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ANKARA UNIVERSITESI TIP FAKULTESI MECMUASINDA
YAZI YAYINLAYACAKLARIN DIKKATINE

1 — A.U. Tip Fakiiltesi Meemnasi, A.U. Tip Fakiiltesi tarafindan ii¢ ayda bir, yilda dért say1 (bir
cilt) olarak vayinlamir.

2 — Yazilar AU, Tip Fakiiltesi Yayin Komisyonu Baskanligina ii¢ kopya halinde génderilmelidir. Yaz
ve resimlerin kaybindan Fakiilte sorumlu tutulamaz; bu nedenle arastiricilarin bunlara ait bir kopyay: ali-
koymalar: tavsiye edilir.

3 — Mecmua'da yayinlanmak iizere gonderilen yazilarin daha dnce baska yerde yayinlanmamis veya
yvaymnlanmak {izere gonderilmemis olmast gerekir. Daha tnce Kongrede teblig edilmis ve dzeti yayinlanmis
calismalar, bu husus belivtilmek {izere kabul edilebilir. Yayin i¢in gonderilmis galismalarini gecikme veya
diger bir nedenle bagka bir yerde bastirmak isteyen yazarlarin Fakiilteye yazili olarak bilgi vermeleri gerekir.
Yayin Komisyonu, A.U. TIP FAKULTESI MECMUASI igin gonderilmis yazilarda makale sahiplerinin bu
maddeye uymay1 kabullendiklerini varsayar.

4 — ANKARA UNIVERSITESI TIP FAKULTESI MECMUASINDA yayinlanacak yazilar metin, sekil,
tablo, kaynakca dahil 15 dergi sayfasin gecemez. Olgu bildirileri igin iist simir 5 dergi sayfasidir,

Editére Mektup : Okuyucular dergimizde ¢ikan herhangi bir makale hakkinda veya dergi ile ilgili
bir konuda Editére mektup yazabilirler. Bu yazilar, 500 kelimeyi gegmemeli ve en fazla 5 kaynakh
olmalidir. Yazilar, konunun glincellifi gegmeden en kisa siire iginde gdnderilmelidir.

5 — Ilk Sayfa : Makale bashgi seksen harf ve fasilayn (80 daktilo vurusu) gegmemelidir. Eger yazi
bashigg 40 harf ve fasiladan fazla ise, Mecmuadaki ick sayfalar basina konulmak iizere avrica kisaltilmis
yazi1 bashg1 (en gok 40 vurus) makaleye cklenmelidir.

Yaz1 baghiinin altina yazarlarin ad ve soyadlari yan yana yazilmalidir, Soyadlar: iistiine konulacak yil-
miz isaretleri ile sayfa altinda arastiricilarin akademik iinvanlar1 dip not halirde belirtilebilir.

Caligmanin yapildigr ve syazarlarin galistiklar: ver, yazarlarimin altina yazilmalidir.

GIRIS : 2. sayfa olarak 'diizenlenecektif. Aragtirmanin amaci belirtilmeli, diger benzer ¢alismalara
isaret etmeli, ancak genis bir derleme (Kaynaklarin gozden gegirilmesi) dnlenmelidir.

METOD : Daha @nce Jiteratiire gegmemis yeni bir ydinten denenmisse genis surette verilmeli. Aksi halde
sadece literatiire atif yapmakla yetinmelidir, '

METIN YAZIMI : ANKARA TIP FAKULTESI MECMUASI'nds yayinlanmak iizere gonderilen yail-
lar 21 x 30 cm boyutlarinda standart daktilo kagidina ¢ift aralikli olarak daktilo ile yazilmali, sayfa sol
yvaninda 3 cm. saf yaninda ise 2 cm. bosluk birakilmalidir.

Yazilarin Tiirk Dili Kurumu sozliigii ve yeni yazim (iml4) kilavuzuna uygun olarak hazirlanmasi gere-
kir, MECMUA basiminda metnin arasinda biiylik espase dizime basvurulmayacagindan daktilolu kop-
-ada tiim kapital veya aralikli yazim kullanilmamalidir.

Aymi satirda degiisik puntolu veya karakterli dizime (Beyaz-italik-siyah) gogu basimevinde olanak bulun-
madigindan metin arasinda ad tiimce veya satirlarin alti, farklh kasa ile dizim igin, gizilmemelidir. Ara
baghklar1 (MATERYEL VE METOD, BULGULAR, TARTISMA, KAYNAKLAR) kapital olarak yazilmali
ve ortalanmaldir.

Olanak varsa bir climlenin rakamla baglamamasi tercih edilmelidir, zorunluk olan hallerde rakam nii-
merik degil, yazi ile yazilmalidir (Ornek : 48 hasta ve 50 saglam kontrolden olusan materyel... yerine Bu
arastirmanin materyeli 48 hasta ve 50 saglam kontrolden olugmaktadir veya Kirk sekiz hasta ve 50 saglam
kontreldan olusan materyel...). Genellikle I- 10 arasindaki rakamlar metin ig¢inde de olsa yazi ile yazl-
malidir (Ornek : Bu seri igindeki hastalardan 4 ii... verine Bu seri igindeki hastalarda dordii...). Ancak bu
sayilar diger bir rakamla karsilastirmali olarak kullamlmissa rakamla yazilabilir (Ornek : Bu yontemle te-
davi ettigimiz 26 hastadn 7 si tam diizelme gostermis olup...)

SEKILLER : Fotograf, grafik, ¢izim ve gemalarin tiimii (Illiistrasyonlar) Sekil olarak kabul edildigin-
den buna gore birbirini izleyerek numaralanmalidir. Graflik ve semalar kuse kégidi veya beyaz kartona
siyah, tercihan ¢ini miirekkeple ¢izilmelidir. Fotograllar klisede ayrintilarin gorillebilmesini saglayacak de-
recede kontrast olmali ve parlak kagida basilmalidir.



Her sekil altinda acrklayicr kisa bir lejand bulunmalidir: $ekil numaralar Arabik olarak (1, 2, 3..)
yazilmali ve lejand asagidaki drnektekine benzer sckilde noktalanmalidir :
Sekil 4 : Hastamn ameliyat 6ncesi dénemde yapilmis karaciger sintigrafisinde sol lobde
hipoaktif bolge gériillyor.

$ekil alti vazilarimin tiimii ayr1 bir sayfaya ve alt alta yazilarak metne eklenmelidir.

Klise yapilacak Sckillerin tiimil ayr1 bir zarf iginde sunulmali, higbir sekil monte edilmemelidir. Sekil-
lerin arkasina makale kisa adi, sekil numaras1 yumusak kursun karemle vazilmaly, -klisenin iiste gelecek
yam UsT ya?llarak 1;'\1(_tlz,nm:=,11d11

34 -
Sekillerin mak'&lede koru]masl gereken verier metin so: kenarina (‘i(,kll 1, Sekil 2) seklinde vazilarak
nelu tilmelidir.

# ANKARA . TIP FAKULTESI MECMUASI'min sayfa ¢ni muhtemet olarak 28 katrat (12.cm) olacaktir.
Sekillerin boy ve en orani yoniinden bu husus dikkate alinmalidir,

“TABLOLAR : Her biri ayr1 bir sayfaya yazilip Romen 1akama ile (I 11,111 numaml'mma]ldn Tablo
Lkapsaminmin kisa tan[x, acrklamasi baslik olarak koaulmzlidir. Baghgin noktalanmast asa,élcfakl br nege ghre
vazilmalidir :

sy

Tablu v Kracngcr ab&.usmde monalltc oranlar
1

' Alagrlrmay& ait ‘bulgu ve sonug:Iaun sunulusu ya metinde yazili olarak wnhmh veya sekil yahul tablo
ile takdimi tercih edilmelidir. Ayni bulgu ve sonucun by araglardan blr‘de]’l fazlasi ile ve tekrarlanarak su-

r*ulu;und'm ka(;lnl]mdlldll

Tablolar Derg1 normal. metin hartleri ile dizilinee eni 12 cm.yi gegmiyecek genislikte ve yarim sayfay:
asmuyacak derinlikte, kondanse bilgi ile diizenlenmeli; Tablo adedi metin hacmi ile orantili olmalidir. Say-
faya dik degil yan olarak monte edilmek iizere diizenlenmis Tablo'lar kabul edilemez, Tablolarin kanula-
caf yerler metin sol kenarina isarctlenmelidir.

TURKCE OZET : Ortalama 50 - 100 kelime dolaylarmda olmali ve Ingilizce 6zetten &nde gelmelldn
Makale hwshgmm bu bgliimdeé tekrari gerekmez. Ozet altma en az ii¢ adet anahhr kelime yazﬂmalldlr

YABANCI DILDE OZET : Arastirmanin amaci, bulgular ve sonuglar1 kisa olarak u;crun en_gok 100
kelime olmak iizere ti¢ bati dilinden (Ingilizce, Fransizca, Almanca) birinde hazirlanmis bir 6zef makale
sonuna gelecek, sekilde yazilmahidir. Makale-basliginin tiimii de ayni yabane dile gevrilerek bu Gzet iistiine
yazilmalidir. Ozet altina en az 3 adet Key Words konmalidir.

KAYNAKLAR : Metin ig¢inde numaralanip parantez iginde yazilmalidir, Siiperior rakam dizimine ba-
simevlerinin ¢ogunlugunda olanak bulunmadifindan metinde kaynak numaralar yazi {istiine konulmali-
dir. Ash gorulmudcn diger bir kaynak aracilifn ile bilgi edinilen makaleler miimkiinse Kaynaklar arasina
ahnmnmah 201*un1u hallerde is¢ bilgi alinan ara kaynak parantez iginde bLhrlenmchdlr

A1a$t1rma sonuglanm sunan makalelerde tezlerdeki gibi gézden gegirilen tiim kaynaklarin verilmesi ye-
rine en dnemli, veni ve gd]l$l’l’l’lVl dogrudan bllgllendlrcnicrc yer verilmelidir. MECMUA'da yayin igin ka-
bul ediIecek vazilardan aragtifhalarda kaynak adud1 en ¢ok (25), olgu bildirilerinde ise (10) olarak sinir-
lanmigth!* s i

Kaynaklar yazi sonunda ve ayri bir sayfaya, alfabetik olarak siralamip numaralanarak yazzlmal;dlr Kay-
nﬁk yazfml vc z‘i‘dktal'ﬂm'm makale ve kitaplar igin asagidaki drnefie uygun olmalidir

,]’L Tulton E.F Treatment of Bowen's disease with topical 5 - FU, Arch Derm 97 - 178, 1968.

