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yurt disinda ogrenip Tirkiye'ye ilk sonuglarini getiren birkag arastirmacidan birl olmakla
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HIiDATIK KiSTLi HASTALARDA SERUM IMMUNGLOBULIN
E DUZEYLERI ILE BIiRLIKTE BAZOFIiL DEGRANULASYON
TESTININ DEGERLENDIRILMES]*

G. Tokgdz"* N. Diizgiin** E. Yalav***
M. Duman*** H. Tutkak**** S. Asgikoca®****

Ekinokok enfeksiyonu erken tip asiri duyarhlik reaksiyonu ile
birliktedir, Bu nedenle spesifik IgE antikorlarinin tayini énemlidir.
Parazitik antijenlere karsi spesifik IgE antikorlar: radioallergosorbent
test (RAST) ile dlglilebildigi gibi (2) bazofil degranilasyon testi ile
de degerlendirilmektedir (7). Spesifik IgE antikorlar ile kapli bazo-
fil hiicrelerinin invitro sartlarda antijen ile karsilastirilmasindan son-
ra antijen-antikor etkilesimi ile bazofillerde bazi morfolojik degisik-
likler olmaktadir. Bu fenomen, erken hipersensitivite reaksiyonlarin-
da allerjenlerin saptanmasinda diyagnostik bir test olarak kullanil -
makta olup, bazofil degranilasyon testi (BDT) ismi ile bilinmekte-
dir (8,8).

Calismamizda operasyon ile kesin kist oldugu saptanan akci-
ger kist hidatikli hastalarda spesifik IgE ve total IgE ile birlikte
BDT nin tanidaki degerini arastirmay: amacladik.

MATERYAL ve METOD

Hasta grubumuz, A.U. Tip Fak. Goglis Cerrahisi Anabilim Da-
linda opere edilen, 22'i K, 7’si E, yaslar1 19-53 arasinda olan hastay:
icermektedir. Kontrol grubu, atopik olmayan saghkh 14 kisiden olus-
mustur.

*59 Ekim 1987 tarihinde yaplan IX. Ulusal immiinoloji Kongresinde teblig
edilmigtir.
** Immiinoloji Bilim Dali Ogretim Uyesi
*** Gogus Cerrahisi Ogretim Uyesi
**** frymiinoloji Bilim Dali Kimyageri
**k** fmmiinoloji Bilim Dali Biyologu
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Bu grubun yaslarn 22-55 arasinda olup 9'u E, 5’1 K dir.
BDT (3,10) :

Bu test i¢in hastalardan 10’ar ml. heparinize vendz kan alindi. 5
dakika 500 g'de santrifij edilip, 16kosit hiicre tabakasi elde edildikten
sonra, 100 ml hiicre stispansiyonu ile 100 ml. antigen 37°C 20 dakika
inkibe edildi. Antijen olarak kist hidatik mayi i¢ ayr1 konsantrasyon-
da hazirlandi (a-1/10, b-1/100 diltisyonda ve c¢-non diliie) kontrol ola-
rak antijen yerine Nacl soliisyonu kullanmildi. Inkiibasyondan sonra
karisim Toluidin Blue ile boyandi. Isik mikroskopu ile degrantile olan
ve olmayan hiicreler sayild1 (en az 100 hiicre).

Her deney kontrollu yapilip spontan salinim degerleri gikarilarak
degraniilasyon oranlari belirlenmistir.

Degraniilasyon yuzde orani asagidaki formiile gore saptandi.
Kontrol érnegindeki bazofil sayisi - test 6rnegindeki bazofil sayis1 x100
Kontrol 6rnegindeki bazofil sayisi

Hasta ve kontrol serumlarinda Total IgE, PRIST (5) testi ile spe-
sifik IgE, kite uygun olan RAST yontemi ile tayin edildi. Gerekli olan
kitler «Pharmaci Diagnostics AB» den temin edilmistir.

Istatistiksel degerlendirmeler A.U. Tip Fakiiltesi Biyoistatistik Bo-
limiinde yapilmistir. Ortamalar arasi fark t testi ile degerlendirilmis-
tir.

BULGULAR

Hasta ve kontrol grubunda ti¢ ayr1 konsantrasyonda BDT ile ali-
nan sonuglar Tablo 1'de gosterilmistir.

Tablo 1

Hasta Kontrol Min - Max Degerler

X X Hasla Kontrol P
Nondilue 68.276 19.07 31 -96 5-29 < 0.001
1/10 53.241 15 22 - 89 3-25 < 0.001

1/100 42.069 14 14 - 81 3-24 < 0.001
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20 hastada en disik BDT orani % 14, en yuksek BDT oram ise
% 96 olarak bulundu. Kontrol grubunda ise BDT orani % 3-29 ara-

sinda, degisiyordu. Herbir konsantrasyonda BDT oranlar1 hasta ve
kontrol grubu arasmnda belirgin derecede anlamh fark gosterdi (<

0.001) Grafik 1.

Yo BDT
e
£ 0.001
PL00TH
bR e
_ P{o.00y
60 /
F: J’
30 | i
Hidl
O . A Ay
Non-dilae io Y100
Grafik 2 : Serum total IgE degerlerinin has- Grafik 3 : Serum spesifik IgE degerlerinin
ta ve kontrol grubunda karsilastirilmasi hasta ve kontrol grubnda degerlendirilmesi.
Tablo 2
Hasta Kontrol Degerler
X X Hasta Kontrol P
Total IgE
(Ku/ml) 391.77 54.28 52 - 1200 5-150 < 0.001

Spesifik IgE .
(PRU/ml) 3.4 0.1 01-20 0-01 < 0.001
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Hasta grubunda spesifik ve total IgE degerleri kontrollerden yuk-
sek saptandi. Ortalamalar aras1 fark P< 0.001 bulundu. Grafik 2,3.
Spesifik IgE hasta grubunda % 63 oraninda pozitif degerlerde idi.
Spesifik IgE ile BDT arasinda pozitif bir korelasyon saptandi.

Tokal IgE (kwfL) Spe'm*'\\f_ |3L (Pﬂuim'l)
pLoecl iy
1206 -
SO /5 -
toot 10
30cd 5 1
o ¢ |
Kondral Hasto Tl
(n= 1) (n:QG) i) {0:29)

s \

Grafik 1 : Uc Konsantrasyonda (ND, 1/10,1/100) Bazofil Degraniilasyon test degerlerinin
hasta ve kontrol grubunda karsilastiriimasi
@ Kontrol [] Hasta

TARTISMA

BDT pratik ve gtvenilir bir test olarak bilinmektedir (4,7,8). Ato-
pik hastalarda allerjenlerin belirlenmesi amaci ile pekgok ¢alismada
kullanilmigtir. BDT sadcce mutat olarak bilinen allerjenlere kars: er-
ken asir1 duyarhilik reaksiyonunun tayininde yararl oldugu bildiril-
mistir (3,4,6,7,8,9). Cilt testleri yapilirken tehlikeli olabilecegi dist-
nilen hastalarda BDT tercih edilmektedir (7).

Paraziter enfeksiyonlarda antijene spesifik IgE (RAST) ol¢lilme-
sinin de teshisde yararh oldugu bilinen bir gergektir. Yapilan ¢alis-
malarda BDT ve RAST sonug¢larmin ayni paralellikte oldugu gosteril-
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mistir (4,7). IgE antikoru, bazofil ve mast hiicrelerindeki reseptorle-
re baglama, 6zelligine sahiptir. Serumda IgE'nin yari1 émru yaklasik
2,1/2 gun iken, dokuya bagh IgEnin yar1 émriu haftalar ve aylarla
ifade edilmektedir (10). Muhtemelen bu nedenle serumda RAST ile
tayin edilebilen spesifik [gE diisiik seviyelerde bhile olsa, BDT pozitif
olabilir.

Calismamizda BDT, degisik konsantrasyonlar da antijen kullani-
larak yapildi. Farklh konsantrasyondaki antijenlerle BDT, kist hida-
tikli hastalarda ytksek derecede anlamli bulundu. Cerrahi olarak te-
yid edilen 29 kist hidatikli hastanin % 63'tinde RAST pozitifligi mev-
cut idi. Her iki test arasinda yliksek derecede paralellik bulunmamasi.
Muhtemelen serum IgE ile hiicreve bagh IgE nin yar1 ¢miirlerinin
farkhh olmasindan kaynaklanabilir. Ayrica, BDT'de kullanilan aller-
jen ile RAST'de kullanilan allerjen arasinda mutlak bir benzerlik bu-
lunmayabilir. Clinki kist hidatik sivisi ¢ok sayida antijenik fraksi-
yona sahiptir (2). Bunun sonucunda BDT pozitif oldugu halde RAST
negatifligi olabilir. Kistin kalsifiyve olmasi ile IgE cevabimn distiigi
bildirilmektedir (2). Calismamizda olgular arasinda kalsifiye kist mev-
cut degildi. Daha o6nceki kist hidatik ile ilgili calismamizda da spesifik
IgE dizeylerini % 73.5 oraninda pozitif olarak saptandi (4). Spesifik
IgE tayini icin kite gereksinim vardir. BDT'nin ise herhangibir kite
bagimli kalmak gibi bir dezavantaji bulunmamaktadir. Kolay ve
pratiktir. BDT kist hidatik teshisinde yararh bir test olarak kullani-
labilinir.

Not : Bu arastirma AU, Rektérlugi Arastirma Fonu tarafindan desteklenmistir.
Tesekkiir ederiz.

OZET

Akciger kist hidatigi bulunan 29 hastada serum total IgE ve spe-
sifik IgE tayini ile birlikte, bazofil degranilasyon testinin tamdaki de-
geri arastirildi.

Hasta grubunda serum total IgE ve spesifik IgE degerleri kontrol-
lerden anlamh derecede yiiksek bulundu (p<0.001), (p<0.001). Ug ay-
r1 konsantrasyonda yapilan bazofil degraniilasyon testi, hasta gru-
bunda kontrollere kiyasla anlamh farklilik gosterdi (p<0.001).

Sonug olarak, basit ve kolay uygulanabilir bir test olan bazofil
degranulasyon testinin kist hidatik teshisinde yararli oldugunu soyle-
yebiliriz.
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SUMMARY

Bosophil deguranilation test in hydatidosis

The evalution of basophil degranulation test in association with
serum total IgE and specific IgE levels in the patinets with hydatic
cysts.

We studied the diagnostic value of bosophil degranulation speci-
fic IgE levels in 29 patients with pulmonary hydatic cysts.

Serum total IgE and specific IgE levels was significant higher than
controls (p<0.001), (p<0.001).

Results of basophil degranulation test for three dilutions showed
significant difference between patients and control (p<0.001). We can
say that the basophil degranulation test proves useful in diagnosis of
hydatidosis. ‘
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TRAVAY PROGNOZUNUN TOKOGRAFIK METODLA TAYINi

Akin Canga®

Son yillara gelinceye kadar muhtelif aragtiricilar travaymn fark-
11 devrelerinde uterus motilitesi, kontraksiyonlarin siddeti, devam si-
resi hakkinda gesitli aragtirmalar yapmislardir. Bu gibi aragtirmalar
va ilag vermeden veya gesitli ilaclarin etkisi ile uterus kontraksiyon-
larmim ne gibi hususiyetler gosterecegi hususunda yapilmig, cesitli
sonuglara varilmistir.

Ik olarak 1872'de Friedrich Schatz, Internal kayit metodunu ¢a-
lisma sahasina koymustur. Daha sonra 1892'de Swede Westermark
Hiirthle manometresinden yararlanmistir (17). 1931'de Bode, travay
sirasinda insan uterusunun hareket kabiliyetini élgmistiir (3).

Bizim kullandigimiz eksternal kayit metodu ise ilk olarak 1896
da kullamilmaya baglanmistir (9). 1947'de Murphy ve 1951'de Rey-
nolds tarafindan gelistirilen eksternal metod, 1952--953 yillarimda Wil-
liams ile Alvarez ve Caldeyro-Barcia tarafindan daha da kullanilir
hale getirilmistir (20).

Uterus kontraksiyonlarimin basladigl ve nispet itibariyla mun-
tazamlastigl yer «Pace Maker» adini alir. Pace Maker'in yeri hakkin-
da miiellifler arasinda fikir ayriligi vardir (10). Caldeyro-Barcia, kont-
raksiyonlarin ilk olarak uterusun bir kornusunda, muhtemelen sag
kornusunda basladigimi, miteakiben de sol kornunun faaliyvete geg-
tigini iddia eder. Buna mukabil Steer ve arkadaslari, fundal domi-
nansin hicbir zaman kontraksionla ilgili olmadigini, fundal olabil-
digi kadar segmental olabilecegini gostermislerdir (10,15,20,21).

Arastirmamizda, travaym muhtelif devrelerinde eksternal olarak
kullanilan tokodinamometre ile antispasmodik sedatif verilmis va-
kalarda, bu gibi preparatlarin hicbirini almamis gebelerde ya ute-
rusun bir segmenti veya heriki segmentinde incelemelerde bulunduk.

* A U. Tip Fakiiltesi Kadin Dogum Anabilim Dali Dogenti
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MATERYEL ve METOD

Calismamizi 49'u primipar, 45’1 multipar 94 gebe Uzerinde yaptik.
45 miltipardan 161 ikinci, 9'u tg¢lancu, 40 dordinct, 2'i besinci, 4’4
altinci, 30 yedinci, 2’1 sekizinci, 41 dokuzuncu, 1 tanesi de onbirinci
gebelikti.

Miiltipar ve primipar total 94 vakayr ya ilag vermeden, ya da
anitispasmodik ve sedatif vererek travay devrelerine gore inceledik.

Antispasmodik, analgezik olarak Buscopan, Palerol, Bl vitamini,
Dolantin kullandik ve belli bir grup altinda topladik. Sedatif olarak
kullandiklarimizin etki tarzin1 hastaya verilis sekline gore ayri ayr
veya bir arada inceledik (Haloperidol, Diazem, Serepax).

Travay: dilatasyon ve efasman durumlarina gére devrelere ayir-
dik : Buna goére 45 miultipardan 4'tinde dilatasyon 2 parmak, efasman
kismi, 3'iinde 1 parmak, kismi, 1 tanesinde forme, cuzi, 1 tanesinde
2,5 parmak, cizi, 9'unda 3 parmak, clzi, 9'unda ktgiik el ayasa, kis-
mi, 12 tanesinde tama yakin, 7 tanesinde tam, tam idi.

Buna mukabil 49 primipardan 1 tanesinde dilatasyon 1 parmak,
efasman kismi, 9 tanesinde 2 parmak, kismi, 10 1anesinde 3 parmak,
kismi, 12 tanesinde kictik el ayasi, kismi, 8 tanesinde tama yakin
tama yakin, 9 tanesinde tam, tam olarak bulunmustu.

45 multipardan 34 tanesi basla gelis I. vaziyet, 10 tanesi basla
gelis II. vaziyet, 1 tanesi ise makadi gelis I. vaziyet idi. 49 primi-
pardan 46 tanesi basla gelis I. vaziyet, 2 tanesi makadi gelis I. vazi-
yet, 1 tanesi basla gelis 2. vaziyet idi. 94 vakada da travay sirasinda
tonus, intensite, frekans ve uterus aktivitesi degerlerine goére her-
hangibir miidahaleye ihtiva¢ duyulup duyulmayacagi, asfiktik gocuk
ihtimali tzerinde duruldu.

Butin bunlan incelemek icin Malstrom tarafindan imal edilmis
olan parturiograf cihazindan istifade ettik (13). Partiografin gayesi,
travay sirasinda husule gelen intrauterin basingla uterusun calisma
guclt hakkinda bilgi vermesidir. Alet, anne karnina, ayarlanabilen
seritlerle baglanan ici gazla dolu bir ileticidir (14). (Sekil 1-2). Tatbik
etmek igin 6nce karin duvarinin uterusla en iyi bir sekilde temasta
bulundugu kismi temizlenir ve talk pudrasi ile pudralanir. Ahcidaki
lastik diyafram yeterli bir gekilde gerildikten sonra, disaridan pudra-
lanir. Sekilde goriilen gazla dolu sistemin bir kolu lastik boruyla ile-
ticiye diger kollar: da gazin geldigi kaynaga ve Grafax model RTP ka-
yit cihazinin igindeki manometreye baghdir. Sistem igindeki basing,



Travay Prognozunun Tokagrafik Metodla Tayini 417

Sekil 1
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kayit cihazinin tzerinde bulunan ibrenin goésterdigi ¢alisma seviye-
sine yukseltilir. lietici cihaz etrafindaki muhafaza halkasi karin ve
uterus duvarlarimi yassiltarak, lastik diyafram yoluyla uterus i¢inde-
ki basing degisikliklerini iletici cihaz sistemine nakleder (Sekil 3).
Bir uterus kontraksiyonu sirasinda artan basing, divaframi iletici ci-
hazdaki kacis subesine dogru iter ve sistem igindeki bazal basina, ute-

rus kontraksiyonunun sebeb oldugu basinca esit miktarda artirir. Bir
151 gostergesi, dakika, isaretli ve mm Hg bdélmeli 1s1ya kars: hassas bir
kay1t tizerinde manometre olcegini kaydeder. Normal kagit hizi, da-
kikada 1,25 c¢cm dir, ancak 6n yuzeyi lzerinde bulunan doénen si-
lindiri ayarlamak suretiyle dakikada 5 cm’e gikartilabilir.

Uterus basing degisikliklerini dlgmek icin bir¢ok aractan istifade
edilmis olup, kullandigimiz model hem basit yapida, hem de tathik
‘tibariyle kolaydir (6,9,15). Bu sayede uterus kontraksiyonlarinin to-

Sekil 3
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nus, intensite, frekans ve uterus basing degismeleri hakkinda bilgi edi-
nilir.

Kontraksiyonlar arasindaki interval bir dakikadan 10 dakikaya
kadar degisir. Her kontraksiyon 3 fazdan ibarettir :

1 — Increment (artma)
2 — Acne (zirce)
3 — Decrement (azalma)

Normal bir travay igin su sartlar gerekir :

1 — Her nevi bilitiin uterus kontraksiyonlarinin absolute intensi-
tesi,

2 — Kuvvetli fundal dominans

3 — Uterusun muhtelif kontraktil kisimlar: arasindaki iyi sinkro-
nizasyon,

4 — Kontraksiyonlarin ritm, form ve intensite yoniinden munta-
zamhgi.

Biitiin bunlar bir arada olunca travay husule gelir ve kontraksi-
yon siiresi yukaridan asagiya dogru bir artma gosterir (1,2,4,6,,10,11,
172,15). Ilerlemeyen travayda bu tedrici artis goriilmez ve herhan-
gibir gelisme kaydedilmez (16,19).

Arastirmamizin esasim teskil eden tonus, intensite, frekans ve
uterus aktivitesinin ne anlam ifade ettiklerini gérelim (Tablo 1).

B
30 l i ! INTENSITE
BEAE I

HOH R

0 10 da kika

TONUS

Intensite % Frekans = Uterus AI(JHVHEE,'
(Mofd'ewdeo U"\I'}ESI)

Tablo 1
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Tonus : Kontraksiyonlar arasindaki en algak basingtir. Normal bir
travayin 1. devresinde 8 - 12 mmHg arasinda degisir. Tonusun degeri-
nin normalden asag1 ve yukari degerler almasina goére hipotonik ve
hipertonik tabirler kullanilir. Tonusu idare eden faktorler belli bash
olarak uterus adalesinin kontraksiyonu ve uterus etrafindaki intra-
abdominal basinglir. Ayrica uterus adalesinin elastikiyeti sz konu-
sudur. Karnn ileri derecede gerilmesi tonusu artirabilecegi gibi, ka-
rindaki gevseme, tonusu azaltir.

Intensite : Amplitiid adin1 da alip, her bir kontraksiyonla husu-
le gelen intrauteren basingtaki yiikselmedir.

Frekans : Her 10 dakikada bir husule gelen kontraksiyonlarin sa-
yisidir,

Uterus aktivitesi : Intensitenin kontraksiyonlarin frekansi ile go-
galtilmis sekli olup her 10 dakikada bir mmHg veya Montevideo {ini-
tesi olarak ifade edilir (1,10,11,16).

BULGULAR

Aragtirmamizda partiografi ilk olarak uterusun alt segmentine
tatbik ederek ilag almayanlar gurubunda miadinda 6. gebelik vaka-
s inceledik. Bu hastada tonus : 1 mmHg, intensite : 7 mmHg, fre-
kans : 5 Uterus aktivitesi 35 mmHg bulundu. (Grafik 1). Dilatasyon
2 cm, efasman kismi idi.
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Aym dilatasyonda 3. gebelik ve miadinda olan bir gebede tonus :
O, intensite : 12 mmHg, frekans 1, uterus aktivitesi : 12 bulundu.

Dilatasyonu kigik el ayasi, efasmani kismi ve miadinda olan 4
vakada ortalama deger olarak tonus : 5 mmHg, intensite 36.3 mmHg
frekans : 2, uterus aktivitesi 3 mmHg bulundu.

Aym travay devresinde postmattrite teshisiyle yatirilmis 26 ya-
sinda bir hastada tonus : O, intensite : 1 mmHg, frekans : O, uterus
aktivitesi O bulundu. Dilatasyon ve efasman tama yakin bir degere
erisince, degerler, tonus : 2 mmHg, intensite : 30 mmHg, frekans : 5,
uterus aktivitesi 150 mmHg olarak degisiklik gosterdi.

Dilatasyon ve efasmani tam olan 2 vakada ortalama degerler, to-
nus : 1,2 mmHg, intensite : 20 - 25 mmHg, frekans : 5, uterus aktivi-
tesi : 100 - 125 bulundu.

[lag alan vakalarda alt segmente gére degerler soyle siralandi :
Dilatasyonu 1 parmak, efasmani kismi olan primipar, 19 vasinda bir
hastaya 5 mg Diazem verdikten sonra tonus : 2 mmHg, intensite : 4
mmHg, frekans : 2, Uterus aktivitesi : 8 mmHg bulundu .38 yasinda di-
ger bir hastaya agn yetersizligi dolayisiyla 500 cc Dextrose iginde
10 Ul syntocinon takilmis ve degerler tonus : 2 mmHg, frekans : 4,
uterus aktivitesi : 48 mmHg bulunmustur. Bu hasta 7. gebelikteydi.
26 yasinda ve 6. gebelikteki diger bir hastaya 5 mg Diazem ve 5 mg.
Haloperidol verildikten sonra tonus : 5 mmHg, intensite : 1 mmHg, fre-
kans : 1, uterus aktivitesi 1 mmHg bulundu.

Daha sonra aleti uterusun alt ve tist segmentlerine tatbik ederek
travayin devrelerine gére su bulgular: elde ettik:

Dilatasyonu 2 parmak, efasmani kismi olan guruptaki 26 yasin-
da 3. gebelikteki bir hastada (miad), her iki segmentte tonus : 1-2
mmHg, intensite : 10 mmHg, frekans : 4 uterus aktivitesi : 40 mmHg
bulundu. 18 yasinda miadinda bir gebede (primipar), tonus : 5-10
mmHg, intensite : 200mmHg, frekans : 5 uterus aktivitesi : 100 mmHg,
alt segmentte tonus : 1 mmHg, intensite : 8 mmHg, frekans : 1, uterus
aktivitesi 8 mmHg bulundu. 17 yaglarinda, primipar, miadinda bir
gebede st segmentte tonus : 3 - 8 mmHg, intensite : 30 mmHg, frekans :
5 uterus aktivitesi : 150 mmHg, alt segmentte tonus : 5 -8 mmHg, in-
tensite : 20 mmHg, frekans : 6, uterus aktivitesi : 120 mmHg bulundu.

XI. gebelik, 35 yasinda, miadinda, bir gebede, iist segmentte to-
nus : 2 - 5 mmHg, intensite : 8 - 10 mmHg, frekans : 3, uterus aktivitesi :
30 mmHg, alt segmentte tonus : 10 mmHg, intensite : 30 mmHg, fre-
kans : 2, uterus aktivitesi : 60 mmHg bulundu (Grafik 2,3).
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Dilatasyonu ve efasmani tama yakin olan vakalarda su bulgular
elde edildi : 30 yasinda, miadinda, 8. gebelikli bir hastada tist segment-
te tonus : 5 mmHg, intensite : 30 mmHg, frekans : 7, uterus aktivitesi :
210 mmHg, alt segmentte tonus : 5 mmHg, intensite : 20 mmHg, fre-
kans : 4, uterus aktivitesi : 80 mmHg, bulundu. 20 yasinda primipar
bir gebede (miad) tist segmentte tonus : 8 mmHg, intensite : 20 mmIg,
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frekans : 4, uterus aktivitesi : 80, alt segmentte tonus : 3 mmHg, in-
tensite : 10 mmHg, frekans : 3, uterus aktivitesi : 30 mmHg bulundu.

Dilatasyonu ve efasmani tam olan vakalarda su bulgulara rast-
ladik : 18 yasinda, 8 aylik bir hastada list segmentte tonus : 1 mmHg,
intensite : 10 mmHg, frekans : 2, uterus aktivitesi : 20 mmHg, alt seg-
mentte tonus : 1 mmHg, intensite : 3 mmHg, frekans : 2, uterus akti-
vitesi : 6 mmHg bulundu. 22 yasinda primipar bir gebede {ist segment-
te tonus : 1 mmHg, intensite : 40 mmHg, frekans : 27, uterus aktivi-
tesi : 880 mmHg bulundu. 25 yasinda, miadinda bir hastada ise Ttist
segmentte tonus : 10 mmHg, intensite : 70 mmHg, frekans : 3, uterus
aktivitesi : 210 mmHg, alt segmentte ise tonus : 5 mmHg intensite : 35
frekans : 5, uterus aktivitesi 175 mmHg olarak bulundu.

TARTISMA

Yizlerce yil evvel Schatz tarafindan tatbik sahasina sokulmus
olan, uterus kontraksiyonlarimin eksternal tokodinamometre ile 0l-
clilmesi metodu, daha sonraki yillarda Harris, Gillespie, Reynolds,
Kaiser, Friedman ve birg¢oklar1 tarafindan genis ol¢ide kullanilmis-
tir (8,9). Bunun yani sira Roberto, Caldeyro-Barcia tarafindan trava-
yvin devrelerine goére uterus kontraksiyvonlarinin tonus, intensite, fre-
kans ve uterus aktivitesi gibi o6zellikleri incelenmis, bu arada Bourne
ve Burn uterus kontraksiyonlar:i Uzerinde hipofizin ve bazi aneste-
zik maddelerin etkilerini arastirmislardir (5,9). Ayrica Alvarez ile Cal-
deyro-Barcia tarafindan inkoordine uterus kontraksiyonlar: tizerinde
durulmustur(1 8).

Arastirmamizda, karin duvarina tathik edilen eksternal tokodi-
namometre ile, ya uterus tek segmentini veya alt ve list segmentleri-
ni bir arada inceleyerek uterus kontraksiyonlarmmi mukayese ettik.
Baz1 hastalar: ikna glicligi ile karsilasildigindan tek segment tizerin-
de calismak zorunda kaldik. Aslinda deneyin yapilmasi gayet basit ve
hasta icin zahmetsiz oldugundan herhangibir sorunla karsilasmadi-
gimiz vakalarda uterusun list ve alt segmentleri lizerinde ¢alistik. ila-
veten Haloperidol, Serepax, Diazem gibi sedatifler almis gebelerin tra-
vay esnasinda kontraksiyvon bakimindan ne gibi degismeler meydana
getirdigini inceledik ve travayin akibeti hakkinda bilgi sahibi olduk.
Bu itibarla yvaptigimiz él¢timlere gore, travay ilerledikge uterus tonusu,
intensite, frekans ve uterus aktivitesinin arttigin tesbit ettik. Bunun

yvani sira gebelik sayisi ilerleyince, 5 mg. Diazeme 5 mg Haloperidol
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ilave edilmis vakada tonusun 1 olarak kaldigini, intensitenin 2 mmHg'a
frekansta bir degisme olmayip uterus aktivitesinin 25 mmHg'a diis-
tiguni goérdik. Buna mukabil, bu devredeki bir hastaya 2 U.I synto-
cinon verince tonusun 2 mmHg'a, intensitenin 10 mmHg'a ¢iktigini,
frekansin degismedigini, uterus aktivitesinin 40 mmHg'a ¢iktigini mii-
sahade ettik.

Gravidite ilerleyip 3. gebelige varinca tonusun 1 mmHg, intensi-
tenin 1 mmHg, frekansin 1, uterus aktivitesinin 1 mmHg’a distigunt,
8. gebelikte ise tonus ve intensitenin 1 mmHg olup, frekans ve uterus
aktivitesinin 0 oldugunu teshit ettik (5 mg. Haloperidol ve 10 mg. Se-
repax’1 bir arada almis vakalarda).

Dilatasyonu 3 cm, efasmani kismi olan devrede 5 mg. Haloperidol
ve 10 mg Serepax almis olanlarda tonus : 4 mmHg, intensite 30 mmHg,
frekans : 3, uterus aktivitesi 90 mmHg olarak belirlendi. Antispas-
modik verilince tonusun 1 mmHg, intensitenin 5 mmHg, frekansin 2,
uterus aktivitesinin 10 mmTHg’a dustigini gordik. Ayrica Tunbull
gibi bizde intensiteyi ilag almis vakalarda primiparlarda multipar-
lardan daha fazla bulduk.

Bunlardan baska karin gevresi ve fundus pubisi gézonltinde bu-
lundurarak yaptigimiz calismalarda, karin cevresi bliytudiikce tonus,
intensite ve frekansi azaldigin gordik. Soyle ki, 21 vakada karin gev-
resi 90 - 100 cm, mmHg, intensite : 21 mmllg, frekans : 8,5 uterus ak-
tivitesi : 92 mmHg idi. Fundus pubis mesafesi buiyudik¢e de tonus, in-
tensite, frekans ve uterus aktivitesinin arttigl gorildi. Soyleki ,18 va-
kada Fundus - Pubis : 29 - 33 cm, tonus : 1 mmHg, intensite : 9 mmHg,
frekans : 4, uterus aktivitesi : 36 mmHg, 10 vakada Fundus - pubis :
34 -37 cm olunca tonus : 11 mmHg, intensite 19 mmHg, frekans : 4,
uterus aktivitesi : 76 mmHg bulundu.

Son olarak amnion kesesi olanlarla olamayanlar mukayese edil-
diginde tonus, intensite, frekans ve uterus aktivitesinin amnion ke-
sesinin patlamadigi vakalarda daha yiiksek degerlerde oldugu goril-
di.

SONUC

Arastirmalarimizdan elde ettigimiz bulgulara gére, ilag¢ almayan-
lar arasinda uterus alt segmentinde travay ilerledikge tonus, inten-
site, frekans ve uterus aktivitesi gogalirken, Haloperidol, Serepax Di-
azem gibi ilaglar verilince tonusun degismemesine karsilik, intensite,
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frekans ve uterus aktivitesi azalmakta, dolayisiyla travay uzamakta-
dir. Bu da bize bebegin hayatinin ne derece tehlikeye girdigine dair
yeterli bilgi vermesi bakimindan yararhdir.

Dilatasyonun 3 parmak, efasmanin kismi oldugu vakalarda 5 mg.
Haloperidol yapilinca tonusun heriki segmentte ayni olmasimna karsi-
Ik, intensite, frekans ve uterus aktivitesini alt segmentte daha fazla
bulduk. Travay ilerleyip dilatasyon ve efasman tama yakin olunca,
bitlin degerler alt segmentte ist segmente oranla daha distk bir se-
viyeye eristi.

Genel olarak ilac alan ve almayanlarda uterus alt segmentinde
tonus : 2 mmHg, intensite : 13 mmHg oldugu zaman normal dogum
gorildi. Tonus 2,4, intensite : 22 mmHg oldugu zaman forsceps, epi-
siotomy, vakum sezeryen gibi miidahelelere ihtiya¢ duyuldu.

Biitiin bu gibi érneklere dayanarak bazi miidahele indikasyon-
larinda Parturiograf metodunun digerlerinden c¢abukluk, pratiklik,
kolaylik bakimimndan daha tstlin bir nitelik gosterdigi kanisina varil-
mastir.

OZET

Bu calismamizda Malstrom - Thoren tarafindan imal edilmis par-
turiograf cihazi yardimi ile 94 vakada travayin devrelerine gére pari-
te, gravidite, yas, karin cevresi, fundus - pubis mesafesi, amnion ke-
sesi mevcudiyetine gorede uterus kontraksiyonlarinin tonus, intensite
frekans ve aktivitesini inceledik.

SUMMARY

Assesement of Labor Prognose with tocophragic method

In this investigation, We studied tonus, intensity, frequence and
activity of uterus contractions according the stages of of labor, inves-
tigating to parity, gravidity, age and abdominal circumference, fun-
dus - pubis distance, amnion sac existence in 94 cases by means of
parturiographe apparatus which is manifactured by Malstrom - Tho-
ren.
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CAPD ve HEMODIALIZ TEDAVILERININ KAN
BASINCLARINA ETKILERI

Oktay Karatan® Biilent Erbay” Ergiin Ertug* Neval Duman®
Saniye $en**

Kronik bébrek yetmezliginin tedavisinde hemodiyalize alternatif
olarak CAPD (Continuous Ambulatory Peritoneal Dialysis - strekli
ayaktan periton diyalizi) ileri striilmustir (8). CAPD tedavisinin din-
yanin bir ¢ok ilkesinde uygulanmaya konmasindan sonra, daha az
kisitlayici diyet, aneminin daha kolay kontroli gibi olumlu yénlerinin
yan1 sira, peritonit kilo alma, karin duvar: hernisi gibi olumsuz yon-
leride tesbit edilmistir (3,5,9,10,11,12).

Bazi calismalarda CAPD’nin kan basincini hemodiyalize gore
daha iyi kontrol ettigi ileri stiralmektedir (1,4,6). '

Biz bu ¢alismamizda, kontrollii bir mukayesenin daha iyi yapila-
bilecegi nedeni ile CAPD tedavisi uygulamasindan sonra degisik se-
beplerle hemodiyaliz tedavisine gegilmis ayni hasta grubunda kan
basmclarim inceledik.

MATERYAL ve METOD

Calisma Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dalin-
da 1985 - 1988 (Mayis) villar1 arasinda CAPD tedavisi goren 70 kronik
bobrek yetmezlikli hastamin 11'inde uygulandi. Bu hastalara baslan-
gicta uygulanan CAPD tedavisi tekrarlayan peritoneal infeksiyonlari
kolon perforasyonu (cerrahi yontemle 2. kez katater konulurken) gi-
bi nedenlerle sonlandirilmis hemodiyaliz tedavisine gecilmistir. Has-
talarm 9u erkek, 2'si oadindi. CAPD tedavisine baslanildigl zaman
hastalardan biri hari¢ digerleri hipertansifti ve gesitli Antihipertansif

* Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dali Ogretim Jyeleri
** S S K. Ankara Hastanesi i¢ Hastaliklar1 Uzmani
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ilaclar kullamyorlardi. Tedavi stireleri farkliliklar gdsteren hastalara
en az 2 ay CAPD ve hemodiyaliz, en fazla 9 ay CAPD ve 12 ay hemo-
diyaliz tedavisi uygulanmisti (Tablo : 1).

AYLAR
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Tablo : 1 - Kronik bobrek yetmezlikli 11 hastaya uyglanan CAPD ve hemodiyaliz tedavisi
slreleri.

CAPD tedavisi siresince hastalarin kan basinglari klinikte yatar-
ken her giin 2 kez olglilerek, taburcu olduktan sonra 3 glinde bir kez
miumkiin oldugu kadar aym kisilerin 6l¢mesi sdylenerek hastalarm
tuttugu kayitlardan her ayin ortalamasi alinarak belirlendi.

Hemodiyaliz tedavisi goren hastalarda her diyaliz éncesi kan ba-
singlan élgilerek aylik ortalamalar: alindi.

Hastalara uygulanan antihipertansif ilaglarin baslama zaman-
lar1 ve dozlari, bu dozlardaki degisiklikler belirlendi. CAPD tedavisi-
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nin 4. ay1 ile hemodiyaliz tedavisinin ilk 4 aymm sistolik ve diastolik
kan basinglar: t testi uygulanarak istatistiki degerlendirmeler yapildi.

SONUCLAR

Hastalarin CAPD ve hemodiyaliz tedavileri altindaki ilk 4 ayhk
kan basinglar: grafik 1'de gdsterilmistir.

CAPD tedavisinin 4. ay1 ile hemodiyaliz tedavisi altindaki hasta-
larmm ilk 4 aymin sistolik ve diyastolik kan basmglarmin karsilasti-
rilmasinda hemodiyalizde sistolik kan basmcinmn ilk 4 ayda ve dias-
tolik kan basmcimn 1. ve 2. ayda anlamh ylksek oldugu gorildi.
(p< 0.01. Grafik I).
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Grafik : 1 - Calisma grubunda yer alan hastalarm CAPD ve hemodiyaliz uygulama siire-
sindeki ilk 4 aylik kan basinglar.

Hastalarin CAPD ve hemodiyaliz tedavisi altindayken aldiklari
antihipertansif ilaclar ve kullanma stireleri Tablo II'de gosterilmistir.
Ayrica hastalarin CAPD ve hemodiyaliz tedavisi sirasimndaki kullan-
diklar: antihipertansif ilaglardaki doz degisiklikleri Grafik II'de sema-
tize edilmistir.
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TARTISMA

CAPD tedavisi uygulanan kronik bobrek yetmezlikli hastalarda
yiiksek kan basinclarinin kontrol altinda alinabildigi baz ¢alismalar-
da gosterilmistir (1,4,5,6,8,13). Cannata ve Briggs (2) tarafindan ya-
pilan bir galismada 6 ay hemodiyaliz, daha sonra 12 ay CAPD uygu-
lanan ayni grubtan 9 hastada hemodiyaliz uygulamasinin son ayin
sistolik ve diyastolik kan basinglari, CAPD uygulamasmimn 12 ay1 ile

1 HEHODIYALIZ
] 42 43 44 45 46 +7 48 9 +1G+11+48
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Tablo : 1 - Kronik bobrek yetmeziikli 11 hastanin CAPD ve hemodiyaliz tedavisi siiresinde
kullandigi antihipertansif ilaclar ve kullanma siireleri.

karsilastirilmis ve CAPD’de kan basinglar: anlamli derecelerde (p<
0,05, p< 0.01) diistik bulunmustur. Bizde ¢alismamizda énce CAPD son-
ra hemodiyaliz uygulanan 11 kisilik aym hasta grubunda, sistolik ve
diyastolik kan basing¢larini, CAPD'nin 4. ay1 ile hemodiyalizin ilk 4
ayimm karsilastirdik. Hemodiyalizin ilk 4 ay1 sistolik kan basinglan ile
ilk iki aymn diyastolik kan basinglart CAPD'nin 4. aymne gore anlamh
olarak yiksek bulundu. (p< 0.01, grafik I). Bulgularnmiz literatiirdeki
verilerle ayn1 dogrultudadir.

Young ve arkadaslar1 CAPD tedavisine baslandiktan sonra yik-
sek kan basmmcinin % 0 -60 oraninda ilagsiz kontrol edilebildigini bil-
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dirmektedirler (14). Calisma grubumuzda sadece bir hasta CAPD'ye
baslanildigl zaman antihipertansif ila¢ almiyordu. Hemodiyaliz teda-
visi ile birlikte hipertansif olan bu hastaya da antihipertansif tedavi
uygulanmistir. CAPD uygulamasmin son ayinda antihipertansif ilag
alan 10 hastadan sadece 3 (% 30) ilag aliyordu (Tablo : II). Ancak
bu 3 hastada baslangicta uygulanan 3’14 antihipertansif ilg kombi-
nasyonlari yerini son ayda tek antihipertansif ilaca birakmistir (Tab-

lo : ID).

CAPD uygulamas ile birlikte hastalarda kullanmilan antihipertan-
sif ilac dozlarmdaki azalma, hemodiyaliz tedavisi baslamasimndan son-
ra, ilag dozlarindaki yilikselme grafik II'de belirgin olarak gorilmek-

tedir.

CAPD uygulamasinmn sirekli ve yavag olmasindan dolayi, ekstra-
selliiler mesafedeki sivi hacminde artma ve azalmanin fazla olmama-
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Grafik : 11 - Hastalarin CAPD ve hemodiyaliz tedavisi siresinde kullandiklart prazosin
dozundaki degisiklikler.
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smin yam sira s1vi ¢cekme isleminin de fazla olmas: yliksek kan ba-
sincini kontrol altina alma da etken olabilir (2). CAPD ile anjiotensin
gibi vazo - aktif maddelerin klirensinin artmas: da yiiksek kan ba-
sincim kontrol alfina almada rol oynayabilir (7).

Kan basinclar: yiliksek ve kontrol altina zor alimabilen son dénem
bobrek yetmezlikli hastalarda, uygulama i¢in herhangi bir kontrendi-
kasyon yok ise CAPD tedavisinin hemodiyalize nazaran daha uygun
olacag: kanaatindeyiz.

OZET

CAPD tedavisini takiben gesitli nedenlerle hemodiyaliz tedavisi
goren ileri bobrek yetmezlikli 11 hasta, kan basinglar: yéniinden in-
celendi. CAPD tedavisinin 4. ay1 ile, hemodiyaliz tedavisinin ilk 4 ay1
sistolik ve diyastolik kan basinc¢lar ayrn ayr karsilastirildi. Hemodi-
yalizin ilk 4 ayinda sistolik kan basmc, ilk 2 ayindaki diyastolik kan
basinct CAPD’ye gore anlamli derecede yiiksekti (p< 0.01).

CAPD uygulanan dénemde baz1 antihipertansif ilaglarin kesildigi,
dozlarimn azaldig1 gorilirken, hemodiyaliz uygulama déneminde an-
tihipertansif ilaclara tekrar baslandigl, dozlarmin arttig1 ve kombine
tedaviye gereksinim oldugu belirlendi.

SUMMARY

The Effects of CAPD and Hemodialysis Therapies on Blood Pressure

Eleven patients with severe renal failure were investigated in
respect to blood pressure that was taken on hemodialysis after CAPD.

Systolic and diastolic blood pressure in the fourth month of
CAPD were compared to first, second, third and fourth months of he-
modialysis respectively.

Systolic blood pressure in patients undergoing hemodialysis in all
measurements and diastolic blood pressure in the first two months
of hemodialysis were found to be significantly higher (p< 0.01) than
those in CAPD.
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During hemodialysis anti-hypertensive drugs were restarted with

high doses and some additional combined treatments were required
while anti-hypertensive agents were given in relatively lower doses
or discontinued during CAPD.

