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Prof. Dr. Kamile SEVKI
1906 - 1987

Profesdr Kamile Sevki, 1906 yilinda [stan-
{ bui'da dogdu. Avukat M. Sevki beyle F. Ra-
hime hanimin kizidir. istanbul Dariilfununu
: Haydarpasa Tip Fakiiltesini 1930 yilinda bitir-
| di; ayni fakilltenin patoloji bolimiinde uzman-
hgmi tamamladi. 1933 -35 yillari arasinda bil-
gi ve gbrgiisiinii arttirmak icin Berlin Universi-
tesi Tip Fakiiltesi Patoloji Bsliminde ¢alismak
; Sas tizere istanbul Universitesince Almanya’ya
gbnderildi. Profesdr Hamdi Suat'in direktdrliicinde Profestr Rohert Roessle ve Profesor
Robert Mayer'in laboratuvarlarinda patoloji bilgisini ilerlctti. 1935 - 45 yillart arasinda An-

kara Numune Hastahanesi Patoloji uzmanhigmi Ustlendi; laboratuvarlar gelistirerek bi-
tiin Anadolu'ya hizmet verscek bir merkez durumuna getirdi. Ankara Universitesinde Tip
Fakiiltesinin acildidi 1945 yilinda Histoloji ve Embriyoloji Profesérligiine atandi. Bu kiir-
siiyll kurup gelistirdi. 1959-62 yillart arasinda Amerika Birlesik Devletlerinin Philadelphia
kentindeki Pennsylvania Universitesi Anatomi Departmaninda konuk ogretim iyesi olarak
bulundu. Elekiron mikroskobu laboratuvarinda arastirmact olarak galigti.

Kurulusunda atandigi Ankara Tip Fakiiitesine 1976'da yas haddinden emekli olunca-
ya kadar araliksiz hizmet verdi; hocalar, dgrenciler yetistirdi. Yarim yizyila yaklasan pro-
fesyonelliginde hep akademik cizgide ilerledi. Saglam bilgi birikimini yetistirdikleriyle cev-
resine comerice aktardi. Bobrekiistli bezi medullasi ve lenfoid doku stimiilasyonu iizerin-
deki arastirmalarinin sonucundaki yayimnlari diinya bilim literatiiriine referanslariyla yerles-
mis bulunmaltadir. Ders kitabiyla birlikte yurtici va yurtdisi arastirma, égretim ve. mediko-
sosyal konularim kapsayan kirktan fazla yayini vardir.

Profesér Kamile Sevki 3 Ekim 1987'de Ankara'da siikGnet iginde oldii. Bir ist diizey
istanbul hanimefendisi gustosunu geng Cumbhuriyet toplumuna kolaylikla benimsetti; say-
ginhgr villarla kéklesti. Cevresinde yetisen akademisyenlerle degerleri kalici olacaktir.

Prof. Dr. Meral TEXKELIOGLU



1902'de  Erzurum'da dogmustur.
{926'da istanbul Tip Fakiltesini  bitir-
mis ve askeri tabip olarak galigtiktan
sonra 1934’te Dahilive ihtisasini tamam-
lamistir. Daha sonra Universiteye ihti-
sap etmis ve 1945'te Ankara Tip Fakiil-
tesinde Profesdr olmustur. Mesleki ca-
lismalar yaninda sosyal calismalarda
da bulunmustur ve 1948'de Ulusal Ve-
rem Savas Derneklerinin federasyon
catisi altinda birlesmelerinde ve verem savas kampanyalarinin gergek!e5t1r=|mesmde 6nem-
li galismalar yapmistir. 1949'da Tip Fakiiltelerinde, Fitizyoloji Kirstlerinin kurulmasinda
gnemli hizmetler vermistir. 1952 - 1954 yillarinda Ankara Tip Fakiltesi Dekanligi yapmistir.
Ayrica Saglik ve Sosyal Yardim Bakanhgi, Kizilay Dernedii Baskanlifi, Yiksek Saglik Su-
rasi iyeligi ve Ankara Tabipler Odasi Baskanhii gbrevlerinde de bulunmustur. Verem sa-
vas! yamnda niifus planlamasi ve (niversite reformu gibi énemli konularda biiyik katkilar
olmus ve saglik hizmetleri ile ilgili olarak hekimlerin ve her diizeydeki personelin yurt
iginde ve disinda egitimlerini desteklemek suretiyle de ¢nemli hizmetler vermistir. An-
kara Tip Fakiiltesi gdrevinden 1973 yilmda emekli olup, iki yil 6ncesine kadar Verem Sa-
vas Dernedi Baskanhdi yiriitmiistiir. Mesleki, bilimsel, halki egitici ve genel kiltiir alan-
larirda 200'den fazla vaymi vardir.

Ulkemizde verem savasinin planlanmasina, diizenlenmesine, gerekli izleme ve tedavi
kuruluslarimin gerceklestirilmesine, Goglis Hastaliklan ve Tiiberkiiloz Ana Bilim Dalinin
gelismesine ve bu alanda hekimlerin editimine olan katkilari niedeni ile Tirkiye Bilimsel
ve Teknik Arastirma Kurumu tarafindan Hizmet oldiiii verilmistir,

Prof. Dr. Nusret KABRASU ile ilgili bir amm

Prof. Dr. Nusret Karasu (1902 - 1987) kisiligiyle, benim mensubu oldugum kusadin da
Ankara U. Tip Fakiiltesindeki 6greniminde, ilkin ic hastaliklarn hocasi, sonra gégiis hasta-
liklart kliniginin kurucu hocasi ve dekan olarak, biiyiik bir feyiz kaynagi olmustur. Onun
seckin kisiligini, yillarin akisi iginde yakindan tanimak mutlu bir rastlantidir. O, 6grenici-
lerinin ve kendisini taniyanlarin géziinde, az ve 6z konusan, diisiince ve eylemi tutarh, in-
san vyetistirmekten zevk duyan, veremin amansiz diismani, zengin deneyimli bir hekim-
hoca, haksizlik ve gorevi kétiiye kullanma karsisinda kesin tepki gésteren vatansever bir
insan, hatta bir devlet adami kisiligiyle seckinlesmis insanlardan biriydi. Prof. Dr. Ka-
rasu, Ankara U. Tip Fakiiltesi Morfoloji Binasinin acilis giinii yaptign 6zIi konusmasinda,
«Devletler ordulariyla savunur fakat kurumlariyla yasar» derken, devlet adam kisiligini
anlamh bir bigimde bir kez daha agiklamistir.
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Burada hocam Karasu ile ilgili bir animi anlatmak istiyorum.

Prof. Dr. Karasunun emeklilik dénemine rastlayan yillar iginde, doga, bilim ve tip
kavramlarina iliskin, 6zgiin yorumlari derleyerek, bir kitap halinde yayinlamay! amaclayan
bir calismaya girismistim. Bu amagla ziyaret ettigim hoclarim arasinda Karasu da vardi.
Her zamanki olgun ilgisini bir kez daha bulabilmenin glivenci icinde, kendisine amacimu
anlatarak, dzgiin yorumunu dilemistim. S6ziim bitince, bana bagar dileyip, kesin ve yakin
bir tarih vererek, yazisini istersem kendisinden alabilecedimi, istersem adresime godnde-
rebilecegini ifade etti. Soyledigi tarihte yeniden ziyaretine gittigimde ozel yazisi hazirdi
ve okunmasina yardimer olur disiincesiyle, kendiliginden bir niishasini da daktiloda yaz-
dirip imzalamis bulunmaktaydi. Onun bu yorumu, orijinal bigimiyle, Ankara Universitesi Tip

Fakiiltesi Mecmuasi'nda bir onur sayfasi olarak yayinlandi.
Anisi dniinde saygiyla edilirim.

Ankar, Agustos 1987

Dr. Mehmet Cemil Ugurlu

Prof. Dr. Nezihe ENACAR'!n konusmasi :

1949 yilinda Dahiliye asistam olarak Hacamizin Kliniginde ihtisasa basladim. Bir siire
sonra Hocamiz Godgiis Hastaliklart Kirsiisiink, o zamanki adi ile Fitizyoloji Kirsiisini kur-
du. ilhan Vidinel, Orhan Oger, Hanri Nalbantoglu ve ben ilk Fitizyoloji Klinigi asistanlar
idik. Selahattin Akkaynak, Necdet Menemenli ve Ragip Uner Hocalarla birlikte Dernek
Hastanesinde kurulan bu kiicik tinite zamanla gelisti; villar, yilar sonra yetistirdigi, bu-
giin Tarkiye.nin her yaninda caligan Uzman Doktorlar ve Ogretim Uyeleri ile drnek bir ilim
yuvasi haline geldi. .

Sevgili Hocarmizin en biiylik dzeligi Klinikte olusturdugu karsilikl sevgi, saygi anla-
yist idi. Yillar boyu, farkh karakterlerdeki arkadaslarin el an sevgi dolu, ahenkli calisma-
larimi siirdiirmeleri degerli hocamizin yerlestirdigi bu gelenedin sonucudur.

Hocamiz bize daima en iyi, en basarili olmamizi ister, tesvik eder, bizlere her zaman
deger verirdi. En sikintihi, en iyi glinlerimizde arkamizda idi. Benim hayatimin cok felaketli
bir déneminde gergek bir baba sefkati ile elimden tuttugunu hi¢ unutamam; yine Tiirkan
Akyol'la Dogentlik sinavlarina girdigimiz ve g¢ok heyecanh oldugumuz bir dénemde bizi
yanina cadirip «bunlar hocalarin en serefli ginleridir» diyerek ikimizi de mutlu ettigini
animsiyorum.

Bugiin Ulkemizde Nusret Karasu ismi, Ustiin egditici kisiliginin yani sira, verem savas
alanindaki &nctiligi ve unutulmaz hizmetleri ile tikenmeyecek bir efsane olmustur.

Onun bizlere asiladigt insanhk sevgisi, galisma disiplini, stirekli daha iyiye ve ileriye
ulasma azmini, bizden sonraki kusaklara aynen iletecedimize &niinde stz veriyoruz.

Rahat uyu sevgili hocam, ektiginiz tohumlar siirekli yeserdikee, anilarimiz kalbimizde
yasiyacak ve bizi aydinlatmay: strdiirecektir.
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NUSRET KARASU'YA AGIT

Karasu susmus

Bitirmis sdyleyeceklerini
Daglar da susar gizemli
Bliyuttii seksen bes vil
Yasaminda erdemi

Karasu hekimdi
Sildi tilkemizden
Yizyillik veremi

Kurtardi nice hastalart
Oliimden korkmazd: ki

Karasu bir okuldu
insanlar yetistirdi
Sevgiyle akilla bilimle
Kurumlar yaratti yenl
Ulusumugz bilir degerini

Karsu hocamiz gitti

Yanik yliregimizde anisi
Oylesine sicak ki.

Agustos 1987
Mehmet Cemil UGURLU
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AVNiI DURAMAN

1911 de Istanbul'da dogdu. 1936 da
istanbul Tip Fakiiltesini askeri 6grenci
olarak bitirdikten sonra gesitli askeri
gérevlerde bulundu. «Endartheritis’ler-
de Degisik Cerrahi Gelisimler» konulu
tezi ile Genel Cerrahi Uzmani olmus
ve 1942 - 1949 arasinda istanbul Deniz
Hastanesi ve Ankara Mevki Hastanesi
Operatorliginde bulunan Avni DURA-
MAN 1948 de «Diiztabanlk ve Diizta-
hanhgin Cerrahi Yéntemlerle Tedavisi»
konulu tezini verip sinavlan bitirerek
ya Rossili Enstitiisiine geldi.




1958 de Profesérliige yikseldi. Emekli oldugu 1981 e kadar 23 sene Ortopedi ve
Travmatoloji Kiirsiisii (Anabilim Dali) Baskanliginda bulundu. Bir kitop ve bir cok arastir-
masi yayinlanan Avni DURAMAN yerli ve yabanci bir gok bilimsel dernek {yesidir.

Onu 3 Agustos 1987 de tatilde bulundugu Kusadsi’nda kaybettik ve dilegine uyarak
Kusadasinda ebedi istirahatina teslim edilmistir.

Avni Hocamin yukaridaki klasik yasam dykiisiini tamamlayan ciimlelerin arast onun
sevecen, insancil, paylasici, birlestirici, sanatkar ve ivilik sever meziyetleri ile dolup tas-
maktaydi.

0, insanlari’ ve olaylar daima iyimser olarak yaklasan, kéti ve kotiliga disinmeyen
ve yetenekli elemanlari toplamada biyiik 6zveri gosteren sevgi dolu, pembe beyaz yanak-
lan ve insam rahatlatan yumusak bakislarini manalandirdigi  miitebessiim Cehresi ile
nazik bir istanbul efendisiydi.

Onu kisaca tanimlamak gerekirse ailesine, gdrevine, meslegine, dostlarina ve san‘atina
tutkulu &rnegi az kalan nadir insanlardandi.

Ortopedi Klinigi

Prof. Dr. Avni DURAMAN
(1911 - 1987)
M. Cemil UGURLU*

yasayip gelismesi ve ilerlemesi igin her sey var. insan da zaten doganin bir pargasi.
yasaylp gelismesi ve ilerlemesi igin her sey var. Insan da zaten doganin bir pargast.
Doganin diizenli bir sekilde siriip gitmesi esastir. Bu diizenin bozulmamasi icin, bozul-
mus ise diizeltilmesi i¢in bir takim tedbirlere gereksinme var. Bu tedbirlerin insana
uygulanan bdliimiine tip sanati diyoruz. Bu sanata verilecek emekler Doganin ta ken-
disine déniktir. 27.2.1979 (3).

Prof. Dr. Avni DURAMAN
Ankara Tip Fakiiltesi Ortopedi
Kiirsii Bagkani

Dogum yer ve tarihi :
Istanbul - 1911

Prof. Dr. Avni Duraman, 3 Agustos 1987 tarihinde, yasamdan sonsuza dek ayrildi.
1911 VYilinda istanbul'da dogan, 1936 yilinda istanbul U. Tip Fakiltesini bitiren Dr.
Duraman, 1942 yilinda ortopedi ihtisasini tamamlamistir (1). O, Ankara Askeri Mevki Has-
tanesinde uzman olarak calistigi bir dénemde, 1948 yilinda, Ankara Universitesi Rektor-
lugtince agilan Ortopedi ve Gocuk Cerrahisi dogentligi sinavini bagarmig ve 29.8.1949 tari-
hinde Ankara U. Tip Fakiiltesi Ortopedi Klinigi Dogentligine atanmistir. Onun bundan son-
raki akademik yasami, bu klinikte yasal yas durumundan dolayi emekli oldugu 13.7.1981
tarihine dek kesintisiz sirmiistir. O, onurlu yasaminin bu déneminde, 6.4.1958 tarihinde
profesdrliige, 27.10.1958 tarihinde ayni klinigin kirsi bagkanhgina atanmistir. -

Prof. Dr. Avni Duraman, otuz yili askin 6gretim déneminde engin bir tevazu, ciddi bir
ekip calismasi iginde Ankara U. Tip Fakiiltesi Ortopedi ve Travmatoloji Kliniginin geligi-
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minde, modern tibbi izleyen ve uygulayen bir diizeye gelmesinde, saygin bir emek vermis-
tir. O, deneyimli ve iyi niyetli bir klinik hocasi kisiligiyle, ¢evresinden beklentilerini ve
istediklerini, kendi yasamiyla etkili bigimde &érneklemis uygar bir insandi. Duraman hoca,
kendisiyle daha ilk karsilasan bir insana himanist, giiven verici, deneyimli hekim kisili-
gini hemen kabul ettirirdi. Burada onunia ilgili bir amyr aktarmak isterim. Ankara U. Tip
Fakilltesi Ortopedi Kliniginde, fizik tedavi asistam olarak, rotasyon galismasi dénemim si-
rasinda, ortopedi polikliniginde gorevli bir asistan hekimin, bir hastayl, onun 6zei muaye-
nehanesine gdndermesi (izerine, ertesi glin, ayn asistan hekime, o hasta haklinda, acgik
ve kesin su uyarida bulundugunu, bizzat asistamin afzindan samimi bir am olarak din-
lemistim : «Bu hasta, hemen klinigimize yatinhp tedavizi gerekir bir durumdayken, mua-
yenehaneme gdéndermekle, onu gereksiz bir zaman kaybina ve kilfete ugratmaya hakkiniz
yoktur. Boyle davranislardan Gziinti duydugumu bilmelisiniz. Klinigimizde bu tekrarlanma-
hdir.» Iste Duraman hocanin gergek kisiligi, bu clayda anlam kazamir. O, gerek yardima
tip gorevlilerinin egitiminde, gerek ogrencilerin tip 6greniminde, gerekse kendi udrasi ala-
ninda uzman hekim yetistirerek, onlarin belirli konularda calismalarim yogunlastirarak kli-
nige yenilikler getirmelerinde, icteniikle yamici bir davranisi kesintisiz stirdiirmiistiir. Prof.
Dr. Duraman, Ortopedi ve travmatoloji kiiniginde, kendi deyimiyle «sessiz sedasiz is goriil-
mesinde, arastirmalar ve yayinlar yapilmasmda, kirsiiniin yurt iginde ve disinda layik ol-
dugu diizeye ulasmasmda «(2), calisma yardimeilariyla tam bir uyum icinde, 6n safta yer
almigtir. Giileg fizyonomisiyle, hastalarini, calisma arkadaslariu ve égrencilerini dogal
bicimde etkileyen Duraman hocanin sinavlarina giren 6grenciler, basarli olsalar da, olma-
salar da, bilgilerinin isabetle dejerlendirildigi bir sinavdan gegmenin giivenini duyumsa-
mislardir.

Prof. Dr. Avni Duraman'in sicak, gliven verici, insancil, hilgili ve deneyimli hekim ve
degerbilir hoca kisiligi, kendisini taniyanlarin anilarinda saygin kalacak, unutultayacaktir.

KAYNAKLAR
Ankara Tabip Odasi1 Bilteni, Eylil 1987, Sayfa 46.

2. Duraman, A. : Ortopedi ve Travmatoloji Klinigi Kurulus ve Gelismesi (Cum-
huriyetin 50. Yilinda Fakultemiz Kirsi ve Kuruluglarimin Gelisimi. Ankara U.
Tip Fakiltesi Yayinlarindan Say: : 347, Basbakanlhik Basimevi, 1977, Ankara,
Sayfa 139 - 144),

3. Duraman, A. : Dr. M. Cemil Ugurlu'ya verdigi, 27.2.1979 tarihli 6zel yazis.

AVNI DURAMAN'A AGIT

Sen de gittin bu diinyadan 6tekine
Olim bir yoleuluktur sonsuzluga
Anitlar kalir geride

Sessizce ulastin dtesine zamanin

Omriin sevgiyle dolmus

Cocuk genc yash

Bekler bunca hastalarin
Artik 1sitirsin topragin bagrini
Bir glin variriz yanina Adustos 1987
Tutariz dost avuclarini. Mehimat Cemil UGURLU

* Ankara U. Tip Fakiiltesi Deontoloji Anabilim Dal égretim Gorevlisi.
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Prof. Dr. Vefik KIRCAK

1908 tarihinde Vodina'da dodmug
liseyi Adana'da bitirmistir. 1933 yilinda
istanbul Tip Faktltesinden mezun ol-
mustur. 1935 yilinda Gilhane Tip Aka-
demisinde ve 35. Piyade alayinda iik as-
kerlik gdrevini yapmustir. 1936 yilinda
istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Né-
roloji Klinigi asistanliina atanmistir
1941 yili Mayis ayina kadar bu kiinikte
calismis ve bu tarihte ikinci defa as-
kerlik gdrevine cagirlmig, Ankara'da 6.

Sivari Alayi tabipligine atanmustir. 1942 5

yihnda istanbul Tip Fakilltesi Néroloji Kliniginden Sinir ve Ruh hastalikiar I"]l‘l‘;BSi serti-
fikasimi almistir. Ayni yilda Devlet Demiryoliar Ankara Hastahanesi Sinir ve Ruh Hasta-
liklari sefligine atammistir. 1945 yilinda iiciincli defa olarak askerlik édevini Ankara Mev-
kii Hastanesinde bitirmistir. 1948 yilnda Ankara Tip Fakilltesi Néroloji Klinigi Dogentlidi
sinavini kazanarak bu klinige eylemli dogent olmustur.

1956 Agdustos ayindan 1958 Agustos ayina kadar iki yil stire ile 62. madde geredince
bilgl ve gérgiisiini arttirmak izere ingiltere’'ye gdnderilmistir.

Londra Universitesine bagli «institute of Meurology» hastahanelerinden «The Nalional
Hospital Queen Square, London, W.C.l.» hastahnesinde 1956 Eyl{il ayindan 1958 Temmuz
ayinin sonuna kadar iki yi ¢alismistir. Buradaki galismalar hakkinda adi gegen enstiti-
niin Dekam Michael Kremer imzastyla ve 31. Temmuz 1958 tarihli bir belge dosyasinda
mevcut bulunmaktadir.

Londra’da yayinlanan «The Annals of Occupational Hygiene» dergisinin Tiirkiye mu-
habiri bulunmaktadir.

Prof. Dr. Vefik KIRCAK'mm Ardmdan

M. Cemil Udurlu®

Prof. Dr. Vefik Kirgak (1908-1987), 24 Ekim 1987 tarihinde sonsuzluga gitti. O, Ankara
U. Tip Fakiiltesinin kurulusunda ve gelisiminde onurla gdrev almis bir kusagin mensu-
buydu. Diiriist, aydin, Kemalist kisiligi ile bilgili, deneyimli hekim kisiligi, bir yapnragin
ayrilmaz yizleri gibi, birbiriyle kaynasmisti. Ankara U. Tip Fakiltesinin kirk yih askin top-
lumsal yasaminda, gelisim gdstermesi, llkemizin ddrt bir yoresinde, batisinda, dogusun-
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da, giineyinde, kuzeyinde yeni tip fakiltelerini ulusun ve bilimin hizmetine kazandirmak-
ta biyik etkinlikte bulunmasi, temelde, fakiiltenin kurucu insanlarimin bilingli ve Gzverili
unutulmaz galismalarinin ortak meyvalaridir. Bu siirecte, Kirgak hoca, ilkin dogent ve son-
ra profesdr olarak, Néroloji Anabilim dalinda, disiplinli bir ekip galismas: iginde bir go-
revi, yasal yas durumundan emekli oluncaya dek, basariyla sirdiirmiistiir. O, gerek tip
diistincelerinde, gerekse tip disi goriislerinde agik, tutarl, sistematik hilgi sahibi olarak
sayginhk kazanmistir. Yorumlarinda, konuyu akilc bir anlatimla irdelerdi. O, hastasinin
saghgini bas kaygusu olarak izleyen hekim kisiligiyle, vizitlerinde eksik kalan bir tetkikin
yapilmam:s olmasinda, bir kusur saptamissa, bunun gdziimlenmesi ve yinelenmemesi igin
gerekli duyarhigr kesin bigimde gdsterirdi. Vefik hoca, akademik yasaminda, ¢ogu kez or-
nek gosterilebilecek bir titizlik iginde davranmigtir. Onun aydin kisiliginin seckin bir nite-
ligi de felsefe ve siire ilgi gdstermesidir. «Her gey degisebilir, fakat hekim ile muzdarip
hasta arasindaki, miicerret insani duygularin psikolojisi degismez «(1) diyerek, tibbi etik
bakimindan dnemli bir saptamada bulunan Dr. Vefik Kirgak, «Hekim paranin pesinden git-
melidir, para hekimin pesinden gitmelidir» (2) diyen bir hekim distinlrimiztin, Prof. Dr.
Sukrii Yusuf Saribas (1893 - 1962)'in simgeledigi bir okulun mensubuydu.

Prof. Dr. Vefik Kircak Ankara A. Tip Fakiltesi Sinir Hastaliklari Kliniginin, 6zinde
unutulmaz «S. Saribas okulusnun bir tip hocasi ve Kemalist aydimi olarak kendisini tani-
yanlarin anilarinda yagayacaktir.

Yazimi onun siir sevgisinin bir yankisi olmak lizere, su dizelerle bitiriyorum :

Hekimligi felsefeyi siiri
Solumussun yasaminda

Yetmis dokuz yil

insan igin tlken igin

Kemalizm aydinlatmis disiincenti
Isik 151k

Sevgi sevgi.

1. Kircak, Vefik : Hekimligin ve Hekimin Yeni Yollari. 14 Mart (Dergi), Ankara U. Tip
Fakilltesi Tip Talebe Cemiyeti yay:ni, Basvekalet Devlet Matbaasi, Ankara, 1955, s. 21.

2. Oge, Dogan : Bir akustik nérinom vak'asi. AUTF 14 Mart 86 Tip Dergisi, AU. Mat-
baasi, Ankara, 1986, s. 27.

* Ankara U. Tip Fakiiltesi Deontoloji Anabilim Dali.
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Prof. Dr. Celdl A. SUNGUR

Yiiregi insan sevgisi ve yardim duygusu ile dopdolu yasayan Prof. Dr. Celal A. SUN-
GUR 1926 yilinda Yozgat'ta dogdu.

1942 de Ankara Gazi Lisesinden mezun olarak Tip editimi igin Viyana'ya gitti. Il. Dln-
ya harbine iliskin Hiikiimet kararina uyarak 5. somestrede yurda déndii ve egitimine Istan-
bul Tip Fakiiltesinde devam etti.

1948 yilinda Fakilteden mezun oldu, ayni yil evlendi, Yozgat ili Yerkdy Kazasinda DDY
Hekimligi ve gesitli resmi gbrevler yapti. Askerlik gdrevini ifa etti ve 3 cocuk sahibi
oldu.

1956 yilinda A.0. Tip Fakiiltesi infeksiyon Hastaliklari Kliniginde; Asistanhiga basladi.

1960 da Uzman oldu ve Dogentlik galismalarina baslyarak miiteakip willar Klinik La-
boratuvarlarinda ¢alismalarini siirdiirdii.

1961 yilinda Yozgat Ilinden Kurucu Meclis Uyeligine segildi. .

Daha sonra, yine ayni ilden 2 Dénem Millet Vekili secilerek, Parlamentoda gorev
yapti.

1971 Kasiminda Universite Dogentligi imtinanini kazanarak infeksiyon Hastaliklari Do-
centi iinvanim aldi.

1973 de, Toplum Hekimligi Enstitiisiindeki Dogentlik kadrosuna atandi ve 2 Dbnem
Fakiilte Yonetim Kurulu Uyeligi yapti.

1977 de Universite Profesorliigiine yikseltildi.
4 Kasim 1977 - 4 Kasim 1980 yillarinda iki defa Fakiilte Dekanligina secildi ve gore-
vini 1982 yilina kadar strdurdo.

2547 Sayili Kanun geredince 31.8.1982 de Dekanlik gbrevinden ayrilip, Halk Saghgr Ana-
bilim Dalinda, bilimsel calismalarini stirdiirmeye basladi.

Yayinlanmis 21 eseri vardir.
1985 yili Haziran ayinda hastalandi ve 3 Ekim 1987 de hayata gozlerini kapadi.
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Dog. Dr. Osman Sencer, 1948 yilinda Ankara'da dogmustur. 1966 ytlinda TED Ankara
Kolejinden, 1971 yilinda AUTF, Fizik Bélimiinden mezun olmus, 1973 yilinda tezini vere-
rek Fizik Yiiksek Mihendisi olmustur. Bu ilk arastirmasi, Diinyaca taninmis bir periyodik-
. te yaymlanmis ve reprint talepleri almustir. 1972-74 yillan arasinda Basbakanlik Atom
Enerjisi Kurumu, Nikleer Arastirma Merkezinde gorev almig, 1974-75 yiilarinda GATA,
Elekiron Mikroskopi Merkezinde askerlik hizmetini tamamlamistir. Bu siirec iginde, A.U.
Tip Fakiiltesinde kurulmak istenen «Elekiron Mikroskopi ve Molekiiler Biyoloji Enstitlisiinn-
de gorev almasi teklif edilmis olup; kendisi doktora yanabi'mek kosuluyla Ocak 1976'da
AUTF, Fizyopatoloji Kirslisiinde uzman kadrosuyla gdreve baslamistir. 1977 yilinda, 1974
yilindan beri calisma arkadasi olan ve sonuna kadar komplementer sekilde birlikte calis-
tigi Huriye Sencer ile evlenmistir. 1978'de kizi Gdze, 1979'da oflu Onur Dinyaya gelmistir.

A.U. Tip Fakiiltesinde, JEOL 100B Elektron Mikroskobunun, konuyla ilgili laboratuvar ve
tekniklerin, 6zellikle Scanning, Analitik ve Immuno-Transmisyon Elektron Mikroskopinin
kurulup vyiirtitilmesinde teknik ve akademik diizeyde ¢ok @nemli katkiari olmustur. Tiir-
kiye genelinde, gegitli dallardan bircok aractitmacinin, bu (nitede ultrastriiktiirel arastir-
malar yapabilmelerini sadlamistir. Cogunlugu insan hastaliklar lizerinde olan analitik ve
diger ultrastriiktirel arastirmalarinin bazilari; «American Medical Association»a mensup
olan periyodiklerde yaymlanmis, pekeok reorint talebi almis, 30 kez «Science Citation
Index»e gecmis, yabanci Review'larda ve yabanci klasik kitapta yer almistir. Kazandig
yerli ve yabanci burslarla gittifi yabanct Glkelerde ve kongrede Tirkiye'yi teblijle temsil
etmis ve Amerika'ya davet edilmistir.

AU. Tip Fakiiltesinde, ilki 1976'd~ olmak iizere ardarda iki kez girdigi doktora sinav-

larinda gok hasarili elmus ve 1983'de doktora yapmasina izin verilmistir. 1985'de Biyofizik
Bilim Doktoru, 1986'da Fizyoloji - Biyofizik Docenti olmustur, Gitar, tenis, yiizme ve bric gibi
hobileri olup; 1971 yilinda genc¢ bric milli takimunda yeralarak, Tirkive'yi Avrupa'da temsil
etmistir.

Diriist ve aciksozlii insan, gercek bilim adami, miistesna baba, can dostu is ve hayat
arkadagi olan Dog. Dr. Osman Sencer’in 25 Adustos 1987'de vefati ile yarattifr bosluk de-
rindir. Allah Rahmet Eylesin.
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Prof. Dr. HILMi AKIN

OZEL AILE DURUMU : Isparta'nin Egridir ilgesinde 1911 yilinda dogdum, evli ve dort
cocuk babasiyim.

OGRENIM DURUMU : ilk dgrenimimi Egridir itkckulunda yaptiktan sonra Orta dgreni-
mimi Istanbul Halictoilu Askeri Lisesinde 1929 yilinda bitirdim. 1935 yilinda, istanbul Tip
Fakiltesinden Doktorluk Diplomam aldim.

UZMANLIK VE SONRAKI DURUMUM : 1940 yilinda Cenel Cerrahi Asistanhk slremi
bitirerek bu alanda uzmanhk tinvanimi aldim. 1940 - 1945 yilinda 5 yila yakin Urfa Askeri
Merkezi Hastanesinde Operatorlilk vaptiktan sonra 1945 Eylil'inde Gilhane Askeri Tip
Akademisinde, secildigim Profesér Yardimeihdr gérevime basladim. 1948 yilinda istanbul
Tip Fakiiltesinde Genel Cerrahi Dalinda Dogentlik sinavina girerek ayni donemde Univer-
site Docentligi payesini kazandim. 1957'de, hocam Profesér Dr. Kamil Sokullu'nun oliimi
tizerine Birinci Cerrahi Kiirsti Profesdrliifjiine secildim. 18 wil kirsti beskanhdr yaptiktan
sonra 17 Temmuz 1981'de yas haddinden emekliye ayrnldim.

BiLIMSEL DURUMUM : 1950 - 1952 yillan arasinda iki yila yakin Bostondaki Lahey Kli-
_niginde Goglus ve Genel Cerrahi'de Fellowu olarak caligtim. 1856 - 1957 yilarinda 1 wil,
PHILADELPHIA, daki Baylor Torasik Klinikte (Thoracic Clinic) Kardiyovaskiller Cerrahide
calistim. 1960 yilinda Baylor Universitesi Tip Fakilliesinde 9 ay Damar Cerrahisinde (MIC-
HEAL E. De BAKEY ve DENTONE COOLEY) yaninda ve 3 ay MAYO Kliniginde (Visiting
Doktor olarak) calistim.

1963 yilinda Amerika'daki ROCHESTER (MINN) MAYO kliniginde Thomas TOMEYERS
yaninda cevresel ven Cerrahisinde PHILADELPHIA TEMPLE Universitesinde (HARRYE
BACON) Proctoloji Kliniginde, Boston Lahey Kliniginde (Prof. Richard B. CATTELL) “yanin-
da safra yollari Cerrahisinde, Bostoncity Hastanesinde meme Cerrahisi {izerinde calis-
malar ve incelemelerde bulundum. Bu bilimsel gezimden Felloyu bulundugum BOSTON OVER-
HOLT Thoracic Clinic’te Constrictif pericarditis’de Subtotal Pericardiostomi (zerine bir

konusma yaptim.

1971 yilinda 3 ay miiddetle WEST LONDON HOSPITAL'da Prof. Dr. HAROLD BURGE'nin
yaninda, ameliyatlara girmem suretiyle, Proscimal Vagotomy (Highly Selective Vagotomy=
Yiiksek Selektiv Vagotomi) lizerinde caligma yaptim.

BiLIMSEL GEZILERIM :

i — 18.1.1960'dan 5.2.1960'a kadar Prof. Dr. GRAFORD'un davetlisi olarak, Kalb-Ak-
ciger makinesini gérmek (zere isveg'e gittim.

2 — 27.10.1961 tarihinden 12.6.1962 tarihine kadar, Birlesik Amerika HAUSTON-daki
Baylor Universitesi Damar Cerrahisinde 6 ay calistiktan sonra, 1 ay MAYO Kliniginde
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Kalb-Damar Cerrahisinde incelemelerde bulundum. Ayni yil Almanya'da Diisseldorf ve Ham-
burg Cerrahi Kliniklerinde 1 ay siire ile inceleme ve aragtirmalarda bulundum.

3 — 14.9.1963 Romadaki Uluslararast Genel ve Kalb-Damar Cerrahisi Kongresine ka-
tildim.

4 — 11.12.1962'de 15 giin siire ile Hollanda'nin DEBILT sehrinde kurulmus N-V-Godart
kurumlarinda ve bu firmanin Almanya Hamburg Universitesi Genel Cerrahi Kliniginde
[Hypothermia) cihazlarmin iizerinde galismalar yaptim.

5 — 1971’de Moskova’'daki Genel Cerrahi Kongresine katildim.

6 — 26 Temmuz 1973'de Londra'daki Diinya Tip Kongresine istirak ettim.

ORJINAL CALISMALARIM :

1 — Tirkiye'de ilk kez 27 Agustos 1952'de Kalb Ameliyati (Mitral darhgindan) yap-
tim. 12 Mitral ameliyatinin incelenmesi iizerine dayanan MITRAL DARLIGINDA CERRAHI
TEDAVININ DUNU VE BUGUNKU DURUMU adiyla bir Monografi yazdim.

83 biiyiik sayfa Yildiz Matbaasi Ankara, 1954.

Bu ameliyatin asil ilging yonii kimseden gdrmeden kendi calismamla bu ameliyati
yapmamdir. (Sol varis yolu) (bu Monografi ilisikte gonderilmistir).

2— Yine ayni ameliyat 1957'de Tiirkiye'de ilk kez sad varnis yolu ile gerceklestirilmis-
tir. (limi tebligler No 9).

3— Damar Cerrahisinde ilk kez karin Aortasinin Anevrizmasinidan bunu cikarilarak
yerine DAKRON damar tarafimdan konulmustur.

([lmi tebligler No : 11)

4— 1949'da ilk lomber Sempatektomi tarfimdan yapilmistir.

(Yayinlar No : 4)

5— Angina pektoriste Arteria mammaria Interna baglanmasi 13 vak'a (Yayinlar No :
8 ilk vaka) Halil gbzt yesil 19.11.1957.

6— Kronik Konstriktif perikarditiste Total Perikardiyektomi yayinlar No : 13-21 (ayni
kisim birer adet ilisikte sunulmustur).

7— 1955'de Aorta Coartasyonu amelivati ilk kez tarafimdan yapilmistir.

(Bayram Hasoglu Protokolda 1273)

8— Cevrel Arter Hastaliklari Cerrahisi ilk kez ben baslattim.

(Yaymlar No : 18)

9— Porto-Kaval Anostomoz 29.4.1955'de (Silileyman Sozer Protokol No : 830) Spleno
Renal Anastomoz 13.10.1953'de (Ali Eser Protokol No : 122) Turkiye'de ilk kez tarafim-
dan yapilmistir.

10— lik Duzenli Sol Hepatektomu 17 Haziran 1953'de ilk dizenli saf Hepatektomi
27 Nisan 1956'da yapilmis, 26 Mayis 1956'da Fakiilte ilmi toplantisinda anlatilmistir.
ilmi tebligler No : 4 ve 8.

11— 30'u asan cesitli ameliyatlar sirozda Arteria Hepatike Komminis'in baglanmasi, yine
Sirozda sol Ductus Hepaticus baglanma (Sebalm-Bax Ameliyati) Yine karacifer sirozunda
NEUMANAMEL (ileo-entectropy ameliyati, thombo-embolileri énlemek amaciyla Vena Kava
inferiorun Bobrek Venleri altindan baglanmasi 6zéfagusun tam cikariimasi ile Kolontras-
versunun yerine konulmasi radikal kolon disseksiyonu, total mide rezeksiyonu (ilmi teb-
ligler No : 2), Hepatitlerde Neurektomie periarterhepatike klinik'te ilk kez tarafimdan ya-
pilmistir.
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YIiTiRDiIGIMiz BIR TIP ADAMI :
Prof. Dr. Nurhan AVMAN
(1928 - 1988)

Tip Sanatina Adanmis bir Yasam.

Prof. Dr. Nurhan Avman'in yasami, tip sanatina adanmus bir démirdir, diye &zetlene-
bilir. Onun yasam oykisu soyledir :

Nurhan Avman, subay bir babanin ve &gretmen bir annenin gocugu olarak, 24 Eylil
1928 tarihinde Tekirdag'da dogdu. ilk 6grenimini lzmir Seferihisar'da, orta ve lise dgreni-

mini Samsun’da yaptiktan sonra, 1946 yilinda istanbul Universitesi Tip Fakiltesi'ne girdi
ve bu fakiilteyi 1952 yilinda basariyla bitirdi. Aynt yil yedek subay olarak, istanbul Istih-
kam Okulu Tabibligi gorevinde askerligini yapti. Onun bundan sonraki bir yasam dénemi,
cagdas tibbin en ileri diizeyde uygulandign tip merkezlerinde, sistemli ve yogun bir calis-
ma iginde gegmistir. Dr. Nurhan Avman, mesleki bilgi ve deneyimini, birlikte calistigi tip
otoritelerinin takdir duygularini kazanmis olarak, siirekli zenginlestirmistir. O, 1954 Ocak
ayinda, American Hospital of Chicago'ya girip, burada yil genel cerrahi dalinda calistik-
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tan sonra, Lahey Clinic’te sinir cerrahisi uzmanlik calismasina baslamistir. Bu klinikte
bir yillik ¢calismadan sonra, norosiriirji uzmanhgini, Dartmouth Medical School'da iki bu-
cuk yil kalarak, tamamlamigtir. Dr. Nurhan Avman, 1959 Mayisinda Amerika'da nérosirir-
ii uzmanlik sinavini (The American Board of Neurolegical Surgery) bagarmistir. Uzman-
liktan sonra bir sene streyle, Harward Tip Fakilltesi (Harward Medical School) arastirma
lahoratuvarinda arastirict ve édretmen (research fellow ve associate professor) olarak
calismistir. 1960 Aéustosunda Tiirkiye've donen Dr. Murhan Avman, Hacettepe Cocuk Sad-
h§r Hastznesi'nde, o tariliteki uzmanhk tiizigl geregince, norosirlrji uzmanhdl sinavina gir-
mis ve basarmistir. Adi gegen saflik kurumunda gévev alan Dr. Nurhan Aviman, burada
nérosiriisji klinigini kurmus, 10 Kasim 1964 tarihinde nérosiriirji dogenti olmug ve 1965
Agustosuna dedin siirekli olarak gahsmistir. Doc. Dr. Nurhan Avman, 1965 Agustosunda
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Norosiriirji Kiirsiisii Dogentligine segildi. Onun bu tarih-
ten sonraki tiim yasam dénemi, Ankara Universitesi Tip Fakiltesi'nde modern sinir cer-
rahisini kurmakla yetinmeyen fakat ayns zamanda bu bilim dalin Gikemizde «okulslagtiran,
arnek bir etkinlikle gecti. 20 Ocak 1870 Tarihinde profestrlige yilkselen Nurhan Avman,
ayni fakiltede norosiviieji anabilim dah baskanhdr gérevini, olimiine degin en saygin bi-
cimde sirdiirdii.

Tip Sanatin Bir Devi.

Prof. Dr. Nurhan Avman, yalniz Tiirkive gibi gelisme stirecindeki bir tilkede degil fakat
aynl zamanda cagdas uygarhd yansitan toplumlarda da az karsilasilan bir insanhk devini
sigmetemektedir. C, hilimsel galismalariyla birlikte dirlist karakteri, (stln gbrev bilinci
sistemli calismasi, arastirici, 6retici ve yetistirici nitelikleri, algak gonilliliiga, cahsma
arkadaslariyla verimli ve siirekli isbirligi yetenegi, mediko-sosyal etkinlikleriyle seckin-
lesmistir. O, vardimcilarimin yetismelerinde, ayrimer diisiiniis ve davramis géstermeksizin,
ayni ozverili ilgi ve yardimi sirdiiregelmistir. Nurhen Avman hoca, asistanlarimin yetis-
melerinde orijinal deneysel arastirmalara ve ortak yaymn yapmalarina siirekli Snem ver-
mistir. Sinir cerrahisine iliskin yayinlari dikkatle izler, kahvalti sirasinda bile, elinin altin-
da bulundudu son periyodikleri, yabanci dile ve konuya giicli vukufuyla en kisa slirede
deferlendirirdi. O, kuramsal bilgisini yenilerken, veni tekniklerin kliniginde, olanaklar el-
verdigince cabul uygulanmasinda da bilingli bir emek vermistir.

Prof. Dr. Nurhan Aviman'in mesleki basarisi, kendisine, daha orta vas dénemindeyken,
hakh bir iin kazandirmis, ellerinin cerrahlik becerisi, «virtlitzlik» olarak nitelendirilmistir.
Onun ulusal ve uluslararasi on mesleki kurulusa aktif Gye olusu, cesitli tip dergilerinde,
altmis ilki adet Tirkge, yirmi (¢ adet ingilizce hilimsel yaymi, uluslararasi nérosirtrji
kongrelerinde on li¢ adet Ingilizce tebligi (2) etkinliklerini ve sayguiligim belgelemektedir.

Onun en belirgin niteliklerinden biri de Atatiirkci olmasidir. Tarkiye Cumbhuriyeti'nin
dogus gercedini, yetistigi ortamda cok iyi kavramis ve bilimi hayatta en gergek yol gos-
terici saynis Nurhan Avman gibi yurtsever ve aydin bir insanimizin bilingli Atatlirkeli ol-
mast dogdaldir. )

Prof. Dr. Nurhan Avman'da insan sevgisi, kisiliginin en giiclii dzelliklerinden biriydi. O,
hiimanist ve sevecen kisiligini muhaiabina, daha ilk gdriismesinde, dogal bicimde ¢ogu kez
kabul ettirirdi. Onun orta &drenim déneminden beri en yakin dostlarindan biri olan Prof.

T



Dr. Kazim Tiirker, birlikte istanbul'da askerlik gérevlerini yaparlarken, Nurhan Avman'in,
kimi hasta erleri erken tani ve tedavilerine yardimci olmak (izere, hastaneye beraberinde
getirdigini ve sonuca degin yalindan izledigini amlarinda belirtmektedir (4). Karmasik tip
olgularini géziimlemek Dr. Avman igin bir tutku gibiydi. Pek cok nérosiriirji hastalari, bas-
ka uzmanlar tarafindan muayene edilseler bile, bir kez de onun tarafindan muayene olun-
caya dek kararsizhiklarini siirdiiregelmislerdir.

Prof. Dr. Nurhan Avman'in yakin calisma arkadaslarindan Prof. Dr. Hamit Ziya Gok-
alp, onun seckin kisiligini anlatirken, «Nurhan Avman'in tek kusurunun saghgina hic dik-
kat etmemesi» oldugunu belirterek, oliimiinden énceki giinlerde, bir ameliyattan sonra,
Avman hocaya rastlayip kendini gok yorgun hissettigini sodyleyince, onun aciklanamaz bir
oénsezi ile, «Tabii bu kadar olacak, biz bu kosmacanin son turunu kosuyoruz» dedigini yaz-

maktadir (3). Gergekten Prof. Dr. Nurhan Avman, sanki sbzlinii dogrularcasina, 19 Subat
1988 tarihinde, aniden, yasamdan sonsuza degin ayrild.

Bu yazimi o bilyiik tip adamiyla ilgili iki amimi anlatarak bitirmek istiyorum.

Doga, bilim ve tip kavramlarina iliskin ve ozgiin yorumlari iceren bir kitap hazirla-
mayi kararlagtirdigimda, Prof. Dr. Nurhan Avman da ézgiin yorumunu saglamak amaciyla
basvurdugum insanlardan biri oldu. O, basvurumun 8zel nedenlerini ogrenmek istedigin-
de bunun iki nedeni bulundugunu ifade ettim. Prof. Dr. Gazi Yasargil gibi, uluslararas
tnlii nadir sinir cerrahlarimizdan birinin de kendisi oldugunu belirterek, ilkin bu nedenle
basvurdugumu séyledim. «ikinci neden sudur» diye ekledim : «Modern sinir cerrahisini
fakiiltemizde kuran, Ulkemizde «okul»lastiran sizsiniz».

Bu actklamam (izerine, unutulmaz etkileyici sicak kisiligiyle séyle dedi : «Sana ya-
zimi G¢ giin iginde ulagtiracagim.» Gergekten dyle oldu. 12.4.1979 Tarihli dzgiin yorumu-
nu, kapali bir zarf iginde bana ulastirdi. Adimin altina, dilegim iizerine, dojum yeri ve yi-
ltin1 da belirtmisti. Bu veciz yazisi aynen soyledir :

Doda, bilim ve tip
Doganin en gelismis yaratig) insan'in anlamh, mutlu ve uzun yasami igin bilimin “bi-
tiin imkanlarini kullanmak bence tip mesleginin 6zidiir.

Bunu yaparken hekim her cozdigii sorunun yeni ufuklar getirdigini gériir ve ona kos-
malidir. Netice daha giizel, daha iyi insan olacaktir.

Nurhan AVMAN
(Tekirdag 1928)

Prof. Dr. Nurhan Avman ile ilgili ikinci amm, onun giclii hekim kisiligini, engin hu-
mour anlayisiyla yansitir.

1988 yihnda hastaliim (solda talamik sendrom) sirasinda, ilk kez karsilastigimizda,
hasta oldugumu Ggrenince, tim sevecenligi ile séyle dedi : «Sen benim haberim olmadan
nasil hasta olabilirsin?».

— XVII —



Prof. Dr. Nurhan Avman'in 19 Subat 1988 tarihinde, mesledinin en verimli dénemin-
deyken, aniden 6liimiyle, Diinya tibbi, &zellikle Tirk hekimligi, kokenini temel tibba da-
yadigi cerrahlik tutkusu, ¢agdas uzmanlk bilgisi, dogmaya ve spekllasyona yer verm:yen
rasyonel ve bilimsel yetkin dislintst, zengin deneyimi, virtlioz elleri, engin insan ¢ vgi-
si, insan yetistirmedeki 6zverisi ile, adim ilkemizde modern sinir cerrahisinin bir sim-
gesi haline getirebilmis, {istiin 8rnek bir insan"ini yitirmistir.

Biiyiik anisi toplumumuza bir esin kaynag olacaktir.
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Ey hekimlik devi

Néron mimarimiz
Goérkemli sevecen Insan
Sensin «son turunu» crken tamamlayan
Sayg duruyorlar sana
Tim bayranlarin
Meslektaglarin
Ogrencilerin

Hastalarin

Adliyor bisturin

Aghyor kalemin

Suskun mor menekseler
Ve stimbiillerin.

Mehmet Cemil Ugur'lu
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DiZ EKLEMININ OSTEOARTRITININ TEDAVISINDE YUKSEK
TIiBIAL OSTEOTOMI

ilker Cetin*

Son yirmibes yilda varus deformitesiyle birlikte gorilen dizin
degeneratif osteoartritinin tedavisinde ylksek tibial valgus osteotomi-
si etkili bir yontem olarak benimsenmistir. Bu ameliyat icin hastala-
rinin se¢iminde klinik ve radyografik kriterler esas alinmistir (1,24,
57,9,11,12).

Coventry ve diger vyazarlar yuksek tibial osteotomi yapilacak
hastalarin seciminde lateral kompartmanin degerlendirilmesinin 6ne-
mi tizerinde durmuslardir 1,2,4,5,7,9,11,i2. Coventry subkondral kemi-
gin aciga ciktigr vakalar valgus osteotomisi i¢in kontraindikasyon
teskil eder demistir 2.

MATERYAL ve METOD

1983-1987 yillari arasinda, dizinde degeneratif osteoartriti olan
vetmistic hastaya yiliksek tibial osteotomi uygulandi. Bu hastalardan
altmis1 belli araliklarla kontrola geldi. Geri kalan onii¢ hastadan biri
6ldi onikisi ile ise baglant: saglanamadi. Bdylece bu ¢alismanin kKo-
nusunu olusturan altmis hasta enaz iki yil takip edilmis oldu. Bu
gurupta otuzsekiz erkek, yirmiiki kadin hasta vardi. Yas ortalamalar:
elliyedi idi (44-64 yaslar arasi).

Osteotomi oncesi degerlendirme

Biutiin hastalarin dizleri ameliyat 6ncesi agirlik bindirerek geki-
len filimlerle degerlendirildi. Femoral-Tibial a¢1 Coventry2 tarafindan
tarif edilen metoda goére hesaplandi. (Sekil 1).

* AU. Tip Fakiltesi Ortopedi ve Travmatoloji Anabilim Dal Ogretim Uyesi.
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Bir cizgi femur cisminin (A noktas1) orta noktasindan, interkon-
diller fossanin orta noktasima (B noktasi) cizilir. Ikinci cizgi ise tibia-
nin spinalarmin ortasindan (C noktasl) tibia cisminin orta noktasina
(D noktas1) gizilir. Femoral-tibial ac1 bu iki gizginin kesismesi ile olu-
sur. Varus pozisyonu pozitif valgus pozisyonu ise negatif ac1 derece-
leri olarak kaydedilmistir. Tibianin lateral subliksasyonu ise gekil 2
de goruldugia gibi lateral femoral kondinin en lateral noktasindan

Sekil 1 : Femoral-tibial agi AB ve CD c¢iz- Sekil 2 : Lateral femoral kondilin lateralin-

gilerinin kesismesi sonucu ortaya gikar. den cizilen bir ¢izgi ile lateral tibial kondi-
lin lateralinden buna paralel ¢izilen ikinci
bir ¢izginin arasi mm. cinsinden &lciilerek
subliiksasyon hesaplanir.
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cizilen cizgi ile, lateral tibial kondilin en lateral noktasmdan cizilen
iki paralel cizgi arasmndaki mesafe mm. olarak olgilerek kaydedildi.

Dizlerin ameliyat éncesi klinik degerlendirilmesi ise Insall ve ar-
kadaglarimin 6 tarif ettikleri metoda gore yapildl Bu metodla deger-
lendirme alti klinik bulguya verilen puanlarla yapilmaktadir.

Agri 7 (30 puan)
Fonksiyon (22 puan)
Hareket genisligi (18 Puan)
Adele kuvveti (10 Puan)
Fleksiyon Deformitesi (10 Puan)
Instabilite (10 Puan)

Boylece elde edilen toplam puan normal bir dizde 100 olmaktadir.

Turnike altinda tibianm proksimal kismina antero lateral kesi
ile girilir. Fibula ise ikinci bir kesi ile orta 1/3 kismindan bir cm.
rezeke edildi, baz: vakalarda ise egik olarak kesilerek birakildi. Bi-
tiin osteotomiler tabam lateralde tepesi medialde olan kemik rezek-
siyonlar1 yapilacak sekilde uygulandi. Ust kemik Kkesisi tibianin ek-
lem yuziintn iki cm. altindan ve eklem yuziine paralel olacak se-
kilde yapildi. Distal kesi ise Tiiberositas Tibianin proksimalinden ya-
pildi. Lateraldeki tabanin yiiksekligi ise ameliyat oncesi basarak ce-
kilen antero-posterior roéntgenogramlardan hesaplandi. Her korrek-
siyon derecesi bir mm. lateral tibial kortekse tekabiil edecek gekilde
planlandi. Fragmanlar1 tesbit etmek i¢in bazi vakalarda basamakl
«U» civileri kullamildi. Ameliyat sahasina dren konarak tabakalar
kapatildi. Kasiktan ayak bilegine kadar silindirik alg1 yapildi. Dren
cikarildiktan sonra (48 saat), hasta ameliyall tarafina tolere edebile-
cegi kadar yiik bindirerek iki koltuk degnegiyle yuritilmeye bas-
landi. Alt1 hafta sonra ise algi gikarilarak hastalar desteksiz ylri-
tlildd.

Ameliyat sonrasi degerlendirme

Butiin hastalar kontrola 1.5, 3., 6., ve onikinci ayda c¢agirildilar,
daha sonra ise yillik kontrollara tabi tutuldular. Kontrollarda femo-
ral-tibial aci ve lateral sublitksasyon ol¢ildi. Klinik degerlendirilme-
ler ise Insalls ve arkadaslar: tarafindan tarif edilen metoda gore ya-
pald,
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SONUCLAR

Altms dizinin klinik degerlendirilmesi, ameliyat oncesi klinik
puanlamayla ameliyattan sonra iki yil veya daha fazla takip sonra-
sindaki klinik puanlamalarin karsilastirilmasiyla elde edildi. Ameli-
yat éncesinde puanlama ortalamasi altmis idi (23-87). Iki yillik takip
sonrasinda ortalama puan yetmisdokuza yiikselmisti (41-98). Ortala-
ma puan kazanci ondokuz olarak bulundu. iki yiin sonunda, Insall
ve arkadaslariminé kriterlerine goére (85 ve daha tustil ¢ok iyi, 70-84
iyi, 60-69 orta 60 puanin alt1 ise fena) 28 (% 47) ¢ok iyi, 19 (% 32) iyi,
7 (% 11) orta ve 6 (% 10) fena sonuc¢ bulundu.

Femoral-tibial a¢inin degerlendirilmesi

Ameliyat Oncesi ortalama femoral-tibial ag1 ti¢ derece varus idi
(5°valgus ile 15°varus). Iki yil sonunda ortalama femoral-tibial aci
ise 4° valgus idi (15° wvarus 14° valgus). Aq1 degerlendirmelerine go-
re altmis diz iki grupta incelendi I. guruptaki dizler 5°-13° valgusta idi.
II. guruptaki dizler ise 5° nin altinda veya 3° nin tstliinde valgus acisi
gosterenlerdi. Bu iki gurubun sonuclar tablo I de 6zetlenmistir.

TABLO | : iki yil takipte ortalama valgus agisi ve klinik puanlama.

Diz Valgus Acisi Klinik Klinik

Gurup Sayisi (derece) Puantaj Kazang
I 32 5-13 85 (41-98) 22 (-7-44)
II 28 < 5 veya > 13 74 (43-98) 16 (-9-75)

I. Gurupta bulunan otuziki dizin iki yillik takibinde ortalama 85
puanda olduklar: gérildl (ortalama 22 puan kazang), ondokuz (% 59)
diz g¢ok iyi, onbir (% 34), iyi, bir (% 3) orta ve bir (% 3) fena olarak
degerlendirildi. II. gurupta bulunan 28 dizin iki yil takibinde puanla-
r1 ortalama olarak 74 idi. (Ortalama 16 puan kazang). Dokuz (% 32)
gok iyi, (% 29) iyi, 6 (% 21) orta, ve 5 (% 18) fena olarak degerlen-
dirildi.

Lateral tibial subliiksasyonun degerlendirilmesi

Ameliyat Oncesi ortalama lateral tibial subluksasyon 5 mm. idi.

(0-15 mm. arasi1). Osteotomiden 6nce lateral tibial sublitksasyo-
nun klinik sonuclarini tayin etmek ig¢in Coventry'nin ortaya koydu-
gu kriterlere uygun olarak altmis diz iki gruba ayrildi, ve iki gurup
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karsilastirildy, Tablo II. Birinci gurupta onbir dizide ameliyat dncesi
10 mm. ve daha fazla lateral tibial subliiksasyon postoperatif ortalama
85 puanlar1 vardi. Ikinci guruptaki 49 dizin ameliyat 6ncesi lateral
sublitksasyonu 0-2 mm. ve ameliyat sonrasiy puanlan ise 79 idi.

Osteotomiyi takip eden iki yida ortalama lateral tibial sublik-
sasyon 4 mm. olarak bulundu (0-22 mm.). Alt1 dizde lateral tibial sub-
liksasyon 10 mm. veya fazla idi ve bunlarin ortalama puani 74 idi.
Diger 54 dizde lateral tibial subliikksasyon 0-9 mm. arasinda ve ortala-
ma puanlar: ise 80 idi.

TABLO 11 : Ameliyat 6ncesi ve ameliyattan iki yil sonraki lateral tibial subluksasyon ile
klinik sonuglarin kargilagtirilmasi.

Lateral tibial
Diz subliiksasyon
Gurup sayist (mm) Klinik puan
Ameliyat
oncesi
1 11 > 10 85 (43-92)
II 49 0-9 79 (41-98)
Ameliyat
sonrasi
I 6 > 10 74 (43-92)
II 54 0-9 80 (41-98)

Boylece lateral tibial subliiksasyon ile klinik puan arasinda bir
korelasyon kurulamayacag: gortilmiuistiir.

TARTISMA

ki yi1l sonunda korunabilen valgus korreksiyonu ile ameliyat ¢n-
cesi femoral-tibial agiin karsilastirilmasi sonunda 5-12 derecelik val-
gus acisinm1 koruyabilenlerin ¢ok iyi ve iyi sonuglar godsterdigi izlen-
mistir. Lateral kompartmanin durumu géz énine alinmaksizin 5-12

derece valgus korreksiyonu gosteren dizlerde sonuglar % 93 oramn-
da ¢ok iyi ve iyi olarak degerlendirildi. Uc¢ yil takibedilebilen 21 diz-
den lateral kompartmani iyi olan 18 diz ile lateral kompartmani iyi
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olmayan ¢ diz arasinda belirgin bir fark bulunamadi. Bulgularimi-
za dayanarak Coventry nin «Yuksek tibial valgus osteotomisi tek kom-
partmanl olgularda uygulanmalidir» 2 sézlini stiphe ile kargiliyoruz.

Hastalarimizda, az olan ¢ yillik takiplerde ameliyat éncesi late-
ral kompartimaninda orta ve ileri derecede degeneralif osteoartriti
olan vakalarin ameliyat sonrasi lateral kompartmanlarindaki bu du-
rumun zamanla kotiye gitmedigi izlenmigtir.

Diz ekleminin degeneratif osteoartritinde uygulanan ylksek ti-
bial osteotomilerden sonra yeterli valgus derecesini elde etmenin ¢ok
iyi ve iyi sonuglarmn alanmasinda en énemli rolit oynadig: hususun-
da Coventry2 ve diger otorlerin 4,5,7,9,11,12, fikirlerine katihyoruz.

Hernekadar klinik sonuclar ameliyat sonrasi valgus korreksiyo-
nu ile orantili isede ameliyat éncesi ve ameliyat sonrasi lateral sub-
likksasyonla orantili olmadigi goézlenmistir. En az bir cm. subliiksas-
yonu olan vakalarda daha az lateral subliiksasoynu olan vakalarm

iki yil sonunda karsilagtiriimalarinda belirgin bir fark bulunamamaig-
tir.

- OZET

Altmus osteoartritik diz radyografik ve klinik olarak (Insall diz
degerlendirme sistemi) ameliyat 6ncesi ve ameliyat sonrasi minimum
iki y11 degerlendirilmeye tabi tutulmustur. iki ve ¢ yillilk ameliyat
sonrast takiplerde, unikompartmental ve bikompartmental dizlerin
klinik degerlendirilmelerinin benzer oldugu gorulmustir. Iki yillik
takipte 5-12 derece valgusta olan dizlerin sonuglarinn bes derecenin
altinda valgus angulasyonu gosterenlerden daha iyi oldugu gortl-
miustir.