8. Ozer K, Kaya Z, Ayan B : Meigs sendromunda laparoskopinin degeri, A.U. Tip Fak. Mec. 24 : 110,
B 215 L . S ‘

9. O'bcu:i-man A ve'ar.k. : Natural history of coronary artery disease, Bull N Y Acad Med. 48 : 1109, 1972,

10. King EJ;  Armstrong:AR : A convenient method for determining’serum and bile phosphatasé®8tiVily:
Canad Med Ass T 31 : 376, 1934 (Sherlock zikrediyor. DmcaSL of the liver and biliary system. 3. basx
' 1963 Blackwell Pub, Oxford, sayfa : 47). L o
1

11, Sh&hadl WH Clinical Jadmlngy of 1h<, bllmr3 tract, 2 _bas1, 1963, Mc Graw - I-hll Co. N Y, sayfa :

- .Ug vcy@@lahﬂ az olan;yazar-adlamnin tamamay- uqdm 1az,h olanlarda ise sadece ilk ad yazilip ve ark.
{shkl!.ndﬁ.. devam edilmelidin. Ibidem (Ibid.) kisaltmas: ancak bir yazarm- ayni mccmudd'a vaymlanmls, bir-
birini lfll.yen yazilar: referans olarak gisterilirse kullantlmahdir. -
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ISIK veya UYANAN ASIR

Jiirgen Thorwald'dan™ Kazim Ergin®*

ONSOZ

1845 - 1945 yillar1 arasit gercekten modern cerrahinin yuzyili sayi-
hir. O yillarda Amerika’da yasamis Alman asilli bir cerrah olan Henry
Steven Hartmann, isini gliciini birakip diinyanin neresinde bir cerrahi
yenilik duymussa oraya kosmus ve bir ¢ck bulusun ve gelismenin canl
tanigl olmustur. O zamanlar tutmus oldugu notlar torunu olan cerrah
Jirgen Thorwald tarafindan toparlanip «Cerrahlarin yizyili» ve «Cer-
rahlarin dinyasi» ismiyle iki cilt halinde 1957 de yaymnlamis ve o yil-
dan beri de Amerika ve Avrupa tip fakiltelerinde okunmasi énerilen
kitaplar listesinde yerini almistir.

Boyle bir eserin Turkg¢eye ¢evrilmemis olmasi, Tlrk tibbi igin ger-
cekten buyik kayiptir. Tercimesinin uzun strecegini hesaplayarak,
kistm kisim terclime edip vaymlamaya karar verdim. Eser yalniz cer-
rahlarca degil, buitiin hekimlerce ve tip 6grencilerince (mutlaka) okun-
malidir. Hatta, yazihisindaki sadelik ve siiriikleyicilik nedeniyle her
aydin kicinin merakla okuyabilecegi niteliktedir. Konu kasghklar: ki-

tap butinligu icinde dusunilmelidir. Yoksa «uyanan asir» veya «Dr.
David Ferrier’'in képekleri» bashkiam, okuyana tuhaf gelebilir. Kita-
bin biitiininii basma olanag bulununca bu sakinca da ortadan kalk-
mis olacaktir.

Kitap her ne kadar anestezi bolimiiyle baslamiyorsa da, ben, én-
ce oradan baslamay1 disindam. Begeni kazanmasi halinde arkas: ge-
lecektir.

* Amerika’da Cerrah bir ailenin cerrah torunu
** AU. Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Professrii
Gelis Tarihi : 28 Aralik 1992  Kabul Tarihi : 28 Mayis 1993
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— Kesif —

Modern cerrahinin yiizyili 1846 da Boston’da Massachussets Gene-
ral Hospital'in amelivat salonunda basladi. O yilin 16 Ekiminde kim-
vasal bir gaz solunarak agri duyusunun kaldirilmasi, yani narkoz, din-
yaya godzlerini agti.

Bugtinki bilgilerimizin 15181 altinda, diinyayr sarsan bu bulusun
birdenbire ortaya cikmasi insana inamlmaz gibi geliyor. Fakat hemen
her bulus gibi bu da birdenbire olmamistir. Bugiin bilivoruz ki, daha
1800 yilinda Ingiliz kimyager Humphry Davy, disinin agrisin nitro-
zoksit (gualdurtcii gaz) soluyarak gecirmisti. Hatta Davy bir makale
yazmis ve bu makalesinde nitroz oksid’in fazlaca kullanilmasi halin-
de fizik agrilar: giderecek gibi gorindigint ve belki de ¢ok kanh ol-
mayan cerrahi ameliyatlarda yararli olarak kullamlabilecegini yaz-
misti. Davy'nin bu fikrine kimse dikkat etmedi ve kendisi de bu di-
stincesini gelistirmedi. 20 y11 kadar sonra 1823 te geng bir Ingiliz dok-
toru Ilenry Ilill IHickmann'in, yaradilisi geregi ameliyatlardaki can-
hiras feryatlara dayanamayinca, hayvanlar: uyusturarak suursuz ha-
le getirip bu durumda <«agrisiz ameliyat» etmeyi denedi. Deney hay-
vanlarini bir cam fanus altina koyup fanusun igine karbondioksit ver-
di. Hayvanlar suursuz hale gelince, kulaklarinin ve kuyruklarinin ke-
silmesine higbir aci belirtisi géstermediler. Ancak Hickmann'in deney-
leri dldiiricit bir zehirlenmenin hemen simirinda idi ve karbondioksit
bu is i¢in uygun degildi. Baska bir gaz kullanmak icin ¢ok kiiglik bir
adim atmak yeterli idi. Hickmann bu adim1 distiinemedi. Yine bu giin
biliyoruz ki, 1842 yilinda Georgia eyaletinde Jefferson’'da bir koéy he-
kimi olan Dr. Crawford W, Long hastalarimi agrisiz ameliyat etmek
icin onlara eter koklatiyordu. James M. Venable isimli, ensesinde ¢ok
sik gikan ¢ibanlarini yardigr bir delikanhnin ameliyati aninda aklina
bu disiince gelmisti. Jefferson’'da birgcok kimse kendini alkolle dyu5~
tururken, Venable ve diger birgok gencler eter sisesinden eter kokla-
yarak sarhos olma yolunu bulmuslardi. Ameliyatinda Venable’'nin hig-
bir agr1 duymadigini hayretle tesbit etmisti. Fakat Long bunun diin-
yvay! sarsacak bir bulus oldugunu aklina bile getirmeden muayeneha-
ne ¢alismalarimi stirdirip gitti.

(O halde bugun distundigiimizde narkozun 1846'da birdenbire ani
bir bulusla ortaya cikmadigimni, asagl yukar: yarim yuzyillik suur alta
bir birikim sonucu, bir¢ok kereler basarisiz deneylerle biling altinda
vatan fikirlerin bilincli olarak ortaya ¢iktigini gorebiliyoruz. Gergek-
te bu sadece teoride boyledir. Ogrenciligim ve yeni cerrahligim gtinle-
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rinde narkozun kesfini bizzat yasadigim zaman, bu benim i¢in oldu-
gu kadar gevrem icin de yepyeni, hig gecmisi olmadan birdenbire or-
taya cikan parlak mithis ve egsiz bir olay olarsk goruliyordu. Belki
bir gegmisi varsa bile, bu ancak 1845 yilinn ccak aymndan oncesine
kadar gitmeyen bir ge¢migti.

(Birinci Perde)

O gunun tarihini hatirlamiyorum. Cinki kot ve olumsuz bir so-
nucla biten bir gintin tarihini tutmak ve kesin notlar almak kimse-
nin aklina gelmez. Sonradan o ginki olay deger kazanmnca geriye bha-
kildiginda ancak parca parca ve eksik bir resim canlamr. 1845 Ocagl-
nin ikinci yansmda bir gindii ve Warren, Massachusetts General
Hospital'in eski ameliyat salonunda kafatasi trepanasyonu konusun-
da konusmakta idi. Binlerce yillik eski, bugiin hayal edilmesi bile mim-
kiin olmayan bu metotla canli insanlarin kafatasi kaba matkaplar-
la agmak, boylece kaza ve yaralanmalar sonucu olugmus kemik kirik-
larinin parcalarini ¢ikarmek veya dayanilmaz bas agrilarini biraz ha-
fifletmegi denemeyi amaglayan bu metod lzerinde zaten konusacak
fazla birsey de yoktu.

Herhalde o gun pek kalaballk olmayan dinleyici bolimtnde bir
rastlant) olarak ben de vardim. Saat 11’e dogru Warren dersini bitirdi-
ginde her zaman yaptigiin tersine cikip gitmedi. Eliyle tribtinlerin en

alt sirasinda oturan geng bir adama belirsiz bir isaret yapti. O zamana
kadar, o’'na kimse dikkat etmemisti. Ben de ytiztini géremiyordum. Ba-
na sirtin1 donmiusti ve ben sadece onun parlak kirmizi saclarin goé-
rebiliyordum.

Warren o kendinden emin ve magrur edas1 ve merasimli jestiyle,
«Burada bir ay var. Ameliyatlarda agriy1 gideren bir sey buldugunu
iddia ediyor ve sizlere anlatmak istiyor. Eger i¢inizden onu dinlemek
istiyvenler varsa sizlere simdi anlatabilir. Warren'in her kelimesi pe-
sin bir mahkumiyeti ifade ediyordu. Zira Warren'in agri ve bigagin
ilelebet birbirine bagli kalacag! tezini hepimiz biliyorduk ve Warren
biz dinleyiciler tizerinde 6yle bir etki yapmisti ki, sanki bize acaip fi-
kirleri bulunan hayalperest birini takdim edecekti. Bundan dolayidir
ki Warren'in bize takdim etmek istedigi kasif daha bir tek kelime bile
konusmadan énce alayli kahkahalar girtlagimizdan ¢gitkmak tzere bek-
livordu.
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<Haydi bay Wells, yénteminizi dinleyicilere anlatin», Bu anda
Wells adin ilk defa duyuyordum, Wells mitereddit ve kendinden emin
olmayan bir tavirla ayaga kalkip biz seyircilere de utangag bir bakis
firlatinca yuziuni inceleme firsati buldum. Horace Wells ¢cok agik ma-
vi renkli gézleri ile yumusak yizlii hayalci bir goriintise sahipti. Asa-
g1 yukar1 30 yaslarinda orta boylu ve zayifti. <Arenarnin ortasinda
duran kirmiz1 kadife kapli ameliyat sandalyesine emin olmayan adim-
larla yaklasti. Elinde bir lastik torba ve bir ¢anta tasimaktayda.

Warren soyle konustu : «Mr. Wells Hartford dan bir dis hekimidir.
Su enda ne yazik ki, genel cerrahiyi ilgilendirecek bir vakamiz yok.
Bacag1 ampute edilmesi gereken hir hastamiz vardi, ama amputas-
vonu kabul etmedi. Fakat Mr., Wells kendisinin de dedigi gibi daha
ziyvade agrisiz dis tedavisini ustlenmektedir. Eger aranizda bir dis
hastas1 varsa ve yine ilacla yapilacak deneyi géze aliyorsa buraya gel-
sin»

Warren o glivenmeyven haliyle ve daha gok elestirici bir tivatro
seyircisi edasiyla sandalyesine oturdu. Bu sirada zavalll kizil sagl ya-
kancimn derin derin soludugunu farkettim. Herhalde bu derin soluk
almalarla tzerindeki utangachgi atmak istivordu. Ondan sonra ilk ke-
limeler agzindan oldukga zayif ve tutuk olarak cikmaga bhaslada.

Wells, halk dilinde «gtilduriicti gaz» diye adlandirilan ve ¢oktan-
dir bilinen nitroz oksidin insanlar: tamamen agriya kars: duyarsiz ha-
le getirdigini bir rastlant1 sonucu buldugunu sodyledi. Ifadesine gdre
«eger bu gaz koklamirsa ve bu sirada giulmek istendigi distntlirse
guliinmektedir, Aksine eger gevsemek ve uyumak istendigi diisini-
lirse uyunmaktadir».