10.
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ROMATOID ARTRIT VE ANKILOZAN SPONDILITLI
HASTALARDA SERUM FERRITIN DUZEYLERININ AKUT FAZ
REAKTANI OLARAK DEGERLENDIRILMESI

Vesile Sepici* Nergis Cagatay™* Jale Tan**

Kronik inflamatuar hastaliklar, demir metabolizmasinda énemli
degisikliklere neden olurlar. Bu degisiklikler, serum demirinde ve
transferrin saturasyonunda azalmaya ve aktive olmus retikiloendo-
telyal sistem hiticrelerinde demirin dagiliminda farklilasmaya yol
agar. Bircok arastirmada RES hiicrelerinden plazmaya demir salini-
minda blokaj oldugu ve bundan dolayi serum demiri ve transferrin
saturasyonunda azalma oldugu, disik eritrosit hemoglobini ve art-
mus protoporfirin konsantrasyonlarinin belirginlestirdigi dermr eksik-
ligi eritropoezine neden oldugu bildirilmigtir (1,2).

Ashnda dokulardan demir salimiminin baskilanmasi, bakteriyel
enfeksiyonlar, konnektif doku hastaliklari, proliferatif hastaliklar ve
travmatik lezyonlar gibi genis bir hastalik grubunda sik rastlanan bir
bulgudur. Bu baskilanma, inflamasyona karsi gelisen sistemik ceva-
‘bin genel paterninde ortak son yolu olusturan mekanizmalarin demir
metabolizmasina etkileri sonucu ortaya c¢ikmaktadir,

Normalde ferritin prektrsérii olan apoferritinin sentezi artmis
serum demiri tarafindan stimiile edilir. Bu nedenle diisik serum fer-
ritin diizeyi demir eksikliginin bir géstergesidir. Ferritin diizeyi, depo
demirinin diizeyini gdstermesi agisindan da onemlidr. Ancak serum
ferrtin diizeyi yalnizca depo demirinin diizeyi ile ilgili degildir ve do-
kulardan ferritin salimmi ile de degisim gésterir. Ornegin, inflamas-
yon, karaciger hastaliklar1 ve bazi maligniteler gibi ileri doku hasari
olan durumlarda depo demirinden bagimsiz olarak plazmada ylksek
diizeyde bulunabilen ve akut faz reaktanlar: olarak adlandirilan bazi

* G.U. Tip Fakiiltesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali Dogenti

** G.U. Tip Fakiiltesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dah Aragtirma Go-
revlisi.
VI. ULUSAL ROMATOLOJI KONGRESINDE TEBLIG EDILMISTIR (30-31 Mayis,
ISTANBUL)
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plzma proteinleri gibi serum ferritin diizeyleri de yilkselebilir. Nite-
kim, serum ferritinin bir akut faz reaktani oldugunu o6ne siliren bazi
yvaymlar mevcuttur. Bu ¢alismada kronik inflamatuvar romatizmal
hastaliklardan romatoid artrit (RA) ve ankilozan spondilit te (AS)
serum ferritinin yikselip ylikselmedigini arastirdik ve ferritin demir
eksikligi anemisinin saptanmasindaki rolii yamisira bir akut faz re-
aktani olarak kabul edilip edilemiyecegini tartistik.

MATERYAL VE METOD

1986 - 1988 yillar arasin Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi fiziksel tip
ve rehabilitasyon anabilim dalina bagvuran ve yatirilarak izlenen 34’1
RA (% 74), 12'si AS (% 26) toplam 46 hastanin eritrosit sedimentas-
yon hizlann (ESR), C-reaktif proteinleri (CRP) ve alfa. globulinleri
yanisira bioimmunoassay yontemi ile serum ferritin diizeylerine ba-
kildi. Tablo 1 de hasta ve kontrol gruplarmin ozellikleri goriilmekte-
dir.

Tablo 1. Hasta ve Kontrol Gruplarinin Ortalama Degerleri.

Yas Sedimentasyon (mm/h) Ferritin(ng/ml) Alfa. Globulin

Hasta (n:46) 45.0 46.6::25.8 77.8£63.7 11.9+2.6
Kontrol (n:20) 162+ 7.0 38.94+24 .4 11.442.5

Tim gruplarda ortalamalar arasi farkin énem kontroliinde «t tes-
ti», hasta gruplarinin ayri ayr1 degerlendirilmelerinde elde edilen ve-
rilerin istatistiksel yorumunda «Pearson korelasyon testi» kullamldi.

BULGULAR

Tablo 2 de hasta ve kontrol gruplarmin ortalama ESR, serum fer-
ritin ve alfa. globulin degerleri verilmektedir.

Tablo 1.  Romatoid Artrit, Ankilozan Spondilit ve Kontrol Gruplarinin Ozelliklerl.
K/E Yas (y1) Hastalik sliresi (ay)
Romatoid artrit 28/6  48.26+13.8 (24-69) 99.2+99.2 (8-500)
Ankilozan :
spondilit —/12 40.08+10.6 (28-59) 89.6+81.3 (6-250)

Kontrol 16/4 43.80+12.2 (22-66)
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Her iki hasta grubunun ESR ortalamalari ile kontrollerin ESR or-
talamalarimin karsilastirilmasinda ve yine hasta gruplarnin serum
ferritin diizeyleri ortalamalar ile kontrollerin serum ferritin diizeyle-
ri ortalamalarmin karsilastirilmasinda istatistiksel olarak onemli fark
saptand1 (p<0.001). Ancak bu fark alfa. globulin dilizeyleri arasinda

bulunamada.

RA 11 ve AS li hastalarin beraber degerlendirilmelerinde ESH ile
serum ferritin diizeyleri arasinda (p<0.0001), ESH ile alfa. globulin
degerleri arasinda (p<0.001) anlamli korelasyon saptanmasina kar-
siik alfa. globulin ile serum ferritin diizeyleri arasinda bu korelas-
yon saptanamadi (p=0.1) (Grafik 1).

HASTA CRUPLARI VE KONTROL GRUPLARINDA SEDIMENTASYON,
FERRITIN VE Aa%stA'z GLOBULIN DEGERLERININ DAGILIMI
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Her iki hasta grubunun ayri ayr1 degerlendirilmesinde yine ESH
ile serum ferritini arasinda (RA’de p<0.005, AS’de p<0.002) ve ESH
ile alfa. globulin arasinda anlamli korelasyon bulundu (RA’de p< 0.005,
AS’de p<0.05). CRP, ESR 20 mm/sa. Uizerinde bulunan hastalarin % 93
inde miispet olarak bulundu. Ancak kantitatif degerlendirilmeleri
yapllamadigindan istatistiksel degerlendirilme yapilamadi. Tablo 3 de
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RA veAS’li hastalarin ortalama ESH, ferritin ve alfa. globulin deger-
leri verilmistir. Her iki hasta grubunda da ferritin degerlerinin ESH

ile paralel olarak arttig1 gorilmektedir,

Tablo - llI

ROMATOID ARTRIT ANKILOZAN SPONDILIT
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Hasta gruplarinda. hastalik suresi ile serum ferritin diizeyleri ara-
sindaki korelasyon arastirildiginda anlamli olmadig belirlendi.

Serum ferritininin RA'li hastalarda demir durumunun degerlen-
dirilmesinde en iyi kan testi oldugu bildirildiginden (3,5) ve Hansen ve
arkadaslarinin yaptiklarn calismalarda (3,6) RA’li ve anemili hasta-
larda 60 pg/lt'nin altindaki ferritin degerlerinin demir eksikligi ane-
misine isaret ettigi konusundaki goérislerinden yola cikarak, anemik
hastalarda da ferritinin akut fazda ylkselip yikselmedigini gormek
amacl ile, serum ferritini 60 pg/lt'nin altinda olan grupta da deger-
lendirmeler tekrarlandi. Bu grupta yine ESH ile serum ferritini ara-
sinda anlaml korelasyon saptandi (p<0.03).

TARTISMA

Murden ve Senator, RA de, RES'in bir uzantisi olan sinoviumdaki
demirin inflamatuvar reaksiyonu alevlendirilebildigini bildirmislerdir
(7,8). Depolanan demir, hidrojen peroksit ve superoksitten hidroksil
radikallerinin olusumunu katalize eder (9,10). Sekonder lizozomlarda
fazla demirin depolanmasi lizozomal membran frajilitesi ile birliktedir
ve sitotoksik hidrolitik enzim salinimina neden olur. Ayni zamanda
mitokondrialarda peroksidatif hasar, hiicre zedelenmesi ve dliimiine
neden olur. Bu tip olaylar tek basina veya kombine olarak proinfla-
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matuvar olabilir. Morris ve arkadaslari, degisik inflamatuvar artritler-
de demir depolamasina cevaben in-vivo sinovyal hiicre hasar1 olusa-
bildigini bildirmislerdir.

Birgegard ve Caron’un da gézlemlerine gore ferritin sentezini inf-
lamatuvar makrofajlar arttirmaktadirlar ve apoferritin sentezinin
baslaticisi serum demiri diizeyinden ¢ok bizzat inflamasyonun kendisi
olabilir (9,10,11). Bu cevap ise inflamatuvar makrofajlarin demire art-
mis afinitesi ve lokal demir artisi ile karakterizedir ve artmis ferritin
sentezi ile sonuclamr, Ayrica hem demiri de dolayl olarak makrofaj
popiilasyonunu arttirarak ferritin sentezini mimkiin kilar; bunu fib-
roblastlarin makrofaj benzeri hiicrelere dénistimini saglayan pros-
toglandin E. sentezini stimiile ederek yapar.

Kisaca, apoferritin sentezi, dlistik molektler agirlikli demir komp-
lekslerinin doku hasarn yapma etkisine karsi gelisen koruyucu bir me-
kanizmadir denilebilir.

Burgegard ve arkadaglari, inflamasyon ve infeksiyon durumla-
rinda serum ferritininin yukseliginin ilk 2 giinde ortaya ¢iktigini vur-
gulamaktadirlar (5). Bu yukseklik, klinik iyilesmeden sonraki dé-
nemde de stiirmektedir.

Biz en yiiksek ferritin diizeylerini yiiksek ESR li akut devredeki
RA’h hastalarda gozledik. Daha sonraki devrelerde ise ferritin du-
zeyleri ESR ile paralel olarak azalmaktadir (Tablo 3, Grafik 2).

Inflamasyonda, gerek akut gerekse kronik devrede ferritinin yuk-
sekligi baz1 yazarlarca su 3 mekanizma ile agiklanmaya ¢aligilmigtir :

1 — Ferritin sentezinde artis,
— Ferritin eliminasyonunda azalma,
3 — Intraselliler ferritin dengesinde degisimler.

Eliminasyonda azalma kronik olarak ferritinin yliksek kalisim
aciklasa da akut bir sekilde ¢ok yiiksek duzeylere yikselisini acikla-
yamamaktadir. Akut dénemdeki bu yviikselme ancak ferritinin artmis
sentezi ve intraselliiller dagilimda degismelerle agiklanabilir.

Serum ferritin dtizeyi 60 wg/ml nin altinda olan anemik RA I
hastalarda serum ferritininin disiik olmasi beklenirken ESR ile para-
lel olarak artmas: bu hastalarda da inflamasyonun etkisi ile ferritinin
yiikseldigini gostermektedir. -
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ROMATOID ARTRITLI VE ANKILOZAN SPONDILITLI HASTALARDA SEDIMENTASYDN
VE FERRITIN ARASINDAKI fLISKI
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’
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Graflk 2

Parlar’in javenil RA ve akut romatizmal atesli 26 olguda kan fer-
ritin diizeyine iliskin ¢aligmasi her 2 kollajen doku hastaliginda da fer-
ritinin akut faz reaktan gibi bir gosterge olabilecegi sonucunu ver-
mektedir (12).

Biz de ¢alismamizin sonucunda ferritinin akut fazda ESR ile pa-
ralel olarak belirgin olarak yilikseldigini ve bir akut faz reaktani ola-
rak kronik inflamatuvar romatizmal hastaliklarin takibinde degerli
bir laboratuvar bulgusu oldugunu saptadik.
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OZET

Konnektif doku hastaliklar, bakteriyel ve viral enfeksiyonla, ne-
oplastik hastaliklar, travmatik lezyonlar gibi inflamatuvar durumlar-
da demir metabolizmasinda, serum demiri ve transferrin diizeylerin-
de azalma ve serum ferritini konsantrasyonunda artma seklinde sap-
malar bildirilmistir. Konvansiyonel olarak kullanilmakta olan erit-
rosit sedimentasyon hiz1 (ESR) C-reaktif protein, alfa2 globulin ayri-
ca fibrinojen ve haptoglobinlere ek olarak ferritininde bir akut faz
reaktam oldugunu ileri siren yaymlar mevcuttur.

Bu calisma, kronik inflamatuvar romatizmal hastaliklardan ro-
matoid artrit ve ankilozan spondilitte serum ferritinin bir akut faz
reaktan gibi yiikselip yiikselmedigini arastirmak amaciyla, Gazi Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali-
na basvuran ve yatirilarak izlenen 34’4 RA, 12'si AS’li toplam 46 has-
tada ve kontrol grubunu olusturan 20 saglikh géniillide yapilmigtir.
Hastalar ve kontrol grubunda ESR, CRP ve alfa2 globulinleri ile bir-
likte serum ferritini diizeylerine de bakildi. Sonucta, serum ferritini-
nin RA ve AS’li hastalarin akut fazlarinda ESR ile paralel yiikseldi-
gini ve bir akut faz reaktam olarak bu hastalarin takibinde degerli bir
laboratuvar bulgusu oldugunu saptadik.

SUMMARY

Evaluation of Serum Ferritin Lelvels as a Acute Phase Reactans in Rheumatoid
Artritis and Ankylosing Spondylitis

Inflammatory conditions such as; connective tissue disorders, bac-
terial and viral infections, proliferative diseases and traumatic inju-
ries lessens iron metabolism, the level of serum iron concentration and
transferrin saturation with an increase of the serum ferritin level.

In addition to conventional techniques such as erithrocyte sedi-
mentation rate (ESR), C-Reactive-Protein (CRP), alpha. globulin, fib-
rinogen and haptoglobin levels, also ferritin has been accepted to be
an acute phase reactant in some reports.

The purpose of this study was to found out if serum ferritin levels
rised in chronic inflammatory diseases such as rheumatoid arthritis
and ankylosing spondylitis. This research was carried out in Gazi Uni-
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versity, Physical Medicine and rehabilitation Department and 46 pa-
tients and 20 controls were evaluated for their ESR, CRP, alpha. glo-
bulin and ferritin levels. The patient group was consisted of 34 rheu-
matoid arthritis and 12 ankylosing spondilis patients.

Finally, we concluded that serum ferritin levels can be accepted
as an acute phase reactant because we documented a positive cor-
relation between serum ferritin levels and ESR.
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OSTEOARTROZ TEDAVISINDE KARTILAJ-KEMIK ILIGI
EKSTRELERI (RUMALON)

Mesut B. Atay”® Ferhan Cantiirk**

Rumalon, danalarin kostal kartilaj ve kemik iligi ekstrelerinden
olusan bir preparattir (K.K.I.E). Esas olarak kartilaj matriksi ana
kismindan olusur. Peptidler, mukopolisakkaridler, aminoasitler, nik-
leozid, kondrosit ve kemik iligi hucreleri igerir,

Biyolojik etkisi sadece parenteral enjeksiyonlardir. Oral olarak
verildiginde, olasilikla proteazlar ve amilazlarla parcalanir. Weigel
ve Jasinski saghkl kartilaj dokusunda, in vivo ve invitro olarak kar-
tilaj metabolizmas: tizerine Rumalon'un olumlu etkilerini gostermis-
lerdir (1,2). Rumalon, kondroitin stulfat sentezini arttirir.

Wagenhauser, Weigel ve Jasinski, Rumalonun, metilen aseta-
minotrille harab edilmis kartilaj tizerindeki etkisini arastirmislar ve
Rumalonla, mukopolisakkarid metabolizmasinin % 119 oraminda art-
tigint bildirmislerdir (3). Frei, Weigel ve Jasinski kendi arastirmala-
rina gore Rumalonun etkisi ile eklem kartilajindaki otolitik olayla-
rin kisitlandiginil ve serbest mukopolisakkarid miktarimin azaldigini
bildirmislerdir (4). Rumalon, eklem kartilajindan mukopolisakkarid-
lerin serbest hale gecmesini ¢nler, kartilaj ve tip I kolalgen olusu-
munu stimiile eder. Oysa nonsteroid antienflamatuvar ilaglar, gliko-
zaminoglikan ve kollagen sentezini kuvvetle inhibe ederler. Ruma-
lon, boylece eklem kartilajindaki dejeneratif, enzimatik yikilimi on-
ler, reparasyonu saglar, ilerlemeyi kisitlar. Astaldi ve arkadaslari
kartilaji kiltiire ederek Rumalon'un etkisini incelemisgler ve kond-
roplastlarm, kondrositlere degisiminin arttigini, kondropastlarin fib-
rozitlere degisiminin yavasladigini, kartilaj matriksinde metakroma-

* Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dal
Ogretim Uyesi.

** Samsun 19 Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Ana-
bilim Dali Ogretim Uyesi.
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tik esas madde olusumuna olumlu etkileri oldugunu saptamislardir
(5).

Klinik arastirmalar, ozellikle kalca eklemindeki dejeneratif ek-
lem hastaliginda bu ekstrelerin olumlu subjektif etkilerini gostermek-
tedir (6,7,). Rumalon ile 224 hastada uzun siireli kontrollu bir calis-
mada, artrozun ilelemesini klinik ve radyolojik olarak énleyici etkisi
oldugu bildirilmistir. San Francisco’daki 14. Internasyonal Romatoloji
Kongresinde (1977), Rumalonun reparatif olaylar tizerinde olumiu et-
kileri oldugu ortaya konmustur. Rumalon’un yan etkileri yok denecek
kadar azdir. Bunlar arasinda mide bulantisi-yanmas: ile birlikte kus-
ma, bas dénmesi, sicaklik hissi ile birlikte bas agrsi, gecici eozinofili
ile trtiker ve pruritis sayilabilir. Bu yan etkiler de ¢ogunlukla geci-
ci olup, antihistamitik ve/veya kortizonla hizla kontrol altina alina-
bilirler. §

MATERYAL ve METOD

Kasim 1983 - Kasim 1984 tarihleri arasinda Ankara Universitesi
Tip Faktltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali Polikli-
nigine miracaat eden ve yatarak tedavi goren 54 hasta arastirma
kapsamina alindi. Poliklinige miiracaat eden 21 poliartroz, 3 servikal
artroz, 3 gonartroz olgusuna Rumalon tedavisi uygulandi. Toplam
27 olgunun 24t kadm, 3’0 erkekti. Bu grupta ortalama yas 52.33 idi.
Ortalama hastalik stiresi 8.44 yil idi. Tedavi 6ncesi ve bitiminde ob-
jektif ve subjektif bulgular degerlendirildi. Objektif olarak eklem ha-
reketlerindeki tutukluk, maksimum hareketin % si olarak degerlen-
dirildi. Objektif olarak eklem hareketlerindeki tutukluk, maksimum
hareketin % si olarak degerlendirildi. C7-Basparmak mesafesi, diz-
leraras1 mesafe, el-ayak deneti, schober o6l¢gimleri metrik olarak ya-
pildi. Enflamasyon bulgularinin mevcut olup olmadigina bakildi. Sub-
jektif olarak hareketle agri, istirahatte agri, sabah sertliginin siiresi
(dakika olarak) degerlendirildi. Tedavi baslangic ve bitiminde rad-
yolojik olarak servikal iki yonld, lumbosakral iki yonlii, pelvis ve diz
gralileri degerlendirildi. Kan sayimi, formil 16kosit, idrar tahlili, se-
dimentasyon, Girisemi tayini yapildi. Arastirma kapsamina alinan has-
talarin 2 hafta oncesine kadar herhangi bir antiromatizmal ilac al-
mamis olmasina dikkat edildi. Hastalardan 11'i daha once cesitli kez
fizik tedavi ve kaplica tedavisi gormuslerdi. Hastalara tedavi stire-
since herhangi bir nonsteroidal analjezik antienflamatuar (N.S.A.1)
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ilag ve fizik tedavi uygulanmadi. Hastalara 1. giin test dozu olarak
0,3 cc. derin I.M. enjeksiyon geklinde Rumalon yapildi. 3. gin 0,5
cc. ve takiben giinasiri 1 cc. olmak Uzere toplam 5 hafta sure ile
enjeksiyonlara devam edildi.

Calisma kapsaminin 2. grubunu olusturan 27 hastaya yatarak
fizik tedavi ve gesitli N.S.A.L ilag tedavisi uygulandi. Bu grubu, 21
poliartroz, 3 servikal artroz, 3 gonartroz olgusu teskil ediyordu. Has-
talarn 25’'i kadin, 2'si erkekti. Bu grupta ortalama yas 59.37, orta-
lama hastalik suresi 10.5 yil idi.

SONUCLAR VE TARTISMA

Rumalon tedavisi uygulanan poliartroz, servikal artroz ve go-
nartrozlu hastalarda, tedaviden sonra agr1 degerlerinde azalma, objek-
tif klinik parametreleri olusturan sabah tutuklugu stresinde, Ci-bas-
parmak mesafesinde ve el-ayak denetinde azalma, dizlerarasi mesafe
ve schober degerinde artma, omuz ve diz hareketlerindeki acilma
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Bu grupta kalca ekleminde-
ki hareket tutukluguna iliskin tedavi oncesi ve sonrasi degerler ara-
smdaki fark istatistiksel olarak anlaml olmamakla birlikte, klinik ola-
rak objektif ve subjektif bir diizelme belirlenmistir.

Fizik tedavi uygulanan ve N.S.A.I. alan hastalar grubunda da ag-
r1 ve diger objektif klinik parametrelerde istatistiksel olarak anlaml
bir diizelme ortaya cikmistir. Bu grupta, gonartrozlu hastalarda eklem
hareket tutuklugunda anlaml bir dizelme belirlenememistir.

Fizik tedavi ve N.S.AI ilaclardan birini alan hasta grubundaki
sabah tutuklugu, C.-basparmak mesafesi ve kalca tutuklugu degerle-
rinin tedaviden sonraki ortalamalari, Rumalon grubundaki tedaviden
sonraki ortalama degerlere gore istatistiksel olarak anlaml bir fark
gostermistir. '

Calismamiz sonucunda elde edilen degerler, E. Martin'in 11 Inter-
nasyonal Romatoloji Kongresinde bildirdigi, Rumalon ile yaptig: ¢alig;
manin sonuclarina paralellik géstermektedir. M. Zbojanova ve arka-
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daglar1 da 40 koksartrozlu hastada Rumalon tedavisi uygulamiglar ve
tedaviden sonra agrida ve analjezik aliminda istatistiksel olarak an-
lamh bir azalma oldugunu bildirmislerdir (8). Koksartrozlu 112 has-
tada yapilan bir diger calismada da Rumalon tedavisi sonrasi subjek-
tif bulgularda anlamli bir diizelme oldugu bildirilmektedir (9). J.
Wagenhauser'in 144 hasta tzerinde yaptig1 ¢alismada interfalengeal
O.A. da % 70 oraninda, gonartrozda % 62, koksartrozda % 40 oraninda
iyi netice aldig1 bildirilmistir (10). Bizim sonuclarimiz, literatiirde bil-
dirilen sonuglarla blyiik 6l¢tide uygunluk géstermektedir. Literatiirde
de bildirildigi gibi Rumalon tedavisi uygulanan O.A.'lu hastalarda,
nonsteroidal analjezik antienflamatuar ilag gereksinimi anlamli bir
sekilde azalmaktadir (8). Calismamizda da bu durum acik bir sekilde
ortaya ¢ikmigtir N.S.A.A I ilaglarin gesitli yan etkileri ve kontrendike
oldugu durumlar gdézonine alindiginda, belirtilen 6zelligin 6nemi da-
ha da ortaya ¢ikmaktadir. 11388 olgu tizerinde yapilmis Rumalon ca-
Lismasinda sadece 103 olguda (% 0.93) yan etki ortaya ¢iktig1 bildiril-
mektedir. Calismamizda Rumalon tedavisine baglh lokal veya genel
hicbir yan etki belirlenememistir. Rumalon tedavisinin etkileri sabah
tutuklugu, C:-bagparmak mesafesi ve kalga tutuklugu disinda, fizik
tedaviye esdeger bulunmustur.

Arastirmamizin sonuglarina ve literatiirde bu konuda bildirilen
sonuglara dayanarak, osteoartroz tedavisinde Rumalon'un baz tedavi
olarak kullanilabilecegini énerebiliriz.

OZET

Rumalon tedavisi uygulanan grupta kalca eklemi tutuklugu disin-
da sabah tutuklugu stresinde, dizleraras: mesafede, schober degerin-

de, el-ayak denetinde, Ci-basparmak mesafesinde, diz ve omuz eklemi
tutuklugunda ve agr1 degerinde istatistiksel olarak anlamli diizelme-
ler belirlenmistir.

Fizik tedavi gbren diger grupta, diz eklemi digindaki diger deger-
lerde istatistiksel olarak anlaml bir diizelme belirlenmistir.

Iki grubun karsilastirilmasinda, sabah tutuklugu, GC:-basparmak
mesafesi, kalga eklemi tutuklugu disindaki degerler arasmda istatistik-
sel olarak anlamli bir fark belirlenememistir.
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Rumalon kullanan hastalarda lokal veya genel higbir yan etki
saptanmamis olup, Osteoartroz tedavisinde Rumalon'un baz tedavi
olarak kullanlabilecegini énerebiliriz,

ZUSAMMENFASSUNG

Bei Der Osteoarthrosis Behandlung Mit Den Knorpel-Knochenmark Extrakten (Rumalon)

Bei den mit Rumalon behandelten Patienten wurden aufer der
Bewegungseinschriankung des Huftgelenks statistich wichtige Ver-
besserungen bei der Morgenssteifigkeitsdaur, bei der Streckung Zwisc-
hen den Knien, beim Schoberschen Wert, bei der Streckung zwisc-
hen Handen und FiiBen, bei der Streckung zwischen C7 und dem
Daumen, bei der Knie und Schultergelenkseinschrankung und den
Schmerzen festgestellt. Bei den anderen Patienten mit physykalischer
therapie wurden auBer dem Kniegelenk bei den anderen Werten Sta-
tistisch bedeutende Verbesserungen bestimmt.

Im vergleich bei der Gruppen wurden auBer der Morgenssteifig-
keit, der Streckung zwischen C7 und dem Daumen und der Einschréan-
kung des Hiiftgelenks keine statistisch wichtigen Unterschiede bei den
anderen Werten festgestellt.

Bei den mit Rumalon behandelten konnten keine lokalen eder
allgemeinen Nebenwirkungen festgestellt werden. Deshalp kann die
Behandlung mit Rumalon als Basistherapie bei der Osteoarthrosis
Behandlung empfohlen werden.
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CIFT KONTRAST RADYCLOJIK YONTEMLERLE
ERKEN MIDE KANSERLERININ TANI KRIiTERLERI

Necati Ormeci® Akiyoshi Yamada** Maruyama Masataka***

Cift kontrast radyolojik yontemler ilk defa Fischer (1923) tarafin-
dan ve kolon hastaliklarinin ayirici tanmisinda uygulamaya konulmusg-
tur (14). Daha sonra aym yéntemler Shirakabe tarafindan mide has-
taliklarmin ayirict tanisinda uygulamaya konulmustur (11). 1960 yi-
Iindan sonra c¢ift kontrast radyografi Japon arastiricilar tarafindan
standardize edilmis ve bugiin bir¢ok tlkede rutin olarak kullanmilmaya
devam etmektedir (1,2,4,15).

Gerek endoskopi gerekse c¢ift kontrast radyografi yontemlerinin
teknolojik gelismeye paralel olarak gelismesiyle mide hastaliklarimn
tam ve tedavileri konularinda bilyiik ilerlemeler kaydedilmistir (3,
5,6,13,14) . Japon endoskopi cemiyeti tarafindan kanser dokusunun sa-
dece mukoza ve submokazada siirl kaldig1 vakalar ifade eden er-
ken mide kanseri kavrami ortaya atilmis ve bu tasnif tim diinyaca
kabul gérmustar (8).

Geg devre mide kanserlerinde prognozun tiim tedavi yéntemle-
rine karsin halen koétii olmasi, buna karsilik erken mide kanserlerinin
prognozunun ¢ok iyi olmasi bir¢gok arastiriciylr bu yénde ¢alismaya it-
migtir (3,5,6,7).

Turkiye'de mide kanserleri gastrointestinal sistem kanserleri ige-
risinde en sik siray1 almaktadir. Erken ve geg¢ devre mide kanserleri-
nin prognozlar arasmdaki biyuk farkliliga dayanarak kesin tanilari
konulmus erken mide kanserlerinin c¢ift kontrast radyogramla tam
kriterleri tespit edilmeye calisiimistir.

* MD, The University of Ankara School of Medicine The Department of Gastro-
enterology.
** MD, Dept of Surgery, Inst. of Gastroenterology, Tokyo Women’'s Medical Collage.
*** MD, Dept of Endoscopy. Inst. of Gastroenterology, Tokyo Women’'s Medical Col-
loge.
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MATERYAL VE METOD

Bu ¢alisma Tokya Women's Medical Colloge Hastanesinde endos-
kopik olarak erken mide kanseri tamsi alan 19'u kadin, 8414 erkek
103 hastada yapildi. En kicik yas 33, en buylk yas 84 ortalama yasg
59.45 yilda.

Histopatolojik olarak tani konulan hastalara Maruyama tekni-
givle ¢ift kontrast radyogramlar alindi ve retrospektif olarak deger-
lendirildi (10). Lezyonlarm boy ve enleri 6lculdii. Daha sonra hasta-
lara operasyonla histopatolojik tani1 teyid edildi. Bezeksiyvon mater-
yelinde lezyonun makroskopik gériniimii ve mikroskopik olarak Lez-
yonlarin buyuklikleri karsilastirilda.

Calismamizda erken mide kanseri tasnifi Japon Endeskopi cemi-
vetinin 1962 yilinda yapmis oldugu tasnife gére yapildi ve istatistik
metodu olarak varyans analizi metodu kullanildl (8).

SONUCLAR

Calismaya dahil edilen 109 lezyondan 84 tanesini (% 77) deprese-
tip lezyonlar olusturdu (Sekil 1). 84 lezyonun 69'unda (% 82.14) ulser
kiyilar intizamsizdi. Altmisiki vakada (% 73.80) mukozal pili kon-
verjanst mevcuttu. Ellitic vakada (% 63.30) mukozal pililerde ani ke-
silme mevcuttu. Kirkiic vakada (% 51.19) kaba graniler baryum top-
lantisy, 37 vakada (% 44.04) mide duvarinda duzensizlik, 9 vakada
(% 10.71) mukozal pililerde comak seklinde kalinlasma, 8 vakada (%
9.52) kiuicik graniler baryum toplantisi, 8 vakada (% 5.50 santral
protriizyon mevcuttu. Bir vakada lezyon gosterilemedi (Tablo 1).

Mukozadan kabarik tipte 23 vaka (% 21) mevcut olup, 15 vakada
(% 65.21) kaba grantler baryum toplantisi, 6 vakada (% 26.08) mide
duvarinda dizensizlik, 1 vakada (% 4.34) kluiciik graniler baryum
toplantis1 1 vakada (% 4.34) mide duvarinda mikrospikiilasyon mev-
cuttu. Onbes vakada (% 73.91) santral protriizyon mevcuttu (Sekil 2).
Iki olgumuzda (% 8.69) lezyon radyolojik olarak ortaya konulamadi.

Flat tipte iki vakamiz mevcut olup (% 2) bunun birisi belirsiz (%
50) diger vakada ise kiligik graniiler baryum toplanmasi ile mikro
spikilasyon dikkatimizi ¢cekti (Sekil 3).

-Cift kontrost radyolojik yontemle 109 erken mide kanserinin doért
tanesi (% 3.7) ortaya konulamad.
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Radyolojik olarak 6lgilen lezyonun boyutlart gerek makroskopik
gerekse mikroskopik boyutlarla karsilastinldiginda her (g olgtiler ara-
simda anlamh farkhlik bulunmadi (p> 0,05).

i

Sekil 1 : Yaygin bir llc tipi erken mide kanserinde korpus arka duvarda ve kiigiik kurvaturda
depresse bolge kiyilarinin intizamsizligi, mukoza pililerinde konverjans ve ani kesilme
dikkati gekmektedir.

TARTISMA

Shirakabe tarafindan 1955 vilinda cift kontrast radyografinin mi-
de hastaliklarinin ayirici tanis1 maksadiyla kullamilmaya baslamasi
radyoloji'de 6nemli bir gelisme olmustur (11). Japon Endoskopi ce-
miyeti tarafindan 1962 yilinda erken mide kanserlerinin siniflandiril-
masi, erken ve ge¢ devre mide kanserlerinin prognozlar: arasindaki
asikar farklihgin anlasilmasi nedeniyle cift kontrant radyografli yon-
temi tim dinyada rutin olarak kullamlmaya baslanmistir (1,2,9,11,
13,15).

Midenin mukozal yvuzeyi, mukozadan hafif kabarik 1 -6 mm cap-
larinda, poligonal sekildeki area gastrica’larla ortulidir. Bu olusum-
lar ¢ok yuzeysel oluk (grooves) larla cevrilidir. Iyi bir teknikle elde
edilen c¢ift kontrast radyogramlarda area gastricalar ve kiyisindaki



452 Necati Ormeci - Akiyoshi Yamada - Maruyama Masataka

Tablo I : Gift Kontrast Radyolojik Yéntemle Erken Mide Kanserlerinin Tam Kriterleri

= g g B8 & 8
Lezyonun Tipi u + + o +* @ & + o
- 2 E B e B |
Vaka Sayist (%)  31(56) 12(11) 4 (4) 5 (4) 1 (1) 1 (1) 2 (2) 13(12) 8 (7) 2 (2)
Ulser kiyisinda 48 10 4 5 1 1 5
diizensizlik
Kaba graniiler 34 5 1 2 1 6 7 2
baryum toplantisi
Mukozal pililerde 44 10 3 3 1 1 3
Konverjans
Mukozal pililerin 38 7 3 3 1 1
ani kesilmesi
Mukozal pililerin
comak geklinde 8 1
kalinlagmasi
Mide duvarmnin 24 9 4 3 3
diizensizligi
ince graniiler 8 1 1
baryum toplantiss
Mide duvarinda 1 1
mikrospikiilasyon
Santral protriizyon 1 5 9 6 2
Radyolojik olarak
ortaya 1 1 2

konulmayanlar

oluklar bal petegi seklinde dikkati g¢eker (Sekil 4). Eger mideye
asir1 hava verilirse area gastrica’lar etrafindaki yan oluklar si-
linir ve bu oluklarda baryum toplantisi miimkiin olamiyacagimndan
mukozal dizensizlikler hakkinda fikir sahibi olmak zordur. Bunun
tersine olarak mide'ye yeterince hava verilmezse area gastrica'lar
etrafindaki oluklara baryumun girmesi zorlasir. Iyi kalitedeki cift
kontrast radyografilerde area gastricalarin demonstrasyonu hedef-
lenilmelidir (2).

Erken mide kanseri tiirleri icerisinde II c tipi lezyonlar1 % 75 gibi
buyik bir kismini teskil eder (3,6). Bunun sebebi, belki de teshisinin
kolay olusuna baghdir. Bizim ¢alismamizda II ¢ tipi mukozadan dep-
resse lezyonlar tiim lezyonlarin % 77'sini olusturdu. Teshis kriterleri
arasinda tlser layilarmmin intizamsizhigl (% 82.14), mukozal pililerde
toplanma (% 73.80) mukozal pililerde ani kesilme % 63.09 mukoza
pililerinde ¢omak seklinde kalmlasma % 10.71 oraninda mevcuttu.
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Kanserin yayildig1 bolgede kaba graniler baryum toplantis1 % 51.19,
mide duvarinda diizensizlik % 44.04 vakada goérildi. Kiicik grantler
baryum toplantis1 % 9.52 oranminda mevcuttu. Alti1 vakada santral prot-
ruzyon mevcuttu. Bir vakada radyolojik olarak lezyon ortaya konula-
madi. Histopatolojik olarak lezyon 20X18 mm. ¢apmdaydi.

Sekil 2 : Korpus kilglik kurvaturadaki Ila tipi erken mide kanserinde kenarlari diizensiz,
kaba granuler tipte baryum toplantisi dikkati cekmektedir.

Bu bulgularimiz literatiirle tamamen uyumludur (2,9,10,12,13).
Bir cm’den kiticiik lezyonlarin hemen gogunda ulser goriilmedigi igin
radyolojik olarak ortaya konulamayabilir (10).

II b tipi lezyonlarin teshisi, teknolojideki buylk gelismelere rag-
men gucliigiini korumaktadir (2,3).

Fukutomi, 17.212 erken mide kanseri vakasinda IIb tipi lezyon
% 10.8 oraninda bildirmektedir (3). Bizim serimizde % 2 oranminda go-
riimmektedir. Bunun sebebi II b tipi lezyonlarin ¢ift kontrast radyo-
lojik yoéntemler ile teshis zorlugu nedeniyledir. Histopatolojik olarak
tespit edilen iki vakadan birisi radyolojik olarak ortaya konulamadi
(% 50). Diger vakada ise belli belirsiz kiigik graniiler baryum top-
lanmas1 ve mide duvarinda mikrospikiilasyon mevcuttu.
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Sekil 3 : Antrum biiyiik kurvaturadaki IIb tipi erken mide kanserinde minimal ince
granuler baryum toplantisi dikkati gekmektedir.

Fukutominin serisinde mukozadan kabark tipteki erken mide
kanseri vakalar1 % 15.3 oraninda bildirilmektedir. Bizim serimizde
ise % 21 oranmindadir. Bu vakalarda % 73.91 santral protruzyon, %
65.21 kaba grantler baryum toplantisi, % 4.34 ince graniiler baryum
toplantisi, % 26.08 mide duvarinda duzensizlik, % 4.34 mide duvarin-
da mikrospikilasyon mevcuttu. Bu bulgular literatiirle uyumludur.
(2,3,10,11,12,13).

Teshis yontemleri olarak endoskopi ile cift kontrast radyolojik
muayenelerinin mukayeseli ¢galismalarinda endoskopinin radyolojik
yontemlere tistlinligu belirtilmekle beraber radyolojik olarak lezyon
simirlarinin daha gercek¢i olarak ortaya konulabilmesi radyolojik
yontemin avantajini teskil eder (2,10,11). Hastanin prognozu yéniinden
lezyonun sinirlarinin operasyon dncesi bilinmesinin faydalar: tartisma-
sizdir.

Biz radyolojik, operasyon materyalinde makroskopik olarak ve
histopatolojik olarak lezyonun boy ve eninin élglimlerini kiyasladigi-
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mizda varyans analizi metoduna gore anlamli bir farkhihk bulama-
dik. (p<0.05). Bu durum literatiire uymaktadir (11).

Son yillarda mide kanseri insidensindeki artis ve endoskopi mer-
kezlerinin kisith olusu, buna karsilik gift kontrast radyolojik muayene-
lerin % 85.7 civarindaki tamiya katkisi ve radyoloji merkezlerinin tiim
tilke sathinda yaygmhg goz dntinde tutulursa ¢ift kontrast radyolojik

muayenelerin yayginlastirilmasina olan ihtiyac¢ asikardir.

Sekil 4 : Normal bir ¢ift kontrast mide grafisinde area gastricalar dizenli ve
belirgin olarak dikkati ¢ekmektedir.

OZET

Tokyo Women’s Medical College Hastanesi Gastroenteroloji Ens-
titiistinde yapilan bu ¢alismada, 103 hastada endoskopik olarak tes-
pit edilen 109 erken mide kanseri vakasinda gift kontrast yéntemle
elde edilen radyografilerde erken mide kanserinin tam kriterleri tes-
pit edildi. Ayrica kanserin boyutlar: radyolojik, rezeksiyon materye-
linde makroskopik ve mikroskopik olarak karsilastirildi. Arada ista-
tistiki olarak anlaml farkhlik bulunamad.



456 Necati Ormeci - Akiyoshi Yamada - Maruyama Masataka

Erken devre mide kanserinin prognozunun iyi olmasi, ¢ift kontrast
radyolojik yontemin konvansiyonel yontemlere oranla tanidaki basarn
oraninin belirgin derecede yiliksek olmasi nedeniyle uygulanmasi kolay
olan bu yontemin tiim tilke sathinda yaygimlastirilmasi uygun olacak-
tir.

SUMMARY

The diagnostic criterias of early stomac cancer with double contrast radiologic
examination

In this study, the diagnostic criteria of the double contrast radi-
ologic examination of 109 early gastric cancer out of 103 cases were
investigated.

Regarding distribution of the types of early gastric cancer, the
depressed group (types II, III), the elevated group (types I, ila) the
flat group (type IIb) were examined as 77 %, 21 % and 2 % respec-
tively.

In the depressed group, irregularity at the margin of the ulcer
(82.14 %), convergance of the mucosal folds (73.80 %), sudden in-
terruption of mucosal folds (63.00 %), rough granular barium coating
(51.00 %) irregularity of the stomach wall (44.00 %), rod-like thicke-
ning of the mucosal fold (10.71 %) small granular barium coating
(9.52 %) and central protrusion (9.52 %) were observed.

In the elevated group, rough granular barium coating of 65.21 %
irregularity of the stomach-wall of 26.08 %, small granular barium
coating of 4.24 %, microspiculation of the stomach-wall of 434 % and
central protrusion of 9.52 % were observed.

The radiologic diagnosis of the fiat group was very difficult and
small granular barium coating and microspiculation at the stomach-
wall were found.

In respect of the diameter of the lesions, no statistical differen-
ces were found in radiology, macroscopic examination of resected ma-
terial and histopatological diameters.

In conclusion, the double contrast radiologic examination that is -
superior to the convantional radiologic examination, is very impor-
tant to improve the prognosis of the stomach cancer and should be
used very widely.
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KALSIFiYE VE NON-KALSiFiYE OMUZ PERIARTRITLERINDE
UYGULANAN FiZiK TEDAVI YONTEMLERI

Mesut B. Atay* Giilderen Kagaroglu®*

Kalsifiye ve non-kalsifiye omuz periartriti olgular: Fizik Tedavi
Klinigine bagvuran hastalarin oldukga biiylk bir kismini olusturmalk-
tadir. Bu tiir olgularin erken, etkili Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon uy-
gulamalar ile hig bir sekel kalmadan iyilesmeleri mimkundir. Goéz-
lemlerimize gére bu hastalar genellikle tedaviye ge¢ bagvurmaktadir-
lar. Bu durumda tedavileri uzun strmektedir.

Bu galismanin amac: ézellikle erken devrede tedaviye alinan has-
talardaki olumlu sonuclar1 ortaya koymaltadir.

Omuz eklemi kapsiiliindeki yapisma ve sertlesmelerle, esneklik
ve kivrimlarin yitirilmesi sonucu, eklem hareketlerinin agril simirla-
masina omuz periartriti denir. Baska adlarla da adlandirilabilir. Bun-
lar, Donuk Omuz, Adesiv Kapsiilit, Periartikiiler Fibrosittir (1).

Ortalama 50-60 yas grubunda, ézellikle kadinlarda daha sik olup,
40 yasmdan sonra gorulur (1). Yaygin bir rahatsiziktir.