SUMMARY
“High Tibial Osteotomy In The Treatment Of Osteoarthritis Of The Knee

Sixty osteoarthritic knees that were evaluated by radiogrphic, and
clinical (Insall knee-rating scale) examination prior to high tibial val-
gus osteotomy were re-evaluated radiographically and clinically after
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a minimum follow-up of two years. After two and three years, the cli-
nical scores of the knees with bicompartmental and tricompartmental

osteoartritis were the same as the scores of the knees with unicompar-
mental disease. The scores of the knees with 5 to 13 degrees of valgus
alignment at two years were higher than the scores of the knees with
less than 5 degress of valgus angulation.
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VIiRAL HEPATITLER

810 Hastaya Ait Klinik ve Laboratuvar Gozlemler

Kamil Giiltan*

Viral hepatitler kisi ve toplum saghg: ile tilkelerin ekonomilerini
olumsuz etkileyen, ¢ok yaygin hale gelmis bir hastalik grubudur. Ye-
tiskinlerde ve gocuklarda viral hepatitlerin en sik rastlanan sekilleri
hepatit A ve hepatit B dir. Bu ikisinden baska Non A - Non B hepatiti
ve Delta hepatiti ile diger viruslarin etken olabildigi hepatit turleri -
bildirilmistir (2). Viral hepatit etyolojisinde Ebstein-Barr virusu
(EBV), Herpes simplex viruslan (H5V), Cytomegalovirus (CMV),
Coxsackie viruslari, Varicella-Zoster virusu (VZV), Rubella virusu ve
Sari humma virusunun yer alabilecegi biliniyor. Fakat viral hepatit
etyolojisinde hepatit A (HAV) ve hepatit B (HBV) viruslan ilk sira-
larda yer alirlar (2,3,5,6).

Son yillarda dinyanin hemen her bolgesinde hepatit A ve hepa-
tit B yaygin olarak gorilen ve en sik karsilasilan hastaliklardir.
Diinyada 200 milyonun lzerindeki insamn hepatit viruslan ile iliski
icinde oldugu bilinmektedir. Bundan dolayl bu hastaliklarin teshisi,
komplikasyonlari, tedavi ve korunma tedbirleri énem kazanmistir (11,
12,15). Ozellikle HBV akut hepatit disinda kronik hepatit, siroz ve
hepatoselliiler kanser olusmasindaki rolii ve fulminan bir gidisle he-
patik koma ve 6lim sebebi olmasindan dolayi daha da 6énem kazan-
mistir (1,4,8,11).

Viral hepatitler tilkemiz i¢in de énemli saZlik sorunlaridan biri
haline gelmistir. 1982 - 1986 villarini kapsayan 5 senelik stire igerisin-
de Saglik ve Sosyal Yardim Bakanligi'na her yil yaklasik 25.000 - 32.000
viral hepatit vakas: ihbar edilmektedir. Son 15 yilda klinigimizde ya-
tarak tedavi géren hastalarm ¢ogunlugu viral hepatit vakalaridir, Vi-
ral hepatitlerin sebebi viruslar oldugu icin etkene yonelik etkili bir

* AU.TF. Klinik Bakteriyoloji ve Infeksiyon Hastaliklar: Anabilim Dali Ogretim Uyesi
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tedavi uygulanamamakla beraber kanda bilirubin miktarlar: ve/veya
aminotransferaz (SGOT, SGPT) enzim diizeyleri gok yuksek bulunan
hastalar: bir siire igin yatirarak takip etmek klinigimizin bir gortist
haline gelmistir. Bu sayede viral hepatitin epidemiyolojisi ve etyolo-
jisindeki degisiklikleri izlemek, hayati tehdit edebilecek komplikasyon
lara fazla gecikmeden gereken mudahalede bulunabilmek ve hasta-
nin ¢evresine hastaligin yayilmasimi bir dereceye kadar &énlemek
mumkiin olmaktadir.

Son 4 yilda klinigimizde yatirarak izledigimiz eriskin poptlasyo-
na ait viral hepatitli hastalarin baz ozellikleri aragtirilmistir. Bu tar
degerlendirmelerin 4 - 5 yilda bir yapilarak yaymlanmasin bu has-
talik grubu icin alimmasi gereken onlemleri daha iyi saptamaya yar-
dima olacagl kanisindayiz.

MATERYAL ve METOD

a) Hastalar :

Calismamiz 1984 - 1987 yillar igerisinde A.U. Tip Fakultesi Kli-
nik Bakteriyoloji ve Infeksiyon Hastaliklar:i Kliniginde yatirilarak
tedavi edilen 810 viral hepatitli hastay1 kapsamaktadir. Hastalar ik-
ter, ates, halsizlik, istahsizlik, bulanti, kusma, idrar renginde koyu-
lasma yakmmalar: ile poliklinigimize bagsvurmus ve viral hepatit on
tams: ile yatirilarak tetkik ve tedavisi uygun gorilmis hastalardir.
Bu hastalar igerisinden epidemiyolojik ve anamnestik veriler, fizik
muayene bulgulari, hematolojik, biyokimyasal, Urolojik, koprolojik,
immiinolojik, gerektiginde radyolojik ve ultrasonografik tetkiklerin
sonuglar ile viral hepatit tams1 konulmus bulunan vakalar se¢ilmis-
tir. Baska hastaliklara ve etyolojik nedenlere bagh ikterli veya hepa-
titli hastalar degerlendirmeye alinmamistir.

Bu calisma sadece viral hepatit tanisi konulan hastalar1 kapsar.
Ancak klinigimize gocuk hasta kabul edilmediginden toplam 810 vaka
15 yasindan biiyiik hastalardan olusmaktadir. Bu hastalarin 39'u sag-
Ik kuruluslarinda c¢alisan doktor, hemsire, hastabakici, 68renci ve
benzeri saglik personelidir.

Hastalarin klinikte yatma streleri degisik olup 15 - 60 gin ara-
sinda veya daha fazladir. Serum transaminaz duzeyleri ileri derecede
diizelme gosteren hastalar, bir stirede evinde istirahat etmek ve diyet
uygulamak kaydiyla taburcu edilmislerdir. Enzim aktiviteleri normale
dismeyen hastalar ile kroniklesme egilimi fark edilen hastalar tabur-
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cu edildikten sonra da iki hafta araliklarla kontrola ¢agrilmis ve bun-
larin serumlarmda hepatit B antijen ve antikorlari, kan biluribin se-
viyeleri, SGOT ve SGPT aktiviteleri arastirilmistir.

b) Hastalarin tamisinda yararlanilan laboratuvar yéntemleri :

1. Rutin kan tetkikleri (lokosit sayimi ve formiilii, hemoglobin,
hematokrit, sedimentasyon).

2. Rutin idrar tetkiki (6zellikle biluribin, trobilinojen, albumin,
idrar sedimenti).

3. Atesli hastalarda kan kultiurt ve gereken diger kiltiirler.
Aminotransferazlar (SGOT, SGPT) ve alkalen fosfataz.
Kan bilirubinleri
Diskinin makroskopik ve mikroskopik tetkiki.
. Kanda HBsAg ve Anti-HBs (ELISA yoéntemi ile).

8. Karanhk alan mikroskopisi ve aglutinasyon-lizis (Weil hasta-
lig1 stiphesinde).

9. Paul-Bunnel Testi (Infeksiyoz mononiikleoz diistinildiginde).

10. Total kan proteinleri ve protein elektroforezi (gerekli goéril -
diiglinde) . .

G, 0 s

11. Ust abdomen ultrasonografisi ve karaciger sintigrafisi (ge-
rekli goruldiugiinde).
12. Ayina tam igin gerekli gorilen diger bakteriyolojik ve sero-
lojik tetkikler.

BULGULAR

Klinigimize 1984 - 1987 yillar: icerisinde yatirihp viral hepatit ta-
nis1 alan 810 hastanin yillara gére dagilimi tablo 1'de, yas gruplarina
gore dagilimi tablo 2'de, cinsiyete gore dagilimi tablo 3'de gosterilmis-
tir.

Tablo 1 : Viral hepatitli hastalarin yillara gére dagilimi

Yas (yil) Vaka Sayis1 Dagihim %
1984 187 23,1
1985 212 26,1
1986 220 27,2
1987 191 23,6

Toplam 810 100,0
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Tablo 2 : Viral hepatit olgularinin yasa gére dagilimi

Yas (yi) Vaka Sayisi Dagilim %
15-20 178 22,0
21-30 239 29,5
31-40 176 21,8
41-50 113 13,9
>50 104 12,8

Tablo 3 : Viral hepatit olgularinin cinsiyete gére dagilimi

Cinsiyet Vaka Sayisi Dagilim %
Erkek 455 56
Kadin 355 44

Klinigimizde yatarak tedavi géren 810 hastanmin meslekleri ince-
lendiginde risk grubu kabul edilen saglhk personeli sayisinin 39 oldu-
gu belirlendi. Viral hepatitli vakalarimizin % 4'Gna olugturan bu has-
talar hastanelerde gorevli ¢esitli personel ve 6grencidir.

Hastalarin sosyo-ekonomik durumu ile insidans arasindaki iliski
tablo 4'de gosterilmistir.

Tablo 4 : Viral hepatitli hastalarin sosyo-ekonomik durumlarina gére dagilimi

Sosyo-ekonomik Durum Vaka Sayis1 Dagihm %

T 1Yl 230 28,3
ORTA 550 67,9
KOTU 30 3,8

Hastalarimizdan bazilar: dizelerek taburcu edildikten bir siire,
sonra ayni hastalik tablosu ile klinigimize tekrar basvurmuslar ve ya-
tirilarak yeniden tetkik ve tedavileri yapilmistir. 810 hastanin 45 ade-
di yani % 5,51 ikinci kez yatirilmistir.

Hastalarimizin anamnezi alinirken parenteral bulasma olasiligl
bulunup bulunmadigl arastinlmistir. Bu amacla son alt1 aylhk stre
icerisinde ameliyvat, dis ve dis eti tedavisi, dogum, kirtaj, kan trans-
flizyonu, laboratuvar tetkiki icin kan alinmasi, her tirli enjeksiyon
ve benzeri girisimlerin yapilip yapilmadig soruldu. Boylece bir pa-
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renteral bulasma olasiligl bulunan vaka sayisimin 200 (% 24,7), pa-
renteral yolla bulastig1 belirlenemeyen vaka sayisinin ise 610 (% 75,3)
oldugu tespit edildi.

Hastalarimizin hepsinde HBsAg aramak mumkin olamamistir.
Pek azinda ise diger hepatit markirlar1 belirlenebilmistir. Hepatitin
tipinin tayininde énemli bir kriter olan HBsAg 452 hastanin kanminda
arastirilmis ve sonuglar:i Tablo 5'de gosterilmistir.

Tablo 5 : HBsAg arastirilabilen 452 hastanin sonuglar:

HBsAg Sonucu Vaka Sayisi Oram %
Pozitif 312 69
Negatif 140 31

HBsAg aranan 452 hastadan 140'mda sonug¢ negatif oldugu igin
bunlarim B hepatiti olmadig1 soylenebilir. Diger taraftan 312 pozitif
hastadan 200'inde (% 64) parenteral bulasma olasiligl tespit edilmis-
tir. B tipi hepatit olmas1 muhtemel 312 hastadan 112’sinde (% 36) en-
feksiyonun ne yolla alindigini belirleyecek veriler bulunamamaistir.

Viral hepatitli 810 hastanin kan bilirubin degerleri Tablo 6'da be-
lirtilmistir. Bilirubinemisi normal simirlarda kalan hastalar anikterik
formda seyreden viral hepatit kabul edilebilir.

Tablo 6 : Viral hepatitli hastalarda bilirubinemi

Bilirubinemi Vaka Sayisi Oran %
% 1 mg'dan fazla 746 92
Normal diizeyd_e 64 8

810 hastanin klinikte yatis stirelerine gore dagilimi tablo 7'de ve-
rilmistir. Bunlarin 17’si 6limle sonuglanmistir.

Tablo 7. Viral hepatitli hastalarin klinikte yatis sireleri.

Yatis siiresi Vaka Sayisi Oran %

15 giinden az 174 o 21,9
16 - 30 giin 494 60,5
31 - 60 giin 120 14,8

80 gilinden ¢ok 22 2,8
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Viral hepatitli 810 hastaya ait prognoz bilgileri tablo 8'de belir-
tilmistir.
Tablo 8. 810 Viral hepatitli hastada prognoz.

Fulminan

Eep_aﬂt Tipi Vaka Sayisi iyilesen Diizelen Kroniklesen® Seyir ve EX
B hepaftiti 312 146 83 | 69 14

A hepatiti**

ve tipi belirsiz 498 423 72 0 3
Toplam 810 596 155 69 17

* Kronik bashg altinda gosterilen 69 hasta hastalifinin baslangicindan itibaren 3
ay gectigi halde klinik ve laboratuvor bulgular: degismeyen hastalardir Kronik-
lesmeye egilimli kabul ettigimiz bu uzamis hepatitli vakalarin daha sonraki ay-
larda yapilan kontrollarinda 48'inin diizeldigi belirlenmistir. Geriye kalan 21 has-
tamin 30 exitus olmus 18’inde ise kronik aktif hepatit gelismistir.

** HBsAg negatif olan hastalar ile Anti-HAV IgM antikorlar1 yliksek bulunan has-
talardir.

TARTISMA

Viral hepatitler bltiin diinyada oldugu gibi ilkemizin de dnemli
saglik sorunlarindan biri haline gelmistir. Ozellikle B hepatiti son 10
yil igerisinde tim tlkelerde giderek yayginlasmis olup 200 milyonun
{izerindeki insanin sagligini etkileyen bir duruma gelmistir (11,12,15).
A hepatitinden farkh olarak tilkemizde yasayan insanlarda % 3-7 ci-
varmda B virus tasiyicilarmmin bulunmasi, kroniklesme olasiliginin
varligl, karaciger sirozu ve nadir olsa da hepatomalara neden olmasi,
fulminan bir seyir gostererek 6limlere sebep olmasi diger viral he-
patitler arasinda B hepatitinin ayr bir énem kazanmasina neden ol-
mustur (4,6,11,14).

Viral hepatit olgular: ile ilgili olarak Saghk ve Sosyal Yardim
Bakanhgrna yapilan yillik vaka ihbarlar: sayisi 1982 - 1986 yillarinda
yvaklasik 25.000 - 32.000 arasinda degismektedir. 1984 - 1987 yillart ige-
risinde klinigimizde yatirilarak tedavi edilen viral hepatitlilerin sayi-
simnda da yillar itibar ile bliyiik bir fark bulunmamakta olup 187 - 220
arasinda degismektedir. Dort yilda yvatirilan 810 hastanin yillara gore
dagihimi % 23 - % 27 civarindadir. Bu bulgular hastaligin insidansi-
nin incelemeye konu olan yillarda llkemizde sabit bir diizeyde kal-
digin1 veya yillara goére artig hizinin yavasladigini dustindtirmustiir,
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Hepatit - A olgularn daha ¢ok ¢ocuk ve geng eriskinler arasinda
yaygin olmakla beraber hepatit-B her yasta gérilmesi mimkiin olan
bir hastaliktir (5,6,12). Inceledigimiz vakalarin yas gruplarma gore
dagilimi da geng eriskinler arasinda, 21 - 30 yas grubunda yogunlas-
mustir (% 29,5). Klinigimizde g¢ocuk hasta yatmadig1 igin 15 yasin
altindaki grubun durumu belirlenememistir. Ancak 15 - 40 yaglar ara-
sinda hastaligin insidansinda ¢ok buyik farklihk gortlmemektedir.
40 yasin tizerindeki vaka sayis1 kugiimsenemeyecek miktarlarda olup
dagilim orani % 13 civarinda bulunmustur. Biz vakalarimizi hepatit
tiplerine gore gruplandiramadan timuni birlikte yorumladigimiz
icin ileri yaslardaki insidans: yiksek buldugumuz kamisindayiz. 40 ya-
s tizerindeki hastalarimizin ¢ogunun B hepatiti olmasi kuvvetle muh-
temeldir. Vakalarin cinsiyete gére dagiliminda 6nemli bir farklilik
bulunmamistir. Esasen viral hepatitlere duyarhilik bakimindan her
iki cins arasinda bir farklihk bulunmadig bilinmektedir (5,6,12).

Calismamiza konu olan hastalarin meslekleri incelendiginde risk
grubu kabul edilen saglk personeli sayisinin 39 oldugu gorildi. Sag-
hk personeli sayisi diger meslek gruplarindan olan hastalara gore,
% 4 gibi kiigiik bir oranda kalmistir. Ancak bunlar yatirilarak teda-
vi edilen manifest vakalardir. Abortif veya inaparan olgularin bu
sayidan cok daha fazla olmasi gerekir. Nitekim yapilan ¢esitli aras-
tirmalarda manifest bir vakanin vakin ¢gevresinde bulunan insanlar-
dan enfeksivonu abortif, anikterik veya inaparan gegirenlerin sayisi-
nm 3 - 30 arasmda oldugu bildirilmistir (7,12). Tedavi ettigimiz viral
hepatitli saglik personeli sayisi her ne kadar % 4 (39 vaka) gibi ki-
¢uk bir oranda ise de bu kisilerin hastanelerde gérev yapan personel
clmasindan dolay: konu énem tasimaktadir. Saghk kurumlarinda da-
ha etkin korunma onlemleri alinmasi gerektigini bu durum vurgu-
lamaktadir. ‘

Hastalarimizin cogunlugu (% 67,9) sosyoekonomik durumlarint'
orta derece olarak smifladigimiz gruptandir. A hepatiti coklukla fe-
kal-oral yolla bulasir. Bu insanlar memleketimizde A hepatitinin bu-
lasip yvayilmasini kolaylastiran her tarli kosulun bulundugu ortam
ve gevrede vasamaktadirlar. Bu durum viral hepatitlerin sosyoekono-
mik kosullarn orta olan sinifta yiksek oranda bulunmasimmin nedeni
olabilir. B hepatitinin genellikle yapilan gesitli girisimler sonucu pa-
renteral yolla bulastig1 bilinen hir husustur (6,7,8,12). Yatirilarak tet-
kik ve tedavisi yapilan 810 viral hepatitli hastanmin sorgulamasinda

son alt1 ay icerisinde parenteral bulasmaya neden olabilecek bir mu-
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dahale yapilip yapilmadigi arastirildi. Boylece parenteral bulasma
olasilig1 bulunan vaka sayisimin 200 (% 24,7), parenteral bulasmaya
yol agabilecek herhangi bir miidahale yapildig1 belirlenemeyen vaka
sayisirun 610 (% 75,3) oldugu tespit edildi.

Hastalarimizdan 452'sinde HBsAg arastirmasi yapilabildi. Hepa-
tit tipinin tayininde énemli bir kriter olan HBsAg 452 hastann 312’
sinde (% 69) pozitif bulundu. HBsAg pozitif olan hastalardan 200'Un-
de parenteral bulasma nedeni olabilecek bir mudahale yapildig: tes-
pit edilmis oldugundan bu 200 hastamn B tipi hepatit gegirdigi kani-
sina varildi. HBs pozitif bulunan ve dolayisiyle B hepatiti olasilig1 bua-
yik olan 312 hastadan 112'sinde (% 36) hastaligin hangi yolla bulas-
tigin1 belirleyecek veriler bulunamadi. Ancak parenteral yolla bulas-
mayan B hepatitlerinin bulundugu bildirilmektedir (2,6,8). Bu neden-
le bizim vakalarimizin 312’sinin B tipi hepatit gec¢irmis oldugu ka-
naatine varmis bulunuyoruz. Diger taraftan HBsAg negatif olan 140
hastamn B tipi hepatit olmadigl, ¢cogunlugunun A tipi ve bir kismi-
nim da diger tiplerden viral hepatitler oldugu sodylenebilir.

Viral hepatitli hastalarimiz igerisinde hepatit B'nin orani yakla-
sik % 69'dur. Bu kiicimsenemiyecek bir orandir. Iyimser bir diisi-
niis ile bu sonuca bakarak hepatit-A insidansimin azalmakta oldugu-
nu, hepatit-B insidansinin ise relatif olarak artmis gortinduginti so6y-
leyebiliriz.

Viral hepatit vakalarinin bir kismi anikterik formda seyreder (5,
6,7,8,13). Calismamizin konusu olan 810 hastanin kan bilirubin de-
gerleri incelenmistir. Hastalarimzin 64{inde bilirubinemi normal di-
zeyde bulunmustur. Buna gore yatirilarak tedavi edilen hastalarnmiz
arasmda anikterik formda seyreden viral hepatitlerin % 8 oraninda
oldugu tespit edilmistir.

Viral hepatit gecirmekte olan hastalar uzunca bir siire yatak is-
tirahati yapmak zorunda kalirlar. Nitekim bizim hastalarmmizin has-
tanede kalma stireleri en az 15 glin olup 60 giinden fazla yatanlar da
vardir. Hastalarimizin 614’0 (% 75,3) 15 ile 60 glin arasinda yatmistir.
Ayrica bu hastalara hastaneden ciktiktan sonrada 20-60 gin arasin-
da degisen hir sitre daha istirahat onerilerek rapor verilmektedir.
Hastaneye yatirilmadan istirahat onerilerek ayaktan izlenen vaka-
lar da dikkate alindiginda viral hepatitlerin ne derecede buytik bir ig
glicli kaybina sebep oldugu ortaya cikar. Bu durum tlke ¢apinda dui-
guntildiugi takdirde konunun ekonomik yonden ne kadar énemli ol-
dugu anlasilmaktadir.
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Hastalarimizin prognozu ile ilgili veriler incelendiginde 810 va-
kadan 596's1min iyilestigi, 155'inin ileri derecede diizeldigi gérulir. 312
B hepatiti vakasindan 69'unda hastaligimn baslangicindan itibaren 3
ay gectigi halde klinik ve laboratuvar bulgular degismemistir. Bu
uzamis gorunen hepatitli vakalar kroniklesmeye egilimi olan hasta-
lar olarak kabul edildi. Ancak bunlarin daha sonraki aylarda yapilan
kontrollarinda 48’inin dizeldigi geriye kalan 21 vakadan 18'inde kro-
nik hepatit gelistigi 3 hastanin da vefat ettigi tespit edilmistir. Boy-
lece B hepatitinde kroniklesme oraninin bizim serimizde % 5,8 oldu-
gu anlagilmistir. Bu konudaki kaynaklarda B hepatitinde kronikles-
me oranimin % 10'a kadar c¢ikabilecegi bildirilmis olup (6,8,11) bizim
hastalarnmizdaki kroniklesme orani literatiirle uyumlu bulunmustur.
A hepatitli hastalarimizda kroniklesen vakaya rastlanmamistir.

Fulminan seyirli hepatit formu sadece 14 B hepatitli vakamizda
gorilmiis olup bunlarn hepsi de exitus olmustur. Bizim B hepatitli
hastalarimizda fulminan hepatit ve 6lim orani % 4,5 olup literatiir
verileri ile uyumludur (1,14). Buna karsin A hepatitinde fulminan

seyir ve §lim sayis1 3 olup 6lim oram % 0,3 dur. Bu sonuglar gerek
kroniklesme gerekse fulminan seyir ve 6lim olasihgimin hepatit-B'de
hepatit-A'ya nazaran ¢ok daha yiiksek oldugunu gostermekte ve in-
san saghgin tehdit bakimindan hepatit-B'nin énem ve tehlikesini
vurgulamaktadir.

SONUC

810 viral hepatitli hastanin gesitli vénlerden yapilan inceleme ve
analizleri sonucu literatiir verileri ile birlikte yorumlandiginda :

1. Viral hepatitlerin kuigimsenmemesi gereken énemli bir saghk
sorunu oldugu,

2. Son yillarda tilkemizde hepatit-B olgularinin hepatit-A va gé-
re relatif bir artis gésterdigi,

3. Viral hepatitlerin 21 - 30 yas grubunda daha yogun bulundu-

gy,

4. Hastalarimizin % 4'tintin saghik personeli oldugu, hastanede
calisan kisiler olmalar: nedeniyle konunun énemli bulundugu,

5. Viral hepatitlerin sosyoekonomik durumlar: orta derecede olan
insanlar arasinda daha yaygin oldugu,
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6. Viral hepatitli hastalanmizin % 8inde hastalifin anikterik
formda seyrettigi,

7. B hepatiti olarak kabul edilen hasta oraninin % 69'a ulastigl,

8. B hepatitinin prognoz bakimindan daha kot olup insan sag-
higm ve yasamim tehdit eden énemli bir hastalik oldugu,

9. Viral hepatitlerin énemli derecede is giicii, is giinui ve dolayl-
siyla biiylik ekonomik kayiplara sebep oldugu sonucuna varilmistir.

Bu calisma ile yapilmis bulunan degerlendirme ve yorumlara go-
" re viral hepatitlerin tilkenin en énemli saghk sorunlarmndan biri ol-
dugu, biyuk ol¢iide ekonomik kayiplara yol agtigi, ozellikle B hepa-
titinin insan saghg igin tehlikeli oldugu sonucuna varilmistir. Bu ba-
kimlardan hastaliktan korunma ve hastalarin tedavisi icin gereken
onlemlerin 6zenle almmasimn gerekli oldugu vurgulanmistir.

OZET

1984 - 1987 yillar igerisinde Ankara Universitesi, Tip Fakiiltesi,
infeksiyon Hastaliklar: Kliniginde yatirilarak tetkik ve tedavi altina
alinan 810 viral hepatitli hastanin epidemiyolojik, klinik ve labora-
tuvar bulgular degerlendirildi. Viral hepatitli hastalarm 1984 yiln-
dan 1988 yilina kadar gegen zaman igerisinde klinigimize yatig ora:
ninda yillara goére dagilim farki saptanmadi. Erigkinlerde viral hepa-
tit insidansinin en yiiksek 20 - 30 yas grubunda oldugu gozlendi. 810
viral hepatitliden ancak % 47intn saglk personeli oldugu, ekono-
mik diizeyi diisiik olanlarda viral hepatitlere daha yuksek oranda
rastlandign tesbit edildi. '

Viral hepatitlerin lkemiz i¢in ¢énemli bir saghk sorunu oldugu
vurgulandi. 810 hasta arasmnda hepatit-B oramnin % 69 oldugu ve
hepatit-A'ya nazaran insidansmun artis gosterdigi belirlendi. Antije-
nemi arastirilabilen 452 hastadan 312'sinde HBsAg pozitif bulundu.
810 viral hepatit vakasimndan 64intin (% 8) anikterik formda seyret-
tigi belirlendi.

Hastalar uzun siire yatak istirahatinde kaldiklarindan dolay: vi-
ral hepatitlerin énemli derecede is giicli ve ekonomik kayba sebep ol-
dugu; ayrica hepatit-B'nin prognoz bakimindan insan saghgim tehdit
ettigi ve oliimlere yol agtigl vurgulandi. Bu bakimlardan hastaliktan
korunma ve hastalarin tedavisi icin gerekli énlemlerin 6zenle alinma-
sinin énemine isaret edildi.
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SUMMARY

Presentation of the Clinical and Laboratory Aspects
in 810 Cases of Viral Hepatitis

This study is a presentation of clinical, laboratory and epidemi-
ological findings of 810 viral hepatitis cases who had been admitted
to the department of Clinical Bacteriology and Infectiosus Disease of
Medicine Faculty of Ankara University. Between the years 1984 and
1988 we have observed no difference of the admittance number to our
department. In the adults the highest incidence was found between 20
and 30 years of age. We found that only four percent of the patients
were people who are working in the health fields. We also found that
the disease is commoner in population in the lower socio-economical
status. Among 810 cases the incidence of the HBV infection was found
as sixty-nine percent. We also noted that the increase of incidence
of HBV infection is more than HAV infection. In 312 of 452 cases
which we examineted serologically were positive for HBsAg. In eight
percent of the cases (64 of 810) the clinical course were in anicteric
form.

The viral hepatitis is a very important medical problem in our
country. Because the patient are hospitalised for a long period of ti-
me, it causes dramatic economical and work time problems. We ac-
centuated in consideration of the prognosis that the disease is a health
threating problem and special measures must be taken to prevent and
the treatment of the disease.
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INSAN LOKOSIT ANTIJENLERI VE
PERIYODIK HASTALIK

Negliz Siimer*

Insanda major histokompatibilite kompleksi (MHK) kavrami, se-
rolojik galismalar sonucunda HLA antijenlerinin bir genetik bolgede
bulunan genler tarafindan kontrol edildiginin tesbit edilmesi ile 6nem
kazanmigtir. MHK sisteminde lokuslarin tesbiti ve etki ve fonksiyon-
larmin anlasilmasi sonucunda insanda ve diger memelilerde hiicre-
sel immiuinite ve baz1 hastalklara egilim nedenleri daha iyi anlasil-
mastir (4,7,14).

Insan lékosit antijenlerinin tesbiti ve oézelliklerinin anlasilmasi
icin yapilan ¢ok sayida arastirma, bazi hastaliklarin genetik yapisini
ve hastalikla kalitim arasindaki iliskiyi gésteren yayimlar literatirde
yer almaktadir (17,19,20).

Major histokompatibilite kompleki ile ilgili galismalar ilk defa
1952 yilinda. Dausset ve Nenna isimli iki aragtirici tarafindan basla-
mis olup, ¢ok sayida kan verilmig bir hastanin serumunda, l6kositlere
kars1 bazi antikorlarin gelistigini géstermeyi basarmislardir. Daha,
sonra 1954 de Dausset ve 1958 de Rofls ve Von Rood transfiisyon yapil-
mis hastalarda lokositlere kars1 bazi antikorlarin meydana geldigini,
bir bagka galismada ise Dausset l6kositler tizerinde HLA-A2 ismini ver-
digi yeni bir antijenin bulundugunu bildirdiler. Birbirini tamamlayan
bu ¢alismalarda A lokusunda degisik baz1 yeni antijenlerin var oldu-
8u goésterilmistir. Bu antijenler bulunus sirasina gére numaralanarak
isimlenirler. A1, A2, A3 gihi. (5,6,9,14).

1966 da Engelfriet insan fibroblastlarinda, Dausset ve Von Rood
ise kan- hticrelerinden baska, doku hiicrelerinde de bu tip antijenlerin
bulundugunu bildirdiler. Insanda bulunan 16kosit antijenlerinin, HLA-
A’nin farelerdeki H-2 sisteminin homologu oldugu anlasilmistir. Fare-
de en az 20 lokusun var oldugu ancak H-2 ile isimlenen lokusun ise
digerlerinden fonksiyon olarak iistiin oldugu ve transplantasyon an-
tijenlerini kontrol ettigi gosterilmistir (4,8,17).

* A.U. Tip Fakiiltesi Gastroenteroloji Klinigi Dogenti
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Kromozomal bolgede bulunan genlerin immun cevaplarda onemli
etkinlikleri gosterilmistir. Bu genler, MHK genleri ve diger genler
olup, bazilar1 kompleman sisteminin komponentleridir. Bu gunku bil-
gilerimize gore, kromozomal bolgede birbirine yakin 5 ayri gen var-
dir. HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-D, HLA-DR olup A,B,C,.D ve DR nin
bulundugu yerlere lokus ad: verilir (Sekil 1). Sekil 1 : 6. kromozom da
HLA antijenleri ve lokuslar gosterildi. HLA-A ve HLA-B antijenleri
pek cok hiicrede : lenfosit, 16kosit, trombosit ve retikulositlerde bu-
lundugu gibi kalb, bobrek, karaciger ve deri hiicrelerinde de bulunur.
Duisik miktarlarda idrar ve plasmada vardir. HLA antijenleri hicre

mebranimnda serbest ve hareketli bir sekilde yerlesirler. Bir glikopro-
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Sekil 1 : 6. kromozom {izerindeki HLA bélgesinin sematik gosterilisidir. Seklin tst kisminda
5. kromozomun haritasi gosterilmistir. HLA kompleksi seklin alt kisminda biyiitilerek
verilmistir. Bazi lokuslarin yeri kesinlikle saptanamamigtir.

PGM3 = Phosphoglucomutase-3

GLO = Glyoxylase

PG5 = Urinary pepsinogen-5

C2, C4. C8 = Kompleman faktorleri

Bf = Properdin-Faktor B

Chido ve Rg = Chido ve Roger kan grubu
c¢C = Sentimorgan
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tein olan bu antijenleri, yliksek konsantrasyondaki tuzlar ve ayrica
deterjan ve bazi proteolitik enzimlerle hiicre membranindan kolayca
ayrilabilirler.

HLA-A ve HLA-B antijenleri baslca iki sublniteden, 44.000 mo-
lekiil agirlikli bir glikoprotein ile 15.000 molekil agirhkh bir polipep-
tid'den olusur. Polipeptid bir beta 2 globulindir ve 15. nci kromozom-
daki bir gen de bulundugu gosterilmistir (4,17).

Major histokompatibilite komplek antijenleri 6. kromozomda yer-
lesirler ve sentromeri HLA-B tarafindan oldugu kabul edilmekle bir-
likte 6. kromozomun kisa veya uzun kolunun hangisinde yerlestigi
iyi bilinmemektedir. HLA geninde bulunan 5 farkh lokusun her bi-
rinde ise ortalama 20 allel bulunmaktadir. Bu durum ¢ok sayida hap-
lotip, genotip ve fenotip imkanini verir. MHK de bulunan genlerin
onemli fonksiyonlarinin oldugu bilinmekle birlikte bu gin pek ¢ok
genin hentiz tesbit edilmedigi kabul edilmistir (4,19,17,20).

Bu giinku bilgilere gore HLA antijenleri ile ilgili ¢ok sayida sub-
tipler vardir ve ayrica bazl antijenlerde aralarinda kross reaiksiyon
verirler. 1977 de kabul edilen major histokompatibilite kompleksi lo-
kuslari Tablo 1. de gosterildi.

Tablo 1 : Major Histokompatibilite Kompleks Lokuslari

HLA-A HLA-B HLA-C HLA-D HLA-DR
HLA-A1 HLA-Bs HLA-Bw42 HLA-Cwl HLA-Dwl HLA-DRwi1
HLA-A2 B7 Bw44 Cw2 Dw2 DRw2
HLA-A3 Bs Bw45 Cw3 Dw3 DRw3
HLA-A9 Bi12 Bw4s Cw4 Dw4 - DRw4
HLA-A10 B13 Bw47 Cws Dws DBRw5
HLA-A11 Bi14 Bw4s Cwé Dwé DRw6
HLA-Aw19 Bi15 Bw49 Dw7 DRw7
HLA-Aw23 Bwile Bw50 Dws

HLA-Aw24 © B17 Bws51 Dwo

HLA-A25 B18 Bws2 Dwi1o

HLA-A26 Bwz21 Bws3 Dwiil

HLA-A28 Bw22 Bw5s4

HLA-A29 B27

HLA-Aw30 Bw3s

HLA-A31 B37

HLA-Aw32 Bw3g

HLA-Aw33 : Bwa3g

HLA-Aw34 B40

HLA-Aw38 Bw41 HLA-Bw4

HLA-Aw43 Bweé
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Tablo 2. de HLA antijen subtipleri gdsterildi.
Tablo 3. de Kross reaksiyon veren antijenler gosterildi.

Tablo 2 : HLA antijenleri Subtipleri

Orijinal antijen Béliimleri

HLA-A9 HLA-Aw23, Aw24

HILA-A10 HLA-A25, A26, Aw34

HLA-Aw19 HLA-A29, Aw30, Aw3l, Aw32, Aw33
HLA-B5 HLA-Bw51, Bw52, Bw5s3

HLA-B12 HLA-Bw44, Bw45

HLA-Bwl16 HLA-Bw38, Bw39

HLA-Bw21 HLA-Bw49, Bw50

HLA-Bw22 HLA-Bw54

Tablo 3 : Kross reaksiyon

HLA-A1 Aw38

HLA-A2 A28

HLA-A3 A1l

HI.A-B5 B18, Bw35
HLA-B7, B27 Bw22, Bw42
HLA-B8 Bi4

HLA-B13, B40 Bw41, Bw47, Bw48
HLA-B15 B17

Major histokompatibilite antijenlerine ait biligilerin aciklik ka-
zanmasindan sonra antijenlerin hastaliklarla olan ilgileri asikar bir
onem kazanmistir.

Antijenlerle hastalik arasindaki ilk énemli iliski Hodgkin hasta-
Lig1 ile 4c antijeni arasinda bulundu. Ancak 4c antijeninin B5, Bw35
ve B18 ile kross reaksiyon verdigi gosterilmistir. Multibl skleroz, an-
kilozan spondilitis, ¢oliak spru gibi ¢esitli hastaliklarda goriilen anti-
jen tipleri Tablo 4. de gosterildi.

Ulkemizde sik gérilen bir hastalik olan Periyodik hastalikta bazi
immiin degisimlerin meydana geldigi son 15 yil icinde ¢ok sayida ya-
pilan arastirmalarda gésterilmistir. Otosomal resesif bir hastalik ol- l
dugu icin HLA antijenleri ile iliskilerinin incelenmesi hastalik hak-
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Tablo 4 : HLA Antijenleri ile Hastaliklar Arasindaki Iligki

Hastahk Antijen Relatif Risk
Ankilozan Spondilitis B27 90.1
Reiter Sendromu B27 359
A. Anterior Uveitis B27 9.4
Romatoid Artritis Dw4 3.9
Coliak Hastaligl Dws3 73.0

B8/DR3 8-11
D. Herpetiformis Dw3 13.5
Diabetes Mellitus Dw3 2.5
B15/DR4/DOw3 2-3
B7/DR2 0.5-0.25
Graves Hastalig Dw3 4.4
Hemakromatosis A3 7.4
Kr. A Hepatitis Dws3 6.8
Psoriasis Vulgaris Cwé '14.9
Periyodik Hastalik A9 2.49
Al0 3.17
Bi18 2.38
B40 2,57

kinda yeni gorislerin meydana gelmesine neden olacagl sliphesiz-
dir.

Periyodik hastalikla HLA antijenleri arasindaki iligki ilk defa Is-
railli arastiricilar tarafindan incelenmis ve énemli bir yaklagimin ol-
madig1 kabul edilmistir (11). Bununla birlikte profilaktik kolsisin te-

davisinden 6énce amiloidosis gelisen grubta HLA-A1 antijen sikhiginimn
azaldig1 yayimlanmistir,

HLA antijenlerinin tilkelere gore, keza yasa ve cinse gore, hatta
yiiksek veya algak rakiml bélgelerde yasamaya bagh olarak degisik-
likler gosterdigi bilinmektedir. Bu nedenle Tirk toplumunda HLA an-
tijen tiplerinin dagihminda ve hastalikla iliskisinde farkliliklar olabi-
lecegi beklenmelidir.

1970 li yillardan beri klinigimizde izledigimiz Periyodik hastalikli
vakalarda HLA antijen dagilimini ve hastalikla olan iliskisini g0stere-
bilmek amact ile bu galisma yapilmistir,
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MATERYEL VE METOD

- Hastalarin se¢imi : Kesin olarak Periyodik hastalik tanisi almis
35 vakada bu ¢alisma yapilmistir. Vakalarin 25 i erkek digerleri ka-
dindi. En kucik yas 15 ve en biylk yas 42 olup yas ortalamasi 32.1
olarak tesbit edildi. Caligma bir komplikasyon géstermeyen, amiloid
gelismemis hastalarda uygulanmigtir. Kan alinmadan bir hafta én-
cesine kadar hig bir ilag almamalar: hastalara dikkatle onerildi. Si-
rekli ve ylksek dozda kolisisin kullananlar calismaya dahil edilme-
lidir. Bu ¢aligma A.U. Tip Fakiiltesi Gastroenteroloji Klinigi ve Immii-
noloji arastirma Laboratuvarmda yapilmistir,

METOD

Arastirma NIH ve TERASAKI metodu ile yapilmistir (1). Doku
tiplendirilmesi : HLA-A ve HLA-B lokus antijenleri lenfositler kulla-
nmilarak mikrolenfositotoksisite testi yardimu ile tayin edilir. Calisma ta-
ze kan o6rneklerinde yapilmistir.

Gerekli malzemler : Acilmali (Swing-out rotorlu santrifiij, invert
mikroskop, 70°C ik Deep Freeze, Terasaki plag:, mikrolitrelik Hamil-
ton enjektéri ve Repeating Dispenser, HLA antiserumlari, Tavsan
kompleman, Ficoll- Isopaque, Hanks solusyonu, Eosin (% 5 lik), For-
maldehit (% 35-40, ph : 7.0-7.4).

A — Taze Periferik Venoz Kandan Lenfositlerin Ayirima :

1 — Hastadan 5 ml heparinli kan alinir. Esit miktarda Hanks ¢é-
zeltisi ile dillie edilir. Bir sartrif(j tiiptine 3-4 ml Ficoll-Isopague konu-
larak lzerine 8-8 ml diliie kan tabakalandirilir.

2 — 1000xg de 20 dakika santrifiijlenir. Lenfositten zengin tabaka
baska bir tiipe aktarilarak tizerine Hanks eklenip 160xg de 10 daki-
ka santrifiijlenir. Bu islem iki kez daha tekrarlanarak lenfositler yi-
kanir,

3 — Lenfositler 0.5 ml Hanks ile restispanse edilip sayilir ve hiic-
re sayis1 mililitrede 2.0x10° ya ayarlanir.

B — Terasaki ve NIH e gore mikrolenfositotoksisite testi :

1 — Daha o6nce HLA antiserumlar: ekilerek tizerleri mineral-oil
ile kaplanmis Terasaki plaginin kuyucuklarina birer mikrolitre len-
Tosit slispansiyonlarn konularak oda 1sisinda 30 dakika inkiibe edilir.

2 — Tum kuyucuklar 5 mikrolitre tavsan kompleman eklenerek
1 saat beklenir. ,

3 — Tum kuyucuklara 3 mikrolitre % 5 lik eosin 2 dakika sonra-
da 8 mikrolitre formaldehit konulur. En az 30 dakika beklendikten son-
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ra. mikroskopta degerlendirilir. Olii hiicreler boya alir ve daha bliyuk
ve daha koyu renkli gorulirler (Positif reaksiyon) Canli hiicreler ise
daha parlak ve kiiguktir (Negatif reaksiyon). Kuyucuklardaki ©li
hiicrelerin yiizdesi tesbit edilir. En az % 30 ve daha fazla 6liim oram
olan kuyucuklar positif olarak degerlenirler.

BULGULAR

Calisma 50 saglhkl kiside ve 35 Periyodik hastalikli vakada ya-
pilmistir. Tesbit edilen bulgular Tablolar halinde gosterilmistir.
Tablo 5. ve Tablo 6. da 50 saglikl kiside HLA-A ve HLA-B antijen

dagilimlar: gosterildi.

Tablo 5 : Saglkl: Kisilerde HLA Antijenleri

1
2
3
4

© 0~ U

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25

— A1, A3, B8, B35, Bwe6

— A10, A11, B27, B35, Bw6, Cw2, Cw4
— A9, A30-31, B13, Bw4, Bwe6

— A2, A25, Bw4

— A1, A28, B12, Bw4, Bw6

— A1, A9, B35, B22, Bweé, Bw4

— A10, B5, Bw4

— A2, A10, Bw4, Bwé

— A2, A3, B18, Bws Cw3, Cw4

— A9, Al10, Bw4, Bwsé

— A3, B35, Bw6, Cws

— A2, All, B18, Bwé

— A2, A9, B21, B27, Bw4, Bw6, Cw4
— A9, B12, A2, Bw4, Bwé, Cwi4

— A9, B5, B12, Bw4, Cw4

— A1, A10, B35, Bw6, Cw3

— A2, B12, Bw4, Bw6, Cw3

— A3, A28, B7, B35, Bw4, Bwe, Cw4
— A2, Bs, B27, Bws, Cw2

- A3, B3s, Bwe, Cw4

— A2, A9, B5, Bw4, Bwé

— A2, A9, B5, Bw4, Bwé

— A2, Ag, B12, B35, Bw4, Cw4

— A1, Bas, B40, Bwg, Bw4

— A1, Bwé, Bw4
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Tablo 6 : Saghkli Kigilerde HLA Antijenleri

26 —— A28, A30-31, B5, Bw4, Bwé
27 — B5, Bws, Cw4

28 — A2, Al0, B5, B14, Bw4, Bws
20 — A2, B7, B40, Bwé

30 — A1, A3, Bs, B35, Bws, Cw4
31 — B5, Bw4, Bwé, Cw4

32 — A9, B12, B35, Bw4, Bws, Cw4
33 — A9, B12, B35, Bw4, Bw6

34 — A1, Bg, B12, Bw4, Bws

35 — A9, B27, B35, Bw4, Bws

36 — A2, A3, B5, B7, Bw4

37 — Al, B5, B18, Bw4, Bw6

38 — A9, B12, Bw4

39 — Al, Al1l, B5, Bw4, Bwsg, Cw4
40 — A1, A3, B12, Bwe

41 -— A1, A2, B7, B35, Bw4, Bws, Bw4
42 — A26, B5, Bw4

43 — A9, B40, B35, Bw4, Bws

44 — A10, A26, Bw4, Bws, Cw3
45 —— A2, A9, B12, Bws

46 — A3, A30-31, B5, B12, Bw4

47 — A9, B5, B40, Bwé

48 -— A30-31, Bw4, Bwé

49 — Al, B12, Bw4, Bwe6, Cw2

50 — A2, B12, B40, Bw4, Bws

Tablo 7. Periyodik hastalik HLA antijenleri gosterildi.
Tablo 8. Periyodik hastalikta HLA-A antijenleri sikhg gosterildi.

Tablo 8 de goruldugi gibi kontrol gruba, gére Periyodik hastalikta
A2 A9, A10 ve A1l de anlamh yiikseklik tesbit ediidi (p< 0.05).

Tablo 9. Periyodik hastalikta HLA-B antijenleri sikhig1 gosterildi.

Tablo 9 dan anlasildig1 gibi Periyodik hastalikta vanhzca B12,
B35 ve B40 da kontrol gruba goére anlaml bir yukseklik bulundu (p<
0.05).
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Tablo 7 : Periyodik Hastalikta HLA Antijen Dagihimi

— A9, A10, Bw4, Bw6, Bw35
-— A0, Bwé6

— A9, B12, Bw6

— A9, A29

— A9, A3, B5, Bw4, Cw3, Cw4
— A9, A10, B5, Bw4, Bw6, Cw4
-— A9, A28, B7, B12, Bw4, Bwé
— A9, Bg, B27, Bw4, Bwé

— A9, Al1, B40, Bw4

10 — A9, A2, Bs, Bw4

11 — A9, A28, Bwé6

12 — A9, A30-31, Bw6

13 — A9, A2, B7, B18, Bw6, Cw4
14 — A9, A10, Bwé

15 — A9, A1, Bs, Bw4

18 — A11, A28, B7, B12, Bw4

17 — A3, A28, B12

18 — A10, Bg, Bw6, Bw40, Cw4

19 — A1, A26, Bsg, B12, Cw4

20 — A2, Bs, B12, Bw4

21 — A3, A26, B7, B12, Bw4

22 — A1, A28, Bweg, Cw4

23 — A26, B40, Bw2, Bw4, Bwé

24 — A2 B35, B40, Bw2, Bw4, Bw6
25 — A2 A10, Bw4, Bw6

26 — Al, A3, B6, B13, Bwé

27 — A3, Al10, B, Bw4, Bw8

28 — A10, A26, Bg, B40, Bw4, Bw6
29 — A28, B27, Bw4, Bwe, Cw2
30 — A2, Bw4

31 — A2, A28, Bw6

32 — A2, B35, B40, Bw4, Bws, Cw4
33 — Al, Bwg, Bw4

34 — A3, Bs, B12, B35, Bws, Cw2
35 — A1, B12, Bwe, A28, Cw4

W~ G e W=

©
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Tablo 8 : Periyodik Hastalikta HLA-A Antiienleri Sikhig (%)

Kontrol Periyodik Hastalik
Al 22 17 P> 0.05
A2 34 20 < 0.05*
A3 20 17.3 > 0.05
A9 32 42.7 < 0.05*
Al0 4 20 < 0.05*
All 6 11.4 < 0.05%
A25 2 5.7 > 005

Tablo 9 : Periyodik Hastalikta HLA-B Antijenleri Sikhigi (%)

Kontrol Periyodik Hastalik
Bs 18 17.1 P> 0.05
Bs 10 14.2 > 0.05
B7 8 11.2 > 0.05
B12 6 20 < 0.05*%
Bi3 8 4.2 > 0.05
B18 6 5.7 > 0.05
B27 8 8.6 > 0.05
B35 20 8.5 < 0.05*
B40 s 14.2 < 0.05%

Tablo 10. Periyodik hastalikta HLA-A ve HLA-B antijenleri dagil-
mz ve relatif risk orani gosterildi.

Tablo 10. dan anlasildig1 gibi Periyodik hastalikla HLA antijen-
leri arasinda giigli olmayan bir yaklasim gorilmektedir.

Calismamizda A9, A10, B18 ve B40 da diger antijenlere gore rela-
tif risk degerleri dikkat cekicidir.

Elde edilen sonuglardan anlasildigi gibi, A9, A10, B18 ve B40 tip-
lerinin diger tiplere gore diisiik oranda bir relatif risk gostermesi

Onemsiz bir sonu¢ olarak kabul edilmemelidir kanimizca. Cunkii lite-
ratlirde goruldigi gibi, baz hastaliklarda relatif risk orani diistik ol-
makla birlikte dikkate deger bulunmustur. Vaka sayimizin cogalmasi
halinde ileri yillarda muhtemelen daha anlamli ve ¢nemli sonuglar
alinmasi beklenebilir,
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Tablo 10 : Periyodik Hastalikta HLA-A ve HLA-B Antijenleri Dadilimi ve
: Relatif Risk (RR)

HLA-A Y% RR HLA-B % RR
Al 1426 (5) 0.69 B5 1428 (5) 0.39
A2 17.14 (6) 0.45 B7 11.43 (4) 0.93
A3 14.18 (5) 1.08 B8 14.28 (5) 1.79
A9 4285 (15)  2.49* Bi12 22.86 (8) 1.72
Al0 200 (7) 3.27* B13 28 () 0.77
All 8.57 (3) 1.19 Bis 2.86 (1) 2.38*
A25 — — Ba7 571 (2) 0.56
A28 20.0 (7) 1.61 B35 571 (2) 0.56
A30-31 2.86 (1) 0.77 B40o 14.28 (5) 2.57%
Bw4  62.86 (22) 1.3
A9 < 0.05 Bwe  59.29 (19) 0.54
A10 < 0.05

(Bu calismada istatistiki degerlendirmeler Q quare testi ve Stu-
dent’s T testine gore Istatistik béluminde yapilmigtir).

TARTISMA

insan 16kosit antijenleri bir amino asit yapisinda olup ilk defa in-
san B lenfositlerinden purifiye edilen materyelden elde edilmistir.
HLA antijenleri 6. kromozom tzerinde 5 komsu lokus halinde yerle-
sirler. HLA-A ve HLA-B antijenleri viicudun pek gok hiicresinde bu-
lunur. Ancak herhangi bir doku icin spesifik olmadig1 anlagilmistir.

Major histokompatibilite kompleks genlerinin insanda bazi has-
taliklarla yakindan iliskili olabilecegi fikri ilk defa 1967 de Amiel ve
arkadaslarimin Hodgkinli hastalarda 4c antijen sikhiginin artmig ol-
dugunu gostermesi ile énem kazanmistir (2,12). Ancak diger bazi
arastiricilar, Kissmeyer-Nielso, Morris ve Forbes, Hodgkinli hastalarda
4c antijeninin B5, Bw35 ve B8 ile kross reaksiyon veren bir antijen ol-
dugunu gostermislerdir (3,15,12). Bununla birlikte farkli etnik grup-
larda. Hodgkinli hastalarda farkll bazi antijenlerin mevcut olabile-
cegi literatiirden anlagilmistir. Amiel ve arkadaslarina gore Hodgkin
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hastaliginda HLA-A lokusu ile hastalik arasinda bir baglant: gorilmez.
Ancak hastalikla HLA-B lokusu arasinda ilging bir baglant1 diizensiz-
ligi meydana gelmektedir. Forbes ve Morris ise Hodgkinli hastalarda,
4c sikhigmmn W5 artimina bagh oldugunu kabul ederler (12,21).

Dousset, Forbes, Kissenger ve Christine gibi ¢ok sayida arastirici
Hodgkin hastalig1 disindaki diger bazi hastaliklarda da HLA sistemin-
de énemli degisimlerin meydana geldigini ve genellikle kanser veya
lenfomalarda ve diger bazi immiin hastliklarda veya infeksiyon hasta-
Iiklarinin bazi tiplerinde HLA sistemi ile ilgili baz1 farkhhklarin mey-
dana geldigini gosterdiler (14,19).

Son yillarda HLA antijenlerinin hastaliklarla iliskisini aciklamak
igin gesitli gorusler ileri stirulmustiar. Bu goriislere gore kismi immiin
yetmezlik veya spesifik immiin genlerinin ters etkileri, yapisal ben-
zerlik-baz1 mikrobial antijenlerle bazi HLA antijenleri arasindaki ben-
zerlik-, baz1 virtisler igin bu antijenlerin spesifik reseptér 6zelligi gos-
itermeleri veya genetik olarak HLA sistemi tarafindan belirlenen bir
veya bir ka¢ kompleman komponentinin anormal fonksiyon yapmasi
veya antijenlerin ayrilmas: sirasinda meydana gelen diizensizlik has-
taliklarla genler arasindaki iliskinin sorumlusu olarak kabul edilir.
(9,12,14,17,20) .

Hastaligin gelisiminde HLA sisteminde goériilen baglant1 diizensiz-
ligini agiklamak erken galismalarda oldukga glcliikler meydana ge-
tirmistir. Bilindigi gibi baglant1 dizensizligi bir kromozom tizerinde
birbirine yakin genlerin harmanlanmas: sirasinda tesadufi bir dagi-
Iim gosterecekleri yerine birlikte kalma egilimi gdstermesi durumu-
dur ve baz1 hastaliklarin genetik yatkinhigim goésterir. Multibl skle-
rozda B7 alleli veya Al ve B8 ile iligki gtsteren Myastenia Gravis, ye-
tiskin Coliak hastalig1 veya ¢ocuk astimi gibi (17,18).

Baglant1 diizensizligi gosteren Multibl sklerozda A3 ve B7, Anki-
lozan spondilitis de B27 iliskisinin arastirmalarda yiiksek oranda mev-
cut oldugu saptandi. Ulseratif kolitis, Behget hastalig1 veya diabetes

mellitusda dikkate deger bulgular tesbit edilmistir. Ayrica infeksiyodz
hastalklarla HLA antijenleri arasindada kuvvetli bir iliskinin oldugu
bilinmektedir.

Uzun yillardan beri bazi hastaliklarla spesifik kan markerleri ara-
sinda bir korelasyonun oldugu bilinmektedir. Bu beraberligin iki farkh
mekanizma ile ger¢eklestigi gosterilmistir. Bir hastaligin herediter olu-
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sunu goéstermek amac ile kan antijenleri ile hastalik arasmndaki ilig-
ki kan antijenlerinin tesbiti ile yapilmaktadir. Baz1 hastaliklarda spe-
sifik kan markerlar sik olarak bulunur.

Hastalik icin sorumlu gen ile kan markerlari ayn1 kromozom uze-
rinde birbirine yakin oldugu durumlarda hastalik bulgularimin agiga
aktigl gosterilmistir. Peptik ulkusta O kan grubunun ve mide kan-
serlerinde ise A kan grubunun sik gérulmesi gibi., Kan grubu ile has-
talik arasindaki bu yaklasim istatistiki olarak anlamh oldugu halde
prognosu belirlemedigi kabul edilir (4,15,16,18).

Insan l6kosit antijenlerinin bazi hastahklarda sik oranda gorui-
me degeri relatif risk orani ile belirlenir ve bu oranm yiiksek olmas
halinde antijenin hastaligin genetik olmasindan sorumlu olabilecegini
isaret eder. Ancak antijen-hastalik beraberligi her zaman kesin bir
iliskiyi gostermedigi gibi hastaligin farkh kisilerde, yas, cins ve iilke-
lere gore farkh degerler ve ozellikler gosterdigi anlasilmistir. Bu ne-
denle bir hastalikla HLA genleri arasinda mevcut olan baglantizin ay-
n1 hastalikta bir baska tlkede veya cinste degisik ozellikler goster-
digi kolayca anlasilabilir.

Periyodik hastaliklar HLA sistemi arasindaki yaklasim ise ilk de-
fa Israilli arastiricilar tarafindan bildirilmistir (11). Periyodik hasta-
likta Al antijeninde belirgin bir azalma tesbit ettikleri halde genelde
hastalikla antijenler arasinda énemli bir baglantmin olmadigim kabul
ederler.

Periyodik hastalikla ilgili yapilan bu galismada ise biz A9, Al0,
B18 ve B40 antijenleri ile hastalik arasinda cok diisiik oranda bir yak-
lasimin var oldugunu teshit etmis bulunuyoruz. Ancak biitin lokus-
lardaki antijenleri incelemek miimkiin olamadig: icin kesin bir sonu-
ca varmak miimkiin olamaz. Bu galismalarin genis bir hasta grubun-
da yaparak memleketimize ait hasta-HLA antijen sistemi arasindaki
iliskinin énem derecesi ve genetik dzelligi tesbit edilmelidir.

OZET

Major histokompatibilite kompleksi ile ilgili olarak yapilan calis-
malar son yillarin en énemli arastirmalarindan biri olmustur.

Insan 16kosit antijenleri 6. kromozom tzerinde 5 ayr: lokusta bu-
lunurlar. Insan 16kosit antijenlerinin baz tipleri ile bazi hastaliklar
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arasinda 6nemli yaklasimlar bulundugu anlasiimistir. Bu antijenler
hastaligin genetik markeri olarak resesif veya dominant &zelligini ve-
rir.

Periyodik hastalikta yapilan bu galismada A9, A10, B18 ve B40 gibi
baz1 antijen tiplerinde relatif risk orani ¢ok yiiksek olmamakla bir-
likte anlamh bulunmustur.

SUMMARY

The Human Leucocyte Antigens And Periodic Disease

One of the most remarkable discoveries in recent years is the in-
volment of the major histocompatibility complex in immunologic reac-
tions.

The human leucocyte antigens (HLA) system represents a similar
set of genes in man and comprises 5 closely linked genetic loci on
chromosome 6. Transplantation antigens coded for the HLA-A, HLA-B,
HLA-C, HLA-C and HLA-DR loci are readly idendified with the use of
serologic technic.

The connection with a particular HLA type may make it possib-
le to distinquish different clinical forms of a disease.

In some disease the HLA region served as a genetic marker for
recessive or dominantly inherid disease genes. Gen frequency and di-
sease association differ in different geographic regions.

In this investigation, we have come to conclusion that : Some of
HLA antigens, A9, A10, B18 and B40 antigens showed a relative risk,
although it was at a lower rate, compared with the other types anti-
gens.

It will be possible to attain a more meaningful result as the num-
ber of cases increase.
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INSAN ERITROSIT ALDEHIT DEHIDROGENAZININ KISMEN
SAFLASTIRILARAK KIiNETiK OZELLIKLERININ
INCELENMESI

Zuhal Yurtaslam®

Alkollu igeceklerle alinan etanoliin metabolize edilmesi esnasinda
meydana gelen asetaldehit, alkolin farmakolojik ve biokimyasal et-
kilerinin meydana gelmesinde ¢énemli bir rol oynamaktadir (3,8). Ali-
nan etanolin buyik bir kismi karacigerde metabolize edilmekte, ¢ok
az bir kismi ise degismeden ter, idrar ve akcigerlerle atilmaktadir (18,
17). Bu sebeple asetaldehit bashca karacigerde meydana gelir. Reak-
siyonu katalizleyen enzim alkol dehidrogenazdir (ADH) ve bu re-
aksiyon asgagida gosterildigi sekilde meydana gelmektedir :

Etanol + NAD+ ———— Asetaldehit + NADH + H+
ADH

Asetaldehitin asetik asite gevrilerek ortamdan uzaklastiriimasin-
da goérev alan enzim ise aldehit dehidrogenazdir ve koenzim olarak
NAD+ gerektirir (aldehit : NAD+ oksidorediktaz, EC. 1.2.1.3; ALDH).

Aldehit dehidrogenaz asagida gosterilen reaksiyonu katalize etmekte-
dir :
Asetaldehit + NAD+ -—— Asetik asit + NADH + H*
ALDH

Alkoliin organizmada meydana getirdigi zararh etkilerinde ase-
taldehitin rol oynamasi sebebiyle, asetaldehitin ortadan kaldirlmasmn-
da rol alan aldehit dehidrogenaz enzimi ile ilgili pek¢ok ¢aligsma yapil-
mis ve halen de yapilmaktadir. Bu galismalarla enzimin dokulardaki
dagihimi (5,12), yapis1 (11,20), izoenzim sekilleri (2,13,20), o6zellikleri
(19,22), etki tarz1 (24), katalizledigi reaksiyonlar (15,18) ve alkol meta-
bolizmasindaki roli aydinlatilmaga calisiimaktadir.