Bugin bir anestezistin hastasim konusarak sakinlestirdigi (hatta
uyutabildigi bile) siradisi degildir. Fakat o zaman, Wells'in agiklama-
s1 bana pek olagan dis1 gelmisti. Gilduriaci gazi kim bilmezdi ki? New
England eyaletinde sirklerde seyircilerden biri sahneye gagrilir, gil-
durucii gaz solutulur ve bu sahis diger seyircilerle konusturulur, soy-

ledigi sagma sapan seylerle ortalik kirilip gecirilirdi. Yillardan beri
sirkler guldiiriicii gaz tiipleriyle memleketi dolasirlarken, simdi bu gaz
bir anda binlerce yillik bir rivayl gergeklestirip problemi mi g¢oze-
cekti?.

Wells yavas yavas kendine guivenini toplamisti. <Eger icinizde di-
sinden rahatsiz olan biri varsa ¢zkinmeden gelsin», dedi.
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Hic kimseden ses cikmayinca, Wells gozleri ile etrafi soyle bir aras-
tird1. Sadece kendine alayla bakan yuzler gordi. Nihayet biri ayaga
kalktl. Bu biz 6grencilerden biri degildi. Yabanci bir dinleyiciydi, kir-
miz1 yizlii ve sisman biri. Yevas yavas «arenarya inerken soluk al-
mas1 duyultyordu. Wells’e yaklasip <haydi sanatinizi gosterin» dedi.
Sesi kalin ve giirdi, bir ¢iirtik disini gdsteriyordu.

Wells gantasindan birkag disci aleti ¢ikarip ameliyat sandalyesi-
nin yanina koydu. Sonra yabanciy1 oturiup lastik balonu agzina daya-
d1 ve bu balona bagl odundan yapilmis bir muslugu déndiirdt. Elleri
belirli sekilde titremekteydi.

«Litfen soluyun, nefes, derin nefes» diye devamli konusuyor ve
bu yalvarircasina konusma tonu ile bastirmakta oldugumuz alaycili-
gimiz biisbiitiin tahrik oluyordu. «Eger dsrin derin solursaniz hemen
uyuyacaksiniz ve uyaninca da hersey bitmis olacak».

Ameliyat masasindaki yabanciy: dikkatle izliyordum. Birdendire
beni alayciligimdan vazgegiren bir sey oldu. Yabancimin agir kafasi
arkaya dusti, dudaklar —gorulebildigi kadar— mavimtirak bir renk
aldi. Cam gibi gozlerle birseyler mirildanch. Sonra tamamen sustu ve
hareketsiz kaldi.

Wells lastik balonunu birakt:. Kerpeteni aldi, uyuyan veya uyus-
turulmus clan hastanin agzini act1 ve kerpeteni digine takti.

Kendi yasadiklarimdan bildigim gibi, daha kerpetenin takilisi dig
etlerini geriye itip aci1 verdigi igin, ¢ogu kez siddetle ¢igliklara sebep
olurdu. Fakat kerpeten disi kavrarken ycbanci hig kipirdamadi bile.
Wells'in kolu kerpetene asilirken kirmizi saglan terden sirilsiklam
olan almina dékiilmiistii. Salonda ¢ik ¢ikmiyordu. Fakat tam bu esna-
da, Wells kerpeteni ikinci kez takisinda hastanin hangeresinden de-
rin bir ¢1iglik ¢ikt1 ve bunu muteakip cighklar takip etti.

Wells’in kanl disi kerpetenle hastanin agzindan cikarisini, dise ba-
kisini ve gozlerinin pek derin bir saskinlhkla doldugunu gérdim. Ar-
kamda en Ust siralarda bir gilme oldu. Ondan sonra buytk bir kah-
kaha koptu. Bu kahkaha sira sira biitiin salona yayildl. Ben de bu
kahkaralara gonulden kaiildim. Batiin salon kahkahadan ¢inliyordu.
Kahkahalar gittikge yukseliyor ,yikseliyordu. Ben de birlikte bagiri-
yorum, Wells'in yizi kire¢ gibi bembeyaz olmugtu. Hasta mendilini
agzina bastirirken, Wells hala disi kasilmis elinde tutmaktaydi.
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Warren «arenarya ¢ikip elini havaya kaldirmasa bu tiyatronun
daha ne kadar devam edecegini bilmiyorum. Warren'in yuza ifade-
sizdi. Sesi duzgin, kibar fakat buittn kibarlhigi iginde kahrediciydi.
Wells’e artik konusulacak birsey olmadigini ifade ediyvordu.

Sonra gerive donlp dimdik amelivat salonunu terketti. O disari
cikar gitkmaz guriltti tekrar basladi, kahkaha ve laf atmalar gittikce
vukseldi. Yerimizden kalkarken Wells aletlerini topluyor ve siliratle
cikis kapisina yoneliyordu; Sirt1 kamburlasmis, bast éniinde, gozleri
yere dikilmis vaziyette. Biz hala gllip ve sakalasirken de birdenbire
gozden kayboldu.

O ocak ay1 giinti aksami bana deselerdi ki «dlinya tarihine gecge-
cek bir bulusun sahidi oldun ve Wells aldig1 bu kétli sonuca karsin ta-
rihe (gaz anestezisinin mucidi) olarak gegecektir», gencligimin biitiin
heyvecaniyle giilerdim ve yine deselerdi ki «Wells tamamen haklidir ve
cok gecmeden de bizim 6niimizde neden hisarili olamadigl belirlene-
cektir, boyle bir agiklamaya da guliip gegerdim. Hatta, hastamiz gibi
«gisman ve by Uk olasilikla alkolik olan kimselerin gdldaricl gaza zor
cevap verdigi» tezine asla guvenmezdim.

Horace Wells'in biytik, fakat kendisi i¢in sonugsuz bulusunun
hikayesi 10 Aralik 1884 te, yani Massachussets General Hospital daki
sahneden 5 hafta evvel, Connecticut eyaletinde Hartford da baslamis-
t1.

O sabah o kigtuk sehrin giinliik gazetesi olan «Hartford Courant»
da bir ilan vardi : «Bugin Sali 10 Aralk 1844, Union Hall'de bluyuk
bir gdsteri var. Bu gosteri «nitroz oksit» yani gildiricu gaz ile yapi-
lacaktir. Bu gazdan 40 galon temin edilmistir. Gaz1 denemek isteyen
bilitiin seyircilere bu olanak verilecektir. Ayrica glglli kuvvetli erkek-
ler de angaje ed.lmistir. Bu kimseler on siralarda oturacak ve gaz te-
neffiis edeceklerin kendilerini veya baskalarini yaralamalarina en-
gel olacaklardir. Gazin dzelligi gaz1 tenefflis edecek kisinin karakteri-
nin ana cizgileri dogrultusuada sark: sdylemesi, glilmesi, dansetmesi
nutuk vermesi veya kavga etmesi seklinde ortaya cikar.

Not : Gaz, koklamak tlizere sadece ¢ok iyi, unlii centilmenlere ve-
rilecektir. Boylece gosterinin diizeyli ge¢cmesi garanti edilmis olacak-
fir. Gazi1 denemek isteyen hanimefendiler i¢cin Mr. Colton Persembe
gunu saat 12 - 13 arasi parasiz Ozel bir seans dlizenleyecektir, Bu se-
ans sadece hanimlara ait olacaktir. Gosteri saat 7 de baslayacaktir.
Giris 25 centtir».
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Gosteri. ilanda bildirildigi gibi 10 Aralik 1844 Aksam saat 7 de
basladi. Blitun biletler satimisti. Seyirciler arasinda Hartford'un en
ileri gelenlerinden Horace Wells ve esi de vardi. Horace Wells daha
29 yasinda bir hekim olmasina ragmen aranan ve o zamanlar ¢ok zor
olan dis protezleri konusunda tamnmis bir dis hekimi idi. Horace Wells
sessiz, agir bash ama devaml kesif igin calisan bir ruha sahipti. 19
yasinda Boston da o zaman pek ilerlemis olan dis hekimligi 6grenimine
basladi. Ilerlemis derken elbet te bugiinki Avrupai kosullarla karsi-
lastirmamak gerekir. O zaman «dgrenim» denilen, dis hekimi ustalari-
mn yanmnda pratik bir 6grenim streci idi. Wells bu 0grenim slrecinin
sonunda Connecticut'ta Hartford da muayenehane agt1. Halktan iyi bir
hanimla evlendi. Maddi durumu oldukga duzeldi ve kendisi de 6grenci
yetistirmege basladi. Bunlar arasinda John Mankey Riggs (Aralik
1844’te asistani idi), keza William T.G. Morton vardi. Morton'la bir za-
manlar yeni bir dis protezi imal etmek i¢in bir atolye de a¢mislardi.
Sonra Morton serbest dis hekimi olarak Boston'da caligmaya bagla-
misti.

10 Arahk’taki gosterinin sonunda Wells'in kafasinda uyananlarla
Morton'un dogrudan bir iliskisi yoktu. Ama Morton’la beraber kurduk-
iarn atdlyenin calismamast ve ugrastiklar dis protezinin basarisizlikla
sonuclanmasinin, bu iste dolayl kir rolii oldugu disiunulebilir. Birlikte
yaptiklar: caligma basar: getirmemisti. Clinku yaptiklar: yvedek dis ¢ok
agrili bir 6n caligsmayi gerektiriyordu. O zamana kadar yapilan sey,
mevcut dis kokl veya dig pargasina yedek disin yapistirilmasiydi. Cir-
kin olan ek yerini de hastalar sineye ¢ekiyordu. Buna karsiik onlarin
yontemlerinde once dis kokinii cekmek s6z konusu idi.

Basarisizlik; belki de devamli arayan, bir tiirli rahat etmeyen
Wells'in kafasinda, cok eski bir idealini, yani ameliyat agrisimn gide-
rilmesi diistincesini yeniden uyandirdi. Belki de bu gizli kalmig dzlem
sonucunda, Wells o aksam, 10 Aralik 1884 te, bir¢ok insanlarin gore-
medigini gérdii.

Wells karisinin engel olmak istemesine ragmen bizzat podyuma
cikt1. Karisi onun adinin karalanmasindan kaygilamyordu. Fakat onun
hilmeye ve denemeye vonelik olan tutkusu galip geldi. Diger Hartford'
lu hemsehrileriyle birlikte guldiirtct gaz teneffiis etti. Gulen, sarki
soyleyen ve ziplayan oteki hemsehrileri arasinda, guldurtci gaz
«rausch»u” gegtikten ve oryantasyon kabiliyetini tekrar kazandiktan
sonra yerine déndu.

* «rausch» (Alm.) : Genel anestezinin hafit sekli.
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Simdi artik sahnede olanlar: salonda seyirci olarak izliyordu. Bu
arada tesadifen bir seye sahit oldu. Hartfordlu Samuel Cooley gaz-
dan teneffliis etmis, biraz sonra da sallanmaya sarki soylemeye ve
dansetmege baslamis ve bir bankin sert kenarna kaval kemigini fena
vurmustu. Bacagim bu seri kenara dyle hizh firlatmis ve carpmist: ki,
Wells bu tok sesi duydugunu sanarak irkilmis ve sanki kendi kaval ke-
migini ¢arpip yvaralamis gibi olmustu. Wells deneylerinden boyle bir
yvaralanmanmin anormal agrisini bildigi icin beklemisti ki Cooley he-
men uyanacak, bagwacak ve bacagini tutacakti. Fakat hig te ¢yle ol-
madi, Cooley hichirsey olmamis gibi dansetmege devam etti, sarkilar
soyledi ve kahkahalarla guldi.