Kalsifiye omuz periartriti gogunlukla omuz eklemi civarindaki
dokularda akut agrili durumlar ve kalsifikasyon ile karekterize olur.
Omuz ve kalga eklemlerinde sik goriliir. Bu bolgeler diginda dirsek,
ayak bilegi, diz, el bilegi ve ellerde gorultr. Literattirde uzun yillar-
dan beri degisik bolgelerde kalsifiye periartrit agrilari rapor edil-
mektedir. Baz1 hastalarda genel bir rahatsizlik tablosu seklinde orta-
ya cikar (2). Pinals ve Short adll arastiricilar, birgok viicut hélgele-
rinde kalsifikasyon bulunan hastalar teshis ederek, bunun genel bir
rahatsizlik olabilecegini éne stirmiislerdir (3).

Kalsifiye ve non-kalsifiye omuz periartritinin etyolojisi belli de-
gildir. Belli bir yas araliginda konnektif dokuda degisiklikler olur-
ken, ortaya cikan kronik travmanin neden oldugu ileri suridlmistir
(4).

Omuz-kol kompleksi tekbir eklem olmayip, eklemlerin birlesme-
sinden meydana geldigi i¢in, herhangi birinde meydana gelen bir

* Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Ana bilim
Dali Ogretim Uyesi.

** Ankara Universitesi Tip Fakiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali
Fizyoterapisti.
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olay diger eklemleri de etkiler. Glenohumeral eklemle birlikte ska-
pulohumeral ve skapulotorasik eklemlerde inflamasyon meydana ge-
lir. Omuz eklemi ve eklem kapsiliinde travmalara bagh ezilme ve
burkulmalarda, kirik ve qikiklarda, rotatér kaf veya bisipital ten-
dinitlerde, kolun uzun siire addiiksiyonda tutulmasinda, eklem kap-
stiliintin gevsek bolgeleri ve eklemin alt yiiziindeki kivrimlarda vapi-
sikhik ve sertlesmeler olur. Bunun sonucunda tiim eklem hareketleri
Iasitlanir.

Baz1 hastaliklar bu rahatsizliga kars: hastada egilim olusturabi-
lir. Bunlar; Myokard enfarktiisti, serebral tiimor, akciger tiberkiilo-
zu, hemipleji, tirotoksikoz, epilepsi ve boyun agrilaridir. Uzun stire
yatmaya bagh olarak inaktiviteden dolayr agri ve sonucunda kas
spazmi, sertlik olur. I¢ organlardan omuza yvayilan agrilar, anksiyete,
depresyonlardaki noérovaskiiler denge bozukluklar: da kas spazmi
vapmaktadir.

Bridgman (1972) cmuz periartritinin diabetes mellitus ile ilgili
oldugunu, diabetiklerde non-diabetiklere gére daha fazla goruldugi-
niu belirtmektedir. Ayrica bilateral oldugunu ileri stirmiistir. Litera-
tirde tirotoksikoz ile birlikte baslayan akut kalsifiyve omuz periartriti
gozlendigini belirten yaymlar bulunmaktadir (5),

Omuz kalsifikasyonunda herhangi bir ¢oziinebilir veya az ¢Oz-
nebilir kristalize maddelerin olusumu igin, iyonlarin veya iyon grup-
larmin kritik gekirdeklerinin yeterli baglanma, enerjisi ile ve uygun
konumda bir araya gelmeleri gerekir. Kritik cekirdek, cozeltide ka-
rarh olarak durabilecek kristalize yapilarin kiiciik kombinasyonudur.
Biyolojik kalsifikasyon; hiicreler, ekstraselliiler makro molektiller ve
diger matriks bilegenleri arasindaki karsihkli etkilesime baghdir.

Ekstraselliler makromolekiiller, 6zellikle kollajen ve non-kolla-
jen proteinler, proteoglikanlar, proteolipidler ve glikoproteinler hid-
roksiapatit mineralinin birikme mekanizmasim kontrol ederler. Bel-
li hormonlar ve matriks dis1 proteinlerin yanisira protofosfat karbo-
nat, magnezyum ve niiklosit trifosfat gibi kii¢iik molekiil ve iyonlar
invivo kalsifikasyonun regilasyonu ve kalsifiyve olabilen matriksin
lretimi i¢gin gereklidir. Kalsifive olan matrikste hiicrelerdeki belirli
enzimler Kkalsifikasyonu engelliven elemanlar: segimli olarak uzak-
lagtirarak veya etkisiz hale getirerek kalsifikasyonu olustururlar.
Hiicrelerin kalsiyum ve fosfat icin depolanma ortamlar: yarattiklar:
kabul edilir. Bundan dolay: hiicre kalsifikasyonu kontrol eden birin-
cil faktordir (8).
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Hajiroussou ve Webley (1983), iki gocugunda omuzu etkileyen
periartrit bulunan ve annede trokanterde periartritik kalsifikasyon
gosterir radyolojik bulgularin géruldiagu, dort kisilik bir ailedeki va-
kayl tamimlamiglardir. Ayn1 arastiricilar ailede periartrit bulunusu-
nun kondrokalsinozis veya gut kadar agik se¢ik olmadigini, kendi
tanimladiklar: vakadan once bu konuda tg¢ rapor bulundugunu be-
lirtmislerdir.

Kalsifiyve periartritte baslangigta doku organelleri veya makro-
molekiillerin yap1 ve miktarinin degisimi gorulir. ATP ve alkalin fos-
fat; kalsiyum ve fosfat birikiminde rol oynar. Proteoglikanlar kalsi-
fikasyonu kontrol eden elemanlar olarak ¢alistiklari halde, bu kont-
roliin nasil diizenlendigi bilinmemektedir. Kalsiyum-asidik fosfoli-
pid-fosfat kompleksleri, mineralizasyona sahip dokularda genisce da-
g1lmistir. Ayrica hiicre membranlarinda da bulunabilir ve bunlar ki-
kirdak membranlarda kalsifikasyonu baglatabilir veya bosluklara ta-
sinabilirler (6).

Klinik; siddetli agr1 fazlar, artan sertlik, omuz hareketinin de-
receli azalmasi ile iyi taninir. Akut ve subakut devrede hafif bir trav-
ma veya zorlamadan sonra agri ile baslar. Omuzun abdiksiyonu ve
i¢ rotasyonu agrihdir, hasta kolunu addiksiyonda tutar. Bu ytlizden
omuzun diger eklem hareketlerinde de limitasyon goriliir.

Kalsifiye ve non-kalsifiye omuz periartritinde uygulanan tedavi
yontemleri i¢ ana grup altinda toplanabilir. Bunlar; medikal tedavi,
fizik tedavi ve egzersiz uygulamalaridir. Tedavi programi hastal-
g akut, subakut ve kronik devrede olusuna goére diizenlenir. Fizik
tedavi uygulamalary; 1s1 uygulamalari, soguk uygulamasi1 ve diger
fizik tedavi uygulamalar seklindedir. Is1 uygulamalary; ytlizeyel 1s1
veren uygulamalar ve derin 1s1 veren uygulamalar seklinde yapilr.
Diger fizik tedavi uygulamalar: ise; masaj, enterferansiyel akimlar,
divadinamik akimlardan ibarettir. Baglica egzersiz tipleri ise; pasif
egzersiz, aktif yardimlh egzersiz, aktif egzersiz, direncli egzersiz ve
germe egzersizlerinden olusur. Tedavide ayrica bu egzersizlerin di-
sinda, propriodeptif néromuskiler fasilitasyon (P.N.F) teknikleri,
omuz tekerlegi, parmak merdiveni, makara sistemi, ve Codman eg-
zersizleri de kullamilir. Tedavide amag ilerleyici yapisikliklarn 6n-
lenmesi, kalsifiye odagin dagilmasi veya Kkugiilmesi, omuz hareket-
lerinin yeniden saglanmasidir. Aksi takdirde osteoporotik degisiklik-

ler ortaya gikabilir.
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MATERYAL ve METOD

A.U. Tip Fakiiltesi Ibn-i Sina Hastanesi Fiziksel ve Rehabilitas-
yon Anabilim Dalina 23.6.1985 - 31.1.1886 tarihleri arasinda 5'i (% 16)
kalsifiye omuz periartritli, 26's1 (% 84) non-kalsifiye omuz periartritli
31 hasta basvurmustur. Tedaviye alinan hastalarin 14’ erkek olup,
yas ortalamasi 54, 17'si kadin olup yas ortalamasi 50°dir. Erkeklerin
% 57'si (55-64) yas araliginda, kadinlarin % 47'si 45-54 yas arahiginda-
dir (Tablo 1).

Tablo 1 : Hastalarin yasa gére dagilimi.

Yas aralig: Hasta Sayisi %
a) Tum Hastalar
35-44 3 10
45-54 14 45
55-64 : 14 ' 45
b) FErkek Hastalar
35-44 0 0
45-54 6 43
55-64 8 57
c¢) Kadin Hastalar :
35-44 3 _ 18
45-54 _ 8 47
55-64 6 35

Tedaviye alinan hastalarin % 65'inde lokalizasyon sag omuz-
dadir. Hastalarda radyolojik ve laboratuar tetkikler yapilmistir. In-
celenen hasta grubunda 1 Tirotoksikozlu, 3 Diabetli, 1 Diabet 4+ He-
miplejili hasta bulunmaktadir (Tablo 2).

Tablo 2 : Hastalik nedenine gére hastalarin dagilimi.

Hastahk Nedeni Hasta Sayisi %
Servikal Artroz 0 29
Diabet 3 10
Hemipleji +Diabet 1 3
Travma 12 39
Bilinmeyen 6 19
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Incelenen hastalara infraruj, parafin, ultrason, kisa dalga diater-
mi, masaj, enterferans akim, egzersiz gibi tedavi yontemlerinin bir-
kag bir arada, ortalama 20-30 seans boyunca uygulanmistir.

Uygulanan tedavi yontemlerinin hastalara dagilimi tablo 3 de
verilmistir. En fazla uygulanan kombinasyon parafin-+Ultrason +ma-
saj+egzersizdir. (Tablo 3).

Tablo 3. : Uygulanan tedavi yéntemlerinin hastalara dagilhimi.

Hastalik Nedeni Hasta Sayisi

Ultrason

Ultrason + Egzersiz

Ultrason -+ Parafin + Egzersiz

Parafin + Masaj +Egzersiz

Ultrason +Masaj + Infraruj

Ultrason +Masaj +Kisa dalga

Ultrason + Egzersiz + Infraruj

Egzersiz + Enterferans +Kisa dalga
Parafin 4 Ultrason +Masaj+ Egzersiz
Ultrason +Masaj+Egzersiz+Kisa dalga
Ultrason +Masaj + Egzersiz 4 Infraruj
Ultrason + Enterferans +Masaj + Infraruj
Ultrason + Egzersiz +Enterferans + Infraruj
Ultrason +Masaj + Egzersiz + Interferans + Infraruj

PO I = T I L I

FiZIK TEDAVI AJANLARININ UYGULAMA VE DOZLARI

infraruj; 11 hastaya lokal omuz tatbikat: ile 20 dakika stireyle
45-75 cm. uzakliktan uygulanmstir.

Parafin 11 hastaya kompres olarak omuza 20 dakika stlireyle uy-
gulanmastir,

Ultrason, Petag'in (Portopet 100) aleti ile kalsifiye omuz periart-
ritli hastalarda kalsifiye odaga 2 Watt/cm’ dozajda, 3 dakika siirey-
le, non-kalsifiye omuz periartritli hastalarda 1,5 Watt/cm® dozajda.
10 dakika stireyle omuz eklemi gevresine uygulanmistir.

Masaj; omuz kusag1 kaslarina periferden merkeze dogru, ofleraj
(sivazlama), petrisaj (yogurma) tarzinda 15 dakika streyle yapilda.

Enterferansiyel akim; Petas'in (interpet 100) aleti ile 100 dev/si

0-100 dev/sn ve 0-10 dev/sn frekansta 10'ar dakikalik siirelerle uygw
lanmastir.
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Tum hastalarda egzersiz uygulamalar1 yapildi. Egzersiz progra-
mina baslamadan énce, omuz ekleminin normal eklem hareketleri 0
derece anatomik pozisyona gore saptanmistir. Gonyometre ile de stan-
dart agi1 derecelerine gére degerlendirilmistir. Abdiksiyon, i¢ rotas-
yon, dis rotasyon hareketlerinde belirgin derecede limitasyon ve agri
saptanmistir.

Egzersiz tiplerinden aktif yardimli, direncli ve germe tipleri uy-
gulanmistir. Ozellikle germe ve P.N.F. tekniklerinden tut-gevse tek-
nigi sik kullanmilmastir.

Germede hasta agonist yonde hangi eklem hareketini vaplyor-
sa, gotlrebildigi son noktaya kadar goétiirir, o noktada ayni yonde
biraz daha itme yapilir. Tut-gevse tekniginde ise antagonist gruba
izometrik kontraksiyon yaptirilir, sonra gevsemesi istenir. Gevseme
nissedildigi an direng azaltilir ve destegi birakmadan aktif olarak
agonist yonde gotirmesi istenir. Bu sekilde fleksiyon, abdiiksiyon, in-
ternal rotasyon, eksternal rotasvon hareketleri 10 ar kez yapilmis-
ur. Hareketler sirasinda 3-5 dakikalik dinlenmeler verilmistir,

Ayrica hastanin kendisinin omuz tekerlegi, parmak merdiveni
ve Codman egzersizleri ile galismasi istenmistir. Her hareketin has-
talarin agr1 durumlarina gore 5 veya 10 kereden basglayip, agn azal-
dikca hergiin birer kez arttirhip 15 e cikarilmas: Onerilmistir.

Agr1 nedeniyle omuz gevresi adelelerinin kuvvet testine tam so-
nu¢ vermeyecgi igin kabaca bakilmistir. Daha ¢ok limitasyon tize-
rinde durulmus, bunlara ait Slctimler saptanmastir.

Ayrica Kisa Dalga Diyatermi, 7 hastaya cam elektrotlarla 1,5 cm’?
den kondansatér saha uygulamas: seklinde, omuzun én ve arkasina
karsilikli olarak, 20 dakika uygulanmistir.

BULGULAR

Bu aragtirma sonucunda, hasta yas: ile tedavi sonrasi Olgltimleri
arasinda iligki énemli gortilmemistir. Hasta yas:1 ile tedavi sonrasi
olglimleri arasindaki korelasyonlar asagida tablo 4 de verilmistir, Ko-
relasyon kat sayilari hesaplandiktan sonra p=90.05 yanilma olasili-
gma gore t testi uygulamlarak énem kontroli yapiumistir. Tablo 4
de goruldugu gibi hasta yas: ile tedavi sonras:1 élgtimleri ara51ndak1
korelasyonlar énemsiz bulunmustur.

Hastalik, hastalarim % 90 inda 45-684 yas arasinda gorulmustir.
Hastalara ait lobaratuvar bulgular:i normal sonuglar vermistir. Dia-
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Tablo 4. Hasta yas! ile tedavi sonrasi dlglimleri arasindaki korelasyonlar.

Korel. kat. Korel. kat. Korelasyonun
Baginti Korel. kat. stand. hat. énem kontr. Yorumu
Yas-fl. -0.080 0.185 p 0.05 Negatif, ok zayif
Yag-abd. -0.058 0.186 p 0.05 Negatif, cok zayif
Yags-i.rot. 0.321 0.175 p 005 Pozitif, zayif
Yas-d. rot. 0.163 0.183 p 0.05 Pozitif, zayif

Tablo 5. Tedavi dncesi ve sonrasi hareket genisligi degerleri.

Ted. 6n. har. gen. Ted. son. har. gen.
Std. Std. Std. Std. Ted. son. har. gen.
Ort. sapma  hata Ort. sapma hata Yiizdesi

FlL 143 20.77 3.43 172 4.80 0.86 96
Abd. 125 36.33 86.52 176 12.72 2.29 98

int.

rot. 58 22.86 4.10 87 5.89 1.05 o7
Eks.

rot. * 57 24.48 4.39 a7 6.17 111 97

betik ve tirotoksikozlu hastalarda hastalik daha agir ve agrh seyret-
mistir. Radyolojik bulgularda kalsifiye ve osteoporotik degisiklikler
bulunmustur.

Calismanin yapildig1 dénemde Anabilim Dalimiza bagvuran bu
tiir hastalarin hemen hepsi mutlak surette tedavi istemislerdir. Bu
nedenle arastirmada higbir fizik tedavi ve egzersiz tedavisi uygulan-
mayan kontrol grubu olusturulamamistir.

TARTISMA

Bu arastirmanin sonuglari, klasik bilgilerimiz dogrultusunda kal-
sifiye ve non-kalsifiye omuz periartritlerinde travmanin énemini agik
bir sekilde gostermektedir. Olgularin 12 sinde (% 39) omuz periartrit-
leri travmatik olarak gozlenmistir.

Kalsifiye ve non-kalsifive periartrit, kadin ve erkekte 45-64 yas-
lar1 arasinda daha sik gortlmektedir (% 90). Bu sonug ltieratir bul-
gularina paralellik gostermektedir. Arastirmanin sonucglarina goére
sag omuzda, sola gore daha sik gorulir (% 65). Bu da literatiir bul-
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gular1 (4) ile uyumluluk goéstermektedir. Sag kol genellikle daha faz-
la kullamildigindan, daha fazla travmaya maruz kalmaktadir.

Fizik tedavi ve egzersiz 20-30 seans uygulandiktan sonra, gok omuz
agrsi tarif eden hasta sayisinda azalma olmus (% 15 e diismiis), or-
ta ve hafif agrili olgu ise hi¢ kalmamistir.

Yapilan calisma, kalsifiye ve non-kalsifiye periartrit olgularin-
da erken ve yeterli fizik tedavi+ egzersiz uygulamasinin énemini vur-
gulamaktadir.

OZET

Aragtirma kapsamina alinan 31 kalsifiye ve non-kalsifiye omuz
periartritli hastada, tedavi dncesi omuz agrilarinda, tedavi sonucun-
da énemli 6lclide azalma olmustur. Tedavi sonras1 hareket genisligi-
ne onemli dlglide artma goézlenmis ve normal degerlere yakin deger-
ler dlgulmiistir.

SUMMARY

The Physical Therapy Methods Used At The Calcified And Non Calcified Shoulder
Periarthritis.

In the 31 patients with calcified or non-calcified periarthritis
which were included in this study, significant reduction were obser-
ved in the shoulder pains in comparison with pretreatment period, at
the treatment period. After treatment significant progresses were ob-
served in the range of motion of the patients’ shoulders and measu-
red values were very close to the normal ones.
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EFOR TESTINDEKiI DiYASTOLIK KAN BASINCI
DEGISIKLIKLERININ KORONER ARTER
TESHISINDEKI YERI

Nail Caglar* Remzi Karaoguz** Kenan Omiirli**

Efor testinin koroner arter hastaligimin teshisinde ve prognozu-
" nun degerlendirilmesinde énemli bir yeri vardir. Testin degerlendiril-
mesi fiziki kapasite, kalb hizi, kan basmc degisiklikleri ve EKG bul-
gulanna goére yapilmaktadir. Egzersiz sirasida sistolik kan basmcl-
nin yikselememesi veya diismesi énemli koroner arter hastaliginin
gostergesidir (5,8). Diyastolik kan basinci ile ilgili fazla ¢alisma yok-
tur. Egzersiz sirasinda normalde diyastolik kan basincinda degisiklik
olmaz veya 10 mmHg dan az olmak tizere disme gorulebilir. Ventri-
kiillerde fonksiyon bozuklugu varsa, kardiyak outputun azalmasina
bagh olarak, periferik rezistansta artma ve diyastolik kan basincin-
da yiikselme ortaya ¢ikacaktir.

Calismamizin amac: efor testi sirasimdaki diyastolik kan basinci
degisikliklerinin koroner arter hastaligmm teshisindeki degerinin
aragtirnlmasidir.

MATERYAL ve METOD

Klinigimizde 1082 - 1988 yillar1 arasinda bisiklet veya treadmill
kullanilarak yapilan efor testi sirasinda pozitif cevap gosteren 312

hasta incelendi. Efor oncesi, efor sirasinda ve sonrasinda sistolik ve
diyastolik kan basinglari, kalb hizi, ST segment degisiklikleri, angina
pektoris sikhig1 arastirildi. Treadmill kullanilarak yapilan efor testi
sirasinda. Bruce protokolu uygulandi. Egzersiz sirasinda bipolar gogus
derivasyonunun (CM 5) EKG si monitorize edildi. Elektrokardiyogra-
fide egzersiz ST segmentinin horizontal veya asag1 dogru bir egilim

* AUTTF. Kardiyoloji Bilim Dal Ogretim Uyesi
** A \TTF. Kardiyoloji Arastirma ve Uygulama Merkezi Aragtirma Gorevlisi
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gostererek bir milimetre veya daha fazla ¢dkmesi ve bu ¢dkmenin 80
milisaniyeden fazla devam etmesi, angina pektoris tarzinda gogiis
agrisinin olusmasi pozitif egzersiz testi olarak kabul edildi. Kan basin-
c1 Olgtimleri standart cival sifigmomanometre kullamlarak yapild.
Diyastolik basing degeri olarak faz V kabul edildi. En az iki 6l¢iimde
diyastolik kan basmcinda 10 mmHg veya daha fazla artis anormal
cevap olarak degerlendirildi. Altmis doért kisilik alt gruba Judkins tek-
nigi kullanilarak koroner anjiografi yapildi. Sol ana koroner arterde
% 50, diger koroner arterlerde % 70 ve Ustiindeki darliklar onemli
koroner lezyonu olarak kabul edildi. Istatistiki sonuclar student t ve
paired t testi ile degerlendirildi.

SONUCLAR

Efor testi uygulanan 312 hastamin 76 sinda egzersiz sirasinda di-
yastolik kan basmcinda artma (Grup 1), 236 simnda ise normal cevap
elde edildi (Grup 2). Her iki grup arasinda yas ve cins bakimindan
anlaml farklilik yoktu. Sistolik kan basmci cevabi da her iki grupta
normaldir. 1. grupta birey bagina ortalama kan basmnc: (SISTOLIK)
135F21 mmHg (p<0.001), 2. grupta 137519 mmHg olarak bulundu.

Efor 6ncesinde diyastolik kan basinglar: arasinda anlaml bir fark
yoktu. Egzersiz sirasinda birey basina ortalama diyastolik basmg ar-
tis1 1. grupta 133 mmHg (p<0.001), 2. grupta ise —2-4 mmHg ola-
rak bulundu. ’

Kalb hiz1 cevabi, angina pektoris gériilme siklig1 ve efor testi sii-
resi bakimindan her iki grup arasmnda anlamh farkhihk yoktu (Tab-
lo 1).

Diyastolik kan basincin da artig bulunan grupda iskemik ST seg-
ment degisikliklerinin derecesi diger gruba gore daha fazla idi. Ara-
daki fark istatistiksel agidan énemliydi (Tablo II). .

Birinci gruptan 21, ikinci gruptan 43 hastaya koroner anjiografi
yvapildi. Koroner anjiografi yapilan hastalarin yas, kan basinc ve kalb
hizi bulgular: total grubu temsil edecek 6zellikteydi (Tablo III).

Koroner anjiografi yapilan her iki alt grupda da angina pektoris
gorilme siklig1 asil gruba gére daha fazlaydi. Fark istatistiki olarak
anlamh degildi. Birinci grupdan anjiografi yapilan 21 hastanin 7 sin-
de (% 33.3) Ui¢ damar hastalig1 tesbit edilirken, iki hastada koroner
arterler normal bulundu. Ikinci grupdan koroner anjiografi vapilan
43 hastanin 15 inde (% 37) li¢ damar hastaliz tesbit edilirken, besin-
de koroner arterler normal bulundu (Tablo IV).
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Tablo | : Gruplarin 6zellikleri.

Diyastolik kan basincinda Diyastolik kan basincinda
artis olan grup Grup 1. artis olmayan grup.
N : 76. Grup 2, N : 236
Yas §  54T9 5278 p>0.05

Efor 6ncesi kan basinci

Sistolik 127+18 132516 P>0.05

Diyastolik 81¥8 828 p>0.05
Eforda kan basinc: degisikligi

Sistolik 35F21 37F19 p>0.05

Diyastolik 1353 —2x4 P<0.001
Kalb hiza

Efor o6ncesi 83F 11 8113 p>0.05

Maksimal efor 13618 13517 Pp>0.05
Angina pektoris % 29 24 P>0.05
Efor stiresi dakika 7F3 62 pP>0.05

Tablo 1l : Gruplarin ST ¢ékmesi bakimindan karsilastirilmasi.
21 mm ve
0-1 mm 1.1-2.0 mm iizeri

Diyastolik kan basincinda

artis olan grup. Grup 1 % 12 % 47 41

Divastolik kan basinci ce-

vabl normal grup. Grup 2 % 25 % 57 % 18
p<0.001

Tablo Ill - A : Grup 1 in 6zellikleri.

Hasta sayisi Koroner anjiografi
N: 76 N:21 i
YAS 549 527
Efor 6ncesi kan basimmct mmHg 127/81 122/79
Angina % 29 % 41
Maksimal kalb hizi 13618 13818

Diyastolik kan basinci degisikligi 133 1253
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Tablo 1l B : Grup 2 nin &zellikleri.

Hasta sayisi Koroner anjiografi
N : 236 N : 43
YAS 528 53F7
Efor o6ncesi kan basinci mmHg 133/82 135/79
Angina % 24 % 40
Maksimal kalb hizi 13517 132F18
Diyastolik kan basinc degisikligi —27x4 —254

Tablo IV : Koroner anjiografi sonuclari.

Koroner anjiografi No : 64

3D 2D 1D Normal Toplam
GRUP 1 Iskemik ST degis. + 4 6 — 2 12
Angina -+ 3 4 2 —_ 9.
GRUP 2 Iskemik ST degis. + 8 8 6 3 25
Angina + 8 4 4 2 18
23 22 12 7 64
TARTISMA

Efor testinin, iskemik kalb hastalifinin teshisinde ve prognozu-
nun tayininde gok énemli yeri vardir. Testin degerlendirilmesinde yal-
niz. EKG deki ST degisiklikleri goz oniine alinirsa sensitivite % 78-96,
spesifisite % 90 olarak bildirilmektedir (1,3).

Egzersiz sirasmda kan basinc: degisikliklerinin dikkate alinmasi
teshis degerini arttirmaktadir.

Maksimal eforda veya efor sonrasinda sistolik kan basincinda, 10
mmHg veya daha fazla diismenin énemli koroner lezyonlarina isaret
edebilecegi gesitli calismalarda belirtilmesine ragmen, diyastolik kan
basinci degisikliklerinin 6nemli ¢ok fazla arastirilmamustir.

Normalde egzersiz sirasinda diyastolik kan basinu degismez ve-
va periferik vazodilatasyona baglh olarak hafif diisme gosterir. Iske-
miye baglh sol ventrikiil disfonksiyonu varsa, egzersiz sirasinda kar-
diak output azalir ve refleks olarak periferik vaskiiler rezistans ar-
tar. Wolthuis ve arkadaslar: saglikli bireylerde egzersiz testi sirasin-
da diyastolik kan basmcinda 10 mmHg dan daha fazla diisme ve yiik-
selme olmadigima goésterdiler (10). Bizim galismamizda da diastolik
kan basmcindaki 10 mmHg veya daha fazla artis anormal cevap ola-
rak degerlendirildi.
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Egzersiz testi sirasinda diyastolik kan basmmcindaki anormal ar-
tisin, iskemik EKG degisiklikleriyle birlikte olsun veya olmasin Kko-
roner arter hastaligl teshisinde énemli bir kriter oldugu ileri siirul-
miistiir (8). Diyastolik kan basincindaki bu artis 3 damar hastaligl
veya sol ana koroner lezyonu ile birlikte daha sik goériilmekte ve prog-
noz bakimindan énem tasimaktadir (1).

Biz koroner anjiografi yaptigimiz alt gruplarda ti¢ damar hasta-
g1 gorilme bakimindan anlamh fark bulmadik. Bu hasta sayisinin
ozelligi ile ilgili olabilir. Ancak, vaka sayisimn azlhifina ragmen nor-
mal koroner arter tesbit edilen hasta sayisi, diyastolik kan basmcin-
da artis olmayan grupta daha fazlaydi. Calismamizda ST segmenti-
nin ¢dkme derecesi ise, diyastolik kan basmcinda artis gésteren grup-
ta, diger gruba gore anlaml olarak fazlaydi.

Yaglilarda egzersiz testi sirasinda periferik arterlerde diren¢ azal-
masinda yetersizlik olabilir ve diastolik kan basinc ytikselebilir. An-
cak calisma grubumuzdaki vakalarm yas ortalamasi bu ihtimali ¢ok
azaltmaktadir. Diyastolik kan basincinda artma goésteren 76 hastanin
ancak 21 inde koroner angiografi yapilabilmistir. Vaka sayisimin art-
mast daha uygun olacaktir. Calismamiz bu amagla devam etmekte-
dir.

Sonug olarak, iskemik kalb hastalig disintilerek efor testi yapi-
lan hastalarda, diyastolik kan basimcinin 10 mmHg veya daha fazla
artis gosterdigi tesbit edilirse, iskemik ST degisikligi ile birlikte olsun
veya olmasin, énemli koroner arter lezyonu bulunabilecegi distniil-
melidir. Diyastolik kan basimncindaki bu ylukselme ST segmenti degi-
sikliginin borderline kaldig1 veya tiim degerlendirilemedigi sol vent-
rikiil hipertrofisi, sol dal blogu veya Wolf-Parkinson-White sendrom-
lu hastalarda daha 6nemli olabilir.

OZET

Efor testi miisbet olan 312 hasta egzersiz sonrasindaki diyastolik
kan basinc degisiklikleri yontinden incelendi. Hastalar diyastolik kan
basincl artan 76 hasta (grup I) ve artmayan 236 hasta (grup II) ola-
rak ayrildi.

Grup 1 de ST ¢okmesi, grup II ye gore anlamh olarak daha faz-
laydi (p< 0.001). Her iki grupta koroner arter lezyonlar1 arasinda
anlaml farklhilik yoktu. Grup II de normal koroner arterlerin bulunu-
su grup I'e gore biraz daha fazlaydi. Egzersiz testi sirasindaki diyas-
tolik kan basmec degisikligi koroner arter hastaligl yoninden dnemli
olabilir.



479 Nail Caglar - Remzi Karaoguz - Kenan Omiirli

SUMMARY

The importance of diastolic blood pressure changes during exercise testing on the
diagnosis of coronary artery disease

The importance of diastolic blood pressure changes during exer-
cise testing on the diagnosis of coronary artery disease.

We evaluated diastolic blood pressure changes of 312 patients we-
re divided as group I (76 patients with increased diastolic blood pres-
sure) and group II (236 patients with normal diastolic blood pressure).

ST depression was greater in group I than those of group II (p<
0.001). There was no significant difference between coronary artery
lesions of two groups.

Diastolic blood pressure change during exercise testing seems im-
portant in the diagnosis of coronary artery disease.
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PREEKLAMPSI VE EKLAMPSILERDE
MATERNAL SERUM URAT SEVIYELERI

Giilay Kurtay®

Purin katabolizmas1 sonucu ortaya ¢ikan urik asit diizeyleri pek
cok metabolik hastaliklarda degisiklikler gosterir. Normal sartlar al-
tinda gebelerde plazma iirat seviyeleri gebeligin basindan itibaren ge-
be olmayan kadinlara oranla diser(1,3,4). Bu diisme Urik asit yapimin-
daki azalmaya bagh olmayip gebelerde artan glomeruler filtrasyon
hizi ve azalmis renal tubuler tirat reabsorbsiyonu sonucudur (1,4).
Serum turat diizeyleri gebeligin son trimestrinde gebe olmayan olgu-
lardaki seviyelere ulasir (3,8). 3. trimestrde nedeni belli olmayan hi-
pertansiyon etiyolojisinde plazma tlirat seviyelerinin tayini diagnostik
olarak ¢ok faydaldir. Yikselmis Urat seviyeleri piir ve stiper empoze
preeklampisinin bir gostergesi olabilir. Urat seviyesindeki ylikselme
preeklampside renal hasarin ciddiyetini ve fotlisiin durumunu gos-
termesi acisindan da énem tasir (8). Ciddi preeklampsi olgularinda
yuksek serum iirat dizeyleri ile intrauterin biiytime geriligi ve peri-
natal distress arasinda anlaml bir iliski vardir (8). Bu arastirmanin
amaci A.U. Tip Fakiltesi Kadin Hastaliklar: ve Dogum Klinigine bas-
vuran preeklampsi, eklampsi ve superempoze preeklampsi olgularin-
da 3. trimestirin ilk déneminde maternal serum tirat diizeyleri ile int-
rauterin gelisme geriligi ve perinatal distress arasindaki iligkiyi aras-
tirmaktir.

MATERYEL VE METOD

Bu galismada A.U. Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar: ve Dogum
Kliniginde preeklampsi, eklampsi ve kronik hipertansiyonla stiperem-
poze preeklampsi 6n tanmsi konarak takip ve tedaviye alinan 31 hasta
grubu ile, aym haftalarda poliklinigimize antenatal bakim icin bas-

* A.U. Tip Fakiiltesi Kadin Hastahklar ve Dogum Anabilim Dali Ogretim Uyesi.
** Serum Ufat diizeyleri A.U. Tip Fakiiltesi Biyokimya Bilim Dalinda tayin edilmigtir.
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vuran saghklh normotensif 12 gebe grubunda serum tirat seviyeleri
tayin edilmistir. Bu olgular doguma kadar takip edilip bunlara ait
dogum agirhiklar: saptanmigtir. Plir kronik hipertansif olgular galis-
ma kapsamina alimmamistir. Retinal bulgu, Ure, kreatin degerleri-
nin yiiksek olusu, gebeliklerinin 19. haftasindan énce esansiyel hiper-
tansiyonun bulunmasi gibi kriterler goéz ontine alinarak kronik hiper-
tansiyon tanisina gidilmistir.

Tim hastalarda sistolik ve diyastolik kan basinglari, yatar pozis-
yonda sag brakial arterden sifigmomanometre ile 6lgiildi. Ortalama
kan basinglar ;

Sistolik kan basinc + 2 Diyastolik kan basinci
= OK.B.

3
formuliine gore hesapland: (2).

Sol brakial venden alinan kan érneklerinden serum iirat seviye-
leri fosfotungstik asit metodu ile spektrofotometrik yéntemle tayin
edildi (5). Bu metoda goére normal serum urat degerleri % 2-6 mgr/dl
dir.

Kontrol grubunu olusturan olgularin yas araligi 21-34; preeklamp-
tik olgularin yas araligr 18 - 37; eklamptik grubun yas araligi; 20 - 34
ve kronik hipertansiyonla siiperempoze preeklampsi grubunun yas
aralig1 ise 20 - 33 idi.

Maternal trat diizeyleri mgr/dl, kan basin¢lart mmHg, dogum
agirhklarl gram olarak ifade edildi. Intrauterin gelisme geriligi ve
perinatal distress, ultrasonografik bulgular, perinatal mortalite, ap-
gar skorlar1 ve bebek dogum agirliklarina gore degerlendirildi. De-
gerler ortalama = standart hata olarak belirtildi. Ortalamalar arasin-
daki farkin anlamhhgi Student «t» testine gére saptandi. p< 0.05 ise
ortalamalar arasi fark anlaml olarak kabul edildi.

BULGULAR

Kontrol grubunu olusturan olgularin (n = 12) sistolik, diyastolik
ve ortalama kan basimglan sirasi ile 117.9 = 25 mmHg, 746 = 2.0
mmHg ve 88.8 £+ 1.8 mmHg olarak hesaplandi.
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Preeklamptik grubun (n = 16) sistolik, diyastolik ve ortalama kan
basinglar: sirasi ile 160.6 =+ 5.3 mmHg, 1041 * 3.6 mmHg ve 1353
+ 8.8 mmHg olarak bulundu.

Eklampsi tanis1 konmus grubun (n = 9) sistolik, diyastolik ve
ortalama kan basinclar: sirasi ile 193 = 10.1 mmHg, 118.3 = 4.4 mmHg
ve 143 = 5.9 mmHg olarak hesaplandi.

Kronik hipertansiyon ile superempoze preeklampsi grubunun (n
— 6) sistolik, diyastolik ve ortalama kan basinglari ise sirasi ile 196.7 =
11.5 mmHg, 120 + 7.5 mmHg ve 1452 = 8.5 mmHg olarak hesaplan-
mastir.

Kontrol grubunun sistolik, diyastolik ve ortalama kan basinglari
diger gruplarinkinden anlaml olarak farkhdirlar (p< 0.05).

Kontrol, preeklampsi, eklampsi ve kronik hipertansiyon ile su-
perempoze preeklampsi grubunun maternal serum Urat dizeyleri si-
rasi ile 3.7 = 0.3 mgr/dl, 5.8 == 0.4 mgr/dl, 6.7 * 0.6 mgr/dl ve 7.8
+ 0.9 mgr/dl olarak bulunmustur.

Uc grubun degerleri kontrol degerlerinden anlaml olarak yuk-
sektir (p<0.05). Ayrica kronik hipertansiyon ile superempoze preek-
lampsi grubunun degerleride preeklampsi grubunun degerlerinden
anlaml olarak yiiksektir (p< 0.05) Tablo L

Kontrol, preeklampsi eklampsi ve kronik hipertansiyon ile supe-
rempoze preeklampsi grubunun dogum agirliklar: sirasi ile 3137.5 =+
88.8 g, 2590.1 + 257.8 g, 2064,4 = 304.6 gve 1545.0 =+ 256.0 g olarak bu-
lunmustur. Son 3 grubun degerleri kontrol grubundan anlaml ola-
rak diistiktiir (p< 0.05). Ayrica kronik hipertansiyon ile superempoze
preeklampsi grubunun degeri preeklampsi grubunun degerinden an-
lamh olarak distktiir (p<0.05). Preeklampsi grubunun degeri ile ek-
lampsi grubunun degeri arasinda anlamh fark saptanamamistir.

Kontrol grubunu olusturan 12 olgudan birinde (% 8.3) perinatal
distress saptanmstir.

Preeklampsi grubunu olusturan 16 olgudan 4 tnde (% 25) peri-
natal distress saptanmis olup bunlardan birinde intrauterin exitus
olmustur.

Eklampsi grubunu olusturan 9 olgudan 4 tinde (% 44.4) perinatal
distress saptanmis olup bunlardan birinde intrauterin exitus olus-
mustur.
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Kronik hipertansiyon ile superempoze preeklampsi grubunu olus-
turan 6 olgudan 5 inde (% 83.3) perinatal distress saptanmis olup
bunlardan 3 U intrauterin exitustur.

Kontrol, preeklampsi, eklampsi ve kronik hipertansiyon ile supe-
rempoze eklampsi gruplarinin maternal serum tirat dizeyleri, dogum
agirhklar: ve perinatal distress ytiizdeleri Tablo I'de gésterilmistir,

TABLO | - Kontrol gebe, preeklampsi, eklampsi ve kronik hipertansiyon ile siiperempose
preeklampsisi olan gebelerde maternal kan tirat diizeyi, dogum agirh§i ve perinatal distress
ylizdesi.

Ma!_ternal Serum Dodum Perinatal
Urat Diizeyi Adgirhdn Distress
n (mg/dl) (Gram) % si

Kontrol 12 37403 3137.5+-88.8 8.3 (1 vaka)
Preeklampsi 16 5.8+40.41 2580.1 4 257.8! 18.8 (3 vaka)
Eklampsi 9 6.7406! 2064.4-+304.61 44.4 (4 vaka)
Kronik hipertansiyonla
Sliperempoze eklampsi 6 7.8-+09L2 1545.0--256.01.2 83.3 (5 vaka)
Grubu

¥

n= Olgu sayisi1.
1= Kontrol degerden anlamh olarak farkli (p<0.05)
2= Preeklampsi grubundan anlaml olarak farkl (p<0.05)

TARTISMA

Terme yakin olgularda maternal serum tirat diizeyleri preeklamp-
sinin siddeti ile orantiidir (7). Preeklampsi bdbrek morfolojisindeki
degisikliklerle karakterizedir (6). Bobrekteki degisiklikler anormal
protein itrahina ve bébrek kan akimindaki degisikliklere neden olur

ve tubuliilerde tirat tutulmas: degisir. Bobrekteki degisiklikler yiiksek
maternal serum tlral dizeylerinin nedenidir ve fétal patolojide énem-
lidir (8). :

Bulgularimiz maternal serum iirat diizeylerinin yukselmesi ile
dogum agirhiklarinin diismesi ve perinatal distress insidansmin art-
mas1 arasinda belirgin bir iliski oldugunu ortaya koymaktadir. Preek-
lamptik ve eklamptik olgularda terme yakin maternal serum tirat se-
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viyelerindeki ylkselme gebeligin sonlandirilmas igin bir gdsterge ola-
rak kabul edilebilir. Fétiistin canliliginin stipheli oldugu olgularda ise
gebeligin sonlandirilmasi hakkindaki nihai karar genel klinik, ultra-
sonografik ve laboratuvar bulgularma dayanilarak verilmelidir.

OZET

Bu calisma 12 normotensif gebeden olusan kontrol ve 31 preek-
lamptik, eklamptik ve kronik hipertansiyon ile sliperempoze preek-
Jampsi grubundan olusan toplam 43 gebe olguda yapilmistir. Mater-
nal yiksek serum tlrat dizeyleri ile disuk dogum agirliklar: ve pe-
rinatal distress insidansi arasinda anlaml bir iliski saptanmaigtir.

SUMMARY

Maternal Serum Urate Levels in Pre - Eclampsia and Eclampsia

Maternal serum urate levels were studied in 12 normal pregnan-
cies, 16 cases of pre-eclampsia, 9 cases of eclampsia and 6 cases of
eclampsia superimposed in chronic hypertension. Markedly elevated
levels of serum urate were found in studied groups. High serum urate
levels, low birth weight and high incidence of perinatal distress were
found in patients with pre-eclampsia and eclampsia. Findings were
discussed.
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GEBELIKTE ULTRASON UYGULANMASININ MATERNAL
KAN PROSTAGLANDIN DUZEYi VE KAN BASINCI
UZERINE ETKIiLERI

Giilay Kurtay*

Prostaglandinler, tig, dort veya bes ¢ifte bag igeren, 20 karbon
atomlu doymamis yag asitlerinden sentez edilen ve organizmada cok
yonlii etkileri olan bir grup endojen maddelerdir. Insanda olusan pros-
taglandinlerin ana kaynagl arakidonik asid ve linoleik asiddir. Araki-
donik asidden iki serisi prostagiandinler (PGE., PGF:, PGI, gibi), Li-
noleik asidden bir serisi prostaglandinler (PGE;, PGF:« gibi) ve eyko-
sapentanoik asidden ise ui¢ serisi prostaglandinler (PGE,, PGF:a, PGl
gibi) olusur. Insanda prostaglandinlerin fizyolojik fonksiyonlarindan
daha cok iki serisi sorumludur (7,19,20). Hiicre membraninin kimya-
sal ve fiziksel etkenlerle uyarilmasi arakidonik asidin saliverilmesi-
ne ve prostaglandinlerin sentezinde artmaya neden olur. Prostaglan-
dinler organizmada hemen hemen tim fizyolojik ve patolojik olay-
larda katkisi olan endojen maddelerdir. Termde gebelerde progeste-
ron dizeyleri diserken, PGF saliverilmesi artar ve bu da travayin bag-
lamasina neden olan faktérlerden biridir (13). Prostaglandinler iire-
me sistemine olan etkileri nedeni ile klinikte, ilk iki trimestirde ge-
belizi sonlandirmak, termindeki olgularda dogumu baslatmak ve
kontrasepsiyon amac ile kullanmilirlar. Gebeligin ilk iki trimestirinde
uterus progtaglandinlere oksitosinden daha duyarhdir. Bu nedenle
terapotik abortus yapmak igin tercih edilebilirler (14).