* AU. Tip Fakltesi Biokimya Anabilim Dalx
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Aldehit dehidrogenaz, karacigerde etanol metabolizmast sonu-
cunda meydana gelen asetaldehitle birlikte diger birgok aldehitin de -
oksidasyonunu katalize etmektedir.

ALDH 1n memelilerde en fazla bulundugu yer karacigerdir, ayrica
bébrekler, gonadlar, beyin, uterus, ince barsaklar ve kalpde de olduk-
ca fazla miktarda bulunmaktadir (5,12). Ayrica eritrositlerde de ol-
dukga yiiksek enzim aktivitesi tespit edilmistir (13). Enzimin hicre-
lerin hem sitoplazmasinda ve hem de mitokondirilerinde bulundugu
tespit edilmistir (5,12,13).

ALDH 1n hiticrede bulunus verleri farkli olan bu iki izoenzim
seklinin substratlar: icin Km degerleri ve diger birgok 6zelliklerinin
de farkl oldugu gortilmektedir (11,24,28).

ALDH 1n her iki izoenzim seklinin de dort alt tiniteden yapilmis
tetramer seklinde bulundugu tespit edilmistir (9,12,13,14). Degisik pH
larda, metal iyonlar1 ve diger etkilerle tetramer, dimer sekline ¢evri-
lebilmekte ve aktivitesinde degisme olmaktadir (4,25).

Bu calismada insan eritrosit ALDH 1 kismen saflastirilarak kinetik
ozellikleri incelenmistir.

MATERYAL ve METOD

Kullanilan Cihazlar : Beckman UV spektrofotometresi, Sorvall
santriflij cihazi ve Pharmacia kromatografi kolonlari.

Kullanilan Kimyasal Maddeler : Asetaldehit, NAD+, 8-Merkapto-
etanol ve glutatyon Merck firmasindan, Sephadex G-200 Pharmacia'-
dan temin edilmistir. Distilfiram ise Nobel ilag firmasi tarafindan imal
edilen «Antabus» patent isimli ilag¢tan bir seri ekstraksiyon islemi so-
nunda elde edilmistir.

Asetaldehit kullamilmadan hemen o6nce destillenmis, NAD* ise
kullanilan tampon ile her gin taze olarak hazirlanmistir. Distlfiram
suda c¢oztinmedigi i¢in etanolde ¢oziilerek kullanilmistir. Butiin deney-
lerdeki son etanol konsantrasyonu % 0,17 kadardir. Bu miktardalki
etanoliin deneyler Uzerinde herhangi bir bozucu tesir gostermedigi
lespil edilmislir.

Hemoglobin Tayini : Oksihemoglobin metodu ile yapilmstir.

Protein Tayini : Bitire ve Lowry metotlan ile yapilmistir (18,23).

ALDH Aktivitesinin Tayini : pH 7.4 fosfat tamponunuda ALDH ka-

talizi ile asetaldehitten asetik asit olusurken meydana gelen NADH
nin 340 nm’deki absorbansi 6lglilerek tayin edilmistir. NADH tesekkiili
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ile meydana gelen absorbans degisimi, ALDH aktivitesi ile dogru oran-
tilidar (13).

Enzim c¢dzeltisi ilave edildikten sonra 340 nm de kore kars: absorb-
siyonda meydana gelen degismeler kaydedilmistir. Butin deneyler
25°C da yapilmigtir.

~

Aktivite Birimi : Aktivite dakikada meydana gelen absorbans de-
gisimi olarak tesbit edilmis (AE./dak), bu deger 4823" ile garpilarak
internasyonel tinite (IU) cinsinden hesaplanmistir. Sonuglar (IU/mg
Hb) olarak ifade edilmistir.

ALDH nin Fritrositlerden Izolasyonu :

Deneylerimizde saglikli sahislardan elde edilen eritrositleri kul-
landik. Alinan kanlar sitrath tiiplere konulmus ve 3000 g de 5 dakika
santrifiijlenerek tstte kalan plazma ve lokosit tabakasi cekilerek atil-
mastir. Tupiin dibinde kalan eritrosit sedimenti izotonik sodyum Kkl6-
rir gozeltisi ile 3 defa yikanmistir. Bu sediment 50 mM pH 7.4 fosfat
tamponu ile 1/10 oraninda seyreltilmis ve elde edilen hemolizat 20000

xg de 30 dakika santrifjlenmistir. Bu slipernatandan 5 ml alinarak
oda sicakliginda, 2,5 x 20 cm boyutlarindaki kolona tatbik edilmigtir.
Kolonda 50 mM, pH 7,4 fosfat tamponu ile dengelenmis Sephadex G-
200 jeli bulunmaktadir (deneylerde kullanilan tamponlarm hepsi %
0,05 V/VB-markaptoetanol ve 0,5 mM EDTA ihtiva etmektedir). Kolon-

dan alinan her fraksiyonda protein ve ALDH aktivitesi tayin edilerek
yiksek aktivite ihtiva eden fraksiyonlar birlestirilmistir. Her nimune
icin bu islem ayr1 ayr yapilmistir. Aktivite ihtiva eden son eltiat ha-
cimlar: 5-8 ml kadardir. Bu kisim deneylerde enzim cozeltisi olarak
kullanilmistir.

1 Son Hacim
* L.U. (. mol/dak) = (AE/dak) x 16* = X
¢l Nuamune Hacm
€ NADHnin 340 nm’deki molar absorpsiyon kat sayis1 = 6220 m-' (13)
1: Kiivet genisligi (s1k yolu, lem)
Son hacim burada 3 ml, Niimune hacm (enzim ¢dzeltisi) 0,1 ml’dir.
10° 3
1.U. (p mol/dak) = X x (AE/dak) = (AE/dak) x 4823.
6220x1 0,1
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SONUCLAR

Kismen saflastirilmis eritrosit ALDH enzimi ile yvapilan calisma-
lardan elde edilen sonuclar asagida verilmistir.

1 -— Enzim Aktivitesinin Olgtilmesi : Enzim aktivitesinin 6lgiilme-
si igin kullanilan reaksiyon semast asagida, gosterilmistir (Tablo 1).

Tablo 1 : ALDH aktivitesi tayin semasi

Reaktifler _ Kor Numune
Fosfat tamponu (50 mM, pH 7.4) 1.7 ml 1.6 ml
NAD (3mM) 1.0 ml 1.0 ml
Asetaldehit (100 mM) 0.3 ml 0.3 ml
Enzim ¢o6zeltisi e 0.1 ml

Yukarida verilen tayin semasima gére vapilan aktivite tayininde
son eluattaki enzim aktivitesi 310 IU/mg Hb bulunmustur.

Not : Burada verilen toplam aktivite degeri u¢ degerin ortalamasidir,

Ayni sekilde bundan sonra verilecek olan biitin degerler en az
uc¢ tayinin ortalamasi alinarak hesaplanmistir.

2 -— Degigen asetaldehit konsantrasyonunun enzim aktivitesine
etkisi :

Tablo 1 de verilen genel reaksiyon semasina goére yapilan kinetik
incelemelerde, enzimin Michaelis-Menten kinetigine uygun davrandi-
&1 gozlenmistir. Lineweaver-Burk grafizi ve matematiksel analiz yar-
dimi ile enzimin asetaldehit substratina kars1 Km si 1.25 mM ve
V max 0.022 bulunmustur (Sekil 1).

3 — DL - Gliseraldehitin ALDH aktivitesi tizerine etkisi : Yukari-
daki sekilde hesaplanan Km degeri 0.25 mM ve V max degeri 0.01 ola-
rak bulunmustur (Sekil 2).

4 — NAD*nin ALDH aktivitesi {izerine etkisi : Aym sekilde he-
saplama ile Km degeri 0.02 mM ve V max degeri 0.033 olarak bulun-
mustur (Sekil 3).

5 — ALDH aktivitesi lizerine distilfiramin etkisi : Tablo 1 de veri-
len reaksiyon sartlarmnda, ortamda 10 #M konsantrasyonda distilfi-
ram bulundugu zaman sekil 4 de goruldugi gibi bliytk bir inhibis-
yon olusmustur. Bu inhibisyonun unkompetetif tipte oldugu goriilmek-
tedir. Bu sartlarda Km degeri 0.5 mM ve V max degeri 0.01 olarak bu-
lunmustur (Sekil 4).
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6 — a) ALDH-Disiilfiram reaksiyonu tzerine p-Merkaptoetano-
Hin etkisi : 10 uM son konsantrasyondaki distlfiramim meydana getir-
digi inhibisyon (yaklasik % 50) ortamda ImM konsantrasyonda -
Merkaptoetanoliin olmasi ile tamamen ortadan kalkmastir.

i
e Kl‘ﬂ.= DQ.'T
100 {7 Viax: 004
50 4
Y i
5.0 o e,
-y -J.0 ~2.0 -1.0 0 b 2.'0 o

Sekil-2. Degisen DL-aliura]Jehil: konsantras.  ¥/pi-Gliseraldehit
onunun ALDH o kHivitesin e?iis{ '
(Lineweaver - Burk qrafiai)

b) ALDH-Disiilfiram reaksiyonu uzerine indirgenmis glutatyo-
nun (GSH) etkisi : 10 pM son konsantrasyondaki distlfiramm mey-
dana getirdigi inhibisyonda, ortamda ImM GSH nmn olmasi ile her-
hangi bir degisiklik olmamistir. Yani, glutatyon distlfiramin sebep
oldugu inhibisyonu kaldiramamaistir.
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Metal iyonlarinin bulundugu sartlarda ortama 3 mM son konsan-
trasyonda EDTA ilavesi Mgt* ve Ca™* nun meydana getirdigi aktivas-
yonu tamamen ortadan kaldirmig, Hgt*nin sebep oldugu inhibisyon
{izerinde ise herhangi bir etki gdstermemistir.

TARTISMA

Alkol metabolizmasindaki éneminden dolayr ALDH (E.C.1.2.1.3)
iizerinde gok sayida galisma yapilmig olmasina ragmen bugin hala
bu enzimin distilfiram tarafindan inhibisyonunun tabiati ve izoenzim-
lerinin karakteristik yap1 ve ozellikleri tam olarak anlasilamamisgtir
(27.29). Bu bakimdan bu galismada insan eritrositlerinden ALDH en-
zimi izole edilerek kismi bir saflagtirma yapilmis ve enzimin degisik
substratlara kars: kinetik ézellikleri incelenmigtir. Aym sekilde enzi-
min aktivatér ve inhibitorleri ile de ¢alismalar yapilarak karacigerde-
ki sitoplazmik ve mitokondriyal ALDH lar ile mukayese imkanlari
aragtirilmistir. Elde edilen sonuclar bir bitiin olarak incelendiginde
eritrosit enziminin ézellik bakimindan karacigerin sitoplazmik enzi-
mine benzedigi tesbit edilmistir. Eritrosit ALDH sinin asetaldehit subs-
tratina karst Km degri 1.25 mM, V max ise 0.022 bulunmustur. Aym
degerler karaciger enzimi i¢in sirasi ile 0.833 mM ve 0.0167 olarak bil-
dirilmistir (7). Mitokondriyal enzim i¢in bu degerler oldukga farkhdir.

Eritrosit enziminin DL-Gliseraldehit ve NAD* substratlarina karsi
elde edilen Km ve V max degerleri de ayni sekilde sitoplazmik enzim
ile paralellik gostermektedir (7).

Calismanin ikinci kisminda, enzim aktivitesi tizerine degisik fak-
térlerin etkisi incelenmistir. Bunlardan biri olan distilfiram alkolizm
tedavisinde kullanilmaktadir. Kimyasal yapisi asagida verilen disil-
firam, etkisini aldehit dehidrogenaz enzimini inhibe ederek goster-
mektedir (10,27,29). Distilfiramin olusturdugu inhibisyon karacigerin
sitoplazmik ve mitokondriyal enzimleri icin farkli bir karakter gos-
termektedir (21,30). Bu calismada elde edilen inhibisyon tarzi sitop-
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lazmik enzim ile yakinhk géstermektedir (30). Disiilfiramin etkisini
enzim uzerinde S-S koprileri olusturarak yaptigi sanilmaktadir (8).
Muhtemel mekanizma asagidaki sekildedir.
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Buna karsihk distlfiram, —SH grubu ihtiva eden diger bazi en-
zimler Uzerinde her hangi bir etkiye sahip degildir (29,30). Bundan
dolay1 distlfiram —ALDH reaksiyonu, —SH grubu inhibisyonuna, da-
yanan genel inhibisyon tarzindan farklihklar géstermektedir. Bunun
sebebi tam olarak anlasilamamistir. Bu bakimdan distlfiram-ALDH
reaksiyonu tizerine 8-Merkaptoetanol ve GSH nin etkilerinin arastiril-
masim faydal gordik. Bilindigi gibi her iki bilesik de S-S koprilerinin
rediiklenmesini saglar. Fizyolojik sartlarda, glutatyon bu bakimdan
oldukga onemlidir. B-Merkaptoetanoliin disiilfiram tarafindan inhibe
edilen enzime tekrar aktivite kazandirmasma karsilik, glutatyonun et-
kili olamamasi oldukga énemli sonuglara sebep olmaktadir. Bu bakim-
dan elde ettigimiz neticeler distulfiram tedavisi goren kisilerdeki du-
rum ile de uygunluk géstermektedir. Distlfiram tedavisi sonucu in-
san eritrosit ALDH aktivitesinin tamamen kayboldugu ve yeni erit-
rositler dolasima verilinceye kadar aktiviteye rastlanmadig1 bilinmek-
tedir (6,27). Fizyolojik sartlarda ortaya giktig1 belirtilen bu durum, bu
calismada da tcyit edilmistir. B-Merkaptoetanoliin inhibisyonu kaldir-
masina karsihk glutatyonun etkili olamayisi hakkinda degisik hipo-
tezler mevcuttur. Bunlardan birisi, GSH nin asetaldehit ile birleserek
hemiasetaller olusturdugunu ve bu sekilde inhibisyonu kaldiramadi-
gim ileri stirmektedir (30).
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Eritrosit enzimi ile sitoplazmik enzim arasmdaki bir diger ben-
zerlik her iki enzimin de 2 degerli baz1 metaller tarafindan aktive edil-
mesidir. Bu calismada Mg+® ve Ca'*’ nin enzim aktivitesini vaklasik
iki kat arttirdig1 gozlenmistir. Bu durum karaciger sitoplazmik ALDH
s1 icin de gegerlidir (4,24). Bu sonuglar tetramer seklinde etki eden
enzimin bu metallerin etkisi ile dimer sekle gevrildigi gorisini kuv-
vetlendirmektedir (4,24). Benzer bir déniisme pH nin 7.0 den 9.0 & ¢1-
karilmasi ile de gozlenmistir (24). Bu metal iyonlarmin etkilerini na-
a1l bir konformasyon degisgikligi ile olugturdugu hentiz tam olarak an-
lasilamamistir. Buna karsilik, agir bir metal olan Hg+* nin enzimi in-
hibe edisi muhtemelen enzimin yvapisindaki —SH gruplari ile irrever-

sibl etkilesmesi sonucu meydana gelmis olabilir. Bilindigi gibi bu tir
agir metal katyonlar1 proteinleri denatiire edebilmektedir. Hgt* nin
etkisinin EDTA ilavesi ile ortadan kaldirlamamasi Hgt’ - enzim etki-
lesmesinin irreversibl karakterini yansitmaktadir. Buna karsilik
EDTA, Mg+® ve Ca ' ile kuvvetli kelatlar teskil edebildigi i¢in bu kat-
yonlar1 ortamdan uzaklastirmakta ve neticede metal etkisi ile dimerik
sekle déniismus olan enzim tekrar tetramer sekle cevrilmektedir. Bu
da tabii olarak enzim aktivitesinin tekrar eski duruma gelmesine se-
bep olmaktadir.

OZET

insan eritrosit aldehit dehidrogenazi kismen saflastirilarak ki-
netik ézellikleri incelendi. Enzimin kullanilan substratlarla Michaelis-
Menten kinetigine uygun davrandigl tespit edildi. 10 pM disulfiram
ile enzim aktivitesinde yaklagik % 50 inhibisyon meydana geldi. 1 mM
B-merkaptoetanol ilavesi ile bu intibisyon tamamen ortadan kalktig1
halde rediiklenmis glutatyonun etkisi olmadi. 1,5 mM Mg+? ve Cat?
un enzim aktivitesinde sirasiyla % 45,16 ve % 54,84 aktivitasyona yol
actig1 goriildi. 1,5 mM Hg ™ ise yaklagik % 90,32 inhibisyona sebep ol-
du. Metal iyonlarinin meydana getirdigi aktivasyon EDTA ilavesiyle
tamamen ortadan kalkti, Hg* nin yaptigl inhibisyon uzerinde ise
EDTA nin herhangibir etkisi tespit edilemedi.

Neticede bu kinetik dzellikleri ile eritrosit enziminin, sitoplazmik
karaciger enzimi ile biiylik benzerlikler gosterdigi muisahede edildi.
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SUMMARY

Partial purification of human eryhrocyte aldehyde dehydrogenase and investigation
of its kinetic properties

Human erythrocyte aldehyde dehyrogenase was partly purified
and its kinetic properties were investigated. Enzyme showed normal
Michaelis-Menten kinetics with used substrates. 10 #M disulfiram inhi-
bited ezyme activity by 50 %. When 1 mM B-mercaptoethanol was ad-
ded, this inhibition was remowed, but reduced glutathion did not cause
any effects. 1,5 mM Mg** and Ca' increased the enzyme activity
45,16 % and 54,84 % respectively. But, 1,5 mM Hg** caused about
90,32 % inhibition. These activations produced by metal ions were to-
tally remowed with EDTA, but EDTA caused no effects on Hg** inhi-
hition.

As a result, it was seen that the kinetic properties of erythrocyte
enzyme were very similar to the liver cytoplasmic enzyme.
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PROKSIMAL N. ULNARIS KOMPRESSION SYNDROMUNDA
M. EPITROCHLEO-ANCONAEUS'un SORUMLULUGU

«11 Olgu Uzerinde»

Ulkii Giiney

N. Ulnaris paralizilerinde, simdiye kadar bilinen nedenler (trav-
malar, tiimérler, sulcus nervi ulnaris'teki iltihabi ve dejeneratif bo-
zukluklar, dogustan deformiteler, yatak felci v.b. gibi dis basinglar) di-
sinda, baska etkenlerinde rol oynadigl literatirde dagmik bir sekilde
ve mekanizmasi tam acikanmadan yaymlanmigtir. 1956'da JAMES,
G., H. (11) N. Ulnaris lizerine basing yapma olasilig1 olan, Musculus
epitrochleo-anconacus denilen ve anatomik olarak ender rastlanan bir
vaka yaymladi, fakat basing mekanizmasindan séz etmedi. Yine 1956’
da CHILDREES, H.M. (4) sinirin devamli subluksasyonuna neden ola-
rak, destekleyici baglarin zayiflamasi ile devamh travma etkisinin,
N. Ulnaris irritasyonunu ortaya c¢ikardigim acikladi. 1957 ve 1970 de
OSBORNE, G.V. (21) M. Fleksor carpi Ulnaris’in baslangi¢ uglar: ara-
sindaki Arcus Tendineus’a isaret ederek dirsegin biiktlmesi sirasinda
buyiik dlgide gerildigini bildirdi ve arcus'un altinda sikisan sinirin
subluksasyon olasihigindan da bahis etti. 1962 de JENSEN, H.P. WIL-
HELM A. SPULER, H. (12) Arcus tendineus altinda sikisan Ulnaris ir-
ritasyonu saptadilar, bunun daha sonra peri ve endoneural bag do-
kusu artmasi ile N. Ulnaris kalinlasmasina, diger taraftan dolasim bo-
zuklugu yani venoéz dolgunluk meydana getirdigini bildirdiler. 1961 de
MUMENTHALER (18,19) anatomik preparat ¢aligmalarina dayanarak
m. epitrochleo-anconaeus’u tarif etti, kasm fonksiyonu olarak da yal-
niz sulcus icinden gegen N. Ulnaris'i koruma gorevine isaret etti. Ka-
sin irritasyon meydana getirmesi ile ilgisi ve basing mekanizmasimdan
bahsetmemisti. 1968'de WACSMUTH, W. WILHELM A. (29) bu kasin
N. Ulnaris'in irritasyonuna ve subluksasyonuna neden oldugunu yaz-
dilar. 1968 de VANDERPOOL, D.W. CHALMERS, J. LAMB, D.W. WHIS-
TON,T.B. (28) kasin veya onun rudimenter formu olan Lig. Epitroch-

* AUJ. Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Kl. Dogenti
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leo-anconauem’un N. Ulnaris'in subluksasyon veya luksasyonuna en-
gel olmadigi, bdylece koruma gérevini yapmadigini bildirdiler. 1971
de TORRES, J. (26) m. epitrochleo-anconaeusun N. Ulnaris irritasyonu
i¢in neden oldugunu tahmin etti, ama patogenezise deginmedi. 1973'de
APFELBERG, D.B. LARSON, S.J. (1) N. Ulnaris'in dirsek ekleminin
fleksion ve ekstansiyonunda, énemli derecede sekil degisikligine ugra-
digmi 5 anatomik preparatta ortaya koydular. Bu prepatlarda m. epit-
rochleo-anconaeus da vardi. Ancak bu kasin fonksiyonu konusunda
hi¢ bir sey kaydedilmemekteydi.

Bu klinik arastirma, 1873-1976 yillar1 arasinda B. Almanya Aschaf-
tenburg sehir hastanesi ile 1980-1983 yillar1 arasinda A.U. Tip Fakiiltesi
Genel Cerrahi Anabilim Dalina basvuran, klinik, norolojik ve labora-
tuvar muayeneleri (EN.M.G. Ninhydrin testi v.b.) yapilarak proksi-
mal N. Ulnaris tanist konulan ve bu nedenle N. Ulnaris kaydirilmasi
ameliyat: uygulanan 85 olgudan M. Epitrochleo-Anconaeus anomalisi
bulunan 11 olguluk seriyi kapsamaktadir,

Bu seride N. Ulnaris kaydirilmasi ameliyati sirasinda, sinir lezyonu
yaratan nedenler arasinda 11 olguda bir kas anomalisi olan M. Epit-
rochlea-Anconaeus ile karsilastik Bu kas anomalisi hakkinda litera-
tirde ¢ok az ve yetersiz yaymn bulunusu dikkatimizi cekti. Bir kisim
N. Ulnaris paralizilerinin M. Epitrochleo-Anconaeus bulunusu ile acik-
lanabilinecegini diislinerek bu calismay: stirdiirdiik.

Vakalarimizin incelenmesi sonucunda :

1. Dirsek ekleminin gerilmesinde yani fleksionunda bu kasin ve-
va ligementinin, N. Ulnaris’'in subluksasyonuna veya luksasyonuna
engel olmadigim saptadik.

Diksek ekleminin gerilmesinde, gerilen N. Ulnaris’in Epicondylus
Ulnaris’in tepesi ile fleksiondan o6tiirit kubbelesen ve kasilan m. epit-
rochleo-anconaeus veya ligamentumun keskin medial kenar1 arasimnda
sikigtigimi saptadik. Aynm zamanda fleksion esnasinda normal olarak
daralan kanal, sikismay1 artirici bir faktdér olarak ortaya cikmakta
idi. ‘

Yukanda saptadigimiz olgu ve bulgular karsisinda, giinlik hayat-
ta dirsek ekleminin sayisiz denilecek kadar fazla ekstansion ve fleksi-
onu sirasinda m. epitrochleo-anconaeus kasilmaya istirak ederek N.
Ulnaris tizerine minér travmalar olusturmakta, (17) ve bu travmalar
birikerek zedeleyip proksimal N. Ulnaris kompressionuna neden ol-
dugunu kanitlamak, bu ¢alismanin amacini olusturmustur.
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M. Epitrochleo-Anconaeus insanlarda ilk kez W GRUBER tarafm-
dan 1866 da tarif edildi (29).

Resim 1 de yuzeyel fascianin kaldirilmasindan sonra olecranon
ile epicondylus ulnaris arasmda ortalama 30 mm. genigliginde ve
2 mm. kalinhigindaki kas goéralmektedir. Makroskopik olarak ortalama
8 mm. genigligindeki parcasi ile septum intermusculare ulnare’den
epicondylus’a ve epicondyl tepesinin proksimal ucuna dogru ilerler.
Buradan ortalama 2 mm. genisligindeki kirisli ve ligamentli kism ile
distale dogru yénelir. Olecranon’un ulnar kisminda kas hemen biitii-
nii ile seyreder. Kas dirsek ekleminin gerilmesi sirasinda proksimal
kenar ile takriben 22 mm. musculus fleksor carpi ulnaris'in arcus ten-
dineus'u, karsisindaki distal kenar ise ortalama 20 mm. uzunluk gos-
terir. Bu kas olecranon ve epicondylus ulnaris tarafindan meydana ge-
tirilen ve icinde dorsal ve distale dogru seyreden N. Ulnaris’in bulun-
dugu kanal kusatir. Bu kasin lif demetleri dirsek ekleminin gerilme-
sinde N. Ulnaris'i caprazliyarak ona komsu ve paralel olarak seyre-
derler. Bu durumda kas gerilir ve keskin kenar1 kubbelesir. Dirsek ek-
leminin gerilmesinde bu kas yaklagik olarak dik ag1 bigimini alarak
sulcus nervi unlaris'i ve epicondylus'un proksimal ucunu orter.

EPICONDYLUS
ULNARIS

SEPTUM
INTERMUSCULARE

OLECRANON
Resim : 1

M. Epitrochleo - anconaeus,
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Dirsek ekleminin biikiilmesi esnasinda kas ve altinda bulunan iyi
gelismis alt ortlicti fasciasi ileri derecede gerilir ve kasin proksimal
keskin kenarinda sinirle arasinda bir dik ag1 olusturarak sinire bas:
vapar (Resim 2).

Bu fascia, kasmn ameliyat esnasinda uzunlamasina kesilmesinde
belirgin olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

N. Ulnaris'in kompresyonlar1 genel olarak proksimal ve distal
olarak ikiye ayrilmaktadir (15,29). Proksimal N. Ulnaris kompresyon-
lar1 sulcus nervi ulnaris’e kadar (sulcus nervi ulnaris dahil) sinir yolu
uzerindeki dis ve i¢ etkenlerin neden oldugu kompresyonlardir (29).

1

OLECRANON

Resim : 2

M. Epitrochleo-anconaeus
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Anatomik pozisyonu nedeniyle (Olecranon ve epicondylus arasinda
uzanan ve sulcus nervi ulnaris’i distalden, dorsale dogru kusatan) m.
epitrochleo-anconaeus'un da yaptigi kompresyonda proksimal ulna-
ris kompresyonlar1 simifina girer (29). Distal nervi ulnaris kompres-
yonlan ise énkol ve elbileginde olanlardir. Onkolda fleksoér karpi ul-
naris sendromu (8), bilekte volar yiizde engok gérileni GUYON kanal
sendromu (5) ve piso-hamate sendromu (27) dur. Burada ayrica ulnar
karpal tunel sendromunu da belirtmek gerekir (24).

Proksimal ve distal ulnaris kompresyonu nedeniyle olusan n. ul-
naris paralizilerini klinik olarak ayirmak guctir (15,29). Bu ayirma-
da en énemli metod Elektro-néro-myografi (EN.M.G.) dir. Bu metodla
kompresyonun seviyesini kesin olarak belirleyebiliriz (7,9,13). Ayri-
ca klinik bulgularla beraber Ninhydrin testi de yapilarak tam kesin-
lesir (3,16). Bu test plexus brachialis'ten perifere kadar giden sinir yo-
lunu takiben sempatik sinir sistemi vasitasiyla innerve olan ter bezle-
rinin anatomik ve fizyolojik durumlaryle ilgilidir. Ter fonksiyonunun
sinirsel diizenlemesi ve dokunmanin 6zelligi ayni deri alaninda belirir..
Bu sebepten sinir yolunda herhangi bir bozukluk, ayni deri bélgesin-
de her iki fonksiyonun noksanhgi ile sonuglanir. Deri duyarhhgim
kaybeder ve kurur. Eger test kagid1 tizerine ter fonksiyonu bozuk olan
parmak basihirsa, terleme ve terin aminoasitleri mevcut olmadigindan
parmak izi test kagidinda olumsuz sonug verir. WEBER'in iki nokta
ayirdetme testinde ise normalde isaret parmagmda 2-4 mm.,, kiicik
parmakta 3-5 mm., el sirtinda 6-12 mm. olan iki nokta duyarlihk uzak-
higmin paralizi olan kisimda iki kati veya daha fazlasina ¢iktig1 sapta-
nir.

85 vakalik serimizde biitlin hastalarimizda rutin olarak her iki st
ekstremitede lokal ve sistemik olarak nérolojik, vaskiler muayeneler
uygulanmisgtir.

Objektif ve subjektif bulgularm siniflandiriimasin yaparken pa-
rametrelerin cok sayida olugu, yapilacak cizelgelerinde ¢ok sayida ol-
masina yol acacag1 ve konuyu karmasik hale getirecegini dustnerek,
bize bagvuran bir hastada en belirgin bulgu ne ise o bulgu esas kabul
edilerek simmiflamayi1 bu sekilde yaptik.

Ornegin : Felgli bir hastada felgle beraber bulunan o6teki bulgular:
(agr1, hareket kusuru, kas atrofisi v.b. gibi) ikinci derecede kabul edi-
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lerek bu hastayi fel¢liler grubuna dahil ettim. Aym gériis oteki bulgu-
larin simiflanmasinda da bana yol géstermis oldu.

Klinik muayene metodu olarak bu 85 vakanin timiinde Weber'in
iki nokta ayirdetme testi uygulanmastir.

«WEBER'in iki nokta ayirdetme testi» : (16)

Resim 3 de goriildiigii gibi bu metodun uygulanmasinda ataga’den
olusturulmus basit bir alet yeterlidir. Burada dikkat edilecek nokta ata-
sa'nin iki ucunun sivri ve keskin olmayip kiint olmasidir. Ayrica test

sirasinda en hafif bir basing deride anemik bir nokta meydana, getire-
rek hipoestezi uyandiracagindan her iki ucta ayni anda ve basi yap-
madan uygulanmalidir. Ataga’'nin iki ucu arasindaki aciklik hasta bu-
nu ayirdedemeyinceye kadar kucultiliir,

Resim : 3

«Toplama Testi» (16)

Hastaya masa lizerine yayilmg, farlh biiyiiklik ve yapidaki cisim-
leri toplayip kutuya konulmas: séylenir (Resim 4). Bu test hastaya
gozleri agik ve kapali olarak yaptirilir. His kaybi olan elde hasta ancak
bliytik cisimleri toplayabilir. Aym islem gézler kapali olarak yaptiri-
lirsa, ancak daha bliyiik cisimleri toplar. Bu toplama isleminde ayrica
stirat ve beceride degerlendirilir.
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Resim : 4

LABORATUAR MUAYENELERI

Laboratuar muayenesi olarak butin vakalarimiza ameliyat éncesi
evrede Ninhidrin testi ve electro-néromyografi uyguladik.

NINHIDRIN TESTI (21)

Testin. 6zelligi normal sinir yolunu izleyen ve bu yolla el parmak-
larmndaki ter bezlerini sinirlendiren sempatik ginirlerin anatomik ve
tizyolojik fonksiyonlari ile iliskilidir. Bu nedenle sinir yolunda herhan-
gi bir bozukluk sinirin innerve ettigi deri bolgesinde derinin duyarli-
gimin kaybolmasi ve kurumasiyla ortaya gikar. Duyarhhgi kaybolan
bu alanda ter fonksiyonuw da olmadigindan kadife gibi yumusak his-
sedilir. Testin esasi, terde bulunan aminoasitlerin ninhidrin. ile tes-
pit edilerek gosterilmesidir. N. Ulnaris veya herhangi bir periferik
sinir lezyonunda yandas sempatik sinirlerde ayn1 patolojiye ugrayaca-
gindan ninhidrin testi sinir duyarhiligim dolayh olarak acikca gos-
terecektir. Yani duyarhiligi bozuk olan alanda terleme olmayacak ve
dolayisiyla bu test olumlu sonug verecektir. Resim 5 de testin pato-
lojik sonuglarinin sematik resmi gorilmektedir.

Resim 6 da gortldigi gibi patolojik sonucta, hi¢bir sekilde nokta-
lar gorinimiinde ter bezleri agizlarinin meydana gelmemesi, sadece
silik hafif kirmmzi bir dizeyin gorilmesi, normal el parmaklarinda
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ise ter bezleri agizlarinin nokta seklinde renkli lekeler halinde ortaya
¢ikmasi s6z konusudur.

Testin uygulanmas: : Bu testi uygulamadan énce asagidaki baz
kogullara testin saglamlig1 yoninden énem verilmelidir.

Resim : 5

Hastanin ter fonksiyonunu arttiran asirl efor sarfetmemesi, sicak
sivilar, aspirin ve benzeri ilaglar almamasi, izleri fazla koyultacagin-

dan parmaklarn test kagidina gok tazyikli ve uzun siire bastirilmama-
s1, ter fonksiyonunu azaltacagindan ellerin alkol ve eterle yvikanma-
mas1 lazimdir. Bu kosullar saglamis hastanin her iki elinin parmak
uclari birbiri ardina bu is i¢in bir beyaz kagit tizerine yanyana bas-
tirilir ve kenarlar: kursun kalemle ¢izilir (Resim 6).

Bunun hemen ardindan bu kagit tizerine Blasieholmstorg (Isveg)
firmasi tarafindan 6zel olarak hazirlanmis ninhidrinli aeresolden pas-
kurtilir. Boylece parmaktaki ter bezlerinin aglzlarii gosteren nok-
talar izlenir,
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Resim : 6

Elektro-Noéro-Myografi (EN.M.G.)

Periferik sinir kompressionlarimin seviyesinin tayininde en gii-
venilir ve en hassas metod olan EN.M.G. (2,7) vakalarimiza ameliyat
oncesi evrede ve ameliyat sonu evresinde (ameliyati miiteakip 10 ay)
uyguladik. Bu is icin gelistirilmis DISA 14A30 aleti kullamldi.

Motor iletim hiz1 saptamilmasinda HODES ve ark. (9) bildirdigi
teknige genel prensipler bakimindan uyuldu. Stimilasyon, bipolar yu-
zeyel elektrotlarla verilmis : Stimulasyon stresi 0,2 m/san., frekans
1 hz. olarak alinmis, akim siddeti supramaksimal degerde tutulmustur.
Motor (M) cevabi, indikator kaslardan konsantrik igne elektrotlarla
alintms ve bu elektrotlarin motor son plaklar bélgesine yerlestirilme-
sine dikkat edilmistir. Olgiim, katot ile anodun orta noktalar arasinda
tevzi mezurasi ile yapilmistir. N. Ulnaris el bilegi, sulcus alt1 ve sulcus
{istii olarak 3 noktadan uyarilmistir. M cevaplan kayitlanmis ve La-
tans zamani olarak stimiilasyon noktasindan M cevalbi ilk baslangig
defleksion noktasi arasi 6l¢ilmistiir. Iki stimilasyon noktas: arasin-
daki mesafe, proksimal latans zamandan distal latans zamanin ¢ika-
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rilmasiyla elde edilen zamana bholinmitis ve boylece m/san. cinsinden
iletisim hizlar saptanmastir. Duysal sinir iletimi dlgimi ig¢in n. ul-
naris'te Buchthal ve Rosenfolck’in tarif ettigi metod uygulandi (2).

Ameliyatla n. ulnaris Eksplorasyonu :

N. ulnaris eksplorasyonu yapilacak hastaya gerekli anestezi uy-
gulandiktan sonra, hasta kol kansiz bir ameliyat alam elde etmek ve
baz1 komplikasyonlarindan sakinmak i¢in yukariya kaydirilarak ve-
noz dénis kolaylastirilir ve 8 cm. eninde lastik band parmak uglarin-
dan baslayacak sekilde aksillaya dogru sirkiler olarak siki bir sekil-
de sarilir. Band acilmadan once ust kola yerlestirilmis tansiyon aleti
manseti 250 mm. Hg. basincine kadar sisirilir ve sonra sirkiiler las-
tik band g¢ozilur. Ameliyat alan antiseptik solisyonlarla temizlen-
dikten sonra epicondylus ulnaris ve olecranon arasinda kolda n. ulna-
ris trasesine uyan eliptik ortalama 15-18 cm. uzunlugunda bir deri ke-
sisi yapildiktan sonra yuzeyel fascia dikkatlice agilir. Normalde yu-
zeyel fascianin altinda sulcus nervi ulnaris’e rastlanmir. Sulcus nervi
ulnaris’e ulastiktan sonra basi nedeni kendiliginden ortaya ¢ikar, or-
negin kirik parcgalari, sinir kokenli timérler, iltihabi progesler, fibrom-
lar ve bu arada m. epitrochleo-anconaecus veya olgun ligamenti olan
lig evitrochleo-anconaeum varsa oda gorilir (Resim 7).
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M. epitrocleo-anconaeus'un tetkiki :

Arastirmaya konu olan bu kasin asagida agikladigim gekilde ince-
ledim. Ameliyat icin deri kesisi yapilarak ylizeyel fascia kaldirnldig: za-
man eger m. epitrocleo-anconaeus mevcutsa ameliyat alan ortasinda
kendini hemen gosterir. Kol, énkol ve dirsek anatomik yapilarini belir-
gin bir sekilde maskeler. Kas1 tanimama olanagi yoktur. Kas, tipik kas
lifleri, kirmizimtrak rengi, epicodylus ulnaris ile olecranon arasimda
ortalama 16-18 mm. uzunluk, epicodylus ulnaris tarafindan septum in-
termusculare ve arcus tendineus arasinda ortalama 20-21 mm. genis-
lik, olecranona yapisma yerinde de aponeurosu ile birlikte ortalama
13-15 mm. genislik ve 3-5 mm. kalinlk 6zellikleri ile kendini gosterir.

Kasin saptandig1 vakalarda tzerine steril asetat kagidi koyarak
sekli gizildi. Ameliyattan sonra bu cizimlerde yapisma yerlerine go:
re eni, medial ve keskin kenarmim uzunlugu, arcus’'a komsu kenarinin
uvzunlugu milimetre cinsinden 6lgtildi. Dirsek hareket ettirilerek ka-
sin durumu incelendikten sonra maksimum gerilme halinde de kas
ayn1 yontemle ¢izilerek dl¢ulmuistiir.

Biz diger nedenlerin bulunmadig1 basi sebebi olarak yalmz kasin
pulundugu 11 vakada kas1 kestik (Resim 8).

Resim : 8
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Bundan sonra sinire gevseklik kazandirabilmek i¢in sinir ki‘mtl
{disseksionla serbestlestirildi (Resim 9).

.

Resim : 9

Distalde septum intermusculareden girdigi yere kadar ve hatta
septum intermuscularede bu serbestlestirme aninda gentilir. Proksi-
malde ise arcus tendineus m. triceps 7-10 mm. kadar rezeke edilerek
n. ulnaris ventrale fascia tlizerine kaydirilir ve fascia deri altina 2-3
cat-gut dikisle sinirin kaymamas: i¢in dikilir (Resim 10).

Loja redon dren konur deri alt1 ve deri kapatilarak ameliyata son
verilip kol yar: fleksion-pronasyon pozisyonunda elastik-sargi ve dor-
sal oluklu alg ile tespit edilir. Post operatif ortalamsa 2 gunde dren
alimir ve ortalama post operatif 2. hafta sonunda da algt ve bandaj
kaldirilir.

M. epitrochleo-anconaeus saptadigimiz ve ventral kaydirma ame-
livat1 uyguladigimiz 11 vakanin timiinde postoperatif onuncu ayda
preoperatif olarak uyguladigimiz klinik ve laboratuar metodlaring,
kontrol amaciyla tekrar uyguladik.
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11 vakada ameliyat 6ncesi ve sonrasi evredeki klinik bulgularin karsilastiriimasi
gosterilmistir.

Resim : 10

AMELIYAT ONCESI EVRE

Vaka Pato- Nor-

Vaka Pato- Nor-

ObjektifBulgular Sayisi lojik mal % ObjektifBulgular Sayisi lojik mal %
Felg 11 — — — Agn 11 11 — 100
Parezi 11 5 6 45 Hipoestezi 11 1 10 9
Hareket Kusuru 11 1 10 9 Parestezi 11 2 9 18
Kas Atrophisi 11 1 10 9 Hipereztesi 11 1 10 9
AMELIYAT SONRASI EVRE
Vaka Pato- Nor- Vaka Pato- Nor-

ObjektifBulgular Sayisi lojik mal % ObjektifBulgular Sayisi lojik mal %
Felg 11 — 11 — Agn 11 -— 11—
Parezi 11 — 11 — Hipoestezi 11 — 11—
Hareket Kusuru 11 1 10 9 Parestezi 11 1 10 9

9 Hipereztesi 11 1 10 9

Kas Atrofisi

11 1 10

Cizelgemizin incelenmesinden anlasilacagi tzere, ameliyat sonu evresi kontrol
muayenelerinde gerek objektif, gerek subjektif klinik bulgularda yiiksek dlzeyde

iyilesme saptanmigtir.
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11 vakada amellyat dncesi ve sonrasi evredeki laboratuar bulgulari gosterilmistir.

AMELIYAT ONCESIi EVRE AMELIYAT SONRASI EVRE
Vaka Pato- Nor- Vaka Pato- Nor-
Testin Adi Sayist lojik mal % Testin Adi Sayist lojik mal %
Ninhidrin T. 11 2 9 18 Ninhidrin T. 11 1 10 9
W. iki nokta T. 11 6 5 54 W. iki nokta T. 11 — 11 —
M. Toplama T. 11 4 7 38 M. Toplama T. T e Sl
Toplam 11 Toplam 11

Cizelgenin tetkikindende anlagilacag 1lizere ameliyat sonu laboratuar testleri
kontrol muayenesinde vakalarimizda % 100 e yakin iyilesme saptandi.

TARTISMA

Dirsekte n. ulnaris'in baski sonucu gosterdigi belirtilerin neden-
leri, travmalar, travmalar: izleven durumlar (Posttravmatik fibroli-
pomatoz hipertrofi) (20), tiimérler, sulcus nervi ulnaris alanmndaki il-
tihabi ve dejeneratif bozukluklar, dogustan deformiteler, pozisyon ha-
talar1 (yatisa bagh felcler v.b.) olarak bilinmektedir. Ayrica bazi nor-
mal kisilerde dirsek ekleminin 90° de 30 dakika kadar fleksionda tu-
tulmasinin da ulnar sinir iletiminde degisikliklere yol actig: klinik ola-
rak saptanmstir. 1892 de GOWERS'te ulnar sinirin uyku sonrasi fel-
cinden bahsetmistir (23).

Bu calismada mevcut literatir bilgilerine ve kendi klinik bulgula-
rimiza dayanarak basit bir paresteziden tam olusmus sensitif ve mo-
tor paraliziye kadar giden proksimal n. ulnaris kompresyonu tablosu
mekanizmalarini ve bunun yaninda n. ulnaris’i distan ve igten simur-
layan ve kapatan belirli anatomik yapilar dlkkate alarak yeni bir me-
kanizmayi belirlemeye galistik.

85 proksimal n. ulnaris sendromu ameliyat: sirasinda 12,9 oranin-
da saptadigimiz m. epitrocleo-anconaeus olgusu karsisinda proksimal
n. ulnaris sendromunu agiklayan mekanizmalarin yaninda bu kasin da
yepyeni bir mekanizma olarak kabul edilecegi kanmisindayiz. M. epit-
rochleo-anconaeus meveut olan bir vakada dirsek eklemi hareketleri
sirasinda su anatomik ve fonksiyonel ozelliklerin ortaya ciktigim sap-
tadik.

a — Dirsek ekleminin ekstansiyonu sirasinda :

M. epitrochleo-anconaeus kasilmamakta ve kubbelesmemektedir.
Zira kasm yapisma yerleri olan epicondylus ulnaris ve olecranon bu
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durumda birbirlerine en yakin konumda (8-10 mm,) dir. Kas lif de-
metleri gevsek, st ortiict fascia da buna uygun olarak gevsektir.
Dirsek ekleminin ekstansionu sirasinda n. ulnaris dizgin ve adeta
istirahat durumundadir. Béylece m. epitrochleo-anconaeus ile sinir
arasimdaki siirtiinme minimal derecededir. Halbuki :

b — Dirsek ekleminin fleksionu sirasmda :

M. epitrochleo-anconaeus kasilmakta ve kubbelesmektedir. Zira
bu esnada kasin yapisma yerleri olan epicondlylus ulnaris ve olecra-
non birbirlerinden 20-22 mm. kadar uzaktadirlar. Bu durum kasin en
fazla kasilma halini olusturur. Kas lifleri keskin kenarda kalinlasmak-
ta ve kubbelesmekte, list értiict fascias1 (dogal olarak, alt orttic fas-
cia da beraber) gerilemektedir. Bu gerileme olay1 en ¢ok kasin medial
ve keskin kenarinda belirginligini gosterir zira sulcus nervi ulnaris'in
proksimali dirsek ekleminin fleksionu sirasimnda maksimum genislik
kazanir. Kemik yapmin ozelligi olan bu proksimalde genisleme, ister
istemez, m. epitrochleo-anconaeus’'un medial ve keskin kenarinda
maksimum gerilemeyi olugturur.

Dirsek ekleminin fleksionu sirasinda n. ulnaris'in boyu anatomik
olarak 4,7 mm. uzar. Tricepsin medial baginn, siniri antero-medial
yonde 0,73 cm. ittigi bilinmektedir (14,25). Cap silindirik kesitten oval
veya kismen yarim ay sekline gegerek (1), boylece sinir dizgin veya
istirahat durumundan gergin hal alir. Dirsek ekleminin tam fleksi-
onu (maksimal gerilme) ile olusan bu anatomik, olgu, kasin lif de-
metlerinin n. ulnaris’e komsu ve ona paralel bir konuma gelmesine
yol acar, kas boylece sulsuc n. ulnaris’i ve epicondylus'un proksimal
ucunu tamamen orter. Distalde ise kasin lifleri arcus tendineus’a ka-
dar gider. Dirsek ekleminin tam fleksionunda (maksimum gerilme)
m. epitrochleo-anconaeus ve alt ortiicu fasciasi ileri derecede gerildigi
icin kasin proksimal keskin kenar: ile sinir arasinda bir dik ag1 olusa-
rak (Sekil 2) sinire bas1 yapar.

Dirsek ekleminin ekstansionu halinde m. epitrochleo-anconaeus-
un, n. ulnaris izerine olan hasi etkisinin minimal oldugunu kabul et-
mek durumundayiz. Dirsek ekleminin fleksionu halinde ise sinirin ba-
his ettigimiz anatomik olgudan otiri basi altinda kalacag: dogaldir.
APFELBERG (1) in dirsek bukildigli zaman sinir ¢apinin duz silin-
dirik kesitten oval veya kismen yarim ay seklinde doniigtuguni g0s-
termesi bas1 olustugu goériisiini desteklemektedir. OSBORNE (22) da,

dirsek biikiildiigli zaman arcus tendineus’un ileri derecede gerilerek
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sinire basi yaptigini séylemistir. JENSEN-WILHELM ve SPULER (12)
de arcus tendineus'un n. ulnaris'i sikistirdigindan séz etmislerdir. Bu
gorusler anatomik yapilarin da bas1 olusturabilebilmesi acgismdan bi-
zim kammizi desteklemektedirler. JAMES (19) ilk kez 1956’da m.
epitrochleo-anconaeus'un n. ulnaris tizerine basi yapma olasiligindan
s0z etmistir. Ancak mekanizmasini aciklamamistir. VANDERPOOL
(28) 1968 yilinda 2 olguda m. epitrochleo-anconaeus’un n. ulnaris ir-
ritasyonuna neden olabilecegini tahmin etmis fakat patogeneze de-
ginmemistir.

MUMENTHALER (19) 1962 yilinda, m. epitrochleo-anconaeus'un
sadece sulkus iginden gegen siniri korudugunu soylemis, fakat bir ba-
sing olusturabilecegine deginmemistir.

N. ulnaris’in normal yapilar tarafindan irrite edilerek zamanla
perineural ve endoneural doku artimina yolagip siniri kalinlastirdi-
gina ve ayrica vendz dolgunluk meydana getirerek de dolasim bozuk-
lugu olusturduguna JENSEN ve ark isaret etmislerdi (12). Bu irritas-
von ¢oklukla sinirin anatomik olarak en ¢ok zedelenmege uygun ol-
dugu bolgelerde toplanir. Epicondylus humeri ulnaris’in arkasinda
sulcus nervi ulnaris'in icindeki sinirin yuzeyel ve desteksiz durumu,
mindr travmalarin da birikici etkisi ile kolayca sinir zedelenmesine
yol agar (14-17). Kanmimca, yukarida agikladigimiz m’ epitrochleo-an-
conaeus'un olusturdugu mekanizma ve bunun actigr mikrotravmalar
sinir gevresinde ve iginde bag dokusu artimina yol agarak n. ulnaris'te
pseudoneurom ve yapisikhklar olusturmaktadir, Sinir, anatomik ko-
numundan 6turd hareket serbestligine sahip olmadig: igin irritasyon,
bukilmeler sonucu ortaya ¢ikan zorlamalarda, artmakta, travma tek-
rarlandikga bir kisir dongii «sirkulus visiosus»olusmaktadir.

CHILDRESS (4) 1956 yilinda, destekleyici baglarin zayiflamasi ha-
linde olusan devaml subluksasyon durumlarinda siirekli travmalarin
etkisi ile n. ulnaris irritasyonuna yoi agtigim soylemis ve «Stirtinme
irritasyonu» kavramim getirmistir. Bu olgu da gorustumizi destek-
lemektedir.

Proksimal n. ulnaris basisi tanis1 konarak ameliyat ettigimiz ve
bu basiya sebep olan degisik patolojiler saptadigimiz 85 olgudan 11
tanesinde m. epitrochleo-anconaeus ile karsilastigimiz zaman tedavi.
teknigi olarak metod bahsinde genis olarak acikladigimiz ameliyati
yani 'Sinir kaydirilmas:’ uyguladik. Biitiin bu tip olgularda 10 ay son-
ra yapilan kontrollarda elde ettigimiz basar (cizelge 1-2) da bu send-
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romun olusumunda ileri stirdiigiimiiz mekanizmanin dogrulugunu Kli-
nik olarak kanitlayan en iyi destektir. Bizim uyguladigimiz fascia tze-
rine siniri kaydirma metodu yam sira diger nedenlerle olugan proksi-
mal n. ulnaris kompressionlarmda sinir fascia altina da kaydlr‘ﬂarak
iyi sonuglar alindig bildirilmektedir (6,10).

Bu arastirmadaki bulgular ve éne stirdigimiiz mekanizmaya go-
re proksimal n. ulnaris kompressionu tanisi konulan olgular da te-
davi planlanirken m. epitrochleo-anconaeus'un bulunabilecegi gbz-
éniinde tutulmalidir.

SONUC

M. epitrocleo-anconaeus nadir rastlanan bir kas anomalisi oldugu
icin proksimal n. ulnaris kompresyonu sendromunda oynadigl role
yazarlar tarafindan veterli agirhik verilerek deginilmemistir. Bu calis-
mamda 85 vakalik bir seride 11 olguda m. epitrochleo-anconaeusun
dirsek ekleminin biikiilmesinde kasilarak alt ortiicii fascia’siyla sinir
lizerine mikrotravmalar olusturdugu ve biriken mikrotravmalarin n.
nlnaris’te epi-endo-neural, pseudo-neurom gibi degisikliklere neden
olarak proksimal n. ulnaris sendromunda etkin oldugunu ilk kez gos-
termeye caligtim.

Proksimal n. ulnaris kompresyonu vakalarinda rutin olarak sinir
kaydirma ameliyati uyguladim. Bu vakalar iginde m. epitrocleo-an-
conaeus bulunanlarda 10 ay sonra yaptigim klinik ve laboratuar kont-
rollarda tama yakin iyilesme gérilmesi yukarda arzettigim mekaniz-
manin klinik olarak da desteklendigini vurgulamaktadir.

OZET

Giintimiize degin proksimal n. ulnaris kompresyonu sendromu-
nun olusmasinda travmalar, tiimdérler, sulcus nervi ulnaris alanmmdaki
iltihabi ve dejeneratif bozukluklar, dogustan deformiteler, pozisyon
hatalar (yatisa bagh felcler), kuvvetli gelismis arcus tendineus, m.
fleksor carpi ulnaris’in baskisi gibi etkenler sorumlu tutulmuslardir.

Proksimal n. ulnaris kompressionu sendromu nedeniyle 85 vaka
tarafimizdan ameliyat edilmis, 11 vakada m. epitrochlec-anconaeus ka-

s1, 19 olguda da gelismis lig. epitrochleo-anconaeum saptanmigtir. Bu
vakalarda kas, dirsek ekleminin fleksionunda kasilarak o6zellikle ka-
sin medial ve keskin kenart ile bu sirada gerilen n. ulnaris tizerine basi
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yvaptiginm ve bunun sonucu olusan mikrotravmalarin birikerek pseudo-
neurom ve dolayisiyla kompression sendromunu meydana, getirdigi
gorulmius ve proksimal n. ulnaris kompression sendromunun olusma-
sinda ilk kez tarafimizdan sorumlu utulmustur. Proksimal n. ulnaris
kompresyonu vakalar i¢indeki m. epitrochleo-anconaeum vakalarin-
da hastalik hikayesinin, diger nedenlere gore uzun olusu ve uygula-
digimiz sinir kaydirma ameliyat: sonucu bu vakalarin iyilesme oran-
larmmin yiksek bulunusu gérisimiizi desteklemektedir.

SUMMARY

The role of m. epitrochleo-anconaeus in proximal nervus ulnaris compression syndrome
(Analysis of 11 cases)

Until recently, traumas, tiimoral processes, inflammatory and de-
generative changes of sulcus nervi ulnaris, congenital deformities, po-
sitional defects (paralysis related to lying), strongly developed arcus
tendineus, pressure effect of m. flexor carpi ulnaris were thought to be
the responsible causes of proximal nervus ulnaris compression synd-
rome.

85 cases were operated by us with the diagnosis of proximal ner-
vus ulnaris compression syndrome and m. epitrochleo-anconaeus in
11 cases and overdeveloped ligamentum epitrochleo-anconaeus in 19
cases were observed as the etiologic cause.

As aresult of repeated flexion of the elbow joint, medial and sharp
edge of the muscle compresses the stretched nervus ulnaris. Because
of continuing microtrauma and preudo-neuroma formation subsequent
development of the proximal nervus ulnaris compression syndrome
were first time described by us.

The longer duration of complaints in those cases which m. epitro-
chleo-anconaeus is responsible and good results of our nerve sliding
technic encourages our approach.
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CAPD TEDAVISININ TROMBOSIT FONKSIiYONLARINA ETKISI

Oktay Karatan®

Kronik bobrek yetmezliginden ileri gelen tremide kardiyovaska-
ler, sinir, sindirim, endokrin ve hematopoetik sistemlerle ilgili bozuk-
luklardan olusan belirtiler gorulir (7). Hematopoetik sistemde anemi
ve kanama egilimi gozlenen en belirgin bulgulardandir. Anemiye ek-
lenen bir kanama hastalarin kisa surede kaybedilmesine yol agabilir.

Uremide kanamaya yol acabilen trombosit fonksiyon bozuklukla-
rimin (8,21,25) periton diyalizi, kismen de hemodiyalizle diizelebildigi
gosterilmistir (18,21).

Bu calismada iilkemizde heniliz ¢ogu merkezlerde uygulanmayan
CAPD (Continuous Ambulatory Peritoneal dialysis - Stirekli Ayaktan
Periton diyalizi) tedavisinin trombosit aggregasyonlarina ve hentz li-
teratiirde rastlayamadigimmiz trombosit faktor-3 aktivitesine etkisinin
incelenmesi planlanmigtir.

MATERYAL ve METOD

Bu calisma Ankara Universitesi Tip Fakiltesi Nefroloji Bilim Da-
linda Ekim 1985 - Haziran 1988 tarihleri arasmda CAPD tedavisi géren
73 hastanin 24’iinde uygulandi yas ortalamalar1 41.75+2.93 olan has-
talarin 18i erkek 6’s1 kadindi. CAPD tedavisine baglamadan 6nce has-
talarm Uctinde burun ve gastroentestinal kanama, liglinde burun ka-
namasi, altismda CAPD uygulamas: baslangicinda kateterin (Tenck-
hoff) konulmasimi izleyerek diyalizatta uzun stire devam eden makros-
kobik kanama mevcuttu.

Hastalara CAPD tedavisi uygulanmadan énce ADP (Adenosin di-
fosfat) ve Adrenalinle (Epinefrin) olusturulan trombosit aggregasyo-
nu ve trombosit faktor-3 aktivitesi tayini yapildi. Bu testler CAPD bas-
lama tarihinden bir ay sonra tekrar edildi.

Normal 16 géntlliiden yapilan trombosit aggregasyonlar: (ADP ve
adrenalin ile olusturulmus) kontrol grubumuzda yer almisgtir.

* Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dali Ogretim Uyesi.
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Trombosit aggregasyonu :

Youdim’in (29) tanimladig1 yontemde ufak degisiklik yapilarak
trombositten zengin ve fakir plazma elde edildi. Buna gore 1 ml. 0.1290M
sodyum sitrath ¢dzelti Gzerine 9 ml. kan, brakiyal venden silikolu ig-
nelerle plastik tlplere alindi. Tiipler 200 g.de 10 dk. santrifiije edildi.
tstteki kisim plastik pipet kullanilarak ayri plastik tiplere aktarildL
Boylece trombositten zengin plazma elde edildi. Plastik tiipte geri ka-
ri kalan kan érnekleri 2000 g. de 20 dk. yeniden santrifiije edildi, tistte
kalan kisim aym sekilde plastik tiiplere aktarilarak trombositten fa-
kir plazma elde edildi. Trombositten zengin plazmada trombosit sayi-
mi1 yapilarak trombosit sayis1 mm® de 150.000 olacak sekilde trombo-
sitten fakir plazma ile diliie edildi.

Trombosit aggregasyonu Chrono-Log Dual Channel Aggregome-
ter» kullamlarak yapildi. Aggrege edici madde olarak ADP 2X10-' mol/
It. (Sigma diagnostics catalog no : 885-3), epinefrin 1X10-* mol/1t. (Sig-
ma diagnostics catalog no 885-5) kullanld.

Aggregometre once trombositten fakir plazma ile % 100'e ayar-
landiktan sonra kiivetine 0.9 ml. trombosiiten zengin plazma konarak
151k gegirgenligi sifira getirildi. Trombositten zengin plazma, tizerine
0.1 ml. ADP solusyonu otomatik pipet yardim ile ilave edildi. Bu is-
lem adrenalin i¢inde aynen uygulandi. Isik gecirgenliginde olusan
degismeler yazdiric1 ile dakikada 1 inci hizla 5 dk. kaydedildi. ADP
ve adrenalinle olusturulan agregasyonlar maksimum 1s1k gecirgenligi
yuzdesine gore degerlendirildi (Sekil 1).

Trombosit faktor-3 aktivitesi tayini :

Trombositten zengin plazma ile uygun bir uyaricinin (kaolin)
karsilagtirilmasma dayamr (14,28). Hasta ve normal kisiden trombo-
sitten zengin ve fakir plazma hazirlanir. Trombositten zengin plazma-
larda trombosit sayimi yapilarak kendi fakir plazmalari ile hasta ve
normalin trombosit sayilar: esitlendikten sonra bunlardan asagidaki
karisimlar olusturulur :

1 — Hastanin trombositten zengin plazmasi
Normalin trombositten fakir plazmasi

2 — Normal trombositten zengin plazmasi
Hastanin trombositten fakir plazmasi

Bu kangimlarin herbirine 0.2 ml. kaolin siispansiyonu (4 gr. ka-
olin 100 ml. 0.85 lik sodyum kloriir i¢inde) eklenir. Bu karisimlar 37
C® de su banyosunda 20 dk. bekletilir. Her karisima 0.2 ml. kalsiyum
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Sekil 1 : ADP ile olusturulmus normal aggregasyon ornegi

kloriir (3.9 gr. anhidrkalsiyum kloriir tozu ile 0.035 M. CaCl; solusyo-
nu) ilave edilerek kronometre ¢alistirilir, pihtilasma zamani gozlenir
(kaolin'in pihtilagsmaya basladigl an).

Testin yorumu, birinci karisgtmin pihtilasma zamaninin ikinci ka-
rismmn pithtilasma zamanina gore 5 dk. veya daha uzunsa trombosit
faktor-3 te kusur oldugu esasina dayanir.

istatistiki degerlendirmelerde T testinden (independent ve paired)
vararlamlmgtir.