Iste o zaman, Horace Wells'in beyninde, tipta ve cerrahide yeni bir
g1g1r agacak bir bulusun filizleri belirdi. Ondan énce guldurtict gaz
partilerine katilan ve ayni sahnelere tanik olanlarin goéremedigi bu
sonucu gérmesi, onun kader ¢izgisi oldu.

Wells sadece ve sadece Cooley'e dikkat ediyor ve uyanmasi sira-
sinda her adimini izliyordu. Cooley, ¢arpmadan birkac¢ dakika sonra
sahneyi terketti; gayet keyifle, hichir agr1 belirtisi gdstermeden san-
dalyesine yoneldi, oturdu ve keyifle sahnedekileri seyretmeye koyuldu.

Artik Wells yerinde oturamaz olmustu. Hemen Ccoley’in vanina
gitti. Aralarinda, sonradan taniklarla kanitlanan, su konusma gecti :

Wells : «Sam, banka carptifinda yaralandin mi?» Cooley saskin
gsaskin bakarak : «<Hangi banka?» diye sordu. «Iste surdaki Kaval ke-
migini onun kenarma c¢arptin, bacagin yaralanmis olmali» Cooley
«Kaval kemigimi mi? Ben mi? Eh fena saka degil hani» Elleriyle pan-
tolonunun pacasina yapisip yukar: ¢ekti ve donup kaldi. Bacagi kani-
yvordu; enine, buyiikge bir yara vardi.

Yanlarinda oturanlardan birkaq dikkat kesilip Cooley ve Wells'e
doéndu. Bunlarn sonradan verdikleri ifadeye gore Wells hayal alemine
dalmis bir halde kalakalmasti. Bir kere daha mirildandi : «Sam, haki-
katen agri duymuyor musun?» Sonra heyecanla yvanindaki Hartfort'lu
David Clark’a dondi, Clark, Wells'in mavi gozlerinde olagan disi, he-
men hemen korkutucu bir piriltiyla soyledigi su sozlere tanik oldu :
«David, simdi sana bir sey sdylemek istiyorum. Zannediyvorum ki bir
kimse bu gaz1 teneffis ederse, o insanda higbir agri uyandirmadan,
disi ¢ekilebilir veya bir bacagi ampute edilebilir».

Sonradan hanimimin da yakimndig: gibi, o andan itibaren Wells
hi¢ konusmaz oldu. Daha goésteri biter bitmez Wells, dogru Colton’a or-
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ganizatore gitti. Ona, ertesi sabah muayenehanesine gelmesini, gelir-
ken de epeyce gildiviicii gaz getirmesini rica etti. Bulusunu ona he-
yecanla ve pervasizca anlatiyordu. Kendini birdenbire tutusturan bu
alevden birazini da Colton’a saldirmisti. Zaten hareketli olan Colfon,
glildartictt gazin belki de agriyi gergekten kaldiran etkisini, bir dis
¢ckimi sirasinda, biran 6nce denemesine sahit olma istegi ile tutustu.
Wells hayal i¢cinde hanmmini eve birakti. Ayni gece asistam Riggs'i bul-
du ve durumu anlatti. [kisi de safak sékiinceye kadar oturup tartistilar
ve bazi sorulart ortaya koydular. Guldirict gaz solutulmus bir hasta-
nmn disini gekmek icin hasta baglanmali m, yoksa siki sikiya tutmak
yveterli olabilir mi? Ya da blylk miktarlarda gaz solutulursa hastay:
tamamen hissiz ve hareketsiz birakmak miimkiin midir? Gaz1 solu-
mas1 sonucu Wells'in deyimi ile «6li1 sarhosluguna» varmais bir kimse
tekrar uyanabilir mi?

Safak stkerken Wells : «<Bu isin tek bir yolu var» dedi. «Benim ¢i-
rik bir az1 disim var. Agri duymaz hale gelinceye veya suurumu ta-
mamen kaybedinceye kadar Colton bana gaz solutsun. Sonra John,
sen disi ¢gekiver.»

Ertesi sabah tam saat 10'da Weels'in tedavi odasinda bes degisik
insan toplanmisti. Wells'ten baska, liggs, Colton, gaz verirken yar-
dime1 olmak tizere Colion'un kardesi ve Sam Cooley. Wells tedavi kol-
tuguna oturdu. Odada sinirli bir sessizlik vardi. Colton guldirticii gaz
dolu bir lastik balonun ucunu Weels'in dudaklar: arasina koyup gazi
birakacak tahta muslugu sag eline aldi. Sonradan anlattifina gore,
Riggs ani bir kararla odanin kapisima gidip onu ardin kadar agti. Eger
yiksek doz gaz almas1 sonucu, Wells cildirirsa, bu 6nlem onlarin oda-
dan kolayca kagmalarim saglayacakt.

Sonra Colton muslugu acti, bir iki dksturtukten sonra Wells derin
derin solumaga bagladi. Zaten saghkli clmayan yizliniln rengi iyice
soldu. Daha sonra morumsu bir hal aldi, gozleri degisti, cam gibi ve
sabit bir hal aldilar. Ardindan da goéz kapaklar: kapand: ve Wells'in
bas1 kuvvetten yoksun geriye distil. Riggs kerpeteni yakaladi Colton’a
isaret ederek gazin muslugunu Wells'ten uzaklastirdi, Wells'in agzi-
n acty, hicbir direngle karsilasmadi. Bitin bu ayrintilar zihnine ¢a-
kilip kaliyordu. Kerpeteni yerlestirdi. Duydugu sadece kendi kalbinin
gumbiurtusiiydd. Disi yakaladi, dis yataginda dondurdi, her an Wells'-
in bagirmasim ve inlemesini duymay: bekledi. Clinkd bu feryatlar mes-
leginin giinlik, ayrilmaz parcalariydilar. Fakat Wells'in hi¢ sesi ¢ik-
miyordu, hi¢ hareket etmiyordu. Riggs dise asildi. Ayn1 anda ¢ikmig
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olan kanh disi kerpetenin ucunda yukariya kaldirdi. Wells’te hi¢ bir
hareket, highir direnme yoktu fakal neles aliyordu.

Riggs etrafindakilere bakindi. Hepsi susuyorlardi, Bir kelime ko-
nusacak halde degillerdi. Sadece Wells'in yuziune bakakalmislardi.
Riggs hala bilemedigi bir korku duymakta idi. Ama Wells’in ylzine
belirli sekilde renk gelmege basladi. Derin derin soludu. Kollar1 ve
bacaklar: hareket etti. Gozlerini acip basini kaldirdi. Etrafina balkinda.
Hala Riggs'in elindeki tuttugu kerpetenin ucundaki disi gordi ve sun-
lar1 soyleyebildi : «Highir sey hissetmedim, sanki bir igne batirilmis
gibi bir duygudan baska higbir sey hissetmedim». Ve nihayet digerleri
hala susarken sunu ekledi; «Cagimizin en glzel kesfi».

O glnden itibaren Wells tamamen degisti, Hartford' da sadece ken-
di bulusuyla ilgilenivordu. Karisini ve evini unutmustu, kendi labora-
tuvarinda yasiyordu. Azot protoxyde temin edip, her gin kendi tize-
rinde deniyordu. Gazi soguk veya sicak halde soluyor ve sayisiz diger
versiyonlar1 stmyordu. Gésterilerde kullanilan oteki gaz ve buharlar:
da soluyor, 6zellikle giiney illerinde kullanilan kukilirt eterini de de-
niyordu. Fakat bu sonuncu, dzellikle solurken, bliiytik zorluklar ¢ikar-
dig1 icin pek uygun gérunmiyordu ve Wells giuldiriuci gazda karar
kalda.

Kendi Uzerinde deneyip, ylzlnin rengi iyice degisip dudaklar:
morarsa bile, 6limin o kadar yakin olmadigina iyice kanaat getir-
dikten sonradir ki, ilk gaz bir hastasinda denedi .

Wells 1845 Ocagina kadar, yani birkag hafta iginde, 15 kez bu yén-
temi kullandi. Tam bir analjezinin® saglanamadig1 iki vaka disinda,
Wells bunlarin timtinde bagarili oldu. Kisa zamanda agrisiz dis cektigi
butin Hartford'da duyuldu ve muayenehanesine gelenler giinden giine
artmaya basladi. Fakat Wells'in gonliinde yatan, kesfini bltiin diinya-
ya duyurmakti. Eger bulusunu Boston'da Harward Medical School ve
Massachussets General Hospital'in temsilcilerine sunabilir ve agrisiz
ameliyatin gilizel bir dis degil, bir gercek oldugunu kanitlayabilirse
belki de bulusu Hartford'un dar alanindan gikip diinyaya yayilabilirdi.

Riggs’in sonradan bildirdigine gére, Wells Boston’a bir seyahat
yvapmak i¢in yanip tutusuyordu. Boston'daki en yakin tanudig, eski 6g-
rencisi olan Morton’du.

Wells diinyay1 sarsacak bulusunun bilincini, gocuksu ve givenli
kalbinde tasiyordu. Morton’a acildi ve her sevi anlatti. Morton hocasini
dinliyordu. Onemli taniklarin sonradan anlattigina gore, belirgin bir

* agr1 duyusunun kalkmasi
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ilgi de gostermiyordu .Zaten Morton herhangi bir bilimsel meraki
olan bir kimse degildi. O biraz sertiivenci yapida gen¢ bir pratisyendi
ve hayatin gergeklerine duygulariyla yaklasan bir kimseydi.

Zaten Wells'e Jackson'u bulmasini dnermesi de bu duygularmi
gosteriyordu. Cesitli bilimsel dallarda soéhreti Boston'u asmis olan
Jackson, eger bu bulus ile ilgilenirse ¢ok sey kazanihirdi, 1805 te
Massachussets, Plymouth’'da dogmus olan Jakson, «Harward Medical
School» keza «Fransiz Sorbonne» ve «Ecole des Mines» 6grencisi olup
ayni zamanda Paris’te ve Viyana’'da gesitli Fizik, Kimya ve Jeoloji ho-
calarm 6grencisiydi ve bilimsel tnin zirvesine ulasmisti. Jackson ¢ok
bilgili ve gururlu bir insandi. Onun bu hali, bilimle ugrasmayanlari
incitecek bicimde ortaya cikiyordu. Jackson'un hirsy ve gayreti her-
kesce bilinirdi. Bir zamanlar Mors’la aralarinda bir ¢atisma geg¢mis
ve Mors telgrafin bulunusunu kendine mal etmek istemigti.