Prostaglandinlerin iireme sistemi disinda tiim sistemler tizerinede
etkileri vardir. E ve F serisi prostaglandinler kalp debisini artirmala-
rina karsin periferik damar direncini azalttiklarindan sistemik kan
basincinda diismeye neden olurlar. Prostaglandinler Ei, E:, Fi ve F
kapiller permeabiliteyi artirirlar (14). Dokularda fiziksel ve kimyasal
etkenler prostaglandin saliverilmesine neden olmaktadir (14). Fizik-

» A0, Tip Fakiltesi Kadin Hast. ve Dogum Anabilim Dal Ogr. Uyesi. Dog. Dr.
** Prostaglandin dluzeyleri H.U. Tip Fakiiltesi Farmakoloji Bilim Dalinda tayin edil-
mistir.
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sel bir etken olan ultrasonun gebelikte tani amaci ile uygulanimi-
nin prostaglandin sentezini artirarak travayi baslatabilecegi, kardi-
ovaskiler parametrelerde degisiklikler olusturabilecegi dustniilebilir.

Bu ¢alismanin amaci gebelerde tam amac ile uygulanan uitraso-
nun maternal kan prostaglandin dizeyleri, kan basinc ve kalp atimi
hiz1 lizerine olan etkilerini incelemektir.

MATERYEL ve METOD

Bu ¢alismada, tani amaci ile ultrason uygulanan gebe ve kontrol
olgularinda, ultrasonun kan prostaglandin benzeri aktivite (PGBA),
kan basinci, nabiz ve gocuk kalp sesleri (C.K.S.) iizerine olan etkileri
arastirilacaktir.

Kontrol gruplarini (24 saghkl kadin) gontillii doktor, hemsire ve
hastabakicilar olusturmustur. 38 gebe olgu ise A.U. Tip Fakiiltesi Ka-
din Hastaliklar: ve Dogum Klinigine antenatal bakim igin gelen ve
cegitli tamlarla yatan gebelerden segilmistir. Gebe olgulara, gestas-
yonal sak, gebelik yas1 ve plasenta konumu saptanmasi, ikiz gebelik
suphesi ve C.K.S. nin duyulmadigl durumlar gibi gesitli tam1 amag-
lariyla ultrason uygulanmistir. Toplam 62 olgunun olusturdugu ve
6 grupta yaptigimiz arastirmada, olgulara ¢alismanin amaci ve uy-
gulanacak ydntem anlatilarak, izinleri alinmisgtir.

1— Ultrason uygulanan kontrol grub u(20-29 yas) : Gebe olma-
van saghkl 10 kadimm olusturdugu bu gruba ultrason, menstruas-
yvon disi glinlerde uygulanmstir.

2— Ultrason uygulanan normal gebe grubu (19-33 yas) : 24 gebe-
yi kapsayan bu grupta 9 olgu gebeligin ilk yarisinda ve 15 olguda ge-
beligin ikinci yarisinda bulunmaktadir.

3— Bashk uygulanan kontrol grubu (19-29 yas) : Ultrason aygi-
tmin hastaya uygulanan bashiginmm da ultrasonun olusturacag fizik-
sel etkiye eklenebilecegi dustncesi ile 7 saghkl gebe olmayan kadina
ultrason agilmadan sadece bashik uygulanmustir.

4 — Bashk uygulanan normal gebe grubu (21 - 32 yas) : Ayn ge-
rekge ile 7 gebe kadina ultrason agilmadan bashk uygulanmistir.

5 — Onceden aspirin uygulanan kontrol grubu (18 - 35 yvag) : Ult-
rason uygulanmasi ile olusan etkilerin kan PGBA diizeylerindeki de-
gigmeler ile olan iliskisini ortaya koymak amaciyla, gebe olmayan
saghkl 7 kadina, ulfrason uygulanmasindan 24 saat énce prostaglan-
din sentez inhibitéri olarak 6 saat ara ile oral yoldan 1 g aspirin ve-
rilmistir.
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6 — Onceden aspirin uygulanan normal gebe grubu (20 - 28 vas) :
Benzer sekilde 7 gebenin olusturdugu ayri bir gruba, ultrason uygu-
lanmasidan 6nce ayni dozda aspirin verilmigtir.

Bu calismada A.U. Tip Fakiiltesi Radyoloji Kursiisti'nde bulunan
Siemens firmasinin ortalama 3 miliwatt/cm” ve maksimum 10 Watt/
cm® siddetinde ultrason yayan ve 2,5 MHz frekansinda, Vidoson 635 B
Mode Real Time aygit1 15 dakika sure ile uygulanmigtir.

Tim olgularda ultrason ve bashk uygulanmasindan énce ve uy-
gulamanin son dakikasinda yatar durumda sag radial arterden na-
biz saymmlar: yapilmigtir. Olgularin diyastolik ve sistolik kan basmg-
lar1 ultrason ve bashk uygulanmasindan énce ve uygulanma sirasin-
da sag koldan sfigmomanometre ile Slctilmiustir, Sistolik ve diyasto-
lik kan basinci degerlerine gore ortalama kan basimclari hesaplan-
mastir (9).

Ultrason veya bashk uygulanmasindan énce ve uygulamanin son
dakikasinda brakiyal venden alinan kan ornekleri esas olarak Gilmo-
re ve arkadaslar1 (11)nin tammladigl yénteme gore ekstrakte edildi.

Prostaglandin ekstraksiyonu yapilan 6rneklerin bulundugu tip-
lerin agizlar kapatilarak biyolojik tayin yapilana kadar -20°C’'de sak-
landa.

Ekstrakte edilen érneklerin PGBA’leri biyolojik tayin yéntemi ile
dlgtildi. Bu yontem igin biyolojik tayin organi olarak sican mide fun-
dus seridi kullanildi. Her iki cinsten (150 - 250 g) siganlar boyunlarm-
dan kesilerek oldiirildiiler. Siganlarin mideleri besleyici Tyrode so-
liisyonu icine alindi. Burada fundus kismi midenin diger kismindan
ayrildl ve Vane (27)'in tammladig gibi serit seklinde kesilerek su-
perfizyon sistemine alind. Mide fundus seridinin bir ucu sabit bir
askiya diger ucu ise Grass FT 03 «Force displacement» transdusiria
baglandi. «Buchler» polistaltik pompasi kullanilarak fundus geridinin
fizerinde % 95 0. ve % 5 CO. karigimi ile gazlandirilan ve 1s1s1 37°C'de
sabit tutulan besleyici Tyrode soliisyonu dakikada 6 ml olacak sekilde
devamlh gecirildi. Fundus seridinin kasilmalar1 Grass Model 7B po-
ligrafi kullanilarak yazdirildi. Preparata baslangigta bir gram isti-
rahat gerilimi uygulandi ve dengeli duruma gelmesi igin 45 dakika
beklendi. Tyrode soliisyonu igine mide fundus kasmnimn reaktivitesini
etkiliyebilecek diger maddelerin reseptor antagonistleri (Serotonin
antagonisti olarak Metiserjid, 0.5 mg/litre; asetilkolin antagonisti ola-
rak Atropin, 0.5 mg/litre; histamin antagonisti olarak Mepiramin, 0.5
mg/litre; beta adrenerjik reseptor blokéru olarak Propranolol, 0.2 mg/
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litre; alfa adrenerjik reseptér blokéri olarak Fentolamin 0.1 mg/litre)
katilda,

Preparat stabil duruma gelince gesitli dozlarda PGE. uygulanarak
elde edilen kasilmalarin amplitidiine gére doz cevap egrisi cizildi.
Daha énce ekstrakte edilen 6érneklerin her biri 1 ml Tyrode soliisyonu
ile sulandirilarak bundan 0.1 ml preparata uygulandi. Preparattaki
kasilmalarin amplitiidiine gére bunun, doz cevap egrisinde ne kadar
dozda PGE; ile elde edilen cevaba uydugu bulundu. 0.1 ml ekstrakt'ta-
ki aktiviteye uyan PGE, 1 ml'deki aktivite hesaplandi. PGE, PGE.
PGF. ve PGI gibi gesitli prostaglandinler mide fundus kasi tizerinde
ayn yonde etki gdstermeleri nedeniyle biyolojik tayin yéntemi ile sap-
tanan degerler, PGE: esdegeri olarak prostaglandin benzeri aktivite
PGBA seklinde belirtilmistir.

Aspirin verilen hastalarda plazma salisilat dizeyleri Meites ve
Faulkner (17)in tamimladiklar1 yonteme goére tayin edilmistir. Elde
edilen sayisal degerler ortalama - standart hata (- S.H.) ifade edilmis
olup, ortalamalar arasindaki farkin énem kontrolu Student «t» testi-
ne goére (15) yapilda,

Gruplar aras1 ve esler arasi karsilastirmada bulunan p degeri p<
0.05 ise ortalamalar arasi fark istatistiksel olarak anlamli kabul edil-
di.

BULGULAR

Gebe kadinlardan alinan vendz kan érneklerinde, bazal PGBA de-
gerleri (Ultrason uygulanan 24 ve sadece bashk uygulanan 7 gebe
olgudan alinan bazal PGBA degerlerinin ortalamasidir) 38.8+3.7 ng/
ml olarak saptanmistir. Bu deger kontrol grubunun bazal PGBA dii-
zeyleri (35.9+4.6 ng/ml) ile karsilastinldiginda, anlamh bir fark gos-
termemektedir.

Gebeligin ilk yarisinda bulunan olgularda (n = 9), bazal kan
PGBA duzeyleri 32.4 + 5.3 ng/ml ve ikinci yarisinda (n = 15) 44.9 =+
5.2 ng/ml olarak saptanmistir. Bu iki deger arasinda istatistiksel ola-
rak anlamh bir fark saptanmamistir.

Kan ornekleri alinmadan 24 saat énce giinde 4 kez 1 g aspirin uy-
uygulanan 14 olgunun (7 gebe ve 7 kontrol) bazal kan PGBA dizey-
leri incelendiginde, gebe (10.2 = 1.8) ve kontrol (9.5 + 1.1) gruplar
arasinda farkhhik olmadig1 saptanmastir.
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Ultrason uygulanan kontrol ve gebe gruplarinda, ultrason uygu-
gulanmasmin son dakikasinda aliman kan orneklerinde saptanan
PGBA diizeyleri, ultrason éncesi degerlere gore istatistiksel olarak an-

laml1 derecede ylksek bulundu (Sekil, 1; Tablo, LII).
P<O0025 P<00025
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70 | K Kontrol prubu.
Ge Gebe grubu.
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SEKIL 1 : GCegitli gruplorda bazal ve ultrasen

uygulanmas: sirasindaki  kan PGBA duzeyleri.

Kontrol grubunda ultrason uygulanmasimdan énce ve uygulanma
sirasinda kan basinci, nabiz sayilar élgiilerek, ultrason uygulanigimin
bu parametreler lizerine olan etkileri incelenmistir. Sadece sistolik
kan basmcimin anlamli olarak azaldig: saptanmistir (p< 0.0025), (Se-
kil, 2; Tablo I).

Tam amaciyla ultrason uyguladigimiz 24 gebe olguda ultrason-
dan once saptadigimiz bazal kan PGBA diizeyleri ylkselmis ve bu
artis istatistiksel olarak anlaml bulunmustur (p< 0.0025) (Sekil, 1;
Tablo ID.

Ultrason uygulanis: ile gebe olgularin sistolik, diyastolik ve orta-
lama kan basinclarinda azalma saptanmigtir (Sekil, 2; Tablo II). Ult-
rason uygulanisi nabiz sayisinda onemli bir degisiklik olusturmamis-
tir. Uygulamadan sonra CK.S. ortalama degeri ylukselmistir. CK.S. sa-
yvisindaki bu artis, istatistiksel olarak anlamlidir (p<C 0.05) (Tablo, ID.
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Ultrason uygulanigindan 24 saat énce, giinde 4 kez 1 g aspirin
alan kontrol grubundaki olgularda plazma salisilat dizeyi 44.4 + 5.8
mg/100 ml, gebe olgularda ise bu diizey 24.4 = 2.1 mg/100 ml olarak
bulunmugtur. Bu iki deger arasmda anlamlh fark vardir (p< 0.01).

TABLO I o=

YOKTROL GRUPTA ULTRASON UYCULANMASINDAN UNCE VE UYGULANMA S IRASINDA KAN PGBA, WABIZ VE KA RBAZINCI IEZERLERD

. Ultrazon Uygulesnsindan Once Ultreson Uyguleazssi Siracinda
Sira Ay
Sistolik | Diyestolik| Ortalama Sietolik | Diyastolik| Ortalams
Ne Soyata POBA Xan Kan Kan Tabiz POBA Ean Kan Kan Habiz
. E s 3 o :
(ng/fa1) X(ia:mm;;) !(ium:n;;) ?a:.ﬂu;; ) Sayis1 (ng/m1) ](3":.:‘}‘:; ; ?u;:.:; ; Ts;;nz;) Seyis1
1 HTe 55 1 | € 83.3 100 14 110 50 70.0 88
1 6. 54 100 & 733 92 90 100 60 73.3 168
k) Hate 14 125 75 91.7 80 16 120 70 B6.T Ba
¢ Su. 43 100 10 82.0 106 100 90 &0 10.0 )
5 Al 26 120 80 93.3 79 ;63 120 i0 83,3 84
[ A8, M 120 10 86,7 * 8¢ 100 1o 75 86.7 12
1 T 40 10 10 80.0 80 70 90 170 76.7 80
[ g.0. [, 50 130 o 95,7 8o 7% 120 80 93,1 66
g Z.B, 15 125 &9 5.0 68 ax 105 60 73.0 ]
10 Rk 16 100 6 3.0 6 1 103 = 730 86
ortalemat sl | Ma1k5.0 Pivodaz 6.5z | eaa20.7 | Bratag 65.5510.2/105.0 ¥3.2 | 6552200 | 78,71 2.6 |62.6 23,9
irtatietiksel Anelieler . teda 310 tnd.310 AD. A.D. ADe
- P<0.0025 | p€0.00Y

Aspirin uygulanan kontrol grubunun bazal kan PGBA diizeyi 9.5+
1.1 ng/ml, gebe grubunun bazal kan PGBA diizeyi 10.2 + 1.8 ng/mil
olarak saptanmistir. Bu iki grup, aspirin almayan kontrol ve gebe
gruplan ile karsilastirildiklarinda, bazal kan PGBA diizeyleri baki-

Kantrol grubu (n.10) Gabe grubu (na24)
o, S AL
7 ~ ( —
130
P<00025
_— < P <00025
no | ’—I—
100 4
P<00005

Kon Bosinet (mm Hg )
-l
o

AD.
8 . P <00005 g
70 N
su | \ {g
S0
( N R N t\

Sistolik Diyastolik Ortaloma Sistolik Diyostolik Ortaloma

SEKIL.Z : Kontrol wve geba grubunde uliroson uygulonmasindan Bnce ve
uyguloama  srasinde kan  bosinct  dederlari. { (D : ultrason
uygulonmasindon énce ¢ Ultrason uygulonmasi sirasinda )
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mindan istatistiksel olarak anlamli dlgtide diisik bulunmustur (p<
0.001).

Aspirin verilen kontrol ve gebe grubunda ultrason uygulanisi ile
kan PGBA diizeyleri, nabiz sayis1 ve kan basinc degerlerinde anlam-
11 bir degisiklik gézlenmemistir. Daha énce gebe olgularda ultrason
uygulanmsindan sonra saptadigimiz CK.S. sayisindaki anlamh artis,
aspirin alan gebe olgularda da goézlenmistir. (p< 0.0025).

TABLOLIT )

NORUAL GEEE GAUBULDA ULTRASON UYGULANMASINDAN OHCE VE ULTRASQN UYSULANMAST SIRASDIDA YAN PGBA,
KA¥ BASDICI, FABIZ VE §.K.S. DECFRLERL

Ulirsson  Uygulenmasindan  Once {ltrason  Uygulanmas:  Siraminda
gara Ada
Sistolik |Diysstolik| Ortalaca Sietolik Diyastolikx| Ortalasa
) FGBA Xan Xan Xan Nabaz way | Kan ¥an ¥an Nataz -
¥o Seoyads RO e Rasiies Sagiit Geka8s (g | BEEEEC Pasunca asincy Sazazy =
feef) | (g ) () | (=6 ) m) | (ong) [ (e ke | (= te)
i
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Ultrason uygulanmasinda kullanilan aygitin bashgimin da meka-
nik bir etki olusturabilecegi disiincesi ile kontrol ve gebe olmak tze-
re iki ayr1 gruptaki olgulara ultrason acilmadan sadece aygitin bas-
I1g1 uygulanmustir. Gebe ve kontrol gruplarinda kan PGBA duzeyleri,
sistolik, diyastolik ve ortalama kan basmci degerleri ile nabiz sayilari
bashk uygulanmasindan énce ve sonra incelendiklerinde, bitin bu
degerler arasinda istatistiksel olarak anlamh fark bulunmamigtir.
Benzeri sekilde gebe olgularda da baslik uygulamisimin CK.S. sayisi-
n1 etkilemedigi saptanmistir.

TARTISMA

Bu galismada, kontrol grupta ve gebe kadmlarda bazal kan PGBA
diizeylerinin 35 -40 ng/ml oldugu ve iki grup arasinda anlamh bir
fark bulunmadigl saptanmistir. Bu degerler onceki ¢alismalarda el-
de edilen sonuglarla karsilastirilabilir duzeydedir. Greaves ve McDo-
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nald - Gibson (12), insan kaninda E ve F postaglandinlerin karisimi
seklinde 11.0 £ 1.1 ng/ml’lik bir prostaglandin aktivitesi saptamis-
tir. Ancak bu aktivite standart olarak PGE: kullanilmak suretiyle 61-
culmustir. Ekstraksiyonda etil asetat yerine etanol ve eter uygula-
narak prostaglandin benzeri aktivite ince tabaka kromatografisi ile
tayin edilmistir. Prostaglandinlerin ayri ayr1 izole edilerek saptandik-
lar1 galismalarda, PGBA tizerinden degerlendirilen diizeylere gore da-
ha diisiik degerler bulunmasi olagandir. Ornegin : Willman (28), in-
san plazmasinda PGE,; diizeyini 25 ng/ml, Unger ve arkadaslar ise
(26), periferik venéz kanda PGE. dlizeyini 1.6 ng/ml olarak sapta-
miglardir. Gebelikte ve ozellikle gebeligin ikinci yarisinda prostag-
landin sentezinin arttig1 bilinmektedir (25). Bay ve Ferris (1), radyo-
immunoassay yontemi ile gebelerde ventz kandaki PGE diizeyini 0.45
ng/ml olarak saptamiglar, gebe olmayan kadinlarda ise bu diizeyin
0.10 ng/ml oldugunu gostermislerdir. Ancak, gebe uterusta sentezi
artan prostaglandinlerin dolasimindaki prostaglandin diizeyini an-
lamh derecede yiikseltmeyecegini bildiren calismalar da bulunmak-
tadir (10).

Insanda fétal membranlarin lizozomlarinda ve desiduada fosfoli-
paz A: enziminin bulundugu gosterilmis ve bu enzimin de prostaglan-
din sentezindeki artisla ilgili olabilecegi ileri suiriilmiistiir (21). Bu
lizozomlar1 travma ozmolaritedeki ani degisiklikler, doku pH’sindaki
degisiklikler ve anoksi gibi fiziksel ve kimyasal faktérler etkiliyerek
fosfolipaz A. enziminin aktive olmasim saglarlar. Bu da, arakidonik
asidin hiicre membranlarindan saliverilerek prostaglandin sentezini
artirmasina neden olur. Diger fiziksel etkenlerin de benzeri mekaniz-
malar ile prostaglandin sentezini artirdig1 bilinmektedir (21,22). Obs-
tetrik ve jinekolojide tan1 amaciyla yaygin olarak kullamilan ultrason
da fiziksel bir etkendir. Ultrasonun, lizozomal enzimleri uyararak fos-
folipaz A, enziminin aktivasyonuna neden olacag: beklenir.

Bu ¢alismada, kontrol ve gebe gruplarinda ultrason uygulanma-
simin kan PGBA diizeylerini anlaml derecede artirdign bulunmustur.
Bu bulgu, ultrasonun biyolojik etkilerinin bazilarindan prostaglandin
senlezindeki artigin sorumlu olabilecegini gostermesi bakimindan
dnem tasimaktadir. Ayrica bu giine kadar yapilan calismalarda ult-
rasonun dokuda prostaglandin sentezi lizerine olan etkileri incelen-
migtir. Miller ve Whitcomb (18), tani dozunda ultrason uygulanmasi-
nin trombositlerde agregasyona neden oldugunu géstermisler, ancak
bu olayda prostaglandinlerin olasi rollerine deginmemislerdir. Orga-
nizmada en kuvvetli trombosit agregasyonu yapan madde olarak bi-
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linen TXA. ve yine ayni ydnde etkisi olan PGE; arakidonik asid meta-
bolitleri olduklar icin, ultrasonun agregasyon yapicl etkisinden so-
rumlu olabilirler. Trombosit. agregasyonundan baska prostaglandine
duyarh diger sistemlerin de ultrasondan etkilenmesi beklenir. Orne-
gin : Gebelikte ultrason uygulanmasmdan sonra sistolik, diyvastolik
ve ortalama kan basiclannda anlamh derecede disme saptanmigtir.
Ultrasonun bu etkisi daha énce aspirin uygulanan olgularda goézlen-
memistir. Bu durum. ultrason etkisi ile kan basmncindaki dismenin,
prostaglandin sentezindeki artigin bir sonucu oldugunu gostermek-
tedir. Bu etkinin, ultrason aygitinin bashiginin mekanik bir etkisi so-
nucu olusmadigi, ayri bir grup olguda acikhiga kavusturulmustur.
Baslik uygulamasi kan PGBA diizeylerini ve kan basmcim etkileme-
mistir. Ultrason uygulanmas: gebe grubunda diyastolik kan basincim
anlamli derecede diisirmiis, gebe olmayan grupta ise bu etki gézlen-
memistir. Her iki grupta, ultrason uygulanisi aym oranda prostaglan-
din aciga cikarmistir. Gebe grubunda, diyastolik kan basmcinin dis-
mesine karsin, gebe olmayanlarda etkilenmemesi, gebelikte vaskiler
yatagm prostaglandinlere duyarhiginin artmas: (5,6) ile agiklanabilir.

Ayrice, ultrason uygulanmasi ile her iki grupta sistolik kan ba-
sinclarinda diisme saptanmis ve bu etki aspirin alan gruplarda goz-
lenmemistir. Diisiik yaptirmak ve dogumu baslatmak amaciyla cesitli
yollardan prostaglandin uygulanan olgularda prostaglandinlere ait
yan tesirlerden biri de hipotansiyondur (3,4,16,23). Aspirin verilme-
sinden sonra, ultrason uygulanmas: sirasinda hipotansiyon olusma-
mas1, ultrasonun bu etkisinden prostaglandinlerin sorumlu oldugunu
gosterir.

Gebe olgularda, ultrason uygulanms: sirasinda saptadigimiz diger
bir bulgu da C.K.S. sayisindaki artistir. Ultrason uygulamsimin C.K.S.
sayisim artiricl etkisi prostaglandin sentezindeki artis ile agiklana-
maz. Ciinkii aspirin verilen gebe olgularda, ultrasonun prostaglandin-
ler araciligl ile olusan diger etkileri ortaya ¢ikmamakta, ancak CK.S.
sayisindaki artis é6nlenmemektedir. Dogumu baglatmak amac: ile pros-
taglandin uygulanan baz olgularda fétal bradikardi gézlenmesi de (8,
24) ultrasonun C.K.S. lizerine olan etkisinin prostaglandinlere bagh
olamiyacagim diistindurir. Ultrasonun fétusa direkt etkisi veya pros-

taglandinler disinda baz1 endojen maddeleri agiga gikarmasi CKS.
sayisin artirabilir.

Ultrason uygulamginin ézellikle gebelerde kan basincini anlamh
derecede diistirmesi, C.K.S. sayisin1 artirmasi, tan1 amaciyla ultrason
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‘uygulanmasi sirasimnda gebelerin kan basinglarmin ve C.K.S.'nin dik-
katle izlenmesi geregini vurgulamaktadir.

Bu calismada, ultrason uygulams ile gebe olgularda kan PGBA
diizeylerinin ytikseldigi saptanmistir. Bu etkinin gebelik sirasinda du-
sik ve dogum olayinin baslamasina neden olacagi beklenebilir. Ancak
¢alismamizda béyle bir durumun gézlenmeyisinin nedenleri su sekil-
de siwralanabilir.

1 — Ultrason uygulanisi ile yukselen kan PGBA’si igindeki, PGF.x
ve PGE; uterus kontraksiyonlarini baslatacak diizeye ulasmayabilir.

2 — Gebelik sirasinda kandaki progesteron dizeyinin yiiksek
olugsu nedeniyle miyometriyumun prostaglandinlere olan duyarhg:
azalmistir,

3 — Prostaglandinler, ultrason etkisiyle saliverildikten ve dola-
sima gectikten sonra stiratle inaktive olduklarindan, uterus kontrak-
siyonlarini baslatmak igin yeterli stirede yiksek diizeyde kalamamak-
tadir.

4 — Ultrason miyometriyumda eksitatoér rol oynayan prostaglan-
dinler yaninda inhibitér rol oynayan prostaglandinlerin de sentezini
artirabilir. Ornegin PGL'nin insan miyometrivumunda uterotonik
prostaglandinlerin etkilerini antagonize ettigi gdsterilmistir (2).

Biittin bu sayilanlar, ultrasonun etkisi ile kanda yiikselen PGBA
dizeylerinin disik veya erken doguma neden olmayisim acgiklaya-
bilir.

Prostaglandin sentez inhibitorii olarak aspirin uyguladigimiz kont-
rol ve gebe olgularimizda, kandaki PGBA diizeyleri ortalama 9-10 ng/
ml olarak bulunmustur. Bu duzeyler aspirin uygulanmayan olgula-
rin PGBA dizeylerinden anlamlh olarak dustiktiir. Kontrol grubunda
bu etkiyi olusturan plazma salisilat diizeyi 44.4 mg/100 ml dir. Aym
dozun uygulandig1 gebe grubunda ise plazma salisilat diizeyi 24.4
mg/100 ml olarak bulunmustur. Bu iki grubun plazma salisilat dii-
zeyleri arasindaki anlamh fark, gebelerde ilacin dagilim hacminin ge-
nislemis olmas: ile aciklanabilir. Plazma salisilat diizeylerinin farkl
olmasina karsin her iki gruptaki bazal kan PGBA'nin vakin dizeyler-
de olmasi uygulanan aspirin dozunun prostaglandin sentez inhibis-
yonu bakimmdan optimumun Uzerinde oldugunu goéstermektedir.

OZET

Bu ¢ahsma 24 kontrol 38 gebe toplam 62 olguda yapilmistir. Gebe
ve kontrol gruplarindaki olgularda, tan1 dozunda ultrason uygulanma-
simin kan prostaglandin diizeyi, kan basinci, nabiz sayis1 ve C.K.S. de-
gerleri lizerine etkileri incelenmistir.
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Ultrason uygulamas: kontrol ve gebe grubunda kan PGBA diizey-
lerini anlaml olarak artirmis, kontrol grubunda sistolik kan basmci-
n1 anlaml Slgiide azaltirken diyastolik kan basincini, ortalama kan
basimcini ve nabiz sayillarini etkilememistir. Gebe grubunda ise sis-
tolik, diyastolik ve ortalama kan basinglarinda anlamlh azalma ve
C.K.S. sayisinda artmaya neden olmustur. Nabiz sayis: ise etkilenme-
mistir.

SUMMARY

The effect of ultrasound on maternal blood prostaglandin levels and blood
pressure of pregnants

Diagnostic dose of ultrasound caused increase of blood prostag-
landin like activity in pregnant and nonpregnant women. This incre-
ase was not observed in women who were pretreated with aspirin.
Systolic, diastolic and mean blood pressures of pregnant women were
decreased by ultrasound. Fetal heart rate was increased. Ultrasound-
induced changes on blood pressure and blood prostaglandin levels of
pregnant women were discussed.
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NORMOTENSIF VE HiPERTENSIF GEBELERDE
SERUM KALSiYUM DUZEYLERI

Giilay Kurtay*

Hipertansiyonun patogenezine yonelik teorilerden birisi intrasel-
liller kalsiyumun énemli roli oldugu hakkindadir (1,7). Kesteloot ve
Geboers (5) 9321 erkek olgular: kapsayan epidemiyolojik ¢aligmalarin-
da serum Kkalsiyum konsantrasyonlar: ile diyastolik ve sistolik kan
basinglar: arasinda anlamli bir pozitif korrelasyon bulmuslardir. Mc
Carron (6) nonpregnant hipertensif ve normotensif kimselerin total
serum kalsiyum konsantrasyonlari arasmda fark olmadigimni ancak
hipertensif olgularin serum iyonize kalsiyum konsantrasyonlarinin
normotensif olgularmdan daha diisiik oldugunu bildirmislerdir. Ric-
hards ve digerleri (8) ise normotensif ve hipertensif gebelerde yap-
tiklar: calismada bu iki grubun serum iyonize kalsiyum duzeyleri ara-
sinda fark bulamamislardir. Géruldugi gibi serum kalsiyum diizey-
leri ile kan basmci arasmdaki iliskiyi gosterir galismalar gesitli so-
nuclar vermektedir.

Bu calismanin amact Klinigimize basvuran gebe normotensif ve
hipertensif hastalarm serum kalsiyum dtzeylerinde farkhlik olup ol-
madigini arastirmaktir.

MATERYEL METOD

Bu calisma A.U. Tip Fakiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Ana-
bilim dalina antenatal bakim icin basvuran 12 normotensif (20-39 y)
gebe ve hipertensif 45 gebede serum kalsiyum seviyeleri tayin edildi
ve kan basinglar ile iligkisi aragtirildi.

Normotensif olgularin 6 si primigravid 6 s1 multipar, 45 hiper-
tensif olgunun 19’u primigravid 26 s1 multipar idi. Her iki gruptaki
hastalarin gebelik yasi son trimestr 28 - 42 hafta arasinda idi. Olgula-

* A.UJ. Tip Fakiltesi Kadin Hastaliglar ve Dogum Anabilim Dal Ogretim Uyesi.
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rin sistolik ve diyastolik kan basinglari yatar pozisyonda sag brakial
arterden sfigmomanometre ile 6lglildii. Hastalar 6 st siire ile dinlen-
dirildikten sonra ol¢limler tekrarlandi. Ortalama kan basinglari

SKB + 2 DKB

= OKB
3

formiline goére hesapland: (3). Sistolik kan basmc 140 mmHg ve
lzerinde diyastolik kan basinci 90 mmHg ve tlizerinde olan hastalar
hipertansif grup altinda topland.

Serum total kalsiyum seviyeleri o-cresol phthalein Complexon kul-
lanilarak spektrofotometrik yéntemle yapild:r (9). Kan érnekleri ali-
nan hagstalar bize basvuruncaya kadar gebelikleri siiresince herhangi
bir antihipertansif tedavi gérmemislerdi.

BULGULAR

Normotensif gruptaki 12 olgunun sistolik, diyastolik ve ortalama
kan basinglar: sirasi ile 117.9 == 2.5 mmHg, 74.6 = 2.0 mmHg ve 88.8
+ 1.8 mmHg olarak hesaplandi. Bu gruptaki olgularin ortalama se-
rum kalsiyum diizeyleri 9.32 == 0.16 mgr/dl olarak bulundu. Hiper-
tensif 45 olgunun kan basmnci degerleri ortalamalari, sistolik icin

171.8 &= 5.1 mmHg diyastolik i¢in 109.4 = 2.7 mmHg ve ortalama kan
basinci igin 130.1 + 3.4 mmHg olarak bulundu. Bu gruptaki olgularin
serum Ca degerleri 9.25 =+ 0.17 mgr/dl olarak saptandi. Her iki grup-
taki olgularin serum kalsiyum dtizeyleri ile kan basmci degerleri ara-
sinda pozitif veya negatif bir korelasyon bulunamadi.

Normotensif gebe grubunun serum kalsiyum dizeyleri (9.32 =+
0.16 mgr/dl) ile hipertensif grubun serum kalsiyum diizeyleri (9.25 =+
0.17 mgr/dl) arasinda istatistiksel bakimdan anlamh bir farkhilik sap-
tanamadi. Kullanilan metoda gére total serum kalsiyum diizeylerinin
normal degerleri 8.6 - 9.8 mgr/dl simirlarindadir. Gerelk normotcnsif
ve gerekse hipertensif gebelerin total serum kalsiyum konsantrasyon-
lar1 bu hudutlar igerisinde bulunmustur.

Olgularin kan basmci ve serum kalsiyum diizeyleri degerleri
Tablo I'de 6zetlenmistir.
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Tablo | : Normotensif ve hipertensif gebelerde kan basinci ve Ca++ diizeyleri. n = Olgu
sayisi degerleri ortalama - standart hata (S.H.) seklinde belirtilmistir.

Kan Basinct mmHg) Serum C++
n Sistolik Diyastolik Ortalama diizeyleri mg/dl
Normotensif 12 1179 + 25 74.6 + 2.0 888 + 18 9.32 4+ 0.16
Hipertensif 45 1718 + 5.1 109.4 + 2.7 130.1 =+ 34 9.25 == 0.17
TARTISMA

Son zamanlarda intraselliiler (hiicre i¢i) kalsiyum konsantrasyo-
nundaki artmanin hipertansiyona neden olabilecegi hususunda go-
rusler belirmistir. Hiicre i¢i kalsiyum konsantrasyonundaki artma
damar diiz kasinin kasic1 uyaranlara duyarhiginda artmaya ve kan
basmcinda yiikselmeye neden olmaktadir (7). Nitekim kalsiyum kanal
blokorleri antihipertensif olarak kullamlmaktadir (2). Serum kalsi-
yumu ile hipertansiyon arasindaki iliski geliskilidir. Hipertensif ve
normotensif grubun total serum kalsiyumlarmn farkli bulunmadi-
g1 bildiren ¢alismalar (6) yanminda hipertensif hastalarda total se-
rum kalsiyum konsantrasyonunun normotensiflerinkinden ytiksek ol-
dugunu bildiren ¢alismalar da vardir (5). Richards ve dig. (8) termin-
deki normotensif ve hipertensif gebelerin serum kalsiyum diizeyleri
arasmda fark bulamamislardir. Buna benzer sekilde bizim galisma-
mizda da normotensif gebelerle hipertensif gebelerin total serum kal-
siyum' diizeyleri arasinda fark bulunamadi.

Artmis kalsiyum diizeylerinin kan basincinda artmaya neden ola-
bilecegi diisiincesiyle Kesteloot ve Geboers (5) tarafindan 9321 erkek
olguyu igeren arastirmada serum kalsiyum diizeyleri ile kan basimci
arasmmda anlaml derecede pozitif korrelasyon saptanmistir. Bizim ¢a-
lismamizda kan basinci degerleri ile serum total kalsiyum diizeyleri
arasinda bir korrelasyon tesbit edilemedi.

Sonug olarak hipertensif ve normotensif gebelerin total serum kal-
siyum dizeyleri arasinda anlamli bir fark gézlenmedi,
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12 normotensif ve 45 hipertensif gebe olguda serum kalsiyvum se-
viyeleri tayin edildi ve kan basinglar ile iligskisi arastirildi. Sonug ola-
rak hipertensif ve normotensif gebelerin total serum kalsiyum duzey-
leri arasinda anlaml bir fark goézlenmedi.

SUMMARY

Calcium Llevels in Normotensive and Hypertensive
Prengant Women

Serum total calcium consentrations of normotensive and hyper-
tensive pregnhant women were determined. Significant positive and
negative correlation were not found between serum calcium and both
systolic and diastolic blood pressure. No difference has been found in
serum calcium levels between normotensive and hypertensive preg-
nant women,
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SISTEMIK LUPUS ERITEMATOZUSLU HASTALARDA AKTIVITE
GOSTERGESI OLARAK SERUM FERRITIN DUZEYININ DEGERI

Neval Duman” Biilent Erbay® Oktay Karatan® Ergun Ertug”

Ferritin hiicre i¢i demir depo proteinidir (16). Ferritin molekili
demir bir nive ile bunu saran apoferritin adini alan protein kilifindan
olusur. Ferritin biitin memeli dokularinda, ¢zellikle retikiiloendotel-
yal sistemde (RES) mevcut olup, serumda da eser miktarda bulun-
maktadir. Dolasimdaki ferritin baslica RES’ten kaynaklanir.

Demir eksikligi anemisinde ferritin diizeyi duser. Viicuttaki do-
kularda demir miktarmin arttign hemokromatozis gibi hastaliklarda
(20), inflamasyonlarda (2,4,13,15,19), karaciger hastaliklarinda, hema-
tolojik ve non-hematolojik malignitelerde (1,10,11) serum ferritin diize-
yi artmaktadir. Bu nedenle serum ferritin diizeyinin bu hastaliklarin
tanmisinda, takibinde ve tedavinin etkinligini degerlendirmede yararl
. bir yontem oldugu disuntilmektedir.

ilk kez 1895 yilinda Osler tarafindan sistemik bulgular: tanimla-

nan sistemik lupus eritematozus (SLE), aktivasyon ve remisyon peri-

yotlar: ile gidis gosteren kronik sistemik enflamatuar bir hastaliktir.
Hastaligim aktivite doneminde multipl organ sistemlerinde tutulumun

olmas: karakteristiktir. Ayrica hasta serumunda antiniikleer antikor

(ANA) pozitifligi, DNA antikor (Anti-DNA) titresinde yukseklik bu-

-lunmasi, serum kompleman duzeyinde disme aktivasyon doneminde-

ki major immunolojik bulgulardir.

' Bu ¢alismada, SLE’li hastalarda serum ferritin diizeyi ile hastal-
&Zn aktivitesi arasindaki iliski ve hastaligin evrelendirilmesinde se-
rum ferritin diizeyinin roli arastirildi.

* Ankara Universitesi Tip Fakultesi Nefroloji Bilim Dali Ogretim Uyesi.
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MATERYAL ve METOD

Calisma grubuna SLE tanis1 almis 36 hasta ve 10 saglikli kontrol
grubu olmak lizere toplam 46 birey alindi. SLE tanili hastalarm 23%i
aktivasyon evresinde, 16 s1 remisyon evresinde idi. Aktif déonemde iz-
lenen 3 hasta, remisyon déneminde de izlendiginden bu hastalar re-

misyon grubu kapsaminada almdi. Hasta grubunun 27'si kadin, 9'u
erkek yag ortalamalar 28,8 idi. Kontrol grubunun 5'i erkek, 6's1 kadin
olup, yas ortalamalari 31,8 idi.

Galigma kapsamina alinan 36 hastanin 21'ine (% 58,3) bobrek bi-
opsisi yapildl. Hastalara tam1 koymada Amerika Romatizma Birligi’
nin gosterdigi (3) klinik bulgular ve laboratuar incelemelerinden en
az dort tanesinin bulunmasina dikkat edildi. Bu klinik ve laboratuar
bulgular sunlardair;

1. Fasiyal eritem

2. Discoid lupus eritematozus

3. Baynaud fenomeni

4. Alopesi

5. Fotosensitivite

8. Oral veya nazofarengeal iilserasyon
7. Artrit

8. LE hiicresi pozitifligi

9. Kronik yalanci pozitif sifiliz testi
10. Gunde 3,5 gr'in tizerinde proteiniiri
11. Idrarda selliiler silindirler

12. Plorit ve perikardit

"13. Psikoz, Konviilziyon
14. Lokopeni (<4000 mim?®)
15. Trombositopeni (<100.000 mm?, hemolitik anemi.

Bunun yam sira aktif evre kriteri olarak fizik muayenede klasik
multisistem hastalik tutulumunun bulunmasi, ANA pozitifligi ve an-
ti-DNA diizeyinin normalden yiiksek olmasi gibi kriterler gézoniine
alinda,

Serum ferritin dlzeylerini etkileyebilecegi diistincesi ile karaciger
fonksiyon testleri normal ve enfeksiyon bulgusu tesbit edilmeyen has-
talar secildi. Ayrica hastalarin serum demiri diizeyleri &lgildii.
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Remisyon ve aktivasyon evresindeki SLE'li hastalarin ANA, an-
ti-DNA, serum ferritin diizeyleri Tablo : 1 a-b de 6zetlendi.

Tablo 1-a : Aktivasyon evresindeki SLE'li hastalarin serum Ferritin, anti-DNA ve ANA
diizeyleri (5,13,20 no.lu olgular remisyon grubunda da 10,15,16 sira no ile izlenmistir.

ANA ANTI-DNA Ferritin
Sira No. Yas Cins ) (ii/ml) (ng/ml)
1 33 K 44 105 44
2 20 K 4+ 66 239
3 39 K 3+ 154 418
4 30 K 4+ 84 306
5 21 K 3+ 130 126
6 30 K 3+ 110 421
7 23 K 3+ 103 1191
8 18 K 44 117 1096
9 36 E 4+ 28 332
10 20 K 44 44 471
11 37 K 4+ 75 932
12 25 K 3+ 62 507
13 18 K 2+ 67 476
14 37 K 24+ 12 345
15 21 E 3+ 130 699
16 37 K 3+ . 28 172
17 47 . K 3+ 150 215
18 21 K 3+ 130 629
19 21 K 3+ 130 100
20 28 K 3+ 77 383
21 21 K 44 34 428
22 33 K 3+ 96 264
23 27 K 3+ 110 283

Ortalama Deger 3,261+0,129 88,783=-8,503 38,130+65,527
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Tablo |1-b : Remisyon evresindeki SLE'li hastalarin serum Ferritin, Anti-DNA ve ANA

diizeyleri.
ANA ANTI-DNA Ferritin
Sira No. Yas  Cins (—) (ii/ml) (ng/ml)
1 31 E 24 11 133
2 32 K 3 5 334
3 45 E 2+ 8 131
4 34 E 14 8 19
5 19 E 24 7 223
6 45 E 0 3 116
7 19 K 2 9 39
8 53 K 0 6 31
9 20 E 1+ 0 110
10 30 K 34 14 143
11 25 K 24 7 137
12 19 E 0 6 54
13 17 K 24 12 102
14 18 K 34 4 145
15 28 K 1+ 12 143
16 18 K 1+ 10 93
Ortalama Deger 1,56340,258 7,625+0,922 122,063+19,236

Kontrol grubunun serum ferritin diizeyleri Tablo II'de 6zetlendi.