BULGULAR

CAPD tedavisinden énce ve sonra ADP ve adrenalinle olusturul-
mus trombosit aggregasyonlarinin degerleri kontrol grubu ile karsi-
lastirilmali olarak sekil 2 ve 3 te, tedaviden once ve sonraki trombosit
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faktor-3 aktiviteleri (kaolin zaman farklar) sekil 4 te gosterilmistir.
Sekil 5 ve 6 da CAPD tedavisinden sonra ADP ve adrenalinle olustu-
rulan aggregasyon degerlerinin trombosit faktor-3 ile iliskilerini gos-
teren regresyon egrileri gorilmektedir
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Sekil 2 : CAPD tedavisinden 6nce ve sonra ADP ile olusturulmus trombosit
agregasyonu degerleri

TARTISMA

Uremideki kanama egilimi 1907 den beri bilinmektedir (18). Baza
turemik hastalarda V. ve VII koagiilasyon faktérleri eksiklikleri g6~
rulir ise de (11) trombosit anormallikleri belli bash koagulasyon de-
fektlerini kapsar (22).

Uremide trombosit aggregasyon kusurlari gesitli galismalarla gos-
terilmigtir (1,4,6,8,17,21,24).

Bu galismada da CAPD tedavisine baslamadan evvel hastalarimi-
zin adrenalin ve ADP ile olusturulmus trombosit aggregasyonlari nor-
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Sekil 3 : CAPD tedavisinden énce ve sonra adrenalile olusturulmus trombosit aggreasyonu
degerleri

mal grupta yer alan 16 gr:')niillﬁnﬁn aym degerleri ile karsilagtirildig:
zaman anlaml distiklikler saptanmistir p< 0.001 (Sekil 3-4).

Uremide trombositlerin ADP ve kollagen gibi maddelerle aggre-
gasyonlarindan sonra salgilanarak piht1 tesekkil hizim artiran trom-
bosit faktor-3 (14) aktivasyonu da bozulur (2,15,24). Hastalarmizda
CAPD tedavisi éncesinde saptanan trombosit faktor-3 bozukluklari
sekil 4 de agikca gg")rijlmektedir.

Uremide viicutta biriktigi bilinen guanidinosuksinik asit, fenol,

fenolik asit, hidroksifenil asetik asit gibi maddelerin trombosit aggre-
. gasyonunu bozdugu ileri strulmustar (16,25,30). Ancak son galisma-
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larda, tiremide biriktigi éne siiriilen orta molekil agirlikli maddelerin
(middle molecules) (9,10) trombosit fonksiyon bozukluklarindan so-
rumlu oldugunu goéstermesi bakimindan énem kazanmaktadir (3,12).
CAPD tedavisindeki hastalarda orta molekiil agirlikli maddelerin he-
modiyaliz uygulanan hastalara nazaran daha az bulundugu bilinmek-

tedir (9).
20 <
1% 4
o]
16 |
14 ©
W 00
E p2
2
- 0
& o]
<L
L 0]
ETO'
; 0
= 0 o
o o
= 8 4 Q
o)
2
£ o0 00
6
4 00 0 o0
00 0
LT T L TR o e e o e e
. | 00 0 ——
00 00 0 0O O
00 o0
000
2 0l
e T T
CAPD TEDAVISINDEN CAPD TEDAVISINDEN
ONCE SONRA

TROMBOSIT FAKTOR-3 AKT IVITEST

Sekil 4 : CAPD tedavisinden 6nce ve sonra trombosit faktér-3 aktiviteleri
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Sekil 5 : CAPD tedavisinden sonra ADP ile olugturulmus trombosit aggregasyonu ile
trombosit faktor-3 arasindaki iligki
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Sekil 6 : CAPD tedavisinden sonra adrenalin ile olusturulmus trombosit aggregasyonu ile

trombosit faktor-3 arasindaki iliski
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Hastalarimiza uygulanan CAPD tedavisinden bir ay sonra yapi-
lan trombosit aggregasyonlarinda tedavi dncesinie gére cok anlamli
derecede diizelme goriulmustir p<C 0.001 (Sekil 3-4). Trombosit fak-
tor-3 deki diizelme sekil 4 de gorulmektedir p< 0.001. Tedavi sonrasi,
hasta grubunun ADP ve adrenalinle olusturulmus trombosit aggregas-
yonlari ile trombosit faktor-3 arasindaki ters yonli bir iliski (sekil 5-6)
Hardisty ve Hutton'un calismalar: ile uyumludur (13).

Periton diyalizi ile trombosit aggregasyon bozukluklarinin diizel-
mesi tam olmasina karsin hemodiyaliz tedavisinde bu diizelme kismi-
dir (2,19,20,21). Ancak yapilan bir ¢calismada, hemodiyaliz hastalarinda
antiaggregan tedaviyi gerektirecek sekilde trombosit aggregasyonla-
rinda bir artma oldugu belirtilmektedir (27). Uremik kanamali has-
talara CAPD tedavisi uygulamaya baslanmasindan sonra bu hasta-
larda kisa bir stirede knamalarin durdugu gozlemekteyiz.

Gegici periton diyalizi veya hemodiyalizden sonra kisa stirede trom-
bosit faktor-3 aktivitesinde diizelme gorildiigii bildirilmektedir (19,20,
23,24). Bulgularimiz diger calismalarla uyumludur. '

Buna karsin yapilan baz: calismalarda CAPD uygulanan hastalar-
da hiperkoagulabilite ve trombosit hiperaktivitesi oldugu ve bundan
dolay1 bu hastalara antiagregan tedavi uygulanmasinin gerekebilecegi
ileri stirulmektedir (5,26).

OZET

Son dénem bobrek yetmezlikli 24 hastanin, CAPD tedavisi uygu-
lanmadan 6nce ve uygulamadan 1 ay sonra ADP ve adrenalinle olus-
turulmus trombosit aggregasyonlar: ve trombosit faktor-3 aktiviteleri
tayin edildi.

Hasta grubun tedaviden 6nceki ADP ve adrenalinli aggregasyon
degerleri, kontrol grubunun aym degerleri ile mukayesesinde anlam-
hh derevede dugliktii (p<0.001).

CAPD tedavisinden sonra ADP ve adrenalinle olusturulan aggre-
gasyon degerlerindeki artis tedavi éncesine gore anlaml idi (p<0.001).
Tedavi éncesi bozuk olan trombosit faktor-3 aktiviteleri tedaviden son-
ra anlaml olarak diizeldi (p<0.001).

SUMMARY
The effect of CAPD In platelet functions

Adenosine diphoshate (ADP) and epinephrine induced platelet
aggregations and platelet factor-3 availability were studied in twenty-
four patients with end stage renal failure prior to and one month la-
ter CAPD.
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ADP and epinephrine induced aggregation functions were signi-

ficantly lower (p<0.001) than controls in the patients group prior to
CAPD the increase in ADP and epinephrine induced platelet aggrega-
tions were found to be significant withh CAPD (p<{0.001).

Impaired platelet factor-3 availability prior to therapy were impro-

ved after CAPD.
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TURKIYE'DE OKUL GAGI ONCESI COCUKLARDA
LAKTAZ YETMEZLIGI

Ali Ozden*

Laktoz dogada yalniz disi memeli hayvanlarin meme bezinden sal-
giladiklar: stitiin yapisinda bulunan bir disakkaritdir. Laktoz (stt se-
keri) ince barsaklarin firgams: kenarinda bulunan laktaz enzimi ile
hidrolize ugrayarak glikoz ve galaktoza parcalandiktan sonra, absor-
be olur. Memeli hayvanlarda, sit emme déneminde ytuksek olan laktaz
aktivitesi, anne sttiinden kesildikten sonra giderek azalr ve baglan-
gic degerinin 1/10’a diser. Insanlarda benzer durum dinya nifusunun
9/3'sinden fazlasmda gorillmektedir (19). Bu gurup insanlarda yetis-
kin yasta laktaz enzim aktivitesinin % 90'indan fazlasimin kaybedil-
digi tesbit edilmis olup, yetigkin tip laktaz yetmezligi prevalansy %
60 - 100°diir. (9,19).

insanlarin diger bir grubunda (kuzey-bat1 Avrupa ve bu bolge ko-
kenli toplumlar, Afrika’da Hima, gdgebe Fulani’lerde, Hindistan'da
Pancap ve Yeni Delhi bolgesi) ise normal memeli érneginden farkh
olarak laktaz enzim aktivitesinin yasam boyu yliksek diizeylerde kal-
dig1 gosterilmistir. Bunlarda yetiskin tip laktaz yetmezligi prevalansi
% 5 - 20 civarindadir (2,19).

Fetusta laktaz yapimi liglincii ayda baslar ve siit emme donemin-
de maksimum diizeye ulasir. Prematurelerde ise gegici (ilk ay) laktaz
yetmezligi sik gérilmektedir. Bir¢ok etnik grupta laktaz enzim aktivi-
tesi, erken cocukluk caginda belirgin sekilde diismektedir (4)- Daha
once yaptigimiz bir ¢alismada, yetiskin tip laktaz yetmezligi preva-
lansi yuksek (% 81) buldugumuzdan, bu enzim yetmezliginin hangi
yaslarda basladigim ortaya koymak i¢in bu aragtirma yapilmistir (15,
16).

* AU Tip Fakiiltesi Gastroenteroloji Bilim Dal Dogenti.
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MATERYAL VE METOD

Bu ¢alisma Ankara Universitesi Tip Fakiiltesine baglh gocuk yu-
vasinda yonetim ve ailelerin miisaadeleri alinarak 1988'de yapilmis-
tir. Son iki hafta iginde antibiotik alanlar ve diaresi olanlar ile aghk
H, konsantrasyonu 20 ppm’'den yiiksek olanlar (bir olgu) calismaya
almmadi. '

Arastirma 39'u kiz, 50'si erkek cocuk olmak tizere 89 kiside yapildi,
Olgulardan 29'u 3 yasmda, 20’si 4 yasinda, 21'i 5 yasinda, 19'u ise 6
vasinda idi.

Cocuklarin test sabahi gaitalarini parazitolojik inceleme i¢in ge-
tirmeleri ve a¢ karna gelmeleri istendi. Bunlara siit igtikleri zaman
herhangibir rahatsizlik hissedip hissetmedikleri ailelerinin yvaninda
soruldu ve onlardan da tamamlayic: bilgiler alindi. Karm agrisi, dia-
re, gaz, gurultu, stite tahammiilsiizliik (entolerans) olarak degerlendi-
rildi. Cocuklarin haftada ne kadar sit tiikettigi ailelerinden ve yuva
yoneticilerinden edinilen bilgiler sonucu yaklasik olarak hesaplandai.

Tum olgularda direkt, tuzlu suda yiizdiirme ve cinkostilfat-satri-
fijal ytzdirme yoéntemleri ile gaitalarda parazit yumurtas: arandi.

Hidrojen Nefes Testi :

Laktoz 1 g/Kg dozunda distile suda % 10 luk solusyon haline ge-
tirildikten sonra i¢irildi. Laktoz igirilmeden (aghk H,) ve igirildikten
sonra 39, 60, 90, 120, 150, 180’inci dakikalarda eksprium sonu nefes ha-
vasmda H. konsantrasyonu milyonda kisim = ppm (1 ppm = 0.045
pmol/L) olarak odlgiildii. Aclik degerlerine gore hidroje nartisi (D*H,)
20 ppm'in Ustlinde tesbit edilen olgular laktaz yetmezlikli, 20 ppm ve al-
tindakiler ise laktaz normal olarak degerlendirildi. H. konsantrasyonu
6lgimi Model 12 Research Microlyzer 0115-M Quintron gaz kromatog-
rafinda yapildi.

Test siiresince gocuklarin fizik aktiviteleri kisitland: ve cocuk-
larda laktoza kars: entolerans olusup olmadig1 kaydedildi.

Laktoz ile yapilan testten 1-2 hafta sonra 24 laktaz normal, 12 lak-
taz yetmezligi olan olgularde ince barsakta absorbe olmayan dup-
halac 30 ml (20 g lactulose) 200 ml.'ye distile su ile tamamlandiktan
sonra icirilerek H: nefes testi yapildi. A¢lik H: degerlerine gore,
H: artis1 (D*H.) 20 ppm’in tstiinde saptananlar normal H. lretenler,
20 ppm veya altinda olanlar ise diisik H. tireten kisiler olarak de-
gerlendirildi-
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Sonuclar ortalama ve standart hata seklinde ifade edildi. Dupha-
lac verilen gruplarda esyapma t testi ve varyans analizi teknigi kul-
lamlda. .

BULGULAR &

H. nefes testi sonuclarina gore 89 olgunun 61'i (% 68,5) laktaz
normal, 28'i (% 31,4) laktaz yetmezlikli olarak saptandi. Laktaz yet-
mezligi prevalansi 3 yas grubunda % 13,79, 4 yag grubunda % 30,5
yas grubunda % 28,57, 6 yag grubunda ise % 63,16 dir (Tablo I).

Laktaz yetmezligi saptanan 28 olgunun 41U (% 14,29) 3 yasinda,
6's1 (% 21,43) 4 yasinda, 6's1 (% 21,43) 5 yasinda, 12'si (% 42,86) 6
yasimdadir.

Tablo | : Normal ve Laktaz Yetmezlikli Gruplarin Ozellikleri

Yas Olgu Sayisi Normal Laktaz Yetmezlik
3 29 25 (% 86,21) 4 (% 13,79)
4 20 14 (% 70,00) 6 (% 30,00)
5 21 15 (% 71,43) 6 (% 28,57)
6 19 7 (% 36,84) 12 (% 63,16)

Laktaz norma) grupta (61 olgu) aghk H: konsantrasyonu 8 olguda
10 ppm’den fazla, 53inde ise 10 ppm veya daha az idi. Laktaz yetmez-
likli grupta (28 olgu) ise 1 olguda a¢hik H: konsantrasyonu 19 ppm’'den
buyiik, 27'sinde 10 ppm veya daha az idi.

Laktaz normal ve laktaz yetmezlikli gruplarda ag¢hk H: konsan-
trasyonlar1 bakimindan istatistiki farklihk tesbit edilmedi. Her iki
gruptaki nefes H: konsantrasyonlari ve aclik ile laktoz alimindan son-
raki zamanlarda elde edilen H. konsantrasyonlar arasindaki farklar
(D H>) tablo II-11I ve sekil 1-2’de gdsterilmistir.

Aymn yas grubundaki gocuklarda yetmezlik olan ve olmayanlarm
agirliklar: arasinda istatistik farklililk yoktur (Tablo IV).

Laktoz normal (24 olgu) ve laktoz yetmezlikli (12 olgu) olgularin
timinde Duphalac ile H: konsantrasyonunda achik degerine gdre 20
ppm’'den fazla artis husule gelmistir (Tablo V-VI). Laktaz normal ve
laktaz yetmezlikli olgularda Duphalac ile yapilan testte husule gelen
H: konsantrasyonlarinda 90, 120, 180'inci dakikalarda tesbit edilen

*D=A
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Tablo Il : Ortalama Nefes H, Konsantrasyonlari (ppm)

Laktaz Normal Laktaz Yetmezlik

Zaman (Dakika) (61 olguda) (28 olguda)
Achk 3,24+0,53 2,00+0,62
30 1,80=*0,32 4,60+1,20
60 2,40+0,35 24,67:£3,79
90 2,90+£0,52 30,35+3,07
120 3,65%*0,51 28,10==3,06
150 5,14+0,61 35,673,968
180 5,544+0,65 35,25+3,35

Tablo 11l : Aglik ile Laktoz Alimindan Sonra Elde Edilen H, Konsantrasyonlari Arasindaki

Farklar (D*H,)

Laktaz Normal Laktaz Yetmezlik

Zaman (Dakika) (61 olgu) (28 olgu)
30 — 1,44+0,37 2,61+1,30

60 — 0,84+0,47 22,70=+3,80

90 0,34+0,64 28,40+3,00

120 0,41+0,69 26,10=%+3,10

150 1,90240,72 33,70+£3,90

180 2,30%+0,80 28,00=%=3,20

fark istatistiki olarak énemlidir (p<0.05). Belirtilen zamanlardaki H:
artis1 laktaz yetmezlikli grupta fazladir (Tablo VII, sekil 3).

Laktaz normal grupta siit tiiketimi ortalamas:1 2,248-0,177 litre/
hafta, laktaz yetmezlikli grupta ise 1,509+0,218 litre/hafta olup, bu
iki grupta ortalamas: arasindaki fark istatistik olarak &nemlidir
(p<0.05).

89 olgunun 84linde (laktaz normal grupta olgularin % 98,4, lak-
taz yetmezlikli grupta % 85,7'si) hem anamnezde stite karsi taham-
miilstizliik hem de igirilen laktoza tahammiilsiizliik (entolerans) tesbit
edilmemistir. Bir olguda stite tahammiilsiizliik hikayesi oldugu halde
test esnasinda entolerans goriilmedi (Tablo VIII).

89 olgunun yalniz birinde gaitadan parazit (enterobius vermi-
cularis) yumurtasi tesbit edildi.
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Tablo IV : Olgulara Verilen Ortalama Laktoz Miktar,
Laktaz Normal Laktaz Yetmezlik
Olgu Sayis1 lg/Kg Olgu Sayisi Ig/Kg
Yas (61) Laktoz (28) Laktoz
3 25 14,24+0,31 4 13,62=+0,55
4 14 15,67+0,61 6 15,410,865
5 15 17,30==0,46 6 17,16::1,16
6 7 23,51+1,84 12 20,66=+0,96
*D=A

Tablo V : Laktoz Normal 24 Olguda Laktoz (1 g/Kg) ve Duphalac (20 g lactulose)’tan sonraki

Ortalama H, Konsantrasyonlari (ppm)

Zaman (Dakika) Laktoz Duphalac
Acghk 3,04-+0,80 3,20+0,95

30 1,79-0,52 6,331,14

60 2,70 0,58 23,91£2,94

90 3,02=%0,56 35,70£3,71

120 4,37+0,97 44,54+411

150 4,33+0,86 45,37+4,85

180 5,20=£1,35 39,37+3,93

Tablo VI : Laktoz Yetmezlikli 12 Olguda Laktoz (1 g/Kg) ve Duphalac (20 g lactulose)'tan
sonraki Ortalama H, Konsantrasyonlari (ppm)

Zaman (Dakika) Laktoz Duphalac
Aclik 2,6641,42 2,58=0,81

30 5,68+228 7,75+1,87

60 24,33+50901 29,08=*4,68

90 28,253,80 63,08+5,80

120 26,50+4,28 61,66--4,53

© 150 37,415,096 44.58+5,44

180 38,58+6,02 65,00+8,74
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Tablo VI : Laktaz Normal (24) ve Laktaz Yetmezligi Saptanan (12)'larda Duphalac (20 g
lactulose) ile Tesbit Edilen H, Konsantrasyonlari (ppm)

Zaman (Dakika)

Laktaz Normal

Laktaz Yetmezlik

Achk 3,20=0,95 2,58+0,81
30 6,33+1,14 7,75+1,87
60 23,91+294 29,08+4,68
90 35,70+3,71 63,08+5,80

120 44 54-+4 11 61,66+4,53
150 45,374,885 44,58+5,44
180 39,37+3,93 65,00+8,75

i, (ppa)
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80
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ince barsaklarda absorbe olamiyan karbonhidratlar kolona ge-
lince bakteriyal metabolizma, ile fermantasyona ugrayarak parcgalanir.
Fermantasyon sonucu H,, CO:, metan ve kisa zincirli yag asitleri olu-
sur. Insanda bakteriyal fermantasyon disinda hidrojen tesekkiiliine
yolacabilecek metabolik olay yoktur. Tegekkiil eden H.'nin vaklagik
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Tablo VIII : Laktaz Normal (olgu) ve Laktaz Yetmezlikli (28 olgu) Gruplarda Anamnezde
Siite ve Test Sirasinda Verilen Laktoza Tahammiilsiizliik.

Siite Taham- Testte Verilen

miilsiizliik Laktoza

Hikayesi Entolerans Laktaz Normal Laktaz Yetmezlik
+ e s 2 (% 171
o= — 1 (% 1,8) —
— — 60 (% 98,4) 24 (% 85,7)
o + — 2 (% 71

% 20'si absorbe olur ve akciger yolu ile disan atilir (22). Geri kalan
kismu ise rektal yolla atilmaktadir. Nefes ile atilan hidrojenin tayini
ile laktaz yetmezliginin endirekt yolla semikantitatif olarak tesbit edi-
lebilecegi gosterilmistir (11). Bu test ince barsakda absorbe olmayan
karbonhidrat hakkinda bilgi verir. Newcomer bu testin % 100 sensitivi-
te ve spesifiteye sahip oldugunu bildirmisse de, diger arastiricilar bu
testin % 2-5 oraninda yanlis negatiflige neden olabilecegini ileri stir-
mektedirler (12).

Laktaz yetmezliginin bilinen tipleri : 1 — Konjenital (herediter)
laktaz yetmezligi, 2 — Primer yetiskin tip laktaz yetmezligi, 3 — Se-
konder laktaz yetmezligi, 4 — Prematiirelerin gegici laktaz yetmezligi-
dir. Primer yetigkin tip laktaz yetmezliginin goérulmeye basladig yas
toplumsal ve etnik farkliliklar géstermektedir. Habesistan’'da 2 yasin
altinda, Nijerya'da 1,5-3 yag, Uganda’da 4 yasin altinda, Kuzey Tay-
land’'ta 4 yasinda, Hindistan'da 3-10 yasinda, Finlandiya'da 5-10 yvas
arasinda, Israilde 6,5-8 yas arasinda, Amerik’da beyazlarda 5 yasin-
da, Kizilderililerde 5 yas altinda, Zencilerde 5-10 yvasinda laktaz yet-
mezligi goériilmeye baslamaktadir (4,7,8,10,13,14,17).

Amerika'da Newcomer 5-6 yas grubundaki Kizilderili ¢ocuklarda
laktaz yetmezligini % 63 olarak bulmustur (12). Bolin ise Singapur'da
1-3 yas grubunda % 36, 3-5 yas grubunda % 21, 5-7 yas grubunda % 50
oraninda teshit etmistir (4). Roggero ve arkadaslar: italya'da 6-8 yas
grubunda laktaz yetmezligini % 25 oraninda bulmuslardir (18). Nose
ve arkadaslar1 Japonya’'da 2 yas altinda laktaz yetmezligi gbrmemek-
le birlikte, 3 yasinda % 30, 4 yasinda % 36, 5 yasinda % 58, 6 yvasinda
% 86 oraninda oldugunu tesbit etmislerdir (13). Paige ve arkadaslar:
Peru'da. Mestizo ¢ocuklarda (Ispanyol- Kizilderili melez gocuklar) 3
vasin altinda yetmezligi % 20, 3-5 yasinda % 82 oraninda, tesbit ettiler
(17). Tlrkiye'de Abal ve arkadaslar: ve Bilir laktoz tolerans testi ile
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yaptiklar ¢alismalarda 2 yagin altinda laktaz yetmezligi tesbit etme-
mislerdir (1,3). Bu ¢alisma gostermektedir ki, Turkiye'de laktaz yet-
mezligi 3 yasinda gortilmeye basghyor ve yag ilerledikge artiyor. Bi-
zim calismamizda ise 3-6 yas grubunda laktaz yetmezlik oran % 31,4
‘'olarak bulunmustur.

Laktaz normal (24 olgu) ve laktaz yetmezlikli (12 olgu)’lerde ko-
londa veterli H. tesekkiil edip etmedigi Duphalac (20 g lactulose) ile
kontrol edildi. Her iki grupta da aghga gore 20 ppm’den fazla H, artist
gorildi. Calisma grubumuzdaki olgularda kolon florasimn yeterli H.
tirettigi ortaya kondu. Kolondaki pH, floranin yapisi, bakteri miktari
H, tesekkiliint etkilemektedir. Diger tilkelerde yapilan galismalar gos-
termektedir ki, yaklasik olarak normal kisilerin % 5'inde Duphalac
alimindan sonra H: artis1 20 ppm’den daha az olmaktadir. Bu dustk
H: tegekkiiliiniin mekanizmas1 kesin olarak bilinmemekle birlikte, di-
yet, cevresel ve cografi faktorler ile kolon pH'simin (agwr1 karbonhid-
rata maruz kalmasi nedeniyle) diisiik olusu gibi nedenlerden ileri ge-
lebilecegi veya bu grupta tesekkil eden Hynin rektal yolla slratle
kaybedildigi ileri strtilmektedir (5,6).

Duphalac’tan sonra laktaz yetmerzlikli grupta H. artisi, laktaz nor-
mal gruba gore 90, 120 ve 180'inci dakikalarda daha yiiksektir. Bu
yetmezlikli grupta kolon florasinin daha fazla H. iiretmeye yatkin
olmas! ile izah edilebilirse de, daha ileri ¢alismalar konuya acikhk
getirebilir kanisindayiz.

Bu calismada laktaz yetmezlikli grupta haftahlk sut tiiketimi, lak-
taz normal gruptan daha az bulunmustur. Baz1 arastiricilar sit tike-
timinin yiksek oldugu toplumlarda primer laktaz yetmezligi preva-
lansiin diisiik ve enzim aktivitesindeki azalmanin da ileri yaslarda
goraldigiing ileri stirmektedirler. Siit tiiketiminin artirilmas: ile en-
zim yetmezliginin baslama tarihinin geciktirilip, geciktirilemiyecegi
tartismalidir (4,9).

Laktoz entoleransi enzim yetmezligini ifade etmez. Entolerans belli
miktardaki laktoza semptomatik cevabi (karm agrisi, diare, gaz ve
gurultu) tanmimlamak i¢in kullamlir. Laktaz yetmezliklilerde entole-
rans sik goriilmekle birlikte her zaman iyi bir korelasyon yoktur. En-
tolerans laktaz normal kisilerde de gdriilebilir. Entolerans olusturan
laktoz miktar: da kisisel farklihklar gostermektedir (9,18)-

Laktaz eksikligi, laktoz entoleransindan daha erken yasta bas-
lar. Cocuklarda semptomlar yetiskinlerden daha azdir. Absorbe ola-
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mayan laktozun bakteriyal metabolizmas: cocuklarda farkli olabilir
va da kolonun metabolitlere verdigi cevap degisiktir (12,20,21).

Bu calismada da laktaz normallerinin % 98,4'tinde laktaz yetmez-
liklilerin % 85,7'sinde anamnezde ve test esnasinda entolerans tesbit
edilmemistir.

Geri kalmis tilkelerde laktaz yetmerzligi prevalansinin cocukluk
caginda yiiksekliginin paraziter hastaliklarla iligkili olabilecegini ileri
stiren arastiricilar mevcuttur (4,19). Bu calismada 89 olgunun 1’inde
(laktaz normal) parazit yumurtas: tesbit edilmistir. Paraziter infes-
tasyonun laktaz yetmezliginde énemli rolii olmadigini bu ¢alisma or-
taya koymaktadur.

Baz1 arastiricilar primer laktaz yetmezligini genetik olarak belir-
lenmis otosomal ressesif herediter bir durum olarak kabul ederler (19).
Laktaz yetmezligi genetik, antropolojik klinik, beslenme, ekonomik
yonleri olan ve kitle saghgmi ilgilendiren bir konudur. Dolayisiyle
toplumda laktaz yetmezligi prevalansinin ve baslangi¢ yasinin tesbiti
oldukga 6nemlidir.

Bu arastirma A.U. Rektorliigi Arastirma Fonunun 1987-1988 yihindaki destegiyle gercek-
legtirilmistir.

OZET

3 - 6 yas grubunda olan 89 cocukta laktaz yetmezligi H, nefes testi
ile belirlendi. Laktoz 1 g/Kg olarak verildi. 89 olgunun 61’1 (% 68,5)
laktoz normal, 28’1 (% 31,4) laktoz yetmezlikli olarak saptandi. Laktoz
yetmezligi prevalansi 3 yas grubunda % 13,79, 4 yas grubunda % 30,5
vag grubunda % 28,57 6 yas grubunda ise % 63,16 idi. Ayn1 yas gru-
bundaki gocuklarda laktoz normal ve yetmezliklilerin agirhiklar: ara-
sinda istatistik farklihk yoktu.

Laktaz normal (24 olgu) ve laktaz yetmezlikli (12 olgu) olgularda
Duphalac (20 g lactulose) ile yapilan testlerde, biitiin olgularda ac¢hk
H. degerlerine gére 20 ppm’'den fazla, artis husule geldi.

Laktaz normal grupta haftalik stit tiketimi, yetmezlikli gruptan
daha fazla bulundu (p< 0.05).

89 olgunun 84'tinde stite tahammiilsiizliik hikayesi ve test esna-
sinda entolerans mevcut degildi.

89 olgunun yalmz birinde (laktaz normal olgu) gaitada parazit
yumurtasi tesbit edildi.

Bu galisma Tirkiye'de primer laktaz vetmezliginin 3 yasinda go-
rilmege basladigini ve yas ilerledikge arttigim géstermektedir.
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SUMMARY

Lactase Deficiency In Pre-School Turkish Chiidren

Prevalence of lactase deficiency in kindergarten children aged
3-6 years was investigated by using breath hydrogen test. In the test,
a rise in breath hydrogen concentration of > 20 ppm, after the oral
lactose load, was considered to be evidence of lactase deficiency. After
a lactose dose of 1 g/Kg, 69 children (68,5 % )was found lactase nor-
mal, whereas 28 children (31,4 %) was observed to be lactase defici-
ent. The incidence of lactase deficiency was 13,79 % in 3 year, 30 %
in 4 year, 28,57 % in 5 year and 63,16 % in 6 year old children. The
difference in the weights of the children in the same age group was
not statistically significant.

In 36 cases, lactase normal (24 cases) and lactase deficient (12
cases), the tests carried out after an overnight fast by using Dupha-
lac (20 g lactulose) resulted in more than 20 ppm increase in breath
H. excretion. None of these subjects were low hydrogen producers.

The weekly milk consumption in lactase normal group was ob-
served to be higher than the lactase dificient group. In 84 of the 89
cases, the lactose intolerance during tests and the history of milk in-
tolerance were not observed. The parasite was found in feces of only
one case (lactase normal) out of 89 subjects.

Thus, in this study, the incidence of primary lactase deficiency
in Turkey was found to be observed at the age of three and gradu-
ally increase by age.
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SOGUK STRESI UYGULANAN SURRENAL MEDULLASI
ADRENALIN HUCRELERINDE ISIK VE ELEKTRON
MIKROSKOBU DUZEYINDE GOZLENEN
DEGISIKLIKLERIN INCELENMESI

Yiiksel Saran*

Bébrek st bezi medullas1 kromaffin hiicreleri, katesolaminler,
ATP, kalsiyum, enzimler, proteinler, peptidler (enkefalinler gibi) ve
kromaffin graniillerin diger uriinlerini sentez eder depolar ve salgl-
larlar (44). Surrenal medullasindan kategolaminlerin salgilanmasi
hem noral hem de hormonal etkenlere baghdir (50). Bezin torasik
splanknik sinirlerle innerve oldugu bilinmektedir. Kromaffin hiicre-
ler gevresinde sonlanan kolinerjik sinirler salg1 islevini kontrol eder-
le r (12). Cesitli yontemler uygulanarak uyarilan kromaffin hiicreler-
den kategsolaminlerin salinma bigimi ve salinan salgl granillerinin yo-
gunlugu, membran yapisl ve lokalizasyonu 1sik ve elektron mikrosko-
bu ile incelenerek degisik sonuglar elde edilmigtir (62). Stres, nikotin,
reserpin, insulin, digik 1s1, endotoksik sok etkisiyle kromaffin hiicre-
lerden katesolaminlerin kayboldugunu kanitlayan histokimyasal ve
ultrastriiktiirel diizeyde birgok gozlemler bulunmaktadir (7,10,18,19,
22 23,44), Katesolamin molekillerinin graniillerden salinarak sitoplaz-
maya gectigi ve hiicre disina difftizyonla verildigi (43,61,62) yada pro-
tein hormonlarinda oldugu gibi ekzositozla salgilandigl savunulmus-
tur (3,11,32,38,44,45,48). Soguk stresinin medulla hiicreleri tlizerine et-
kisi konusunda daha cok hiicrelerin ¢ekirdek yapisi ve DNA miktarm-
daki degisiklikler ele alinmis salgi graniilleri ve diger sitoplazmik or-
ganellerdeki etkisi, tizerindeki arastirmalara az rastlanms ve farkh
sonuglar elde edilmigtir (34,36,59,60) .

Surrenal medullasi kromaffin hiicrelerinin yap: 6zelligindeki de-
gisiklikler, sican (5,28,33,36,53), fare (37,42), hamster (61,22), meme-
li (11), kobay (57,58), sigir (31), tavsan ve degisik vertebralilarda (18,
19) incelenmistir. Surrenal medullas: kromaffin hticrelerinin birbirine
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oranlar1 ve yapi ézellikleri farkli tiirlerde degisiklik - gostermektedir.
Kobay medullas: 6zellikle yiiksek oranda adrenalin depolayan hiicre-
ler igerdiginden (biitiin medulla hiicrelerinin yaklasik % 90'1) (57,58)
bu ¢alismada kobay en uygun deney hayvani olarak gortilmustiir. Bu
nedenle goézlemlerimiz kobay medullasinm bliytik ¢gogunlugunu olus-
turan adrenalin hiicreleri tizerinde yogunlastirilmistir. Bu calisma so-
8uk stressinin kobay medullasi adrenalin hiicrelerinde gozlenen degi-
siklikleri 151k ve elektron mikroskobu dizeyinde incelemek tizere ele
alinmistir.

MATERYAL ve YONTEM

Materyel olarak 500-600 gr. agirhginda ergin erkek kobaylar kul-
lamldi- Bunlar onarlik dért gruba ayrildilar, ilk grup konftrol olarak
alinan hayvanlar: icerdi. Bunlar deney siiresince oda 1s1sinda tutuldu-
lar. Ikinci grup hayvanlar +4 C°de 15 saat stireyle soguk odaya bira-
kildi. Uglincii grup, aralikli olarak +4C° de (15 saat +4 C° de da-
ha sonra 9 saat oda 1sisinda) toplam 210 saat (14 guin) stire ile bek-
letildi son soguk periyodu sonunda kobaylar oldurtildi. Dérdiinci
deney grubunda 210 saat soguk etkisinden sonra oda 1s1s1na alinan
kobaylar 48 saat kontrollerle aym yverde bekletildi ve bu siire sonra
oldiralduler.

Isik mikroskobu ile inceleme igin organlara katesolaminlerin belir-
lenmesinde kromaffin reaksiyonu, lipidler icin, Sudan siyahi B boya-
ma yontemi uygulandi. Genel yap1 yéniinden ise azan birlesik boyasa,
Laidlaw gimiis empregnasyonu, glikojen incelemesi icin periyodik asit
Schiff reaksiyonu ve kursun-asetat yéntemi uygulandi (47).

Elektron mikroskobu igin her kobaydaki sol surrenaller veronal
asetat tamponla pH 7.4 e ayarlanmis % 2 lik osmiyum tetroksid ile
oda 1sisinda bir saat tesbit edildi ve vestopale yatirildi. Her doku blo-
kundan 151k mikroskobik bir mikronluk yari ince ve elektron mikros-
kobik 200-400 A°luk ultra ince kesitler alindi. Isik mikroskobik yari
ince kesitler toluidin mavisi ile boyandi. Ultra ince kesitler kontrast
saglanmasi icin uranil asetat ile boyandi. Kesitler Zeiss EM 8 elektron
mikroskobu ile incelendi.

BULGULAR

Kontrol grubunun 151k mikroskobu i¢in hazirlanan kesitlerinde bii-
yuk epiteloid medulla hiicreleri, kan kapillerleri ve veniiller ile yakin
iliskili olarak, yuvarlak hiicre kimeleri, ya da kisa kordonlar olus-
turdular. Yuvarlak veya oval, bazan diizensiz bigimde cekirdek icer-
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diler. Azan ve gimiisleme yoéntemleriyle hiicreler gevresinde kollagen
ve arjirofil lifleri iceren ince fibroz ve vaskiiler yap1 ve hucrelerin ge-
nel diizeni belirlendi (Resim 1). Kromaffin ve kursun asetat (47) ile me-
dulla hiicrelerinin salg1 grantlleri ile dolu oldugu gozlendi (Resim

i3

Resim 1 : Kontrol kobay surrenal medullasinn genel yam o6zelligi. Hiicreler, sik kapillerler
ve ince bag dokusu ile ayrilan gruplar olugturuyor. K, kapiller; MH, medulla hiicreleri.
Azan X 200.

Resim 2 : Kontrol surrenal medullasi, kromaffin reaksiyonu. K, koteks: D. medulla. X 250.
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2,3). Sudan siyahi ile boyamada, korteks belirgin boyandig1 halde, me-
dullada ¢ok az sayida boyali graniil gozlendi (Resim 4). Sempatik né-
ronlarm kobay adrenal medullasindan ¢ok sayida oldugu gbze carpti
(Resim 5).

Resim 3 : Kontrol surrenal medullasi. Korteksten kursun asetath boyama ile belirgin
bi¢imde ayirdelunabilmektedir. K, korteks; M, medulla. X 250.

Resim 4 : Kontrol surrenal medullasi, Lipidden zengin kortekse oranla medulla gcok acik
renkte beliriyor. K, korteks; M. medulla. Sudan siyahi B boyasi X 200.
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Resim 5 : 15 saat siireli soguk etkisi. Kromaffin reaksiyonun azaimas! sonucunda medulla
soluk kahverengi gézleniyor. K, korteks; M, medulla. Kromaffin reaksiyon X 200.

fkinci deney grubunda (15 saat soguk etkisi) hicre grantllerinde
bir miktar azalma gozlendi. Kromaffin reaksiyonunun azalmig oldu-
gu gorildi. Hiicreler soluk kahverengi goériinim aldilar (Resim 5,7).
Uctincii deney grubunda (aralikli olarak 210 saat stre ile soguk
etkisi) salgl graniillerinin hemen tamamen hiicreden bosalmis oldugu

£ ey 30 o P Y

Resim 6 : Uzun siireli soguk stressi uygulanan medulla. Sitoplazmada kromaffinreaksiyon
gzlenmiyor. SN, sempatik noronlar; K, korteks; M, medulla.
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gozlendi. Kromaffin reaksiyonu ile katesolaminlerin biiyiik 6lgtide
azaldig1 saptandi. Reaksiyonun rengi soluk kahverenginden negatif
reaksiyon gorintimuni aldi (Resim 5). Renk ve granul sayisindaki
azalmanin yaninda hiicre buyukliginde de belirgin azalma gorildi
(Resim 5). Buna karsmn damar liimeni capmda belirgin genisleme géz-

& %

Resim 7 : Bir nceki resmin kuvvetli biiyiiltmesi. Kahverengi kromaffin graniiller okla
isaretli. Kromaffin reaksiyonu X 1200.

Resim 8 : Uzun siireli soguk etkisi. Bazi medulla hiicreleri sitoplazmasinda belirgin PAS
pozitif graniiller segiliyor. Ok ile isareth. X 1200.
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Resim 9 : Uzun siireli soguk etkisi. Medulla hiicrelerinde lipid damlalari artmis olarak
goriiliiyor (okla isaretli). Sudan siyahi B X 1200.

lendi, PAS ile boyamada sitoplazma, i¢ginde PAS pozitif granitller se-
cilebildi (Resim 8). Sudan boyamas: kesitlerinde hiicre sitoplazmasin-
da daha ¢ok sayida lipid damlalar:1 gozlendi (Resim 9). Ayrica medul-
lada yildiz bigiminde grantler yap:lar iceren hiicrelere rastlandi. Bun-
larin bag dokusunda yer alan fagositler olabilecegi distnuildii.

Resim 10 : homrur kopay surrenal meduliast sitoplazmanin yuvarlak oval osmiyofilik salgs
graniillerinden zengin olusu gdzleniyor. SG, salgi granilleri X 10.000.
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Dérdiincti deney grubunda soguk etkisinden sonra normal oda
1s1sinda 48 saat birakilan deney grubunda, medulla hiicreleri yeniden
kromaffin reaksiyonu ve kursun asetat yéntemi ile boyanarak kontrol
kobaydaki normal gorunimi aldilar.

Elektron mikroskobu gézlemlerinde, kontrol grubunda, genelde
endoplazma retikulumu, Golgi kompleksi ve mitokondriyonlarin yer
aldig1 gekirdege yakin alanda daha seyrek olmak {izere, sitoplazma-
nin her tarafina yayilmig, yuvarlak ya da oval bigcimde ¢ok sayida
osmiyofilik salgi grantlli goéze carpti (Resim 10). Graniiller memb-
ranla gevrili yogun bir igerige sahipti. Elektroyogun graniil materyeli,
genelde graniil boslugunu doldurmustu. Bazi graniller kuvvetli bu-
yultmelerde graniil membran altinda periferik ince az yogun bir hal-
ka yapis: igerdiler. Granullii endoplazma retikulumu sisternalarmin
kesitlerine tek tek, baz alanlarda ise kiigiik gruplar halinde rastlandi
(Resim 11). Endoplazma retikulumu keseleri ya da tubulileri icinde
elektroyogun materyel gozlenmedi. Golgi kompleksine iyi gelismis
olarak hiicre sitoplazmasinda siklikla rastlandi (Resim 12). Golgi ve-
sikiil ve vakiiolleri ile birbirine paralel yassi sarniglar beilrgindi. Mi-
tokondriyonlar kiicik yuvarlak ya da oval koyu matriksli ve belir-
gin kristali gortintimdeydi. Lipid damlalar: ¢cok seyrekti. Glikojen par-
tikiillerine sitoplazmada gelisi gtizel dagilmis olarak rastlandi. Cok
az sayida lizozom goézlendi. Medulla, hiicrelerin gevresinde yakin ilis-
kili olarak bulunan ve seyrek pencerei endotel iceren kapillerlerden

_} h. . ; § : <
Resim 11 : Kontrol kobay medullasi. Sitoplazma duvarlarinda sik ribozomlar igeren endop-
lazma retikulmu kesitleri. GER, graniillii endoplazma retikulumu; M, mitokondriyon. X 20.000.




Soguk stresi uygulanan surrenal medullast adrenalin hiicrelerinde 151k 273

Resim 12 : Kontrol medulla iyi gelismis Golgi kompleksi gevresindeki vezikiller iginde
elektroyogu nmateryel okla isaretli G. Golgi kompleksi; SG, salgi grantili. X 23.000.

zengindi. Komsu kromaffin htcreler arasinda desmozomlar bulun-
maktaydi.

ikinci grupta, arahikl olarak 15 saat soguk stressi uygulanan de-
ney hayvanlarindan alinan kesitlerde, adrenalin hiicreleri sitoplazma-
sinda, grantllerin miktar1 kontrole oranla daha azalmisti (Resim 13).
Hiicre membran yakiminda salg: graniilleri daha ok sayidaydi ve bu
bolgede hiicre membrani dizensiz gorildi (Resim 14). Diger hicre
organellerinde ¢nemli bir degisiklik bulunmadi. Baz1 alanlarda gra-
niil membrani ile hiicre membran: arasinda baglantilar gozlendi. Si-
toplazmanm her tarafinda serpilmis vezikil ve vakuollere rastlandi.

Uciincii deney grubunda, soguk stressi altinda aralikli olarak 210
saat birakilan deney grubunda; hiicre sitoplazmasinda salg1 grantlle-
rinde kontrole oranla énemli derecede azalma mevcuttu. Sitoplazma-
da ancak ¢ok az sayida osmiyofilik granil bulundu. Endoplazma reti-
kulumu keselerinin liimeninde yer yer genislemeler géze carpti. Golgi
kompleksine yakin olarak ve sitoplazmanin her tarafinda vakuol ve
vezikiillerin ve yer yer multivezikiler cisimlerin bulundugu dikkati
cekti (Resim 15). Salgi materyelinin ekzositoz ile hiicre disina verildi-
gini kanitlayan goézlemlere daha siklikla rastlandi Interseliiler ara-
Tikta salg: icerigine benzer yogun maddeler gozlendi (Resim 16). Re-
sim 16 da gozlenen gorintiilere benzer durumlara siklikla rastlandi,
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Sitoplazmada diizensiz sekilli yogun matriks ve materyel iceren lizo-
zomal yapilarda ve lipid damlalarinda artma gortldi (Resim 17 ve 18).
Hiicreler arasmdaki dezmozom yapilar: kontrol grubunda oldugu gibi
gozlendi. Hiicre simirlar oldukca diizensiz gorilda.

& 4 b 4

Resim 13 : 15 saat siireli sojuk etkisi, Sitoplazmada salgr graniilleri kontrola oranla azalmis
goriiltiyor. SG, salgi graniilleri; D, desmozom. X 15.000.

Z : x T 5 * ™ ~h-, 1 e i;c‘ .i‘ ; ; ke 5
Resim 14 : 15 saat slireli soguk etkisi, salgi grantilleri hiicrenin periferisinde hiicre membrani
yakininda toplanmig gériiliiyor. SG, salgr grantiileri. X 17.000.
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Dérdiincii deney grubunda, soguk etkisinden sonra normal oda 1s1-
sinda 48 saat birakilan deney grubunda, salgl grantillerinin yeniden
artms oldugu gozlendi (Resim 19). Bazi grantillerin icerdigi daha az
yogundu ve periferik az elektroyogun halka bicimi ince aralik secili-

multivezikiiler cisimeikler gézlenmektedir. V. Vakuol, Ve. vezikiil SG, salgi granulii me, mul
tivezikiiler cisimcik X 25.000

i : ¥ : .._&‘ S 3 : i RS T -
Resim 16 : Uzun siireli sotuk etkisi. Salg granilleri hiicre membrani yakininda toplanmig
ve hiicre disinda salgr igerigine benzer yogunlukta materyel yapisi gzleniyor (okla isaretli)
SG, salgr grantlii, X 25.000.
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yordu. Degisik buytikliikteki diger grantiller daha, homojen ve elektro-
yogun gériiniimdeydi ve agik periferik halka géstermedi. Sitoplazmik
vezikil ve vakiiollerin miktar: énceki deney grubuna oranla azalmis-
t1 (Resim 19). Endoplazma retikulumu keseleri daha geniglemis ve
orta yogunlukta materyel ile dolu gérildii (Resim 29). Baz1 hiicreler-

&

Resim 17 ve 18 : Uzun siireli soguk etkisi. Sitoplazmada artan sayida yodun matriksli
lizozomal (Resim 17) ve lipid (Resim 18) damlalari gorilityor. L, lizozom; GER, granillii
endoplazma retikulumu; L, lipid damlasi; M, mitokondriyon; X 10.000.

: e e i i .

L e A e

Res. 19 : Soguk etkisinden 48 saat sonra. Sitoplazmada salgi graniilleri yeniden artiyor.
Az yogun () ve yodun salgi graniilleri gériiliiyor. SG, salsgi grandilii li, lizozom x 20.000.
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Soguk etkisinden 48 saat sonre, Endoplazma retikulumu keseleri genislemis

Resim 20 :
GER, graniilli endoplazma retikulumu X 20.000.

ve orta yogunlukta materyel igeriyor

un materyel igeren, kiiglik

Resim 21 : Soguk stressinden 48 saat sonra. Golgi yakininda yog
mitokondriyon; SG,

salgi graniilleri seglliyor. GER, graniillic endoplazma retikulumu; m,
salgi graniilii; G, Golgi.
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de Golgi kompleksi yakininda, veni salg1 grantlleri olusumuna iliskin
ortada yogun materyel igceren kiiclik grantller gozlendi (Resim 21).

TARTISMA

Farkl turlerin surrenal medulla, hiticrelerine iliskin histokimyasal
ozellikleri ve degisik ilaclarin etkilerini kapsayan 151k ve elektron mik-
roskobu duzeyinde cesitli ¢aligmalar yapilmistir. Istk mikroskobu dii-
zeyinde kategolamin graniillerinin ortaya gikarilmasi igin giimiisleme
(9,13,16), fluoresan yontemler (1,7,15) gluteraldehit-dikromat yontemi
gibi histokimyasal incelemeler mevcuttur. Farkh katesolamin graniil-
lerini igeren hiicrelerin ayirdolunmamasinda gluteraldehit (13), glute-
ralhedit toluidin mavisi (28) yontemi, gluteraldehit—amonyakh gumius
eriyigi (56) gibi yéntemler basarih sonug vermistir. Uzun sureli diisiik
1s1da birakilan ve PAS uygulanan sigan adrenal medulla, hiicrelerinde
kigik PAS pozitif graniiller follikiil liimeni ve damar ltimeni icinde
gozlendiler (34). Kesitlerimizde uygulanan histokimyasal yéntemler
arasimnda kromaffin yonteminin yanisira kursun asetat ile boyanan ke-
sitlerde kromaffin hiicreleri soluk boyanan korteks hiicrelerinin kom-
sulugunda koyu lacivert renkte belirlendiler, Uzun sureli soguk et-
kisinde birakilan bazi1 medulla hiicrelerinin sitoplazmasinda PAS po-
zitif grantller secildi. Bunlar ince yap1 dizeyinde gézlenen glikojen
partikillerinin gruplagmalarina uyabilir. _

Medulla hiicrelerinin normalde ve farklh ilaglarla uyarilmasina
bagl, gesitli tiirlerde 151k ve elektron mikroskobu ile yapilan arastir-
malar mevcuttur. Belirli dozlarda insulin injeksiyonundan sonra faz-
kontrast mikroskobu ile vapilan calismalarda ortaya ¢ikan negatif
kromaffin reaksiyonunun hiicreden granil salgilanmasina bagh ol-
madig ileri sturulmiistir (20). Isik mikroskobu ile yapilan baska bir
calismada ise reserpin etkisiyle medulla hiicrelerinden katesolamin-
lerin salgilandig1 aciklanmistir (10,18). Ultrastruktiir dizeyinde kro-
maffin graniiller hiicre icinde yuvarlak oval, tubular, degisik bigim-
lerde gozlenmistir (65). Fikzasyon durumuna gore elektroyogun gra-
nil materyeli ya grantil boslugunu doldurur ya da periferik bir halka
olusturmaktadir. Osmik asit ve aldehit-osmik asit tesbitinden sonra
noradrenalin granilleri adrenalin grantillerine oranla daha elektro-
yogun gdzlenmistir (9,16,25,55). ;

Bunun disinda bazi izole salg1 grantlleri farkll ultrastriiktiirel
ozellikte yap1 gostermislerdir (2).
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Normal kobay medullasmin ultrastriiktiirel yapisinin incelenmesi
ile (57) esas olarak adrenalin depo edildigi saptanan ve, orta elektro-
yogun graniiller igeren hucrelerin yuksek oranda oldugu (medullanin
% 85-90'nin1 olusturdugu) saptanmistir (29,57). Bu hiicrelere kromaf-
fin-A hiicreleri denir. Daha elektroyogun ve daha kii¢lik grantl ige-
ren hiicrelerin ise biyokimyasal analizlere dayanarak, noradrenalin
tiriinde oldugu saptanmigtir. Kiiglik grantl igeren bu hicreler, me-
duller ve kortikal kan damarlarina uzanan, surrenal korteks htcre-
lerine ve medulladaki sempatik néronlarin dendron kesitlerine kom-
su, kisa uzantilar igerdiler. Oysa kromaffin-A hiicrelerinin uzanti olus-
turdugu gozlenmedi. Sempatik néronlar kobay surrenal medullasimnda
cok sayida gozlenmistir. 5-6 hidroksi dopamin tatbiki kromaffin-A hic-
relerinde, kiigiik graniil igeren hiicrelerde ve noéronal hiicre govdesin-
de ultramorfolojik hicbir degisiklik olusturmamigtir (57). Biyokimya-
sal calismalarla kobay surrenal bezinde adrenalinin katesolaminlerin
cogunlugunu olugturdugu saptanmigtir (yvaklasik total katesolaminle-
rin % 90'm1). Bu calismada, normal kobay medullas: adrenal hucre-
lerinin ultrastriiktiirel yapisinda, sitoplazmanin her tarafina yayil-
mis yuvarlak ya da oval bigimde ¢ok sayida membranla ¢evrili, yo-
gun bir igerige sahip salg1 grantlleri gozlendi. Golgi kompleksi, mito-
kondriyon ve endoplazma retikulumunun ince yapi ozellikleri daha
snce tanimlanan (57,58) kobay medullas1 yap: ézelliklerine uymakta-
dar.

Medulla hiicreleri Gzerine soguk etkisi ve insulin injeksiyonlarin-
dan sonra, elektron mikroskobu ile ve hafif biiyitmelerde sitoplaz-
ma yogunlugunda genelde bir azalma oldugu ve bunun ya medulla
hiicrelerinin osmiyofilik 6zelliginin azalmasina, ya da grantl sayisinda
azalmayla birlikte gok sayida vakuollerin varligma bagh oldugu ileri
stiriilmiistiir. Genelde hiicre yogunlugunda gozlenen degisikliklere ek
olarak uyarici etkenlerden sonra sitoplazmik graniillerin sayismda
azalma gozlenmistir (11). Baz1 ¢alismalarda insulin injeksiyonundan
sonra graniillerin buytkliginde azalma oldugu dikkati cekmistir
(64). Bunun granillerin santral materyelindeki madde kaybina bagh
oldugu ileri surilmistir. Belirli stirelerle yapilan rezerpin injeksi-
yondan sonra graniillerde yogunlugun azaldigl ve bunun elektroyo-
gun materyelin membran araciyla yayilmasina bagl olabilecegi ileri
strilmistir (61). Bunun gibi hamster medulla hiicrelerinin, farkh
siirelerde rezerpin injeksiyonu ile uyarilmasi sonucunda, grantl sayi-
sinda degisme olmadan, yalmz yogunluk azalmasi gozlendi ve bunun
amin igerigindeki azalmaya bagh olabilecegi belirtildi (62). Osmik asit
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aminler araciyla rediikte oldugundan normalde graniiller elektron
mikroskobu ile ¢ok yogun goralirler. Salinmadan sonra gézlenen gra-
nil yogunlugunun protein ve lipidler gibi diger graniil yapilarinin
igerigine bagh olabilecegi bu sekilde yogunluk azalmasinin katesola-
minlerin kayboldugunu kanitladig: ileri siirilmiistiir (62). Dereceli
santrifij teknigi ile bu grantlleri igeren fraksiyonun biyokimyasal
incelenmesi sonucunda katesolaminlerin yaklasik % 70'nin salindigi,
protein, igeriginde hi¢bir kayip olmadig1 saptanarak bu gorusler des-
teklenmigtir (62). Rezerpinin katesolamin salinmasima neden oldugu
hamster sican ve farede ultrastriktiirel degismelerle gosterilmistir
(10,18,37,62) . Kedi glomuskarotikumunda yogun dozda rezerpin veri-
lerek yapilan ¢alismada, glomuskarotikumda grantillerin kaybolma-
di1g1 oysa sinir sonlanmalar: ve surrenal medullas: hiicrelerinden ben-
zer graniillerin kayboldugu gézlendi. Bunun nedeni olarak medulla ve
sinir sonlanmalarina oranla glomuskarotikumda katesolamin ve di-
ger yapilar arasmdaki bagin farkh kompleks olusturdugu oéne si-
rildd. Rezerpin verilmesinden sonra paragangliyon esas hiicrelerin-
de kalan elektroyogun godrintimiin katesolamine baglanan iirine ait
olabilecegi, yada farklh hiicre ve degisik tirdeki deney hayvanlarimin
granul miktarinin, rezerpin etkisine farkl tolerans gosterebilecegi
One surulda (14).

Tavsanda splanknik sinirinin uyarilmasindan sonra buyik, cift
membranla ¢evrili kategolamin igeren cisimciklerin, hiicrenin sant-
ral bélgesinden perifere ilerledigi ve bu bélgeden venédz sinuslerin
subendotelyal bdlgesine bosaldig: izlenmistir (61). Surrenal medulla-
sinda ve adrenerjik sinir sonlanmalarinda sekresyonun salgilanma
bigiminin, eksositoz oldugu kabul edilmis ve bu morfolojik olarak
gesitli tirlerde saptanmistir (9,11,12,13,25). Bunun gibi diger baz sal-
g1 sistemlerinde salg1 tirtintiniin hiicreden eksositoz ile salgilandig:
kanitlanmigtir (10,18,37,62). Meduller hiicrelerde graniil sayisindaki
degismeler rezerpin verilmis hamsterde, belirli araliklarla izlenmis-
tir. Rezerpin verilmesinden 24 saat sonra osmiyofilik granullerin kay-
boldugu, 2-3 gilin sonra ise kontrol hamsterdeki gériiniime kavustugu
saptanmistir (61).

Bu calismada liginci deney grubunda aralikli olarak 210 saat co-
guk etkisi eksositoza iliskin, hiicre membrani ile graniil cevresi memb-
rann birlesmesini gdsteren durumlara kontrole ve ikinci deney gru-
buna (15 saat stirekli soguk etkisi) oranla daha sik rastlandi. Hiicre
disinda osmiyofilik graniil icerigine benzer 6zellikteki yapilar gozlen-
di. 15 saat siire ile sogukta birakilan medulla hiicrelerinin sitoplaz-
malarinda graniillerin kontrole oranla azaldigi arahkh 210 saatlik
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tigincii deney grubunda ise biyiik kisminin gozden kayboldugu an-
cak cok az sayida granuliun &zellikle hiicre membram yakininda bu-
lundugu gozlendi. Soguk etkisinden sonra oda 1sisinda 48 saat bira-
kilan kobay medulla hicrelerinde yeniden graniillerin olustugu ve
graniil miktarinn gogaldig1 gozlendi.

Belirli siirelerle rezerpin injeksiyonundan sonra hamster adrenal
medulla hiicrelerinde graniillerdeki azalmayla birlikte sitoplazmada
vezikil ve vakuollerde artma oldugu gozlendi. Igi bog gortilen bu
vezikiiler yapilarin, ilag etkisiyle hormonlarim1 bosaltan katesolamin
depo verleri olabilecegi yada granillerin olusumunda duraklama ne-
deniyle meydana gelebilecegi ileri stirildi (61). Eksositozdan sonra,
plazma membranindan tomurcuklanan vezikil ve tubiillerin igeri
alinmag1 isleminin (endositoz yada pinositoz) hiicrenin yuzey artisi-
na kars1 bir dengeleme mekanizmasi oldugu ileri strilmustar (2,3,13,
20). Fakat genelde igeri alinan membran pargasimin ne olduguna ilis-
kin ortak kani yoktur. Bunlarm yeni salgl graniillerinin sarillmasm-
da graniil déncesi membran olarak mi kullamldig1 yada hiicre tara-
findan membran makromolekillerine yada daha g¢ok kuguk mole-
kiillere mi parcalandigl tartismalidir. Igeri alinan membran parcga-
larmin yeni zimogen grantullerinin sarilmasinda yeniden kullamldigi,
yada bu membranlarin parcgalandig: éne suriilmuistiir (1). Kobay pank-
' reas kesitlerinde uygulanan biyokimyasal kamtlara gore bu hcre
icine alinan membranin ancak membran makromolekiilleri noktasi-
na kadar pargalandigl ve mikrozomal membranlarin ise total olarak
yeniden sentez edilemedigi saptanmigtir (40). Bu gortse uymayarak
parotis bezinde salg: graniillerinin; protein yapisinin amino asitler-
den yeni sentezlenen membranlar tarafindan sarnldig ileri surildu,
béylece endositoz membranlarnin kiigik molekiillere pargalandigl
kabul edildi (4). Bu galismada, deneysel kosullardaki kesitlerde ara-
Lkl olarak 210 saat siire ile soguk etkisi altinda birakilan adrenalin
hiicrelerinin sitoplazmasinda vezikil ve vakuollerin en fazla miktar-
da bulundugu gozlendi. Yeni graniillerin olustugu doérdiinci deney
kosulunda (soguk etkisinden sonra 48 saatlik normal oda 1s1s1nda) ise
azalmisti. Aralikll olarak 210 saatlik soguk etkisi uygulanan kesit-
lerde kontrol ve diger deney kosullarina oranla daha sik olmak tize-
re hiicre yiizeyinde endositoza iligkin goriintiilere rastlanti. Granil-
lerin salgilanmasindan sonraki evrede lizozomal yapilarin daha sik
gorilmesi, endositoz ile alinan membranlarin cogunlukla lizozomlar-
da parcalanabilecegi kanisini vermektedir. Sitoplazma iginde multi-
vezikiiler cisimler (mvc) sigan gangliyon hiicrelerinde (11), trakea
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epiteli hiicrelerinde (51) Paneth hiicrelerinde (27) uterus yiizey epi-
tel hiicrelerinde (43) sozedildi. Bunlar daha ¢ok Golgi kompleksi ya-
kininda gézlendiler. Multivezikiiler cisimcik igindeki vezikiillerin Gco-
gunun multivezikiiler cismin yuzey membraninin katlanmasiyla olug-
tugu kabul edilir (6,24,25,38). Bu durum lizozomal hidrolazin alinma-
sindan énce yada sonra goriilebilir. Insulin verilmesinden sonra sur-
renal medullasinda gorilen yogun cisimciklerin, multivezikiiler ci-
simlerden kaynaklandig digstintlmistir (26). Multivezikiiler cismin
bilecegidir (25). Endositoz yoluyla alinan vezikiil ve tubulilerden ye-
ni membranlarm multivezikiiler cisme eklenebilecegi (12,24,38), bu
cisimciklerin otofajik rolleri olabilecegi belirtilmistir (6,13,24,54),

Son yillardaki baz: calismalarda kromaffin grantillerin vezikiiler
vapilar icerdikleri, bunun diger hiicrelerde bulunan multivezikiiler ci-
simlere benzedigi éne surtilmistir (44). Bununla beraber ikisi ara-
sinda lokalizasyon ve fonksiyonel olarak énemli farklar vardir; birgok
hiicrede multivezikiiler cisimler Golgi yakininda lokalize olur, oysa
vezikil iceren kromaffin graniiller sitoplazmanin her tarafina vayil-
mistir- Fonksiyonel olarak multivezikiiler cisimler (mvc) ve kromaf-
fin grantiller gok farklhidir, Multivezikiiler cisimler prelizozomal yapi-
lardir, bunlar lizozomlarin yveniden kullanmilamayan endositoz mater-
velini sindirmek icin saldig1 enzimleri igerirler. Kromaffin graniiller
ise salg1 organelleridir. Bu nedenle vapisal benzerliklerine karsm ve-
zikil iceren kromaffin graniiller ve mvc, adrenal kromaffin hiicrele-
rinin ayr1 ve farkh organelleridir. Bu calismada, multivezikiiler ci-
simcikler daha ¢ok tigiincii deneysel grupta (24 saat siire ile sogukta
birakilan deney grubu) Golgi kompleksine ve lizozomlara, yvakin alan-
larda gozlenmeleri bunlarin prelizozomal yapilar olabilecegi gériisi-
nu destekler.