17 Ocak 1845'te Wells'le Morton iste bu kisiye gittiler. Wells inan-
mis kalbi ve beceriksiz fakat bulusuna hayran kelimeleri ile durumu
Jackson’a anlatti. Jackson birkag ctimle ile cevap verdi. Bildirdikleri
«agr1 dindirme problemi» tzerinde hazirlanmis bir ¢calismadan baska
birsey degildi. Jackson insanligin agriy1 giderme diisu lizerine yapilan
calismalar: siraladi. Ardindan yuzyillardan beri denenen ilaglarin
isimlerini sayip doktii; Opium, Mandragora, Hint keneviri,... vs. Jack-
son'un diistincesi kesindi : Her sey bosuna idi ve gelecekte de bu konu-
daki calismalar bosuna olacakti. Wells yeniden aciklamak istedikge
Jackson'un ilgisiz kalmasi sonunda, Wells’in nasil bir ruhsal sok ge-
cirdigini tahmin etmek ¢ok glic olmamalidir. Wells'i Boston’a getiren
kendine gitiven duygusu bu dis kirikligr sonucu, ¢ok zayiflamig olsa
gerektir. Kalbinde tereddiit tohumlari, John Collins Warren ve «Mas-
sachussets General Hospital»in yolunu tuttu. Wells'in hangi gerekgey-
le Warren’'le iliski kurdugunu hala bilmiyorum. Warren de asistan:
gibi susmakla yetindi. Morton'un Wells'i ne kadar destekledigini bil-
miyorum. Su kadar taniklarla kanitlandi ki, Wells'in «demostrasyon»g
cikisinda yaninda idi, ama sonug olumsuz ¢ikinca, Morton hemen has-
taneyi terketti.

17 Ocak ile venilgi giint arasinda neler gectigi, ancak geriye dog-
ri ditsinildiginde tahmin edilebilir. Horace Wells'in ameliyat salo-
nunun kubbesi altinda demostrasyona cikisina John Collins Warren'in
gosterdigi supheci tutumu, bize bu konuda bir fikir verebilir. Warren’
in kibarhgiyla perdeledigi asiri kuskuculugu ve g¢ok pesin yargilar
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sonucu, Wells hakkinda, bu deneme éncesinde ne kadar olumsuz di-
sundigu kolayca tahmin edilebilir,

Her durumda, o karar giintinde John Colling Warren’in, Horace
Wells'i, biz seyircilere feda ettigi soylenebilir. O bilingalt1 soguk, he-
sapl haliyle konusmasi sonucu, Wells'te hala biraz kalmis olan ken-
dine glveni de yok eden Warren, onun basarisizligini hazirlanmig ol-
du.

[KINCi PERDE

1€ Fkim 1846 ginuni hi¢ unutmayacagim. Zira bu, hayatimda bir
karar gini oldu. Tipk: asag1 yukar iki yi1l énce kizil saclhh hayalperest
Wells'in Hartford'daki dusils gtintine gizemli bir bicimde benziyordu.
Sahne aym sahne, hatta Warren ayni Warren'di. Eski ameliyathane
salonu (anfisi) ayni idi. Ama bu gin o siralar1 6grenciler, hekimler ve
sehirden gelen diger misafirler tikabasa doldurmustu. Bu arada ben
doktorami vermistim ama, 6zel bir baglantim nedeniyle Avrupa'ya bir
Ogrenci zivareti yapmak istemiyordum. Babam da zorlamiyordu, Di-
sardan Boston'daki Dr. Cotting ile anlasip ara sira pratik yapmak is-
tiyordum. Ama asil neden Boston'da kalmalk, Cambridge'deki dersle-
ri dinlemek, yvine hastaneyi ziyaret edebilmek idi. Ayrica gok gelis-
mis olan yeni «Harward Medical School»>un 18 Ekimde «Grove street»te
vapilacak kutlama glintine de katilmak istiyordum.

15 Ekim'de Cotting, Profesér Harward'l ziyvaretten déntince bir ha-
ber getirdi. Ertesi gtin yapilacak bir yara ameliyatinda, agrisiz operas-
yvonu mumkun kilacak bir maddeyi denemesi igin bir disciye izin ve-
rilmisti. Dogal olarak hemen igimde tanigl oldugumuz Horace Wells’in
hiisrana ugrayan denemesinin anisi belirdi. Dis hekiminin Wells olup
olmadiginm sorusturdum. Cottings yeni agri giderici hekimin adini ha-
tirlayamadi, ama Wells olmadigim sdyledi.

Cotting ve ben ertesi giin 16 Ekim'de ameliyathanede dolu bir anfi
ve beklentili, alaya hazir bir seyirci kitlesi bulduk. Yakimimizda, son-
radan bu glne ait onemli tarihi hatiralar yazacak olan Isaac Galope
beklemekteydi. Ameliyat glinlerinden hiriydi ve birgok hasta ameliyat
hakkindaki «malim» goérusleriyle korkudan bembeyaz kesilmis veya
dogal clmayan bir kramp icinde beklemekte idi. «Ameliyat arenasi»in-
da bir sandalyede ilk ameliyat hastasi bekliyordu Boston’dan geng,
«tliberklloz yapili» bu kiside Magxillar bezi ve dilin bir kismini da icine
almis bir kitle vardi. Bu hastanin adi «Gilbert Abbot'tu. Yizu bembe-
yvazdil, Kirmizi ameliyat sandalyesinin yaninda Warren’in meslekdas-
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lari, Harward, Dr. Gould, Towsend ve Henry J. Bilgelow durmaktaydi.
Warren’'in oglu Mason, ayrica Dr. Parkmann ve Salem’den Dr. Peirson
da oradaydilar. Warren her zamanki gibi dakik, sogukkanl ve Abbott
icin hicbir tizinti eseri gostermeden planlanan ameliyatta, yanaktaki
bu timoriin nasil cikarlacagina iliskin bilgi verdi. Daha sonra iki yil
evvel ne gerceklestiyse ayni olaylar oldu. Saat tam tamina ondu. «Bu
ameliyatta bay Morton'un buldugu bir ilaci deneyecegiz. Bay Morton,
bu ilact nefesle icine geken insam ,agriya kars: duyarsiz yapmak iddi-
asinda.» dedi. Once herhangibir sey olmadi. Warren basim magrur bir
sekilde saga sola ¢evirip sanki birini ariyordu. Balkislar: sertlesti. Mor-
ton gelmemisti. Asag1r yukar: onbes dakika bekledik. Sonra aniden
Warren'in sesi duyuldu «Morton gelmedigine gore, baska bir yerde
mesgul oldugunu saniyorum» Ben derin bir hayal kirikhig1 duydum. Bir
tiyatro, bir komedi timidi kaybolmustu. Diger seyircilerin de durumu
ayniydi. Fakat tam bu sirada, Abbot ameliyat sandelyesine alinirken
alisilmamis bir hizla dis kap: agildil. Bitin baslar kapiya gevrildi. Ora-
da soluk soluga terlemis, telasl, orta boylu ve kuvvetli ,30 yaslarinda
ince yuzli, keskin hath ve yiuza kirmizi mor olmus, koyu sach bir geng
vardl. Ameliyat masasina bakiyordu, Bakislar: bana ¢ok keskin ve de-
lici geldi. Sol elinde ¢cocuk basi biiylikliginde bir cam kiire tutuyordu.
Bu kiireye iki cam koru eklenmisti. Onun arkasinda yine soluk solu-
ga ve yuzlu korkuyla gerilmis bir adam daha vardi. Warren basini ya-
na cevirerek : <Buyurun, hasta hazir» dedi. Morton arenaya girdi. Ge-
cikmesi igin kisaca ve sikilmadan o6zur diledi. Alet ustasina, aleti igin
bir degisiklik vaptirmisti, o da bu isi zamaninda bitirememisti. Kor-
kulu gozlerle kendisine bakmakta olan Abbot’a yaklasti. Onun giive-
nini kazanmak istivordu. Kendine eslik eden kisiye donerek : «Bu a-
dam benim yaptigim soliisyonu soludu. Onun basarili sonucunu size an-
latabilir». dedi. Adam utangac¢ ve tedirgin etrafina bakti, ama sdyle-
neni basiyla onayladi. Morton tekrar Abbot'a ddénerek, «Korkuyor
musunuz» diye sordu. Abbot, kendini zorlayarak, «Hayir» diye cevap
verdi. Morton'a givendigini ve o'nun dediklerini yapacagim soyledi.
Morton «Liutfen aletin su borusunu agziniza alin» diyerek cam balonu
Abbot'un yiuzu seviyesine kaldird: «solumaya baslayin. Evet simdi

oksiiriyorsunuz ama birazdan gececek. Derin derin defes alin» dedi.

Her sbzciik bana kirmizia sach Wells'i hatirlatiyordu. Mortonun
hastayva eter buharm Wells'in yaptigindan ¢ok daha uzun bir stre
verdigi hi¢ dikkatimi gekmedi. Abbot, acaip kiint bir ses ¢ikardi. An-
lamsiz bir iki sey soylerken aletin borusu da agzindan cikti. Alt du-
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dag1 asag sarkmisti. Basi, yatirilmis olan ameliyat sandalyesinde yana
disti. Gozleri kapandi. Fakat bu isin olacagina; «imkansizin miimkiin
olabilecegine», bu gosterinin basariyla sonucglanabilecegine iliskin
icimde hichir distince canlanmamuisti. Alay etmeye hazir halde bekli-
yordum. Morton cam kiireyi aldi, dogruldu. Basglansicta Warren'in ona
sOyledigi sozclkleri tekrarlayarak «Hastanmiz hazir Bay Warren» dedi.
Warren ses cikarmadan Abbot'un tistiine egildi, gdmleginin mansetle-
rini geriye kivirdi. Bigag: aldi. Hemen simsgek gibi bir hizla ilk kesiyi
yvaptl. Salonda tam bir 6lim sessizligi vardi. Agrimin en kicuk reak-
siyonu, hafif bir inleme, i¢ ¢ekme bile duyulabilirdi. Fakat hasta hig-
bir tepki vermiyordu, direng géstermivordu, Warren, ilk kez yiiziinde
bir hayret ifadesi ile hastaya egilip ona yaklasti. Sonra ikinci ve ug¢un-
cu defa derin kesilerini yapti. Fakat Abbot’'un gevsek ve sallanmis du-
daklarindan highir ses cikmadi. Warren tiimori entliklee ederek gikar-
di. Hala hicghir ses seda yoktu : Hig...! Warren son doku baglantilarii
da ayird:, bir dikis koydu ve kam dindirmek i¢in diger tamponlar:
yvaraya bastirdi. Yine bir sey yvoktu. Sadece sessizlik, her yerde sessiz-
lik, hakimdi.

Warren, bigagr hala elinde, dogruldu. Yuzu her zamankinden da-
ha sclgundu. Dudaklarmdaki alayci gilimseme kaybolmustu. Goz-
leri inanilmayz bir mucizenin pariltisi ile dolmus gibi gériliyordu. Ni-
hayet konusahbildi : «Bu bir sarlatanlik degil» Ve birdenbire kirisik,
kurumus gibi goriinen vanaklarina nemli bir parlaklik geldi. Warren;
sert, itici her tiriti duygunun go6sterilmesine diisman olan Warren.
simdi gozlerinde yaslar belirmisti.