Tablo Il : Kontrol grubunun serum Ferritin diizeyleri.
Sira No. Yas Cins Ferritin (ng/ml)
1 36 K 65
2 36 E 84
3 24 K 58
4 33 K 114
5 51 E 35
6 22 E 47
7 15 K 134
8 28 E 52
9 24 E 97
10 35 K 11
11 K 32

31
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Sistemik lupus eritematozusun evrelendirilmesinde hem klinik,
hem serolojik kriterler gozoénine alindi. Bu nedenlede ANA ve anti-
DNA titrasyonlar: yapildi. ANA tayini Ortho kiti kullanilarak immun-
floresans yontemi ile degerlendirildi (Normal deger 1/40 dilisyon ne-
gatif). Anti-DNA titrasyonu Amersham anti-DNA  Kiti kullanilarak
radyoimmunassay yontemi ile yapildi (Normal deger 0-25 U/ml). Se-
rum ferritin tayini aktif ve remisyon evresindeki SLE'li hastalardan
alinan serum orneklerinde Amersham-Ferritin RIA kiti kullanilarak
radyoimmunassay yontemi ile yapildi (Normal deger Frkek : 17-230
ng/ml. Kadin : 14-150 ng/ml). '

Calismadan elde edilen degerlerin ortalamalari arasindaki farkin
énem kontrolu student t testi ile yapildi.

BULGULAR

SLE tanis1 olan hastalarin 20'si aktif evrede, 13’0 remisyon evre-
sinde, 3" hem aktivasyon hem de remisyon déneminde jzlendi.

Aktif evredeki 23 SLE'li hastanin 15'inde (% 65,2) yluzde lupusa
dzgl cilt tutulumu, 14'iinde (% 60,8) artrit, 14'inde (% 60,8) artralji,
14'tnde (% 60,8) bobrek tutulumuna ait idrar bulgusu, 4'inde (% 17,4)
ates, 4inde (% 17,4) lenfadenopati, 3'linde (% 13) hipertansiyon, 3'in-
de (% 13) santral sinir sistemi bulgusu (koma ve psikoz) 3'tinde (% 13)
plorezi, 3'tiinde (% 13) perikardit, 2'sinde (% 8,6) hepatosplenomegali
mevcuttu. Aktif evredeki hastalarn 8'ine yapilan bobrek biopsisi so-
nucu taniy1 destekledi. i

Calismaya alinan ve remisyon evresinde kabul edilen 13 hastanin
sadece 3'iinde (% 23,07) yiizde eritem seklinde cilt lezyonu mevcuttu.
Bu gruptaki hastalarin hepsine daha ¢nce bobrek biopsisi yapilarak
SLE tanis1 konmustur.

Aktif evredeki 23 hastanin 22'sinde (% 95,6) anti-DNA diizeyi, 20
sinde (% 87) serum ferritin diizeyi normalden yilksek bulundu. Bir
hasta (% 4,4) klinik olarak aktif evrede kabul edilmesine ragmen an-
ti-DNA dizeyi normaldi (12 U/ml), fakat ferritin dizeyi ytksek sap-
tandi (345 ng/ml) (Olgu No : 14). Ug hastada ise (% 13) ylksek an-
ti-DNA dizeyine ragmen ferritin dizeyi normal bulundu (Olgu No :
1,5,19). '
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Aktif evredeki 23 hastanin ortalama anti-DNA degeri 88,783 + 8,593
U/ml, ortalama ANA titresi 3,261+0,129 pozitif bulundu. Ortalama
serum ferritin degeri 438,130+62,527 ng/ml idi.

Remisyon evresindeki hastalarin 1'i hari¢ 15'inde (% 93,7) anti-
DNA ve serum ferritin dlizeyi normal bulundu. Bir hastamizda (No : 2)
anti-DNA diizeyi normal bulunmasina ragmen, ANA titresi 3 pozitif
idi ve hastada remisyon evresinin stirdiirtilmesi ve kontrolu, uygula-
nan ikili sitostatik+-steroid tedavisine ragmen giiglik gésteriyordu.
Bu hastanin serum ferritin dizeyi (334 ng/ml) oldukga yiiksek bulun-
du.

Remisyon evresindeki 16 hastanin ortalama anti-DNA diizeyi
7,625:£0,922 U/ml, ortalama ANA titresi 1,5630,258 pozitif bulundu.
Remisyondaki hastalarin ortalama serum ferritin degeri 122,063+
19,236 ng/ml idi.

Kontrol grubunun ortalama serum ferritin degeri 66,273+11,27
ng/ml bulundu.

Aktif evredeki hastalarin serum ferritin dlizeyleri, kontrol grubu-
nun serum ferritin dizeyleri ile karsilastirildiginda 6nemli farklihk
bulundu (t = 4,068 p<0,001).

Remisyon evresindeki hastalarin serum ferritin diizeyleri kontrol
grubunun serum ferritin diizeyleri ile karsilastirildiginda pozitif zayif
bir iliski bulundu (t = 2,232 p<0,05) (Tablo : 3).

Tablo 3 : Aktif ve remisyon evresindeki hastalarin serum ferritin diizeylerinin
kontrol grubu ile mukayesesi.

Ferritin ng/ml

Aktif Evre Kontrol t Degeri p Degeri
438,130+62,527 66,273£11,27 4,068 < 0,001
Remisyon Evre

122,063:+19,236 66,273:£11,27 2,232 < 0,05

Aktif ve remisyon evresindeki hastalarin anti-DNA ve ANA dii-
zeyleri karsilastirildiginda, ortalamalar arasinda énemli farklihik bu-
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lundu (p<0,001). Bu bulguyu destekler sekilde aktif ve remisyondaki
hastalarin serum ferritin diizeyleride karsilastirildiginda ortalamalar
arasmda énemli farkliik bulundu (p<0,001 t = 4,108) (Tablo : 4).

Tablo 4 : Aktif ve remisyon evresindekl hastalarin ANA, Anti-DNA ve
ferritin diizeylerinin karsilastiriimasi

Aktif Evre SLE Remisyon SLE
(n=23) (n=16) t Degeri p
ANA 3,261 0,129 1,5630,258 6,428 p<0,001
Anti-DNA 88,783 +8,593 7,625:£0,922 7,824 p<0,001

Ferritin 438,130+62,527 122,063-19,236 4,108 p<0,001

TARTISMA

Klinikte aktivasyon ve remisyon evreleri ile seyreden, kronik enf-
lamatuar bir hastalik olan SLE, klinik seyri esnasinda ilimh bir gidis
gosterebildigi gibi, fulminan fatal bir tablo ilede ortaya gikabilir. On

yil éncesine kadar SLE'e bagli bobrek ve santral sinir sistemi tutulu-
mu nedeni ile biiylik oranda 6len hastalarin, son yillarda tedavide kor-
tikosteroid ve sistostatik ajanlarin uygun bir sekilde kullamilmaya basg-
lanmasi ile 5 yillik yasam siireleri % 80-90 oranina ulasmistir. SLE'l
hastalarmm prognozu ve klinik izlemi agisindan, klinik ve immunolojik
evrelendirilmenin saghkli yapilmasi ve uygulanan tedaviye yanitin
iyi degerlendirilmesi Qdk dnemlidir.

Biz de galismamizda, SLE'li hastalarda aktivite kriterlerini belir-
leyen sistemik klinik bulgular, ANA pozitifligi ve anti-DNA dtzeyi
yiiksekliginin yanisira serum ferritin diizeyininde bir aktivasyon kri-
teri olup olamiyacagini, ayrica uygulanan tedavinin yonlendirilme-
sinde ve izlenmesinde bir parametre olarak kabul edilip edilmeyecegi-
ni arastirdik. :

Son birkag yil icinde bazi arastiricilar akut enfeksiyonlu birgok
hastada serum ferritin diizeyinin arttigim gostermislerdir (2,4,15,19).
Ayrica eriskin ve gocuk ramatoid artiritli hastalarda da serum ferritin
diizeyi artmaktadir (2,7,12,17).
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Inflamasyonlarda demirin RES hiicrelerinden plazmaya gegcisinde
bir blokaj oldugu gosterilmistir. Bu da RES de demir birikimine neden
olmaktadir (6,8,9). Demirin ferritin sentezi i¢in intraselliler bir uyari-

c1 oldugu kabul edilmektedir (14,21). Bu nedenle inflamasyonlarda
RES iginde demirin birikmesi ve bu demirin RES’deki ferritine bag-
lanmmmin artmasinin ferritin sentezini arttirdigl ileri stirilmekte-
dir (4).

Konijn ve ark.'lar1 (13) sicanlarda olusturduklar:1 deneysel infla-
masyondan sonra karacigerde ferritin sentezinin arttigini gdstermis-
lerdir. Bu arastirmacilara gore inflamasyonda akut faz reaktanlarmin
artisinin yani sira, ferritin sentezinde de artis olmaktadir. Ferritin sen-
tezindeki bu artisin lokal hasar boélgelerinden agiga ¢ikan hiicresel
maddelere karsi olusan non-spesifik bir cevap oldugu kabul edil-
mektedir.

Insanlardaki enfeksiyonlarda ferritin artis1 icin hangi mekaniz-
manin gegerli oldugu bilinmemektedir. Belkide her iki mekanizma so-
nucu. inflamasyonda ferritin sentezi artmaktadir.

Birgok ¢alismada romatoid artritli hastalarda serum ferritin dii-
zeyinde artis ve ayrica hastalk aktivitesi ile sistemik bulgular ara-
sinda korelasyonlar saptanmistir (2,5,7,17,18).

Pelkonen ve ark.’larmin (17) Juvenil romatoid artritli 20 hastada
yvaptigr calismada, hastaligin aktif donemlerinde serum ferritin diize-
yinin yuksekligi sabit bir bulgu olarak bulunmustur. Tiim hastalarda
tedavinin ilk birkac¢ haftas: iginde serum ferritin diizeyi siiratle nor-
mallesmis ve ileriki aylarda azalmaya devam etmistir.

Craft ve ark.'lar1 (7) Juvenil kronik poliartritte serum ferritini ile
hastalik aktivitesi arasinda yakmn iliski oldugunu saptamislardir. Bu
aragtiricilar serum ferritin dizeyini, hastaligin aktivitesini gésterme-
de en giivenilir laboratuar bulgusu ve tedavinin etkinliginde de yol
gosterici olarak kabul etmektedirler.

Blake ve ark.’lar1 (5) romatoid artritli eriskinlerde serum ferritin
duizeyi yiliksekliginin kot bir prognostik indeks oldugunu sdéylemek-
tedirler.
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- Biz de ¢alismamizda sistemik bir hastalik olan SLE'li hastalarin
aktivasyon ve remisyon evrelerindeki serum ANA titresi, anti-DNA ve
ferritin diizeylerinin ortalamalarini karsilastirdigimizda  oldukca
onemli farklilik saptadik (p<0,001). Aktif dénemdeki SLE'li hastala-
rin serum ferritin diizeyleri, klasik immunolojik aktivasyon kriteri
olarak bilinen anti-DNA duzeyi yuksekligi ve ANA pozitifligine pa-
ralel bir gekilde artmis bulundu.

Remisyon evresindeki hastalarda ise anti-DNA ve ANA dizeyle-
rinin normallesmesine paralel olarak, serum ferritin diizeyleri de nor-
mal degerlerde bulundu. Remisyon evresinde kabul edilen ve anti-DNA
diizeyi normal bulunan bir hastamizin klinik bulgulari ikili sitosta-
tik +steroid tedavi uygulamasina ragmen guglikle kontrol altina alin-
mistiki, bu hastamizda oldukca ylksek serum ferritin diizeyi sapta-
dik.

Aktivasyon evresindeki SLE'li hastalarin serum ferritin duzeyi ile
kontrol grubu serum ferritin dizeyi ortalamalar1 arasinda oldukc¢a
onemli farklihik saptand: (p<0,001).

Remisyon evresindeki SLE’li hastalarm serum ferritin diizeyi ile
kontrol grubu serum ferritin diizeyleri arasinda da pozitif zayif bir
iliski bulundu (p<0,05). Bu zayif pozitif iliskinin remisyon dénemin-
deki hastalarin serum ferritinin dtizeylerinin normale dénmesine
ragmen, saghkl bireylerdeki gibi daha alt serum ferritin diizeyine in-

memesine bagh oldugunu kabul ediyoruz.

Bu galismadan elde ettigimiz sonuglara gore; SLE'de serum ferri-
tin diizeyi artisi ile hastalifin aktivitesi arasmda bir iligkinin bulun-
dugunu, klasik immunolojik aktivasyon kriteri olarak kabul edilen
ANA pozitifligi ve anti-DNA diizeyi yiiksekliginin yani sira serum fer-
ritin diizeyindeki artisin da aktivasyon kriteri olabilecegini disin-
mekteyiz. Ayrica serum ferritin diizeyinin hastalara uygulanan teda-
vinin yénlendirilmesinde ve izlenmesinde yararl bir parametre olabi-
lecegi kanisindayiz.

OZET

SLE tanis: almis 36 hasta klinik ve immunolojik kriterler gézont-
ne alinarak evrelendirildi. Remisyon ve aktivasyon evrelerindeki has-
ta grublarinda Anti-DNA, ANA ve serum ferritin dizeyleri olguldu.
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Serum ferritin duzeyleri hastaligin aktif evresinde anlaml bir se-
kilde yiiksek, remisyon evresinde ise normal bulundu. Aktif evrede
anti-DNA dizeyi ve ANA titrasyonu pozitifligindeki artisa paralel
olarak serum ferritin dizeyide yiiksek bulundu. Aktif evredeki serum
ferritin duizeyi ile remisyon evresindeki serum ferritin diizeyi arasin-
da da 6nemli farklihk saptand: (p<0,001).

Bu bulgulara gore, serum ferritin dizeyinin sistemik lupus erite-
matozus'un aktivasyon ve remisyon evrelerinin degerlendirilmesinde,
uygulanan tedavinin yénlendirilmesinde ve izlenmesinde yararh bir
kriter olabilecegi kanisina varildi.

SUMMARY

Serum ferritin levels as a indicator of disease activity in patients
with systemic lupus erythematosus

Thirty-six patients with systemic lupus erythematosus (SLE) were
staged with regard to clinical and immunological criteria. Anti-DNA,
ANA and serum ferritin concentrations were studied in both remis-
sion and activation patients groups.

Serum ferritin concentrations were found to be significantly high
in the active stage of the disease; while it was normal in remission.
Increase in serum ferritin was compatible with the anti-DNA levels
and positive ANA titrage. There occured significant difference
(p<0:001) in serum ferritin values between the active and remission
stages.

Conclusively it can be suggested that serum ferritin level was a
useful guide in evaluation of activation and remission states of SLE

and in determination of optimal treatment.
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INTRODUCTION

With effective programmes of immunization, diphtheria has be-
come an uncommon disease in western developed countries during the
last fifty years (4,5,12). But it still continues to be one of the major pub-
lic health problems in developing countries like Turkey, India, Afgha-
nistan and Jordan (9,10,15,17) . Since widespread routine immunization
campaigns have recently started in Turkey (8), diphtheria is seen as
sporadic cases and small outbreaks (9). However, five patients with
diphtheria were admitted to our hospital in December 1987 and we
have decided to report this localized outbreak.

MATERIAL AND METHODS

During the one-month period from December 1, 1987 to December
31, 1987, 5 patients were suspected of having diphtheria on clinical
grounds. All cases came from the same primary school.

Since direct smear examination of greyish-white membrane which
wos prepared for Gram or Neisser’s stain proved to be unreliable,
throat swabs were also cultured on blood agar, Loeffler’s and telliirite
agar media in all cases. Serum telliirite medium, broth medium and
biochemical studies were used for identification of Corynebacterium
diphtheria strain. Toxinogenicity was tested by in vitro Elek plate.
A detailed history of immunization status, close contacts and symp-
toms were recorded. Findings were reviewed and analysed.

* Assistant Professor in the Department of Pediatrics, Firat University, Faculty of
Medicine
** Agsistant Professor in the Department of Infectious Diseases, Firat University,
Faculty of Medicine.
*#* Professor in the Department of Pediatrics, Firat University, Faculty of Medicine.
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Patients were isolated in the hospital and at their homes for dif-
ferent periods according to the seriousness of each case. During these
periods they were appropriately treated for diphtheria.

COURSE OF OUTBREAK

CASE 1: On December 1, 1987, a ten-year-old boy attended the pe-
diatric outpatient clinic of the Resarch Hospital with a seven-day his-
tory of fever, sore throat and respiratory difficulty. He had received
no immunizations. Physical examination revealed an acutely ill child
with typical thick greyish-white tonsillar membrane and evidence of
severe laryngotracheal obstruction. In direct smear examination of
diphtheric membrane, diphtheria-like organisms were seen. Toxino-
genic C. diphtheria, intermedius thype was indentified. During the
period of secon dand third hospital week he developed neurological
complications (such as polyneuritis, paralyses of palate, diaphragma
and lateral rectus) and clinical and electrocardiographic signs of
myocarditis. Treatment consisted of emercency tracheostomy, 40.000
units of diphtheria antitoxin, penicillin, digitalization, sedation, strict
bedrest and supportive care. Thereafter, he recovered, slowly.

CASE 2 : On December 7, 1987, an eleven-year-old male friend of
CASE 1 from a different class of the same school was admitted to
hospital with a five-day history of nausea, fever and sore throat. He
had recieved two injections of primary immunization while he was an
infant. The child with membranous tonsillitis was accepted as a mo-
derate clinical case of diphtheria. Toxinogenic C. diphtheria interme-
dius was isolated from throat swab culture. Auscultation of the heart
and ECG findings were within normal limits. He had no neurological
complications. He was treated with 20.000 Uinits of diphtheria antitoxin,
penicillin and supportive care.

CASE 3 : On December 15, 1987, an eiqt-years-old girl from the sa-
me class of school as CASE 1 was admitted to our pediatric tinit with
a week-old history of sore throat. Vaccination status of the child with
slight membranous tonsillitis and positive throat swab could not be de-
finitely determined. In addition to toxinogenic C. diphtheria interme-
dius, group a beta hemolytic streptococci, grew at her swab culture.
According to physical and laboratory findings, she was a mild clini-
cal case without evidence of myocarditis and neurological compli-
cations. Treatment consisted of 20.000 Units of diphtheria antitoxin
and penicillin.
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CASE 4 : A twelve-year-old unimmunized boy from the same
school was admitted to hospital on December 28, 1987, with a history
of fever and sore throat of 3 days’ duration. From his membranous
tonsillitis, direct smear examination and throat swab culture proved
to be positive for. Cardiac and neurological complications were not
detected. He was corynebactheriae treated with 20.000 Units of dipht-
heria antitoxin and penicillin.

CASE 5 : A ten-year-old girl from the same school was admitted
to hospital on December 28, 1987, with a history of fever and sore
throat of 3 days’ duration. She had recieved two injections of primary
immunization during her infancy. The child was mildly ill with mem-
branous tonsillitis. She was also simultaneously infected by C. diph-
theria intermedius and group A beta hemolytic streptococci. Signs of
cardiac and neurological complications were absent. Treatment con-
sisted of 20.000 tinits of diphtheria antitoxin and penicillin.

DISCUSSION

Diphtheria is a life-threatening infectious disease with obstruction
of upper respiratory tract if community immunization, early diagnosis
and rapid treatment are not accomplished, especially in developing
countries. Eighty percent of cases occur in unimmunized individuals
under 15 years of age (7). The incidence is highest among lower socio-
economic groups in crowded conditions in winter months (7,15,17).

In accordance with other reports (1,2,3,6,9,14,17), this localized out-
break was seen in the winter month of December and all of the cases
were under 15 years of age. There was a history of close contact in all
patients, as they all attended the same school. None of the cases had
received complete immunization.

The clinical findings and complications of diphtheria were similar
to descriptions of standart textbook (7) and of several other reports
(1,2,11,13,14,15,16,17). They were characterized by fever, nausea, sore
throat, membranous tansillitis, laryngotracheal myocarditis and neu-

rological manifestations.

Because we rapidly isolated andtreated the patients in the hospi-
tal and at their homes tintil they were free of infection and made a
field survey at the affected area (the results of the field survey will
be reported in a separate article) the outbreak was restricted at the
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source of infection. There after, an intensive immunization campaign
was started in the same primary school.

As a result, we strongly believe that in the control of diphtheria,
satisfactory community vaccination and rapid control of an outbreak
by prompt treatment of carriers (who can be detected with afield sur-
vey) and cases are very important and effective.

Table 1 : Summary of cases

AGE Vaccination
Case yr.  Sex Severity  Status Therapy Complications Outcome

CASE1 10 Male Severe Nil 1.40000 Units 1.Pespiratory Recovery
of antitoxin obstruction
2, Penicillin 2. Myocarditis
for 20 days
3.Emercency 3. Neurological
tracheos- camp.
tomy
4, Digitalizati-
on, sedation
5, Strict
bed-rest
CASE2 11 Male Moderate Partial 1.20000 iinits — Recovery
of antitoxin
2. Penicillin
for 10 days
CASE 3 8 Female Mild ? 1. 20000 Units — Recovery
of antitoxin
2. Penicillin
for 10 days
CASE4 12 Male Mild Nil 1. 20000 inits — Recovery
of antitoxin
. Penicillin
for 10 days
CASE5 10 Female Mild Partial 1.20000 tlinits —_ Recovery
of antitoxin
2. Penicillin
for 10 days

ro
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OZET

Aralik 1987 tarihinde, bir aylik stre iginde Elazi1g’da yerel bir dif-
teri salgini olmustu. Ayni ilkokuldan bes ¢ocuk etkilendi. Bu gocuk-
larin hic birisine yeterli dozda karma ag1 yapilmamisti. Mikrobiyolojik
incelemeler sonucunda Corynebacterium diphtheria intermedius sug-
lar1 elde edildi. Tani konulan ilk hastaya larinkotrakeal obstriiksiyon
nedeniyle acil trakeostomi uyguland: ve aym cocuk kardiak ve noro-
lojik komplikasyonlar gelistirdi. Diger dért gocuk hafif ve orta klinik
olgular olarak kabul edildiler ve herhangi bir komplikasyon geligtir-
mediler. Tim olgular hastanede izole edildiler ve difteri antitoksini,
penisilin ve diger destekleyici yontemlerle tedavileri yapildi.

ABSTRACT

A localized outbreak of diphtheria in Elazig, Eustern Anatolia

During the one-month period of December 1987, a localized outbre-
ak of diphtheria occurred in Elazig. Five children who attended the
same primary school were affected. None of the children had received
complete immunization. Toxinogenic Corynebacterium diphtheria in-
termedius strains were identified. The first patient with laryngotrac-
heal obstruction was subjected to emergency tracheostomy. He also
had cardiac and neurological complications. The other 4 patients were
accepted as mild and moderate clinical cases and didn’t develop any
diphtheritic complications. The cases were isolated in hospital, where
diphtheria antitoxin and penicillin were administered.
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RENAL TRANSPLANTASYONDA VASKULER
KOMPLIKASYONLAR

E. Anadol* S. Aydintug** A. Yaycioglu*** B. Erbay*"** T. Cavusoglu™****

ilk defa 1900’11 yillarda Carrel ve Guthrie'nin kopeklerde yaptik-
lar1 bobrek transplantasyon galismalari, Hume'in 1953 yilinda yaptigl
ilk basarili insan transplantasyonuna zemin hazirlamigtir (26). Guni-
miizde énemli ilerlemeler kaydedilmistir. Immunostpresyon bilgisinin
ve greft saklanmasi tekniklerinin gelismesi ile kadavra transplan-
tasyonu yaygin hale gelmistir. Eskiden Diabetes Mellituslu hastalar
transplantasyon igin iyi birer aday olarak kabul edilmezken, bugin
bu diigiince eski 6nemini kaybetmeye baslamigtir (2,22). Aym sekilde
«Cyclosporine»in kullamim alanmina girmesi ile atiim gortlen hasta-
larda tekrar transplantasyon yapilmaya baglanmistir (18).

Bugiin transplantasyon yapilan bir hastanin bir yil yasama sansi
% 85-95 dir. Greftin bir yil yasama sansi ise, kadavra bobregi ya da
canli donor kullanmimina bagh olarak % 45-95 arasinda degismekte-
dir (2,26).

Kronik boébrek yetmezlikli hasta bitin bu gelismelere ragmen
bircok metabolik sorunu olan riskli bir hastadir. Biyik bir operasyo-
na ilaveten immiinostipressiflerin yan etkileri de riski arttirmaktadir.
Siiphesiz ameliyata bagh komplikasyonlarin en 6nemlisi, vaskiiler
komplikasyonlardir. Ozellikle erken dénemde gortlen komplikasyon-
lar, acilen tedavi edilmedigi takdirde grefti ve hastanin hayatim teh-
riler getirmektir.

Calismamizin amacl bdbrek transplantasyonlarinda gorilen
komplikasyonlar1 ortaya koymak ve bunlarin dnlenebilmesi igin 6ne-
riler getirmektedir.

* AUl Tip Fak., Genel Cerrahi Anabilim Dali Dogenti
*+ AU, Tip Fak., Genel Cerrahi Anabilim Dali Uzmam
#++ A (], Tip Fak., Genel Cerrahi Anabilim Dali Profestri
see* A {J. Tip Fak., Nefroloji Bilim Dal Profesorii
#se2+ A {J Tip Fak, Genel Cerrahi Anabilim Dal A.Gorevlisi



514 E. Anadol - S. Aydintug - A, Yaycioglu - B. Erbay - T. Cavusoglu

MATERYAL ve METOD

Materyalimiz Kasim 1978 - Nisan 1988 arasinda, Ankara Univer-
sitesi Tip Faktiltesi Genel Cerrahi Kliniginde bdbrek transplantasyo-
nu yapilan 99 hastayl kapsamaktadir. Greftlerden yalniz biri kadav-
radan alimmistir. Diger greftlerin tamami canli donérlerden elde edil-

mistir (Tablo 1). Takip stresi minimum G¢ ay, maksimum dokuz yil-
dir. '

Tablo 1 : 9.5 yillik siirede Arkara Universitesi Tip Fakiiltesinde yapilan
renal transplantasyonlar.

Vaka Sayisi : 99
Canli Donér : 98
Kadavra Donér : 1

Calisma Donemi : Kasim 1978 - Nisan 1988

Tablo 2'de gortildigi gibi hastalarin gogu erkektir. Yas ortalama-
51 28.75 dir,

Tablo 2 : Serimizdeki hastalarin yas, cins dagilimi.

N : 99
Erkek - : 80
Kadin : 19

Yas Ortalamas: : 28.75

Klinigimizde rutin olarak donér renal arteri ile A. Iliaka Interna
ug-uca anastomoze edilmektedir. Bunun icin, A. Iliaka Interna’nin ilk
dah kesilip baglanmakta, nadiren de, ikinci dal kesilmektedir. Donér

renal veni ile V. Iliaca Eksterna ug-yan anastomoze edilmektedir. V.
lliaca, Eksternanin serbestlestirilmesi igin V. Iliaca Interna baglanip
kesilmemektedir (Tablo 3). Sttiir materyeli olarak, monoflaman poly-
propylene kullamlmaktadir. Gerek arter, gerek ven anastomozu, de-
vamh dikisle yapilmaktadir.

Tablo 3 : Rutin Metodumuz.

ARTER : Donor Renal Arteri — A. Iliaka Interna (ug-uca)
VEN  : Donér Renal Veni — V.Iliaka Eksterna (ucg-yan)
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Vaskiiler komplikasyonlar, galismamizda, arteriyel, venoz ve len-
fatik sistemlere ait problemler olarak gruplandiriimigtir. Urolojik
komplikasyonlar ve rejeksiyona bagl fonksiyon bozukluklari calisma

disinda birakilmigtir.

SONUCLAR

Tablo 4 de gorildugii gibi, arteriyel, vendz ve lenfatik sistemleri
ilgilendiren toplam 12 komplikasyonumuz vardir (% 12.12).

Tablo 4 : Serimizde goriilen vaskiiler komplikasyonlar

Vaka
N :99 Sayisi  Tedavi Sonug
Anastomoz kagagina bagh 3 Acil operasyon Eksitus : 2
kanama Fonksiyone greft:1
Renal Arter Trombozu 2 Acil operasyon Fonksiyone greft:1
(6. ve 24. saat) Eksitus: 1"
Kivrilma-agilmaya bagh 2 Bir vaka : Peropera- Fonksiyone greft
nklizyon (Fonk. bozuklugu) tuvar reanastomuz.
Bir vaka: 12, saat Fonksiyone greft**
acil operasyon
Renal Arter Stenozu 1 Anjioplasti
Donér Renal Arter Dallarin- 2 Bir vaka : Poler Fonksiyone greft***
dan birinin kesilmesi kismi arter
infarkt Bir vaka: Anadal Fonksiyone greft
(ug-uca tamir)
Renal Ven Trombozu — — —_
Donér Renal Ven yirtilmasi 1 Kisa venin sentetik Eksitus****
greftle uzatilmasi
ve tamir
Lenfosel 1 Drenaj Fonksiyone greft
TOPLAM 12 Vaskiiler komplikasyona bagh mortalite : 2

(% 2.02)
Toplam mortalite : 22 (% 22.22)
* Eksitus nedeni dért ay sonra kafa travmasidir.
** Hastanin pozisyona bagh hipertansiyonu vardir.
*** Poler arter iist kutba aitti. Infarkt kicitk oldugu i¢in anastomoz yapilmadi.

**** Hasta Candida sepsisi nedeniyle kaybedildi.
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Arteriyel sistem :

Anastomoz kacagina baghh kanama Ug hastada gorilmiistiir. Her
u¢ hasta da acilen opere edilmistir. Hastalardan ikisini kurtarmak
muimkiin olmamistir. Bir hastanin grefti halen fonksiyone durumda-
dir.

Renal arter trombozu iki hastada meydana gelmistir. Birinci has-
ta, ameliyattan alt1 saat sonra fonksiyon kaybi nedeniyle, acilen ame-
liyata alinmistir. Trombektomi ve yeniden anastomoz yapilan bir has-
ta yagamaktadir ve greft fonksiyonedir. Diger hastada fonksiyon bo-
zuklugu daha geg gelismistir ve hasta 24. saatte tekrar ameliyata ali-
narak, ayni islem yapilmistir. Ameliyattan sonra, bobrek fonksiyonu
baglayan hasta, doért ay sonra kafa travmasina baglh olarak kaybedil-
mistir.

Kivrilma ve agilanmaya bagl fonksiyon bozuklugu iki hastada
gorulmiustir. Birinci hastada, intraoperatif olarak greftin yeterince
sertlesmemesi ve fonksiyonun haglamamasi nedeniyle, uzun olan ar-
ter segmenti kesilerek anastomoz yenilenmistir ve fonksiyon baslamis-
tir. Ikinci hastada yetersiz devam eden bobrek fonksiyonu nedeniyle,
hasta 12. saatte tekrar ameliyat edilmis ve kivrilmaya neden olan,
uzun arter segmenti kisaltilmistir. Bu hastanin pozisyona bagh hiper-
tansiyvonu vardir.

Bir vakada dondr renal arterine ait, ana dallardan biri tama yakin
kesilmistir. Alicinin disinda, soguk iskemi zaman icinde ug uca anas-
tomoz yapilmigtir. Hastanin halen bobregi fonksiyonedir, Hipertansi-
yon gelismemistir. Diger bir hastada, donor nefrektomisi sirasinda, tist
kutba giden poler arterlerden biri kesilmistir. Nekroz sahasinin, kor-
teks sahasinin % 10 undan az olmasi nedeniyle tamir yapilmamaistir.
Postoperatif dénemde bobrek fonksiyonu normale dénmiistiir.

Bir hastada, transplantasyondan bir y1l sonra, ge¢ dénemde renal
arter stenozu gelismistir. Buna bagl olarak, hastada hipertansiyon
ortaya gikmugtir. Renal arter stenozu, anjiografi ile arastirilmis ve k-
sa tipte oldugu gortilmistir. Bu hastaya anjioplasti uygulanmistir.

Ven sistemi :

Cesitli serilerde renal ven trombozu, bizim vakalarimizda goriil-
memistir (20,23).
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Bir vakada kisa olan dondr renal veninin, anastomoz sirasinda
yirtilmas1 nedeniyle sentetik greft kullanilarak, interpozisyon yapil-
mustir. Postoperatif erken dénemde bobrek fonksiyonu normal olan
bu hasta, daha sonra mantar sepsisi nedeniyle kaybedilmistir.

Lenfatik sistem :

Bir hastada lenfosel gelismistir. Bu hastaya eksternal drenaj uy-
gulanmistir. Bobrek fonksiyonu diizelmistir ve halen normaldir.

Serimizi olusturan 99 hastadan 22'si (% 22.22), gesitli nedenlerle 6l-
mistiir. Sebepler arasinda; sepsis, rejeksiyon, metabolik sebepler, tra-
fik kazalari, vaskiiler komplikasyonlar ve diger hastaliklar vardir.
Vaskiiler komplikasyona bagli mortalite oramn, 99 renal transplantas-
yon vakasinda % 2.02 dir.

TARTISMA

Literatiir gézden gegirildiginde, renal transplantasyonlarda rastla-
nilan vaskiiler komplikasyonlarin, % 2-17.4 arasmda bildirildigi go-
rilar (3,5,6,9,12,14,20,24) (Tablo 5).

Tablo 5 : Cesitli serilerde bildirilen vaskiiler komplikasyonlarin oranlari

Vaskiiler

Vak Sayisi Komplikasyon Mortalite
Goldman 525 % 6 % 2.66°
Tagge 43 % 6.9 —
Kamel 800 % 2 —_
Chiverton 480 % 3 —
Nerstrom 155 %17.4 —
Bizim Serimiz 99 %12.12 % 2.02"

* Vaskiiler komplikasyonlara bazlh mortalite yalmzca iki seride bildirilmi_stir.

Vaskiiler komplikasyonlar ortaya ciktiklarinda, énemli mortalite
ve morbidite (greft kaybi) ye neden olmaktadir. Buna karsilik, dnlen-
meleri ya da en aza indirilmeleri mimkin gorilmektedir.

Arteriyel tromboz, kivriima gibi nedenlerle renal arter akimi ke-
sildiginde greftin irreversibl degisikliklere ugramamasi icin, en cok
1.5 saat beklenebilir (Sicak iskemi zamaninin sonu) (3,13). Bu gercek,
transplantasyondan sonra, bobrek fonksiyonu durdugunda cok hizh
tan1 koymay1 ve tedaviyi gerektirir.
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Tablo 6 da, bobregin fonksiyon géstermemesi durumunda diisii-
nilmesi gereken sebepler gorilmektedir (5,21).

Tablo 6 : Bir bdbrek allogreftinin fonksiyon gdstermeme nedenleri

Rejeksiyon (Hiperakut, Akut, Kronik)
Akut Tubtiler Nekroz

Vaskiiler Problemler

Cyclosporin Toksisitesi

Enfeksiyon

Toplayic1 Sistem Obstruksiyonu

Ayirdedici tamida, vaskuler problemlerin digerlerinden ayrilmas:
icin anjiografi énemlidir. Ancak bazan anjiografi hazirhig sirasinda
bile greftte irreversibl degisiklikler gelisebilir. Son yillarda, Duplex
Doppler Ultrasonografi yontemi ile gok ¢abuk tani kondugu bildiril-
mektedir (21,25). Bu yéntem noninvaziftir. Hiperakut ya da, «vaskiiler
rejection» olarak bilinen ve intrarenal damarlardan gelisen trombus-
larn, kisa bir zamanda biiyik arterlere yayilmasi ile karakterize olan
klinik antite de, Duplex Ultrasonografi ile tanmabilmektedir. Bu yon-
temin spesifitesinin % 95 oldugu sdylenmektedir (21). Taylor'a gore
inceleme sonucu normalse, % 100 kesinlikle vaskiiler problem olma-
dig1 s6ylenebilir (25).

Literatiirde, arter anastomozunu ug¢ uca yapanlar yaninda (7,9),
A. Tliaka eksterna’ya ug-yan olarak yapilmasmi énerenler de vardir
(16,19). Ug-yan anastomozda iki arter arasinda ¢ap uygunsuzlugunun
bir sorun olusturmadigi, boylece erken ve gec dénemde, hemodinamik
problemlerin gériilmedigi soylenmektedir (168). Ancak ileride sepsis,
rejeksiyon gibi sebeplerle nefrektomi yapilmas: gerektiginde, hem has-
tanin ekstremitesi hem de hayat1 tehlikeye girebilmektedir. Oysa A.

Iliaka Interna’ya yapilmis bir anastomozda, nefrektomi cok daha ko-
lay ve zararsizdir. Chiverton, 480 vakay1 iceren transplantasyon seri-
sinde vakalarin % 32 sine herhangi bir zamanda nefrektomi yapmak
gerektigini bildirmistir (6). Bu rakam, nefrektomi ihtimalinin g0z~
ardi edilmemesi gerektigini ortaya koymaktadir,

Uzun streli, saglkll bir arter anastomozunun varhigi sadece iki

arter arasmda ¢ap uygunluguna bagh degildir. Dondr renal arterinin
intimasimin zedelenmesi, alict renal arterinde bir atherom plagmin
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kalkmasi, birden ¢ok renal arter ve anastomoz, dondr renal arterinin
asir1 disseksiyonu gibi nedenler, erken donemde tromboza, ge¢ donem-
de stenoza yol acabilirler (3,9,19,20).

Biz ug-uca arter anastomozunda basarili sonug alabilmek igin, ar-
terlerin uzun eksenleri etrafinda dénmemeleri ve agilanmaya yol ag-
mayacak lisalikta olmalar gerektigine inamyoruz. Eger onemli bir
cap uygunsuzlugu yoksa, ug-uca anastomoz tercih edilmelidir.

Vakalarimiz arasinda birden cok renal arter sozkonusu oldugun-
da, eger iki renal arter ¢ap bakimmdan birbirine yakinsa, bunlar di-
sarida ortak bir limen haline gelecek sekilde anastomoze edildi. Eger
renal arterlerden birisi cok inceyse, bu arter, A. Epigastrika Inf'a
ucg-uca ya da A. Iliaka Eksterna’ya ug-yan olarak anastomoze edildi
Literatiirde birden ¢ok renal artere % 20-25 oraninda rastlanmaktadir
(7,20). Bizim serimizde de, buna yakin orandadir. Birden ¢ok arter
anastomozuna bagh komplikasyon gormedik.

Vakalarimiz arasinda, gec donemde, enfeksiyona bagh sekonder
kanama gormedik.

Erken dénemde renal arter trombozu goriilen iki vakada, nedeni
ortaya koymak miimkin olmadi. Literattirde, % 0.12-2 arasinda gorul-
diigi bildirilen renal arter trombozunda genellikle teknik bir hata soz
konusudur (3,19). Antikoagiilan tedavi, klinigimizde kullanmilmamakta-
dir. Bu konu oldukca tartismalidir. Rutin olarak heparin ya da Pros-
tasiklin ortaya cikaran ajanlari savunan yazar saylsl azmhktadir (1,

4,11).

Kural olarak, alt kutba giden poler arterlerin baglanmasi 6zellik-
le bébrek pelvisi ve tireter nekrozuna sebep olabileceginden, tehlike-
lidir (7). Bir vakamizda, iist kutba giden poler arter baglanmasina ait
bir komplikasyon gérmedik.

Renal arter stenozu, renal artere ait geg bir komplikasyondur. Ce-
sitli serilerde % 2 - % 12.4 arasida bildirilmigtir (3,8,15,17). Bizim se-
rimizde, bir vakada (% 1.01) renal arter stenozu tespit edildi. Klinikte
renal arter stenozu distindirecek bulgular; medikal tedaviye cevap
vermeyen hipertansiyon, iliak bdlgede bazen duyulan tiftrimddar (8).

Lacombe, postoperatif 1., 6. ay ve 2. yilda rutin anjiografi yapildi-
& takdirde, anlaml stenoz rastlama ihtimalinin % 25 oldugunu be-
lirtmektedir (17). Stenoz sadece anastomoz bolgesini tutan kisa tipte



520 E. Anadol - 8. Aydintug - A. Yaycioglu - B. Erbay - T. Cavusoglu

olabilecegi gibi, segmental, yani, uzun tipte de olabilir. Bizim vaka-
mizdaki stenoz, kisa tipte idi. Anastomoz hatti, boyuna kesilerek enine
dikildi. Uzun tipte olanlara, ven bypasst yapilmasi tavsiye edilmek-
tedir. Greenstein, stenoz cerrahisinin % 15 greft kaybi, % 13 reope-
rasyon, % 5 mortalite ile sonuglandigini, bu nedenle, perkiitan trans-
luminal anjioplastinin tercih sebebi oldugunu belirtmektedir (10).

Ven anastomozu igin, V. Iliaka Eksterna serbestlestirilmeden ug-
yan anastomoz yapmaktayiz. Bu yéntemle zaman kazanilmaktadir.
Literatirde renal ven trombozu % 0.66-4 arasinda bildirilmektedir (23).
Biz renal ven trombozuna rastlamadik. Cogunlukla canli donér kul-
lanildig: icin, kisa renal venasi olan vakalarda, kadavra transplan-
tasyonunda yapildig: gibi, V. Cava Inf.’dan genis bir parca ¢ikarmak
mumkin olmamaktadir. Bu nedenle, bir hastada, sentetik greft ile in-
terpozisyon yapilmasi gerekmistir.

Lenfatik sistemin komplikasyonuna, bir hastamizda rastladik
(% 1.01). Literattuirde, % 2-18 arasinda rastlandig: bildirilmektedir (3,
5,19). Iliak arter etrafinda disseksiyon yapilirken baglanmayan lenfa-
tiklerin, Lenfosel i¢in hazirlayici faktér oldugu ileri siirtilmektedir.
Bizim hastamizda, lreter ve renal vene baskl sonucunda fonksiyon
bozuklugu meydana geldi. Bagka bir komplikasyon ortaya ¢ikmadan
eksternal drenaj ile Todavi edildi.

Belzer, lenfoselin niiks etmemesi igin peritoneal pencere acilma.-
sin1 tavsiye etmektedir (3).