Cesitli hiicre tiplerinde adrenal medullada membranla c¢evrili
cisimcikler, lizozomlar, melanin grantlleri Golgi bolgesinde gozlen-
mistir (6,9,20,26,66) ve membranla sarilmislardir. Bunlar membran-
la gevrelenme yollarina, bagl olarak farkll hiicrede farkli makromo-
lekiiler yap1 gésterirler (66). Hiicre yuzeyi membram veya salgi gra-
nilin endoplazmik reitkulumdan olusabilecegi éne strilmuistir. En-
dositoz yapan hiicrelerin plazma membran ve lizozomal membran-
lar ve salg1 graniili membranlar: lizerine vapilan caligmalarda (3,
15,40) bunlarin esas olarak yeniden kullanildig1 (40) va da yeni sen-
tez edildigi (4) konusunda farkl gorusler ileri stirtilmiistiir. Instilin
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verilen sican medulla hticrelerinde 4-9 saat sonra kontrollere oranla
daha bilyiik asit fosfataz iceren cisimcikler ve cok sayida peroksidaz
iceren lizozomlar ozellikle Golgi vakminda gozlendiler. Endositozla
alinan membranin lizozomda pargalandigl ve bunun sonradan salgl
graniilii etrafinda gevrelendigi ileri siiriilmiistiir. Ekzositoz bolgesinde
hamster medullasinda yiizey membramndan vezikillerin olusumu ve
plazma membrani, salgl graniilii veya vezikiil membram arasimndaki
fark biyokimyasal ¢calismalarla agiklanmigtir (54).

Bu calismada lizozomal yapilar kontrol preparatlarda az sayl-
daydi, deneysel kosullarda daha sik ve daha buyuk, genelde elektro-
yogun homojen bazen heterojen gorinimdeydi. Ekzositozun en sik
gozlendigi evrede lizozomlarm artmasi, bu evrede hiicre icine ali-
nan membranin lizozom da parcalanabilecegi goristne uymaktadir.

Lipidin, hipofiz ¢alismalarmnda sitoplazmada bir tip residuel cisim
seklinde birikebilecegi gosterilmistir (54). Hipofizde residuel cisim-
lerin otofajik yolla olustugu belirtilmistir. Sican medullasinda insulin
veriimeozinden sonra hiicrelerde goézlenen lipidlerin endositoza bagh
olustugu kabul edilir (1). Lipidin sonradan ne oldugu konusu ise
tartismalidir, hiicre tarafindan yeniden kullamlabilecegi oOne su-
rilmistir Bu ¢alismada, 151k mikroskobu icin hazirlanan Sudan siya-
h1 preparatlarinda korteks bilindigi gibi daima cok belirgin lipid dam-
lalar icerdigi halde kontrol hayvanda medullada ¢ok az sayida boyal
damlaciklar gorildii. Deney kosullarinda soguk etkisinden aralikh
olarak 210 saat sonra, endositozun en stk rastlandig evrede lipid dam-
lalarmin artmasi bunlarin endositoza bagh olarak olusabilecegi go6-
riigtind destekler. Medulla hiicreleri sirasimdaki desmozomlar kontrol
ve deneysel gruplarda benzer sekilde gozlendi. Sempatik gangliondaki
kiiciik grantl igeren hiicrelerde gbzlenen «somatik efferent» sinapsi-
na benzeyen oOzel tip baglant1 yapisina bu calismada rastlanmadi (43,
52,63). Son yillarda kromaffin hiicreler arasinda bulunan farklh o6zel-
likteki hiicre tipleri tizerinde calismalar yapilmisgtir (44). Sican me-
dulla hiicrelerinde immiino-elektron-mikroskobik olarak uygulanan
bir calismada VIP benzeri immunoreaktif hiicreler gézlenmistir. Va-
zoaktif intestinal polipeptid (VIP), orijinal olarak domuz duodenu-
mundan izole edilmis. Fakat bunun santral ve periferik sinir siste-
minde yaygm oldugu kanitlanmistir. Memeli surrenal bezinde VIP
benzeri immun reaksiyon sigan ve insan medullasinda bazi meduller

hiicrelerde gosterildi (30,35). Isik ve elektron mikroskobu ile VIP im-
miino reaktif kromaffin hiicreler, medulladaki reaktif olmayan diger
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hiicrelere komsu olarak ve pencereli endotel hiicreleri yakininda, goz-
lendi. Surrenal korteksi hiicrelerinin farmakolojik etkisi tizerinde ge-
gitli agiklamalar olmasma karsin, VIP'in surrenal medullasimin fonk-
siyonu konusunda kesin fizyofarmakolojik yeterli kavramlar olmadi-
81 agiklanmistir (44). Bu konunun daha ileri calismalara geregi agik-
tir.

OZET

Soguk siresi etkisiyle kobay medullas: adrenalin hiicrelerindeki
degisiklikler 151k ve elektron mikroskobu diizeyinde incelendi. Soguk
stressi altindaki ikinci deney siiresinde medulla hiicrelerinde en cok
goze garpan degisiklik salg1 graniillerinde bulundu. Salg1 graniilleri-
nin ikinci deney siiresinde kismen, uctincl deney siiresinde tamamen
salindig1 gozlendi. Soguk etkisinden sonra normal oda 1sisima alindik-
tan 48 saat sonra yeni graniil olusumunun varhig ile granil miktarin-
da ¢ogalma goriildi. Salgilama bigiminin ekzositoz yoluyla oldugu goz-
lendi. Sitoplazmadaki diger organeller, lizozom, lipid ve multivezikii-
ler cisimlerdeki degisiklikler literatiir 1s1g1nda tartisildi. Isik mikros-
kobik incelemelerde uyguladigimiz kursun asetat boyasimin kromaffin
hticrelerinin, korteks hucrelerinden belirgin bigimde ayirdolunmasimi
sagladign belirtildi.

ABSTRACT

The changes in adrenaline cells of adrenal medulla due to cold stress.
Light and electron microscopic studies

The alterations in the adrenaline cells of the quinea pigs adrenal
medullae which were exposed to cold stress were observed in light and
electron microscopy. In the second experiment the most conspicuous
difference was on the secretory granules. There was a partial deple-
tion of the secretory granules in the second experiment (to cold ex-
posure for 15 hours/day) and total depletion on the third experiment
(to cold exposure for 210 hour in days). After cold stress, the quinea
pigs were exposed to the room temperature and 48 hours later there
was a marked increase in the number of the secretory granules and
it was observed that the secretion was achieved hy exocytosis. The
alterations on the other cytoplasmic organelles such as lysosomes,
lipids and multivesicular bodies were also discussed. It was also de-
termined that the lead acetate staining which is used in the light
microscopy techniques had notably ensured to differ the chromaffin
cells from the cortex cells.
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KORONER BAKIM UNITEMIiZDE AKUT MYOKARD
INFARKTUSU ARITMILERININ ARASTIRILMASI

Metin Ozenci*

Son 30 yilda Koroner Bakim Unitelerinin (KBU) geligmesi akut
myokard infarktiisii (A. M) seyrinde beliren yasamsal aritmilerin er-
ken tanmmasi ve yok edilmesinde yararh olmustur. Bu {initeler : ozel-
likle siirekli elektrokardiyografi (EKG) gozlemi ve gereginde defibri-
lasyon sansi verebilmesi gibi iki énemli teknolojik lsttinliige sahip ol-
malari nedeniyle faydahdirlar. Bu agidan tnite gorevlileri yvasamsal
aritmileri erken tamyabilir ve sonlandirabilirler. Bu 6zelliklerine kar-
sin ilk KBU’lerinde A. MI mortalitesinde beklenenden az bir dusiik goz-

lenmesi (8), bu tinitelerde doktor dis: egitilmis personelin onemini or-
taya cikarmuastir,

7 Ekim 1987 de hizmete giren hastahanemiz KBU’e 30 Mart 1988 e
kadar toplam 128 A. Ml vak’as1 kabul edilmistir.

GEREC VE YONTEM

S.S.K. Ankara Hastanesi 1. Dahiliye Klinigi binyesinde kurula-
rak 7 Ekim 1987 de hizmete giren, Hewlett-Packard sistem donammli,
8 yatakll, merkezi ve hafizali kumanda masali, ikisi ¢ift kanall basing,
transducerli monitérlerle baglantili olan KBU'e, hastanemiz acil ser-
visine gogs agrisi ile bagvuran vak’alardan klinik ve elektrokardiyog-
rafik olarak A. Mi tanis1 alanlar kabul edilmislerdir.

Siirekli izlenen vak’alarda ventrikil takikardisi, flatteri, fibrilas-
yonu gibi akut yasamyal aritmilere derhal miidahale edilmis, diger
aritmiler merkezi istasyonun hafiza merkezinden ayiklanarak ana-
liz edilmislerdir.

*S.S.K. Ankara Hastanesi 1. Dahiliye Klinigi Sefi
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BULGULAR

Toplam 128 A. Mi vak'asindan 19'u kadin, 109'u erkektir. Kadin-
larda yas ortalamasi 57.2 (44-72), erkeklerde ise 53.8 (26-75) dir (Tab-
lo I). Vak'alarin % 88.3'linu inferiyor ve anteroseptal bolge enfarktiis-
leri olustururken, diger bélgelerin dagilimi yalmzca % 11.7'dir (Tab-
loID.

TABLO : I - Vak'alarin Sayi ve Yas Ortalamalari.
Kadinlar Erkekler
Yas limitleri 44 - 72 26 - 75
Yas ortalamasi 57 .20 53.80
Sayi 19 109
TABLO : Il - infarktils B3lgelerine Gére Vak'alarin Dagilimi.
i Total Vak’a
. Orant
Infarktiis Bolgesi Vak'a Sayis1 Sayls?;;,, =
Inferiyor 66 51.5
Anteroseptal 47 36.7
Yaygmn anteriyor 7 5.46
Anterolateral 4 3.12
Anteriyor 2 1.56
(GGercek posteriyor 2 1.56
TOTAL SAYI 128

Tum vak’a gruplarinda en sik goriilen aritmiler sirasiyla Vent-
rikiiler Prematire sistol (VPS), siniis takikardisi, ventrikiler takikar-
di ve sinus bradikardisi olmus, 2° ve 3° A-V bloklar, 1° bloklardan da-
ha stk gortlmiistir. Ritim ve iletim bozukluklar diger ginlere oran-
la en fazla 1. glinde gakmuslardir (Tablo III).

En yiiksek vak'a sayisina sahip olan inferior A. Mi'lerinde, yine
en sik goérilen ritim bozuklugu VPS olurken, siniis bradikardisi ve
her dereceden bloklar anteroseptal bélge ve diger yerlesim bolgeleri-
ne oranla daha yiliksek oranda goriulmiislerdir. Ritm, iletim bozuk-
luklarmin belirme zamamni yine 1. giinde en siktir (Tablo : IV). Bu
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boélge infarktiislerinin % 29'unda (15 vak'a) elektrokardiyografik sag
ventrikiil infarktiis katilim bulgular: gézlenmistir.

Anteroseptal infarktlarda hakim ritm bozukluklar1 VPS'ler ve si-
niis takikardisidir (Tablo : V). Ventrikiil fibrilasyonu inferiyor bol-
gede 5 vak'a da gortlirken anteroseptal yerlesimlilerde 2 vak'ada
gozlenmistir.

Tum infarkt vak'alarmin % 11.7’sini olusturan diger infarkt bol-
gelerine sahip vak’alarda ise ritm ve ritm bozukluklar: benzer oranlar
vermiglerdir (Tablo : VI). Gerek anteroseptal ve gerekse diger bol-
ge yerlesimli infarktislerde aritmilerin % 50'den fazlas: ilk gun or-
taya cikmislardir,

Tablo IIl : Tiim infarkt bélgelerine gore aritmi dzellikleri ve infarktlistn giinlere gdre

dagihmlari

Toplam Goriildiigii giinler ve toplam sayiya orani
Aritmi Cinsi Say1 1gin % 24gin % 3.giin - % 4gin %
Siniis arrest'i 2 1000 — — _— — — -
Sinls bradikardisi 22 17 77.2 2 9.0 2 9.0 1 4.5
Sinis takikardisi 43 36 83.7 3 6.9 3 8.9 1 2.5
APS 12 10 83.3 1 8.3 1 8.3 —_ —_
NPS 21 19 90.4 1 4.7 1 4.7 = —_—
Supraventrikiiler takikardi 10 5 50.0 4 40.0 1 10.0 — —
Atriyal flutter 3 — — — —— — — 3 100.0
Atriyal fibrilasyon B oo Bl L B e SR
Aberan ventrikiler iletim-
li atriyal fibrilasyon — — — —— — — —_ — —
Koroner sinlis ritmi 1 1 1000 — — s — — —_—
VPS 109 100 91.7 7 6.42 3 275 — —_
Ventrikiler takikardi 23 13 56.5 5 21.7 2 8.7 3 13.0
Yavag ventriktler takikardi 3 3 1000 — — — — — —
Ventrikiiler fibrilasyon 11 10 90.8 — — — —_ 1 9.2
Kardiyak arrest 5 1 20.0 — — 1 20.0 3 60.0
1°. A-V blok 3 3 100.0 — — e — _— —
2°, A -Dblok

(Mobitz tip 1 ve 2) 12 4 333 2 16.6 1 8.3 5 41.8
3.° A- blok 15 8 53.3 3 20.0 3 20.0 1 6.66
Sag dal blogu 1 100.0 — — —_ — — —

Sol dal blogu 1 33.3 1 33.3 — — 1 33.3
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Tablo IV : Inferiyor akut myokard infarktiisiinde giinlere gére aritmi sikhigi ve toplam

saylya orani
Toplam Goritldiigin giinler ve toplam sayiya oram

Aritmi Cinsi Say1 1.gin % 2.giin % 3gin % 4.gin %
Siniis arrest’i = — — —— o — — — —
Sinus bradikardisi 13 11 84.6 — —_ 2 15.4 — —_—
Sintis takikardisi 3 2 66.6 — —_ 1 333 — —
APS 2 2 100.0 - — - — — —
NPS 4 4 1000 — = — = — —_—
Supraventrikiler takikardi 5 241 60.0 2 40.0 — — — —
Atriyal flutter 1 - — —— — e — — —_
Atriyal fibrilasyon il —_ — — — 1 100.0 — —_
Aberan ventrikiiler iletimli

atriyval fibrilasyon — — — — — — — — —
Koroner sinus ritmi 1 Stirekli Strekli Sirekli Stirekli
VPS 33 29 87.8 2 6.06 1 3.03 1 3.03
Ventrikiler takikardi 6 3 50.0 1 16.6 1 16.6 1 18.6
Yavas ventrikiiler

takikardi — — e —_ — — e - —
Ventrikiiler fibrilasyon 5 5 100.0 — — — — = —_
Kardiyak arrest 1 — — — — — — — s
1°. A-V blok 3 3 100.0 — — —_— — — —
2° A - blok

(Mobitz tip 1 ve 2) 7 3 428 2 28.5 14.2 1 14.2
3° A- blok 8 4 50.0 1 12.5 3 37.5 — —_
Sag dal blogu — ik s s o — _ _ "
Sol dal blogu _ = = —_ = —_ = — -

TARTISMA

KBU’lerinde gerek lidokain ve gerekse elektriksel defibrilasyonun
kullamilmas1 ile yasamsal takiaritmilerin basariyla kontrol edilebil-
meleri, bu kez bradiaritmilerin morbidite ve mortalite {izerindeki et-
kilerini 6n plana gikarmistir. Belirgin siniis bradikardisi ve normal

stureli QRS ile birlikte olan A - V bloklar genellikle inferior MI'de gé-
rilarler ve selim seyrederler. Bunun iki istisnasi vardir. Birincisi; sag
ventrikili icine alan inferior MI'dir. Inferior Mi ve ileri A-V blogu
olan vakalarda sag ventrikilin infarktiise katilmas: hemodinamik
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dengeyi bozar. Bu vak'alarda gerek dikkatli gozlem altinda sag vent-
rikiil diastol sonu volimuni yiikseltici (Starling) volum yiikleme te-
davisi ve gerekse A-V sequential pacing yapilmasi kalb debisini ar-
tirmas) acisindan tavsiye edilir (2). inferior MI'lii vak’alarda % 25-30'a
yakin oranlarda sag ventrikil infarktiisii oldugu digiintulirse (1) ola-
yin énemi anlagilabilir.

Vak'alarmuzin en blayik grubunu (%51.5) olusturan inferiyor bol-
ge Mi'lerinin % 29'unda sag ventrikiil katihminin bulunmasi literatir
bilgilerine uymaktadir. Bu vak’alarda boyun ven dolgunlugu dikkatle
gozlenmis, hemodinamik veriler basing monitorinden izlenerek ge-
reginde volim deplasmani yapilmistir. Genellikle selim seyreden ve
gecici pacemaker implantasyonuna gerek birakmaksizin ortalama 10

Tablo V : Anteroseptal akut myokard infarktiisiinde ginlere gore aritmi siklig
ve toplam sayiya orani

Toplam Goriildiigii giinler ve toplam sayiya oram

Aritmi Cinsi Say1 1.gin % 2.giin % 3.gin % 4.gin %
Sin{is arrest’i — — —_ — — —_ — — —_
Siniis bradikardisi 3 1 33.3 1 33.3 — — 1 33.3
Sintis takikardisi 18 15 83.3 1 5.55 1 5.65 1 5.55
APS 3 3 100.0 — —_ —_ —_ —_ —_
NPS 6 6 100.0 — — — — — —
Supraventrikiller takikardi 4 2 50.0 2 50.0 — — — em
Atrival flutter 1 — — —_ — . — — —
Atriyal fibrilasyon — — — — — — —_ — —
Aberan ventrikiler iletimli

atriyal fibrilasyon — — — — — — — —_ —
Koroner siniis ritmi — — — — — — — — —
VPS 32 28 875 +4 Devam Devam
Ventrikiiler takikardi 7 3 428 3 42.8 — — 1 142
Yavas ventrikiiler takikardi 1 1 1000 — — — —_ — —
1°, A-V blok _ = e _ = — — —_— =
2°. A - blok

(Mobitz tip 1 ve 2) 1 — = —_ — — — — 100‘.0'
3°. A-V blok 2 — —_— 2 100.0 —— - e —_
Sag dal blogu 1 1 100.0 — — — — — —
Sol dal blogu 2 1 50.0 — — — — 1 50.0
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Tablo VI : inferiyor ve anteroseptal bélge disini tutan infarktislerde glinlere gire
aritmi -sikhg ve toplam sayiya orani

Toplam Gériildiigii giinler ve toplam sayiya oram

Aritmi Cinsi Say1 1.gin % 2.giin % 3gin % 4.giin %
Sinus arrest'i 2 2 100.0 — — — —_ —_ —
Sinlis bradikardisi 6 5 83.3 1 16.6 —_ — —_ —_
Sints takikardisi 22 19 86.3 2 9.09 1 4.5 il =
APS 7 5 71.4 1 14.2 1 14.5 —_— —
NPS 11 9 81.8 1 9.09 1 9.09 — —
Supraventrikiler takikardi 1 — — e — —_ — — —
Atriyal flutter 1 — —_ —_ — — — 1 100.0
Atriyal fibrilasyon 2 1 50.0 — — 1 50.0 — e
Aberan ventrikuler iletimli

atriyal fibrilasyon 2 1 50.0 1 50.0 — — — —
Koroner siniis ritmi — — — — — — — — -
VPS 44 43 97.7 +1 — — — — ——
Ventrikuler takikardi 10 7 70.0 1 10.0 1 10.0 1 10.0
Yavag ventrikiiler takikardi 2 100.0 e — — — — —
Ventrikiiler fibrilasyon 3 75.0 — — - - 1 25.0
Kardiyak arrest - —— —= — — —_ — — —
1°. A-V bhlok —_ = = e e e
2°. A -V blok

(Mobitz tip 1 ve 2 4 1 25.0 — — — — — —_
2%, A-V blok 5 4 80.0 s s — — 1 20.0
Sag dal blogu - - - - = - -
Sol dal blogu 1 — o 1 1000 Strekli — Siirekli —

gun icinde spontan olarak sintis’e dénen (12) inferiyor bélge infark-.
tislerine ait ikinci istisna ise <hipotansiyon bradikardisi»dir. Bu or-
nekte dnemli ve belirgin bradikardi, 6nemli hipotansiyonla birlikte si-
niis yavaglamas: veya A-V blok’a baghdir. Hipotansiyon bradikardisi
inferiyor MI'de nitrogliserin tedavisini izler (9). Nitrogliserin ile aza-
lan venoz dontisiin ventrikiil adalesindeki reseptorleri aktivasyonu ile
dogan refleksin yarattign «vazovegal reaksiyon» olay: aciklar (4).
Vak’alarimizdan hicbirinde béyle bir tablo gozlenmemistir. A MI'ler-
de A-V blok olusma insidansi % 3-17 arasinda, olup bu vak'alarin %
8,5 unda birinci derece % 0.3'tinde tligiinci derecede A-V blok olusmak-
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tadir (1). Vak’alarimizda A-V blok insidansi toplam % 27, 1° blok %
2.3, 2° blok % 9.3, 3° blok ise % 11.7 olarak bulunmustur. Rakamlarin
literatiir bilgilerinden yiiksek bulunmasi kanimizca blok olaylarimn
en sik goruldugi inferiyor MI'lerinin vak'alarmn % 51.5'unu olustur-
masing baglidir. Buna karsihik ozellikle inferiyor MI’ bulunan vak’a-
larmmizda 11 sintis bradikardisi; 3, 1° A-V blok, 7, 2° de A-V blok ve
8, 3° de A-V blok goriulmesi (Tablo : IV) literatur bilgilerine uygun-
dur. Mi'lerin de A-V nod’un tutulmasina bagh oldugu sanilan blok
olay1 st diizeylerden ¢ikan yeterli kagak atimlar nedeniyle genellikle
Pacamaker (PM) takilmasina gereksinim birakmazlar (13). Buna kar-
silik yaygin kalb kasi harabiyetine isaret eden ve bilateral dal tutul-
masina bagh olan Anterior (6zellikle anteroseptal) bolge infarktla-
rinda gelisen bloklar inferiyor Mi'lerdeki gibi selim seyretmezler (8,
10). Bunlarda PM talkilmasi prognozu etkilememesine karsin tavsiye
edilir (14). 1° de A-V blok ile birlikte dal blogu, alterne eden sag ve
sol dal bloklari, sol anteriyor veya sol posterior blok ile birlikte sag
dal blogunun varlign gibi bifasikiler blok durumlarinda gegici PM
hazir bulundurulmahdir (7). Anteroseptal bolge MI'li vak’alarimizdan
3'inde S. bradikardisi olurken 1’inde mobitz tip 2, 2’sinde kalict PM
takilmasini gerektiren 3° A-V blok gelismis, 1 inde sag, 2'sinde sol dal
blogu ¢ikmis, bunlar bifasikiiler blok’a dénmemiglerdir (Tablo V).

Siniis takikardisi, supraventrikiiler takikardi, atriyal flutter ve at-
riyal fibrilasyon, A. Ml seyrinde ortaya ¢ikan ventrikil yetmezligi ne-
deniyle yiikselen sol ventrikil diyastol sonu basincinin «gerdigi atri-
yum»dan kaynaklanan «pompa yetmezligi» aritmileridir. Bu tip arit-
milerin ilk 4 glin boyunca goérulmeleri izleyecek acil komplikasyonla-
rin bir isareti olarak kabul edilir (5,11).

Vak’alarimizdan anterioseptal MI'lilerde : % 83.3'0 birinci ginde
olmak tzere 18 sintis takikardisi gelismis, yine ¢ogu birinci gilinde
olmak tizere supraventrikiiler ortaya ¢ikmigtir (Tablo V). Bu vak'a-
larin timiine pompa yetmezligi tedavisi uygulanmistir.

Akut MI seyrinde ortaya gikan Ventrikiiler takikardi ve ventriki-
ler fibrilasyon ataklar1 birbirinden farkl sebeblerde ve farkh zaman-
larda ortaya cikarlar. Ilki; baslangictaki kanlanma azalmasina veya
kanlanmanm birden diizelmesine bagl iken, ikincisi; akut dénemle il-
gili olmaksizin infarkta katilan myokard alanina ve ventrikiler ek-
sitasyonun degisik homojenitede yayilmasi ile olusan «reentry» ola-
yina baghdir (3). Takiaritmiler; tek bir VPS'den Ventrikil fibrilasyo-
nuna uzanan bir spektrum iginde gortlirler. Bu tip aritmilerin in-
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sidansi nekroza katilan bolgenin miktar: ile kesinlikte ilgili iken, in-
farkt bolgesi, transmural geniglik veya nontransmural ozellikle ilgili
degildirler. Gergekten; vak’alarimizda Ventrikiiler takikardi ve vent-
rikiler fibrilasyon; en kalabalik grubu olusturan inferiyor ve antero-
septal Mi'lerinde hemende esit oranlarda goriilmiislerdir (Tablo : IV-
V).

Potansiyel yasamsal aritmi riski en yiiksek olan grub dal blogu
ile birlikte olan yaygin anterior Mi'lerdir. Bu vak’alarda timii vent-
rikiil fibrilasyonuna bagh kardiyak arrest insidansi % 30 civarinda-
dir (10). Yaygin infarkta bagh ejeksiyon degeri ile kompleks yasamsal
ventrikiler aritmiler arasinda da zit bir iliski vardir (3). Vak'a grub-
larimizdan yaygm anteriyor M1 iceren gruba mensup sol dal blo-
gu geligen bir vak’'a recussitation'a cevap vermeyen kardiyak arrest
ile kaybedilmistir.

Inferiyor MI grubunda 5 ventrikiil fibrilasyonu, 1 kardivak ar-
rest, anteroseptal MI grubunda 2 ventrikil fibrilasyonu, 4 kardiyak
arrest ve diger bolgeler grubunda 4 ventrikiil fibrilasyonu olmak
tzere toplam 11 ventrikil fibrilasyonu ve 5 kardiyak arrest gdzlen-
mistir (Tablo IV,V,VI). Bu vak’alardan 5'i kaybedilmis olup, 128 vak’
ada exitus oram % 3.4 dur.

OZET

7 Ekim 1987 - 30 Mart 1988 arasinda Klinigimiz Koroner Bakim
Unitesine kabul edilen 19'u kadin, 109'u erkek toplam 128 Akut Myo-
kard infarktiisi vak’asimmin ritm ve iletim bozukluklar: cesitli 6zellik-
leriyle incelendi. Inferiyor myokard infartiislerinde bradikardi ve
bloklarin, anteriyor miyokard infarktiislerinde ise takiaritmi ve 6zel-,
likle supraventriktiler ritimlerin baskin oldugu gozlendi. Tum grub-
larda aritmilerin bliyik ¢ogunlugunun miyokard infarktiisiintin ilk
glnunde ¢iktigl, 6lim oranminin ise % 3,4 oldugu anlasildi.

SUMMARY

Arrhythmias in acute myocardial infarction

In the coronary care unit of Social Security Hospital 128 patients
(19 female and 109 male) with acute myocardial infarction were inves-
tigated for the findings of cardiac rhythm disturbances between Oc-
tober 1987 - March 1988.
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In the cases of inferior myocardial infarction the dominant fin-
dings were bradycardia and Atrioventricular blocks while in the an-
terior myocardial infarction tachycardia and especially supraventri-
cular rhythms were predominating.

It is concluded that in general arrhythmias were occuring at the
first day of myocardial infarction, and the incidence of mortality was
3.4 %.
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iDRAR YOLU ENFEKSiYONLARINDA iZOLE
EDIiLEN BAKTERILER

Hatice Ozenci®

idrar yolu infeksiyonlari her yasta en sik rastlanan enfeksiyonlar-
dan biridir. Solunum sistemi enfeksiyonlarindan sonra ikinci sirayl
alir. Etken mikroorganizmalar c¢ogunlukla gram (—) bakteriierdir.
Gram (+4) bakteriler ve mantarlar daha az etken olarak saptanmalk-
tadir (1). En 6nemli bakteriyel etken E. coli olarak belirlenmistir. Bar-
sak florasinda yer alan belirli E. coli serotiplerinin idrar yolu enfek-
siyonlarindan siklikla izole edilmesi izole edilen E. coli'nin barsak flo-
rasmdan kaynaklandigim kamtlamaktadir (2).

Giiniimiizde kosullar degismekte antibiyotik kullanimlar gesitle-
mekte ve bilingsiz kullanim siiregitmektedir. Buna paralel etkenler
ve etkenlerin ozelliklerinde degismeler sdz konusu olacaktir. Etken
bakterilerin hangi oranlarda bulundugunu saptamak amaciyla calis-
ma, sonuclar degerlendirildi.

GEREC VE YONTEM

A.U. Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dal Bakteriyoloji labo-
ratuvarma 1987 - 1988 yillarinda uriner sistem enfeksiyonu aranmalk

{izere hekim tarafindan génderilen 390 hastanin idrar kiltira yapil-
dn. 1/10, 1/100 dilisyonlar1 kanl agar, MacConkey agar plaklarina
ekildi. 37°C de 1 gecelik inklibasyondan sonra koloniler sayllarak de-
gerlendirildi. 10° koloni/ml sayisindakiler etken olarak degerlendi-
rildi (4-5). Total sayim inhibitér olmayan kanh agar plaklarinda ya-
pildi. MacConkey agar plaklar idandifikasyon icin yardimci plak
olarak kullanildi (4). Bakteriler klasik bakteriyolojilk, biyosimik tip-
lendirme kurallarma uygun olarak tiplendirildi.

* A.UTF. Mikrobiyoloi Anabilim Dal Ogretim Uyesi.
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BULGULAR

Idrar kiltlrd istemiyle génderilen 390 hastanin 93 tinde 10° ko-
loni/ml sayisinda e’pken bakteri izole edilmistir.

Uretilen etkenler Tablo I de gorildugu gibi % 65,59 gram (—)
basil ¢ogunlugundadir. Gram negatif basillerden E. coli birinci sirayi,
Klebsiella ikinci siray1 almaktadir. % 34.40 oraninda etken olarak goz-
lenen gram (4) bakterilerin en sik rastlanani Staph. epidermidis’dir.
Rastlanma sikligma gore sirasiyla E. coli, Staph. epidermidis, entero-
coccus, Corynebacterium, Klebsiella, Proteus, Enterobacter, Pseudo-
monas, Staph. aureus ola®ak belirlenmistir.

Tablo | : [drar kiltiiriinde Gretilen Gram (+) ve Gram (—) bakteriler ve ylizdeleri
Gram Negatif Gram Pozitif
Bakteri Adedi % Bakteri Adedi %
E. Coli 42 45.16 Staph. epidermidis 12 12.90
Proteus 6 6.45 Enterococcus 10 10.75
Klebsiella 8 8.60 Corynebacterium 9 9.07
Enterobacter 3 3.22 Staph. aureus 1 1.07
Pseudomonas 2 2.15
Toplam 61 . 65.59 - 32 34.40
TARTISMA

Idrar bakterilerin tiremesi i¢in iyi bir besiyeri oldugundan ekim
hig bekletilmeksizin hemen yapildi. Yeast, koliform, staphylococcus
enterococcus, difteroid, streptococcus, proteus gibi bakteriler normal
idrarda sik olarak bulunabilmektedir. Idrarin santrifiije edilerek ekil-
mesi ve bekletilmesi bu nedenle kesinlikle tavsiye edilmez. 10° koloni/
ml sayimi kesin enfeksiyonu isaret eder. 10-10° aras: siipheli olarak
kabul edilerek 6rnek alimini yinelenmesi tavsiye edilmektedir (4,5).

Uriner sistem enfcksiyonu aranmasi istemiyle gelen hastalari-
miz idrarlarinda % 76.15 etken tesbit edilememistir. Olumsuzlugun
nedeni antibiyotik kullamimi, fokal odak aranmasi durumunda oda-
g baska bir yerde bulunmas: ve kronik olgularda L-forma gecen
veya defektli mutantlarin olusu tiremede basarisizliga neden ola-
caktir. Mikoplazma enfeksiyonlarinda da durum olumsuz olarak sap-
tanacaktir (6).
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Uriner sistem enfeksiyonlarina neden olan mikroorganizmalarin
biiyiik oramim gram (—) bakteriler olugturur. Gram (+) bakterilerle
mantarlara daha az rastlanir. Gram negatif bakterilerden en sik rast-
lanan etken E. coli oldugu cesitli arastirmalarla saptanmigtir (1,3,5,6,
7.

Hastane enfeksiyonlarina en sik neden olan Klebsiella cinsi bak-
teriler, gram (—) bakteriler i¢cinde E. coli'den sonraki sikhikta gbzlen-
mistir. Daha 6nceki bir gahsmamizda da idrardan gesitli serolojik tip-
lerde Klebsiella izole edilmistir (8).

Giintimiizde tiriner enfeksiyon pratik hekimlikte en ¢ok rastlanan
enfeksiyonlardan birisini olusturur ve son yillarda enfeksiyonun epi-
demiyolojisi, patogenezi, dogasi, énlenmesi (bakteri virtislansi, konak
direnci) hakkinda daha gercekci bilgiler edinilmistir. Cesitli disiplin-
lerin birlikte ¢alismasi, ézellikle temel bilimlerin katkilari onemlidir.
Hala da yamtlanmayan yoénleri séz konusudur (9).

Ozellikle intrensek risk faktdrler olarak Uriner obstriksiyon,
stasis, reflux, gebelik, yashlik, kadinlarda sekstiel intercours, B ve AB
kangrubu, renal medullanin hiperosmolalitesi nedeniyle bakteri fago-
sitozunun azalmasi, mesane ve bobrek hiicrelerinin tropatojen bak-
terilere kars: reseptorlerininin farkhlig1 séz konusudur. Tekrarlayan
driner sistem enfeksiyonu bazi hastalarda iriner sistem epitel htc-
relerinin tiropatojen koliformlar i¢in ahnganhgmm artmasinda im-
miinolojik mekanizmalar dikkati cekmektedir. Ekstrinsek risk faktor-
lerin en énemlisi ensturumantasyondur (10).

Uroepitel hiicrelerinin bol miktarda tiromukoid ile gevrili oldugu
bilinir. Dolayisiyla E. coli, hiicrelere zayif baglanabilir (Glyke pro-
tein engeller). Bu tiromukoid tip I pilili E. coli'lerin hiicrelere yapisma-
s engelleyen defans mekanizmasidir. Yapilan calismalar yaslilarda
idrarda tromukoid seviyesinin azalmasi nedeniyle daha cok bakteri
iiri riskini beraberinde getirmekte oldugu gosterilmistir. O halde ge-
diyatrik hastalarda tip I pilili'nin mesane epiteline yvapisabilmesi epi-
telin reseptore sahip olmasi anlamina gelir. Kimyasal olarak Man-
noz igeren hiicreler hala gosterilememistir. Tersine P pili iceren E. co-
li mannoza rezistondirlar, glikolipidlere yapisirlar, PNL de yok-
tur. Boylece fagositozu engelleyerek virulansini artirir. Baz1 koliler her
iki piliyi de yapabilme potansiyeline sahiptirler. Gerekli olan pilisi-
sini yapma uyarisinl nereden aliyor sorusunun cevabl henuz ¢ézuim-
lenmemisgtir. '
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Diger calismalar gram pozitif koklarin farkli adeninlerle virtilan
olduklarimi géstermistir. Konak hiicre ile bakteri determinantlar: ara-
simdaki iliski Uriner sistem enfeksiyon patogenezisinin anlasilmasinda
onemli noktadir. Mikrobun virulans faktérleri ozellikle onemlidir.
Dikkatin bilhassa bakteri yiizey yapilarinda (adhesinler), pililerde
toplanmas: gerekir. Bu yapilar Urogenital epitele (reseptdér molekiil-
lerine) yapismada oénemli yardimcidirlar. Yapisma (adherence) bir
tek veya bir ka¢ reseptdr 6zelligindedir. Ashinda son yillardaki bir
¢ok galisma Uriner sistem enfeksiyonu patogenezinde bakteri yapis-
masimn en énemli faktor oldugunu gostermistir. Patogenez konak
epitel hiicresinin reseptorleri spesifik adhesinleri olan bakterileri du-
yarl kilarak uriner enfeksivon baslama mekanizmasinin birinci adi-
mudir. Uropatojen koliformlar kromozomal olarak ifade edilen farkh
baglanma o6zelligindedirler ve mesane epitelinin reseptdrd ile bdbre-
gin reseptéru birbirinden farkhdir. E. colinin veya mannosensitif pi-
lisi mannoz igeren yapilara baglandig: bilinmektedir. (Tomn-Horsfoll

glycoprotein) (9).
E. coli bagta olmak Uizere gram (—) bakterilerin daha fazla tiriner
sistemi enfeksiyonuna neden oldugu saptanmistir.

Daha sonraki asamada molektiler diizeydeki calismalarda risk
faktorlere bagh olarak gelisen enfeksiyonlardaki 6zelliklerinin, grup-
lara gore dagiliminmin arastirilmasi epidemiyolojik agidan agiklayic
sonuglar verecektir.

297 hastanin (% 76.1) idrarinda treme olmamistir. Kronik has-
talarda diger etkenleri de digiinerek mikoplazma, L-form ve meta-
bolik defektli bakterilerin aranmas: diger etkenlerinde yakalama ola-
nagim kazandiracaktir (6).

OZET

AU. Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dali bakteriyoloji la-
boratuvarinin idrar kiltirt yapilmak tzere génderilen 390 idrar kiil-
tir sonuclar1 degerlendirildi. Inhibe edici olmayan, kanh besiyerine
dilusyon teknigiyle ekilen idrarlarin 37°C 1 gecelik inkubasyondan son-
ra koloni sayiminda 10° koloni/ml olan bakteriler erken olarak deger-
lendirildi. 93 Idrar kulttirinde bakteri tiretildi. Uretilen mikroorganiz-
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malarin % 66 gram negatif basiller % 34 gram pozitif bakteriler ol-
dugu goézlendi. Bakteriler siklik sirasiyla E. coli, staph, epidermidis,
Enterococcus, Corynebacterium, Klebsiella, Proteus, Pseudomonas,
Enterobacter, Staph aureus olarak belirlenmistir.

SUMMARY

Bacteri Isolated From Urinary Tract Infections

Cultures of 390 urine samples which are sended to bacteriology
laboratory of Ankara University Medical Faculty, Microbioclogy De-
partment were evaluated. Using the dilution technique samples were
inoculated to blood agar culture medium without inhibitory effect.
After one night incubation at 37°C bacteria with 10° cfu per ml. were
considered as etiologic factor. 93 urine samples were examined. As

a result rate of gram positive bacilli found to be 34.40 % whereas
gram negative bacilli were 65.59 %. Frequency of bacteria are as fol-
lows : E. coli 45 %, Staph. epidermidis 13 %, Enterococcus 11 %, Cor-

ynebacterium 10 %, Klebsiella 9 %, Enterobacter 3 %, Pseudomonas
3 %, Staph. aureus 1 %.

KAYNAKLAR

1. Kocal, N., Atun, L.H. : Idrar yolu enfeksiyonlarinda etken bakteriler ve bunlara
kars: olusan antikoriar Mikrobiol. Bilt. 18 (2), 131, 1982,

2. Margileth, M.A., Pedreira, A.F., Hirshman, H.G. : Urinary tract bacterial infec-
tions office diagnosis and management : Symposium on pediatric nephrology,

Pediatr. Clin. North Am., 23 : 721, 1976.

3. Demiroz, N., Giinalp, A. : Belirli E. coli serotiplerinin gocukiuk dénemi idrar yo-
lu enfeksiyonlarda gorilme siklig1 ve etkenin kaynagi: Mikrobiol. Bult. 15 : (3)
103, 1981.

4. Sonnenwirth, A.C., Jarett, L. : Gradwohl's clinical laboratory methods and diag-
nosis 1587-1562 Eighth edition The C.V. Mosby Company ST. LOUIS, TORON-
TO, LONDON 1980.



304

Hatice Ozenci

Stenquist, K., Sandberg, G., Janson, G.L., et all. : Virulence faktors of E. coli in
Urinary isolates from pregnant Women J. infect Dis 156 (6), 871, 1987.

Soyletir, G., Gunalp, A. : Idrar yolu infeksiyonlarindan izole edilen E. coli'lerin
cesitli antibiyotiklere duyarhliklari ve bu infeksiyonlarda metabolik defektli
suslarin nolu mikrobiol. Balt. 19 (4) 210, 1985.

Baykal, M. : Uriner sistem enfeksiyonlarinda Salmonella’lar Mikrobiol. Biilt.
9 (4) 315, 1975.

Ozenci, H.: Ankara'da cesitli kaynaklardan soyutlanan Klebsiella’larin biyo-
tipleri, serotipleri, antibakteriellere in vitro direnglilikleri ve direngliliklerinin

R plazmidileri ile iliskileri Dogentlik tezi, Ankara, 1979.

Andriole, V.T. : Urinary tract Infections Recent Developments J. infect. Dis :
156 (B) 865, 1987.



ANKARA TIP MECMUASI (THE JOURNAL OF THE FACULTY OF MEDICINE) Vol. 41 : 305-326, 1988

TURK TOPLUMUNDA SERUM PARAMETRELERINE AIiT
BIiYOKIMYASAL REFERANS DEGERLERIN TESBITI

ismail Hakki Gokhun*

Klinik Biyokimyada «Normal Degerler Bolgesi» milletler arasi ter-
minolojiye gore «Referans Degerler Bolgesi», vicut sivilarindaki her-
hangi bir komponente ait analiz sonuglarinn % 95 ini saglikh, nor-
mal sahislardan elde edilen degerlerin olusturdugu istatistiksel kon-
santrasyon bolgesidir (1,2,3,4,5). Bir topluma ait referans degerler lize-
rinde ok cesitli faktorlerin tesiri vardir. Bunlarin en énemlileri, bas-
ta, 1rki ve genetik faktorler olmak tzere iklim, yas, cinsiyet, beslenme,
gebelik, bedeni faaliyet durumu, niimunenin alindigl zaman, kullani-

lan analiz metodunun spesifiklik ve dogrulugudur. Bundan dolay1 her
toplumun viicut sivilarimdaki biitiin komponentler igin referans de-
gerlerin tesbit edilmesi gerekir. Turk toplumunda, bir ka¢ serum
komponenti diginde, bu biyokimyasal parametrelerin referans deger-
leri tesbit edilmemistir. Bu sebeple tlkemizde klinik biyokimya ana-
lizlerinden elde edilen sonuclar ekseriya cesitli yabanci arastiricila-
rin kendi toplumlar: i¢in tesbit ettigi degerlerle karsilastirilarak yo-
rumlanmaktadir. Irki ve genetik 6zellikleri ile beslenme sartlari ve
a.llskanhklarl diger milletlerden ¢ok farkh olan toplumumuzda analiz-
lerden elde edilen sonuclarin yabancilarin referans degerlerine gore
yorumlanmasi bazi hatalara yol agmaktadir.

Referans degerler lzerindeki ¢alismalar bu yiizyihn ilk yillarimn-
da baslamistir. Referans degerler terimi yerine 1970 1i yillara kadar
daha ¢ok normal degerler, normal bélge terimleri kullanilmisgtir.

Laboratuvarcilar 1970 lerden beri artik «reference range», «refe-
rence values» ve «reference intervals» terimlerini tercib stmektedirler
(2,20,21).

* AU. Tip Fakiltesi Biyokimya Anabilim Dali Ogretim Uyesi
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Kimyasal ve fizyolojik sahsiyetin tesbiti hususunda calismalar ya-
pan ve «Biyokimyasal Sahsiyet» terimini 1923 yilinda ilk defa kulla-
nan arastirict1 Léhnerdir (6,27). Fakat bu konuda ¢ok arastirmalar ya-
parak insanlarin biyokimyasal bir sahsiyete sahip oldugunu etrafh
bir sekilde izah eden Williams'tir. Williams 1950 1i yillarda basladig
bu konudaki ¢alismalarini 1980 li yillara kadar devam ettirmistir (7,
8,27).

Cesitli tilkelere ait referans degerlerin tesbiti i¢in yapilan calis-
malarin 1960 - 1980 yillar1 arasinda yogunlastigl dikkati ¢cekmektedir
(8,9,10,11,20,24,27) . Diyagnostik enzimlerin referans degerleriyle ilgili
calismalar ise 1962 - 1968 yillar1 arasinda yapilip tamamlanmistir (2,
20,24,27). Son zamanlarda, bilhassa 1980 li yillardan sonra referans
degerlerle ilgili caligmalarin sayisinin ¢ok azaldigl gorilmektedir. Ru-
tin analizlerde kullamilan parametrelerin hemen hemen hepsinin re-
ferans degerleri tesbit edildiginden son zamanlarda bu komponent-
lerin otoanalizér, atomik absorpsiyon spektrofotometresi ve gaz kro-
matografisi gibi yeni cihazlarla analizleri tekrarlanmaktadir (25,26).

Referans degerlerle ilgili calismalarda genellikle diyagnostik éne-
mi olan 12 - 14 serum komponentinin tayin edildigi gértilmektedir (2,
7,23,27). Biz de bu ¢alismamizda asagida siralanan 16 serum paramet-
resine ait referans degerleri tesbit ettik. Bunlar, hemoglobin, tire,
urik asit, kreatinin, total lipit, total kolesterol, total protein, albiimin,
globiilinler, glukoz, glutamat oksalasetat transaminaz; glutamat pirii-
vat transaminaz, alkali fosfataz, asit fosfataz, kalsiyvum ve anorganik
fosfordur.

Buraya kadar referans degerlerin teshbiti ile ilgili calismalarin ta-
rihgesi ve buglnki durumundan kisaca bahsettik. Bu kisimda refe-
rans degerlerin toplumlara gore farkh olusunun sebepleriyle labora-
tuvardaki tayinlerine tesir eden faktdrler hakkinda kisaca bilgi ver-
mek istiyoruz.

Biyolojide normal kavrami ancak keyfi olarak kabul edilebilir.
Clinkl normalin tarifi bir taraftan arastirilan objeye diger taraftan da
cozilecek meseleye tabidir. Klinikteki gozlemler saglkla hastalik ara-
smdaki smirin gok kesin ve net olmadigimi ortaya koymustur. Bir
cok hastaliklar klinik éncesi safhada hic¢ bir belirti gostermediginden
teshis ve tesbit edilemezler, Bu duruma gore mutlak bir sagligin mev-

cudiyetinden bahsetmek miimkiin degildir. Bunun igin normal deger-
ler terimi ancak tam saglikli ideal bir toplum igin gegerlidir. Gergekte
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boyle bir toplum mevcut olmadigindan 1970 li yillarin ortalarmda
«referans degerler» kavram teklif edilmis ve buyiik bir kabul go-
rerek klinik biyokimyada yerlesmigtir. Referans degerler, saglik du-
rumu tarif edilmis belirli bir gruba ait belirli degerleri ifade etmek-
tedir. Bu degerler de daha once bahsettigimiz analizlerden elde edi-
len degerlerin % 95 inin bulundugu bolgedir. Biyolojik buytikliklerin
hepsi degiskendir ve bunlarin degiskenligi belirli kurallara baglidir,
Referans bolgenin tesbitinde de bu kurallarin dikkate alinmasi sarttir.
Biyolojik biiyiikliiklere tesir eden bir cok faktér arasinda en énemlile-

ri genetik faktorlerle endojen ve oksojen ferdi faktorleridir (2,4,5,39).

1. Genetik Faktorler : Insanlarm cesitli sebeplerle birbirinden
uzaklasmasi akrabalik baglarinin kopmasima ve cesitli wklarin tesek-
kiliine sebep olmustur. Biyokimyasal anti‘opoloji son yillarda belirli
ik gruplarina 6zgi metabolik defektleri tesbit etmistir. Mesela erit-
rositlerdeki anormal bir hemoglobinden ileri gelen orak hiicreli anemi
hemen hemen yalniz zencilerde gorultur. Bu defektin zenci toplumun-
daki dagihimi % 2-50 oramindadir. Fakat bu genin faydal bir tarafi
da tesbit edilmistir. Heterozigotlarda orak hiicreli anemi malaria en-
feksiyonlarina karsi koruyucu bir tesir gostermektedir (2,4,39,45).

Irklarm ¢ok ve hizh karismasmdan dolay1 acik, belirgin ki farkl-
liklar yalmz izole insan topluluklarinda goriulmektedir. Buna karsihik
karisik insan topluluklarmda nadir anomaliler gozlenmektedir. Bu-
giin bilinen 200 metabolik anomalinin biiyiik kismi resesif olarak
gecmektedir. Bunlarda her iki genin sebep oldugu bir hastaliga nadir
olarak rastlanmir. Her insanda bu tip genlerden 10 unun heterozigot
oldugu tahmin edilmektedir. Bu hastalik, metabolik bozukluklar: en
diisiik seviyede olan bir ¢ok rahatsizhkta oldugu gibi heterozigot du-
rumda ise bunun yol actig1 hata referans degerlerden ayiklanamaz.
Buna gut hastaligi olan ailelerdeki trikasit degerlerini gosterebiliriz.
Guit kesin olarak irsi bir hastaliktir Bu hastalik bazi kimselerde akut
hiperiirisemi ile ortaya cikmaktadir. Bu ailelere mensup sahislar lize-
rinde yapilan aragtirmalar, saghkh gérunenlerin buyiik bir kisminda
iirik asit degerlerinin % 6 mg dan fazla oldugunu gostermigtir. Refe-
rans dege'rleri bozucu tesir gosteren bu hastalar hipertrisemi belirti-
leriyle saglikli sahislardan ayirt edilir. Ayni oranlarda rastlanan diger
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irsi hastaliklar diabetes mellitus, adale distrofisi ve mukoviszidose-
dur (1,2,45).

2. Endojen Ferdi Faktorler : Bir ¢ok metabolitler kesin olarak ya-
sa bagh degisiklikler gosterirler. Bunlardaki degisikliklerin bir kismi
cocukluk caginda baslar, digerleri ise ileri yaslarda ortaya cikar. Ya-
sa bagh bu degisikliklerin sebepleri hakkinda fazla bir sey bilinme-
mektedir. Hakiki endojen faktorlerle birlikte burada beslenme ve ya-
sama tarzinin da roli vardir. Diger bir faktor cinsiyet farkidir. Hay-
vanlarda hormonlarin dogrudan dogruya tesiriyle meydana gelen
farkli cinsiyet belirtileri yaninda, gériiniiste hormonlardan bagimsiz
olan enzimlerin de cinsiyete bagh blyik farkhiliklarin ortaya c¢ikma-
sinda 6nemli roli vardir. Insanlarda bugiine kadar bu tip arastirma-
lar pek az yapilmistir. Burada yalniz menstrasyon siklusuna bagh
olarak gglmaeligin serum komponentleri lizerine tesir ettigi gozlenmis-
tir. Bunun disinda belirti gostermiyen hastalik durumlarmi da en-
dojen ferdi faktorlerden sayabiliriz. Mesela anikterik hepatit. Bil-
hassa hormonlarda (mesela kortizol) gilniin gesitli saatlerindeki de-
gisiklikler diger metabolitler tizerine de tesir etmektedir (2,5).

3. Eksojen Ferdi Faktorler : Eksojen sahsi faktérlerin basinda
beslenme sekli gelmektedir. Burada benzer yasama tarzina sahip fa-
kat farkh diyetle beslenen kimselerde serum kolesterol degerleri ara-
sinda bliylk farkliliklar gézlenmistir (47,48,49).

Bedeni faaliyetin de serum komponentleri tizerine tesir ettigi tes-
bit edilmistir. Mesela kas sisteminden gelen serum enzimlerinden kre-
atin kinaz, aldolaz ve GOT de bedeni faaliyetten sonra bir yikselme
gorulmekte, buna karsihk daha ziyade karacigere spesifik olan GPT
de hic bir degisiklik olmamaktadir. Psikolojik faktérler de serumda-
ki bazi1 maddelerin konsantrasyonunda buyiik degisikliklere yol ag-
maktadir. Mesela stres durumlarinda ¢ok fazla salgilanan pepsinojen

tlserlerin etiyolojisi hakkinda yanhs degerlendirmelere sebep olmak-
tadir. Amerikan ordusunda yapilan bazi arastirmalar, psikolojik du-
rumlar ile pepsinojen salgilanmasi arasinda net bir korelasyonun bu-

lundugunu géstermistir. Son olarak meslek durumu, hayat standarda,
iklim ve mevsimlere bagli olarak meydana gelen degisiklikleri saya-
biliriz. Fakat bunlara ait kesin sonuglar1 gésteren calismalar heniiz ye-
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terli degildir. Aliman ilaglarin da gesitli serum komponentlerinin kon-
santrasyonuna tesir ettigi gozlenmistir.

Referans Degerlerin Elde Edilmesi : Mutlak bir saghk durumu-
nun gercek hayatta mevcut olmadig1 yukarda anlatilmistir. Toplum-
da yasayan her sahista bir takim patolojik degisikliklere rastlanmak-
tadir. Bundan dolayi saglikli olarak adlandirilan bir toplulugun refe-
rans degerlerini tesbit ederken bu gruptaki fertlerin saghk durumu-
nun tarif edilmesi gerekir. Boylece bazi fertlerin gruba alinmasi, ba-
zilarmin da gruptan ¢ikarilmasi saglanabilir. Referans degerlerin
{izerine az veya cok tesir eden hususlar asagida kisaca ozetlenmistir.
Referans degerlerin tesbit islemlerinde bunlarin mutlaka dikkate alin-
mas1 gerekir (1,2,4).

Referans Degerlerin Tesbitinde Dikkat Edilecek Hususlar :

© Referans grubun sec¢imi ve ozellikleri : Cinsiyet, yas, meslek,
viicut kiitlesi, boy, gortnus, genetik ve etnik durum, cografi yer, gru-
bu olusturan fertlerin sayisi, gruba alinma veya gruptan ¢ikarilma-
nin sebepleri.

@ Niimunelerin hangi sartlar altmda alindig1 : Stres, bedeni faa-
liyet, viicudun durus sekli, diyet, fazla alkol ve kahve almmmasi, aglik
stiresi, sigara aliskanligl, menstrasyon durumu, gebelik, oral kontra-
septif veya diger ilaclarin alinmas.

@® Kan alma teknigi, niimunenin sekli ve muhafazas1 : Arteri-
yel, kapiler veya venoz kan, antikoagiilanlar, niimunenin alindig1 saat,
kanin alimis1 ile plazmanin ayrilmasi arasimdaki sure, numunenin
nakli, analize kadar muhafaza siiresi ve bu siradaki sicaklik derece-
si, eritme, dondurma, hemoliz, rastgele idrar niimunesi, veya 24 saat-
lik idrar.

@® Analiz icin kullanilan metotlarin guvenilirligi : Dogruluk, ke-
sinlik ve kalite kontrola, metodun pratik olusu.

@® Referans degerlerin elde edilmesinde kullanilan istatistik tek-

nik verilmelidir. Aym sekilde referans bolge de gosterilmelidir (Mese-
14 % 2,5-97,5, X+2 s Bolgesi).

Pratikteki tatbikat: kolay olmamakla birlikte yukarida belirtilen
sartlarin mumkiin oldugu kadar yerine getirilmesine calisilmahdir.
Kullamlan analitik metotlar ne kadar optimize ve standardize edi-
lirse sonuglar arasmdaki farkhiliklar o derece azaltilmig olur (2,39,45).
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Referans degerler hic¢ bir zaman mutlak degerler olarak tarif ve
kabul edilemez. Saglikh sayilan bir topluma ait belirli bir klinik kim-
vasal parametrenin tayin edilen referans bolgesi, bu parametreye ait

tek bir sahsin serumunda &l¢tilen degerden gok farkl olabilir, Bir sah-
sa ait degerlerdeki degisiklikler bir toplulugun fertleri arasmdaki
farkhliklardan daha kiigiik olabilir. Bir sahsa ait belirli bir deger, bu
sahsa ait énceden bilinen degerler bodlgesinin disinda bulunabilir.
Bundan dolay: bu deger, saglkli kabul edilen toplumun referans bol-
gesinin iginde bulunmasina ragmen patolojik bir anlam tasir. Bir
sahsa ait referans bolgenin tesbitinin pratik bakimdan mumkiin ola-
miyacagl yapilan ¢calismalarla gosterilmistir (1,2,3,4,5,45).

Laboratuvar sonuclarmmmn belirli bir referans bélge ile karsilasti-
rilmasinda referans bélgeye ait degerlerin relatif degerler oldugu
unutulmamaldir.

Elde Edilen Sonuclarin Degerlendirilmesi : Elde edilen sonuglarin
once cinsiyet ve yasa gore incelenmesi gerekir. Bundan sonra deger-
lerin dagilim tipi arastirilir. Ekseriya ileri stiriilen goruslerin aksine
normal bir dagilim kaide dis1 bir istisnadur. Dagihm tipinin tayini igin
degerler grafikle gosterilir. Normal bir dagilimda verilenlerin deger-
lendirilmesi basit ve kolaydir. Bu durumda aritmetik ortalama ve
standart sapma hesaplanir. Genellikle degerlerin x = «+ 2 g igerisinde
toplanmasi halinde bu boélge referans bolge olarak kabul edilir. Daha
komplike bir dagilimin mevcudiyetinde parametreye bagimlh olmiyan
referans bolgeler elde edilir. Referans bolgenin tesbitinde ¢ok hassas
olmiyan basit bir usiil, ytizde sikhklarm lineer veya logaritmik bir
kagida gegirilerek bu ihtimaliyet kagidi tizerinde bir grafik gizilme-
sidir (2,5,39).

MATERYAL VE METOD

Bu ¢alhigmada bedeni ve ruhi herhangi bir sikayeti olmiyan 16 -
62 yaslarindaki saglikli kadin ve erkeklerden alinan total kan ve se-
rumlar rutin laboratuvar sartlarida analize tabi tutulmustur. Her de-
ney igin gerekli sartlar hazirlanmis ve tedbirler alinmistir. Kanlar
genellikle yaklasik 12 saatlik bir aclik stliresinin sonunda alinmigtir.
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Analizlerde hemoglobin tayini Sahli (28), {ire Nessler (29), trik
asit, Henry, Sobel, Kim (30), kreatinin Jaffe (31), lipit stilfofosfovani-
lin (32), total kolesterol modifiye Meites ve Foulkner (33), total pro-
tein, albiimin ve globiilinler biiire (34,45), glukoz Folin-Wu (35), GOT
ve GPT Reitman-Frankel (36,44), asit ve alkali fosfataz King-Arms-
trong (37), kalsiyvum titrimetrik (38), ve anorganik fosfor modifiye

Fiske, Subbarow metotlar: kullanilmistir.

Serumdaki her biyokimyasal parametre igin analiz sayilar, ista-
tistiksel ortalama degerler tablo 1 de ve given araliklari ile birlikte
diger bitin istatistiksel analiz sonuglar:i miuteakip grafiklerde veril-

misgtir.