Bizim igin degismez, yvokedilemez bazi sahneleri belligimizde sak-
larz. Benim yasantilarim arasinda boyle yokedilemez bir tablo, boyle
sert, uzun yillar eski cerrahi uygulamalarindan dogan, insan izdira-
binin sarsip degistiremedigi Warren'in yanaklarindaki yaslar oldu.
Yaslarin akisi ancak saniyeler sturdii. Yaslarini hakimane bir eda ile
sildi ve Abbot disarn cgikarilip, yine bir hasta ameliyat sandalyesine
alinincaya kadar blitiin duygularini disaridan belli olmayacak bigcimde
gomebildi,

Bu yeni hastanin belkemiginde agiklanamayan bir rahatsizlig1 var-
di. O ginlerde bu gibi rahatsizliklarda bilinen tedavi, omurga bo-
yunca kizgin demirle daglamalk idi. Bu daglama derin yanik yaralari
birakiyor ve gogunlukla da etkili olmuyordu. Tabii eger daglamanin
verdigi bu ¢ok siddetli agriy1 bertaraf edebilirse, Morton'un ilaci igin,
bundan daha iyi bir sinav olamazdi. Kipkirmizi olmus demir, hastanin
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ense ve sirt kaslarinda cazirdayarak izler birakirken Morton'un ilaci
bir kez daha zafer kazanmistl. Hasta bu korkung iskenceye susarak
ve hicbir agr1 belirtisi géstermeyerek dayanmuisti.

Warren, kendine hakim oldu ama buna karsin godzyaslarini gor-
mustik. Bu gine kadar benim i¢in o 16 Ekim 6gleden &ncesi ger-
gekten dinyay1 sarsan anlami igin en biiyiik sembol, bu kisinin az ve
hemen dinen gézyaslari olmustu.

Bu 6gleden 6nceki olaylar birkac «enstantane» olarak kaldi. Igi-
mizden hicbiri akil almaz bu bulusu cok fazla diisinmedik. Morton'un
sihirli ilacimin da uzun zamandanberi bilinen, gildiiriicli gaz gibi eg-
lencelerde kullanilan, fakat akciger hastaliklarinda da kullanilmakta
olan kimyevi bir madde yani kitklrt eteri olduguna iliskin bir bilgi de
verilmedi. Bunu ancak artesi giinlerde 6grendik. Fakat olayin tanikla-
rindan higbiri gdézimizlin 6ninde cereyan eden olayin dunyay: bir

alev gibi saracagni, biutin cerrahi diisiince ve uygulamalarim yika-
cagini ve yeni bir gelisme yolunun agilacagini tahmin bile edemedi.
Butun dertlerin en korkuncu olan agri, cerrahlarin ¢alismalarimi yiz-
yillardan beri tam bu gine kadar daraltms olan agri, giderilmis or-
tadan kaldirilmasti. Yeni bir dénem kapilarmi agmaliydi. Genis, cok
genis, bizim ve bizden evvel sayisiz kusagin hayal bile edemedigi ola-
naklarla yani bir donem.

Londra ve Edinburgh

Londrada, ilk ziyaretim Liston’a oldu. Kalin sesiyle bana «Ne za-
mandan beri Londra'dasiniz geng dostum?» diye sordu. «Dort gunden-
beri» diye cevap verdim. «Boston'dan gelisimiz ¢ok zor oldu, yirmi iki
gun deniz tstiinde kaldik».

«Ve bana yvazdigimiz gibi her seyi ylz Gistl birakip sadece bu yanki-
lerin eter buhan ile yaptiklari oyunun Ingiltere'yi nasil fethettigini
gormege mi geldiniz?» «Evet, aynen yazdigim gibi».

Liston o giinlerde sadece Londra'daki «University College'de ta-
ninmis bir klinik cerrahi profesérii degil, ayni zamanda Ingiltere ve
Iskogya cerrahlar: arasinda en miitecaviz, en kaba, en kibirli ve giicli
en yuksek olani idi. Bana «Babanizin parasi bende olsun isterdim» de-
di ve ekledi : «Bu dalavereye biitiin ciddiyetinizle inaniyor musunuz?»
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Onu herhangi bir ameliyatta gormeden bile insan tahmin edebi-
lirdi ki iki eliyle bir damar1 bagladig1 bir anda bigagl agzinda tutar,
veya Edinburg’un en usta kasabi, kesilen hayvam parcalara ayirirken
dikkatle izlerdi. Rakibi olan kendinden daha geng ve hi¢ de ondan geri
kalmayan bir Une sahip Iskog Syme'ile nasil miicadele ettigi de tah-
min edilebilirdi. Edinburg’lu gorgii taniklarinin bildirdigine gére Lis-
ton, bir maymun kafatas: ile Syme’nin basi arasindaki benzerligi 6g-
rencilere gostermek igin bir giin elinde bir maymunun kafatas: ile
Syme’'nin dersine girmisti. Bu rakibiyle kiyasiya c¢arpismistt ama
Edinburg’'daki Cerrahi Kiirstsl icin yapilan son miucadeleden yenik
cikmisti. O da 1835 te sohret yolunu izlemis, Londra'lhilarin cerrahlara
olan hayranhgmin buyuk bir kismini kendine toplamak i¢in Londra'ya
gelmisti.

Yiziimdeki korku ifadesini farkedince «Evet delikanli cevap ve-
rin» demisti. Bulin cesarvetimi toplayarak : «Efendim, bu durum bir
inanma meselesi degildir. Boston’daki tiim hekimlerin kabul ettigi bir
gergektir. Ben size Boston’da 18 Ekim’'de Dr. Bigelow'un Bostoner Me-
dical and Surgical Journal'de yaymladigl, eterle agr1 giderilmesine
dair orijinal bildirivi géndermistim. Bigelow bizim en degerli hekimle-
rimizdendir ve Avrupa’da yetismis bir doktordur». Ben konusurken
yazu vavas vavas degismisti. Birkac¢ giin 6nce gelseydiniz veya bu
sabah bana gelmis olsaydiniz bu eter hikayesi hakkinda bana ilk ha-
beri veren kisi olurdunuz. Sizin higbir kelimenize inanmazdim. Fakat
Dr. Bigelow'un bildirisini de gozardi edemezdim, Fakat durum birkac
saatten beri degisti. Londra'va Boston'dan yazilmig bir mektup geldi.
Mektubu yazan, bildirisini bana géndermis oldugunuz Dr. Bigelow'un

babast Dr. Jakob Bigelow. Fakat mektup bana degil de Bigelow'un
uzun zamandan beri dostu oldugu anlasilan Gower sckagindaki Dr,
Francis Boot'a génderilmis. Fakat Boot bu mektubun kendisine degil
de bana géonderilmis olacagini hemen anlamis ve sizin bana gonderdi-
giniz Dr. Henry Bigelow’un bildirisinin aynisini da ekleyerek bir saat
once bana iletti. Yani bu dinvayi sarsacak gibi gortlilen yeniligi bana
ilk bildiren clabilmek igin bir saat geg¢ kaldiniz.»

Liston bana birkag¢ kagit uzatti. Bunlar Dr. Henry Bigelow'un
«Boston Daily Advertiser» de yvayinlanan orijinal bildirisinin bir kop-
yvas1 ve Dr. Jakob Bigelow'un Dr. Francis Boot'a gonderdigi mektuptu.

Bigelow'un, Boot'a yolladig: mektup soyleydi :
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«Boston 28 Ekim 1846
Sevgili dostum Boot

Size, kisa stire 6nce burada uygulanan ve ¢agimizin en énemli bu-
lusu olmaya aday yeni agri dindirici bir yonteme iliskin bir yayin
gonderiyorum. Bu yontem birgok hastalar: cerrahi girisimler sirasin-
da ve diger hastaliklarda agriya kars: duyarsiz yapti. Ekstremiteler ve
meameler ampute edildi, arterler dikildi, urlar ¢ikarildi, birka¢ yuz dis
cekildi ve hastalar tarafindan hi¢bir agri duyulmadi. Bulusun sahibi
kentimizden dis hekimi Doktor Merton, yontemin asli da biling kaybo-
luncaya kadar eter huhar solumak. Size «Boston Daily Advertiser» de
yvaymlanan bu konuya ait oglum Henry'in bir yazisin génderiyorum.
Bulusuna dair...» ilging olsa bile gercek su ki, eter anestezisinin bulu-
nusunun ilk bildirisinin Londra'ya ve Liston’a ulasmasi bdylece az ¢ok
6zel bir mektupla cldu. Mektubu biraz saskin, fakat Liston’'a bildirdik-
lerinin hepsini dogruladigi igin rahatlamis bir bicimde geri verdim.

Liston : «Burada bir sey daha var» diyerek bana ikinci bir kagit
uzattl. Bu Liston'a yarzilmis ve Beot tarafindan imzalanmig bir mek-
tuptu. Boot, Boston'dan yazilmis mektubun iceriginin kendi eline nasil
gectigini yaziyordu. Daha sonra bu korkung bulusun cerrahi i¢in ¢ne-
mi dolayisiyle hemen akhina Liston'un geldigini yaziyordu. Fakat he-
men hemen inanilmaz olan bu haberi dogrulamadan, Liston'a iletmeyi
goze alamadigim bildirivordu. Bundan dolay:r bu sabah dis hekimi
James Robinson'u ¢agirmis, o gelince de bir hastaya eter solutmus-
lard: ve bundan sonra da Pobingon bu hastanin bir disini agris1z olarak
¢ekmisti. Bu deneme, Boston'daki korkung bulusu Liston’a ulastirmak
cesaretini vermisti.

Liston «Her seve karsin yalniz kendi gozlerimle gordiklerime ina-
nmirim. Ziyaretiniz i¢in size ¢ok tesekkir ederim geng dostum, hoscaka-
hin» diye aniden vedalasinca o kadar sasirdim ki bir kelime dahi soy-
leyemedim. Fakat bu soguk vedalasmay: biraz iliml hale getirmek
igin Liston sézlerini «Size haber veririm» diye bitirdi.

21 Aralik 1846 Pazartesi ¢ok soguk bir giindd, fakat amfiteatr'in
banklarina sikiemis birgok hekimin ve 6grencinin, sogugu duydukia-
rini1 hig sanmiyorum. Sabahin erken saatlerinden beri Liston'un alisil-
mamis bir deneme yapmay: disindigi dilden dile séyleniyordu. Og-
rencilerin arasina karistigimda ben de dedikodular:i duydum. Kimi si-
hirli bir Amerikan ilacindan, kimi bir Amerikan dizenbashgindan
hahsediyordu.
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Butiin bu olanlar bana «Massachussets General Hospital»in tri-
bunlerinden karar saatini bekleyisimi hatirlatti. Saat bire dogru tri-
binler asir1 sekilde dolmustu. Bu anda ameliyat arenasma iki kisi
girdi. Biri cam kab1 tagiyordu. Bu cam kaba bir hortum eklenmisti,
hortumun sonuna solunum yollar: hastaliklarinda kullamlan bir in-
halasyon borusu takilmisti. Bu alet ancak bir «eter inhalatori» ola-
bilirdi. Yanimdaki vaslica bir hekime bu iki kisinin kim oldugunu fi-
sildayarak sordum. Bu hekim benim bilgisizligime ¢ok sasarak yuzii-
me bakti, sonra konusmamdan Amerikali oldugumu anlayinca izah
etti : «Genci William Squire, eczacinin yegeni, Yaslisi William Cadge,
Profesdr Liston’'un asistani» dedi. Tam bu arada Cadge yuzunu tribiin-
lere dondii. Biraz da heyecanla onbes dakika sonra Profesdr Listonun,
Amerikalilarin yeni buldugu ve insanlar1 agriya duyarsiz yapan yon-
temi ilk kez burada denevecegini bildirdi. Eger bu bir «dalavere» ise
giilecck bir seyler gikacagini, ama eger etkili ise bunun tamkhgimi
yvapacak Avrupada ilk kisiler olacagimizi styledi. Bay William Squire’-
nin de pazar giinii bir alet yaptigim ve bu aletle eter buharinin zah-
metsizce hastaya solutulacagini da ekledi. Gerilim dolu bir sessizlik
icinde bekliyorduk. Nihayet saat 2.15 te kap1 acild1 ve Liston iri cis-
sesiyle iceri girdi. Onunla beraber iki kisi daha gelmisti. Sonradan 6g-
rendigime gore, bunlar hastane cerrahi1 Ransome ve pansumanci
Palmer'mis. Liston ameliyat masasina yaklasti, gayet soguk ve ciddi bir
sekilde «Bay Squire hazir misimiz?» diye sordu. Squire ses ¢ikarmadan
basimi salladi. Daha sonra Ransom’a déndi. Ransom bir sandalye tize-
rine bicak, testere, arter pensleri gibi aletleri dizmekte idi. Ceketinin
iliginden yeni mumlanmis birkag ligatiir ipligi ¢ekti «<Tamam m1 bay
Ransome»? «Evet Efendim» «Oyleyse simdi insanlar duyarsiz yapan
Yankee taktigini deneyelim».