OZET

Iliak ve renal arter arasinda, 6énemli derecede gap uygunsuzlugu
olmadik¢a, anastomoz, ug-uca yapimalidir. Anastomoz sirasinda
«dénme» olmamasina dikkat edilmeli, uzun tutulan alici ve verici ar-
terlerinin acilanmaya bagh olarak, okliizyona sebep olabilecegi hatir-
lanmalidir. Renal arterde tromboz, stenoz gibi komplikasyonlardan ko-
runmak igin, arterlerin intimalarinin zedelenmemesine dikkat edilme-
lidir. Kaniilasyon islemi intima yirtilmasina sebep olmamalidir. Dondr
renal arteri bobrek pelvisine dogru cok fazla disseke edilmemelidir.
Endarterektomi yapmak gerekmisse, plagin adventisiyaya yapistigin-
dan iyice emin olunmalidir. Ven anastomozlarinda eksternal iliak ve-
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nanin serbestlestirilmesi icin, internal iliak venin baglanip kesilmesi-
ne gerek yoktur. Lenfosel komplikasyonundan korunmak i¢in, kesi-
len tiim lenfatikler baglanmali, mutlaka negatif basich drenaj uygu-
lanmalidir.

Anastomozlar tamamlandiktan sonra, bdbregin normal sertligine
ve rengine kavustugu gozlenmeli, bébrek pelvis igindeki pozisyonuna
konduktan sonra, arterde darlik, acilanma distundiirecek bir thrill
olup olmadig1 arastirilmalidir. Canhh dondrlerden alman bobreklerde
hemen fonksiyon beklenir. Ilk 24-48 saatte herhangi bir zamanda bob-
rek fonksiyon kaybinda, vaskiiler komplikasyonlar disiintilmeli ve s1-
cak iskemi zamanimin, 1.5 saatten cok clamayacagl hatirlanarak eks-
plorasyondan kagimilmamalidir. Transplantasyonun birinci aymdan
baslayarak gelisen ve medikal tedaviye cevap vermeyen hipertansiyo-
nun, kronik rejeksiyon disinda, arter stenozuna da, bagl olabilecegi
hatirlanmali ve anjiografi uygulanmahdir.

SUMMARY

Vascular Complications in Renal Transplantation

Between November 1978 - April 1988, 99 renal transplantations
were performed in the Department of surgery, Medical school of the
University of Ankara. All but one were living related donors.

Vascular complications carry a high morbidity and mortality un-
less detected early. Vascular complications were seen in 12 patients
(12.12 %). Two patients died from vascular complications. In our study
sepsis, rejection, vascular complications and other causes lead to a
total mortality rate of 22.22 %. On the other hand vascular complica-
tions had a mortality rate of 2.02 %.

Unless there is a significant missmatch in diameters of the arte-
ries, end to end anastomosis should be performed. Intimal lacerations,
faulty endarterectomies, kinking and rotation of the arteries and veins
are other causes of complications. With careful operation tecniques
vascular complications can be minimized. Arteriel stenosis was obser-
ved in one patient in whom angioplasty was performed. In living rela-
ted donor transplantations short renal veins are sometimes a boring
problem. In one case an interposition graft was necessary. Whith the
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exception of this case we did not see any venous complications such as
renal vein thrombosis. In our opinion dividing of internal iliac vein
and anticoagulation therapy are not necessary.

Careful ligatin of all lymphatic vessels and vacuum drainage are
essential in preventing lymphocel formation.
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PLAZMA HUCRESI VE LENFOSITLERIN GELISMESI VE
INCE YAPI DUZEYINDE INCELEME

Yiiksel Saran®

Immin sistem lenfoid organlar ile diger organlardaki lenforetikii-
ler doku, bag dokusu, kan ve lenfte bulunan lenfositler ve plazma htic-
relerini kapsar.

Immiin sistemin gelismesi sirasinda ve biitin hayat boyunca sayi-
lar1 sabit kalacak bicimde lenfositlerin devamli ¢ogaldig1 ve herbirinin
genetik olarak tek bir antijene kars1 yanit vermek tizere programlan-
dig1 kabul edilir (1,5). Boylece immiin sistem morfolojik olarak ben-
zeyen fakat herbiri farklh antijene reaksiyon gdstermek tizere prog-
ramlanmis olan lenfosit toplulugunu igerir. Antijen turtne gore gok
gesitli olma ozellikleri, lenfositlerin gelismesi sirasinda belirir ve len-
fosit DNA’s1 izerinde bulunan kodlama sirasimin yeni diizenlenmesi
sonucunda olusur (2,3).

Lenfositler antijenle ilk karsilasma ile «uyarilmis» olurlar (primer
yanit) ve bir seri morfolojik ve biyokimyasal degismelere uyarlar
(transformasyon). Bu durum poliferasyon ve differansiasyon ile so-
nuclanir. Proliferasyon ile, ilgili hiicrelerin sayis1 artar, ayn antijene
kodlanmis hiicrelerin gelismesine klonal blytme (clonal expansion)
denir. Differansiasyon ile hem «effektor» hem de «bellek» hiicreler be-
lirirler. Effektor hiicreler, antijenle karsilasmada aktif rol oynarlar;
bellek lenfositler ise dinlenme duruma doénerler, fakat ayni antijenleri
ile yeniden karsilastiklarinda daha blytk etki ile immun yamt1 basg-
latmada yeteneklidirler (sekonder yanit).

Antijenle karsilagmada iki farkli reaksiyon meydana gelir :

1 — Hiicresel immiin yanitta, granulositler, makrofajlar ve lenfo-
sitler, dogrudan yabanci ajanlarla savagirlar (sitolitik lenfo-
sitler).

2 — Humoral immiin yanitta ise immatir ve matilir plazma hiic-
releri antijenle 6zel olarak birlesen protein yapisindaki an-
tikorlar1 sentezler ve salgilarlar.

* AU. Tip Fak., Histoloji ve Embriyoloji Bilim Dali Dogenti.
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Tek bir antijenin girisi ile hem hticresel immiin yanit hem de an-
tikor sekresyonu olusabilir ve morfolojik olarak benzeyen fakat islev
yoninden ayr tiirde olan T ve B lenfositlerinin her ikisi de aktivasyon
gosterirler. T ve B lenfositleri fonksiyonal olarak birbirlerinden ba-
gimsiz degildirler. Aralarinda siki iliski bulunur. Yalniz baz1 antijen-
ler dogrudan B hiticrelerini uyarirlar ve T lenfositleri katilmaksizin
antikor yapimini olustururlar. Humoral yanit veren antijenlerin go-
gu ile T lenfositler B hiicreleriyle isbirligi yaparlar ve onlarmm uyaril-
malar1 ve farklilasmalarinda yardimc olurlar (yvardimer T lenfositle-
ri). Bundan baska farkl tiirdeki T lenfositleri ise (baskilayici T len-
fositler), yardime1 T lenfositlerinin aktivitelerini baskilar ya da anti-
kor olusturan B hiicrelerini etkileyerek antikor olusmasin 6zel olarak
engeller. Immiinolojik reaksiyonlarda antijen tanitan hiicreler lenfo-
sitlere yardim ederler (1,7).

Embriyonda lenfositler vitellus kesesi endodermi ile, splanknoplev-
ra mezodermi arasinda yeralan mezensimden olusan anz hiicreler-
den farkhlasir. Dogum sirasinda bu ana hiicrelerin kaynagi kemik ili-
gidir. Ana hiticrelerin T lenfositlere farklilasmasi primer lenfoid or-
gan olan timiste meydana gelir. B lenfo sitlerin farklhilasmas: ise em-
briyonal karacigerde ve kemik iliginde olur (1,5).

Hem timiiste hem de kuslardaki bursa fabricius'un memelideki
karsihig1 olan kemik iliginde ana hiicreler antijenden bagimsiz cogal-
maya ugrar ve kendi uygun antijenleri ile karsilastiginda ozel tipte
immiun yanit vermek tlizere genetik olarak programlanmis olan len-
tositlere farkhlasir. Bunlar sonradan kan ve lenfe gecerek bag doku-
larinda, birgok bolgede epitel dokusunda yerlesirler. Makrofajlar, B
lenfositlerinin farklhlasmalar: ile olusan plazma hiicreleri ile birlikte
retikulum htuicreleri ve retikulum liflerinden olusan «periferik» ya da
«sekonder lenfoid organlar» grubunu olustururlar. T ve B lenfositleri
bu sekonder lenfoid organlar icinde antijene bagimli olarak cogalirlar
ve «aktif» ve «bellek» hiicrelere farkhlasirlar. :

Immun Sistem Hiicrelerinin Histolojik Yapilar:

Lenfositler : Yuvarlak santral yerlesmis nukleus igeren, 6zel gra-
nulleri olmayan, serbest ribozomlardan dolay: degisik derecede bazo-
fili gosteren oOzellikleri ile karakterize hiicrelerdir. Bunlar morfolo-
jik olarak benzedikleri halde, fizyolojik olarak farkhidirlar. Lenfosit
ailesi sadece T ve B lenfositler olmak tizere iki biiytik hiicreler grubu-
nu igermez, ayni zamanda T ve B lenfosit gruplarn igindeki individual
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lenfositler farkh antijenleri tamima yetenegine sahiptirler. Her tipin
fonksiyonal yetenekleri, yasam sureleri, farkhilasma dereceleri, iyonize
olan radyasyonlara ve hormonlara duyarliiklar degisebilir. Lenfosit-
1er kan ve lenf ile dolasiriar, bag dokusu ve epitele girerler, bunlar ke-
mik iliginde bulunur, timusu, lenf digimini, dalagm beyaz pulpasl-
n1, sindirim, solunum ve triner yollardaki lenfoid gruplarin olugturur-
lar (4,6).

S1v1 ortamda bulunduklar zaman hareketsiz lenfositler yuvarlalk-
tir. Dokuda sik birarada olduklarinda, birbirlerine olan basmgtan do-
lay1 bigimleri poligonal sekil alir. Hareketli lenfositler yavas ameboid
ilerleme gosterir ve gectigi araligin sekline uyar. Kati, diz ytzeyler
ilizerinde hareket ederken karalkteristik el ayasi bicimini alir; nukleus
bastadir, bunu birgok organeli igeren sitoplazmik bir kuyruk izler.

Lenfositlerin biuytkligi; farkl organlarda ve cesitli fonksiyonal
durumlarda degisir. Kanda dolagan lenfositler 4-8 mikrometre ¢apin-
dadir, fakat yassilasinca, lam tlizerine yayma yaplldigmnda ve kuru-
tuldugunda, bliyiikligu 7-10 mikrometreye ulasir. Lenfoid organlarda
ve akut immunolojik realksiyon gostermeyen dokularda lenfositlerin
buytkligi 4-15 mikrometre caplar: arasinda degisir, Daha biyuk se-
killeri ise oldukca seyrekiir. Bunlar genelde hicre buyuklugt, cekir-
dek morfolojisi ve sitoplazmik bazofiliye dayanarak kiigiik (4-7 mikro-
metre), orta (7-11 mikrometre) ve biiylk lenfositler {11-15 mikromet-
re) olarak smmiflandirilirlar. Ancak bu sekildeki simiflandirma lenfo-
sitleri tariflemek igin yararhdir, fakat kesin degildir, ¢liinki lenfosit-
lerin capt ve organizasyonu devamli degisir. Bu smaflandirmaya gore
kan lenfositleri kiiciik ve orta buytklikte hiicrelerdir, lenf lenfositle-
ri degisen oranda buytk hiicrelerdir, lenfoid organlar ve dokular ve
her buytiklikteki hiicre grubunu icerirler. Antijen ya da mitojenlerle
uyarilma sonucunda 30 mikrometre ¢apina yakin olan monontkleer
hiicreler cogalir. Bunlar degisik isim ahrlar; blast hiicreler, immunob-
lastlar, biytik pironinofilik hiicreler, hemogitoblastlar, lenfoblastlar
gibi. Bu buiytuk lenfositlerin, kiiciik lenfositlerin transformasyonu ile
meydana geldigi ve yeniden kiictik lenfositleri olusturakbildigi konu-
su kanitlanmistir. Bu nedenie bu hticrelerin lenfoblast olarak isimlen-
dirilmesi daha uygundur.

Kiiclk lenfositler, ince bir sitoplazma halkas ile cevrili koyu bo-
yanan nukleusa sahiptir (Resim 1). Nukleus santral yuvarlak ya da
hafif centikli, diizensiz dagilmig heterokromatik kitleden zengindir.

. Nukleolus kigiiktir ve yayma preparasyonlarda seyrek olarak
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Resim 1 ve 2

¢ T lenfositlerin lenfoblastlara farklilasmast. 1 : Uyarilmamis bir lenfosit. 2 : Bitkisel kokenli
aktivan bir madde ile uyarilan lenfositlerin lenfoblasta farklilagmasi. Ayni biiyiiltmedeki her iki resim

kiyaslanirsa, lenfoblastta hiicre biiyiikliigiinde 6nemli derecede artma olduu nukleusun okromatik
vapisinin geligtifi ve belirgin bir nukleolus igerifi gibi ozellikleri gize carpmaktadir.
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ayirdolunabilir. Sitoplazma hafif bazofildir. Giemza yontemi ile bo-
yandiginda degisen sayida azurofilik grantiller icerir. Elektron mik-
roskobu ile nukleus gentigi yakiminda kiigik bir Golgi apareyi ve bir-
kac mitokondriyon ile gevrili olan diplozom gozlenir. Orta sayidaki
serbest ribozomlar sitoplazmanin her tarafinda serpilmislerdir, gra-
niillii endoplazma retikulumu sisternalar seyrek olarak bulunur. Azu-
rofilik graniillerin ultrastriktiirel karsilig: olan az sayidaki lizozom-
lar da hiicrenin icerdigi sitoplazmik organellere dahildir. Seyrek ola-
rak kiiciik lipid damlalar: da gozlenebilir.

Orta buyuklikteki lenfositler, daha biiyiik nukleus ve daha bol
okromatin icerir; sitoplazma daha bol olan serbest ribozomlardan do-
lay1l daha bazofili gésterir. Buyilik lenfositler ve lenfoblastlarda nuk-
leus oldukga fazla ékromatiktir, bir ya da iki belirgin nukleolus ice-
rir (Resim 2). Sitoplazma boldur ve ¢ok sayidaki serbest ribozomlarm
varligina bagh olarak koyu bazofildir. Golgi apareyi orta derecede
buyiiklikte, mitokondriyon ve lizozomlar sayica biraz artmigtir (8,9,
10).

Plazma hiicreleri (plazmositler) :

Plazma hiicreleri terimi, degisen miktarda fakat belirgin derecede
grantlli endoplazma retikulumu varlig ile karakterize olan bir dizi
immatur ve matur (olgunlasmamis ve olgun) hicreleri igine alir. Bun-
larn islevi antikorlarin sentezi ve salinmasidir. Bunlar B lenfositle-
rin farklilasmalarmin ileri evrelerini gosterirler. Plazma hiticreleri
dinlenme durumundaki lenf diigiimiiniin nodiiler kordonlarnda, din-
lenme durumundaki dalagin marginal bolgesi ve kordonlarinda ve
viicut bag dokularina yayilmis olarak bulunur. Bunlar ézellikle intes-
tinal mukozann lamina propriyasinda ¢ok sayidadir, burada bunlarin
cogunun Immunoglobulin A olusturduklari, immiinofloresan yontem-

leriyle gosterilmistir. Akut evredeki bir humoral immun yanit sliresin-
ce lenf digiimii korteksinin derin kisimlarinda, dalagin kirmizi ve' bhe-
yaz pulpa smirinda ¢ok sayida imatur plazma hiicreleri goérulur. Ol-
gun plazma hiicreleri kan ve lenfe girmezler. Bununla beraber bir
antijenik uyarmadan sonra, lenfte bunlarm immature olanlar1 goru-
liir. Bundan baska kanda lenfositlere benzer sekilde, 151tk mikroskobu
diizeyinde kii¢iik lenfosit buiytukitugtnde; santral nukleuslu, fakat elek-
{ron mikrograflarla tipik plazma hicreleri gibi bol granilli endop-
lazmik retikulum gésteren belli sayida hiicreler goruliir (Resim 3).
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Resim 3 : Periferik kandan almman olgunlasmamis bir plazma hiicresi, Sitoplazma oldukca geliskin ve
yaygin endoplazma retikulumu iceriyor. Bu hiicrenin daha olgunlasmasivla, nukleus kromatini daha
yogunlagir, sitoplazmanin biiyiikliigii artar ve endoplazma retikulumu sisternalari sikica birbiri
tizerine paralel diizenlenme gdstererek tertiplenirler.

Plazma. hiicreleri 6-20 mikrometre ¢apindadir, lokalizasyonlarma
bagh olarak yuvarlak, uzunca, bazan poligonal bicimdedir. Isik mik-
roskobu ile incelendiginde olgun hiicreler kiigiiktiir ve eksantrik yu-
varlak nukleus, kiigliik bir nukleolus igerirler. Cekirdek zarina komsu
radiyer duzenlenmis kaba heterokromatik kitleler araba tekerlegi go-
rintimiindedir. Sitoplazma nukleusa komsu bulunan diplozom ve cev-
resinde Golgi apareyini igeren, belirgin bir soluk alan disinda bazofi-
liktir (1,6,11).

Elektron mikrograflarla plazma hticrelerinin sitoplazmik bazofi-
lisinin ¢ogu kez i¢ini dolduran materyel ile genislemis gorilen keseler-
den olusan, cok iyi gelismis grantllii endoplazmik retikuluma bagl
oldugu belirgindir. Ferritin ya da Horseradish peroksidaz ile immin
isaretlenmeyi gosteren deneyler graniilli endoplazma retikulumu sis-
ternalarmin igeriginin bilyik kismim antikorun olusturdugunu gos-

termistir. Olgunun plazma hiicrelerinde Golgi apareyi biyiktir, mi-
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tokondriyonlar az sayida ve kristalar belirgin degildir. Az sayidaki bir
kisim plazma hiicrelerinde grantllii endoplazma retikulumunun bir
ya da birkag sisternasi yogun bir materyel kitlesi ile genislemis go-
riiliir. Russel cisimcikleri denen bu inklizyonlar 151k mikroskobu ile
kolayca gorilebilir, bunlar heniiz tamamlanmamis immunglobulin mo-
lekiillerinden olusurlar. Russel cisimciklerinin hatali sentez sonucu or-
taya ciktigl, ya da antikorun hiicre igi transportunun kusurlu olusu-
nun bir isareti oldugu éne strilmustir, fakat bu varsayim kesin kanit-
lanmis degildir (2,6).

Plazma hiicreleri serisinin olgunlasmamis énctilerini (plazmob-
lastlar1), lenfoblastlardan ya de buytik lenfositlerden ayirdetmek glg-
tiir. Nukleus kromatinden zengindir, biylk bir nukleolus igerir. Si-
toplazma dar sisternah grantlli end oplazmik retikulum ve ¢ok sayi-
da serbest ribozomlar icerir. Plazmoblasttan plazmosite gegiste, kro-
matinin giderek yogunlagmasi, nukleolusun biyiklugiinin azalmasi,
serbest poliribozomlarm kaybolmasi, Golgi apareyinin bluylimesi ve
son derece gelismis grantler endoplazma retikulumunun gorilmesi
gibi 6zellikler ortaya gikar. Retikulum sisternalar1 birbirine paralel
konsantrik diziler halinde ve antikorlarin birikmesiyle genislemis ola-
bilir. Bu farkhlasmalarm olustugu ana evrelerde bu hiicreler ¢ogun-
lukla proplazmositler olarak isimlenirler (1,6).
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PELVIK KITLELERIN TANI VE TEDAVILERININ TAKIBINDE
CA 125 DEGERLERI

kR

Giilsen Vardar® Sevgi Tezcan** Feride Soylemez

Genital organ malign tiimorlerinin erken teshis ve tedavi sonug-
larmin kontroliinde son yillarda ¢énemli gelismeler olmasina ragmen
over karsinomlarinin ticte ikisi halen geg¢ devrelerde teshis edilebil-
mektedir. Overin anatomik lokalizasyonu ve yayilim yollarmnin ozel-
liginden dolay1 son yillarda énem kazanan komputerize tomografi,
magnetik rezonans tomografi, ultrasonografi gibi arastirma metodla-
rinin dahi yeri ve degeri simirh kalmaktadir. Timor markirlar: over
karsinomlarinin erken teshis ve takibinde yeni umutlar getirmistir.
Bununla beraber alfafetoprotein (AFP), karsiyoembriyojenik antijen
(CEA), human koryonik ganadotropin (HCG) gibi tumor markirlari
belirli baz1 6zel tip over karsinomu i¢in spesifite gosterdiginden ancak
bu 6zel tip timérler igin kullanildiginda kiymetlidirler. CA 125 ise
daha genis bir grup olarak epitelyal tiimérlerde % 78-92 oraninda de-
gerlerde bulunmasi, ovarial karsinomlarm erken teshis ve takibinde
kullamlabilir bir markir olabilecegini distndirur (3). Bununla bera-
ber CA 125 myom, salpingitis, benign epitelyal timorler ve endomet-
riosisde de anlaml sayilabilecek degerlerde bulunabilir (1,3,8,12). Fo-
tal dokularda, plevra perietal periton, miillerian kanal ve amnion epi-
telinde yetiskinde g¢6lom epitelinden orijin alan dokularda bulunabi-
lirsede yetiskin over dokusunda bulunmaz. Saghkl insanlarmn ancak
% 1'inde 35 U/ml. lizerinde degerler bulunabilir.

CA 125'in over karsinomlarmin erken teshis ve tedavisinin kont-
roliinde anlaml bir indeks olup olmayacagin arastirmak igin bu ca-
lisma yapild

* AU, Tip Fak. Kadin Hast. ve Dogum Anabilim Dali Dogenti
** A UJ. Tip Fak. Kadin Hast. ve Dogum Anabilim Dali Profesérii
*#» A {J. Tip Fak. Kadin Hst. ve Dogum Anabilim Dal Yardimc: Dogenti
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MATERYAL VE METOD

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar: ve Dogum
Anabilim Dali Onkoloji servisinde pelvik kitle 6n tamsi ile yatan 42
hastada kesin teshis igin gerekli rutin klinik ve laboratuvar arastir-
malar1 yapilirken, bu hastalardan alinarak -20 C° de saklanan serum
orneklerinde Elsa CA 125 RIA (EZA-Tibbi Cihazlar Ithalat ihracat Pa-
zarlama Ticaret ve Sanayi Limited Sirketinden satin alinan kiti kul-
lamlarak sandvi¢ metoduyla LKB Wallach Minigamma cihazinda, rad-
yoaktivite saydirilarak CA 125 degerlendirilmeleri yapildy.

BULGULAR

Pelvik kitlesi olan 42 hastada preoperatif CA 125 degerlendiril-
di. Daha sonra klinik, patolojik ve cerrahi bulgular degerlendiri-
lerek CA 125 degeri ile karsilastinldi. Calismaya alman 42 hastadan
32'sinde histopatolojik olarak malign timér tams: konuldu. Malign
timor tamis1 konulan 32 hastada preoperatif CA 125 degerleri Tablo
I'de gosterilmistir.

Tablo | : Malign timérlerde preoperatif CA 125 degerleri.

- Kesin Teshis Vaka Saysi <35 U/ml. 36—65 U/ml. . >65 U/ml.
Serdz kist adeno Ca. 20 0 0 20
Miisinéz kistadeno Ca. 10 2 6 2
Endometrioid Ca. 1 0 0 1
Leiomyosarkom 1 0 1 0

Toplam ' 32 2 7 23
%6.6 %93.4

32 malign timor olgusundan 30'unda (% 93.4) CA 125 35 U/ml.
uzerinde bulunmustur. 2’sinde ise CA 125 degeri 35 U/ml altinda sap-
tanmustir.

32 malign timér olgusundan 20'sinde serdz kistadenokarsinom
(Ca teshisi konulmusg, bu olgularda CA 125 degeri 65 U/ml tizerin-
de bulunmustur. 10 miisindz kistadenokarsinom olgusunun 2'sinde
(% 20) CA 125 35 U/ml altinda, 8’inde 35 U/ml {izerinde bulunmustur.

CA 125 35 U/ml tizerinde bulundugu 2 vakada ise histopatolojik
incelemede birisinde endometrioid karsinom, digerinde leiomyosar-
kom tanis1 konuldu.
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Calismaya alinan 42 olgudan 10unda malignite saptanmadi. Bu
olgularda histopatoloji ve CA 125 degerleri Tablo IT'de gosterilmigtir.

Tablo Il : Benign hastaliklarda preoperatif GA 125 degerleri

Kesin Teshis Vaka Sayisi <35 U/ml. 36—65 U/ml. >65 U/ml.
Serdz kistodenom 2 1 0 1
Miisinoz kistadenom 2 2 0 0
Endometriozis 4 1 1 2
Myoma uteri 2 i 1 0
TOPLAM 10 2 3

% 50 % 20 % 30

Benign 10 olgudan 5'inde (% 50) CA 125 35 U/ml. altinda iken
5 olguda (% 50) 35 U/ml. lizerindeki degerlerde bulundu. Ozellikle en-
dometriozisli 4 olgudan 2'sinde CA 125'in 65 U/ml tizerindeki degerlere
ulasmas ilgi gekicidir.

Malign olgularda postoperatif 1 ay ile 2 ay arasinda yapilan CA
125 kontrolleri Tablo IIT'de g6sterilmistir.

Tablo 11l : Malign hastaliklarda postoperatif CA 125 degerleri.

Vaka Sayis! <35U/ml. 36—65U/ml. >65U/ml.

Tumoértin timuyle 12 Seroz kistadeno Ca. 6 4 2
cikarildig vakalar 3 Miisinoz kistadeno Ca. 3

Enidometrioid Ca.

Leiomyosarkom
Tumérin kismen 8 Seroz kistadeno Ca. 5 1
gikarldigl va- 8 Miisinéz kistadeno Ca. 4
kalar 1 Endometrioid Ca. 1

1 Leiomyosarkom AR

Tiimérin hi¢ - 2 Seroz kistadeno Ca. 2
karilamadigl va- 1 Misinoz kistadeno Ca. 1
kalar Endometrioid Ca.

Leiomyosarkom

Toplam ‘ 32 19 8 5

Tumérin tumiyle cikarildigl 12 seroz kistadenokarsinom olgu-
sundan 6'simnda (% 50) CA 125 35 U/mlnin altina dismiuistiir. Ancak,
2 olguda (% 16) CA 125'in 65 U/ml {izerindeki degerleri sebat etmistir.
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4 olguda (% 33) ise preoperatif olarak 65 U/ml. {izerinde olan CA
125 degerleri 35-65 U/ml arasinda bulunmustur. 3 miisindz kistade-
nom olgusunda (% 100) CA 125 postoperatif 35 U/ml. altinda bulun-
mustur.

Timérin kismen gikarildigl 6 serdz kistadenokarsinom olgulari-
nin 5'inde (% 82) 35 U/ml. altinda degerler bulunmustur. Ancak 1
vakada (% 16) 35-65 U/ml. arasinda deger elde edilmistir. Timorin
kismen cikarildigr miisindz kistadenokarsinom olgularindan 4tinde
(% 66) 35 U/ml. altinda degerler bulunmustur. 2 vakada (% 31) CA
125 35-65 U/ml. arasinda bulunmustur. Endometrioid Ca. olan 1 ol-
guda tumorin tgte ikisinden fazlasi ¢ikarldizi halde CA 125 degeri
65 U/ml. tzerinde kalmistir.

Tumoérin hi¢ gikarilamadig: 2 seréz kistadenokarsinom olgusun-
da ise CA 125 65 U/ml. tizerinde bulundu. ! miisindz kistadeno kar-
sinomda ise preoperatif 35 U/ml. altinda olan CA 125 degeri posto-
peratif dénemde de 25 U/ml. altinda idi.

Benign hastalig1 olan 5 olguda CA 125 postoperatif olarak arag-
tirillmig ve sonucglar Tablo IV'de gosterilmistir, -

Tablo IV : Benign hastaliklarda postoperatif CA 125 degerleri.

Kesin Teshis . Vaka Sayisi <35 U/ml. 36—65 U/ml. >65 U/ml.
Serdéz kistadenom 1 1
Miisinéz kistadenom 1 1
Endometriozis 2 1 1 1
Myoma, uteri 1 1
Toplam 5 34 14" 1
%60 % 20 % 20

Bir serdzkistadenim olgusu, bir miisinézkistadenom olgusu, bir
myoma uteri olgusunda CA 125 degerleri 35 U/ml. altinda bulunur-
ken, preoperatif 65 U/ml. iizerinde CA 125 degerlerine sahip 2 endo-
metriozis olgusundan birisinde CA 125 degeri 65 U/ml, iizerinde de-
vam etmis, diger olguda ise CA 125 degceri 35-65 U/ml. arasmda bulun-
mustur,

TARTISMA

Over karsinomlar: teshis yontemleri ve tedavilerinin kontrolu yo-
ninden diger genital organ karsinomlarindan ayricalik gosterirler.
Transvaginal teshis yéntemleri over karsinomlari yoniinden oldukga
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kisith ve yetersizdir. Abdominal lokalizasyon ve yayilim yollarinin
ozelliklerinden dolay1 diger tiimor markirlar: ve ozellikle CA 125 over
karsinomlarinin erken teshis ve tedavisinin kontrolunde yeni bir
umuttur.

CA 125 ile yapilan arastirmalarda over karsinomlarmmn klinik
seyri ile serum degerleri arasinda paralellik dikkati cekmektedir (5,
7).

Genel olarak 35 U/ml. sinir deger olarak kabul edilir. CA 125'in
over Ca. icin % 80-90 oraninda tiimoére hassasiyet ve spesifite goster-
digi bildirilmektedir (5,7). Brioschi ve arkadaslarimin raporlarinda
over Ca.’CA 125 degerleri % 92 oraninda 35 U/ml. Uizerinde tesbit edil-
mistir (2). Schilthuis ve arkadaslar: ise over Ca. hasta serilerinde %
93 oraninda, CA 125’in 35 U/ml. tizerinde oldugunu bulmuslardir (13).

Bizim calismamizda 32 malign timoérden 30'unda (% 93.8) CA 125
35 U/ml. tizerinde bulundu. Bu bulgu diger ¢alismacilarin bildirdikleri
sayilar ile paralellik géstermektedir (2,3,,9,13).

Benign olmasi muhtemel 10 olguda CA 125 tayinleri yapilmigtir.
Bu seride 5 olguda (% 50) CA 125 35 U/ml. altinda iken, 5 olguda (%
50) CA 125 35 U/ml. tizerinde bulunmustur (5). Niloff ve arkadaslar
ve keza Barbieri ve arkadaslarimin benign jinekolojik hastaliklarda
bulduklart CA 125 degerleri ile bizim bulgularimiz uyumludur (8,11,
12).

Steven ve arkadaslar oldukca biliylik bir seri hastada literatire
ve bizim bulgularimiza uyumlu sonuglar almislar ve CA 125 degerle-
rinin 35 U/ml. smir yerine, benign-malign ayirimi igin 65 U/ml. de-
gerini daha iyi bir indeks smir olarak kabul etmislerdir (14). Ozel-
likle leiomyom ve endometriozisli vakalarda blyik ¢aph ttimoérlerde
CA 125 degerleri biiyik oranda 35 U/ml lzerinde bulunmaktadir (4,
8,10,12).

Bizim serimizde 4 endometriozis olgusundan 3 tanesinde (% 75)
CA 125'in 35 U/ml. tizerinde bulunmas: ilgi ¢ekicidir. Keza 2 myoma
uteri olgusundan 1'inde CA 125 degeri 35 U/ml. tizerinde bulunmus-
tur. Bu nedenle pelvik kitleleri olan hastalarda 65 U/ml. {izerinde olan
CA 125 degerleri ovarial karsinomlar i¢in ¢ok daha kiymetli bir po-
zitif bir bulgu iken 35 U/ml. altinda olan CA 125 degerlerinin tekrar
kontrollerinin yapilmas: ve takip edilmeleri 6énerilebilir. CA 125'in
over karsinomlarimin erken teshisindeki 6nemi kadar tedavinin ba-
sar1 oramni takip etmekte, rektrrenslerin erken teshisinde bir indeks
olarak kullamlabilirligi onemlidir. Bast ve arkadasglar:1 (2) 35 U/ml
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smir yerine 65 U/ml yi simir kabul ederek, reklrrens gosteren vaka-
lara uyumlu olarak CA 125 degerlerinin artisimi goézlemislerdir (9).
Keza Heinonen ve arkadaslar1 (5) over Ca. teshisi konan bir olguda 3
yil evvel yapilan CA 125 degerinin 35 U/ml altinda buldular. Hastada
pelvik sikayetlerle birlikte 1000 U/ml. cikan CA 125 ile over Ca. tes-
hisi konmus ve operasyondan sonra 35 U/ml. altina inen degerler bu-
lunurken CA 125’in tekrar 35 U/ml.’nin lizerine ¢iktig1 goriilerek er-
ken rekiirrens tamsin koymuslardir (5).

Calismamizda 32 malign olguda operasyondan sonra 1 ile 2 ay
arasinda yapilan CA 125 kontrollerinde 19'unda (% 59) 35 U/ml. al-
tinda degerler bulunmustur. Ancak 13 olguda (% 41) CA 125 35 U/ml.
tizerinde degerlerde kalmigtir. Timoritin tam veya tama yakm cikaril-
dig1 olgularda CA 125'in diisen degerleri ileride muhtemel rekiirrens
kontroli icin bir indeks olarak kabul edilebilir.

Benign hastaliklarda postoperatif CA 125 degerleri 5 olgudan 3
olguda (% 60) 35 U/ml. altina inmis, ancak endometriozisli olan bir
olguda postoperatif olarak 65U/ml. tizerinde kalmas: ilgi ¢cekmistir.
Benign hastaliklar icinde endometriozis ve myoma uteride CA 125 de-
gerlerinin diger benign hastaliklardan daha fazla olarak benign has-
taligin g¢apr ve biyukligl ile orantili olarak arttigr bildirilmistir (1,
4,8,10,12).

‘Benign tiimoér ¢ikarildiktan sonraki kontrollerde CA 125 degerleri-
nin yiksek kalmasimin kanser riks faktori oldugu, dolayisiyla takibi-
nin gerektigini 6neren yazilar vardir (14).

Sonug olarak denilebilir ki CA 125 6zellikle miisindz olmayan over
karsinomlarmin erken tani ve tedavinin kontroltinde kullanilabilecek
en spesifik ve hassas tiimér markindir, Ozellikle 65 U/ml. lizerine
cikan CA 125 degerleri serozkistadeno karsinomlar igin % 90-93
oraninda spesifik sayilabilirler.

OZET

Malign jinekolojik hastalig1 olan 32 hastada ve benign jinekolojik
hastalif1 olan 10 hastadan toplam 79 serum oérneginde preoperatif
ve postoperalil CA 125 degerlendirilinesi yapilda.

Malign jinekolojik hastaliklarda CA 125 % 93.8 oraninda 35 U/
ml. lizerinde degerlerle malignite ile paralellik géstermistir. Bu grupta
Ozellikle % 71.4 oraninda 65 U/ml. lizerinde degerler bulunmasi, ma-
lign hastaliklar: icin 65 U/mlnin siir indeks olarak kabul edilebile-
cegini gosterir,
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Benign hastaliklar i¢inde endometriozis ve myoma uteri olgularn-
da % 50 oraninda 35 U/ml tizerinde CA 125 degerleri bulunmustur.
Hic bir olguda CA 125 degeri 65 U/ml. lizerinde ¢ikmamigtir.

Tamérin tim olarak gikarilmas: veya ¢ikarilmamasina baglh ola-
rak postoperatif CA 125 degeri malign hastalik grubunda % 59 ora-
nimda 35/Uml. altina dismistir. Benign hastalik grubunda ise posto-
peratif % 80 oranmnda 35 U/ml. altinda degerler bulunurken 1 endo-
metriozis olkusunda CA 125 35-65 U/ml. arasmda kalmistir.

Bu bulgular CA 125'in genis bir grup over karsinomunun erken
teshis ve tedavisinin takibinde kullanilabilirligini gosterir.

SUMMARY

CA 125 Levels in Diagnosis and Treatment Follow Up of Pelvic Masses

Preoperative and postoperative CA 125 serum levels were measu-
red in 79 serum samples of 32 patients who had malign gynecological
diseases and 10 patients who had benign gynecological problems.

CA 125 serum levels were found over 35 U/ml in 93.8 % of patients
with malignancies which showed a parallelism with their malign di-
seases. Because measurements of the CA 125 serum levels were over
65 U/ml in 71.4 % of patients, this level can be accepted as a critical
index for malignancies.

CA 125 serum levels were below 65 U/ml in the patient group
with benign gynecological disease'as endometriosis and uterine myo-
mas. 50 % of the patients had over 35 U/ml serum levels of CA 125
in this group. '

In relation with the total or partial excision of the tumor, the se-
rum levels of CA 125 decreased below 35 U/ml in 59 % of the patients
who had malignancies. Serum levels of CA 125 were over 35 U/ml in
80 % of patients with benign gynecological disorders. In one endo-
metriosis case, it was between 35 U/ml and 65 U/ml.

These measurements indicate that CA 125 can be used in the
diagnosis and treatment results in a large group of ovarian carcino-
mas.
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POLIKISTIK OVER HASTALIGINDA HiPERPROLAKTINEMI

Giilsen Vardar™

Kronik anovulasyonun en sik gorildagi hastalk Polikistik Over
Hastaligidur. Polikistik Over Hastalig kronik anovulasyon, serum 0Ost-
rojen ve androjen degerlerinde yikselisler ve gonadotropin salinim
diizensizligi ile karekterizedir (13). Gonadotropin hormon releasing
hormon salimim frekans: artar, bu frekans artisina hipofiz hassasiye-
tinin artis1 anormal gonadotropin degerlerine neden olur (16,18).
LH/FSH oraninin 2-3 den bityiik olus nedeninin, diger olasiliklarin ya-
ninda, en cok hipofizin gonadotropin hormon releasing hormona has-
sasiyetinin artmasi olduguna inanilmaktadir (9,14). LH/FSH oraninin
yiikselisi sirkulasyondaki ostrojen konsantrasyonlarinda tonik arfiga
neden olur. :

Bircok arastiric: Polikistik Over Hastaliginda yuksek serum pro-
laktin degerleri bildirmislerdir (1,2,3,12). Hiperprolaktineminin Polikis-
tik Over Hastalig1 nedeni olabilecegi diisintlmustir. Yapilan calisma-
larda bu konuda bir acikhk getirilememistir. Prolaktin adrenal kor-
teksten adrenal androjenlerin o6zellikle DHEA-S'1n yapimin arttira-
bilir, bu artis siklik gonadotropin salinimini bozabilir (11). Polikistik
Over Hastaligl olan hastalar hipofiz diizeyinde daha yuksek 6strojen
degerlerine sahiptir, laktotrop hticrelerdeki prolaktin yapimi stimiile
edilebilir. Bu calismada Polikistik Over Hastaligl ve hiperprolaktine-
misi olan 9 vaka ve 5 tane kontrol hastada antiostrojenik bir ilag olan
Clomiphene Citrate kullanimindan sonraki prolaktin degerleri ince-
lendi.

MATERYEL ve METOD

Calisma yaslar1 21-32 arasinda 9 hastay: kapsamaktadir. Polikis-
tik Over Hastaligl tanms: klinik ve hormonal esaslara bakillarak kon-
du. Klinik semptomlar hirsutismus, oligomenore (2-6 ay), anovulas-
yondu. LH/FSH oranlari 2'den buyutktu. Hiperprolaktinemileri vardi.

* AY). Tip Fak., Kadin Hast. ve Dogum Anabilim Dali Dogenti.
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Endometrial kiirtajlarda anovulatuar siklus saptandi. Kontrol grubu
olarak normal prolaktin degerleri olan 5 oligomenoreli vakada ayni
galisma yapild.

9 hastadan altisina progestron ile cekilme kanamasi olusturul-
duktan sonra, l¢line menstruasyon kanamalari calisma doénemine
rastladig i¢in spontan menstruasyonun 5. gtintiinden baslayarak 5 gun
stireyle glinde 100 mg Clomiphene Citrate uygulamasi yapildi. Siklu-
sun 13-15. glnlerinde serum prolaktin degerleri tekrarland.

Calismada FSH ve LH tayini Amersham firmasmin Amerlex-M
RIA kitleri ile yapildi. Degerler LKB Wallach mini gamma cihazinda
okundu. Prolaktin Pharmasia firmasinin, éstradiol Air firmasimin RIA
kitleri ile ¢alisildi, ayni cihazda okundular.

BULGULAR

. 9 hiperprolaktinemili Polikistik Over Hastalig1 olan vakalarin ve
5 kontrol vakasimin LH, FSH, Ostradiol ve Prolaktin bazal degerleri
ve Clomiphene Citrate (c.c.) kullammmindan sonraki Prolaktin deger-
leri Tablo I de gésterilmistir.

Tablo : |
" Prolaktin
LH FSH Ostradiol Prolaktin (c.c. sonra)
Hastalar miU/ml. miU/ml. pmol/ml. Mikrogr/L Mikrogr/L
1 25 4.9 310 23 16
2 27 7.4 270 30 14
3 32 8.7 220 34 7
4 20 6.6 330 27 28
5 22 3.4 380 20 11
6 34 8.6 310 28 14
7 28 9.6 290 20 15
8 23 72 350 25 9
9 24 9.0 290 32 22
Kontrol Vakalar
1 13 7.6 78 11 10 |
2 7.8 6.6 100 13 14
3 10 6.3 124 9 13
4 8.3 3.8 98 17 12
5 12 5 240 12 9
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TARTISMA

Spontan ve stimiile edilmis sikluslarda serum ostrojen degerleri-
nin artmasim takiben plazma prolaktin degerlerinde artmalar gozien-
mistir (14). Stimtle edilmig sikluslardaki yiksek ostradiol degerleri

" bazi hastalarda gec follikiiler fazda gegici hiperprolaktinemiye ne-
den olur. Prolaktinin FSH'nin olusturdugu aromatase aktivitesini ve
ostrojen biyosentezini inhibe ettigini, invitro olarak grantlosa hicre
kiiltirlerinde gosterilmistir (15).

Anovulatuar sikluslu hastalarda hiperprolaktinemi orani % 13 -
14 arasmda bildirilmektedir (10). Polikistik Over Hastaliginda yak-
lasik 3 vakadan bir tanesinde hiperprolaktinemi goriilmektedir, bu
yiikselisin yiiksek ostrojen ve androjen degerlerine bagl olabilmesi
ya da primer bir anomali olmas1 seklinde gorusler ileri surulmektedir
(10). Baz1 galalktore amenors sendromlarmda da siklerokistik overler
goriilmektedir. Polikistik Over Hastahginda hipofizer mikroadenom-
lar disinda, hiperprolaktinemi nedeni yiikselen dstradiol degeri olarak
kabul edilebilir (9). Bu 6stradiol fazlaligl antidstrojenik bir ajanla érne-
gin Clomiphene Citrate ile baskilandigmda prolaktin degerlerinin de-
gisimi arastirimigtir (17).