SONUCLAR

Tablo 1 : Normal Saglikli Erigkinlerin Biyokimyasal Parametrelerine Ait Referans

Degerlerin Ortalamalar

Ortalama (x)

Parametre n (Sayi) + Birim
Hemoglobin E 469 13,4 0,9 gr/100 ml
K 867 14,4 1,2 gr/100 ml
Total Lipid 1847 729,7 158,8 mg/100 ml
Total protein 858 6,6 0,7 £gr/100 ml
Globiilinler 490 2,9 0,7 gr/100 ml
Albimin 471 34 04 gr/100 ml
Glukoz 2835 09,9 12,5 mg/100 ml
Ure 923 30,4 7.8 mg7/100 ml
K 828 5,3 1,4 mg/100 ml
Urik Asit E 866 6,3 1,4 mg/100 ml
K 492 1,1 0,2 mg/100 ml
Kreatinin E 480 1,2 0,3 mg/100 ml
K 763 222,86 42,1 mg/100 ml
Kolesterol E 903 224,5 44.9 mg/100 ml
GOT 658 11,7 3.9 RF Unitesi
GPT 543 8,2 2,5 RF Unitesi
Alkali Fosfataz 233 73 2,3 KA Unitesi
Asit Fosfataz 92 3,7 1,0 KA Unitesi
Kalsiyum 90 7.8 2,4 mg/100 ml
Anorganik Fosfor 65 4,2 0,8 mg/100 ml
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TARTISMA

Biyokimyasal analizlerden elde edilen sonuclarn normal olup ol-
madig1 referans degerlerle mukayese edilerek anlasihir. Bu bakimdan
klinik¢inin elinde referans degerler hakkinda giivenilir bir kaynagin
bulunmasi gerekir. Bugiin tlkemizdeki laboratuvarlarin hemen he-
men hepsinde esas alinan referans degerler yabanci toplumlar icin
tesbit edilmis degerlerdir. Bu bakimdan deneysel olarak elde edilen
bir sonucun genetik &zellikleri ve beslenme aliskanliklar bizim top-
lumurmuzdan ¢ok farkl bir toplumun referans degerleriyle karsilasti-
rilmas1 bazi hallerde hatal yorumlara yol agmaktadir. Clinkii bugiin
bazl serum parametrelerinin toplumlara gore oldukca biyik farkli-
liklar gosterdigi tesbit edilmistir (27). Bu sonucun farkh referans de-
gerlerle mukayesesi neticesinde elde edilen hilgi yanlis degerlendir-
mege sebep olabilecek kadar degisiklik gostermektedir. Aym genetik
orijinli fakat farkli bolgelerde yasiyan gruplar i¢in tesbit edilen deger-
lerin bile bliytik farklhihklar gostermesi referans degerlerin miimkin
oldugu kadar dar smirlar igerisinde yapilmasimi gerektirmektedir.
Meseleye bu acidan bakildiginda bu ¢alismada elde edilen sonuglarin
onemi daha da artmaktadir. Calismamizda elde edilen sonuclara ait
ortalama degerler literatirdekilerle mukayese edildiginde su tablo or-
taya cikmaktadir.

Kadinlar ig¢in elde edilen ortalama hemoglobin degerleri
(x = 13,4 F 0,9) erkekler icin (x = 14,4 # 1,2) bulunandan daha du-
giktir. Gerek kadin erkek arasindaki bu fark gerekse sonuclarin di-
ger ulkelerin degerlerinden diisiik olusu literatiirle uyum igindedir.

Total protein igin bulunan deger (x = 6,6 = 0,7) literatiirde verilen
(7,0+4,2) degeri ile karsilastirildiginda tilkemize ait degerin daha dii-
stk oldugu gorilmektedir. Bu durum muhtemelen beslenme farkin-
dan ileri gelmektedir (2,27,47). 492 kisilik bir kadin grubu ile yapilan
calismadan elde edilen serum kreatinin degeri (x = 1,1 + 0,3) tur.
480 kisilik erkek grubu icin bulunan deger ise (x=1,24:0,3) tir. deger-
ler literatiirde cinsiyet ayirimi yapilmaksizin verilen (x = 0,99-0,055)
degerinden biraz daha yuksektir (27).

Glukoz igin verilen orlalama degerler analiz meloduna gore bi-
yuk farklihiklar gostermektedir. 2835 kisilik bir grupta tesbit ettigimiz
ortalama deger (x = 99,9 = 12,5) olup literatiirde bildirilenlerden fark-
li degildir (40,45). Benzer bir durum ure ile yapilan ¢galismalarda goz-
lenmistir. 920 kisi tizerinde yapilan ¢alismalardan elde edilen ortalama
lire degeri (x = 30,4 =% 7,8) literatlirde verilen (x = 30,12 == 1,08) de-
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gerine ¢ok yakindir. 823 kadindan elde edilen urik asit degerleri orta-
lamasi (x = 5,3 = 1,4) literatiirde kadin erkek ayirimi yapilmadan ve-
rilen (x = 6,49 = 0,12) den daha disik bulunmustur (2,27,45). Buna
karsilik 866 erkekten elde edilen ortalama serum urik asit seviyesi
(x = 6,3 + 1,4) ise literatiirde verilenlerle buylk bir uygunluk goster-
mektedir (2,27,39,45).

470 kisinin ortalama serum albiimin seviyesi (x = 3,4 = 0,4) lite-
ratiirde verilen degerler ile karsilastirildiginda biraz dustk oldugu go-
riilmektedir. Bu konuda literatiirde verilen sinir degerleri (3,5-5,5 gr/
100 ml dir). Buna karsilik 490 kisiye ait ortalama globilin degeri
(x =29 =+ 0,7) literatiirde verilen referans degerlerin (1,5-3,0 gr/100
ml) tist stmrma yakindir. 763 ve 903 erkekten alinan serum nimune-
leri ile yapilan calismalardan elde edilen ortalama serum kolesterol
degerleri arasinda onemli bir fark géralmemistir. Bu degerler kadin-
lar i¢in (x = 222,6 + 42,1) ve erkekler i¢in (x = 224,4 & 44 9) olarak
tesbit edilmistir. Erkek ve kadinlara ait degerlerin birbirine yakin
olusu literalir ile de uygunluk géstermcktedir. Buna karsiik bu de-
gerler literaturde verilen (x = 266,02 = 5,02) degerinden daha dusuk-
tiir. Gozlenen bu énemli farkin sebeplerinin arastirilmasi gerekir.

Total lipit icin 1842 kisgilik bir gruptan elde edilen (x=729,7+ 158,8)
lik ortalama deger (450-1000 mg/100 ml) olarak verilen referans bol-
genin simurlari igerisindedir. Bu deger literatiirde verilen ortalama de-
gerlere yakindir (41). J

Serum kalsiyum (x = 7,69 = 2,4) ve fosat (x = 4,2 = 0,8) degerleri
literatiirde verilenler ile yakinlik gostermektedir (40).

GOT, GPT, alkali ve asit fosfataz aktivitelerine ait ortalama de-
gerler de literatiirde verilenlere yakindir (42,44), :

Bitin bu degerlendirmelerde goruldugu gibi, ¢esitli parametre-
ler icin tesbit ettigimiz ortalama degerlerin bir kismi literatiirde ya-
banct toplumlar i¢in bulunanlarla anlamli bir fark gostermemesine
ragmen, baz1 parametrelerin ortalama degerleri arasimda anlamh
farklar bulunmustur. Mesela ortalama protein, albiimin ve total ko-
lesterol seviyesi Amerikanin San Fransisko sehrinde tesbit edilen de-
gerlerden daha dustktir (27). Bu durum buiyuk bir ihtimalle beslen-
me seklinden kaynaklanmaktadir. Clinkl total protein, albtiimin ve
kolesteroliin serumdaki seviyelerinin diyete buytik 6lgide bagh ol-
dugu bilinen bir husustur (43,46,47).

Bu calismada tesbit edilen bazi serum parametrelerinin ortalama
degerleri kullanilan metotlarin ayni olmasi sartiyla yapilan rutin la-
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boratuvar analizlerinin sonuglarinin degerlendirilmesinde kullanila-
bilecektir. Bu suretle bu galisma biyokimyasal analizlerin sonuglari-
nm degerlendirilmesinde {ilkemizde mevcut bir boslugu dolduracak-
tir.

OZET

Bu g¢alismada, sayilarn Tablo 1 de verilen saghkh kisilerden se-
rum numuneleri alinarak analiz edilmis ve hemoglobin, total lipit,
total protein, kreatinin, glukoz, iire, tirik asit, albumin, globulin, ko-
lesterol, kalsiyum ve fosfat seviyeleri ile serum GOT, GPT, ALP ve
Asit Fosfataz aktiviteleri tayin edilmistir. Her bir serum parametresi
icin istatistiksel analiz yapilarak toplumumuz igin ortalama degerler
ve referans degerler bolgesi belirlenmistir. Ayrica, elde edilen sonug-
lar bagka toplumlan esas alarak tesbit edilmis olan ortalama deger-
ler ve referans degerler bolgeleri ile mukayese edilmistir.

SUMMARY

The Establishement of Biochemical Reference Values of Serum
Parameters in Turkish Community

In this study, the sera obtained from people with good health (the
numbers are given in Table 1) were analysed and haemoglobin and
serum concentrations of total lipids, total protein, creatinine, glucose,
urea, uric acid, albumin, globulin, cholesterol, calcium and phosphate
and GOT, GPT, ALP and Acid Phosphatase activities were determined.
Performing statistical analses, the mean values and reference ranges
for each parameter were established. In addition, the results obtained
were compared to those established for some other populations.
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INCE VE KALIN BARSAK TUMORLERINDE TRANSABDOMINAL
ULTRASONOGRAFININ DEGERI

S. Karayalgin* A. Dokmeci** N. Ormeci*** A. Resit®***
0. Uzunalimoglu®****

Abdomenin sonografik tetkiki 1970 baslarinda bazi organlarda (ka-
raciger, safra kesesi, safra yollar1) basarili olarak uygulanirken bar-
saklarmm sonografik tetkiki iyi sonuclar vermemekteydi (1). Sonraki
yillarda kullanilmaya baslayan aletlerdeki teknik gelismeler ve bir-
cok arastiricinin «pseudokidney» (yalanci bobrek) veya «target» (he-
def) belirtilerini gostermesinden sonra barsaklarin sonografik incele-
mesine flgi artmistir (2.3). Bu konu ile ilgili ilk yayimnlar ézellikle mide
timérleri tizerine yogunlasirken daha sonralari kolon ve ince barsak-
lara ait patolojik sonografik bulgular: iceren incelemelerde siklikla ta-
rif edilmeye baslamistir (4). Ozellikle son yillarda cgesitli gastroin-
testinal sikayetler ile gelen hastalarda ilk gorlntiileme yontemi ola-
rak ultrasonografinin tercih edilmeye baslanmasi, gastrointestinal ka-
nal patalojilerinin sonografi ile ugrasanlar tarafindan iyi tesbit edi-
lip dogru yorumlanmasini gerektirmektedir.

Uzun yillar kolon tiimoérlerinde tanm klasik olarak kalin barsagin
baryumlu radyolojik incelemesi ile konulup kesin tani operasyonda. ¢1-
kartilan parcamn histopatolojik incelenmesi ile olmustur. Sonraki yil-

larda tam yontemleri arasia kolonoskopi ve kolonoskopik biyopsi-
nin girmesi artik ameliyat 6ncesi kesin histopatolojik taninin bilin-
mesine ve operasyonlarin daha bilingli yapilmasima yol agmistir.

Ince barsak timdrlerinin teshisinde ise baryum ile yapilan radyo-
lojik inceleme gastrointestinal kanalin diger alanlarinda yapilan rad-

* A . Tip Fak. Gastroenteroloji Bilim Dal Arastirma, Gérevlisi
** AU. Tip Fak. Gastroenteroloji Bilim Dali Ogretim Uyesi
#*» A UJ. Tip Fak. Gastroenteroloji Bilim Dali Ogretim Uyesi
*x++ A {J. Tip Fak. Gastroenteroloji Bilim Dali Arastirma Gérevlisi
svx2v A {J Tip Fak. Gastroenteroloji Bilim Dal Bagkani
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yolojik galismalara gore daha zor ve fazla hata yapilan bir tetkik ol-
masina ragmen herzaman icin en degerli yéntem olarak kalmigtir.
Bunun baslica sebebi ise endoskoplar ile proksimal duodenum ve dis-
tal 5 cm.'lik ileum (kolonoskopi sirasinda bazen ileogekal valvulden
geriye dogru ileuma ulasilabilir) disinda ince barsaklardaki patoloji-
lere endoskop ile ulasmanin ve lezyonlardan biyopsi almanin mimkin
olamamasidir. .

Baryumlu radyolojik tetkik ve gastroskopi yaninda abdomenin so-
nografik incelemesinin mide tiimort teshisi ve tedavisinin yonlendiril-
mesinde ne kadar degerli oldugunu klinigimizin yaptig bir ¢alisma-
da gostermistik (6). Mide tliimorleri disinda ince ve kalin barsak tii-
marlerinde de sonografinin degerli olup olmadigini arastirmanin ge-
rekli oldugunu disgiinerek planladigimiz bu ¢alismanin amacy;

1 : 20 sagliklh kontrol grubunda ince barsak ve kolona ait normal
gorunttlilerin ve duvar kalinliklarinin tesbiti.

2 : Klinigimize teghis amaci ile yatirilan hastalarda rutin ultra-
sonografik muayene sirasinda karin taramasi yapilirken barsaklara
ait bir patolojinin ortaya konulup konulamiyacagim arastirmak.,

3 : Ultrasonografi ile 6n tanisini koydugumuz hastalar radyolo-
jik ve endoskopik olarak inceleyip sonuc¢larimizin dogrulugunu kont-
rol etmek.

4 : Transbdominal sonografinin ince ve kalin barsak tiimorleri-
nin tamsindaki degerini ve diger klasik yéntemler arasindaki yerini
tesbit etmektir.

MATARYEL VE METOD

Bu galismamizda prospektif olarak 20 saglhikh kisi ve 38 hasta,
1986-1988 yillar1 arasinda incelendi. Hasta grubunu klinigimize teshis
ve tedavi amac ile yatirilan ve sonografik muayene 6ncesi tanisi ko-
nulmamis vakalar olusturdu. Hastalarin 26’s1 erkek 12'si kadin olup
yas ortalamasi 48 (15-80) dir.

En az 8 saat aghktan sonra sonografik incelemeye gelen hasta-
larda parankimatoz organlarin tetkikinden sonra abdomen pelvise
kadar tarandi. Tetkikler Toshiba Model SAL 30 ile yapildl ve gorinti-
ler polaroide alindi. Patolojik bir bulgu (barsak duvari ile ilgili 10 mm
den daha kalin bir yapi1) tesbit edilmesi halinde bunun lokalizasyonu
ve boyutlan 6lgiildi. Barsaklarin taramasi yapilirken o6zellikle hedef
belirtisinin (ortasi hiperekoik ve ¢izgi seklinde periferi hipoekoik ve
10 mm den kalin bir yap1) olup olmadigl veya hedef belirtisi goster-
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meden gelismis solid yapilar arandi. Bu iki goruntiden birinin tesbit
edilmesi halinde hastaligin abdomendeki yaygmnhk derecesinin ve
komplikasyonlarinin tesbiti i¢in pelvise kadar tim organlar dikkatli-
ce taranda.

Epigastriumda tesbit edilen lezyonlari mide timorlerinden ayirt
edebilmek i¢in daha sonra hastalara agizdan 500-1000 ml kadar su i¢i-
rildi ve suyun lezyonun igini doldurdugu vakalar mide tiimord olarak
kabul edilerek calismadan ¢ikertildilar. Lezyonun lokalizasyonu ve
goruntisi dikkate almarak oncelikle kolon patolojisi distiniilen va-
kalarda hemen bir kere bosaltici lavman yapildi ve arkasindan rektal
yol ile 1500 ml su verildi ve hasta suyu icinde tutarken muayene tek-
rarland1. Uygun gorilen vakalardan ultrason esliginde Chiba igne-
si ile lezyona ponksiyon yapilarak alinan mataryelde sitolojik galig-
ma yapildi.

Sonografik incelemeden sonra koyulan én tamya gore hastalara
uygun baryumlu radyolojik tetkik secildi ve daha sonrada edoskopik
tetkik fiberoptik kolonoskoplar ile yapilarak histopatolojik inceleme-
ler icin biyopsiler alindi.

BULGULAR

Saglikli 20 kontrolde duodenum, ince ve kalin barsaklara. ait nor-
mal goruntii ve degerler tesbit edildi. Buna gore ince barsaklar ve
kolona ait normal duvar kalinhklar ortalama 3,1 mm bulundu. Rek-
tal yoldan kolon su ile doldurulduktan sonra yapilan incelemelerde
kolon duvarina ait gorintiler gok daha detaylh olarak incelendi (Re-
sim. 1,2,3).

Resim 1 : Rektal yoldan su verildikten Resim 2 : Splenik fleksura hizasinda ici su
sonra sonolusant olarak doldurulmus nor- (sonolusent alan) ile dolu kolon ve sol bdb-
mal rektum, rek (B).
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Bu sekilde tesbit edilen 38 gastrointestinal kanal patolojisinden 24
tanesinin kolon timérii olduguna karar verildi. Bu gruptaki hastala-
in yas ortalamasi 52 olup 15 erkek ve 9 kadin hastadan olusmaktay-
di. Hastalanmmizda sikayet olarak karm agrsi (16/24), zayiflama,
(19/24), barsak aliskanhiginda degisme (8/24) gastrointestinal kanama
(6/24) mevcut olup fizik muayenede 8 hastada kitle palpe edildi. Si-
kayetlerin devami ortalama 9 ay (3-24 ay) kadardi.

Resim 3 : Splenik tleksuranin transvers ke- Resim 4 : Saf alt kadrana lokalize atipik

siti; Ortada rektal yoldan verilen su ve bu- hedef belirtisi; Periferinde neoplastik in-

nun periferinde 2 mm kalinliginda hipoekoik filtrasyon alanina tekabiil eden 18 mm ka-

halka {(normal kolon duvari). hniiginda  hipoekoik alan ve ortada gizai
sekiinde hava ve mukisten olusan hipere-
koik alan.

Sonografik bulgular iki ana grupta incelendi;
A : Kolon tiimériiniin kendisine ait sonografik bulgular :

1 : Atipik hedef belirtisi : Vakalarin buyik cogunlugunda (19/24)
goruldi (Resim 4). Tamérin lokalizasyonuna gére farkl alanlarda
bu goérinti tesbit edildi. 10 vakada gobegin saginda, periferde, tistte
ve altta (sag kolona ait), 8 vakada gobegin solunda, periferde, daha
¢ok gobegin altinda (sol kolon ve sigma tiimérleri), 1 vakada epi-
gastriumda (transvers kolon) atipik hedef belirtisi bulundu. Rektal
yoldan su verdikten sonra suyun bu yapmm ortasim doldurmasi en
tipik o6zelliklerden biriydi (Resim 5). Atipik hedef belirtisinin kalmnh-
g1 ortalama 25+12 mm olup, lezyonun uzunlugu ise ortalama 72--35
mm. bulundu.

2 : Atipik hedef belirtisi gdstermeyen solid yap1 : 5 vakada gori-
len bu solid yapinin kalinlig1 ortalama 35-80 mm arasinda degisiyor-
du ve su verildikten sonra lezyonun icine suyun dolmadig1 dikkati cek-
mekteydi (Resim 6). '
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B : Primer tiimér disi ek bulgular : 13/24 vakada tesbit edilmis-
tir ki bunlar; -

1 : Karaciger metaztazlar : 8/24
2 : intraabdominal lenf bezi biiytimesi . 8/24
3 . Ileus : 2/24
4 . Apse (Karaciger ve retroperitoneum) 0 2/24
5 . Glob vezikal ve hidronefroz (Resim 7) : 2/24
4]

. Peritonda sivi : 2/24 dir.
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Resim 5 : Tmbr dokusu (T) ve bunun saj Resim 6 : Sol alt kadranda atipik hedef be-
yan tarafimi (limeni) dolduran su. lirtisi gtstermeyen solid yapi.

Sonografiden sonra 22/24 hastada kolonun radyolojik tetkiki yva-
pild1 ve 20 vakada tUmor tesbit edildi. Vakalardan birinde daha on-
ceden rektum tiiméri icin rektum rezeksiyonu yapildigindan, digerin-
de ise cekumda yerlesen tUmorin hemen yaninda retroperitoneal
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Resim 7 : Mesane (M) boynunu timi ile in- Resim 8 : Duvar kalinligi 16 mm olan ve
filire edip glob vezikal olusturan solid yapi. ortada tiibiiler sonclusent bir yap! seklinde
limeni gorilen ince barsak segmenti (len-
foma).
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alanda apse bulundugundan kolon grafisi uygun gérilmemis ve bu
hastalarin sonuglari cerrahi ile dogrulanmistir.

Radyolojik tetkikten sonra kolonoskopik inceleme 16/24 vakada
yapild1 ve lezyonlara ulasip hepsinden biyopsi alindi. Histopatolojik
olarak hepsinde adeno karsinoma tesbit edildi. Apse olan iki vaka-
va, rektumu rezeke olan hastalara ve muayeneyi kabul etmiyenlere
kolonoskopik inceleme yapilmadi. Endoskopik inceleme yapilamayan
vakalarda (8 vaka) ultrasonografi esliginde Chiba ignesi ile lezyon-
lardan aspirasyon sitolojisi yapildi ve birinde anaplastik karsinoma
digerlerinde ise adeno karsinoma, tesbit edildi. Ayrica 5 hastaya en-
doskopik muayeneden daha 6nce ultrasonografi ile tan1 koyuldugu an-
da aspirasyon sitolojisi yapildi ve hepsinde adeno karsinoma tesbit
edildi. Lezyonlara ponksiyon sirasinda ve sonraki takiplerde bir komp-
likasyona, rastlanilmada.
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Resim 9 : Hipoekoik 37 mm capinda solid Resim 10 : Ince barsak lupunda 45 mm ye

bir yapt ve sol tarafinda hafif oranda ge- kadar varan bir genisleme ve bunun yiize-

nislemis ince barsak lupu (leiomyoma). ye yakin duvarinda hipoekolk infiltrasyon
(ileumda Adeno Ca).

Sonografik olarak gastrointestinal kanale. ait atipik hedef belirtisi
tesbit edildikten sonra hem agizdan verilen su, hemde rektal yoldan
verilen su ile doldurulamayan lezyonlarin ince barsaklara ait olabi-
lecegi dugiiniildi. Bu sekilde tesbit edilen 14 hastanin yas ortalamasi
44 olup 11 erkek ve 3 kadindan olusmaktaydi. Sikayet olarak zayifla-
ma (14-14), ates (13-14), agr1 (7-14), barsak aliskanhiginda degisme (5/
14), gastrointestinal kanama (3/14) tesbit edilen hastalarin 5 tanesinde
fizik muayenede kitle palpe edildi. Sikayetlerin devam stiresi ortalama
5 ay 1-12 ay) kadardi. Sonografik bulgular iki ana grupta incelendi.
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A : ince Barsak tiimériiniin kendisine ait bulgular :

1 : Atipik hedef belirtisi : 10/14 vakada goruldu. Lokalizasyon ola~
rak belirli bir alanm segmemislerdi. Ancak duodenumun proksimalini
tutan 4 vakada patolojik goruntii her zaman sag Ust kadranda safra
kesesi lojunun hemen altinda tesbit edildi. Lezyonlarda duvar kalin-
151 ortalama 185 mm olup, lezyonlarin buyukligu ise ortalama
58--20 mm tesbit edildi. 5/14 vakada birden fazla atipik hedef belirtisi
gérildi.

2 : Atipik hedef belirtisi gostermeyen solid yap1 : 4/14 vakada goé-
riildii. Burada ince barsaklarin uzun eksenine paralel olarak her iki
duvarda belirgin hipoekoik duvar kalinlagmasi (184 mm) ve ortada
kismen agik olarak ici sekresyonla dolu gériilen barsak luplar dikkati
cekti (Resim 8). Ayrica bir vakada (ileumda leiomyoma) sol tist kad-
randa 25 mm ¢apmda yuvarlak hipoekoik bir yap1 ve proksimalindeki
barsak ansinda hafif olarak genisleme gorildi (Resim 9).
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Resim 11 : Koledokta (Kol) genisleme ve fesim 12 : Aortanin hemen iizerinde hi-

hemen distalinde 51 mm c¢apinda atipik he- poekoik solid yapi. Kolonlara (K) su veril-

det belirtisi (duodenumda lenfoma). dikten sonra bu yapinin igine su girmedigi
goriildi (Retroperitoneal alanda implantas-
yona bagli niiks kolon tiiméri).

B : Primer tiimér dis1 ek bulgular : 10/14 vakada tesbit edildi;

1 : Karaciger metastazi : 8/14
2 . Lenf bezi buyiimesi (Retroperitoneum ve mezoda) : 8/14
3 : Splenomegali : 5/14
4 : Ileus (Resim 10) : 3/14
5 : Karinda siv1 : 3/14
6 : Ekstrahepatik kolestaz (Resim 11) : 1/14
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Ince barsak tiimérine ait gorintiilerin eko paterni ile kolon timo-
rune ait goruntilerin ekopaterni arasinda belirgin bir farklilik tesbit
edilmedi. Ancak ince barsaklarin retroperitoneal olmamasindan dola-
¥1 tekrarlanan muayeneler sirasinda goériintiiniin yer degistirebilece-
gi fark edildi.

Sonografik ¢alismadan hemen sonra 10/14 vakada ince barsak
radyolojik tetkiki yapilabildi ve bunlarin 7 tanesinde patoloji ortaya
koyulabildi. '

Resim 13 : Transvers kolonun biyiik
bir kismini tutan crohn hastaligi (V=

¢ Vena Kava A= Aorta, K=Karaciger). -

Radyolojik olarak duodenumun atake goruldigi 5 hastada en-
doskopi yapild: ve 4 tanesinde lezyona ulasilabilip biyopsi alindi. Ge-
ri kalan 10 hastadan 9'una perkutan Chiba ignesi ile girildi ve sitolo-
jik tetkik igin mataryel aspire edildi. Ince barsak tiimorlerimizde his-
topatolojik olarak 8 non-hodgkin Lenfoma, 4 adeno karsinoma, 1
hodgkin lenfoma 1 vakada leiomyoma (post operatif tan) gérildii.
Biyopsilerden veya kitleden yapilan ponksiyonlardan sonra higbir
komplikasyona rastlanilmadi.

TARTISMA

Gastrointestinal kanala ait herhangi bir sikayet ile doktora bas-
vuran bir hastada anamnez, fizik muayene ve klasik rutin laboratuvar

testlerinden sonra ilk yapilacak ileri tetkik yontemlerinden birisi tiim
abdomen ulirasonograflisidir (5). Bunun amac hastalarin mevcut si-
kayetlerinin karin igindeki hangi organdan kaynaklandigini mim-
kiinse gosterebilmektir. Bu ucuz, hastaya zararsiz, kolay vapilan ve
bir muayenede bir¢ok organin ayni anda tarandig1 yéntemde bir pa-
tolojinin tesbiti, doktoru gereksiz tetkiklerden kurtararak ileri tetkik-
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lerin daha iyi yonlendirilmesini saglayacaktir. Bundan dolay: ilk ya-
pilan sonografik tetkik ne kadar dogru ise sonuca gitmek o kadar
kolay olacaktir.

Barsaklara ait normal ve patolojik sonografik goruntiler artik
bugln icin iyi bilinmektedir (6). Birgoklarmimn da kabul ettigi gibi .
normel barsak duvari ortalama 3-5 mm dir (7). Barsaklara ait gorin-
tilerin iyi elde edilmesini en fazla bozan faktor intestinal havadir.
Havanin olusturdugu hiperekoik yapilar ve bunun akustik gélgelerini
azaltmanini en iyi yontemi barsaklar: agizdan veya rektal yoldan su
ile doldurup incelemektir. Biz klinigimizde herhangi bir barsak duva-
rinda 5-10 mm arasinda tesbit edilen kalinlasmay: stipheli 10 mm nin
tstiindeki kalinlasmalarn ise patolojik olarak degerlendiriyoruz.

Barsak duvarinda iltihabi veya neoplastik bir enfiltrasyondan
dolay1 ortaya cikan en énemli bulgu atipik hedef (target) belirtisidir
(Resim 4). (8). Bu yapmm periferini hipoekoik bir yap1 (Patolojik do-
ku) olustururki kalinhig1 en asagi 5 mm dir. Yapinn ortasi ise diizen-
siz hiperekoik (hava ve mukus) bir alandan olusur. Goriuntt iginde
peristaltik aktivite tesbit edilmez. Bu yapmn tesbitinden sonraki ilk
yapilacak islem hangi barsak segmentini temsil ettigini anlamaktir.
Agizdan su igirildiginde yapmin hemen su ile dolmasi lezyonun mi-
de ile iliskili oldugunu gosterirken (9), dolmamasi kolon veya ince
barsak patolojisi diisiinduriir. Bu anda hastaya rektal yoldan su ve-
rilmesi ve lezyonun bu sekilde su ile doldurulmasi ise patolojinin ko-
lonlarda oldugunun en biiyiik delilidir. Hicbir sekilde su ile doldu-
rulamayan goérintiler ise ince barsaga ait olabilir. Biz kendi calig-
mamizda 19/24 kolon timorinde ve 10/14 ince barsak timoértinde bu

gérintiyd tesbit edebildik. Ister ince barsaga ister kolona ait olsun
aralarinda ultrasonik gérinti olarak hicbir fark yoktu.

Atipik hedef belirtisi olmadan gérilen hipoekoik solid yapilar
(Resim 6) genellikle patolojinin ekstraluminal olduguna veya subse-
roz ilerledigine bir isarettir (10). Gergektende bu sekilde tesbit edi-
len kolon tumoéri vakalarmin daha onceden rezeke edilmis ve son-
radan barsak mezosunda implantasyon metastazi seklinde bliyliyen
timorler oldugu anlasiimistir (Resim 12). Bu vakalarda baryumlu rad-
yolojik inceleme ve kolonoskopi negatif sonug verirken, ekstraluminal
yapilar sonografik olarak ¢ok net degerlendirilip xhevcudiyetleri cer-
rahi olarak kanitlanmstir. Ince barsaktaki leiomyoma ise subseroz
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ilerliyen bir patoloji oldugundan bu sekilde bir gorintii vermistir (Re-
sim 9).

Primer timére ait bu iki bulgudan sonra hastalarda ek bulgula-
rin aranmasy ¢ok énemlidir. Bu sayede hastaligin yaygmlik derecesi
ve komplikasyonlar: iyice belirlenebilir ve sonografik evreleme miim-
kun olur (11,12). Ek bulgular iginde en degerli olani ve tedaviyi degis-
tirebileni karaciger metastazlaridir. Bundan dolay1 karaciger metas-
tazlarimmim yeri, capr ve sayisi belirtilmelidir. Bundan baska karinda,
sivinin mevcudiyeti (peritona yayilimi), tedaviyi énemli dlgiide degis-
tiren bir bulgudur. Bazen hastalardaki ilk klinik bulgu ileusdur. Bu
sekilde basvuran 5 hastamizda ileusun mevcudiyeti Idilate (>3 cm)
barsak anslarinin tesbitil goésterildikten (Besim 10) sonra sebebi de
bulunabilmistir. 1 vakamizda sag kolonda tiimér ve bunun hemen ya-
ninda perirenal alanda bir sonolusent alan (kolleksiyon) tesbit ettik
ve bu loja yapilan ponksiyonda apse materyelinin gelmesi ile hastaya
kolonoskopi veya kolon grafisi gibi o anda mortaliteyi arttirabilecek
tetkikler yapmadan cerrahiye vererek uygun ve erken tedavisini sag-
hiyabildik. Buittin bunlardan dolay1 primer timére ait bulgular yanin-
da ek bulgular: da dikkatli bir sekilde arayip rapor etmek gerekmek-
tedir.

Primer timorin teshiti, lokalizasyonunun yapilmas: ve hastali-
gmn yaygmhk derecesinin tesbitinden baska ultrasonografi preoperatif
histopatolojik taniya gitmede ¢ok degerli bir yol gosterici olmustur.
Kolonoskopi yapilamayan bazi vakalarda ve ince barsak tiimoérlerinin
¢ogunda perkitan ponksiyon ile elde edilen materyalin sitolojik ince-
lemesi tam1 koymada cok yardimci olmustur. Bu gekilde preoperatif
tanilar1 kesinlesen vakalarda gereksiz cerrahi miidahalelerden ka-
cinmak mimkin olmustur. Sonografinin bu alandaki rehberligi ézel-
likle ince barsak timorlerinde ¢ok degerlidir (13). Vakalarimizin hic-
birinde ponksiyon sonrasi bir komplikasyon olmamas: bu ydntemin
rahathkla ve siklikla uygulanmasini saghiyabilir.

Bu muayeneler sirasinda bazi gigliikler ile karsilasildigini da be-
lirtmek gerekmektedir. Bunlardan en énemlisi baz1 tesbit edilen pa-

tolojik barsak duvar: kalinlasmalarmin ileri tetkiklerinde tiimér ¢ik-
mamasidir. Tartismanin basinda da belirtildigi gibi neoplastik olma-
van duvar enfiltrasyonlarida ayni goriintilyii vermektedir ve crohn,
ulseratif kolitis ve barsak tiiberkiilozunda benzer gorintiler bildiril-
mistir (14,15,16). Bu sekilde tesbit edilen crohn (Resim 13) hastasi
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ve 1 ulseratif kolitis vakast calismaya dahil edilmemistir. Bir diger
sorun ise tesbit edilen primer tiimore ait gérintinin lokalizasyonu-
nun dogru yapilamamasidir. Ozellikle 3 vakada hastada ince barsak
tiimorii olmasma ragmen lezyon kolonlarda zannedilmistir. Bunun
en dnemli sebebi kolonlarin yeterli miktarda su ile doldurulamama-
sidir. Ugtincti 6¥nemli sorun ise rektumda ilk 10 cm de lokalize tiimor-
lerdir. Klinigimizde incelenen ve ultrasonografik tetkiki yapilmig rek-
tum tumoérleri retrospektif olarak incelendiginde bu sure icinde 5 va-
kanm (% 11 false negative) normal olarak rapor edildigi gorulmis-
tiir. Bunun en onemli sebebi ise rektum bolgesinin pubisin hemen 1is-
tiinden goruntiillenmesinin teknik olarak gok zor olmasidir. Bundan
dolay1 rektal timdrlerin ortaya konmasinda transrektal uygulanan
probe’lar kullamlmaktadir (17). Bu bilgiler 15181 altinda transabdo-
minal incelemelerde rektum lezyonlarinin rahathkla goézden kacabi-
lecegini bilerek rektoskopik incelemeye yonelmek gerekir.

Sonug olarak her nekadar transabdominal sonografinin bazi zor-
luklar: olsada bugiin icin kolon ve ince barsak timoérlerindeki fay-
dalar1 soyle siralanabilir :

1 : Teshiste yonlendiricidir : Cesitli gastrointestinal sikayetler ile
doktora gelen hastalarda ilk tarama yontemi olarak uygulanirsa si-
kayetlerin hangi organdan geldigini tesbit edip uygun ileri tetkikle-
rin (radyoloji, endoskopi) se¢ciminde doktoru yonlendirebilir. Bunun
disinda 6zelliklz ince barsak timorlerinin preoperatif histopatolojik
tanismin konulmasinda ve postoperatif dénemindeki ekstraluminal
niikslerin ortaya cikartilmasinda ¢ok degerlidir. Bununla beraber ult-
rasonik muayene ile gastrointestinal kanala ait patolojilerin ortaya
konulabilmesi icin alarme edilmis olmak ve tim abdomeni inatci bir
sekilde tekrar tekrar taramak gerekir.

2 : Tedavide yonlendiricidir : Primer lezyon tarif edildikten son-
ra aynl seansta hastahigin yayginhgl ve komplikasyonlar: gosterilip
sonografik evreleme ile objektif bir tedavi plani ¢izilmesini saghya-
bilir.

Biitiin bu sonuclarin 15151 altinda, transabdominal ultrasonografi-
nin barsak timérlerinin teshis ve tedavisinin yonlendirilmesinde bar-
yumlu radyolojik ¢alismalar ve endoskopiye ek olarak kullanilmasi
gereken bir yontem olabilecegini vurgulamak isteriz,
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OZET

Transabdominal ultrasonografinin ince ve kalin barsak timor -
lerinin teshisindeki degerini tesbit etmek icin yapilan ¢alismada 3&
hasta degerlendirildi. Barsak ile ilgili atipik hedef belirtisinin (29-38)
gorulmesi veya abdomende hipockoik solid yapi1 (9/38) tesbiti ile ta-
nmiya gidilirken patolojik goérunth icine rektal yoldan verilen suyun
dolmas1 kolon timéri igin tipikti. Bu sekilde degerlendirildiginde bar-
sak tlimori tanisinda % 11 oraninda false negatif sonu¢ vermekteydi.
Ince barsak timérlerinde sonografi esliginde perkiitan yol ile elde
edilen materyel preoperatif tanida cok degerliydi. Karaciger metas-
taz1 (17/38), intraabdominal lenf bezi (16/24), asit (5/38), ileus (/38),
apse (2/38) ve ekstrahepatik kolestaz (1/38) sonografide tesbit edilen
ek bulgulardi. Bundan dolay: sonografinin barsak tiimord tanm ve
tedavisinin yonlendirilmesinde radyocloji ve endoskoii ile birlikte uy-
gulanmasi gereken degerli bir yéontem oldugu vurgulandi.

SUMMARY

The value of transabdominal ulirasonography in small intestine and colon tumors

The purpose of this prospective study is to evaluate the potenti-
al role of transabdominal ultrasonographic examination in the diag-
nosis of small intestine and colon tumors. Sonography was used as
an initial screening procedure for all the patients who were hospita-
lised in our clinic. During 1986-1988, 38 patients were included in this
study having either a pseudokidney sign (29/38) or a hypoechogenic
mass (9/38) unrelated to the stomach. Water enema was done and
masses demonstrating a close relation with water was considered to be
originating from the colon (24/38). Later to confirm our diagnosis ra-
diologic and/or endoscopic examinations were performed. For those
beyond the reach of endoscopy percutaneous fine needle aspiration,
under the guidance of sonography, was done for sitological diagno-
sis. All the colon tumors and only 4 cases with small bowel tumor
were diagnosed to have adenocarcinoma while the rest were malignant
lymphoma and leiomyoma (1 case). Additional sonographic findings

(16/38 liver metastasis, 16/38 abdominal lymphe node enlargement,
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5/38 ascites, 2/38 abscess and 1/38 bile duct obstruction) were ob-
served in 23/38 patients. These results indicate that sonography is a
valuable imaging technique for diagnosing and defining the extend
of abdominal spread of bowel tumors.
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ARTIKULER KONDROKALSINOZIS*
(Bir olgu nedeniyle)

Umit Olmez** Giiner Tokgoz**” Huriye Sencer****
Murat Duman®**** Omer Kaya******

«Artikiiler Kondrokalsinozis», ilk defa 1958 yilinda Zitnan ve Sitaj
tarafindan bir klinik antite olarak tanimland1 (1,5,11,13,15,16). Daha
sonra McCarty ve arkadaslari, sinovia sivisl ve dokulardan elde et-
tikleri kristalleri, kompanze polarize 151k mikroskopisi, X 1sin1 difrak-
siyon ve kizil 6tesi spektrometri tekniklerini kullanarak analiz ettiler
ve kalsiyum pirofosfat dihidrat (CPPD) oldugunu goésterdiler. Bu se-
bepten sendroma «Artikiler kondrokalsinozis», «CPPD kristal depo
hastaligl» veya «Psodogut» gibi isimler verildi (1,13,14,15,16).

Seyrek gorilen bir hastalik olmasi, klasik olgulardan farkl bir-
iakim ozellikler gdstermesi nedeniyle artikiler kondrokalsinozis'li bir
olgumtizu yayinlamayl uygun gordik.

OLGU

AY. (prot : 276894), 29 yasmnda erkek hasta, meslegi : Sofor.

On yil énce lstime, titreme ve yuksek atesle iki dizde birden gis-
lik, agr, 151 artisi, hareket kisitlilig1 olmus. Hastaneye bagvuran has-
tamn diz ekleminden sivi ahnmig, meniskis lezyonu diisunitlmiig, an-
tiromatizmal ilaglar verilmis. iki y1l boyunca aspirin, fenil butazon,

* 6.8 Nisan 1988, II. Tiirk-Alman Fiziksel Tip ve Romatoloji Kongresinde teblig
edilmistir.
*+ A{J. Taip Fak. immiinoloji Bilim Dah Uzman Aragtirma Gérevlisi
+xx A {J. Tip Fak Genel Dahiliye Anabilim Dah Bagkani. immiinoloji Bilim Dali
Profeséri
wxx% A {7 Tip Fak. Elektron Mikroskopi Unitesinde, Histoloji-Embriyoloji Bilim
Doktoru
wxxs+ A U7 Tip Fak. Immimoloji Bilim Dal Dogenti |
weexss A U7 Tip Fak. Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali Arastirma Gorevlisi
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kolsisin dlizensiz olarak agrli peryodlarda kullanmuis, fizik tedavi ya-
pilmig ama diz agrisi ge¢cmemis. Hasta ortalama ayda bir ates, dizler-
de artrit tablosuyla seyreden noébetleri oldugunu, arasira da omuz, sirt
ve belinde agr1 oldugunu séyliyor. Hasta sol dizinde sislik ve agr1 ne-
deniyle 1.101987 tarihinde klinigimize yatirildi.

Hastanin 6z ve soyge¢misinde 6zellik yok.

Fizik muayenesinde; sol diz ekleminde hareket kisithligr ve hafif
siglik disinda patolojik bir bulgu yoktu.

Laboratuar tetkiklerinde; hemogram normal, sedimantasyon : 3
mm/s, idrar, lire, Urik asit, kreatinin, achk kan sekeri, kan elektro-
litleri (Na, K, Ca, P, Mg), serum Fe, SDBK, alkalen fosfataz, transami-
nazlar, bilirtibin, kolesterol, total lipid, kan proteinleri protein elek-
troforezi normal.

ASO, CRP, RF, brusella ve grup agliitinasyon testleri, ANA, ADNA
normal. Tiroid fonksiyon testleri, parathormon normal simirlarda.

Radyolojik tetkikler; akciger grafisi normal, yiiz én sints grafi-
sinde sag maksiller siniis kapalx.

Hastanin tiim kemik ve eklem grafileri incelendi. Bunlar icinde
en tipik olarak dizlerde meniskis ve eklem kikirdaginda linear kalsi-
fikasyonlar izlendi (Resim 1,2). Ayrica kalca, omuz, dirsek, el bilek

iki dizin én-arka rontgenograminda meniskiislerde ve artikiiler eklem
- kikirdaginda lineer kalsifikasyonlar gériliyor (oklar).

Hes]m 1 =
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eklemlerinde bilateral eklem kikirdaginda lineer kalsifikasyonlar sap-
tar;ch. Omurga, temporomandibular ve sakroiliak eklemler normal
goruldii. e '

Hastanmin sol diz ekleminden ponksiyonla 10 cc sinovia s:vis1 alin-
di. Gérliiniim berrakti. Sivinin tetkikinde misin pihti olusumu olduk-
ca iyi idi. Lokosit sayimi 10.000/mm’® ve % 62'si polimorf ntveli 16-
kositler, % 2’si lenfosit, % 36’s1 monositlerden ibaretti.

Resim 2 : Sol yan diz grafisinde artikiiler (hyalin) kikirdaginda yizeyel tabakasi ve
meniskislerde {ok) kalsifikasyonlar goriliiyor.



344 Umit Olmez - Giiner Tokgéz - Hurive Sencer - Murat Duman - Omer Kaya

Sivinin yaymasumin giemsa ile boyanmasiyla 151k mikroskobunda
intraselltiler (lokosit iginde) ve ekstra selliiler kristaller goruldi. Se-
kil ve biuytklikleri CPPD’a uyuyordu. (Resim 3).

Taze sinovia sivist herhangi bir isleme tabi tutulmadan polarize
151k mikroskobunda incelendi. Zayif pozitif ¢ift kirici, romboid sekil-
de, en blayugi 200 mikron boyunda kristaller gordaldi (Resim 4).

Resim 3 : Isik mikroskopunda sinovia sivisinda lékosit iginde kristaller
goriltyor (X 640).

Stereo, 151k ve elektron mikroskobik bulgular :

Stereo mikroskopla yapilan incelemede; sinovial sividan elde edi-
jen pelletin yaklasik 1/5-1/10'unun, en biayugi 200 pm.lik kristaller-
den ibaret oldugu goérildi. Bu kristaller arasinda ¢ubuk seklinde ola-
na rastlanmayip, hemen hepsi romboid sekilli idi. (Resim 5).

Isik mikroskopla yapilan incelemede; seri kesitlerde, en derinde
iri kristaller ve sirasiyla degisen bliytiklikte kristaller ile bunlar fa-
gosite etmis hiicreler (Resim 6), daha ileri kesitlerde ise daha az yo-
gun olan ve bir kismi cok kugllk kristaller igeren genis sitoplazmali
~ okromatik-monontkleer hiicreler (Resim 7) géruldi.

Elektron mikroskopla, bu mononiikleer hiicrelerin genellikle ay-
m morfolojik 6zelliklere sahip ve cogunlukla 10 um. veya daha genis
hiicreler olduklar: gorildi (Resim 8). Buyuklikleri 200 um. ile 400 A°
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arasinda degisen romboid kristallerin; stereo, 151k ve elekiron mikros-
kobik morfolojik ozelliklerine gore, kabaca dik acili koselerden daha
cok olmak tizere, genis acili koselere sahip olduklar: goriildi (Resim
5,6,9,10,12) (12). Bu kristallerin kaynaklarda tartisilan delikler seklin-
de (holly) gorintimlerinin, kesinlikle tartisilmaz sekilde, elektron 1s1-

g

Resim 4 : Polarize 1sik mikrcskopunda 200 um. beyunda zayif pozitif gift kirici, romboid
sekilli kristal (X 250).

Transparan
GommeMateryeli

y Pellet
\) Resim 5 : Beem kapsiilde santrifiigas-
Rowboid

E yonla elde edilen sinovial sivi pelletin-
Kristaller de «romboid» kristaller.
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{4 i

Resim 6 : Resim 5'de goriilen bloktan alinan ilk seri 1 pm. lik kesitlerde sadda
yaklasik 100-10 um. mertebesinde «romboid» kristaller, solda ise yaklasik 10 pm.
mertebesinde «romboid» kristaller, bu kristallerle asosiye hiicreler ve diger
hiicreler (X 25,2)

2 e 7 £ ; N e S EPL s L n e s
Resim 7 : ileri seri kesitlerde, bazilarinin sitoplazmasinda kiigiik kristaller
bulunan genis sitoplazmalt monontikleer hiicreler (X 160).

ni-kristal etkilesimine bagli olarak, dogrudan dogruya goézlem sira-
sinda meydana geldigi tarafimizdan gézlemlenmistir (Resim 10) (12).
Gerek 1 um.'lik yari-ince kesitlerin, gerekse 600-800 A° lik ince kesit-
lerin alinmasi sirasinda, vaklasik 10-100 pm. mertebesindeki kristalle-
rin bir kismi kaynaklarda da belirtildigi sekilde, kagimilmaz olarak
koparak ayrilmakla birlikte, geriye kalan golge (ghost) ya da bos-
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Resim 8 : Yanyana iki dkromatik niilkeuslu, genis sitoplazmali hiicrenin yer yer dig
mebranlar tizerinde, yakininda ve hiicrelerden birinin sitoplazmasinda, 151k
mikroskopla ayiredilemeyen «romboid» kristaller (X 13.400).

luklarindan, hepsinin «romboid» olduklar: anlasilabilmektedir (Resim
6,10).

Elektron mikroskopla, bu monontikleer hiicrelerin genellikle ayni
morfolojik ézelliklere sahip ve gogunlukla 10 um. veya daha genis hiic-
reler olduklar gorildi (Resim 8). Buytklikleri 200 pm. ile 400 A°
arsinda degisen romboid kristallerin; stereo, 151k ve elektron mikros-
kobik morfolojik 6zelliklerine gore, kabaca dik acili koselerden daha
cok olmak Uzere, genis acili kﬁseleré sahip olduklar: gorildd (Resim
5,6,9,10,12) (12). Bu kristallerin kaynaklarda tartisilan delikler sek-
linde (holly) gbriiniimlerinin, kesinlikle tartisiimaz sekilde, elektron
wsini-kristal etkilesimine bagh olarak, dogrudan dogruya gozlem sira-
sineda meydana geldigi tarafimizdan gézlenmistir (Resim 10) (12).
Gerek 1 pm. lik yari-ince kesitlerin, gerekse 600-800 A° Tik ince Kkesit-
lerin alinmas: sirasimda, yaklasik 10-1¢0 pm. mertebesindeki kristalle-
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rin bir kismi kaynaklerda da belirtildigi sekilde, kacgimilmaz olarak
koparak ayrilmakla birlikte, geriyve kalan golge (ghost) ya da bos-
luklarindan, hepsinin «romboid» olauklar: anlasilabilmektedir (Re-
sim 6,10.

Yaklasik 400-1000 A° biyuklukte olup, 151k mikroskopla gériile-
meyen kiiglik romboid kristaller, serbest halde ve fibrillerle birlikte
olabildigi gibi (Resim 10,11), monontikleer hiicrelerin sitoplazmalarin-
da ve/veya dis membranlar ile iliskili sekilde olduklar: goviildi (Re-
sim 8,9). Elektron mikroskopla fibril gibi gortinen yapilarin en azin-
dan bir kisminin ve bunlarla iliskili partikillerin (Resim II), kristal
yvapilasmasi ile ilgisi ve/veya Kkristal olup olmadigi, ancak tizerinde
ileride yapacagimiz analitik elektron mikroskobik arastirmalar: mii-
teakiben tartisilabilinir.

Resim 10 : Sag Gstte holly (delikli) gériinimiinde, bir kismi kesit alinmasi sirasinda
koparilmis «romboid» kristal, solda ve altta serbest halde ve fibrillerle birlikte
kiigik romboid kristaller (X 54.000).
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Resim 11 : Sekil, kose ve agtlari belirgin, en kiciig 800 A° olan serbest halde
«romboid» kristaller (X 100.000).

Resim 9 : Resim &'den biyiitme (X 54.000).
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TARTISMA

Artiktiler kondrckalsinozis veya psddogut, CPPD kristallerinin
eklem kikirdaginda toplanmasiyla meydana gelen bir hastaliktir.
Erigkinlerde yaklasitk % 5 siklikta goriliir (15). 215 kadavranin me-
nisktslerinde yapilan bir galismada CPPD veya dikalsiyvum fosfat di-
hidrat (DCPD) kristallerinin insidanst % 5,6 olarak rapor edilmistir
(16). Hastahgmn sikligi, yasla orantih olarak artar. Ortalama yas, bir
seride 71,9 (16). baska bir seride 54'diir (II). Erkek/kadin orani 1,5/1'
dir (15,10).

Buytk eklemleri, en sik diz eklemini tutar, meniskiisler gibi fib-
rokartilajinéz bolgelerde CPPD kristalleri birikir, ayrica el bileginde;
radiokarpal artikiler disk, radiokarpal eklem ve intrakarpal cklem-
lerde kalsifikasyon izlenir. Sonra sirayla omuz, intervertebral disk,
kalca, simfizis pubis, dirsek eklemlerini tutar (11,13,16). Nadiren sak-
roiliak ve temporomandibuler eklemlerde kalsifikasyonlar bildirildi
(8,8,11). Radyolojik gérintii olarak cesitli eklemlerde artikiiler (hya-
lin) kikirdagin yilizeyel tabakasi ve meniskislerin (fibrokartilaj) kal-
sifikasyonu seklinde goraltr. Karakteristik gértinim, McCarty ve
ark. larmin tanimladigl gibi kikirdakta bircok noktasal depolanma-
larmm lineer olarak diizenlenmesi seklindedir (11,15,18). Hastaligin
asemptomatik seyri siktir. Akut ataklarla birlikte de seyredebilir. Art-
rit ataklar1 guta benzediginden psdédogut denmistir (10,15). Artrit
ataklari, cerrahi girisim, travma, tibbi streslerden 2-72 saat sonra
baslayabilir. Nobetler 12 saat - 4 hafta veya daha uzun siire devam
edebilir. Abortif nobetler daha siktir (15).

Zitnan ve Sitaj, psdédogutun etyolojisinde herediter faktorleri di-
sundtler, gen¢ hastalarda hastaligin daha siddetli oldugunu gozle-
diler. Onlarin 33 hastasin 24’ 5 aileden gelmekteydi (11,15,16). Ce-
sitli ulke arastiricilarinin ¢alismalarina gore, gegis, otozomal domi-
nant olmaktadir (15). Bu noktadan hareketle hastalik, kikrdak me-
tabolizmasinin kalitsal bir defekti olarak yorumlanmigtir. Birgok sa-
yida metabolik hastalik, CPPD depolanmasiyla birliktedir (15), hiper-
paratiroidi, % 2-15 kadar siklikta birlikte gériliir, paratiroidektomi-
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den sonra, psddogut akut nobetleri siktir. Familyal hipokalsitirik hi-
perkalsemi, hemokrcmatozis, hipofosfatazla, hipomagnezemi, hipoti-
roidizm, periartikiiler ve intraartikiler amiloid depolanmalari, gut
(% 2-8). Diabetes mellitus (% 32,6), hipertansiyon, hafif azotemi, hi-
peririsemi (% 20 vakada urat dizeyi yiiksek), ankilozan hiperosto-
zis, romatoid artrit, SLE (5,16), akromegali, kemigin Paget hastaligi
Wilson hastaligl, Okronozis gibi durumlarda eklemlerde CPPD biri-
kimine baglh kalsifikasyonlar gorilebilir. Eklem travmasi veya cer-
rahi girisim, yaslanma ile CPPD depolanma orani artar (11,15).

Hastaligin sebebi bilinmemektedir (10,13,15). Bir kisim olgularin
herediter ozellik gostermesi, digerlerinin metabolik hastaliklarla bir-
likte olmasi; CPPD kristallerinin, bir¢ok metabolik bozukluklarda son
ortak yol olabilecegini dusundiriur (10). Russell ve ark. lar1 hasta-
larm idrar ve plazmalarinda inorganik pirofosfat (PPI) seviyesini
normal bulmus, fakat sinovia sivisimda PPI seviyesi, diger artritli has-
talardan fazla bulunmustur. Bu artig, kristal yapimim uyarabilir (10,
15). Kalsifikasyondan sonra sekonder dejeneratif degisiklikler baslar
(16). Kristallerin kondrosit 8lim, lakiner yirtilma veya travma iie
eklem bosluguna girmesiyle inflamasyon baslar. Eklem boslugundaki
kristaller agri yapar, fazla sayida kristal girerse akut semptomlar basg-
lar. Akut sinoviyal sivida 18kositler artar (ort. % 27,475/mm?’), bun-
larin cogu PMNL'lerdir (% 92). Bircok 16kosit icinde kristaller géru-
lir (9,16). Olay kroniklestik¢e sivida lokosit sayisi azalir, bunlarin
icinde de PMNL orani azalirken, monositlerin orani artar (16).

Yukardaki bilgiler 1s18mda, bizim hastamiz, McCartynin tam
kriterlerine gore (15,16) CPPD kristal depo hastaligina uymalktadir.
Hastalikta kesin tami icin; I) Sinovia sivist veya kartilaj biopsisinde
X 1gm1 difraksiyon yontemi ile kristallerin CPPD oldugunun goste-
rilmesi veya, II) Kompanze polarize 1sik mikroskobunda zayif cift
kirial kristallerin (mono ve triklinik) gosterilmesi ve X 1511 filmlerde
tipik noktasal ve lineer kalsifikasyonlarin varlig1 gerekir. Bizim olgu-
muzda ikinci sik dogrulandi.

Her ne kadar kesin tani icin X 1smi difraktometresi ile kimyasal
analiz yapilabilirse de rutin uygulamada polarize 151k mikroskobu ile
tipik kristallerin goértilmesi yeterli sayilmaktadir. Hastamizda sinovia
sivisindaki kristallerin 151k, polarize 151k ve elektron mikroskobun-
daki morfolojik gorinimleri ve klinik ozellikler gbz onune aliarak
en sik karisabilecegi, monosodyum trat (MSU), dikalsiyum fosfat
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dihidrat (DCPD), bazik kalsiyum fosfat (apatit), kalsiyum oksalat
kristalleri ile ayiric: tam tartisild: (3,4,13,15).

Hastamiz, klasik olgulara gére daha genc yasta. Genetik gecis
yoninden ailesini inceleyemedik. Soygecmisinde semptomatik bir
eklem hastalig1 hikayesi yoktu. Birlikte olmasi muhtemel metabolik
metabolik hastaliklarin higbirine rastlamadik. Travma, cerrahi giri-
sim hikayesi de yoktu. Idyopatik (sporadik) tipe uydugunu distndiik.

Hastanin atesinin olmamasi, sol dizde tipik artrit bulgularmin ek-
sikligi, sedimentasyonun normal olmas: sinovia sivisinin goérinimu ve
misin pithtisinin normale yakin olmasi, sivida 16kosit sayisinin akut ef-
fizyonlar kadar yiiksek olmayisi, polimorf niiveli 16kositlerin daha
az, monositlerin daha fazla goriilmesi, intraselliiler (16kosit icinde
fagosite edilmis) kristallerden ¢ok ekstraselliiler kristallerin varli-
giyla hasta kronik bir olgu olarak kabul edildi (11,16). Polarize 151k
mikroskobunda ve elektron mikroskobunda, gorulen kristallerin en
biiyligliniin 200 pm.'e varmasi, kayda deger bulundu. Kaynaklarda bu
buytikitkte kristal tanimina rastlanmadi.

Hasta paliatif tedavi ile kontrol altina alindi.
TSEKEKKUR : Int. Dr. Zeki Hozer, Jeoloji Yiiksek Miithendisi Alj
Ihsan Karayigit'e yardimlarindan oétiri tesekkiir ederiz.

OZET
Bir olgu nedeniyle CPPD kristal depolanma hastaliginin  klinik,
laboratuvar, radyolojik 6zellikleri goézden gecirilmistir. Bu bulgulara
gore hastalik idyopatik ve kronik tipe uymaktadir. Hastamiz klasik ol-
gulara gore daha geng yastadir. Sinovia sivisindaki en buylk kristal
200 pm. boyunda bulunmustur. Kaynaklarda bu bluytikliukte krsital
tanimina rastlanmamistir.

SUMMARY

Articular Chondrocalcinosis
(A case report)

We reviewed clinical, laboratory and radiological features of
crystal deposition disease because of a patient. It looks like idiopatic
and chronic form of the illness. The patient is more younger than
the classical form. The biggest crystal in synovial fluid is 200 pm.
long. In the literature it is not met a crystal as big as this one.
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SAFRA KESESI SIVISINDAN iZOLE EDILEN KLEBSIELLA
SEROTIPLER

Hatice Ozenci*  Mehmet Kiyan**

Enterobacteriacea familyas: i¢inde firsat¢i patojen olan Klebsi-
ellalarin bronkopnomoni, meningitis, enteritis, bakteriemi, yara en-
feksiyonlar1 ve triner sistem enfeksiyonlarina neden oldugu bilin-
mektedir (1). Yapilan galismalar, bactibilia olgularmda en sik rast-
lanan mikroorganizmalarin E. coli, Klebsiella, Enterobacter ve ente-
rokoklar oldugunu goéstermektedir, bunlar diger gram negatif basil-
ler, gram pozitif koklar ve anaerob bakteriler izlemektedir (2,3,4,5).

GEREC ve YONTEM

Kolesistektomi operasyonu ile gikarilan safra kesesinin icindeki
sivi, ameliyathanede, steril sartlarda disposable enjektor ile alinip
derhal Brain Heart Infusion Broth ve I-Hall tiiptindeki VF buyyonuna
ekilmistir. Enjektortin i¢indeki hava cikarildiktan sonra ignenin ucu
biikilmiis ve en geg¢ yirmi dakika i¢inde laboratuvara getirilerek, or-
nekler kanli agar (aerob ve anaerob), Sabouroud glukozlu agar (26°
ve 37° C'de), Mc Concey ve Selenit F besiyerlerine ekilmistir.

24 saat sonra Selenit F, Brain Heart Infusion Broth ve I-Hall ta-
pundeki VF buyyonundan kanl agar (aerob ve anaerob) ve Mc Con-
key besiyerlerine pasajlar yapilmistir. Uretilen gram negatif bakteri-

* A {J. Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji Anabilim Dal, Opretim Uyesi
** o UJ. Tip Fakltesi, Mikrobiyoloji Anabilim Dal, Aragtirma Gorevlisi
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lerin fizyolojik ve biyosimik ozellikleri arastirlarak Klebsiella oldugu
saptanmis (1), agglitinasyon ve kapsiil sisme reaksiyonlariyla susla-
rin kapsul tipleri tayin edilmistir (8).

Uretilen mikroorganizmalarin antibiyotik duyarhliklari, Mueller-
-Hinton besiyerinde, hazir (ticari) diskler kullanilarak, disk diffiision
teknigine gore yapilmistir.