Bakicilar hastay: tasiyvarak ameliyat masasina yatirdilar. Sonra-
dan dgrendigime gére hasta Frederick Churchill isimli bir usakmis.
Churchill solgun, zayiflamis ve atesten dolay1 perisan bir haldeydi. Bir
diisme sonucunda sol kaval kemigini yaralamisti. Yaralanma yerinde
deri altinda bir timor olusunca «University College Hospital-a gon-
derilmisti. Daha sonra Liston kaval kemigini acmis ve timoéru ¢ikar-
misti. Fakat bundan sonra o zaman neredeyse «kural» durum gelis-
misti. Listonun elleri ve aletler «cerahat yapici elemanlar1» ise karis-
tirmistl. Yara cerahatlenmis ve ancak butin bacagimin amputasyonu
ile Churchill'in hayatinin kurtarilabilecegi belli olmustu.

Liston histiirisini eline alarak Squire’ye hir isaret verdi. Squire in-
halasyon aletiyle hastaya yaklasti, korkudan aglamakta olan hastanin
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agzina aletin agizligini soktu ve burnunu da bir mandalla kapattl. Son-
ra hastaya nefes almasini emretti. Churehill bu emri yerine getirmege
calist1 ama bir okslriik nodbeti ile agizlik agzindan firladi, Arkamda
simdiden alaylh bir iki ses duydum. Squire’nin yuzd soguga ragmen
terle kaplanmisty,

Churchill yeniden sclumaga basladi. Yine éksiirmege basladi ama
agizligl agzinda tutmaga devem etii, ginku Squire agizlign dudakla-
rinin aresinda itip tutmakia idi. daste bir defa daha hortumdan kur-
tulmay: denedi, fakat hemen biitiin direnci aniden kesildi. Sanki yil-
dirtm carpmis giki bas1 yana disti, géovdesi gevsedi, sessizlik hakim
oldu. Bu sessizlikte Sqguire «zannediyorum zamanidir» diye soylendi.
Liston : <Arteri tuttunuz Mr. Cacge» dedikten sonra bize dondi. «Bay-
lar simdi saate bakip zamanini 6lcintz» Hekim ve 6grencilerin Lis-
ton'un amputasyon icin gegirecek zamanini hesaplamak igin saatlerini
cikardiklarim gérdim. Liston bigagini 6ne dogru uzatil, bicak tacag:
firdolay: déndt. Once iist, conra alt flebi simgek gibi bir hizla kesti.
Pansumana testereyi verdi, testere bes-alt1 gitti geldi. Rancome teste-
re tozu icindeki bacag masanin yanina firlatfi. Squire «28 saniye» di-
ye fisildadi. Liston, yliziinde suursuzca bir ifadeyle dogruldu. Cit ¢1-
karmiyordu. Bakislar: bizim siralarimiz lizerinde delasti. Sonra bliyik
bir hayret ifadesivle Churchill’in yizine bakakaldi. Hastadan hig ses
cikmiyordu, Ancak Liston sargiyt bitirip, ellerini asagi sarkittiktan
gsonradir ki, Churchill kimildemaga basladi. Solugun dudaklarini oy-
natt: ve goézlerini agti. «Amputasyona izin veremem, dayanamain
oluram» diyordu.

Liston susarak ona bakti. Yardimcilarina isaret etti. Biri kesik ba-
cagl yerden kaldirdi. Churehill inanmaz bir halde goézlerini kapadi
Liston dogrulup siralara bakti. Bakislarinda hig bir siphe yoktu :

«Bu Yankee taktigi biitlin mesmerizmin canina okudu».

Robert Liston’un 21 Aralhik 1846 da eter anestezisi altinda yaptigl
bacak amputasyonu, Avrupa'da yapilmis ilk agrisiz ameliyat oldu. Bu
olay Eter anestezisinin zafer yollarin: ingiliere’ye Almanya'ya, Avus-
turya'va, Isvigre'ye italya’ya ve Rusya'ya agti. Bu zafer katar: o kadar
hizli gitti ki, onu istasyon istasyon izlemek arzum sonugsuz kaldi. He-
niiz 1847 Ocak ay1 bitmeden cerrahi uygulanan bitin ulkelerde eter
anestezisi altinda agrisiz amelyiatlar yapilir olmustu. Ocak sonunda

Ingiltere'den Avrupa'ya gecerken hi¢ olmazsa bu zafer katarimn iz-

" Mesmerizm : Hayvansal manyetizmi 6greten etkinlik, hipnoz.
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lerini gdzden kaybetmemek igin gaba harcamaktaydim. Bir yil boyun-
ca, Avrupa'da Eter'in yolunu agan her énciyu, Malgaigne'den Hey-
feldes'e kadar, Magendie’den Schuh'a kadar hepsini ziyaret ettim.

23 Ocak 1847 de Lonra'y: terketmek ve Bologne'ye gitmek i¢in her
seyim hazirdi. Bir giin énce, 22 Ocakta otelde séminenin éntnde, adim
gimdi unuttugum bir Londra gazetesini okurken, gozime Edinburg'lu
bir muhabirin yazdig1 «Agrisiz bir dogum» basligim tasiyan bir yazi
ilisti. Birkag satirdan sonra iyice meraklandim, Yaz soyle stiriiyordu :
«Edinburgh'ta Dogum Profestra olarak in yapmis Dr. James Young
Simpson, 19 Ocakta ¢ok agir dogum sancilar:t ¢eken bir hemsehrimize
agrisiz bir dogum yaptirtti. Haber verildigine gore bu, dunya tarihin-
de bugline kadar bilinmeyen ilk agrisiz dogum olmustur. Profesér
Simpson’un agriya kars: buyuk bir bulus olarak ortaya gikan eteri, bu
iste kullanmaya karar verisi sayesinde bu yontem dogum alanina da
aktarilmistir. Profesér Simpson eter'in agrisiz dogum icin hentiz ideal
bir ilag olmadigini fakat herhalde bhilinen sayisiz kimyevi gaz buhar-
larmin arasmdan agrisiz dogum igin kullanilacak ideal bir tanesinin
vakin gelecekte bulunacagini da sozlerine eklemistir»,

Gazeteyi bir kenara biraktim ve ayni anda Fransa'va yapacagim
geziyi erteleyip Edinburgh’va gitmeye ve Simpson’'u bulmaya karar
verdim.

23 Ocak sabahi Edinburg yolunu tutmustum bile. Ayin 25'inde kal-
makta oldugum otelden Simpson'a bir mektup vazdim ve beni kabul
etmesi icin ricada bulundum. Ayni gin bana cevap verdi ve ben 26
Ocak 6gleden sonra ilk kez Simpson'un ailesiyle birlikte oturdugu
Queen caddesi 52 numaradaki buylik ve kdseli evine gittim. O zaman-
lar 36 yasindaki Simpson'un evi g¢esitli hastalhklardan yvakinan cok
farkli tlkelerden hamimlarin sifa bulmak icin geldikleri bir yer ol-
mustu. Oysa bugunku bilgilerle karsilastirdigimizda aldigi sonuglar

oldukga stpheliydi. O zamanlar dinyaya yayilmig hastalik, agr1 ve
tibhi garesizlik denizinde «Yari tanri hekim» buylik bir anlam tasi-
yvordu.

Odaya girdigimde vazi masasinin yaninda ayakta durmaktaydi,
Orta boydan bile kisa, fakat alisiilmamis derecede enli ve sismandi.
Ancak agir ve yagh vicudunun tizerinde dikkat gekici bir bas otur-
mustu. Iri, yliksek genis alinli, ugusan sacli, acik pariltili gézlii bir bas.
Sismanlarin rahathgini ve hareketliligini simgeleyen bir adamin basi.
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Parlayan bir ruhun yorulmak bilmezligi, hatta bazen yvalinayak fi-
rinc girakligindan profesoérluge - calisarak hatta kavga vererek - yuk-
selen bir insanda gorilecek, affetmez, kavgaciligl simgeleyen bir bas.

Herhalde bulusunun o kadar etkisinde kalmisti ki, herhangibir gi-
rigse gerek duymadan konuya girdi. Sonradan 6grendigime gore, 0g-
renciliginde Liston'un Edinburgh’ta kanserli bir memesini ampute et-
tigi bir hanimin korkung haykirizlarin duymamak igin, Simpson sa-
londan kacmisti. Hekimlikten baska bir meslege yonelmeyi bile diisin-
miistii, ama daha sonrs bu korkuyu da yenmesini bilmisti. Fakat bu
duyarhlilgindan, acla tamamen kurtulamadi. Cerrahi mudahalelerde
kurbanm haykirislarindan o kadar etkilenirdi ki yillarca agriyi hafif-
letmek i¢in her seyi denemisti (Mesmer'in hipnozunu bile.) iste bu
ylizdendir ki eter anestezisinin bulunma haberi onda «kesin bir ¢o-
zliim» etkisi uyandirdi.