Kato ve-arkadaslar: (18) farelerde Clomiphene Citrate verdikleri
zaman 6n hipofiz hiicrelerinde isaretli dstradiol up take’inde belirgin
bir azalmay1 gostermislerdir. Hipotalamusta ise daha bir az ostradiol

up take dustisi olmustur. Clomiphene Citrate’in én hipofizde ostradiol
baglayan reseptérlerle baglandigl, yani on hipofizde Ostrojen resep-
torlerinin varligy gosterilmistir. insanlarda da Clomiphene Citrate bu
reseptorler yoluyla ostradiol ile rekabete girerken laktotrop hiicreleri
de baglayarak prolaktin tizerindeki etkisini olusturabilir.

insanlarda pubertede ve ovulasyondan hemen once prolaktin de-
gerleri artmaktadir (8). Polikistik Over Hastaliginda Ostrojen havuzu
artmistir, laktotrop hiicrelerin hassasiyet farkliliklar: neden her has-
tamin hiperprolaktinemi gostermedigini aciklayabilir. Galaktore ame-
noreli grup ve normal kisilerin tersine Polikistik Over Hastalikll has-
talar bazal prolaktin degerlerinde artma ile beraber Haloperidol ile Do-
pamine blokajina ve TRH'ya yikselmis cevaplar verirler. Bu bulgu
Dopamine antogonistlerine artmig hassasiyeti ve muhtemelen hipofiz-
de prolaktin rezervinin artmig olmasmn delilidir. Ostrojenler hipota-
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lamik Dopamine ortamii etkilemeden hipofizer laktotrop hiicreler
uzerinde etkili olabilirler. Ayrica ostrojenlerin hipofiz tzerine direkt
etkili olduklarinmi gosteren invitro bulgular mevcuttur.

Clomiphene Citrate diethylstilbestrol ve tamoxifene kimyasal
benzerlik gdsteren nonsteroidal bir Ostrojendir, suda erir oral olarak
abzorbe olur, fegesle atilir. Yarilanma émrii farelerde intraperitoneal
enjeksiyondan sonra 24 saat, maymunlarda intravendz enjeksivondan
sonra 48 saat olarak bildirilmektedir, maymunda % 83-90'1 6.3 giinde
atilmaktadir (12). Zayif bir éstrojen olarak fonksiyon géren Clomiphe-
ne Citrate hipotalamus ve hipofizdeki reseptorleri tutar, sirkiilasyon-
daki ostrojenin FSH tizerindeki inhibe edici etkisini bloke eder. Sonug-
ta sirkiilasyondaki FSH konsantrasyonu artar follikiiler maturasyon
olusur.

Bizim galismamizda Clomiphene Citrate tedavisinde hiperprolak-
tinemik Polikistik Over Hastalig1 olan hastalarda siklusun 13-15 ci glin-
lerinde prolaktin cevabi, kontrol vakalara oranla daha diistik olarak
bulunmustur. Bu bulgu Polikistik Over Hastaligindaki hiperprolakti-
neminin dstrojen kékenli olabilecegini destekler mahiyettedir.

OZET

Polikistik Over Hastalig1 olan hastalarin yvaklasik 1/3 tinde hiper-
prolaktinemi gérulmektedir. Bu prolaktin yukseliginin etyolojisi tam
aydinlanmamistir, '

Polikistik Over Hastalig1 ile birlikte hiperprolaktinemili 9 hasta
ve hiperprolaktinemisi olmayan oligomenoreli 5 kontrol vakasinda
Clomiphene Citrate uygulamasindan senra serum prolaktin élgtimleri
yapildi ve bir disme gdzlendi. Clomiphene Citrate sonrasi serum pro-
laktin degerlerindeki bu diisme Polikistik Over Hastaliginda hiperpro-
laktinemi nedeninin yiikselmis olan éstradiol degerleri olabilecegini
distindlrir.

SUMMARY
Hyperprolactinemia in Polycystic Ovarian Disease

Hyperprolactinemia is seen approximately in 1/3 of the patients
who have Polycystic Ovarian Disease (PCOD). The etiology of high
serum prolactin levels is not so clear. '
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The serum prolactin levels were measured in 9 patients who had

PCOD with hyperprolactinemia and in 5 patients who had oligome-
norrhea but no high levels of serum prolactin as a control group, af-
ter the administration of Clomiphene Citrate. The serum prolactin
levels were found normal. The decrease of serum prolactin levels af-
ter the administration of Clomiphene Citrate was thought that, high
serum estradiol levels have a significant role in the etiology of hyper-

prolactinemia in the patients who have PCOD.
Key Words : PCOD, Hyperprolactinemia, Clomiphene Citrate.
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COCUKLARDA BRUSELLOZ

Olker Dogru*

Bruselloz, brusella gurubu bakterilerle olusan titreme, ates, ter-
leme, eklem agrilar, agirlik kaybi ve halsizlik gibi belirtilerle kendini
gosteren, klinik olarak lenfadenopati, splenomegali ve hepatomegali
ile belirginlesen bir infeksiyondur (3,11,12).

Pastorize edilmemis siit ve siit tiriinlerinin ve infekte etlerin alin-
mas1 yada hasta hayvanlarla direkt temas sonucu bulasmakta, akut
yada kronik olarak seyredebilmektedir (3,11,12).

Zaman zaman yoresel epidemiler gosteren hastalk, oézellikle ge-
lismekte olan tilkelerde énemli bir saglik sorunu olusturmaktadir (3,
14). Bruselloz Tiirkiye'de de sik goriilen bir infeksiyondur (1,11,14).

Hastalik erigkinlerde sik goriilmesine karsin, gocuklarda nadirdir
(3,4,7,9). Tiirkiye'den bildirilen gocuk bruselloz vakalari da az sayl-
dadar.

Bu c¢alismada, bruselloz tams: alan gocuk hastalar cesitli yonle-
riyle incelenmis ve ¢ocuk brusellozunun ozellikleri belirtilmeye gali-
silmastir,

MATERYEL - METOD ve BULGULAR

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar
Anabilim Dali infeksiyon boltiimiinde 1975 - 1988 yillarn arasinda bru-
selloz tanis1 alan 12 hasta incelendi.

Hastalarm yaslar: 3-12 yil arasinda degismekteydi ve yas orta-
lamalar1 8.5 + 3.2 yiidi. Hastalarin 4'a kiz, 8'i erkekti.

Tani; anamnez, klinik bulgular ve laboratuvar testlerine dayani-
larak kondu.

* AU, Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg ve Hastaliklari Anabilim Dali Dogenti.
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Laboratuvar testleri, brusella aglutinasyon testi, kompleman fik-
sasyon testi ve brusella i¢in kan kiltirinden olusmaktaydi. Komp-
leman fiksasyon testi aglutinasyon testi negatif olanlars uygulandai.
Aglutinasyon titresi 1/160'1n, kompleman fiksasyon testi 1/20'nin ts-
tinde olan degerler pozitif olarak degerlendirildi.

Hastalarmmizdaki major sempfomlar tablo I'de, khmk bulgular ise
tablo II'de gosterilmektedir.

Tablo I - Bruselloziu Hastalarin Major Semptomlar

Hasta Sayisi

Bulgu n=12 %
Yiiksek ates 11 91.6
Basagrisi 8 66.6
Halsizlik 12 ' 100
Istahsizlik _ 12 100
Terleme / 3 25
ishal 3 25
Artralji 8 50
Lumbosakral agri 1 8.3
Tablo Il - Brusellozlu Hastalarin Klinik Bulgulari
Hasta Sayis1
Semptom 0=z %o
Hepatomegali 10 . 83.3
Splenomegali 8 66.6
Lenfadenopati 2 16.6
Artrit 2 16.6
Deri doktintiileri 4 33.3

Bir hastada aile i¢i infeksiyon anamnezi vardi. Hastalardan biri
hayvanlarla direkt temasi olan koylii cocuguydu. Oteki hastalarda
infeksiyon kaynag: olarak diisiiniilecek kaynatilmadan icilen sit di-
ginda bir neden belirlenemedi. Dokuz hasta Ankara ve gevresinden
bagvurmustu. Digerlerini Kayseri, Yozgat ve Sinop illerinden gelen-
ler olusturmalkta idi.
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TARTISMA

Tiirkiye’de bruselloz B. melitensis ve B. Abortusun degisik sero-
tipleri ile olusmakta ve gogunlukla sporadik vakalar seklinde goril-
mektedir (1).

Cocuklarda brusella infeksiyonlar: nadirdir (3,7,12). Bununla be-
raber, endemik bolgelerde yasayan gocuklarda hastaligimn subklinik
sekli rolatif olarak siktir ve brusellozun epidemiyolojik olarak aras-
tirlldign bir kasabada beklenenden ¢ok daha fazla sayida gocuk vaka-
larla karsilasildig1 bildirilmistir (3,7).

Cocukluk dénemi brusellozu ile ilgili yayinlar da rélatif olarak az
sayidadir. Ingiltere’de yapilan bir arastirmada ¢ocuk hastalarin total
vakalarin % 3-10unu olusturdugu, Amerika’da ise bu oranin total
vakalara gore % 2-5.8 dolayinda bulundugu bildirilmektedir (7,9).
Norton'un incelendigi 55 brusellozlu hastadan ancak biri ¢ocuk yas

grubunda iken, 354 hasta tzerinde yapilan diger bir arastirmada, 15
yasin altindaki cocuklarin vakalarin % 25ini olusturdugu bildirilmis-
tir (4).

Klinigimizde izlenen brusellozlu vakalar da benzer sekilde diger
infeksiyonlara goére belirgin olarak az sayidadir ve ortalama yilda
ancak bir ¢ocuk hasta kesin bruselloz tanmis1 almaktadir.

Altay ve arkadaglar 1978 yilinda Ankara ve gevresindeki brusel-
loz salgim sirasinda fakiiltemiz infeksiyon hastaliklar: klinigine ya-
tan hasta sayisinda belirgin yiikselme oldugunu bildirmektedir (1).
Ancak bu tarihte bile klinigimizde bruselloz tanisi alan hasta sayi-
sida, artis saptanmamstir.

Cocukluk dénemi brusellozu insidansinin distkligu ¢esitli neden-
lere bagh olabilir. Olgularin gogunun hafif bir infeksiyon seklinde
seyretmesi ve bu nedenle tanmamamasinin en 6nemli faltor olabile-
cegi ileri suriilmektedir (7,15). Bazi arastiricilar ise, ¢ocuk brusello-
zunun eriskinlerin aksine kendi kendine diizelebilecegini ve spontan
iyilesmenin sbz konugu olabilecegini bildirmektedir (7).

Hastalarimizdan ancak biri hayvanlarla direkt temasi olan koyli
cocugudur. Diger hastalarda infeksiyonun siit ve siit tirtinleri ile alin-
mas1 olasiligl yikselktir.
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Ates, halsizlik, istahsizhik, basagrisi, terleme ve eklem agrilan
brusellozun sik goriilen semptomlarini olusturur (3,9,11,13).

Hasta serimizde yliksek ates % 91.6 oraninda tesbit ediImistir.‘ Has-
talik icin tanimlanan ondulan atese rastlanmamistir. Ates hasta co-
cugun klinige getirilmesine neden olan en énemli bulgudur.

Feiz ve arkadaslarinin 95 vakahk cocuk brusellozu serisinde, ates
hastalarin % 35.7'sinde saptanmistir (7). Bu galisma epidemiyolojik
arastirma sirasimda saptanan subklinik olgulan da igerdiginden, oran
diisik olarak belirlenmistir.

Halsizlik ve igtahsizlik hastalarin tiimtinde bulunan semptomlar-
dir.

Terleme erigkin hastalarda sik rastlanan bir bulgudur (11,12). Has-
talarimizin ancak % 25'inde tesbit edilmistir.

Hepatosplenomegali ve lenfadenopati brusellozun bashca fizik
muayene bulgularim olusturur (3,6,11,12). Ates yiiksekligi olmayan
hastalarda tablo kronik karaciger hastalig1 izlenimini verebilir. Bu
durumda olupta, karaciger biyopsisi yapilan ve graniilomatoz hepatit
tanis1 aldiktan sonra serolojik testlerle bruselloz oldugu kanitlanan
hastalar bildirilmektedir (6).

Fizik muayene bulgusu olarak hepatosplenomegali dikkat gek-
mektedir. Hastalarimizin % 83.3linde karaciger buytukligi, % 66.6'sin-
da ise dalak biliyuklugi saptanmistir. Lenfadenopati sikligi % 16.6 dir
ve baglica aksiller ve servikal adenopati seklinde goriilmektedir.

Artralji ve artrit seklindeki eklem sikayetleri brusellozun olagan
bulgusudur (2,3,4,7,11,12). Baz1 serilerde artralji en sik rastlamlan
semptomu olusturmaktadir (11). Bir arastirmada 498 brusellozlu has-
tanin % 36’sinda artrit bulgusu saptandig: bildirilmistir (4).

Hastalarimizin % 50’si artralji, % 16.6's1 belirgin artrit bulgular
gosteriyordu. Artrit bulgusu 6n planda olan hastalarimizdan birine
bize bagvurusundan énce romatizmal ates tedavisi uygulandigr 6g-
renildi. Eklem sikayetleri nedeniyle romatizmal ates tedavisi alan has-
talar nadir degildir (2).
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Brusellozda rastlanilan 6teki hareket sistemi bulgulari sakroiliit
ve spondilittir (4,17). Lumbosakral agri hastalarimizdan birinde dik-
kati cekmistir.

Brusellozda artrit diger infeksiyonlarda oldugu gibi infeksiydz
ve reaktif artrit seklinde olabilir. Bir arastirmada hastalarin 1/3un-
de steril sinovial siv1 ile birlikte reaktif artrit saptanmigiir. Artritin

destruktif olmadigl ve hastalarm c¢ogunda spontan olarak iyilestigi
bildirilmektedir (4).

Bruselloz artritinin patogenezinde immun mekanizmalarin da rol
oynayabilecegi distinilmektedir ve insan brusellozunda immiun ano-
malilerin varhg: gosterilmistir (4).

Hastalarnmizin 4tiinde (% 33.3) deri dokuntuleri dikkati cekmig-
tir. Ug hastada dokiintii makiilopaptl seklinde, birinde ise petesi bi-
¢imindedir. Petesi trombositopenisi olan bir hastada gozlenmistir. Has-
talardan birinde tiim viicutta yaygm olan dokunti hastanin bagvu-
rusunda sebep olan esas bulguyu olugturmustur. Diger iki hastada
ise, kisa streli makiilopapiler déktntiler karm ve govdede belirgin
olmeak lzere gérilmustir. ‘

Deri dokiintiileri brusellozun nadir bulgularmndan biridir (3,8,9).
Bunlar makiiler, makiilopaptiler, vezikiiler lezyonlar, paptller, skar-
latiniform dékiintiiler, psériasise benzer lezyonlar, impetiginéz lez-
yonlar, purpura ve eritema nodusum seklinde olabilir (8,9). Derinin
giines 15181 ile bronzlasmasl ve bu durum eritematéz dermatite iler-
lemesi de brusellozda gérilebilir (9,15). Kiiglk subkiitan paptller na-
dir olmakla birlikte tanimlanmigtir (9).

Makiilonediiler purpurik dokiintiiler gosteren brusellozlu bir has-
tamin deri biyopsisinde kitanoz vaskulitin saptandig1 bildirilmistir.
(8). Vaskilitin brusella antijenine karsi hipersensitivite reaksiyonu so-
nucu gelismis olabilecegi hipotezi ileri surtilmektedir. Biyopsi mater-
yelinin incelenmesinde immiinglobulin toplanmasinn gérulmemesi,
patogenezde immin komplekslerin roli olmadigini disundirmustir
(8).

Brusellozda nadir gorildugi bildirilen deri dokuntilerinin hasta-
larnmmizin 1/3unde gorilmesi dikkat cekmektedir. Amerika Birlesik
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Devletlerinde yapilan bir ¢alismada, deri lezyonlarmin % 1.5 dolaym-
da goruldigii bildirilmektedir (9). Iran’dan bildirilen 95 vakalik co-
cuk brusellozu serisinde deri dokiintiisii olan hasta yoktur (7).

Hematolojik degisiklikler bakimindan bir hastamizda (% 8.3),
trombositopeni, 4 hastada (% 33.3) lokopeni saptanmistir, Bruselloz-
da hematolojik bulgularin prospektif olarak degerlendirildigi bir ca-
hsmada, bu oran trombositopeni igin % 39.5, lékopeni igin % 45 bu-
lunmustur (5). Trombositopenik purpuranin brusellozlu cocuklarda
% 4 oranmda goruldigl ve trombositopeninin splenomegaliye, trom-
bosit antikorlarina ve megakaryositik hipoplaziye bagh olabilecegi
bildirilmektedir (5).

Cocuk brusellozu tedaviside tetrasiklin, trimetoprim - sulfametok-
sazol yada rifampin ve trimetoprim sulfametoksazol kombinasyonu-
nun U¢ hafta siire ile uygulanmas: énerilmektedir (3).

Hastalarimizdan 9'u tetrasiklinle, 3" ise trimetoprim-sulfametok-
sazol ile tedaviye almmistir. Her iki uygulamada da tedaviye yamt
hizhi ve tam olmustur. Tetrasiklinle atesin diismesi seklinde klinik ce-
vabin baslamas: ortalama 4.1 =+ 1.5 ginde, trimetoprim sulfametoksa-
zol ile ise 6 + 1.4 glinde olmustur.

Brusellozda sik olarak gorildugi bildirilen stupuratif komplikas-
yonlara ve daha nadir olarak gelisebilen sinir sistemi, kalp, bébrek
komplikasyonlarina hastalarimizda rastlanmamistir (3,10,13,16),

Cocuk brusellozunda % 50 dolayinda rolaps gorilebilmektedir (3).
Hastalarimizin higbirinde rélaps gelismemistir.

OZET

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Gocuk Saglg ve Hastaliklar:
Anabilim Dal Infeksiyon Hastaliklar: béliimiinde 1975 - 1988 tarihleri
arasinda Bruselloz tanisi ile izlenen 12 hasta gesitli yonleri ile ince-
lenmistir.

Hastaligin gocukluk déneminde nadir goruldigii, ondulan atese
cocuklarda sik rastlanmadig:, hepatosplenomegali, lenfa,denopati ve
artrit yaninda ozellikle deri doktintilerinin de yiuksek sikhikta tab-
loya eslik ettigi vurgulanmustir.,
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SUMMARY

Brucellosis In Children

Twelve patients who diagnosed as brucellosis in the Infectious

Diseases Unit of the Department of Pediatrics of the University of
Ankara Faculty of Medicine between 1975-1988 are presented and
various clinical presentations are discussed.

Brucellosis was found to be rare in childhood, and that ondulant

fever is not frequent. However, hepatosplenomegaly, lymphadeno-
pathy, artritis and especially skin rashes frequently accompany the
clinical picture.

10.

11.

KAYNAKLAR

Altay G, Ata H, Gemici M. : Ankaranin Oltan koyindeki Brusellozis salgini.
Mikrobiyoloji Bulteni 14 : 33, 1980.

Altay G. : Brusellozis ve romatizmal ates. Mikrobiyoloji Builteni 18 : 165, 1984.

Behrman RE, Vaughan VC. : Textbook of Pediatrics, WB Saunders Company
Philadelphia. 13 bask1 1987, Sayfa : 611,

Bocanegra TS ve ark. : Rheumatic manifestations of brucellosis. Ann Rheum
Dis 45 : 526, 1986.

Crosby E. ve ark. : Hematologic changes in Brucellosis. Journ Inf Dis 150 :
419, 1984,

Dilmener M. ve ar, : Bruselloz tanisinda karaciger ponksiyon biyopsisinin énemi.
fstanbul Tip Fak. Mec. 46 : 256, 1983,

Feiz J ve ark. : Brucellosis due to B Melitensis in children. Clin Pediatr 17 :
904, 1978.

Franco VR ve ark. : Cutaneous vasculitis in a patient with acute brusellosis.
Dermatologica 171 : 126, 1985.

Gee-Lew BM ve ark. : Unusual skin manifestation of Bruscellosis, Arch Der-
matol 119 : 56, 1983.

Nunan TO, Eykyn SJ, Jones NF. : Brucellosis with mesangial IgA nephropat-
hy. Jour Inf Dis 288 : 1802, 1984,
Onul B. : Infeksivon hastaliklari. Ankara Universitesi Matbaas1 1080, Sayfa 715.



554 Ulker Dogru

12. Onul M. Sistemik infeksiyon hastaliklari. Ay Yildiz Matbaas: 2 Bask: 1983, Say-
fa 479.

13. Rivera JM ve ark. : Brucellar pericarditis. Infection 16 : 254, 1988.
14, Topaloglu H, Aysun S. Norobruselloz, Cocuk Saghigi ve Hast. Der. 23 : 177, 1880.
15. Wallis HRE. Brucellosis in children. Br Med J 1 : 817, 1975.

18. Wasserheit JN, Dugdalec, Agosti JM. Rhabdomyolysis and acute renal failure.
Jour Inf Dis 150 : 782, 1984.

17. Yorulmaz T. ve ark. Bruselloziste hareket sistemi bulgular.. Lepra 13 : 185, 1982.



ANKARA TIP MECMUASI (THE JOURNAL OF THE FACULTY OF MEDICINE) Vol. 41 : 555-564, 1988

SCHONLEIN - HENOCH PURPURASI iLE HEPATITIS B
VIRUS INFEKSIYONU ARASINDAKI ILISKI

Nurten Girgin

Schonlein-Henoch purpurast (anaflaktoid purpura) hypersensi-
tivite tipinde kiigik damar vaskiliti ile karakterizedir. Deri, gastro-
intestinal eklem ve kimi hastalarda renal bulgular birlikte bulunmak-
tadir (1,14).

William Heberdan tarafindan 1800 yilindan once tarif edilmis,
1837'de Schonlein eklem belirtileri ve tipik deri dékuntilerini, 1874'de
ise Henoch gastro intestinal ve renal semptomlarin bu hastaligl ta-
nimlayan bulgular oldugunu ortaya koymustur (1).

Vaskiilit sendromlar: iginde gocukluk ¢aginda en sik karsilagilan
tip Schonlein-Henoch vaskiilitidir. Hastaligin prognozu genellikle iyi-
~ dir. Alevlenme ve iyilesme periodlarn ile seyredebilir. Bobrek, gastro
intestinal ve bazen santral sinir sistemini etkileyen komplikasyonlar
baslangicta yada daha geg olarak ortaya cikabilir.

Laboratuvar testleri biokimyasal degisiklik gostermez. Kanamali
hastalarda bile koagiilasyon g¢alismalar: normaldir (13).

Schénlein-Henoch purpurasimn siklikla streptokok, mykoplazma
ve hepatit B infeksiyonu gibi birgok infeksiyon hastaligini jzledigi bil- '
dirilmektedir. Ancak bu infeksiyonlar gergek bir neden olarak kabul
edilmemektedir (12). Hastaligin akut safhasinda sirkilasyonda yuk-
sek diizeyde immin kompleksler bulunmaktadir. Immin kompleks
olusumu ve depolanmasinin sendromun patofizyolojisinde énemli rol
oynadig diisliniilmektedir (2).

* AU, Tip Fakiltesi Cocuk Sag. ve IHast. Anabilim Dali Dogenti
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Farkl yillarda degisik merkezlerden bildirilen yaymnlarda, Schén-
lein-Henoch purpurali ¢ocuk ve yetiskin hasta serumlarinda hepatit
B virus anetijenleri varlig1 gosterilmistir (11,16). Bu bilgiler hepatit
B virus antijenleri ile immiin-kompleksin olusturdugu lezyonlarin ilis-
kisi oldugu fikrini ortaya koymaktadir,

Bu amagla, bobrek tutulumu ile birlikte olan ve olmayan Schén-
lein-Henoch purpurali bir gurup hastada hepatitis B virus infekiyonu
varligin arastirmak istedik.

MATERYAL ve METOD

Calismaya son ¢ yil iginde A.U.V’I‘lp Fakiiltesi Cocuk Sag. ve Has-
taliklar1 Anabilim Dalinda yatarak izlenen ve hepatit B antijen varlig:
aragtirilan yirmidért Schonlein-Henoch purpurali hasta alinda.

Schénlein-Henoch purpura tanisi asagidaki bulgularin aynl za-
manda birlikte gorilmesi ile saglanir. 1- Eklem gsismesi ve karn aé-
rilar: ile birlikte ekstremitelerde purpura. 2- Biokimyasal testlerin
normal bulunmasidir (Ozellikle trombosit sayimi, koagililasyon fak-

torleri, bakteri testleri ve 6zel inflamatuvar bozukluklar yoéniinden)
(4).

Hastalarimizda da Schénlein-Henoch purpura tanisi bu bulgulara
gore konulmustur.

Hastalarimizin tiimiinde kan sayimi, bogaz kulturi, ASO titras-
yonu, digkida gizli kan, sik aralarla rutin idrar incelemeleri, bdbrek
ve karaciger fonksiyon testleri degerlendirildi. Bu tetkikler labora-
tuvarimizda rutin uygulanan yoniemlerle yapildi.

Bobrek tutulumu olan hastalarda serum kompleman diizeyleri
(C3, C4) aragtirildi. Serum kompleman diizeyleri diffusion yontemi
ile (Behring Nor-Partigen C3-C4) tayin edildi. Orta ve agir derecede
bobrek tutulumu goésteren bes hastaya perkiitan bobrek igne biopsisi
yapildi. Aliman doku ornekleri histolojik olarak 1sik ve immiinflore-
san mikroskopta incelendi.
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Hastalarin timiinde hepatit B anitijen (HBs Ag, HBe Ag) ve an-
tikorlar: (anti-HBs, anti HBe) enzim immiunoassay yontemi ile (Auszy-
me monoclonal, Abbott) arastirildi.

BULGULAR

Hastalarin 16's1 erkek (% 60.6), 8’1 kizdir (% 30.3). Yaslar1 5-14
yag arasinda degigsmektedir (ortalama yasg 9.479 + 2.243). Hastalardan
ikisi alt1 yasm altinda, onbesi alti-on yas arasinda, yedisi ise on ya-
gin Uzerindedir (Tablo I-II).

Hastalarin 17'sinde karin agris1 (% 70), 16'sinda eklem sikayet-
leri (% 66.6) bulunmaktadir.

TABLO | - Bobrek Tutulumu Olmayan Hastalarin Onemli Klinik ve Laboratuvar Bulgular:.

Adi Yas Eklem Karin Strep. inf. Bébrek
Soyadi (i) Cins  Tutulumu Adrnisi Kaniti Tutulumu  HBs Ag
OK. 10 K + + + — —
S.A. 11 K + + = = e
R.K. 8 E + + e = o
M.G. 11 E —_ — + — —
S.A, 55 E + + = — e
E.D. 5 E — + ~ — —
O.A. g K e + + — +
B.B. 8 E + — — = =
0Y. 9 E + S2s + i e
LA. 2 E + + — — —
A K. 9 K + == R — e
S.A. 10 E — =+ — — —

Hastalarin altisinda bogaz kiiltariinde A grubu beta hemolitik
streptokok, ikisinde yiksek ASO (>>220 todd U) degerleri saptadik
(% 33.3) (Tablo I-ID.

Calismaya alinan 24 hastanin 12’sinde (% 50) bobrek tutulumu
saptandi. Bobrek tutulumu saptanan 12 hastanin 7’sinde 24 saatlik
idrarla atilan protein miktar: 0.5 - 2 gr. arasinda degisiyordu. Tumiin-
de mikroskopik hematiiri vardi (bobrek tutulumu hafif olan gurup).
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Bobrek tutulumu olan 12 hastanin 5'inde idrarla atilan protein
miktar nefrotik duzeylerde idi. (>2 gr/m*/giin) (Tablo II). Tiimiinde
nefrotik sendrom gelismisti ve makroskobik hematiiri vardi. Nefrotik
bulgu veren 5 hastanmin 2’sinde bobrek fonksiyon testleri bozuktu
(bébrek tutulumu agir olan gurup). Kalan ¢ hastada bdbrek fonk-
siyon testleri normaldi (bébrek tutulumu orta derecede olan gurup).

TABLO Il - Bébrek Tutulumu Olan Hastalarin Onemli Klinik ve Laboratuvar Bulgulari.

Bobrek Tutulumu

5 2 :
g‘ L E ® E x @ o
w o E = e o E [T 2 ] <
5 ¢ 8 JE § £E5% £ & &8 4
< > Q W x nx I (=] < QoM =
R.G. 7 E + + + s Ll A s
GM. 12 E + - =y s S e = <
T.O. K + + + + g e i £
CK. ] E + + — = - - — —
AS. 0w K - 4+ - 4+ - - — +
E.S. 13 K - il = o 4 s PGN s
GY. 10 E + —_ - + — e = .
QY. 14 E + -+ —_ — + — MPGN e
Z.A. 10 E + + B + — MP —
AK. 8 K + —_ —_ —- = + MGN —
M.O. 2 E — — 4+ — — 4+ MPGN -
EC 7 E — 4+ - 4+ = — — —
MGN : Membrandéz glomerulonefrit
MPGN : Membrano proliferatif glomerulonefrit
MP : Mezansial proliferasyon
PGN : Proliferatif glomerulonefrit

Bébrek biopsisi yapilan hastalarimizda histopatolojik tani : 2'sin-
de membrano proliferatif glomerulonefrit, 1'inde mesangial prolife-
rasyon, 1'inde membrandz glomerulonefrit, 1'inde proliferatif glome-
rulonefrit olarak degerlendirildi (Tablo II). Bébrek biopsisi ile MPGN
tanis1 alan iki hastamizda C;-C, diizeyleri dusiik bulundu. Bébrek tu-
tulumu saptanan 6teki on hastada serum kompleman diizeyleri nor-
maldi. Bébrek tutulumuna 6 yasindan biiyiitk c¢ocuklarda daha sik
rastlanmastir.
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Hastalarin yas, cinsiyet ve bdbrek bulgular arasindaki iliski se-
kil 1'de gosterilmistir.

Tim hastalarimizda hepatitis B antijen ve antikorlarn aragtirildi
Hastalarin 22’sinde hepatitis B antijen ve antikorlari saptanmadi. Has-
talarin 2'sinde hepatitis B antijeni (HBs Ag) pozitif, antikoru negadtif
bulundu. Bu hastalardan birisi bobrek tutulumu olmayan guruptan,
digeri ise hafif derecede bobrek tutulumu olan guruptandi.

10

| 2
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. BPobrek Tu"ulumu O‘lmqso.rt

Bobrek Tutulumu k“u‘-i& Olan
Bobrek Tutulumu Ofta Derecede Olan
[[[[l Bobrek Tutulumu Ag\r Olan

Sekil 1 : Schénlein - Henoch purpural hastalarda yas, cins, bébrek tutulumu sikhigi
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TARTISMA

Schénlein-Henoch purpurasi etyolojisi kesin bilinmiyen bir immiin
kompleks hastaligidir ve klinik olarak purpurik deri lezyonlar: ile bir-
likte artrit ve kolik bigiminde karin agrilar ile karekterizedir.

Bu sendrom siklikla ileri ¢ocukluk evrelerinde goruliir. Yetiskin
ve sut gocuklugu yasinda daha nadirdir (2). Hastalarimzin yaslar
5-14 yas arasinda degismektedir (ortalama 9.479 == 2.243). Sendrom
erkeklerde 2 kat fazla gorulir Hastalarmizin 16’s1 erkek, 81 kiz
¢ocuktu.

Gastro-intestinal bulgular gocuklarin % 50 - 85'inde gorilir ().
Karmm agrisi hastalarimizin % 79’'inde izlenmistir.

Literatirde artrit yada artralji % 50 -75 siklikta bildirilmektedir
(6). Hastalarimizda bu oran % 66.6 bulunmustur.

Schénlein-Henoch purpurali hastalarda % 25 - 50 oraninda bdbrek
tutulumu bildirilmektedir. Bobrek tutulumu saptanan hastalarda mik-
roskopik hematiiri en sik rastlanan bulgudur. Renal hastaligl olan-
larin yaklasik ticte birinde episodik makroskopik hematiiri, yaklasik
dértte birinde hafif veya orta derecede proteiniiri veya nefrotik send-
rom bulgular1 gorulur. Kimi hastalarda bobrek yetmezligi gelismek-
tedir. (% 5-15). (14). '

Arasgtirilan 24 hastanin 12’sinde (% 50) bébrek tutulumu sapta-
dik. Bébrek tutulumu saptanan 12 hastamizin 7’sinde 24 saatlik id-
rarla atilan protein miktar: 0.5-2 gr. arasinda degisiyordu, tiimin-
de mikroskopik hematiiri vard: (bdbrek tutulumu hafif olan gurup).
Oniki hastanmin 5'inde 24 saatlik idrarla atilan protein miktar: nefro-
tik diizeylerde idi (24 saatlik m*/2 gramdan fazla). Timinde nefrotik
sendrom gelismisti ve makroskobik hematiiri vardi. Bes hastanin iki-
sinde bobrek fonksiyon testleri bozuktu (bdbrek tutulumu agir olan
gurup). Bes hastanmn 3'Unde ise bébrek fonksiyon testleri normaldi
(b6ébrek tutulumu orta derecede olan grup).

Bébrek tutulumu saptanan Schonlein-Henoch purpurali hastalar-
da prognoz 6 yag ve altindaki cocuklarda daha iyidir. Orta yada agir
bébrek tutulumu saptadigimiz 5 hastamiz 8 yas ve tizerindeydi.

Schonlein-Henoch purpurali hastalarda kompleman diizeyleri ge-
nellikle normaldir. Bobrek tutulumu goésteren ve membrano prolife-
ratif glomerulonefrit ( MPGN) tanisi alan hastalarda hipokomplemen-
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temi bulunabilmektedir. Bobrek biopsisi ile MPGN tanist alan 2 has-
tamizda C,-Cs diizeyleri diisiik bulundu. Schonlein-Henoch purpura-
simn siklikla enfeksiyoz hastaliklar izledigi bildirilmektedir. Hasta-
larmuzin 8'inde (% 33.3) A grubu beta hemolitik streptekok enfeksi-
yonu saptadik. Schonlein-Henoch purpurasinda etiyolojinin aydinla-
tilmasinda streptekok enfeksiyonu yoniinden hastalarla kontrol gu-
ruplar arasinda anlamh bir fark bulunmamistir (5).

Schénlein-Henoch purpurasi gocukluk ¢aginda en sik karsilagilan
vaskiilit tipidir. Kiigiik damarlarin vaskulitidir ve glomerullerde IgA,
IgG, C;, C+ immun kompleks depolanmasi ile karekterizedir (7). Ye-
tiskinde akut ve kronik hepatit B enfeksiyonu sirasimda diffaz kita-
noz vaskiilit tanimlanmigtir.

Purpura, artralji, karmn agrisi ve siklikla renal tutulma ile bir-
likte seyreden vaskilit sendromlarindan polyarteritis nodosa (8) ve
mixed cryoglobulinemi'li hastalarda hepatitis B virus infeksiyonu
yuksek siklikta bildirilmektedir. Arastiricilar ¢alismalarinda nedeni
yeterli agiklanamamis ¢ok sayidaki vaskiler-konnektif doku hasta-
liklarinin gelisiminde hepatit B virus enfeksiyonunun 6nemini belirt-
mektedirler (10). Ancak klinik ve laboratuvar galismalari, hepatit B
virusunun vaskiiler hasar olusturma mekanizmasim belirlemede ye-
tersiz kalmistir (15).

Vaskiilit ve hepatit B virus enfeksiyonu kombinasyonu ile ilgili
raporlar sadece biyuk ve orta ¢aph damarlarla simirh kalmamistir.
Gower ve arkadaslari, farkli vaskiilit sendromlu 80 hasta iceren bir
calismalarinda, 4 hastada HBs Ag pozitifligi gostermislerdir (9). Bu
hastalardan ikisinde klasik poliarteritis nodosa, diger ikisinde ise
purpura ile birlikte olan kutanéz vaskulit saptanmistir. Iki hastada
HBs Ag pozitifligi ile Schénlein-Henoch purpurasimnin beraberligi tam
aciklanamamistir. Sonug olarak, hepatit B virus infeksiyvonu g¢esitli
bigimde vaskiilitle birlikte olabilmektedir.

Diinyada yaklasik 210 milyon insan hepatit B virusu ile kronik
olarak infektedir (bunlarin bir ¢cogu sirkiile eden immiin komplekslere
sahipdir) ve gok az bir kisminda vaskulit yada glomerulonefrit gelis-
mektedir. Bunun nedeni aciklanamamaktadir. Son yillarda hepatit

B virusunun baz karaciger disi dokularda replikasyonunu gosteren
kanitlar raporlanmigtir. Bu goézlemler konak¢inin virusun karaciger
dis1 replikasyonuna zemin hazirlamasi ile bu hastaliklarm olusabile-
cegini distindirmektedir (15).
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Schénlein-Henoch purpurasinda, sorumlu antijen nadiren tanim-
lanmistir. Hastaligin akut safhasinda sirkilasyonda ylksek diizeyde
immin kompleksler bulunmaktadir. Imminfloresan ve elektron mik-
roskobi ile incelendigi zaman, IgA immiinkomplekslerin bébrek me-
sangiumu, cilt ve gastro intestinal kan damarlar1 duvarlarinda depo-
landig1 gortlmistiir Immiin kompleks formasyonu ve depolanmasinin
sendromun patofizyolojisinde esas roli oynadig: distintilmektedir (2).

Kronik hepatitis B yiizey antijen tasiyicilarinda goriilen membra-
noz glomerulonefritin, hepatitis B virus antijenlerini igeren immiun
kompleksler tarafindan olustugu bilinmektedir. Virusa kars, degisik
tip immiin cevabi olan hastalarda nefritojenik immiin komplekslerin
ortaya cikmasi ihtimal dahilindedir (3).

Bu nedenle, immiin kompleks vaskiiliti oldugu kabul edilen Schén-
lein-Henoch purpurasinda o6zellikle nefritik bulgularla seyredenlerde
hepatitis B virus antijenlerinin varhigini ve Schoénlein-Henich purpu-
rasi ile infeksiyon arasinda bir iliski olup olmadigim arastirdik.

Kilglik hasta serimizde, hafif bébrek tutulumu olan bir hastamiz-
da antijeni pozitif bulduk. Buna karsin, orta ve agir bébrek tutulma-
lar ile seyreden bes hastamizda HBs Ag saptiyamadik. Bobrek tu-
tulumu olmayan hasta grubumuzda da bir hastada hepatitis B anti-
jen varhigm gosterdik.

Yirmidort hastadan olusan kiligik serimizde iki hastada hepati-
tis B antijeni varlig1 gosterilmistir. Bu nedenle, kutanodz vaskiiliti olan
daha buyilk hasta guruplarinda hepatitis B virus antijen ve antikor-
larmin arastirilarak etyopatogenezdeki rolliiniin aydinlatilmas: ge-
rektigine inanmaktayiz.

OZET

Schoénlein-Henoch purpurasi (anaflaktoid purpura) hypersensi-
tivite tipinde kli¢iik damar vaskiliti ile karckterizedir. Deri, gastro
intestinal, eklem ve renal bulgular sikhikla birlikte bulunur. Schén-
lein-Henoch purpurasmnimm immin kompleks hastaligi oldugu kabul
edilmektedir. Ancak etyolojik neden kesin aciklanamamaktadir. Li-
teratiirde hepatit B virus infeksiyonunun seyrinde Schénlein-Henoch
purpurasmin gelistigini bildiren calismalar bulunmaktadir,
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Calismamizda, 1985 - 1988 yillan arasmnda A.U. Tip Fakltesi Co-
cuk Sagligl ve Hastaliklari Anabilim Dalinda yatarak izlenen Schon-
lein-Henoch purpurali hastalarda hepatit B antijen varhig aragtirildi
Calismaya alinan yirmi dort hastada bobrek tutulumu ile birlikte olan
ve olmayan hasta guruplarimizda hepatit B virus antijeninin sikhgl
farkli bulunmamistir. '

Sonugcta Schoénlein-Henoch purpuras: ve hepatit B infeksiyonu
beraberliginden séz edebilmek i¢in daha buylk hasta gurubunda ga-
lismanin yapilmas: gerektigi kanisindayiz.

SUMMARY

Relationship Between Schonlein-Henoch Purpura And
Hepatitis B Virus Infection

Schénlein-Henoch purpura (anaphylactoid purpura) is characte-
rised as small vessel vasculitis of a hypersensitivity type. Skin, gast-
rointestinal system, joint and renal symptoms are frequently found
to gether. It is generally accepted to be an immune-complex disease;
however, the mechanism cannot be elucidated.

There are several observation in the literature stating develop-
ment of Schénlein-Henoch purpura during the course of Hepatitis B
infection.

We investigated the presence of Hepatitis B antigen in pediatric
patients diagnosed and admitted as Schonlein-Henoch purpura in
the Department of Pediatrics, University of Ankara Medical School
between the years 1985 - 1988.

In the twenty four patients investigated, there was no significant
difference in the incidence of hepatitis B antigen between patients
with or without renal symptoms.

In summary, larger patient groups should be investigated in or-
der to determine the association between Hepatitis B infection and
Schonlein-Henoch purpura.
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COCUKLUK DONEMI BAKTERIYEL
MENENJITLERINDE MORTALITEYI ETKILEYEN
RiSK FAKTORLERI

Ulker Dogru*

Bakteriyel menenjitler, antibakteriyel tedavi alanindaki ilerleme-
lere ragmen hala yuksek olan mortaliteleri ve ciddi sekelleri ile énemli
bir tip ve toplum saghgi problemi olmaya devam etmektedir.

Son elli yil iginde gocukluk doénemi infeksiyonlarinda mortalite
10 - 20 kat azalma gosterirken, bakteriyel menenjitlerden 6lim ancak
% 50 oraninda azalma gostermistir (1,14,16).

Halen yenidogan déneminde % 60'a, daha bliyiuk gocuklarda ise
% 10’a varan mortalite séz konusudur (4,14).

Hizla uygulanan yeterli bir tedaviye ragmen bile, menenjit gegi-
ren bebek ve gocuklarda konviilsiyonlar, igitme defektleri, okul prob-
lemleri ve zeka diizeyinde azalma gibi komplikasyonlar sik olarak
gorilmektedir (1,4,6,12,14,16).

Bakteriyel menenjitlerde, hastaligin gidis ve prognozunun hasta-
nin yasi, mikroorganizma, infeksiyonun siddeti, tedaviye baslamadan
once gecen hastalik sturesi ve mikroorganizmanin antibiotiklere du-
yarhg gibi ¢esitli faktorlerle ilgili oldugu bilinmektedir (1,12,14,18).

Bunlara ek olarak, hastanin klinige getirilisindeki klinik belir-

tiler ve laboratuvar bulgular da prognozun belirlenmesinde yardimci
faktorler olabilmektedir (2,16,19).

Bu arastirmada, bakteriyel menenjit tanisi ile izlenen hastalar ba-
71 klinik ve laboratuvar ozellikleri bakimindan retrospektif olarak in-
celenmis ve bu ozelliklerin hastaligin mortalitesi lzerindeki etkisi
arastirilmistir.