BULGULAR

Fizyolojik ve biyosimik ézelliklerine gore K. oxytoca oldugu sap-
tanan su#un, agglitinasyon ve kapsul sisme reaksiyonu ile kapstl ti-
pi 15, K. pneumoniae subsp. aerogenes’inki 2 olarak tesbit edilmistir.

K. pneumoniae subsp. aerogenes, Tobramycin Amikasin, Chlo-
ramphenicol, Nalidiksik asit, Sulphametoxazol/Trimethoprim, Tet-
racyclin, Aztreonam, Cefotaxim, Ceptriaxon, Cephalexin’e duyarl,
Polymyxin B, Colistin Sulphate, Cefoperazone, Nitrofurantoin, Kana-
misin ve Gentamisin’e az duyarli, Amoxycillin, Carbenicillin, Cepha-
zolin, Streptomisin, Cephadrin ve Amoxycillin/Clavulanic Asit'e di-
rengli iken; K. oxytoca, Polymxin B, Colistin Sulphate, Tobramycin,
Nalidiksik asit, Aztreonam, Cefotaxim, Cephtriaxon, Cephalexin ve
Cefoperazon’a duyarl, Chloramphenicol, Amikasin, Sulphamethop-
rim, Cephadrin’e az duyarl, diger antibakteriyellere direncli bulun-
mustur.

TARTISMA

Bakteriler; karacigerden safra akisiyla descending yolla, duode-
numdan ascending yolla, genel sepsis, bakteriyvel emboli, trombofle-
bit, portal ven trombozu hallerinde hematojen yolla, komsu organla-
rin (kolon, karaciger, mide, duodenum gibi) inflamasyonunda lenfo-
jen yolla safra kesesine gelebilir. Kese sivisindan yapilan kiltiirler-
de, akut kolesistit vakalarinda % 58.8 - 60, kronik kolesistitlerde %.
14-17 oraninda bakteri tiretilmistir ki bunlarin goguda intestinal flora
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bakterileridir. Ensik rastlanan mikroorganizmalar E. coli ve Kleb-
sielladir (2,3,4,5).

Gerek yurtdisinda gerekse yurdumuzda safra kesesinden izole edi-
len Klebsiellalarin serotipleri arastirilmamistir. Klebsiella pneumoniae
kapsiil tip 2nin, dnceki calismamizda, yurdumuzda ve dunyada en
yaygin tip oldugu bildirilmistir. Kese sivisindan tretilen diger 15 kap-
siil tipi daha onceki calismamizda solunum sisteminden izole edilmis-
tir (8).

Safra kesesi sivisindan bakteri iretilmesi postoperatif hasta prog-
nozu bakimimdan onemlidir (5). Risk grubundaki kolesistektomili has-
talara kesede en sik rastlanan bakterilere etkin antibakteriyellerin
segilerek verilmesi, prognozu olumlu yonde etkileyecektir.

OZET

Kolesistektomi operasyonu uygulann iki hastanin safra kesesi si-
visindan tiretilen Klebsiellalarin kapstl tipleri 2 ve 15 olarak belir-
lenmistir.

SUMMARY

Klebsiella Serotypes Isolated From the Gallblader Bile

Klebsiella capsule types, cultured from the gallbladder bile of two
patients that were performed cholecystectomy operation, were de-
termined as 2 and 15.
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LARINGOSKOPI VE ENDOTRAKEAL ENTUBASYON SIRASINDA
KAFA iICi BASINC ARTISININ LIDOKAIN ILE ONLENMES]

Y. Kegik** B. Saygin**# N. Canaker®*** A. Uysalel*****

Anestezinin baslangicinda, laringoskopi ve endotrakeal entiibas-
yon sirasinda olusan sensorial uyaranlar, kafa ici basinci (KiB), orta-
lama kan basinct (OKB), kalp hizinda (KH) belirgin ylikselmelere ne-
den olurlar (1). Bu tiir olumsuz yan etkilerin énlenebilmesi igin int-
ravendz (L.V.) veya laringotrakeal (LT) lidokain uygulamasi bir ¢ok
calismanin konusunu olusturmustur (2,3,4).

Calismamizin amacy; kraniotomi yapilacak hastalarda endotra-
keal entiibasyon éncesi 1.V yolla verilen lidokain ile LT ve v yolla
birlikte uygulanan lidokainin kafa ici basinci, serebral perfiizyon ba-
sincy, ortalama kan basinc ve kalp lizerine etkilerini aragtirmaktir.

MATERYEL ve METOD

Calismamiz, cesitli nedenlerle kraniotomi girisimi uygulanacak
24-64 yaslar1 arasinda 10 erkek, 6 kadin toplam 16 hastada gercekles-
tirildi. Cerrahi girisimden bir saat once hastalarin timiine premedi-
kasyon i¢in 0.5 mg atropin® 10 mg diazepam intramiskiiler yolla uy-
gulandi. Hastalar ameliyat odasina alinmadan 6énce L3-4 arahigindan
lomber ponksiyon yapilarak, subaraknoid araliga 18 numara ozel
epidural kateter yerlestirildi. Katater bir transdiiser araciligi ile ba-
sin¢ kanalli monitére baglanarak serobrospinal sivi basimnci (KIB 1le

es deger kabul edilen) stirekli izlendi. Daha sonra radial artere per-
kiitan olarak yerlestirilen katater yardim ile sistolik, diastolik ve or-
talama kan basmclart monitériin diger kanalindan devaml izlendi.

* Norosiriirjii Kongresi Mersin 1987, XXI. Tirk Anesteziyoloji ve Reanimasyon
Kongresi (Bodrum 1987) 'nde teblig edilmistir.

** A U. Tip Fak. Anesteziyoloji Anabilim Dali Dogenti
#** A U7, Tip Fak. Anesteziyoloji Anabilim Dali Bagkan
«#+* A {J Tip Fak. Anesteziyoloji Anabilim Dali Arastirma Goérevlisi
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Calismamizda hastalar ti¢ gruba ayrildilar.

1. grup (kontrol grubu 6 hasta) : Lidokain verilmeyenler,
2. grup (5 hasta) : IV lidokain verilenler,
3. grup (5 hasta) : IV + LT yolla birlikte lidokain verilenler.

Tim hastalarda 5 mg/kg tiopental sodyum ile indiksiyon saglan-
di1, maske yardimi ile % 100 oksijen inhalasyonuna baslandi. Birinci
grup hastalarda kirpik refleksi kaybolduktan 30 sn. sonra 1 mg/kg
siiksinilkolin IV yolla verildi.

Ikinci grupda ise siiksinilkolinden énce % 2'lik lidokainden 1.5
mg/kg dozda IV yolla uygulandi.

Ugiincti grupda yine siiksinilkolinden ¢nce % 2'lik lidokainden
1 mg/kg uygulandi ve 90 sn. de laringotrakeal yolla pliskirtme yon-
temi ile % 2’lik lidokain 1 mg/kg dozda topikal olarak uygulandr.
Butin gruplarda 210 saniyede endotrakeal entlibasyon yapildi. Anes-
tezi islemi % 50 O: 4 % 50 N:0O 4 % 1 Halotan ile siirdiirtildii. Stan-
dardizasyonu saghiyabilmek igin entibasyon tiim vakalarda aym ki-
si tarafindan 20 saniyelik slireyi asmadan ve hi¢bir vakada guclikle
karsilasilmadan gergeklestirildi,

BULGULAR

Hastalarimizin ortalama kan basimng degerlerindeki degisiklik, her
li¢ grupda da tiopental sonrasi diisme seklinde idi. Siiksinilkolin ve-
rildikten sonra ikinci grupda disme devam edip, entiibasyona kadar
baslangi¢c degerinin uzerine ¢ikmadi. Ancak entiibasyon sonrasi OKB
yukselmesi en fazla ikinci grupda oldu (+ 27.4 mmHg). Kontrol gru-
bunda ise entiibasyon sonrasi artis + 16.3 mmHg idi. Ugiincti grup-
da entiibasyondan sonra + 9.6 mmHg ik artis kaydedildi (Tablo 1).

Hastalarimizin tiimiinde anestezi éncesi KiB degerleri normal si1-
nirlar icinde idi (12-15 mmHg). Tiopental verildikten 30 sn. sonra her
i¢ grupta da KiB'da disme saptandi (Tablo I). Siiksinilkolin veril-
dikten sonra entlibasyona kadar gegen stirede her ¢ grupta da ha-
fif bir yilkselme gozlendi, ancak bu yukseklik baslangic degerlerinin
cok lzerinde degildi. KiB'da onemli degisiklik entiibasyondan sonra
gozlendi. Kontrol grubunu olusturan birinci grupta entibasyondan
sonra KIB'da ¢ok belirgin artis saptandi. Entlibasyon o6ncesi 12.8 mm
Hg olan KIB ortalamas:t +7,9 mmHg'lik artis gostererek entiibasyon-
dan 1 dk. sonra 20.7 mmHg degerine ulasti. IV lidokain verilen ikinci
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grupta ise entiibasyon sonrasi 3.6 mmHg'lik bir yikselme kaydedildi.
IV +LT lidokain uygulanan tgiincii grupta ise entiibasyonda 0.4 mm
Hg'lik gok az bir artis gozlendi. Her U¢ grupta da KIB degerleri 450
sn. sonunda anestezi oncesi degerlerden daha yiiksek bulundu. Bi-
rinci grupda +3.3 mmHg, ikinci grupda +2.6 mmHg, l¢linct grupda
ise +1.4 mmHg hk artis saptandi

Tablo : 1
1. GRUP (6 hasta) 2. GRUP (5 hasta) 3. GRUP (5 hasta)
ortalama defierler ortalama degerler ortalama degerler
g g % ¥ 2 g g ¥ 2
S AT Y Y FERELTIEE
0 . 107 13 o4 87 108.2 15 932 72.8 1203 122 1081 76
15 tiopental 104 112 92.8 1005 1052 12.8 924 89.4 1083 11.4 96.9 974
30 968 102 86.6 992 1026 13 896 91.0 1057 11.4 943 964
IV lidokain '
45 siiksinilkolin 102.7 115 912 1092 98 138 842 90.8 1143 13.8 100.5 101.3
60 105 12.8 922 117.2 1044 14 904 944 1093 146 947 978
15 1083 13 95.3 1142 106.6 13.8 92.8 902 1163 13.6 102.7 924
90 LT lidokain 107.8 132 94.6 111.3 103 14,2 88.8 86.8 112 134 986 904
150 114 14 100 1062 105.8 14 91.8 895 1243 132 1111 92.2
210 Entlibasyon 1102 12.8 974 1053 102 14 88 843 111.7 122 995 902
270 1265 20.7 105.8 125.7 129.4 17.6 111.8 98 1213 12.6 108.7 923
330 112.8 17.2 956 107.3 1202 17.6 102.6 101.3 121.7 13.8 107.9 874
390 107.3 15.8 915 973 119.8 16.8 103 101.2 119.3 132 106.1 86.3
450 98.8 163 825 93.7 1004 17.6 101.8 96 108.7 13.6 951 852

Serebral perfiizyon basmnci (SPB) su formiile gére hesapland: :
(SPB=OKB-KIiB) SPB degerleri, OKB degerlerindeki degisiklikler ile
paralellik gostermektedir. SPB diizeylerindeki onemli sayilabilecek
farklibk 2. grupda entiibasyon sonrasi +23.8 mmHg ik artistir. Hig-
bir grupda SPB degerleri ortalamasi 80 mmHg'nin altina inmemigtir.

Kalp lizindaki degisiklikler : 1. grupda entlibasyon sonrasi +27.4'
lik kalp hizi artigi olmustur. ikinci grupda ise entiibasyonla olusan
artis +14.3'tir. Uglincii grupda ise entiibasyondaki artig minimaldir
(+2.1).
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TARTISMA

Genel anestezinin indiiksiyonu sirasinda laringoskopi ve endot-
rakeal entiibasyona kalp hizinda artma. kan basmcinda yukselme ve
kafa iginde basing artisi olagan sayilabilir. Sempatik sistemin uya-
rilmasina bagh olan bu etkiler cogu kez gegicidir. Ancak KIB artisi,
tasikardi ve kan basmcinda meydana gelen yiikselme hayat1 tehdit
edici boyutlara ulasabilir (5-6).

Bizim ¢alismamizda kafa ici basmc: (KiB), ortalama kan basimci
(OKB), serebral perfiizyon basinc: (SPB) ve kalp hizinda meydana
gelen degisiklikler incelendiginde, kontrol grubunu olusturan 1. grup-
da onemli degisiklikler saptanmistir. Bu grupda 6zellikle entiibasyon
sonrasi tim degerlerin ortalamalarinda artis goézlenmistir. Bu degi-
siklikler ikinci grupda daha smirli kalmistir, érnegin entiibasyon son-
rasit KIB artigt : 3.6, kalp hiz1 artis1 ise +14.3'tiir. Oysa kontrol gru-
bunda ayn1 dénemde KIB artisi : +7.9, kalp hiz artis1 ise -+20.4'dur.

Ugtincii grubumuzdaki hastalara lidokain IV-+LT yolla birlikte
uygulanmistir. Bu grupda : KiB artis1 entiibasyonda minimal olmus-
tur. OKB entiibasyon ile (+ 10) artmistir. SPB'inda +9.1'lik artis kay-
dedilmisgtir. KH artis1 bu dénemde +2.1 gibi ¢ok kgiik bir degerde
kalmastir.

Ikinci ve tigtinci gruplarda gerek KIB gerekse hemodinamik de-
gigiklikler daha alt diizeyde kalmigtir. Ozellikle tgiinci grupda li-
dokainin IV +LT kullamlmasinin KiB, OKB, SPB ve kalp hizinda sta-
bilizasyon saglama yonitinden daha etkin oldugu goézlenmektedir.

KiB artisim1 énlemek icin i1V lidokain bir ¢ok arastirmacinmin bas
vurdugu bir yéntem olmustur (7,8). Hamill ve arkdaglar1 (2) lidokaini
IV ve topikal yolla (LT) uygulamislar, IV yéntemin KIB, OKB ve
KH artisin1 6nlemede daha etkin oldugunu belirtmislerdir. Bizim ca-
hsmamizda ise bu iki yolun birlikte uygulandig1 3. grup hastalarda
ozellikle entiibasyon sonrasi KIiB artisi minimal olmustur (41.8) Oy-
sa bu aragtiricillarin  entiibasyon sonrasi KiB degerleri IV grupda
+8,LT grupda +9.4 mmHg'hk artis gostermistir. Bizim KIiB degerle-
rimizin bu arastirmacilarinkinden diisiik olmasimin bir nedeni de :
Indiiksiyonda kullamlan tiopental dozunun daha yiksek tutulmasi
olabilir. Biz ¢calismamizda 5 mg/kg tiopental ile indiiksiyon sagladik.
Hamill ve arkadaslan tiopentali 3 mg/kg dozda kullanmislardir.

Hamill ve arkadaslarimin bu ¢alismasi1 Paul White (9) tarafindan
kontrol grubu olmamasi ve IV+LT yéntemin birlikte kullanilmasi ge-
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rektiginden elestirilmistir. Nitekim caligmamizda IV+LT lidokain uy-
gulamasinin olumlu sonuglar verdigi ortaya konmustur.

Himes ve arkadaslar: (10) IV lidokainin belli bir kan diizeyine
eristiginde nitroz oksidin etkisini potansiyelize ettigini, halotan’in
minimal alveoler konsantrasyonunu (MAC) azalttigmi bildirmisler-
dir. Viegas ve Stoelting (11) LT verilen lidokainin kanda en ust di-
zeyine 4-15 dk arasinda ulastigini gostermislerdi. Calismamizda 3
grupdaki hastalarda hemodinamik degisikliklerin diger gruplara go-
re daha az ol captanmagtir,

Unni ve arkadaslar (12) Indiiksiyonda 2. doz tiopental uygulana-
rak olumlu sonuglar bildirmislerdir. SPB ve OKB degerlerindeki de-
gismenin orantili olduguna deginmislerdir. Caligmamizda SPB deger-
lerinde en stabil durum 3. grup hastalarmizda gozlenmektedir.

Sonug olarak : Kafa igi basinci, ortalama kan basinc: ve kalp hiza
artislarimin tehlikeli oldugu vakalarda indiiksiyonda hipoksi ve hi-
perkarbiden kac¢inarak, uygun anestezi dizeyi ile kolay ve giivenli bir
yontem olan IV +LT lidokainin, rutin uygulamaya girmesinin yararl
olacag1 sOylenebilir.

OZET

Kraniotomi uygulanacak 16 eriskin norosirirji hastasinda induk-
siyon déneminde KiB, SPB ve kardiovaskiiler degisiklikler incelendi.
Hastalar ii¢ gruba ayrildilar. Birinci grup kontrol grubu olup her-
hangi bir tedavi uygulanmadi. Ikinci gruba entiibasyondan once v
lidokain verildi ve tictnci gruba IV+LT lidokain birlikte uygulandi.
Belli araliklarla KiB, OKB, KH kaydedildi. Sonuclar literattr bulgu-
lar ile karsilastirihip tartisildi.

SUMMARY

Prevention of the increase in intracranial Pressure During
Laryngoscopy and Endotracheal Intubation

Intracranial pressure (ICP), Cerebral Perfusion Pressure (CPP)
and Cardiovascular changes were studied at induction of anaesthesia
in sixteen adult neurosurgical patients undergoing craniotomy. The
patients were divided in 3 groups. The first group was control which
was not given any treatment. The second group was administred IV
lidocaine before intubation and to the third group IV+LT lidocaine
were applied simultaneously. ICP, MAP and HR were recorded peri-
odically. The results were discussed and compared.
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OGRENCILERDE VE OGRETMENLERDE
SIGARA iCiMi ILE ILGILI TUTUM VE INANISLAR

Ali Kocabas*

Son 30 yildir yapilan ¢alismalarda, sigara iciminin hem igenlerin
hem de ¢evrede bulunanlarin saghgina zararh etkilerde bulundugu-
gosterilmistir (5). Bunun sonucu olarak da bircok iilkede ozellikle de
gelismis bat1 ulkelerinde sigara igimini kontrola yonelik etkin calig-
malar yaritilmiis ve bu tlkelerde sigara icenlerin oranlarinda énems-
li diismeler saglanmistir (10,15).

Sigara i¢imini kontrol calismalarinda temel amac, toplumda si-
gara i¢imi ile ilgili tutum ve davranislar: olumlu yénde degistirmek-
tir. Bunun icin de toplumun farkh yasg, cins ve kiltirel ozellik gos-
teren her kesiminde sigara i¢gme aligkanliginin boyutlarinin yanisira.
bu kesimlerin sigara i¢imi ile ilgili tutum ve inanislarminda bilinme-
si gerekmektedir (15). Nitekim, toplumda, sigara i¢iminin sagliga za-
rarlar1 konusundaki bilincin diizeyi, sigara icme aligkanlhigimin bas-
lamasmi etkileyen sosyal ve psisik kosullar, sigara icenlerde bu alis-
kanhklarini terketme isteginin giicii, sigara ig¢imine karg alinacak
yasal 6nlemlere toplumsal destegin diizeyi ve sigara igimi ile sigara
igenlere kars: toplumun bakis agisinin bilinmesi, uygulanacak Sigara
fcimini Kontrol Programlarinin kapsamini, hedef gruplarim ve yon-
temlerini belirleyecektir.

Yapilan bir¢cok calismada, sigara i¢me aliskanliginin, ¢ocukluk
ve genclik déneminde baslayan ve tiim yasam siiresince devam eden
biyolojik, sosyal ve sosyo-psisik degiskenlere sahip ¢ok boyutlu bir
davranis bicimi oldugu gosterilmigtir (1). Yetiskin sigara icicilerin
bu aliskanhklarim degistirmenin oldukga gii¢ olmasi ve sigara i¢imi-
ne ne kadar erken yasda baslanirsa bu davranist terketmenin de o
denli giiclesmesi, sigara i¢imini kontrol calismalarinda, hentiz bu
aliskanlig1 edinmemis gocuk ve genclere agirlik verilmesine neden
olmustur (11). Bu nedenle gocuk ve genclerin ve bu kesimin saglhk
egitiminde énemli sorumluluklar: bulunan tgretmenlerin sigara igimi

* Tokat Devlet Hastanesi Gogils Hastaliklarn Uzmani.
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ile ilgili tutum ve inanislarinin éncelikle bilinmesi daha da 6nem ka-
zanmaktadir.

Bat1 tlkelerindeki gelismelerin aksine sigara tuketiminin gide-
rek arttig1 lilkemizde, (7) sigara igiminin kontroluna, yonelik etkin bir
calisgma bulunmamaktadir. Béyle bir calisma igin gerekli olan, farklh
toplumsal kesimlerin sigara icimi ile ilgili tutum ve inamslarm in-
celemeyi amaglayan yayimlanmis bir aragtirmaya da rastlanamamis-
tir.

Bu galismada, Tokat'da Orta Dereceli Okul ve Universite Ogren-
cileri ile Ogretmenlerin ‘sigara icimi ile ilgili tutum ve inanmslarmi
incelemek ve bu bolgede uygulanacak sigara i¢gimini kontrol calisma-
larmma yardimc1 olmak amaclanmistir,

GEREC ve YONTEM

Bu galisma 1986 Mart - Haziran aylar1 arasinda :

1— Tokat il ve ilge merkezlerinde bulunan 45 Ortaokul-lise ve
dengi okulda okuyan 27271 §grenciden tesadiifi érnekleme yontemiy-
le segilen 4129 orta dereceli okul Ogrencisinde,

2— Cumbhuriyet Universitesi Tokat Ziraat Fakiiltesi ve Tokat
Meslek Ytuksek Okulunda bulunan 1419 O0grenciden tesadufi érnek-
leme yoluyla secilen 393 tiniversite 0grencisinde,

3— 1985-1986 Ogretim yilinda Tokat ilinde gorev vapan 3544 ilk-
okul, ortaokul-lise ve dengi okul 0gretmeninden arastirmamiza. ka-
tilan 2660 6gretmende yapilmistir.

Calismamizda, Diinya Saghk Orgutuntin gencler ve yetiskinlerin
sigara igme aliskanhg ile ilgili yapilacak aragtirmalar icin hazirla-
dig1 sorularin temel olarak alindigl, dgrenciler ve 0gretmenler icin
farkl iki anket uygulamas: vapimistir (6,9,14).

Aragtirma, 1 doktor, 1 saglk memuru ve 1 psikologdan olusan
5 ayr1 calisma grubu eliyle yiritiilmis, her okulda tesadiifi érnek-
leme yontemiyle segilen 6grenciler ve Tokat Milli Egitim Muduirli-
gunce hazirlanan bir seri konferanslara katilan Ogretmenlere calis-
manm amaci ve nitelikleri anlatilmig, anket formlarinm tizerine isim-
lerini ve okullarini yazmamalar: istenmis, verdikleri bilgileri kendi-
lerinden baska kimsenin bilemiyecegi guveni verildikten sonra ken-
dilerine dagitilan anket formlarin yanitlamalar: istenmistir. Ogren-
cilerde yapilan calismada 6gretmenlerin bulunmamasi saglanmis,
anket formlarimin doldurulmas: icin égrencilere ve 6gretmenlere vye-
terli stire verilmis ve anlamadiklar: béliimleri rahatlikla, sormalari
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saglanmigtir. Toplanan anket formlar1 daha sonra tek tek incelen-
mistir.
BULGULAR

A— Ogrenci ve ogretmenlerde sigara igme aliskanligimin boyut-
lart :

Calismamizda tim ortaokul ve dengi okul dgrencilerinin % 5.6
s1 sigara igerken, bu oran lise ve dengi okul dgrencilerinde 4.3 kat
artarak % 24.5 e ulasmakta, {iniversite dgrencilerinde ise 9 kat arta-
rak % 50.9 olmaktadir. Erkek ogrenciler kiz dgrencilerden daha faz-
la sigara igmektedir. Ogretmenlerde sigara i¢gme oraini ise % 4.74 dur.
(Tablo 1) ‘

Tablo 1 : Ogrencilerde ve Ogretmenlerde Sigara icme Durumu.

Ogrenci ve Sigara Sigaray1r  Hic Sigara Toplam
icenler Birakanlar igmeyenler
dgretmenler E(%) K (%) (E %) K(%) E (%) K% E No Kno.
Ortaokul 7.4 1.5 18.4 3.7 74.0 94.7 1673 729
Lise 31.2 4.6 32.5 10.1 44 5 78.7 1286 441
Universite 555 367 227 255 216 377 295 98

Ogretmenler 53.6 29.2 266 144 19.7 56.2 1983 677

[

Hergtin sigara icen ogrenciler tim sigara igen ogrencilerin orta-
okullarda % 24.2 sini, liselerde % 43.8 ini, {iniversitede ise % 76.5
unu olusturmaktadirlar. Sigara icen ogretmenlerin de % 71.2 si her-
glin sigara igmektedir. Ortaokul-lise ve dengi okul ©grencilerinden
hergiin sigara igenlerin % 5.1 i ginde 20 den fazla sigara igerken
bu oran tniversite égrencilerinde % 21.2, 6gretmenlerde ise % 11.8
olmaktadir. (Tablo 2). :

B— Ogrenciler ve pgretmenlerde sigara i¢me istegi :

«5 yil sonra hergiin sigara icmeyi disintiyormunuz?» sorusuna
evet veya haywr seklinde verdikleri yanitlar incelendiginde halen si-

Tablo 2 : Hergiin sigara igen ddrenci ve agretmenlerin giinde igtikleri sigara sayisi.

0-5  6-10 11-20 21(4) Toplam
Ortaokul-Lise (%) 52.0 33.5 9.2 5.1 194
Universite (%) 109 20.5 472 21.2 146

Ogretmenler (%) 6.8 22.1 59.3 11.6 784
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gara igen O8renci ve Ogretmenlerin, sigaray1 birakan ve hig sigara
igmeyenlere gore gelecekte daha cok sigara, igmeyi distndukleri go-
rilmektedir. Sigara icen 131 ortaokul ve dengi okul dgrencisinin %
39.6 s1 gelecekte de sigara igmeyi dustniirken bu oran sigara icen
lise 6grencilerinde % 50.1 e, sigara. icen Universite O0grencilerinde ise
% 76.4 e ylukselmektedir. Sigara icen égretmenlerden bu sorumuza
yanit veren 1080 6gretmenin ise ancak % 35.7 si gelecekte de sigara,
igmeyi dustinmektedir ki bu oran her dizeydeki okul Odgrencilerin-
deki oranlardan daha diistiktir, (X* : 77.56 SD : 3 p<0.001) (Tablo 3)

Tablo 3 : 5 yil sonra hergiin sigara icmeyi diisiinen 6gretmenlerin ve degisik dizeylerdeki
okul 8§rencilerinin sigara igme 6zelliklerine gére dagilimlar:

Ortaokul Lise  Universite Ogretmenler
Sigara lIgenler (%) 39.8 50.1 76.4 35.7
(Top) (131) (413) (102) (1080)
Sigaray: Birakanlar (%) 17.7 14.6 5.7 —
(Top) (327) (422) (52) —
Hi¢ Sigara Icmeyenler (%) 9.6 6.1 10.7 —
(Top) (1830) (863) (64)
Toplam (%) 12.4 13.9 40.3
(No) (2338) (1698) (218)
Istatistiki Inceleme (X2) 139 360.61 105.08
SD: 2 (p) <0.001 <0.001 <0.001

C— Sigara i¢iminin insan saglhigina olumsuz etkileri konusunda
Ogrencilerin ve 6gretmenlerin % 90 dan fazlasi sigara igiminin za-
rarli bir ahskanhk oldugunu, sigara dumanmim bunu soluyan bebek-
leri, gocuklar1 ve gevrede bulunan diger kisileri rahatsiz ettigini bil-
mektedirler. (Tablo 4) Sigara icenlerin igmeyenlere gére daha erken
0ldigna ve akciger kanserine tutulan kisilerin hemen tiimunin di-
zenli olarak sigara igen kisiler oldugu gercegi ise sigara icenlerce ve
sigara igenlerin ve sigara iciminin daha yogun oldugu lise, tiniver-
site Ogrencileri ve 6gretmenlerce daha distik oranlarda. onaylan-
maktadir, Hamile bir annenin sigara igmesinin bebegi icin zararh
oldugu ve sigara dumanindaki nikotinin kan damarlarini daralttig
gergegi ortaokul ve dengi okul 63rencilerince daha az bilinmektedir.
Oysa, sigara igimi kalp atislarini azaltir seklindeki yanhs ifade, tist
egitim diizeylerinde daha yuksek oranlarda dogru olarak kabul edil-
migtir, (Tablo 4)
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etkileri konusunda agagida belirtilen diisiinceleri

Tablo 4 : Sigara igiminin insan saghdina
ve dgretmenlerin sigara icme szelliklerine gore

«Dogru» olarak degerlendiren ogrenci

dagilmi
« §§ BB
8o 5 @@ SD, : 2 (X)
o 0 o & £
28 && £.°
1. Sigara hergin cok miktarda igilirse zararhdir.
Ortaokul ogrencileri (%) 94.6 97.1 96.5 1.2
(Top) (130)  (319) (1852)
Lise ogrencileri (%) 04.6 97.3 04.3 5.71
(Top) (409)  (411) (1850)
Universite 6grencileri (%) 910 924 947 1.12
(Top) (189) (79)  (98)
Ogretmenler (%) 897 925 925 11.74%*
(Top) (1097) (575) (898)
5, Sigara igenler igmeyenlere gore
genellikle daha erken oliirler.
Ortackul égrencileri (%) 875 860 921 12.82%"
(Top) (1200  (323) (1767)
Lise ogrencileri (%) 72.1 85.1 83.3 28.18%**
(Top) (399)  (404) (853)
{iniversite dgrencileri (%) 677 805 8483 11.11**
(Top)  (183) (77 (102)
Oiretmenler (%) 678 752 942 132.25***
(Top) (1214)  (609) (698)
3. Sigara duman bunu soluyan bebeklere
ve gocuklara da zarar verir.
Ortaokul égrencileri (%) 92.9 01.8 89.2 2.84
(Top) (128) (232) (1912)
Lise ogrencileri (%) 023.3 96.2 05.8 5.10
(Top) (405)  (399) (850)
Universite agrencileri (%) 966 987 954 2.13
(Top) (177  (79) (87
Opretmenler (%) 937 977 983 32.24***
(Top) (1232)  (610) (740}
4. Akciger kanserlerine tutulan kigilerin
hemen tiimu diizenli olarak sigara icenlerdir.
Ortaokul 8grencileri (%) 825 773 919 62.01"""
(Top) (126) (322) (1446)
Lise dgrencileri (%) 700 642 728 8.84**
(Top) (401)  (347) (850)
Universite 6&rencileri (%) 633 766 755 6.37%
} (Top) (183) (77)  (98)
Ogretmenler (%) 65.9 73.7 76.1 26.68"""

(Top) (1214) (610) (739)
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Tablo : 4 den devam
e g
Se 53 § ) 8D, : 2 (X)
L= ) o a w E
n.L Ga G
5. Hamile bir annenin sigara igmesi
bebegi igin zararhdir.
Ortaokul égrencileri (%) 95.3 91.0 71.9 85.95"*"
(Top) (128) (325) (2382)
Lise ogrencileri (%) 94.5 97.1 98.0 11.85%*
(Top)  (403)  (414) (852)
Universite égrencileri (%) 956 940 1000
(Top)  (184) (84)  (93)
Ogretmenler (%) 918 947 958 13.32**
(Top) (1073) (812) (747)
6. Sigara i¢imi kalp atisim azaltir
Ortackul é6grencileri (%) 66.1 69.6 63.1 5.04
(Top) (124)  (310) (1814}
Lise dgrencileri (%) 68.7 68.0 61.5 8.36*
(Top)  (403)  (407) (837)
Universite 8grencileri (%) 725 714 755 0.27
(Top) (182) (84) (98)
Ogretmenler (%) 788 769 774 0.75
(Top) (1225) (641) (737)
7. Sigara dumam sigara igmeyenleri
rahatsiz edebilir,
Ortaokul égrencileri (%) 91.4 98.1 96.5 14.99***
(Top)  (128)  (319) (1834)
Universite 8grencileri (%) 85 905 978 34.33%%*
(Top) (397) (404) (851)
Lise 6grencileri (%) 90.1 96.5 97.4 6.19%
(Top) (186) (85) (95)
Ogretmenler (%) 930 989 o981 42.2%**
(Top) (1225) (598) (739)
8. Sigara dumanindaki nikotin kan
damarlarin daraltir.
Ortaokul égrencileri (%) 73.8 76.9 68.5 10.12%*
(Top) (126) (317) (1798)
Lise ¢grencileri (%) 780 832 755 9.40%*
(Top) (400) (405) (840)
Universite 8grencileri (%) 805 80 803 0.97
(Top) (175) (179) (102)
Ogretmenler (%) 851 859 898 8.42*
(Top) (1226) (514)  (748)
Istatistiki incelemede : (*) : p< 0.05 (**) . (<2 GO1 (*** ; p< 0.001.

(Top) : Yanit veren toplam O0&renci sayis1 (%

) Dogu diye yanitlayanlarin oram
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Tablo 5 : Sigara igme Aliskanligt ile ilgili asafhda belirtilen distinceleri «Dogru» olarak

degerlendiren dgrencilerin sigara icme ozelliklerine gore dagilimi
5 e g g
£, £2 &8 SD, : 2 (X)
o O =1 I » E
5.2 o g . el
Sigara kendinizi daha
hissetmenizi saglar. :
Ortaokul dgrencileri %) 344 15.2 8.3 84.89*""
(Top) (125)  (314) (17786)
Lise ogrencileri (%) 50.7 17.7 14.1 221,18***
(Top) (412)  (395) (839)
Universite 6grencileri (%) 474 139 103 61.97***
(Top) (179) (sg)  (97)
Sigara igiyorsunuz dive sizi
ayiolarlarsa bu durum sizi {izer.
Ortaokul dgrencileri (%) 82.9 79.7 727 12.31*"
(Top) (123) (311) (1744)
Lise ogrencileri (%) 67.4 61.1 61.2 512
(Ton) (402) (404) (787)
Universite 6grencileri (%) 471 541  5L% 1.14
(Top) (176) (85)  (85)
Sigara soylendigi kadar
zararh degildir.
Ortaokul 6grencileri (%) 19.6 14.1 104 11.53**
(Top) (127) (310) (1780)
Lise ogrencileri (%) 20.3 19.9 13.0 48.28%**
(Top) (408)  (396) (837
Universite 6grencileri (%) 358 36 117 41.70%**
(Top) (184) (82)  (94)
Ailem sigara i¢cmeme
izin vermez.
Ortaokul 6grencileri (%) 87.9 92.8 91.4 2.25
(Top) (124)  (309) (1770)
Lise 6grencileri (%) 83.5 84.8 886 7.49%
(Tep) (401) (395) (823)
Universite 6grencileri (%) 69.9 74.1 74.1 0.92
(Top) (163) (85) (89)
Sigara sizi olgun ve yetigkin
bir insan gdérinimi verir.
Ortaokul dgrencileri (%) 28.5 13.5 9.2 31.41%**
(Top) (126)  (317) (1760)
Lise dgrencileri (%) 21.8 9.6 16.3 66.64%**
(Top) (393)  (384) (833)
Universite ogrencileri (%) 15.7 3R 7.3 10.24**
(Top) (178) (83)  (95)
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Tablo 6 : Sigara Iginminin Kontroluna yonelik asagida belirtilen dnlemleri «Dogru» olarak
degerlendiren dgrencilerin sigara igme ozelliklerine gore dagilimi

g &
- c
" 5§ 2¢ ™
- =N o
[ -] @ “m 2y
o8 DL oEF a
n.=2 | .2 7]
1. Ogretmenlerin okulda sigara
igmesi yasaklanmalidir.
Ortaokul ogrencileri (%) 90.8 87.8 90.5 221
(Top) (129) (304) (1748) °
Lise Ogrencileri (%) 89.2 93.5 91.4 4,19
(Top) (391) (401) (823)
Universite 6grencileri (%) 613 753  178.7 10.69"*
(Top) (178) (81) (94)
2. Sigara reklamlarina izin
verilmemelidir.
Ortaokul Ogrencileri (%) 82.9 83.0 84.8 0.78
(Top) (123) (307) (1753)
Lise ogrencileri (%) 84.9 88.8 86.8 2.76
(Top)  (404)  (402) (824)
Universite dgrencileri (%) 684 866 771 9.87"*
(Top) (171) (75} (92)
3. Sigaralar genglerin alamayacag:
kadar pahali olmahdir.
Ortaokul 6grencileri (%) 66.9 75.8 77.6 7.14°
(Top) (127) (302) (1733)
Lise &grencileri (%) 513 750 719 63.65%**
(Top) (384) (418) (807)
Universite 8grencileri (%) 317 555 589 22,73***

(Top) (170) (81) (95)

4. Toplu yerlerde sigara
icimi yasaklanmalidir.
Ortaokul égrencileri (%) 87.6 02,7 93.4 7.27*
(Top) (121) (308) (1766)

Lise ogrencileri (%) 75.2 91.3 92.5 30.18"""*
(Top) (409) (405) (827)
Universite dsrencileri (%) 741 865 847 15.14%%*

(Top) (174) (82) (92)

(") : p< 005 (**) : p< 0.01 (***) . p< 0,001
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Tablo 7 : Sigara Igiminin Kontroluna yonelik asagida belirtilen onlemleri «Dogru» olarak
degerlendiren 6gretmenlerin sigara igme ozeiliklerine gore dagilimi

Sigara Sigara
Onlemler igenler  igmeyenler Xz
% % SD:2

1. Sigara paketleri tizerinde
saghga zararl oldugu belirtilmeli 86.5 92.1 24.82%"*
(1171) (1255)

2. Kapali yerlerde sigara i¢imi yasaklanmali 86.5 94.9 53.94%%*
(1200) (1354)

3. Sigara reklamlar1 kesin olarak yasaklanmali 87.8 88.4 2.07
(1174) (1335)

4, Sigara fiatlari kesin olarak yiikseltilmeli 53.9 75.9 137.50***
(1059) (1208)

5. Sigara satiglar: tam olarak yasaklanmalidir 449 61.4 121.31%**
(1158) (1294) 2

6. Doktorlar, hemsireler ve diger saghk gorevlileri
sigara igmemelidirler ki iyi érnek olsunlar 66.1 86.7 154.92**"
(1127) (1278)

7. Ogretmenler sigara
igmemelidirler ki iyi érnek olsunlar. 67.6 89.0 150.79***
(1166) (1345)

8. Anne ve babalar sigara igmemelidirler ki
iyi 6rnek olsunlar. 77.5 92.9 121.49*"*
(1200) (1329)

9. Herkesin sigara dumam bulunmayan
bir havay1 solumaya hakk: vardir. 88.2 95.2 41 2388k
(1196} (1337)

(***) : p< 0.001
( ) ilgili 6neri konusunda diisiincesini aciklayan toplam
6gretmen sayisl. )

D — Ogrencilerin «Sigara Igme» davrams ile ilgili degerlendir-
meleri : Tablo 5). . 7;}

Sigara icen o6grenciler, sigarayl birakan ve hig¢ sigara igmeyen
ogrencilere gore sigara i¢gminin kendilerini daha iyi hissetmelerini
sagladigini, sigaranm soylendigi kadar zararll olmadigim sigara igi-
minin kendilerini olgun ve yetigkin bir insan gérinimi sagladigin
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daha ¢ok savunmaktadirlar. Hi¢ sigara icmeyenler arasinda lise 6g-
rencileri daha yuksek oranlarda bu dusinceleri desteklemektedir.
Sigara igtikleri i¢in ayiplanmalar: halinde bu durum encok sigara
icen ortaokul 6grencilerini etkilerken, lise ve {iniversite égrencilerin-
de bu etkilenme sigara i¢me 6zelliklerinden bagimsiz olarak ve daha
diusuk oranlarda gerceklesmektedir. Ailelerinin sigara icimine izin
vermemesi lise 6grencilerinin sigara igme 6zelligini etkilerken, bu du-
rum ortaokul ve Unversite 6grencilerinde izlenmemektedir.

E — Ogrencilerin Sigara I¢imini Kontrola yonelik 6nlemler ko-
nusunda digtnceleri : (Tablo 6).

Ortaokul ve lise 6grencilerinin % 90 dan fazlas: okullarda égret-
menlerin sigara i¢mesinin yasaklanmasimi savunurken, vaklasik %
85 i de sigara reklamlarina izin verilmemesini istemektedirler. Bu én-
lemler tiniversite 6grencilerinde 6zelliklede sigara igen Universite
ogrencilerinde daha az destek bulmaktadir. Sigara fiatlarmin genc-
lerin alamayacagi dizeylere yiikseltilmesi énerisi ise okul seviyesi
yukseldikge daha az kabul gérmekte, sigara igen ogrenciler ise cok
daha az desteklemektedirler. Toplu yerlerde sigara igiminin vasaklan-
mas1 onerisi de benzer tepki goérmekle birlikte dgrencilerin % 80 in-
den fazlasinca desteklenmektedir.

F — Ogretmenlerin Sigara icimini Kontrola yonelik 6nlemler ko-
nusunda dustinceleri : (Tablo 7). -

Ogretmenlerin biiyiik cogunlugu (% 85 den fazlasi) sigara paket-
leri tizerinde saghga zararh oldugunun belirtilmesini, sigara reklam-
larimin kesin olarak yasaklanmasimi, kapali yerlerde sigara i¢iminin
oénlenmesini, anne ve babalarin ivi érnek olmalar: bakimindan sigara
igmemelerini, herkesin sigara dumam bulunmayan bir havay1 solu-
maya hakki oldugunu savunmaktadir. Doktor ve digor saghk perso-
neli ile 6gretmenlerin sigara igmemeleri énerisi biraz daha az destek-
lenirken, sigara fiatlarinin yiikseltilmesi ve sigara satislarinin yasak-
lanmas1 énerilerinde 6gretmenlerin % 50 ye yakim olumsuz tavir al-
maktadir. Sigara reklamlarinin yasaklanmas: énerisi disindaki diger
tim oéneriler sigara igen 6gretmenlerce daha az onaylanmaktadir.
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Tablo 8 : Ortaokul ve Lise dgrencilerinde sigaraya baslama ve hi¢c igmeme nedenleri

Sigaraya Hi¢ Sigara
Nedenler Baslama Igmeme
Nedenler Nedenleri (%) Nedenleri (%)
1. Sadece 21.9
2. Okul dis1 sikintilarimdan 15.3
3. Ortama uyum saglamak icin 13.0
4. Yakin arkadaslarimin zorlamasiyla 10.6
5. Okuldaki sikintilarimdan 10.6
1. Sigara icimi saghga zararh oldugu igin 33.1
2. Igmem icin neden yok, hoslanmiyorum 19.8
3. Anne ve babamin onerileri ve énlemleri nedeniyle 17.2
4, Ko6td kokusu nedeniyle 10.4
5. Okulda verilen egitim ve buradaki 6nlemler nedeniyle 7.1
Toplam yani 2871 (100.0) 7794 (100.0)

Tablo 9 : Ortaoku ive Lise 8grencilerinde sigara icimini birakma ve sigara icme
aliskanhigimi stirdiirme nedenleri

Sigara i¢imini  Sigara Igimini
Nedenler Birakma
Nedenleri (%) Nedenleri (%)

1. Can sikintisindan 16.8
2. Sadece aliskanlhk C ddg
3. Sinirlilikten 10.9
4, Beni rahatlatiyor 10.4
5. Sigara icen arkadaslarimin etkisiyle 9.0
1. Sigaranin saghga verdigi zarardan 30.7
2. Beden saghigimi korumak igin 18.6
3. Sigara igmekle etrafa koti érnek oluyordum 13.7
4. Sigara igmemin gevremde hos karsilanmasindan 8.2
5. Denedim ama begenmedim 10.9

Toplam yamt 1225 (100.0) 1488 (100.0)
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G — Ogrencilerde sigara i¢imine baslama, stirdiirme, birakma ve
hi¢ baslamama nedenleri : (Tablo 8,9).

Calismamizda, sigara icen, sigarayl birakan ve hi¢ sigara igme-
yen 6grencilerin bu davranislarim agikliyabilecek nedenler anket for-
muna eklenmis ve dgrencilerden kendi durumlarina en uygun 3 nede-
ni isaretlemeleri istenmistir. Yanit veren 6grencilerin sonuglari top-
lanmis ve belirtilen en 6nemli 5 neden Tablo 8 ve 9 da gésterilmistir.

TARTISMA

Diinya'da sigara tiiketiminin giderek artmasi ve her yil 1 milyon-
dan fazla kisinin sigara ile ilgili hastaliklardan 6lmesi pekg¢ok iilkede
sigara i¢iminin kontroluna yénelik ¢aligmalarin baslatilmasina neden
olmustur (10). Son 30 yilda yapilan arastirmalar, bir toplumda sigara
iciminin kontrolunun en etkili ve ekonomik yolunun sigara i¢me alig-
kanligimin énlenmesi oldugunu gostermektedir (15). Bu sonug, ¢ocuk.
ve genclerin sigara i¢cmeye basglamasim etkileyen ve her toplumda
etkinlikleri degisebilen psikolojik, sosyal ve kiiltiirel pek cok degis-
kenin incelenmesini zorunlu kilmaktadir. Ciinkd bu degiskenler ve
bunlarin karsihikh etkilesimlerinin gocuk ve genclerde sigara i¢imi ile
ilgili olusturdugu tutum ve inanislar, bu kesimin sigaraya baslama ka-
rari belirlemektedir. Bu tutum ve inanislar bilinmeden etkili bir Si-
gara I¢imini Kontrol Calismasi yiuritmek mimkin gérinmemekte-
dir (1).

Calismamizda, degisik dizeylerdeki okul 6grencilerinde, sigara
iciminin sagliga zararlar1 konusunda yeterli bilgilenmenin bulundu-
gu ancak bu bilgilenmenin sigara i¢cme davramslarina yansimadigl
(Tablo 1,4) ortaokul-lise-liniversite zincirinde sigara igenlerin ve si-
gara icme yogunlugunun giderek arttig1 (Tablo 2), buna paralel ola-
rak da sigarayr birakma isteginin giderek azaldign goériulmektedir
(Tablo 3}.

Sigara i¢ciminin zararlari konusunda okullarda verilen sinirh teo-
rik bilgilerle, gocuk ve genglerin sigara icmesini hos karsilamayan ve
etkinligi giderek azalan geleneksel kultiiriimtiziin koruyucu etkisinin,
dgrencilerin sigaraya baslamasini énlemede yetersiz kaldig: izlenmek-
tedir.

Calismamizin yapildign Tokat toplumunda erkeklerin % 52.5
unun, 6gretmenlerin % 47.4 Ginln sigara ictigi, calismamizdaki sigara
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icen dgrencilerin, arkadaslarinin ve evlerinde bulunan yetigkinlerinin
sigara icmeyen 6grencilerin benzer yakinlarina gore daha ¢ok sigara
ictikleri bildirilmistir (8,9). Calismamizda, sigaraya baslama, birakma
ve hi¢ igmeme nedenleri sorulan 6grencilerin dncelikle aile, okul ve
arkadas grubu etkilesimini vurguladiklari gorilmektedir (Tablo 8,9).
Bu durum, égrencilerde sigara igimini énleme galhigmalarinin okulla-
rin yanisira dgrencilerin aileleri, 6gretmenleri ve tim toplumu kap-
sayan bir kontrol programi ile birliktte ylrittlmesinin zorunlu oldu-
gunu diigindirmektedir.

Calismamizdaki orta dereceli okul ogrencilerinde sigara i¢me
denemelerinin biiyik oranda ortackul déneminde tamamlandigl, si-
gara igme aligkanliginin ise esas olarak lise doneminde yerlestigi go-
riilmektedir (8). Nitekim bu durum o6grencilerin sigara icme davra-
nigt ile ilgili degerlendirmelerini de etkilemektedir. Sigara igen orta-
okul dgrencileri toplumsal elestirilere duyarhyken, sigara icen lise 68-
rencilerinde bu duyarlilik izlenememektedir (Tablo 5). Sigara i¢me’
davranmsim destekleyici degerlendirmeler lise 6grencileri arasinda da-.
ha yaygin géorunmektedir. Sigara icmeye diisiinsel ve psikolojik olarak
daha hazirhkl olduklar: gorilen lise 6grencilerinin, sigara igme alis-
kanhgmda ailelerinin tutumunun énemli oldugu izlenmektedir (Tablo
5).

Okullarda sigara igimi ile ilgili saghk egitiminin erken dénemler-
de verilmesinin 6grencilerde sigara i¢gme denemelerini tesvik ettigi,
ge¢ dénemlerde verilen egitimin ise dgrencilerin ¢gogunda sigara ig-
me aliskanhg yerlestigi igin etkisiz oldugu goérulmustur (2,3). Cals-
mamizda, sigara igme deneyimi gegiren 6grencilerin % 20'ye ulastig:,
sigara icen 6grencilerin ise % 5.6 da kaldigl, sigara icme davranisinin
heniiz olumlu olarak degerlendirilmedigi ortaokul déneminde, &6zel-
likle de 1 ve 2. simiflarinda sigara igimi ile ilgili saghk egitiminin yo-
gunlastirilmas: gerektigi gorulmektedir. Lise déneminde de bu egitim
calismalarimin sirdirulmesi, sigara igmemenin olumlulastirildigl sos-
yal ve psikolojik ortamin hazirlanmasi bunun i¢in de égrenci aileleri-
nin katkisinin saglanmas: yararl olacaktir.

Ulkemizin degisik kentlerindeki liselerden sigara igimi ile ilgili,
diistinsel ve davranigsal hazirligl edinerek Universiteye baslayan 6g-
rencilerde sigara igcme aliskanhiginin gok buyuk bir yaygmhga ulasti-
g1 gorilmektedir (Tablo 1). Bunda aile ve toplumsal denetimden uzak-
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lagmanin pay: olabilecegi gibi bir Orta Anadolu kentinde tiniversite
Ogrencisi olarak yasamanin getirdigi sorunlarin da katkisi olabilir.
Gerek sigara i¢me yogunluklari, gerek sigara i¢iminin saghga zarar-
lar1 konusundaki bilimsel gergekleri reddetme egilimleri ve sigara
igimini olumlayan distincelere bliyiik yakinhklar1 gerekse de sigara
i¢giminin kontroluna yonelik énlemlere gosterdikleri topkinin derece-
si, bu kesimde sigara i¢cimine kars: direncin buyuk -oranda kirildigini
diistiindirmektedir. '

En az lise dluzeyinde gorduikleri egitime ve égrencilerine karst or-
nek olma sorumluluklarina ragmen 6gretmenlerde sigara icme alis-
kanhig: olduk¢a yaygindir (9). Okullarda ytritilecek sigara icimi ile
ilgili saghk egitimini tstlenecek olan 6gretmenlerin gerek sigara ici-
mini kontrola yonelik énlemleri biiytik oranda desteklemeleri, gerek-
sede sigara i¢gme aliskanliklarini terketmeye egilimli olmalari, bu ke-
simin sigara i¢imini kontrol ¢alismalarina kazanilmasimi kolaylastira-
cak o6zellikler olarak degerlendirilebilir.

Sigara icenlerin direncine karsin, dgrencilerin ve 6gretmenlerin
buyik gogunlugu sigara i¢imini kontrola yoénelik 6nlemleri destekle-
mektedir (Tablo 6,7). Calismamizda elde ettigimiz bu sonug, son giin-
lerde yaymnlanan bir arastirmanin sonuglariyla uyumluluk goster-

mektedir. SSYB tarafindan yaptirilan bu galismada (12), tlkemizde
sigara igenlerin % 58.7 sinin sigarayi birakmay1 denedigi, % 13.4 Giniin
de acilacak bir kampanyada sigaray: birakmaya hazir olduklar: bil-
dirilmistir. Ayni calismada, toplumun % 79.9 unun gevrelerinde si-
gara icilmesinden rahatsiz oldugu, % 89.1 inin sigara iciminin kont-
roluna yonelik kampanyalar: destekledigi ve % 51.6 stmin da kapali
yverlerde sigara i¢ciminin yasaklanmasim savundugu gériilmiistiir. Bu
sonuglar, gerek bolgemizde gereksede tlilke genelinde yiiritiilecek si-
gara karsiti calismalara blytik toplumsal destegin bulundugunu ve
bu calismalarin daha kolaylkla yuriitiilebilecegini distndiirmekte-
dir.

Caligmamizda, bolgemizdeki gocuk ve gengleri sigara icmeye yo-
nelten psikolojik, sosyal ve kiltiirel etkenlere karsi bu kesimin di-
rencinin giderek kirilmakta oldugu izlenmektedir. Bu siirece kars:
etkin énlemler alinmamas: halinde, heniiz temel saglk sorunlarinin

tam olarak ¢oziilemedigi ilkemizde, sigara igimi ile ilgili hastaliklarin
ve olumlerin bliytk artis gostermesi kacimlmaz olacaktir.
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OZET

1986 yilinda Tokat'da, 4129 orta dereceli okul 6grencisinde, 393
tiniversite dgrencisinde ve 2660 6gretmende sigara igme aliskanlhig ile
ilgili bir anket ¢aligmas: yapilmistir. Bu calismada, 6grenci ve Ogret-
menlere sigara i¢me oOzelliklerinin yanisira sigara i¢imi ile ilgili tu-
tum ve inanisiar1 konusunda da sorular sorulmusgtur. Calismada, si-
gara igen, ortaokul ogrencilerinin % 39.6 s, lise o6grencilerinin %
50.1 inin, Universite ogrencilerinin % 76.4 Gnin ve &gretmenlerin %
35.7 sinin bes yi1l sonra da bu aliskanhklarimi strdirmeyi dustndik-
leri gorilmustiir. Ogrencilerin ve d6gretmenlerin % 90 dan fazlasinin
sigara igiminin saghga zararl oldugunu, % 70 den fazlasinin da si-
gara iciminin akciger kanserine yol agtigini bildikleri gortulmiistir.
Ogrencilerin ve égretmenlerin biiylik ¢ogunlugunun sigara iciminin
kontroluna yénelik onlemleri destekleri saptanmistir.

SUMMARY

Attitudes and Belifes of Students and Teachers Toward Smoking

A self-questionnaire on smoking habit was administered to the
4129 secondary school and high school students, 393 university students
and 2660 teachers in Tokat-Turkey in 1986. Among other things infor-
mation was sought on students’ and teachers’ attitudes and beliefs
toward smoking. % 39.6 of secondary school smokers, % 50.1 of high
school smokers, % 76.4 of university smokers and % 35.7 of teacher
smokers thought they would be smoking five years from now. %
00 of every level school students and teachers knew that smoking
was harmful to health and more than % 70 of students and teachers
supported the govermental activities about smoking control.
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PYELO - KALISEAL DiVERTIKUL
(Bir Olgu Nedeniyle)

Hamit Ersoy** Osman Ozteke* Ziya Kirkali***
Orhan Yigitbas""* Maksut Demir****

Pyelo-kaliseal divertikiilller transisyonel epitelle doseli kenar
parankim iginde bulunan ve toplayict sistemle dar bir kanalla birle-
sen, bazan disinda muskulari tabakas: ihtiva eden kistik kaviteler-
dir (8). Idrarla pasif olarak dolarlar. Sekretuvar degildirler. Cogu-
nun capr 1 cm. den kugik ve genellikle aemptomatiktir. Divertikil-

lerin gogu rutin IVP gekilmesi esnasinda yakalanirlar. Seyrek olarak
agri, infeksiyon ve tas olusumuna sebep olurlar (5). Bu divertikullere
perikalieal kist, kalis divertikuld, kalis kisti, konjenital hidrokalikozis
gibi isimler verilmistir. Son yayinlarda pyelo-kaliseal divertikll teri-
mi kullanilmaktadir (2,3,6,7,8). Daha cok alt ve Ust pollerde lokalize
olan ve minor kalislerde iliskisi olan en sik goriilen Tip I ve pelvis veya
major kalis ile direkt istirakte olabilen Tip II olmak tizere iki tipi ta-
rif edilmistir (2).

Nadir goriilen bir olgu olmasi nedeniyle klinigimizde izledigimiz
bir pyelo-kaliseal divertikil olgusunu yayinliyoruz.

VAK'A TAKDIiMIi

Belinin ortasinda ve daha gok sol tarafindaki kint vasifli agri
nedeniyle klinigimize bagvuran 29 yasindaki erkek hastanin yapilan
fizik muayenesinde solda kosto-lomber hassasiyet tesbit edildi.

# GSK Ankara Hastanesi Uroloji Klinigi Jef Yardimcisi
*+ 99K Ankara Hastanesi Uroloji Klinizi Basasistan
#%% SSK Ankara Hastanesi Uroloji Klinigi Uzmam
#¥*x SQK Ankara Hastanesi Uroloji Klinigi Asistani
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Idrar tahlilinde 1-2 okzalat kristali ve 3-4 16kosit bulundu. Kan
biokimyast normaldi. Ultrasonografi ve dinamik statik sintigrafide
patolojik bulgu yoktu. Cekilen IVP de sol bdbrek tst poliinde 3 cm.
capmda divertikil saptandi (Sekil 1-2).

$ekil - 1. Pyelo-kaliseal divertikiillii olgunun Sekil - 2. Aymi olgunun VP sinde Pyelo-Ka-
Direkt Uriner Sistem grafisi. liseal Divertikiil ve Ust kalisteki hidrokali-
Sekil - 2. Ayni olgunun IVP sinde Pyelo-Ka-  seal gériinim. i

liseal Divertikiil ve wist kalisteki hidrokali-

TARTISMA

Hastaligin etyolojisi tam olarak belli degildir. Ekseriya konjeni-
taldir (1,2,3,8). Akkiz olarakta meydana gelebilecegine inananlar
vardir, IVP lerde % 2,1-4,5 oraninda pyelo-kaliscal divertikiil dikkati
ceker (3,6). Cocuklarda insidansi erigkinlere esittir. Bazan bu diver-
tiktllerin akut retansiyon odaklarini takip eden renal abselere se-
konder olarak, akkiz olabilecegine inanilir. Ayiriar tanmida The. kavi-
teleri, papiller nekroz ve nekroza giden renal neoplaziler disuniil -
melidir,



Pyelo-Kaliseal Divertikiil 383

Pyelokaliseal divertikiillerin gogu asemptomatiktir ve tesadifen
tesbit edilirler. Bununla birlikte agr1 en belirleyici semptomdur. Ka-
lis divertikiilii icinde tas gelismisse hastada hematiri olabilir. Mayo
klinigi verilerinde Timmon ve arkadaslari kalis divertikdld olan va-
kalarin % 31 inde tas tesbit etmislerdir (4). Kalis divertikuli icinde
tas tesekkili % 3,1-3,5 arasindadir. Taslar nadiren ince kanaldan
pelvise gegerler.

Kalis divertikiliinin diger komplikasyonlarl abse olugsumu, spon-
tan ruptir ve hipertansiyondur (8).

Tani IVP ile konulur. Gec cekilen filmlerde divertikiil iginde
opak madde kalir. Taniya yardimci olarak ve kesin anatomiyi tesbit
etmek igin retrograd pyelografi ve son zamanlarda komputerize to-
mografi kullamlmaktadir.

Vakamizda, cekilen IVP de divertikiill ve bunun basis1 sonucu
gelisen st kalisteki hidrokaliseal gérintim Sekil 1 ve Sekil 2 de go-
ritlmektedir. Asemptomatik hastalarda tedavi gerekmez. Devamlh
agr1, direngli triner enfeksiyon, hematiri ve divertikiil iginde tas
olusumu cerrahi girisimi gerektirir (4). Parsiyel nefrektomi eger ya-
pilabilirse uygun bir tedavi yéntemidir.

OZET

Yirmidokuz yasinda bir erkek hasta sol lomber agr1 nedeni ile
klinigimize bagvurdu. Cekilen iVPler de sol bodbregin Ust kaliks sis-
teminde 3 cm. ¢apinda divertikil oldugu saptandi.

Hastada infeksiyon, tas ve hematiri olmadigindan konservatif
tedavi uygun goriildi, belirli peryotlarla kontrole gelmesi Onerildi.

SUMMARY

Pyelocalyceal Diverticula Pyelocalyceal diverticula

A 29 year-old male patient was seen with the complaint of left
lumbar pain. An IVP delineated a calyceal diverticulum of 3 cm dia-
meter in the upper pole of the left kidney.

The patient was managed conservatively with periodual controle,
since he had no associated abnormalities as infection, stone or hae-
maturia.
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OSTECARTROZ ETYOPATOGENEZI

Mesut B. Atay” Ferhat Cantiirk**

Osteoartroz, sinovial, diartroidal ve ozellikle yuk tasiyan eklem-
lerin kartilajlarinda progresif bir sekilde ortaya g¢ikan, dejenerasyon
ile karakterize ve eklem kartilajinda catlama, fibrilasyon, fragman-
tasyon, ilserasyonlara ve juxtaartiktiiler yeni kemik olusumuna ne-
den olan, direkt olarak bir olaya baglanamayan romatizmal bir has-
taliktir.

Belirgin bir nedene bagl olarak gelisen osteoartroz (0.A) sekon-
der, belirgin bir nedene baglanamayanlar ise primer olarak tanim-
lapirlar. Bununla beraber L. Solomon, O.A’un tek basina bir hastalik
olmadigin:, gositli nedenlere bagh clarak oriaya cikan bir tablo oldu-
gunu iddia etmektedir (1). Osteoartrozda minimal dejeneratif deigsim.
ler genellikle asemptomatik oldugundan, tam bir siklik belirlenmesi
mumkin degildir. Kirk yasn {izerindeki bireylerin % 90 mnda klinik
semptomlar bulunmasa da, 6zellikle yuk tasiyan eklemlerde dejenera-
tif degisiklikler belirlenmektedir.

— Primer osteoartroz etyopatogenezi :
1. Kollagene ait bozukluklar :

Osteoartrozda baslangictaki olay, sekonder kollagen hasari ne-
deniyle proteoglikanlarin enzimatik kaybma veya matriks kollage-
nindeki primer anomaliye baghdir. Kollagen bozukluguna bagh ola-
rak proteoglikan, artikuler yuzeye dogru yer degistirir. Kartilajin
derin kisminda proteoglikan azalmasi olur ve bu boélgede kollagenin
biitiinligi bozulur. Boylece kartilajda dejenerasyon olayli baslar. Bol-

let ve Nance O.A da glikozaminoglikan (G.A.G) zincir uzunlugunun

* A, 1. Tip Fakultesi Fiziksel Tip ve‘ Rehabilitasvon Anabilim Dali Ogretim Uyesi
v+ Qamsun 10 Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
Anabilim Dal Ogretim Uyesi
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azaldiginm belirtmislerdir (2). Adams ve arkadaslari ise, eksperimen-
tal O.A da meniskiislerde veni sentez edilen proteoglikanlarin, total
proteoglikanlardan daha biiyiik oldugunu belirtmislerdir (3). Ryu ve
arkadaslar1 da O.A da proteoglikan subiinit sentezinin normallere go-
re belirgin sekilde arttigini, hyaltironik asit sentezinin ise, ¢ok daha,
biiylik oranda arttigimi bildirmislerdir (4). Deshmukh ve Nimni ¢alig-
malarinda, osteoartrozik kartilajin tip-I kollagen icerdigini ,normal
kartilajda ise tip-II kollagen bulundugunu belirtmisler ve normal kar-
tilajm invitro olarak lizozomal enzimlerle muamelesi sonucunda, kar-
tilaj hicrelerinin tip-1I kollagen tiretiminden tip-I kollagen tiretimine
gectigini bildirmislerdir (5).

2. Kondrositlere ait bozukluklar :

Yasin ilerlemesiyle birlikte kondrosit G.A.G. sentezi, daha az
kontroitin-4-stilfat ve daha cok keratan-siilfat seklinde olmaktadir.
Osteortrozik kartilajda ise kontroitin-4-stilfat miktar: artmis, kera-
tan-sulfat miktar: ise azalmistir. Kondrosit G.A G. sentezindeki bu de-
gigim, kartilajinda dejenerasyona neden olmaktadir (6,7,8).

3. Subkondral kemik bozukluklar: :

Cesitli carpma, ve sikisma, kuvvetleri, subkondral trabekiiler frak-
tirlere yol acabilir. Tyilesen fraktiirler de subkondral rijiditeye ne-
den olarak kartilajin normal fiziksel tampon ézelliginin kaybina yol
agar. Bu sartlar devam ettigi siirece artikiiler kartilaj harabiyeti or-
taya cikmakta ve progressif olarak ilerlemektedir (6). Radin ve ar-
kadaslar, bu teoriyi destekleyen bir calismada, subkondral kemigin
Methyl-Methacrylate ile sertlestirilmesi sonucunda kartilaj kaybinin
hizla arttigini géstermislerdir (9).

4. Sinovial hiicrelerdeki bozukluklar :

Sinoviositlerin enzim yapimindaki bozukluklara baglh olarak kar-
tilajda otodijesyon ortaya gikmaktadir. Bu durum, kartilaj deyeneras-
yonuna en az yol agan muhtemel bir mekanizmadir (6).

5. Yas :

Yashihigin tek basina artroz nedeni olmayip, belkide arteriosklaroz

sonucu ekleme gelen kan akiminda azalmanin artroz olusumunda
onemli olabilecegi éne siirtilmistiir (7).
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6. Hormonal bozukluklar :

Akromegalide goriilen artropati nedeniyle Somatotropinin eklem
kartilajinda harabiyete neden oldugu distintilmektedir. Bir ¢alismada
primer O.A lu hastalarda, kontrollere gére buyime hormonu daha
yiiksek bulunmustur (10). Bunun aksine olarak biiyiime hormonu ek-
sikliginde dejeneratif kartilaj degigimlerinin ortaya giktigr bildiril-
mistir. Biiyiime hormonunun tek basma kendisi degil, metabolik tirtn-
lerinden olan somatomedin B ve C kartilaj reparasyonunda etkilidir.
Kartilajda hiicre béliinmesini ve protein sentezini stimtile ederler. Bii-
yiime hormonu disinda diger bir buytme faktori de, konnektif doku
aktivasyon peptidi (CTAP) dir. Sinovial membranda izole edilmis olup,
in vitro olarak matriks sentezini kuvvetle stimule eder. Tiroidal dis-
fonksiyonun da O. A da rolii olduguna ait baz1 goérisler vardir. Ost-
rojen, bilinmeyen bir mekanizma ile kondrosit hipertrofisine neden
olmakta ve eklem kartilajinda siilfat miktarini azaltmaktadir. Eklem
kartilajinda ostrojen ve glikokortikoid reseptorleri gosterilmistir. Gli-
kokortikoidler de kartilajda stlfat igerigini azaltirlar. Androjen ve
progesterona ait reseptorlere rastlanamamigtir (11). Rosner ve arka-
daslar estradioliin in vitro kondrosit prostaglandin sentezini stimule
ettigini gostermisgler ve artikiiler kondrositlerin sitoplazmasinda spe-
sifik estradiol reseptorlerini belirlemislerdir (12). Ostrojenik aktivi-
tenin A.O'u azaltdigini, androjenik aktivitenin ise A.O'u arttirdig1 soy-
lenebilir (7,11).

7. Metabolik bozukluklar :

Diabetes mellituslu hastalarda, dejeneratif eklem hastaliklarina
predispozisyon oldugu bildirilmektedir. Bir ¢alismada, diabetiklerde
saglamlara goére daha fazla A.O belirlenmigtir (13).

8. Genetik bozukluklar :

Bir calismaya gore kadmlarda dominant, erkeklerde resesif bir
tek genin sorumlu oldugu bildirilmektedir. Baska bir galismada ise
A.O. un resesif ve poligenik oldugu bildirilmistir. Poliartroz Heber-
dan tip denilen ve 6zellikle kadinlarda daha sik gortlen seklinin ge-
netik faktorlerle iliskili oldugu ve anlaml bir sekilde ailevi siklik gos-
terdigi bilinmektedir.
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9. Obezite :

Cesitli ¢alismalarda O.A'un obezlerde daha yaygmn oldugu gos-
terilmistir (7).

10. Mekanik faktorler :

Sinoviyal sivinin eklem yuzeylerinin kayganhgmi saglayan ozel-
ligi, gesitli eflizyonlara ve eklem ici serbest fragmanlarin irritasyon-
larma bagh olarak hozulabilmektedir (14). Normal hareketler sira-
sinda kartilaj ylzeylerindeki friksiyona baglhi olarak fissiirler mey -
dana gelebilir. Ozellikle tekrarlayan ve fazla miktarda olan stresler
eklem kartilajinda dejeneratif degisikliklerin ortaya cikmasinda so-
rumlu olabilir. Cesitli mesleklere bagh travmalar: bu gurupta deger-
lendirebiliriz (7).

11. Enzimatik bozukluklar :

Normalde sinovial sivida bulunan ve kartilajda mevcut olmayan
hyaliironidaz benzeri, kateptik etkisi olan enzimler, kartilaj ylizeyin-
deki fisstirlerden gegerek matrikste protein-polisakkaritlerin kond-
roitin silfat zincirlerini tahrip eder. Bir baska teoriye gore de gesit-
li stresler sonucunda kondrositlerin kendileri lizozomal hidrolazlar
salgilayarak kartilajda harabiyete neden olmaktadirlar (7).

12. Eklem Kkartilajindaki beslenme bozukluklar: :

Kartilajin selliler metabolik aktivitesini stirdirebilmesi icin bes-
lenmeye ve olusan metabolik artiklarini disariya atmaya ihtiyvaci var-
dir. Sinovial sivi bu iki amaca da hizmet eder ve bu fonksiyonu bo-
zulacak olursa eklem kartilajinda dejeneratif degismeler ortaya cikar.

— Sekonder Osteortroz etyopatogenezi :
1. Konjenital anomaliler :

Konjenital kalga cikigi, gevsek-subliikse eklem ve ligamantéz ya-
pilar, omuz ve patellanin tekrarlayan liksasyonlari, genu recurva-
tum, Ehler Danlos ve Marfan sendromlar1 O.A gelisiminde predispo-
zan faktorlerdir.

2. Akut ve kronik travmalar :

Mesleki travmalar, 6r: komur madeni is¢ilerinde omurga ve diz-
de, sofdrlerde omuzda O.A olusumuna neden olmaktadir.
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3. Kanama bozukluklar :

Ozelilkle hemofilik hastalarda hemartroz olusumu sonucu sekon-
der O.A ortaya cikmaktadir.

4, Noropatik eklem hastaliklar: :

Ozellikle Tabes Dorsaliste diz ve kalgalarda O.A siklikla gorul-
mektedir. Diabetes Mellitus da eklem bozukluklar: gorulir. Genel ola-
rak proprioseptif duyu ve agri duyusunun kaybinin ekleme olan stre-
si arttirmasi sonucu sekonder O.A olusmaktadir.

5. Intra-artikiiler steroid enjeksiyonlar :

Endikasyonsuz ve fazla miktarda yapilan enjeksiyonlardan son-
ra steroidlerin eklem kartilaji iizerine olan direkt harabedici etkisi
yaninda, steroide bagh olarak ortaya cikan gecici rahathgm, ekleme
olan stresi arttirmasi da kartilaj dejenerasyonuna neden olan fak-
torlerdendir.

Bunlarin disinda asagidaki hastaliklardan sonra da sikhikla se-
konder O.A ortaya cikmaktadir :

— Alkaptoniiri-Okronotik artrit
— Gut, psddogut

— Romatoid artrit

— Septik artritler

— Aseptik nekroz-epifizitler

— Seronegatif artritler

— Parapleji

— Periferik sinir lezyonlar
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MEDULLA SPINALIS YARALANMALARININ
SONRA GORULEN HETEROTOPIK OSSIFIKASYON (H O)

Vesile Sepici® Nesrin Boliikbagi**

Kas ve yumusak dokularda olusan ossifikasyona «myositis ossi-
fikans - heterotopik ossifikasyon, ya da ektopik kalsifikasyon» denir
ve baslica Ug¢ grup altinda incelenir : (1)

1. Norojenik heterotopik ossifikasyon (H O) : Onemli nérojenik
bozukluklarla birlikte gorulur.

2 Travmatik H O : Direkt olarak kasin travmatize olmasl veya
diger travmalar sonucu olusan hematomun ossifikasyonu sonucu ge-
lisir. ;

3. Myositis ossifikans progressiva : Etiyolojisi bilinmeyen konje-
nital ilerleyici formdur.

Medulla spinalis yaralanmala;nndan sonra gorilen H O. ndroje-

nik H O. simfina girer. Bu tir H O. i¢in literatiirde gok dgeisik sino-
nimler kullanilmistar : (2)

Ostiasis neurotica para.articula.ris/paraossalis
Paraosteoarthropathia

Neurogenic ossifying fibromyopathy
Dystrophic ossification

Medulla spinalis yaralanmalarindan sonra gorillen H O, nadir
olmayan ve onceden kestirilemeyen bir komplikasyondur. insidans1
9% 16-50 arasinda degismektedir. Parapleji sonrasi1 gelisen H.O. vaka-
lari ilk kez 1. Diinya Savaginin sonlarina dogru Dejerine ve Ceillier
tarafindan derlenmis ve insidans % 48.7 bulunmustur. 1953'te Liber-
son tarafindan % 53 olarak bulunan insidans, 1963'te 603 vakalik bir
seride, Hardy ve Dickson tarafindan % 16 olarak saptanmistir. 1968’

* G.U.T.F. Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali Dogenti
«+ @1 T.F. Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Angbilim Dali Aragtirma Gorevlisi
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de 124 vakada insidans Silver tarafindan % 13.6 olarak bulunurken,
1975'te 250 vakalik genis bir seride H.O. insidans1 Stover tarafindan
% 30.4 olarak ifade edilmistir. (1,3,4,5,6) En sik yaralanmadan sonraki
1-4 ay arasinda ve paralizi dlzeyinin altindaki biiyiik eklemler cev-
resinde gérilir. En fazla kalcalar ve dizler, daha az siklikla omuzlar
ve dirsekler tutulur (3). Ossifikasyon miktart minimal olabilir ve ge-
nellikle baska bir nedenle alinan grafilerde tesadiifen ortaya cikabi-
lir. Yogun tutulum varsa ankiloza bagh hareket kisithilig gelisebilir.
Eklem hareketlerinin kisithlign ise rehabilitasyonu engelleyen iske-
mik Ulserler gibi birgok komplikasyona yol acabilir.

Etyopatogenez :

Medulla spinalis travmalarmdan sonra gorilen H. O. etyopato-
genezi hakkinda 1919'lardan gunimize kadar ¢ok degisik teoriler éne
surtlmustir. 1919'da Dejerine ve Ceillier lokal ve santral (nérojenik)
faktorler tizerinde durmustur. Lokal faktér inat¢1 6dem nedeniyle bag
dokusu direncinde azalma, santral faktor ise, intermediolateral trak-
tusun baz liflerinin saglam kaldig1 durumlarda siirekli nérojenik ir-
ritasyondur. Yine 1919'da Leri ve Lhermitte basing, traksiyon ve lo-
kal enfeksiyonu sorumlu tutmuslardir. 1927°'de Leriche ve -Policard
olgun bag dokusunun travma ve enfeksiyon sonucu primitifleserek
ossifiye oldugunu ileri surmiislerdir. 1957’de Armstrong, negatif pro-
tein dengesine bagli serum proteinlerinde azalma ve karbondioksit
basincinda diisme sonucu kalsiyum tuzlarinin ¢ékme egiliminde art-
ma meydana geldigini disinmiistiir. 1958 de Bridges ve Pritchard,
dejenere kas hiicrelerinden salinarak lokal bag dokusu hiicrelerinde
ossifikasyonu baslatan bir proteinin varhgim iddia etmisler, 1981'de
Urist, H.O.'"nu baglatan ajanin nonkollagendz bir protein olan bone-
morphogenic protein - BMP’ oldugunu, bu proteinin andiferansiye me-
zenkimal hiicrelerin osteo ve kondroblastlars, diferansiye olarak pro-
liferasyonu sagladigim ileri strmustiir. 1981'de Larson H.O. vakala-
rinda HLA - B27 insidansinm yuksek oldugunu rapor etmistir (1,2,4,
7.8).

Eskiden beri H.O.nun travma ile iliskisi tartisilmistir.  1963'te
Hardy tarafindan incelenen 100 heterotopik ossifikasyon vakasinda,
pasif germe ile olusturulan direkt travma ile ossifikasyon arasmda
bir baglant1 bulunmadig1 ifade edilmistir. (9) Cogu hastada paralizi
simetrik ve yapilan eksersiz de bilateral iken H.O.’nun tek tarafta
olugtugu gérilmiistiir. HO. vakalarimn hi¢ birinde direkt travma oy-
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kiisii alimmamis, veya ciddi bir travma hi¢ bir hastada H.0.'na yol
agmamistir. Travmatik paraplejili hastalarda sarapnel parcalarmin
yaraladigl kas dokusu cevresinde H.O. gelismemesi de travmanin ro-
1ii olmadigini distndirmastir. Ayrica en sik tutulan kalga fleksor-
leri bolgesinin en germe yapilan kas bolgesi oldugu da dikkati cek-
mistir.

Bircok calismada HO.nun yasg, cinsiyet, spastisite veya flasksite,
lezyon diizeyi ve basing yaralan ile iligkisi olmadigl saptanmistir. (1,
2,4,9).

Morbid Anatomi ve Histopatoloji :

HOnun baslica ozeligi buytk eklemler cevresinde, eklemi boz-
madan yeni kemik olusmasidir. Olusan yeni kemik daima ekstrakap-
siiler ve ekstraartikilerdir. En sik kalca eklemi tutulur (% 88) (2).
Parosteal kemik gelisimi en siklikla medial femoral kondil civarmdan
baglar ve kemigin medial kenar1 boyunca yukari dogru yumusak do-
kular arasinda ilerler. HO'nun dizin altinda ve paralizi duzeyinin Uze-
rinde goérilmedigi rapor edilmistir. Alt ekstremite tutulumu yoksa
list ekstremitede de genellikle tutulum gozlenmez.

HO. histopatolojik olarak Haversian kanallari, osteoblastlari, kan
damarlar: ve 6demli kemik iliginden olusan gercek kemik dokusudur.
Bazen yer yer kikirdak dokusu da igerir. Kemik yapisi ince korteksli
kortikospongidz lameller seklindedir. Ossifikasyon kas dokusundan
fibréz doku ile ayrili

Klinik :
HO. klinik olarak ti¢ dénemde incelenebilir :

1. Sislik ve endurasyon devresi
5. Kalsifikasyon devresi
3. Ossifikasyon devresi

Olayin baglangicl herhangi bir inflamatuvar reaksiyona benzer.
Ekstremitede ani bir sislik ve 1s1 artimi belirir. Ates olabilir veya ol-
mayabilir. Sislik genellikle tromboflebitte oldugundan daha lokalize
ve serttir. Birka¢ gin icinde 6demli alan icerisinde daha sert ve si-
nirl bir kitle olusur. Bu kitle ekleme komsu ise eklemin hareket ge-
nigliginde hafif bir azalma olabilir. Kalca ve dizlerde fleksiyon kisit-
hlig1, daha az vakada ise ekstansiyon kisithligi olur. Kalcalardaki tu-
tuklulukla birlikte alt ekstremitelerin her iki yana lateral deviasyonu
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gorilebilir. Daha sonra kalsifikasyon dénemi baslar. Bu dénem bir-
kag¢ gtlin-hafta, surer. Son dénemde ossifikasyon stlireci tamamlanir ve
eklem gevresindeki kas, fasia ve ligamentlerde ankiloza yol acabilen
yogun ossifikasyon olusur. i1k belirtilerin gorilmesinden tam kemik-
lesmeye kadar genellikle 3-4 ay geger. Bir kez HO. olusunca daha
fazla ilerlemez ve bir bagka bolgede de tekrarlamaz.

Brooker ve arkadaslari kalga cevresindeki heterotopik ossifikas-
yonu radyolojik olarak dort devreye ayirmaslardir : (10)

Devre : 1. Kalga eklemi cevresinde yumusak doku ile birlikte ke-
mik adaciklar1 goriilmesi.

Devre : 2 Pelvis ve femur uclarindan, her iki kemik arasinda en
az bir cm. aralik kalacak sekilde kemik mahmuzlari-
nin olusmasi.

Devre : 3 Kemik mahmuzlarinin arada bir cm. den az mesafe
kalacak sekilde ilerlemesi.

Devre : 4 Kalca ekleminde belirgin ekstraartikiiler kemiksi anki-
loz gelisimi.

e

Laboratuvar :

Heterotopik ossifikasyonun spesifik bir laboratuvar bulgusu yok-
tur. Ilk dénemde alkalen fosfataz artist HO.’nu diger klinik durum-
lardan ayirabilir. Olay tamamen mikroskopik bir doku alaninda, mey-
dana geldigi i¢in, genellikle serum Ca-P ve protein tayinleri bize yar-
dimci olmaz. Kemik sintigrafisi erken taniy: saglayan en kesin yoén-
temdir.

Ayiric1 Tam .

Spinal yaralanmalardan sonra, gorilen H.O.'nun ézellikle bas-
langic devresinde klinik olarak en ¢ok karistirilabilecegi durumlar

derin ven trombozu, sellilit, artrit, hematom ve kinktir. Ozellikle de-
rin ven trombozunu ayirdetmek ¢ok onemlidir. Ciinkd her iki du-
rumun da insidans1 yaralanmadan sonraki ilk aylarda en yuksektir.

Tedavi :

HO'nun olusumunu engeleyecek bir yontem bilinmemektedir. in-
giliz literatiiriinde taranan 70 kadar makalede tedavi konusunda pek
cok degisik gériisler oldugu saptanmistir. (1) Bunlarin arasinda pasif
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ve aktif eksersizler, zorlu manipulasyon, immobilizasyon, mobilizas-
yon, erken ambulasyon lokal soguk veya sicak uygulama, masaj sa-
yilabilir. 1960'1ardaki calismalarda hastalarin geg¢ ve yetersiz tedavi
gormesi ve diger komplikasyonlarn fazla olmasi durumunda insi-
dansm arttigl gozleminden yola gikilarak profilaktik tedavi konu-
sunda baz1 onerilerde bulunulmustur. Bunlar, genel durumun diizel-
tilmesi, iskemik tulserlerin oénlenmesi, sik pozisyon degisimi, erken ak-
tif veya pasif mobilizasyon, spastisitenin erken tedavisi ve Uriner en-
_feksiyonlarm onlenmesi gibi genel onlemlerdir.

Daha sonralari, 1965lerde, olusan ankilozu gidermek amaciyla
operasyon gindeme gelmis, ancak tim caligmacilar operasyonun gok
nadir endike oldugu konusunda fikir birligine varmislardir. (9) Cun-
ki paraplejiklere yapilacak her tiirlii operasyon ¢ok iyi hemostaz, cilt
ve ciltalt1 dokulara ¢ok nazik bir yaklasim ve ¢ok dikkatli sutur at-
may1 gerektirir. Kan basinc labil, vital kapasite duisiik olabilir. Bu ne-
denle operasyona karar verirken gok titiz davraniimalidir. Operasyon
zomaninn saptanmasi da snemlidir. HO.'nun erken eksizyonu daha
ileri ossifikasyona, hematom olusumu ve rekurrense, ge¢ eksizyonu
ise kemigin ¢ok sertleserek onemli damar ve sinirleri sikistirmak yo-
luyla risk altina sokmascina neden olabilir. Operasyon igin en iyi za-
man ele gelen kitlenin bliyuimesinin durakladig1 ve grafilerde kemik
kenarinin netlestigi zamandir. Bu, genellikle sismeden sonraki 3-4.
aya rastlar. Bazl kaynaklar ise 18. aydan once eksizyon onermezler.
Operasyonda, sadece fonksiyonel eklem hareket araligmi saglayabil-
cek kadar eksizyon yeterli olur.

Travmanmn HO'nu ilerletisi etkisi olup olmadigini arastirmak icin
1975'te yapilan bir calismada bilateral N.O. olan vakalarda bir tarafa
istirahat, diger tarafa ise yogun pasif eksersiz uygulnmis, sonugta yo-
gun pasif eksersiz programinin HO. miktari arttirmadig:, hatta ek-
lem hareket genigliginin diger ekstremite ile hemen hemen aym
oldugu goralmistar. Hatta, yogun eksersiz uygulanan hastalarda
fonksiyonel eklem hareketini saglayan psédoartroz olusumu saptan-
mistir ki, bu hastalarda daha ileride cerrahi eksizyon da gerekmemis-
tir. (1,11).

Eksersize karsi olanlar, HO'nun rehabilitasyon galigmalarimn en
yogun oldugu zaman ortaya ¢iktiZmi savunmaktadirlar. Gercekten
de HO.'nun en sik gorulduga 1-4. aylar, rehabilitasyon calismalari-
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nin en yogun oldugu dénemdir. Ancak bunun daha ¢ok rastlantisal
bir olay olup gercek bir neden sonug iliskisini yansitmadig: distinil-
mektedir. Wharton ve Morgan'a gére pasif eksersizlerin yapilmama-
s1 kemiksi ankiloza, yol agan en énemli nedendir.

Medikal Tedavi :

HO. tedavisinde halen kullanilan tek ilag bir cesit difosfonat olan
«disodium etidronate» (EHDP) dir. Bu bilesik P- C - P bag1 iceren,
inorganik fosfatlara benzeyen kimyasal bir bilesiktir. Barsaktan ta-
mamen emilerek, metabolize olmadan boébrekler araciligi ile itrah
edilir. Tek biriktigi doku kemiktir. Etki mekanizmasi tam bilinme-
mekle beraber, difosfonatlarin kemik matriksi olusumunu Onlemek-
ten ¢ok osteoid yapinin mineralizasyonunu geciktirdigi yani hidro-
roksiapatit kristallerinin ¢Okmesini engelledigi deneysel olarak gos-
terilmistir. Tedavi birakildiginda bu etki ortadan kalkarak matriks

mineralizasyonu tekrar meydana gelir.,

EHDPnin dozu ve uygulama sekli konusunds degisik gortisler
mevcuttur. Yapilan bir calismada 5 mg/kg/gin dozunun HO tizerin-
de etkisi olmadigl, 15 ve 20 mg/kg/giin dozunda ise mineralizasyonu
geciktirdigi saptanmistir, Baz vakalarda ise 50 mg/ kg/giin dozuna
kadar ¢ikilmas: gerekmistir. EHDP uygulamasinin profilaktik olarak
bir etkinliginin olmadig1 gdsterilmistir. Bir goruise gore ilaca, yara
lanmadan sonraki ilk 60 gun iginde, diger bir gorise gore ise ilk kli-
nik belirtiler gortilir gorulmez baslamak gerekir. flac: en az Uug¢ ay
kullanmak sarttir. Cogu calismalarda ilag birakildiktan sonra HO.'nun
hizla, mineralize oldugu gorulmis, ancak on ay gibi uzun stre kulla-
nilan vakalarda daha olumlu sonuclar elde edilmistir.

Ila¢ kahvaltidan bir saat once meyve suyu ile verilmektedir. Ve-
rilen tablet sayis ¢ok fazla oldugundan gastrik yan etkileri gorul-
dig taktirde iki doz halinde verilmesi 6nerilmektedir. EHDP'nin van
etkileri genellikle gastrointestinal sistem irrilusyonu seklinde olup,
nefrotoksisite konusunda bir yayma rastlanmistir. Gastrointestlinal
sistem irritasyonunun ise almmasi gereken tablet sayisinin fazlalgnna
bagli oldugu distniilmektedir, Bir calismada ilacin verilisi sirasinda

¢ 15'e kadar ulasan ancak reversibl nitelikte olan eozinofili saptan-
migtir. Bundan baska pithtilasma zamanimnin ila¢ uygulandig1 stire-
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rece % 50 uzadigl, ancak jlac kesilince normale dondiigi izlnemistir.
Pihtilagma zamaninin uzamasl klinik yénden bir soruin yaratmamisg-
tir. (7)

EHDP tedavisi sirasinda kiritk iyilegmesinin engellenmedigi du-
sintilmekte ise de, yiiksek dozlarmn kemik mineralizasyonunu boz-
dugu konusunda yaymlar mevcuttur. Bu nedenle 1987'de EHDP ye-
rine, yeni bir difosfonat olan «aminohexane diphosphonate» adli bi-
lesigin kullammi gindeme getirilmistir. Bu yeni difosfonatin kemik
mineralizasyonunu bozmadigl saptanmis, ancak bu konuda heniz
doyurucu c¢alismalar yapilmamistir. (12).
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iMMUN SISTEM HUCRELERININ YUZEY OZELLIKLERI

Yiiksel Saran*

T ve B lenfositleri fonksiyonal yonden farkhl olan, kan ve lenfte
dolagan ve periferik lenfoid dokularda yerlesen iki ayr turde hicre-
lerdir. Timus lenfositleri, T lenfositlerden farklh ozellige sahiptirler,
bunlar T hiicrelerinin prekursoérleridir. T lenfositleri B lenfositlerden
151k ya da elektron mikroskobi teknigi ile ayirdolunamazlar. Ancak
indirekt yontemlerle gosterilebilen farkli yuzey ozelliklere sahiptirler.
Yiizey membranlarinda bulunan isaretlenme fark ile her iki tip len-
fositler birbirinden ayirdolunurlar. Scanning elektron mikroskobu ile,
insan kaninda T hiicrelerinin daha kiguk ve diiz yuzeye sahip oldu-
gu, B hticrelerinin ise daha biuyik ve mikrovilluslu oldugu gosteril-
misse de bu fark hiicre yluzeyinin gegici fonksiyonal durumunu yan-
sittigindan, diger dokularda ve fonksiyonal durumlarda, ayirim igin
bir kriter olaralk her zaman gilivenilemez (8).

B Lenfositlerin Antijene Yaniir :

Bir tirtin antikoru farklh turden bir hayvana injekte edilerek im-
bunglobulinlere kars: bir antikor olusturulacak olursa, alicida olusan
bu anti-immunglobulin antikoru izole edilir ve goriilebilen bir isaret-
leyici ile birlestirilebilir. Ornegin anti-immunoglobulin antikoru flo-
resan bir boya ile birlesebilir ve sonradan lenfosit yiizeyi ile olan et-
kilesimi sonucunda isaretlenerek, floresan mikroskobu ile incelenebi-
lir (4).

Bundan baska ikinci yontem olarak antikor radyoiyodin ile isa-
retlenebilir ve bunun lokalizasyonu 151k yva da elektron mikroskobik
otoradyografi ile incelenebilir. Nihayet tiglincii bir yéntem ile, antikor
elektron opak ferritin ya da hemosiyanin partikilleri ile birlestirile-
bilir, ya da horseradish peroxidas ile birlestirilerek elektron mikros-
kobu ile ya dogrudan, ya da uygun histokimyasal yéntemler kulla-

* A.U. Tip Fakiiltesi Histoloji ve Embriyoloji Bilim Dah Dogenti
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nmldiktan sonra gézlenir. Bu tekniklerle isaretlenmis anti-immunoglo-
bulin ile 0 C° de inkube edilen B lenfositlerin buitiin ytzeylerince an-
tikoru bagladiklar gosterilmistir. Bu ozellik hiicre membraninda, da-
ha ¢ok monomerik IgM ve IgD tipinde immunoglobulinlerin varligina
baghdir (7).

B lenfositlerin Onemli Reseptorleri :

1 — Ig reseptorleri (antijenler i¢cin reseptérler) : Bu reseptérler
IgM ve IgD immunoglobulin karakterinde olup; antijenle birlesme ye-
tenegine sahiptirler. Salgisal pentamerik IgM ile kiyaslandiginda yii-
zeysel IgM nin agir zinciri, molekiili plazmalenmaya baglivan ek bir
hidrofobik diziye sahiptir. Bu immunoglobulinlerin Fc kisimlar: memb-
rana gomuld, Fab kisimlar: ise membrandan disardadir. IgG resep-
torleri hiicre tarafindan sentezlenerek yuzeyde lokalize olurlar. Hiic-
re yuzeyindeki bu antikorun antijenle baglanan reseptér olusturdu-
guna iliskin belirgin kanitlar vardir (5).

2 — Komplement Igin Reseptorler (C3 Reseptorleri) :

B hiicrelerinin plazma membram aynm zamanda komplement sis-
teminin C3b komponenti araciyla antikor baglamaya yeteneklidir.
(Insan B hiicrelerinin yaklasik % 50 - 751) .

3 — Fc Reseptorleri :

Immunoglobulinler i¢in reseptérler B hiicrelerin cogu (% 90 - 96'-
s1), ozellikle IgG molekiillerinin Fc parcalarindan baglayabilen ve bun-
larla birlesebilen reseptérlere (Fc - reseptorlerine) sahiptirler. Bu yii-
zey molekilleri de hiicreler tarafindan sentezlenir ve membranda lo-
kalize olurlar. Hiicrelerin yizeyindeki Fc-reseptorlerini ortaya koy-

mada florokromla isaretlenmis. IgG antikorlarindan yararlanihr. Ay-
rica IgG molekiilleriyle kaplanmis koyun alyuvarlar: ile Fc-reseptér-
leri rozet olusturur (EA-rozeti).

4 — Mitojenler i¢in Reseptorler :

Olgun B hiicrelerinin yazeylerinde mitojen denilen bazi aktivan
maddelerle birlesebilen reseptérlerin varligl saptanmistir. Nonspesi-
fik olan bu maddeler B-hiicrelerinde uyarim ile DNA sentezini sti-
mule ederler (blastogenesiz). Boyle aktivanlar arasinda bitkisel ori-
jinli lektinler, fitohemoglutinin (PMA) konkanavalin A (Con, A) bak-
teri orijinli lipopolisakkaritler (LPS) vardir (10).



immiin Sistem Hiicrelerin Yiizey Ozellikleri 401

B — Hiicrelerinin Gelismesi (ontogeni, B - lenfopoezis)

B-hiicrelerinin yuzeyinde f azla sayida molekil bulunmasi nedeniy-
le bu hiicreleri embriyonik yagamda izlemek olanagi bulunabilmek-
tedir. Insanda gebeligin dokuzuncu haftasmda karacigerde IgM ve
dokuzbuguk haftada IgG tasiyan hiicrelere rastlaniimaktadir. IgA
iceren hiucreler ise onbirbuguk haftadan sonra gorilmeye baglar. Bu
siireden sonra IgM, 1gG ve IgA molekiillerini tagiyan B-hiicrelerine ka-
racigerin yanisira, dalak, timus ve periferik kanda da rastlamak ola-
sidir. Kordon kaninda fotal lenfositler incelenirse bunlarm % 10'u
1gM, % 8'11gG ve % 2sinin de IgA tagidigl gorulur (9).

Lenfositler ve plazma hiicreleri arasmdaki iliski :

Lenfositler ve plazma hiicreleri arasimdaki iligkilerde iki farkh
varsayim ortaya konmustur. Birincisi lenfositlerin plazma hicreleri-
nin énciisti oluslari, digeri plazma hiicrelerinin bagimsiz ve hentiz tam
ayirdolunamamis stem hucre prekﬁrsérlerinden olugan ayri bir hiic-
re grubu oluslardir. Bununla beraber ayrmtili delillerin cogu, lenfo-
sitlerin plazma hiicrelerinin prekursorleri, oncileri oldugu gorisi-
ni destekler. Ayni zamanda lenfositlerin antikor salgﬂayabildiklerini
gdsteren ve immin reaksiyon stirecinde lenfoblastlar ve immature
plazma hiicreleri arasmnda intermediyer ara tipte sitolojik karakteris-
tikleri olan gecis gekillerini igeren gozlemlere sikhkla raslanir (8).

T lenfositlerinin otkisi altinda antijen ile uyarilan B tipi kucik
lenfositlerin lenfoblastlara donustikleri kabul edilir (Sekil 1). Bu is-
lem sirasinda, hucre ylzeyinde yayilan benzer ozellikteki antikor ar-

tan miktarda sentez edilir ve plazma membranina baglanma yerine
salg1 Gruni olarak salgilanir (2).

Antikor salgihlayan lenfoblastlar aktif olarak cogalan hiicreler-
dir. Bunlarnn koékeni : 1 — Bellek B hiicreleridir. Bunlar kiictik lenfo-
sit durumlarma tekrar déntistrler. 2 — Gecis hiicreleridir, bunlar
genislemis bir Golgi apareyi vé gogalan granulla endeplazmik retiku-
lum igerirler. Bu gecis hiicreleri sirayla daha jleri farklilagmayla plas-
moblast ve proplazmosit olarak tanimlanan evrelerden gecerek plaz-
ma hiicrelerine farklilasir. Plazma hiicrelerine farkhlasma cogalma
kapasitesinin kayb1 ve hareket kayhbi ile ve yuzey membrana bagh
immunoglobulinlerin miktarinda azalma ile birlikte olur. SH-thymidin
isaretlemesiyle yapilan deneyler, lenfogitlerin plazma hiicrelerine
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Sekil 1 : Bir B-Hiicresinin Antijenik Uyarim)

relerinin yasam suresi birkag haftadir. Lenfoblastlar ve immadture
plazma hiicreleri de antijenin girme yerine drene olan lenf dugiim-

lerinin efferent lenf yollarina girebilme ve aym lenfatik drenaj yolu
boyunca ilave lenf diigtimlerine gruplar halinde yerlesme yetenegine
sahiptir. Ayn1 zamanda bunlarin santral nukleus, az sitoplazmali, fa-
kat bol grantillii endoplazma retikulumu igeren daha kiigiik hiicrele-
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re donigebildikleri ve bu hucrelerin kan dolagimima, girerek reaksi-
yonu viicudun her tarafina yaydiklar konusunda kanitlar bulunmak-
tadwr (1).

Antijene primer yanit sirasinda kanda gorilen ilk antikor IeM
tiptedir, daha sonra ¢ok daha fazla miktarda daha etken IgG olustu-
rulur. IgM den sonra IgG yapimimin olusmas1 T lenfositlerin diizenle-
yici etkisine dayanir.

Her iki tip immunoglobulinler ya lenfositler ya da plazma hic-
releri tarafindan olusturulurlar.

Antikor Sentezi ve Salgilanimasi :

Diger biitiin protein salgilayan hiicrelerde bulunan intraselliler
yap1 ozelliklerine benzer. Agir ve hafif zincirler, granilli endoplaz-
ma retikulumu membranlarma bagl poliribozomlar lizerinde, ayri
ayr1 RNA ya bagh olarak olusturulur. Bunlar, takiben ya serbest ola-
rak ya da birbirleriyle birlesmis olarak sisternalarin limenine veri-
lir (2).

T Lenfositlerin Antijene Kars: Yamti :

T ve B lenfositleri ayr1 ayri immunolojik yénden 6zel nitelik gos-
terirler, yani her ikisi de, her hiicre icin 6zel olan bir antijene yamt
vermek uzere genetik olarak programlanmistir. Bu ozellik antijenik
determinantlar ile beslenen lenfosit plazma membrani tizerindeki re-
septorlerin varhg ile aciklanir. Bu spesifik baglanma islemine «anti-
jenin taninmasi» denir. Antijenin T lenfositlerine baglanmasi yabanci
eritrositlerle (genellikle koyun eritrositleri) lenfosit suspansiyonunu
kanstirilarak labratuvar kemiricilerinde ¢alisilabilir. Bu teknik insan
T hiicrelerine uygulanamaz, zira bunlarin ¢ogu koyun eritrositlerini
nonspesifik olarak baglar. Antijen baglayan laboratuvar kemiricile-
rinin T hiicreleri aym zamanda, radyoiyodin isaretli antijen ve florok-
rom ile birlesmis anti-Th-1 antiokru kullanarak birlesik otoradyografi
ve immunofloresan yoéntemleriyle de ortaya cikarilabilirler. Onceden
antijenle karsilagmamig hayvanlarda bulunan antijen-baglayan T len-
fositlerin ¢ok az sayida oldugu ve kiigiik ya da orta buytklikteki len-
fosit grubuna ait oldugu bu deneysel yontemlerle gosterilmistir. Bun-
lar immunizasyonu takiben sayica cogalirlar. Cinku bunlarin antijen-
le uyariimalar: 6zel antijene iliskin ylzey reseptorlerini tagiyan sozli
edilen az sayidaki lenfosit grubunda artmaya neden olur (1).
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T lenfositlerinin membram tizerindeki antijen reseptorlerinin sa-
yis1 ¢ok azdir. B lenfositlerinde yaklasik birkac bin olmasima karsin
bunlarda birkac yiiz kadardir.

Antijen baglanmasini takiben T lenfositlerin olusturdugu olayla-
rn sirasl tamamen anlasilmistir. Bununla beraber antijenin hicre
yuzeyinde kendi reseptori ile baglanmasini takiben kiiciik lenfosit -
lerin gogalan lenfoblastlara déntlismesini bu yolla uyardigl gorisi ay-
rmfil delillerle saptanmistir (Sekil 2). Boylece hiicre biiyukligi ar-
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Sekil 2 : Bir T-Hiicresinin Antijenik Uyarimi
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tan nukleus dkromatik ozellik kazanir, nukleus buyur, sitoplazmada
birgok poliribozomlar gorilir, Golgi apareyi daha cok belirginlesir.
Antijen tammnmasina bagl olan ve érnegin doku kiultiirlerindeki len-
fositlerin hareketli hiicre simirin girintili gikintili olusu ve diger hiic-
relere penetre olusu gibi ozellikler gosteren bu davranis bilinci «pe-
ripolesis» ve «emperipolesis» olarak isimlenir (3).

T-Lenfosit Yiizey Reseptorleri :
1— Antijenler I¢in Reseptorler (ig) reseptorleri) :

T lenfositler hiicre membrani proteinleri olan immunoglobulinleri
igermezler. Bunlarn antijen reseptorleri bir sabit ve bir degisken bol-
geden olusan, antikor agir zincidinin antijen bagliyan parcasina ben-
zeyen bir polipeptid zinciridir.

Baz1 T lenfositleri IgM nin Fc bolgesi igin, digerleri ise IgG nin
Fc bolgesi igin yuzey reseptorlerine sahiptir (8).

o Komplement I¢in Reseptorler :

Bir kisim T lenfositler komplementin C3b komponenti igin resep-
torlere sahiptir. '

3 Eritrositler Igin Reseptorler (E-reseptorleri) :

insanda T lenfositlerinin blytk bir boliimii ve belki de hepsi ko-
yun eritrositlerini ve daha az oranda domuz eritrositlerini baglar ve

rozet olusturabilir. immiinolojik 6zelligi olmiyan bu olgunun oénemi
pek anlasilmamistir. Bununla beraber spontan rozet olusumu insan
hastalarda, T hiicre gruplarinin buyiiklik olgiimlerinde onemli kli-
nik testleri -ortaya gikarmada yararhdir (4).

4— Thy-1 (theta) antijeni :

T lenfositleri donor bir fareden az farkli genetik yapidaki ayni
tirden bir aliciya verildiginde, T lenfositlerle birlesen fakat B lenfo-
sitlerle birlesmeyen antikor yapiminl olustururlar (3).

Boylece murin (farenin) T hiicreleri, «Th-1 ya da theta» denilen
ve B hiicrelerde bulunmayan yuzey antijenik determinant’a sahiptir.
Th-1 antikorlari, T lenfositlerinin Thy-1 antijenleri tasiyan turine ait
olan farelere injekte edildiginde, T hiicrelerinin spesifik komplemen-
tine baglh olarak parcalanmasina neden olur. Boylece immun sistem-
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de T lenfositlerinin dagiliminda ve bunlarin selektif eliminasyonunun
sebep oldugu fonksiyonal bozukluklarda calismak mumkin olabilir,
Bundan baska, érnegin fluorochrome ya da ferritin gibi dogrudan goz-
le goriilebilen isaretleyiciye baglanan va da radyoiyodin ile isaretle-
nen anti Thy-1 antikoru T lenfositlerinin ylzeyine baglanir ve bunla-
rin morfolojik ayirdolunabilmesini saglar (2).

5— Ly (ymphocyte) sistemine ait antijenler (Ly-1,2,3 antijen)

T lenfositlerin yiizeyinde belirlenen diger antijenlerin Ly (lymp-
hocyte) sistemine ait oldugu kabul edilmistir. Bu antijenler lenfosit
alt gruplarimin fenotipik klasifikasyonunda ise yaramaktadir, T len-
fositlerine ait ug alt grupta bu antijenlerden biri va da digerleri bu-
lunmaktadir. Béylece farenin periferik T lenfositlerinin vaklasik %
50 si Ly 1,2 antijenlerini, % 30 - 40" Ly-1 antijenlerini ve % 10u Ly-2
antijenlerini tasir. Yardimei ve lenfokin salgilayan T lenfosilteri Ly+1,
-2 fenotipi, baskilayici ve sitolitik T lenfositleri Ly -1, +2 fenotipi gos-
terir. Her ikisi de Ly+1, +2 lenfositlerden farkhlagsirlar (1),

6-— Mitojenler icin reseptorler :

T lenfositlerin yiizeyinde bitkisel fitohemaglutinin (PMA) ve kon-
kanavalin (Con A) ve bakteriyel orijinli mitojenlerle (6zellikle LPS)
birlesebilen 6zel reseptorler bulunur. Bu mitojenler tarafindan aktive
olan T-lenfositleri lenfoblastlar: olusturur ve bunlardan bir kismi len-
fokin denilen mediyatérler sentez ederler.

T ve B lenfositleri gesitli mitojenlere, réntgen 1sinlan etkisine ve
kortizona kars: farkh reaksiyon verirler. Bunlarin immun sistem or-
ganlarmndaki dagilimlar: ve resirkulasyonlar: farkl bicimdedir (8).

7— Histokompatibilite (H-2) antijeni :

Graftlarin ve timérlerin reddinde onemli rolleri vardir. Trans-
plantasyon immunolojisinde T hticrelerinin etkinligi vardir Organ na-
killerinde graftlarin va da hticrelerin degisik tipte doku uyusum an-
tijenlerine (histokompatibilite antijenleri) sahip olmasi hallerinde vii-
cuda yabanci olan bu parca ya da hicreleri atmak veya tahrip etmek

T hiicrelerinin gérevleri arasindadir. Transplante edilen bir dokunun
tutmast ya da reddi, alic1 ve verici arasindaki doku antijenlerinin (H-2
antijenleri, transplantasyon antijenleri) uyusur olup olmamalarina,

baghdir. Doku antijenleri ilk kez lokositlerde gésterildiginden bunla-
ra HLA sistemi (human leueocyte antijen : insan I6kosit antijeni) ada
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verilir. HLA antijenleri yalmz lékositlerde degil olgun eritrositler di-
gsinda hemen butin doku ve organ hiicrelerinde bulunur. Transplan-
tasyon antijenlerinin sentezini denetleyen genlerin yer aldig1 kromo-
zom boélgesine major histokompatibilite kompleksi (MHC) denir. Boy-
lece T lenfositlerinin uyarimalar: i¢in, genetik olarak kodlanmis olan
ve membran glikoproteinlerinin bir tirind olusturan MHC denen his-
tokompatibilite molekiilleri ile karsihkl etkilesim gerekir. Histokom-
patibilite molekiilleri iki tipe ayrilabilir; birisi butiin hiicrelerin ytize-
yinde digeri ozellikle immun sistem hiicrelerinin yiuzeyinde bulunur.
Bunlardan bitiin hiicrelerin ytizeyinde bulunanlar bireyden bireye
fark gosterir ve bunlarin genetik farki normal bir grup i¢indeki her
hiicre igin biyolojik ayricalik saglar. Bunlar boylece deri homografla-
rindan graftlarin reddinde T lenfositlerin ozel antijeni tanimasini ve
tictincti yardimer hiicre olarak makrofajlarin katilmasi gerekmeksi-
zin T hiicrelerin dogrudan aktive edilmesine olanak verirler. Diger
tipteki histokompatibilite molekiilleri (bunlara farede Ia denir) mak-
rofajlarin, B lenfositlerinin ve bazi aktif T lenfositleri yuzeyinde bu-
lunur. Graftlarin reddinde oldugu gibi antijen, histokompatibilite mo-
lekuliinden farkli yabanci bir madde oldugunda, bu molekiil otolog Ia
molekiilii ile birlikte hiicre yiuizeyinde bulundugu zaman T lenfosit-
lerini uyarabilir. Bunun igin makrofajlar yardimci rol oynarlar; mak-
rofajlar, T lenfositi, kendi plazma membranlarina bagh antijenle ve
kendi yiizey histokompatibilite molekiilleri ile tanitir. Boylece eriye-
bilen partikiler ya da bakteriyel antijenler, etkin immunizasyon icin
makrofajlarm katkisim gerektirir (10).
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Yaymn Komisyonu, A.U. TIP FAKULTESI MECMUASI icin gonderilmis yazilarda makale sahiplerinin bu
maddeye uymay1 kabullendiklerini varsayar-

4 — ANKARA UNIVERSITESI TIP FAKULTESI MECMUASINDA yayinlanacak yazilar metin, gekil,
tablo, kaynakga dahil 15 dergi sayfasini gegemez. Olgu bildirileri igin iist smir 5 dergi sayfasidir.

5 — Mecmua'da yayinlanmig her makalenin yazarlarma 50 adet {icretsiz ayri baski verilir.

6 — MAKALE BASLIGI : Seksen haif ve fasilayl (80 daktilo vurugu) gegmemelidir. Eer yazi bashigt
40 harf ve fasiladan fazla ise, Mecmuadaki tek sayfalar bagina konulmak iizere ayrica kisaltilinig yazi
baslig1 (en cok 40 vurus) makaleve eklenmelidir-

Yazi baghfinin altina yazarlarin ad ve soyadlarl yan yana yazilmalidir. Soyadlari fistiine konulacak yil-
diz isaretleri ile sayfa altinda aragtiricilarin akademik {invanlar: dip not halinde belirtilebilir.

Calismanin yapildig1 ve vazarlarin calistiklar yer. yazarlarinin altina yazilmalidir.

GIRIS : Argtirmanin amact belirtitmeli, difer benzer ¢aligmalara igaret etmeli. ancak genig bir revil
(Literatiiriin gozden gecirilmesi) onlenmelidiz-

METOD : Daha once literatiire gecmemis yeni bir yonterl denenmigse genis surette verilmeli. aksi halde
sadece literatiire atif yapmakla yetinmelidir-

METIN YAZIMI : ANKARA TIP FAKULTESI MECMUASI'nda viynlanmak iizere gonderilen yazi-
far 21 X 30 cm boyutlarinda standart daktilo kafidina cift aralikli olarak daktilo ile yazilmali, sayfa sol
yaninda 3 cm. saff yaninda ise 2 cm. bosluk birakilmaltdir. Her sayfa iist-sag kogesine yazar (birden fazla
kigive ait makalelerde ilk vazar) adi, soyad1 yazilmalidir.

Yazilarin Tirk Dil Kurumu sozliifii ve yeni yazmn (imld) kilavuzuna uygun olarak hazirlanmas1i gere-
kir. MECMUA basiminda metnin arasinda biiyiik veya espase dizime bagvurulmayacagindan daktilolu kop-
yada tiim kapital veya aralikli yazim kullamlmamalidir. :

Aym satuda degisik puntolu veya karakterli dizime (Beyaz-italik-siyah) ¢ofu basimevinde olanak bulun-
madifindan metin arasinda ad tiimce veya satirlarm alti, farkli kasa ile dizim igin, ¢izilmemelidir. Ara
bagliklar1 (MATERYEL VE METOD, BULGULAR, TARTISMA, KAYNAKLAR) kapital olarak yazilmall
ve ortalanmalidir.

Olanak varsa bir ciimlenin rakamla baslamamas: tercih edilmelidir, zorunluk olan hallerde rakam nii-
meril degil, yazi ile yazilmalidir (Ornek : 48 hasta ve 50 saflam kontrolden olusan materyel... yerine Bu
aragtirmanin materyeli 48 hasta ve 50 safilam kontrolden olugmaktadir veya Kirk sekiz hasta ve 50 saflam
kontroldan olugan materyel...). Genellikle I-10 arasindaki rakamlar metin iginde de olsa yazi ile yazil-
maldir (Ornek : Bu seri igindeki hastalardan 4 ii... yerine Bu seri igindeki hastalardan dordii...). Ancak bu
sayilar difer bir rakamla kargilastirmali olarak kullanilmigsa rakamla yazilabilir (Ornek : Bu ydntemle te-
davi ettifimiz 26 hastadan 7 si tam diizelme gostermig olup...).

SEKiLLER : Fotofraf, grafik, ¢izim ve gsemalarin iimii (illiistrasyonlar) Sekil olarak kabul edildigin-
den buna gore birbirini izlsyerek numaralanmalidir. Grafik ve gemalar kuge kagidi veya beyaz Kartona
siyah, tercihan ¢ini miirekkeple ¢izilmelidir. FotoZraflar klisede ayrintilann goriilebilmesini saglayacak de-
recede kontrast olmali ve parlak kifuda basilmalidir.



Her sekil altinda agiklayier kisa bir lejand bulunmalidir, $ekil numaralar1 Arabik s
vazilmali ve lejand agafidaki Grnektekine benzer sekilde roktalanmalidir ; c 2 3
Sekil 4 : Hastanin ameliyat oncesi donemde yapilmis karaciger sintigrafisinde soi o
hipoaktif bélge goriliyor.

Sekil alt: yazilarinn tiimii ayrt bir sayfaya ve alt alta yazilarak metne eklenmelidir.

Klige yapilacak Sekillerin tiimii ayri bir zarf iginde sunulmaly, higbir gekil monte edilmemelidir. Sekil-
lerin arkasina yazar ve makale kisa adi, gekil numarasi yumugak kursun kalemle yazilmali, kligenin iiste
gelecek yant UST yazilark igretlenmelidir.

Sekillerin makalede konulmasi gereken yerler metin sol kenarina (Sekil 1, Sekil 2) geklinde yazilarak
belirtilmelidir.

ANKARA TIP FAKULTESI MECMUASInin sayfa eni muhtemel olarak 28 katrat (12 cm) olacaktir,
Sekillerin boy ve en oram yoniinden bu husus dikkate alinmalidir.

TABLOLAR : Her biri ayrt bir sayfaya yazilip Romen rakami ile (LILIIL..) numaralanmalidir. Tablo
kapsaminin kisa tarifi, agiklamasi baglik olarak konulmalidir. Baglifin noktalanmas1 asagidaki drnefie goire
yazilmalidir ;

Tablo IV : Karaciger absesinde mortalite oranlar:

Aragtirmaya ait bulgu ve senuglarin sunulugu ya metinde yazili olarak verilmeli veya gekil yahut tablo
ile takdimi tercih edilmelidir. Aynt bulgu ve sonucun bu araglardan birden fazlasi ile ve tekrarlanarak su-
nulusundan kaginilmalidir.

Tablolar Dergi normal metin harfleri ile dizilince eni 12 cm. yl ge¢miyecek geniglikte ve yarim sayfayi
agmiyacak derinlikte, kondanse bilgi ile diizenlenmeli; Tablo adedi metin hacmi ile orantili olmalidir. Say-
faya dik dedil yan olarak monte edilmek {izere diizenlenmig Tablo’lar kabul edilemez. Tablolarin konula-
cafii yerler metin sol kenarina igaretlenmelidir.

TURKCE OZET : Ortalama 50 - 100 kelime dolaylarinda olmali ve Ingilizce 5zetten onde gelmelidir.
Makale baghiinin bu béliimde tekrari gerekmez.

YABANCI DILDE OZET : Arastwrmanmn amaci, bulgular ve sonuglar1 kisa olarak igeren, en ¢ok 100
kelime olmak iizere ii¢ bati dilinden (Ingilizce. Fransizca, Almanca) birinde haziflanmig bir Szet makale
sonuna gelecek sekilde yazimalidir, Makale baslifinin tiimii de ayni yabanci dile gevrilerek bu zet {istiine
yazilmalidir.

KAYNAKLAR : Metin icinde numaralanip parantez ic¢inde yazimalidir. Silperior rakam dizimine ba~
simevlerinin ¢ogunlufunda olanak bulunmadifindan metinde kaynak numaralar1 yazi iistiine konulmamali-
dir, Ash gériilmeden difer bir kaynak aractifii ile bilgi edinjlen makaleler miimkiinse Kaynaklar arasina
alinmamal, zorunlu hallerde ise bilgi alinan ara kaynak Parantez iginde belirlenmelidir.

Arastirma sonuglarinl sunan makalelerde tezlerdeki gibi gozden gegirilen tiim kaynaklarmn verilmesi ye-
rine en 6nemli, yeni ve ¢alismayl dogrudan ilgilendirenlere yer verilmelidir,. MECMUA’da yaymn jigin ka-
bul edilecek yazilardan aragtirmalarda kaynak adedi en ¢ok (25), olgu bildirilerinde ise (10) olarak smir-
lanmistir,

Kaynaklar yazi sonunda ve ayri bir sayfaya, alfabetik olarak stralanip numaralanarak yazilmalidir. Kay-
nak yazimi ve noktalamast makale ve kitaplar igin agagidaki drnege uygun olmalidir :

7. Fulton EF : Treatment of Bowen's disease with topical 5-FU, Arch Derm 97 : 178, 1968.

8. Ozer K, Kaya Z, Ayan B : Meigs sendromunda laparoskopinin degeri, A. U. Tip Fak. Mec. 24 : 110,
1971.

9. Oberman A ve ark. : Natural history of coronary artery disease, Bull N Y Acad Med. 48 : 1109, 1972.

10- King BI, Armstrong AR : A convenient method for determining serum and bile phosphatase activity.
Canad med Ass J 31 : 376, 1934 (Sherlock zikrediyor. Disease of the liver and biliary system. 3. basi,
1963 Blackwell Pob, Oxford, sayfa : 47).

I'.'I; veya daha az olan yazar adlarinin tamami, iicden fazla olanlarda ise sadece ilk ad yazilip ve ark.
seklinde devam edilmelidir. ibidem (ibid.) kisaltmas1 ancak bir yazarin ayni mecmuada yayinlanmig, bir-
birini izleyen yazilar1 referans olarak posterilirse kullanilmalidir. ,
11. Shehadi WH : Clinical radiology of the biliary tract, 2. basi, 1963, Mc Graw - Hill Co. N Y, sayfa : 41



YAYINLANAN KIiTAPLAR
A.U. TIP FAKULTESI TARAFINDAN

402 - INGUNAL VE FEMORAL FITIKLARI’\I CERRAHI TEDAVISI

(Prof. Dr. Demir Ali Ugur) 160 Sayfa 90 TL.
414 - TURK ISTIKLAL SAVASI VE CUMHURIYET TARIHI

{Do¢. Dr. Yicel Gzkaya) 335 Sayfa 200 TL.
415 - TIPTA ISTATISTIK YONTEM VE UYGULAMALARI

(Dr. Yagar Heperkan) 890 Sayfa 570 TL.
417 - TEMEL NUKLEER TIP

(Dog. Dr. Asm Akin) 519 Sayfa 370 TL.
423 - DERI HASTALIKLARINDA ON BiLGILER {PROPEDOTIK)

(Prof. Dr. Atif Tagpinar) 154 Sayfa 100 TL.

427 - SINIR HASTALIKLARI SEMIiYOLOJISI _
(Prof. Dr. Sami Guran, Prof. Dr. Adnan (Givener, Prof. Dr. Oge, Prof, Dr.
V. Kirgak, Prof. Dr. I. Caglar, Prof. Dr. K. Bilgin,

Prof. Dr. Korkut Yaltkayz) 608 Sayfa 450 TL.
430 - TEMEL MEDIKAL GENETIK

(Prof. Dr. Bekir Sitki Sayl) 494 Sayfa 445 TL.
343 - GEBELIK ve SISTEMIK HASTALIKLAR
) (Prof. Dr. Ahmet Esendal) 728 Sayfa 800 TL.
433 - GENEL SIRURJIDE KARIN YARALANMALARI

. (Profl. Dr. Ismail S. Kayabali) 469 Sayfa 470 TL.

434 - ANATOMI TERIMLERI (NOMINA ANATOMICA)

(Prof. Dr. Kaplan Arinci, Dog. Dr. Alaittin Elhan) 275 Sayfa 660 TL.
435 - ORTOPEDI-TRAVMATOLQOJ[ ve CERRAHISI

(Prof. Dr. Zeki Kerkusuz) 2068 Sayfa 500 TL.
436 - GENITAL SISTEM PATOLOJISI

(Prof, Dr, Orhan Bulay) 161 Sayfa 250 TL.
437 - GASTROENTEROLOJIYE GIR{S PROPEDOTIK

(Prof. Dr. Zaler Paykog, Prof. Dr. Hamdi Aktan) 208 Sayfa 520 TL.
438 - LENTATIK SISTEM

(Prof. Dr. Kaplan Arinci, Do¢. Dr. Alaittin Elhan) 75 Sayfa 520 TL.
440 - TESTIS TUMORLERI TESHIS ve TEDAVILERI

(Prof. Dr. Mahmut Kafkas) 102 Sayfa 750 TL.
441 - IS SAGLIGI ve MESLEK HASTALIKLARI

(Dr. Cahit Erkan) 534 Sayfa 1610 TL.
442 - DOGUM OPERASYONLARI

(Prof. Dr. Ali Gurglg) 504 Sayfa 1840 TL.
443 - KUCUK CERRAHI TEKNIGI

(Prof. Dr, Demir A, Ugur) 113 Sayfa 160 TL.
444 - Eklemler

(Prof: Dr. Demir A. Ugur) 88 Sayfa 300 TL.
445 - Temel Odyocloji

(Prof. Dr. Nimetullah Esmer 78 Sayfa 480 TL.
448 - Acil Psikiyatri

(Dr. Istk Sayil) 149 Sayfa 700 TL.
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