* A.U. Tip Fakiiltesi Cocuk Saghi ve Hastaliklari Anabilim Dali Dogenti.
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MATERYEL ve METOD

A.U. Tip Fakiiltesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali-
na 1980 yili1 basindan, 1988 yili Ekim ayina kadar yatan 115 bakteri-
yvel menenjit tanisit alan hasta ¢alismaya alinmistir.

Hastalarin yaslari 2 ay - 13 yas arasinda degismektedir. Yenido-
gan dénemindeki bakteriyel menenjitli hastalar etyolojileri, klinik bul-
gulari, laboratuvar ozellikleri ve prognozlari bakimindan diger yas
gruplarina gore belirgin farklihk gosterdiginden, bu calismaya da-
hil edilmemistir.

Bebeklik dénemindeki (2 ay - 2 yas arasindaki) hasta say1si 50
dir ve toplam hastalarin % 43.4inu olusturmaktadir. Yas ortalamasi
9.2 ay dir. Iki yagin tizerindeki hasta sayisi ise 65 dir ve toplam has-
talarin % 56.6’sim teskil etmektedir. Yas ortalamasi 6,2 yas'dir.

Hastalarin % 57'si erkek, % 431 kizdir.

Hastalarin yillara gore dagilimi tablo I'de gosterilmektedir.

Hastalara tani, anamnez, klinik bulgular ve beyin omurilik sivisi
“bulgularina dayanilarak konulmustur.

Tablo | - Bakteriyel Menenjitli Hastalarin Yillara Gore Dagilimi

Yillar Hasta Sayis1
1980 7
1981 11
1982 19
1983 14
1984 12
1985 13
1986 12
1987 13
1988 14

Klinik ézellikler arasinda hastanin klinigine miuracaalinda bulu-
nan ates yuksekligi, kusmanin varhg, biling degisikliginin derecesi,
irritabilite, sokun varligl, konvilsiyonun ve diger norolojik bulgula-
rm gorulmesi, ciltte purpurik dékintiilerin bulunmas: gibi baz1 6zel-
likler, bebeklik ve ¢ocukluk dénemi hastalarda, ayri ayri degerlendi-
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rilmistir. Konviilsiyonlardan ancak hastaligin ilk ginii gorilenler goz
dniine alinmis, tedavi sirasinda yada hastaligin gidisi sirasinda geli-
senler ¢alismaya dahil edilmemistir.

Laboratuvar ozellikler arasinda ilk alinan beyin omurilik s1visin-
da hiicre sayisinin 1000/mm”in tistiinde ve altinda olmasi, hiicreler-
den polimorfnikleer 16kosit veya lenfositlerin egemenligi, kanda 16-
kositoz yada lokopeni bulunmasi, trombositopeninin varligi gibi bul-
gular bakimidan hastalar degerlendirilmistir. :

Lokosit sayis1 5000/mm®{in altinda olan hastalar, lokopenik guru-
bu, 10.000/mm®{in Ustinde olanlar ise 1okositozlu gurubu olugturmusg-
tur. Trombositoperik gurubu ise trombosit sayisi 100.000/mm*in al-
tinda olan hastalar teskil etmistir.

Trombositopenik guruptaki hastalara ayrica protrombin zamani,
parsiyel tromboplastin zamani, kanda fibrin parcalanma urtinlerinin
arastirimasi gibi yaygin damar ici pihtilasmasimn  aragtirilmasina
yonelik testler uygulanmigtir.

Ayrica her hastadan beyin omuriilik sivis1 kiiltiirti alinmis ve be-
yin omurilik sivis1 yaymasl yapilarak gram boyasi ile incelenmigtir.

Hastalarimizin beyin omurilik sivisinda bakteri tUretme oramn
% 7.8 dir. Beyin omurilik sivis1 yaymalarinda % 40 oraninda bakteri
gorulmistiir, bunun % 16.4'Gnu pnémokoklar, % 23.6'sm1 meningokok-
lar olusturmaktadir.

Hastalarin tedavisi pnémokok ve meningokok menenjitlerinde
ampicillin, etyoloji saptanamayanlarda ise Ampicillin + Chloramp-
henicol ya da ampicillin + cephotoxime kombinasyonu ile yapilmigtir.

BULGULAR

Bebeklik ve cocukluk donemindeki bakteriyel menenjitli hasta-
larin incelenen bazi klinik ozellikleri ve bunlarm goérilme oranlarl
tablo IT'de gosterilmektedir.

Ates yiiksekligi ve kusma her iki yas grubunda da en sik rastla-
nan semptomdur. Letarji, stupor ve koma siklik sirasina gore gorilen
gorilen biling degisikliklerini teskil etmektedir. Bebeklerde % 40 ora-
ninda gériilen bir semptom olan irritabilite ¢ocuklarda tesbit edilme-
mistir. Konvilsiyon ve diger norolojik bulgulara bebeklerde daha sik
rastlanmagtir,
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Tablo 1l - Bakteriyel Menenjitli Hastalardaki Bazi Klinik Bulgularin Gériilme Oranlart.

2 ay-2 yas - 2 yas-13 yasg
Bulgu Arasi Hastalar Arasi Hastalar TOPLAM

n % n % n %
Ateg 41 82 64 08.4 105 91.3
Kusma 39 78 58 80.2 97 84 3
Letariji 19 38 27 41 -46 40
Stupor 5 10 12 18.4 17 14.7
Koma 2 4 4 6.1 6 5.2
Irritabilite 20 40 — — 20 17
Sok 3 6 7 10.7 10 8.6
Deride Purpurik Dokunti 13 26 20 30.7 33 28.6
Konvilsiyon 18 38 9 138 27 23.4
Diger Nérolojik Bulgular 11 22 7 107 18 156

Tablo 11l - Bakteriyel Menenjitli Hastalarin Bazi Laboratuvar Bulgularinin Goriilme Oranlari.

Bulgu Hasta Sayisi

n =115 %
BOS hiicre sayis1 <1009/mm® 47 40.8
BOS hicre sayist >1000/mm? 68 59.1
BOS’'da PMN egemenligi 88 76.5
BOS’da Lenfosit Egemenligi 27 234
Kanda Lokositoz 62 6
Kanda Lokopeni L 7 6
Trombositopeni 7 6

Hastalarin ¢alismada géz éniline alinan bazi laboratuva,r ozellik-
leri ise tablo III'de gosterilmektedir.

Beyin omurilik sivisinda 1000/mm?® {istiindeki hiicre sayisiyla bir-
likte polimorfniikleer hiicrelerin egemenligi daha sik rastlanilan bir
bulgu olmakla birlikte, % 40.8 gibi bir oranda hiicre sayisinin 1000/
mm”ln altinda olmasi ve % 23.4 oraninda da lenfosit egemenligi dik-
kati gekmistir.

Belirgin 16kopeni ve tromb051t0pem % 6 gibi dusik bir oranda
saptanmagtir.
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Hastalardaki mortalite oran1 7% 13 olarak bulunmustur.
Mortalitenin ya5é.- gore dagilimi tablo IV'de gosterilmistir.

Istatistik bakimdan incelendiginde, 2 yagindan kiiguklerde mor-
talite, 2 yasindan bluyuk gocuklara gore anlaml fark goéstermemek-
tedir (P>>0.10).

Cinsiyetin mortaliteye etkisi incelendiginde de, kiz ve erkekler
arasmda istatistik bakimdan énemli fark saptanmamagtir (P>0.10).

(Tablo V)

Tablo IV - Yasin Mortaliteye Etkisi

Yas fyilesme Exitus Toplam
n % n %
2 ay —2 yas 41 82 9 18 50
2 yas— 13 yas 59 90.7 6 9.2 65
X' =1.98 S. Derecesi 1 P>0.10

Tablo V - Cinsiyetin Mortaliteye Etkisi

Cinsiyet iyilesme Exitus Toplam
n % n %
Erkek 66 84.8 12 15.3 78
Kiz 34 91.9 3 8.1 37
52 =116 S. Derecesi 1 P>0.10

Hastalarimizdaki bazi klinik bulgularin gorilme oranlar1 ve bun-
lardaki mortalite Sekil 1'de gdsterilmektedir.

Hastalarimizdaki bazi laboratuvar bulgularmin gortilme oranla-
r1 ve bunlardaki mortalite Sekil 2'de sunulmaktaduir.

Mortalite de risk faktorii olarak énemleri aragtirilan klinik bulgu-
larin varhigindaki 6lim oranlarl incelendiginde % 83.3 ile koma ilk
siray1 almakta, bunu % 40 ile sok, % 22.7 ile nérolojik bulgular, % 22.2
ile konviilsivon, % 18.1 ile purpurik dokinta ve % 8.6 ile letarjinin
varligl izlemektedir (Sekil 3).
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Sekil 1 - Bakteriyel menenijitli hastalarda bazi klinik bulgularin goriilme orani ve
bunlarda mortalite.

Risk faktoéri olarak inceledigimiz iaboratuvar bulgularimin var-
liginda saptanan 6lim oranlan ise sekil 4'de gésterilmistir. Lokopeni
% 71.4 ile mortalite de en 6énemli bulguyu olusturmakta, bunu % 57.1
ile trombositopeni, % 22.2 ile beyin omurilik s1vis1 lenfositozu ve % 14,8
oranmi ile beyin omurilik sivisinda hilicrenin az sayida olusu izle-
mektedir (Sekil 4)

TARTISMA
Bakteriyel menenjitler, gesitli bakterilerle olusan ve énemli oran-
da oliimle sonuclanabilen akut infeksiyonlardir.

Bakteriyel menenjit sikhiginin, 6zellikle H. influenzaenin etken
oldugu vakalarin Amerika Birlesik Devletlerinde giderek arttigi bil-
dirilmektedir (1,6,14).
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incelemeye aldigimiz menenjit vakalari klinigimiz infeksiyon has-
taliklar: boliimiine yatan hastalarin % 10'unu olusturmaktadir. Kli-
nigimiz vakalar1 bakimindan menenjit sikhgi yillara gore dnemli bir
fark gostermemekle birlikte, 1982 yilinda yatan menenjitli hasta sa-
yis1 yillik ortalama degerin tizerindedir. Cin ve arkadaglarinin 1970-
1974 yillan arasinda klinigimiz vakalar: lizerinde yaptigl bir aragtir-
mada, menenjit sitklig1 bulgularimiza, gore belirgin ylksek bulunmusg-

tur (5).

Yas bakimindan hastalarimizin % 43.4'ina 2 yasin altindaki be-
bekler, % 56.6'stm1 2 yag uzerindeki ¢ocuklar olusturmaktadir. Top
lam hastalarin % 57'si erkektir. Bu bulgularimiz bakteriyel menen-
jitlerin 2 yag altinda ve erkek hastalarda daha fazla goruldiagi sek-
lindeki klasik bulgulara uygunluk gostermektedir (1,12,14,18). -
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Sekil 3 - Bakteriyel menenitli hastalarda klinik bulgularin mortaliteyi etkileme oranlari.

Bakteriyel menenjitlerde mortalite hastanmn yagi, etken olan mik-
roorganizmanin tiri ve antibakteriyel ilaglara olan duyarlig:, infek-
siyonun siddeti, tedaviye baslamadan énce gegen hastalik siiresi, has-
tada infeksiyona duyarlig: arttiran faktérlerin bulunmas: gibi gesitli
etkenlerle degismektedir (1,12,14).

Yenidogan bebeklerde E. coli ve B grubu streptokoklarin olus-
turdugu menenjitlerde mortalite en etkili antibiotiklerin kullanilma-
sina ragmen % 20 dolaymdadir (1,12,14). Bazi yaymnlarda bu oran
ozellikle erken baslayan menenjitlerde % 60'a kadar yiikselmektedir
(4). Daha ileri yaslarda menenjit mortalitesi genel olarak % 10un
altma inmektedir (1,12,14,15). Pnémokok menenjitlerinde mortalite
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orani daha yiilksek bulunmakta, % 15'e kadar yiikselmektedir (10,
14). Influenza menenjitinde % 2-18 olarak bildirilmektedir (1). Me-
ningokok menenjitlerinde mortalite orani tedavinin uygulandigl mer-
kezlere gore degismekte ve genel olarak % 5-10 arasinda oldugu bil-
dirilmektedir (12,14,15).
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Sekil 4 - Bakteriyel menenjitli hastalarda klinik bulgularin mortaliteyi etkileme oranlari.

Morven ve ark. 86 meningokok menenjiti gosteren hastada mor-
talite oranin1 % 8.1 olarak bildirmektedir (15). Baz1 merkezlerde uy-
gun antibiotik ve iyi bir destekleyici tedavi ile mortalitenin % 1-6 ora-
nina kadar inebilmektedir (1).

Cin ve arkadaslarinin 187 bakteriyel menenjitli hastada bildirdi-
&i mortalite oran1 % 8.5 dur (5).
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Hastalarimizdaki mortalite oram ise % 13 olarak bulunmustur.

Hasta yasinin mortaliteye etkisi incelendiginde, 2 yasm altindaki
cocuklarda mortalite oram1 2 yasin Ustliindekilere gore onemli fark
gostermemistir (P>-0.10).

Cinsin mortaliteye etkisi géz éniine alindiginda da, kiz erkek ara-
smda onemli fark bulunmamistir (>0.10).

Bebek ve cocuklarda menenjitin klinik semptom ve bulgular: ¢ok
genigtir. Cocugun yasina, tan1 konana kadar gegen zamana ve ¢ocu-
cugun infeksiyona cevabina gore degisiklik gdstermektedir (1,12,14,18).

Ates, kusma, dalginhk, irritabilite ve diger biling durumu degisik-
likleri hastalarin cogunda bulunan klasik semptom ve bulgulardir. Bu
bulgularin bebek ve gocuklarda goriilme oranmi ve mortaliteye olan
etkilerini inceledigimizde, ates tiim bakteriyel menenjitli hastalarin-
da % 91.3’tiinde bulunan bir belirtidir. Bebeklerde ates gérilme orani
cocuklardakine gore biraz daha fazladir.

Kusma yine hem bebek, hem de gocuklarda olduk¢a yiiksek go-
rulmekte ve toplam vakalarin da % 84.3'de goriilen bir semptom ol-
maktadir.

Biling degisikligi dalgmmhktan agir komaya kadar degisebilmek-
tedir. Irritabilite ise bebeklerde sik rastlanan bir bulgudur ve bazen
ilk bulgu olabilmektedir (1,12,16). Menenjitli hastalarda vaskiiler, pa-
rankimal degisiklikler, bakteriyel invazyon, toksik faktorler, dolasim
yetersizligi, sistemik hipoksi ve ates ensefalopati olusmasinda rol oy-
nayabilir (12).

Hastalarmmizin toplam % 59'9'unda biling degisiklizi hastaneye
vatirildiklar: sirada dikkati ¢ekmistir. Letarjik hastalara % 40, stu-

pordakiler % 14.7, komadakiler ise % 5.2 oramndadir, Biling duru-
mundaki degisiklik agirlastik¢a mortaliteye olan etki de artmaktadir.

Komadaki hastalarm % 83.31 6lmistiir. Leterjideki hastalarin ise
mortalitesi % 8.6 dir.

Hastanimn hastaneye yatirildiginda stupor yada koma durumunda,
olmasinin prognozu kétii yénde etkiledigi bildirilmektedir (1,2,12,14,
18,24). Nijeryall 207 hastanin incelendigi prospektif bir calismada,
komal1 hastalarin mortalitesi % 94 bulunurken, biling degisikligi gos-
termeyenlerde mortalite % 32 bulunmustur (16). H. influenza menen-
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jiti olan 131 gocukta yapilan diger bir ¢alismada da biling azhigl ve
koma ile 6lum ve ciddi sekel arasinda pozitif korelasyon bulunmusg-
tur (18). Benjamin ve arkadaslar1 menenjitten 6len hastalar tizerin-
de yaptiklar1 kontrollii bir ¢alhismada, klinige geliste komada olan
hastalarn rolatif 6lim riski tasidigini ve bunlara lomber ponksiyon
yapildiginda ayrica tentorial herniasyon riskinin de fazla oldugunu
nekropsi bulgulanna dayanarak bildirmektedir (2).

Bakteriyel menenijitli cocuklarm daha az bir kisminda ise klasik
menenjit bulgularina ek olarak deri dokiintileri, konvilsiyon' yada
sok tablosu dikkati geken ilk belirti olabilmektedir. ;

Deri dokiintiileri petesial yada purpurik lezyonlar seklindedir.
Meningokoksik menenjitli hastalarda sik goriilen bir bulgu olmakla
birlikte, H. influenzae menenjitinde de gortlebilir (1,9).

Lezyonlar ekstremitelerde daha belirgin olmakla birlikte tim vii-
cuda yayilabilmektedir. Meningokok endotoksemisi diffiiz vaskulitis
ve yaygin damar ici pihtilasmasi ile birliktedir (1,7). Cesitli organ ve
sistemlerde hemorajik nekrozlar meydana gelmektedir.

invitro endotoksin Hageman Faktériu aktive edebilmektedir. Ay-
rica endotoksin direkt olarak veya Hageman Faktér yolu ile trombo-
sit faktér 3Un aciga kmasina yol agmakla, intrinsik koagtilasyon
sistemini aktive edebilmektedir. Endotoksinin ikinci etkisi, endotel
hiicrelerinde nekroz yapmasidir. Damar endotel hiicrelerindeki hasar
sonucu, tromboplastin yapisinda olan prokoagtlan materyel aciga
cikmakta ve damar ici pthtilagsma mekanizmasi aktive edilmektedir
(7,8)

Endotoksemi yaygin damar igi pthtilasmasinin yamsira, hipotan-
siyon, oligiiri, renal yetmezlik ve komaya da yol agabilir. Olay hizla
_ilerlerse, purpura fulminans, sok ve stirrenal kanamas1 gelisebilir (1,
7.9).

Dékiintii ile birlikte olan sepsislerde, yaygin damar ici pihtilas-
mas1 ve sok geligmesi riski sebebiyle, prognozu kotu olmaktadir (1,9).
Bakteriyel menenijitli 130 hasta tizerinde yatpilan bir arastirmada de-
ride patesial kanama gosteren 37 hastanin 31’inde meningokokiarim
etyolojiden sorumlu oldugu bildirilmistir (16). Hastalarmizin % 28.6"
sinda ciltte purpurik dékinti tesbit edilmis ve dékintuli hastalarin
% 85'inde meningokok saptanmistir. Hastalarm % 18.1'i eksitusla so-
nuclanmistir. Dolayisiyla, cilt doklntilerinin bulunusu, bakteriyel
menenjitte mortaliteyi arttiran bir faktér olarak belirlenmistir.
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Dokiintiilii 33 hastanin 7'sinde yaygin damar i¢i pihtilagsmasi bul-
gular1 laboratuvar olarakta kanitlamig ve bu hastalarin 4t (% 57.1)
éliim ile sonuclanmistir. Doklintii ile gelen hastalarimizda yaygin
damar ici pithtilagmas: gelisme riski % 21.2 dir. Meningokoltsemili has-
talarda menenjitin gelismis olmas1 iyi prognoz belirtisi olarak bildi-
rilmektedir (19).

Buna ragmen, dokiinti ile birlikte olan menenjit vakalarimizin
% 12'sinde sok ve yaygin damar igi pihtilasmasi gibi akut kompli-
kasyonlar gelismis, yogun antibiyotik, soka ve yaygin damar i¢i pih-

" tilasmasina yonelik heparin, taze kan transfiizyonu gibi tedavilere
ragmen kurtarilamamislardir. Hastalarimizin % 8.6's1 ilk klinige ge-
liglerinde sok tablosu gdstermekteydi. Bunlarin % 70’1 meningokok-
semi % 30'u etyolojisi bilinmeyen guruptaydi. Sokun bulunusu, me-
ningokoksemili vak’alarda koétu prognoz belirtisi olarak kabul edil-
mektedir (19). Meningokoklarin ve H. influenzae’nin endotoksik lipo-
polisakkaritleri sok oclusmasinda rol oynamaktadir (9). Endotoksinin
miyokard kontraktilitesini ve periferal vaskiiler tonusu azaltmasi
dolasim kollapsina ve miyokardial disfonksiyona ve hipotansiyona
yol agmaktadir (3). Derin hipotansiyonla birlikte seyreden vakalari-
mizinda, uygun sivi, asit-baz dengesinin dlizenlenmesi, steroid, dopa-
min, kan transfiizyonuna ragmen % 401 exitus olmustur. Sok durumu
komadan sonra mortaliteyi arttiran ikinci etken olarak gorilmekte-
dir. -

Bakteriyel menenjitli hastalarda konvulsiyon, hastaligin baslan-
gicinda gortlebilir yada tedavi sirasinda hiponatremi, subdural effiiz-
yon, vaskiiler tromboz, beyin apsesi gibi komplikasyonlara bagl ola-
rak ortaya cikabilir. Gortilme orani1 % 20-30 olarak bildirilmektedir
(1,12).

Hastalarimizin tiimtnde konvulsiyon % 23.4 oraninda gorilmiis-
tir. Bebeklerde sikhk fazladir (% 36). ki hastamizda uygun olmayan
ADH sekresyonuna sekonder hiponatremi ile birlikte gelistigi belirlen-
mig ve sivi kisitlamasina cevap alimmistir. Bakteriyel menenjitlerde
akut déneminde hiponatremiyle bagli olan asir1 antiditiretik hor-
mon salgilanmasi sendromu olusabilmektedir (18). Vakalarimizda kon-
vulsiyonla gelen hastalarda mortalite oran1 % 22.2 bulunmustur.

Bu bulgumuz erken konviilsiyonlarin prognozda énemi olmadig:
seklindeki bilgilere uygunluk géstermemektedir (1,12). Ancak hasta-
nin klinige gelisinde nobetlerin bulunmasinin agir komada oldugu
gibi 6nemlj oltim riski tasidigini, hatta evde ailenin gozledigi ekstre-
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mitelerde sigrama, yuzde segirme, solunum durmasi, morarmanin da
rolatif 6lum riski tasidigim bildiren calismalar bulunmaktadir (2).

Konviilsiyon disinda spastisite, hipotoni, hemiparezi, refleks de-
gisiklikleri, kranial sinir tutulmas gibi diger norolojik bulgulara be-
beklerde daha yiksek oranda rastlanmis ve bu hastalarmn % 27.7'si
dlmustir. Mortalite Gzerine etki koma ve sokun yiiksek orandaki mor-
talitelerini izleyen tgtlincu faktor olarak gériunmektedir.

Hastalarmmizin buyik kism laboratuvar ozellikleri bakimimdan
bulanik goériinim, yiksek protein, disik glukoz dizeyleri ve BOS
yaymasinda polimorfniikleer artist ile birlikte tipik bakteriyel menen-
jit bulgular1 gostermektedir. Ancak hastalarin % 40.8’inde BOS da
hiicre sayisinm 1000/mm”tin altinda oldugu ve % 22.2’sinde lenfosit
seklindeki hiicrelerin egemenligi dikkati cekmistir. Bir arastirmada
103 bakteriyel menenjitli hastanmn 14Minde BOS'da lenfositoz ve
1000/mm%iin altinda hiicre goriildugt bildirilmektedir (17). BOS'da
hiicre sayisinin azlig1 veterli olmayan dozda antibiyotik alan hastalar-
da, infeksiyon tedavisine cevap veremeyen immin eksikligi olan has-
talarda gorulmektedir (1,13,16,17). Asplenik hastalardaki pnémokok
menenjitlerinde BOS bulanik degildir ve hiicre sayisi azdir (16). Ayni
sekilde 207 pnémokok menenjitli hastada yapilan bir arastirmada olen
hastalarda BOS ldkosit sayisinin yasayanlara gore diisiikk oldugu be-
lirlenmistir (16).

Hastalarimizda beyin omurilik sivisinda lenfosit egemenliginin
% 22.2 oranminda, hiicre sayisinn azliginin ise % 14.8 oramnda morta-
liteyi etkiledigi saptanmistir.

Kan l6kosit degerleri bakimindan incelendiginde, lﬁkbpeni mor-
taliteyi anlamli olarak etkilemektedir. Lokopeni meningokoksik me-
nenjitlerde kétii prognoz belirtisi olarak belirlenmistir (7,19).

Trombositopeni hastalarin % 6’simnda tesbit edilmistir. Bunlarin
% 57’sinde DIC'in diger kanitlar1 olan protrombin yuksekligi, parsi-
yel tromboplastin yiksekligi ve fibrin parcalanma Urtnlerinin artma-
s1 birlikte goriilmiistiir. Hastalarda trombositopeni mortaliteyi etkile-
yen kotii bir prognoz faktorii olarak dikkati cekmistir. Trombositope-
ni de 6zellikle meningokok sepsislerinde kétii prognoz belirtisi olarak
bildirilmektedir (7,19).

Mortaliteyi laboratuvar bulgular: bakimindan etkileyen en énem-
li faktor lokopeni olarak ilk siray: almis, bunu sirasi ile trombositope-
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ni, beyin omurilik sivisinda lenfositoz ve hiicre sayisimin azhgi izlemis-
tir.

Calismamizda elde edilen sonuclar, hastanin basvurusunda dik-
kati geken klinik bulgularin ve basit laboratuvar verilerin morta-
lite ile yakindan iligkili oldugunu vurgulamaktadir.

OZET

Ankara Universitesi Tip Fakultesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar
Anabilim Dal1 infeksiyon hastaliklar: boliimiinde 1980-1988 yillar: ara-
sinda bakteriyel menenjit tanisi ile jzlenen 115 hasta retrospektif ola-
rak incelenmis ve baz: klinik ve laboratuvar ozelliklerin mortalite
uzerine olan etkisi arastirilmistir.

Hastalarin klinige miracaatindaki agir biling bozuklugunun, sok
durumunun, konvilsiyonlarin ve diger nérolojik bulgularin, derideki
purpurik doéklntiilerin mortaliteyi etkileyen risk faktérleri oldugu be-
lirlenmistir.

Beyin omurilik sivisinda hiicre sayisinin azhg ve lenfosit tipin-
deki hiicrelerin fazlaliginin, kanda l6kopeni ve trombositopeni varligi-
nin ise mortaliteyi etkileyen laboratuvar risk faktorleri olabilecegi ka-
naatine varilmistir.

SUMMARY

Risk factors effecting mortality in patients with bacterial meningitis

The relationship and the effect of clinical and laboratory findings
on the mortality of bacterial meningitis was investigated retrospecti-
vely on 115 pediatric patients with the diagnosis of bacterial meningi-
tis who were admitted to the Infectious Diseases Unit of the Depart-
ment of Pediatrics of University of Ankara-Faculty of Medicine.

Clinical findings like loss of consciousness, severe shock, con-
vulsions and the presence of other neurologic findings, purpuric skin
rashes were found to be risk fastors that would effect the mortality.

Low cell count and dominance of lymphocytes in cerebrospinal
fluid, leucopenia and thrombocytopenia in peripheral blood were la-
boratory findings that were associated and effected the mortality in
bacterial meningitis.
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40 YAS ALTINDA MYOKART INFARKTUSU GECIRENLERDE
KORONER ARTER LEZYONLARININ LOKALIZASYONU ve
RISK FAKTORLERININ DEGERLENDIRILMESI

Abidin Kumbasar®

Atherosklerotik vaskiler hastaliklar en yiksek oranda 6lume se-
bep olmaktadir. Dunya Saghk Tesgkilatmm giivenilir istatistiklerine
gore atheroskleroz nedeniyle en cok myokart infarktisu ve serebro-
vaskiiler lezyonlar geliserek hayat1 tehdit etmektedir.

Bitin élimlerin yaklagik tgte biri koroner kalb hastaliklaryla
meydana gelmektedir. A.B.D. de yilda ortalama 1 milyon kisi ilk miyo-
kart infarktiisiini gegirmekte ve bunlarm % 25-30 u dlumle sonuglan-
maktadir. Bagka sikayeti olmayan, hayatin en verimli ¢agindaki bi-
reylerde myokart infarktiisii sebebiyle gelisen oliimlerin % 20-25'i ilk
bir saat igerisinde, % 50 si ilk iki saat icinde ve % 751 ilk dort saat
iginde vuku bulmaktadir (6). Teknik olanaklar1 en ust diizeydeki ul-
kelerde bile hastalarm ancak % 20 sinde birinci saatte tedaviye basg-
lama imkani olmakta ve bu yiizden de ¢lim oranlar1 yiksek kalmak-
tadir.

Son iki dekad i¢cinde atheroskleroz konusundaki bilgilerin artmasi,
etyolojiye yonelik ¢alismalar sonucu kazanilan bilgilerin kitlelere ak-
tarilmas: ve ozellikle sigaraya kars: uyarilarin etkisi ve non atherojen
diet uygulamalarmin da yaygmlasmasiyla atherosklerotik-vaskiiler
sebepli olumlerde azalma tespit edilmistir. Gene son yillarm baz1 aras-
tirmalar: atheroskleroz belirtilerinin daha geng yaslarda tesbit edildi-
gini gostermektedir (7). Bunda atheroskleroz konusundaki bilgilerimi-
zin artmasi ve medikal izlemenin daha yogun olmasimin da etkisi var-
sada gene de tizerinde durulmas1 gereken bir gbzlemdir.

* A.U. Tip Fakiltesi Kardiyoloji Bilim Dal Ogretim Uyesi.
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Ozellikle erken yaslarda gelisen ve verimli cagda 6lime sebep ola-
bilen ya da yasantiy1 blytk oranda kisitlayan myokart infarktiisi ile
miicadelede erken yaslarda olusan myokart infarktistntin gosterdigi
ozelliklerin aydinlatilmasi yvararl olacaktir.

Bu amagla 40 yasin altinda myokart infarktiisii geciren hastalara
infarktisten 3 ila 16 ay sonra koroner anjiografi yaparak koroner ar-
ter anatomisini inceledik. Hastalarm risk faktorlerini arastirdik. Bu
bulgularimizi 40 yasin tstiinde myokart infarktiisii gecgiren ve koro-
ner anjiografi yaptigimiz hastalarla karsilastirdik,

MATERYEL ve METOD

Calismamizi Ocak 1986 ile Haziran 1988 tarihleri arasinda hemo-
dinami laboratuarimizda selektif koroner arteriografi yaptizimiz has-
talar olusturmaktadir. 40 yasin altinda myokart infarktiisii geciren
39 hasta ve 40 yasin Ustiinde myokart infarktiisii geciren 104 hasta-
-dan olusmaktadir. Hastalarin EKG ile infarktiis lokalizasyonlar: belir-
lendi. Selektif koroner arteriografi Judkins teknigi ile femoral arter
yolu ile yapildi. Koroner arterlerdeki tikayic lezyonlarin vayginlk de-
recesi Jeopardi skor ile belirlendi.

Jeopardi degerlendirme sistemi koroner arter hastaliginda myo-
kart hasarinin semikantitatif degerlendirilmesine imkan vermektedir.
Bu degerlendirmeye gére koroner arterlerdeki kan akim alix arteriyel
segment olarak kabul edilmektedir. Her segmentin hemen proksimas-
lindeki tikayici lezyon iki puanla degerlendirilmektedir. Ana boélumde-
ki lezyonlar distaldeki segmentlerin her biri i¢in ikiser puan olmak
Uzere distalde kag¢ segment varsa onlarm toplami olarak degerlendiril-
mektedir. Sekil 1 de gorildugii gibi A noktasindaki lezyon. iki puan
degerinde kabul edilmekte, B noktasindaki lezyon distalinde bulunan
u¢ segmentten her biri icin iki puan olmak {izere alt1 puanhk bir lez-
yon olarak degerlendirilmektedir. C noktasimndaki lezyon ise aym de-
gerlendirmeye gore on puanlik bir lezyon olarak kabul edilmekte-
dir. Bu degerlendirmede her arter segmentinde limeni % 50 veya da-
ha fazla daraltan lezyonlar puanlandirilmaktadir (2).
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40 yasm altinda miyokard infarktiisi gegiren hastalar 2 si kadin
olmak tizere 39 kisi idi. Yaslar1 27 ila 40 arasinda degismekte, ortalama
yas : 36.4 SD : 3.6 idi. Hastalarin miyokard infarktiisi lokalizasyonlari
Tablo 1 de sunulmustur.

\Sol Koroner
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Sekil 1 : Koroner arterlerin jeopardi skorlari.

Tablo 1 : 40 yas altinda miyokard infarktlisli geciren hastalar.

Hasta Sayisi %
Anteroseptal MI 19 48.7
Inferior MI 11 28.2
Yaygmn Anterior Ml . 8 15.4
NON-Q MI 3 8.7
Toplam 39 100.0

Hastalarin kag damarlarinda % 50 nin tstiinde tikayici lezyon bu-
lundugu Tablo 2 de gosterilmigtir.
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Tablo 2 : 40 yasimn altinda miyokard infarktlis(i geciren hastalarda tikayici
lezyon bulunan damar sayisi.

1 Damar 2 Damar 3 Damar 4 Damar
Hasta Sayisi 21 13 5
% 53.9 333 12.8

Hastalarin sol ventriktilografilerinde sol ventrikiil anevrizmasi 12
hastada (% 30.8) tespit edildi.

Hastalarin koroner arterlerindeki tikayici lezyonlarmm miktar,
siddeti jeopardi skor ile degerlendirildi. Jeopardi skorlar1 Tablo 3 de
gosterilmistir.

Tablo 3 : 40 yasin altinda miyokard infarktiisii gegiren hastalarin jeopardi skorlari.

Jeopardi Skor 2 4 6 8 10 12
Hasta Sayisi 7 9 11 7 2 3
% 17.9 23.1 28.2 17.9 5.1 7.2

Jeopardi skorlarinin ortalamasi 574 SD : 3.04 olarak bulundu.

40 yasin ustinde infarktiis gegirdikten sonra 3-24 ay sonra koro-
ner arteriografi yapilan 8i kadin, 96 s1 erkek 104 hasta incelendi. Has-
talarmm yaslan 41-70 arasinda degismekte idi.

Ortalama yas 48.6, SD : 9.65 olarak bulundu. Hastalarin miyokard
infarktiislerinin lokalizasyonu Tablo 4 de sunulmustur.

Tablo 4 : 40 yasin istiinde miyokard infarktiisii gegiren hastalarin infarktiis lokalizasyonu.

Hasta Sayisi %
Anteroseptal MI 34 32.7
Inferior Mi 36 34.6
Yaygin Anterior 2 19
Anterior 11 10.6
Posterior 2 1.9
Infero Posterior 10 9.6
Anterior ve inferior 9 8.7

Bu hastalarin ka¢ damarlarinda tikayici lezyon bulundugu Tablo
5 de gosterilmistir.
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Tablo-5 : 40 yasin tstiinde miyokard infarktlisi gegiren hastalarda tikayici lezyon
olan koroner damar sayisi.

1 Damar 2 Damar 3 Damar 4 Damar
Hasta Sayisi 38 32 30 4
% 38.5 30.8 28.8 3.9

Hastalarin koroner arterlerindeki tikayici lezyonlarin miktar: ve
siddeti jeopardi skorlama ile belirlendi. Ortalama jeopardi skor 6.13
SD : 3.08 olarak bulundu. Tablo 6 da hastalarin jeopardi skorlarmm
dagilimi goralmektedir.

Tablo 6 : 40 yasin lstiinde miyokard infarktlisi geciren hastalarin koroner arter
jeopardi skorlari.

Jeopardi Skor 0 2 4 6 8 10 12
Hasta Sayisi 2 23 13 23 18 21 4
% 1.9 22.1 12.5 22.1 17.3 20.2 3.9

Jeopardi skoru 6 ve daha fazla olan hastalarin yuzdeleri ise 40 ya-
sin altindaki grupta % 58.4 iken, 40 yasin iistiinde miyokard infark-
tiisii geciren grupta % 63.5 e ylikselmektedir.

40 yasin altinda miyokard infarktiisi geciren hastalarin risk fak-
torlerini inceledigimiz takdirde 36 hastanin sigara igtigini (% 92) gor-
mekteyiz. 15 hastanin (% 38.5) ailesinde 65 yasin altinda miyokard in-
farktiisii geciren kisi bulunmaktaydi. 8 hastada (% 20.5) hipertansi-
von, 1 hastada diabetes mellitiis (% 2.6), 1 hastada (% 2.8) hiperkoles-
terolemi bulunmalkta idi.

40 yasin tstiindeki hastalarda ise bu oranlar soyle idi. Sigara ig-
me % 57, aile anamnezi % 32, hipertansiyon % 18.4, diabetes melli-
tis % 4.7.

TARTISMA

Miyokard infarktiisi hemen daima atherosklerotik zemin-
de atherom plag1 lizerine eklenen spazm, trombus, atherom plagmin
komplikasyonunun eklenmesi nedeniyle meydana gelmektedir. Athe-
roskleroz kiiciik yaslarda koroner arterlerdeki yag gizgi ve lekeleriy-
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le baglamakta, fibréz plaklar ve atherom plagimin olusmasina kadar
ilerleme gostermektedir. Bu olaylar gesitli faktorlerin etkisi altinda
hizh veya yavas olarak meydana gelmektedir.

Geng yaslarda meydana gelen miyokard infarktiistinin ileri vas-
larda meydana gelen infarktiisle koroner arter lokalizasyonu yoénin-
den farklihk gosterip gostermedigini incelemek istedik.

40 yas altinda miyokard infarktiisii geciren hastalarda bir damar
hastalig: olgularin yaridan fazlasini teskil etmektedir (% 53.9). 1 ve 2
damar hastaligl ise toplam olgularin % 87.2 sini olusturmaktadir. 40
yvasin Ustinde miyokard infarktiisi gecirenlerde ise bu oranlar % 36.5
ve % 67 olarak bulunmustur ki geng infarktiis gecirenlerde belirgin
olarak hasta olan damar sayisi 40 yvag Ustiinde infarktiis gecirenlere
nazaran daha azdir (p<0.01).

Hastaligin koroner damarlardaki vayginhk ve siddetini belirle-
mek i¢in jeopardi skorlarini kullandik. 40 yagin altinda miyokard in-
farktiisi gegiren hastalarda ortalama, jeopardi skoru 5.74, SD : 3.04
olarak bulunurken, 40 yasin tistiinde miyokard infarktiisii gecirenler-
de ortalama jeopardi skor 6.13, SD : 3.08 olarak bulundu. Jeopardi sko-
ru 6 ve daha fazla olan hastalar 40 yas altinda miyokard infarktiisii
gecirenlerin % 58.4 Ui iken, 40 yas tistiinde miyokard infarkiisii geci-
renlerin % 63.5 ini teskil etmekte idi (p<<0.01) (2).

Betriu ve arkadaslar1 60 yas ve altindaki 259 erkek hastada akut
miyokard infarktiisii sonrasi yaptiklar: koroner anjiografi neticelerini
bildirdiler (1). Damar liimeninde % 50 ve daha, fazla orandaki daral-
may1 anlamh kabul ettiler. % 3 hastada koroner arterler normal bu-
lundu. Bir damar hastaligi % 34.36, iki damar hastalig1 % 33.20, 1li¢ da-
mar hastaligr % 25.48 olarak bulundu (1). Bizim koroner anjiografi ne-
ticelerimizle karsilastirdigimiz zaman 40 yasin altindaki olgularimiz-
da bir damar hastalignt % 53.9, iki damar hastaligi % 33.3, i¢ damar
hastaligl % 12,8 idi. 40 yasin tstiindeki olgularda bir damar hastalig
% 36.5, iki damar hastalign % 30.8, i¢ damar hastalign % 28.8 bulun-
mustur. 40 yasmn Ustindeki hastalarin koroner arterlerindeki lezyon-
larin dagilimi Betriu ve arkaraslarinin degerleri ile parelellik goste-
rirken 40 yasin altindaki hastalarimizda, belirgin olarak tek damar
hastaliginda fazlalik goriilmektedir.

Uhl ve Farrel 40 yasin altinda miyokard infarktiisii gegiren has-
talarda ve daha ileri yaslarda miyokard infarktiisii gegiren hastalar-
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da 6 risk faktoérini analiz ettiler. Gen¢ hasta grubunda risk faktor-
lerinin daha fazla oldugunu gordiler (5). Geng grupta aile anamnezi,

hiperplipidemi, hipertansiyon ve obesiteyi ileri yas grubuna goére an-
laml olarak fazla buldular. Bizim calismamizda ise sigara i¢cme geng
grupta ileri yaga gore anlaml olarak fazlalik gosterirken, hipertansi-
yon, obesite aile anamnezi iki grup arasinda anlamh farkhilhk gdster-
memekte idi.

Rosenberg ve arkadaslar1 sigara igen 55 yas altindaki erkeklerin
icmeyen yasitlarina gére t¢ misli daha fazla oranda nonfatal miyo-
kard infarktisi gegirdiklerini bildirdiler (4). Sigaray1l biraktiktan
sonra bu oran 12-23 ay sonra ikiye diismekte, iki y1l ve daha sonra ise
cok az farklihk gostermektedir (4).

Kelly ve arkadaglar akut miyokardial infarktiislii 2955 hastay in-
celediler (3). Sigara icen infarktiisli hastalar igmeyenlere gore 10
yas daha gencdiler. Sigara igen bu hastalarda diabetes mellitis, hi-
pertansiyon ve angina pektoris icmeyen daha yagl gruba gore an-
lamli olarak az idi. Sigara igmek akut miyokard infarktiisi icin 6zel-
likle genc¢ hastalarda onemli bir risk faktorudur dediler (3). Biz de
calismamizda geng¢ infarktusli hastalarda ileri yasta infarktis ge-
cirenlere nazaran sigara igmeyi daha fazla olarak bulduk.

Sonug olarak sunlarn soyleyebiliriz; gen¢ yasta miyokart infark-
tiisii geciren hastalarda damarlarda tikayici lezyonlar ileri yasta in-
farktiis gecirenlere nazaran daha az sayida olmaktadir; sigara énemli
bir risk faktoridiir. Tek damar hastalig:1 istatistiki olarak anlamh
derecede fazlalik gostermektedir.

OZET

Akut miyokard infarktiisti gegiren 40 yas altindaki 39 hasta ve

- 40 yasin ustiindeki 104 hastaya infarktiis sonrasi koroner anjiografi

yvapilarak koroner arterdeki tikayici lezyonlar degerlendirildi. Has-

talarin risk faktorleri arastirildi. Geng vasta infarktiis gegiren hasta-

larda diger gruba gore tek damar hastaliginda énemli bir artis vardi.
Sigara igme geng hastalarda énemli bir risk faktori olarak bulundu.
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SUMMARY

Localization of Coronary Arteries Lesions And Evaluation Of Risk Factors In Patients
With Miyocardial Infarctlon Under 40 Years Old

One hundred and forty-three patients with acute myocardial in-

farction (39 patients aged under 40, 104 patients aged over 40) un-
derwent coronary angiography and the obstructive lesions in coro-
nary arteries were evaluated. The risk factors of these patients were
also determined.

One vessel diseases in patients aged under 40 were seen wich mo-

re than in the patients aged over 40. Smoking as found to be an im-
portant risk factor in the young patients,
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