Konusmasini sdéyle siirdiirdi : «Evet bu ilk agrisiz dogum idi. Bun-
dan onceki binlerce dogumda bunu hep arzulamistim. Eterin dogum
sirasinda kullanilmas: diistiincesi basit bir agsamaydi. Zor olan, 19 Ocaga
kadar kimsenin eterin sadece dogum agrilarmi mi kesecegini yoksa
dogumun itici giicti olan kasiimalar: da mi1 ortadan kaldiracagini soy-
leyememesiydi. Bunun i¢in dyle bir vaka ce¢tim ki, en kuvvetli dogum
agrilar: kile durumunu degistiremezdi. Yani agrilar eterle ortadan kal-
dirilsa bile, bir felaket olmayacakti. Fakat boylece ben eterin etkisi
hakkinda cok net bir goériise sahin olacakitim.» Sézini keserek : «Bir
cay ister miydiniz?» derken sandalyesini saga sola dondurtyordu.
«Jessie bize romlu ¢ay getirir» dedi ve neseyle gildl : «Jessie benim
karimdir»,

Bir zil isareti verdikten sonra bana donerek «yeniden vakamiza
donersek, bizim pratisyen doktorlardan Dr. Figg dogustan dar pelvisi
olan bir vaka icin, ayin 19'unda 6gleden sonra beste beni aradi. Figg
oldukca saskindi. Hastanin ikinci hamileligi idi. [1k dogum g¢ok zor ol-
mustu. Dogum agrilar bir pazartesi guniinden persembe giuntne ka-
dar stirmiisti. Nihayet Dr. Figg hi¢ olmazsa annenin hayatini kurtar-
mak icin uzun bir pensle gocugun kafatasin ezerek 6lu bir cenin do-
gurtmus ve is ancak boyle sonuglanabilmisti ve O zaman Figg ikinci bir
kere hamile kalmamas: icin hastayr uyarmisti. Fakat hasta onu din-
lememis, ikinci kere hamile kalinca da Dr. Figg'e haber vermemisti.
Ayin 19'unda ancak hasta saatlerce agr1 gektikten sonra Figg'i cagir-
mislardi. Ogleden sonra saat beste de ben ve Dr. Keith gittik. Cocugun
cok iri olan bas1 dogum yolunu bloke etmisti ve kesinlikle ilerlemiyor-
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du. Normal bir dogum olamiyacagini anladim. En iyi ihtimalle belki
bir versiyon ¢ocugu kurtarabilirdi. Buna ragmen aksam dokuza kadar
daha bekledik. Zaien halialardan beri dogum agrilavinda eterle anes-
tezi yapma dusitincesi kafamdaydi. Kadinin feryatlarni duydukca bu
istek kafamda iyice belirginlegti. Nasil olsa normal bir dogum umudu
yoktu. O halde, buraya ster’le ilk denememi yapabilecegim bir vaka
s0z konusuydu. Anneyi zarara ugratmadan kaderini keolaylastirmis
olacaktim, aym zamanda da eter’'in dogum tzerinde nasil etki yapaca-
£1 sorusuna cevap bulmus clacaktim. Saat dokuzda ¢cocugun basi hala
bir santimetre ilerlememisti, etere sarildim. Hasta kisa bir stire sonra
tam sakinlesti, cigliklar: sustu. Solunum olduk¢a rahatlamisti. Bu si-
rada ben rahmin haveketlerine dikkat ediyordum. Fakat birkac daki-
ka sonra rahat bir nefes aldim. Eter agriy1 uyusturmustu, fakat rah-
min kasilmalar Uzerine en ufak bir etki yapmamisti. Artik sorun ¢o-
zume ulasmigti. Cocugun gevrilmesi ve onu izleyen diger ugraslar yir-
mi dakikalk bir is olmustn. Bn siivede de zaman zaman eter vermis-
tik. Ne yazik ki bebek o kadar perigsan olmustu ki, birkac defa solu-
duktan sonra 6lat. Faka: ondan sonra eter1 tamamen normal iki do-
gumda daha kullandim ve eter yine kendini kamtladi : Eter agriyi
kaldirtyor, dogum agrisini yok ediyor ve fakat kontraksivonlarin nor-
mal gidigsini bozmuyordu. Agrisiz dogumun anahtan artik elimizde»
Boylece hizli konusmasimm keserek : «Ha, Jessie bak, Yankee tilkesinden
bilime susamis geng dostuma bak» diyerek sonradan arkadaslarindan
sikca duyacagim fiyakali haileyle ayaga kalkti. Karisi «<Rahatsiz olma-
vin, ben size sadece cay getirmek icin geldim» Simpson «Sen asla ra-
hatsiz etmiyorsun. Ben sad=ce agrisiz dogumdan bahsediyordum» Tek-.
rar bana doéndi : «Eter'in bonim hosisma gitmsyen bir-iki kusuru var.
Oncelikle ¢ok buyiik miktarlarda kullanmak gerekir. Akcigeri tahris
ettiginden uyanirken kuvvetli ékstirtiklere sebep oluyor. Bu, dogum
sonrag icin iyi degil. Ben daha iyisini arama yolundayim».

«Bana ¢yle hayranhkla bakmaym. Nigin biz de Iskogya'da birsey
kesfetmeyelim? Baz1 buhar veya gazlarin, agriy1 kaldirdig: ilkesi bu-
lundu. Fakat eterden baska ona yakin sayisiz pekgok maddeler var.
Bulabilddiklerimle denemeler yapacagim. Ta ki dogum sirasinda eter'-
in hatalarim1 yapmayan bir madde buluncaya kadar-.

Bu sirada Jessie Simpzon hinzirca neseli gozlerle bana bakmakta,
idi. Bana «Bu dinlediklerinizden sonra aksamlar bizde neler olup bit-
tigini tahmin edekilivor musunuz? Bitiin aile kimyasal buharlar so-
layor ve uyusmuns olarak y1g1hp kalmay: hekliyor» dedi. Bir kapiy: aca-
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rak «Suraya bakin, Burasi bizim yemek odamiz, su anda solunum la-
boratuvarimiz olarak kullaniyoruz. Jammie bu daha ne kadar sure-
cek?»

Simpson «Eger sansirmiz varsa yarina kadar. Yoksa daha iyi bir
sey buluncaya kadar devam edecek» diye cevapladi.

Bayan Simpson cay sundu ve beni sanki aileden biriymisim gibi
aile cemberi igine soktu.

Daha 9 ay olmadan, 4 Kasim 1847 de Simpson'un riyasi gergeklesti.
O aksam «Kloroform»un agr1 giderici etkisini buldu. Buna iliskin ilk
haber bana Berlin'de ulasti. Ayrntilarini ancak bu bulus, kloroform
dostlar ile diismanlar: arasmda siddetli bir savasa sebep olunca, on
hafta sonra 6grenebildim. Ocak 1848 basinda ikinci defa Edinburg’ya
gittim, Ikinci kez Queen caddesi 52 numaral: evin kapisindaydim. AK-
samd1. Simpson beni yemek odasinda karsiladi. Cevresinde hanimi ve
sonralar1 unli birer hekim olacak olan asistan George Keith ve
geng asistani Matthews Duncan vardi. Hepsi yari yuvarlak bir
masada, az 151kl bir tavan lambasmin 151g1mda oturmaktaydilar.
Simpson genis govdesiyle sobanin yanindaki bir koltuktaydi. Ben
iceri alindigimda yiiziinde genis bir gilimseme belirdi. Disar-
da kloroform hakkinda yapilan kavganin gumbiirtisinden etki-
lenmemise benziyordu. «Fele bakin. Bu, benim bir y1l énce eteri alt ede-
cek bir sey bulacagimi kesinlikle soyledigim geng Amerikali degil mi?
Biz de tam bu konu tizerinde idik» diye devam etti. «Iste notlarim bu-
rada. Buiyiik Britanya'da bulunabilecek biitin buharlar ve gazlar: he-
men hemen bir yil boyunca denedik. Bunlarin birkaci kota, hatta ¢ok
kotii sonug verdi. Aylairca higbir sonug alamadik. Herhangibir anal-
jezik etki yerine olsa olsa zehirlenme belirtileri gorayorduk». Simpson
tek soz sahibi olmaga alismig bir tavirla siirdurdu : «GoOriyor musu-
nuz? Kimyasal zehir mutfagmdan sanirim her seyi denedik. Ta ki ge-
cen sonbahar benim memleketim olan Linlithgowshire'den gegen bir
gezide bilmedigim bir maddenin adini rastlantiyla duyana kadar. Adi
«Kloroform»du ve sonradan 6grendigime gore bunu vatandasiniz Sa-
muel Guthrie 1813'te Sacket Harbor'da ézel bir laboratuarda kesfet-
misti. Tekrar Edinburgh’a donince en iyi kimyasal fabrikamiz olan
Duncan, Flockhard Co»ya Kalsiyum klorir ve alkolden bir porsiyon
kloroform yapmasini sdyledim. «Masanin tzerinde duran kiucitk bir
siseyi aldi. «Bir defa koklayin- diye bana sigseyi uzati «Herhalde bu
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arada yeteri kadar eter kokladimz. Eger igreng kokulu oldugunu soy-
lersem, ¢ok mu ileri gitmis olurum? Fakat bir kez de buna bakin, Kok-
layin latfen. Sevimli bir kokusu var».

Ben sisedeki berrak ¢ozeltive baktim ve dikkatle kokladim. Bun-
dan sonra on yillar boyunca diinyanin birgok amelivathanelerinin yo-
lunda bana eslik edecek olan kloroformun kokusunu ilk defa aliyor-
dum. Bana dyle geldi ki, tathh meyvelerin kokusuna benziyordu.

Simpson devamla : «<On gin sonra bulusu Tibbi-Cerrahi topluluga
sundugumda ve ilk denemelerimi bildirdigimde kloroformu elli vaka-
da basariyla kullanmisiim. Herhalde dusiindigimden de daha iyi so-
nuglarla. O gin de sovleyebilirdim, ama bugiin kesinlikle emin olarak
sOyliiyorum : Eter dénemini bitirmistir». Bana élciilii bir zerafetle ba-
karak «yine de, kloroferm’un hir Isko¢ bulusu degil de bir Amerikan
bulusu olusundan dolay1 avunabilirsiniz. Bardaginizi kaldirin icelim
Bay Hartmann. Sackett Harbor'lu Samuel Guthrie'nin serefine ige-
lim, Umalm ki hala yasiyordur ve bulusunun sonuglarim goérmiistir.
Yasasim Samuel Guthrie» Bardagini yere korken guliimsemesine mag-
rur bir tavir yerlestirdi ve devamla <«Ailesi Iskocyali olan Guthrie'nin
serefine» dedi.

Birkag saat sonra ¢oken gece, gergek bir Edinburgh Ocak ayl gece-
siydi. Dostluktan uzak ve soguk. Simpson'un evinin kapisinin éniin-
deki sokak lambasi1 yorgun bir 131k vermekteydi. Keith ve Duncan da
benimle birlikte kalkmislardi. Keith vedalasip ayrildi. Duncan, evi be-
nim gidecegim yonde oldugu igin bir siire daha bana eslik etti. Gider-
ken «Hemen hemen komik bir éykil, su eter anestezisi degil mi? Her-
halde agn gidermenin kesfinde tek nes’eli 6ykii olarak goruliuyor» de-
di. Onun bu sozlerine itiraz etmeliydim. Wells'in guldiirici gaz1 bul-
mas1 da tiyatrovari kahkahalar arasinda olmamis nuydi? Fakat Sus-
tum. Duncan devamla : «Yine de bu neseli 6ykiiniin sonunun ne ola-
cagl bilinmez. Edinburh’ye gelirken herhalde agrisiz dogumda kloro-
form kullanilmasi Uzerine yapilan tartismalar: duymussunuzdur,
Simpson ve ben kloroformun ézellikle dogumdaki etkisi ile ilgileniyo-
ruz. Eterde de yine dyle olmustu. & Hafta ¢nce daha énceki dogumu
u¢ gun stirmus bir hastanin dogumunda kloroform'un etkisini ilk kez
inceledik. Agrilarin baslamasindan (¢ saat sonra hastanin yaninday-
dik. Bir mendili kiilah gibi kivirdik, Igine yarim cay kasig1 kloroform
koyduk. Kulahin agik olan alt ucunu hastanin agiz ve burnuna gelecek
sekilde yerlestirdik. Eterde sikga rastlanan zorluklarin hicbiri olma-
dan, hasta kisa siirede derin bir uyusukluga girdi. 25 dakika sonra
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anne, higbir agr belictisi gostermeden ve herhangi bir komplikasyon
olmadan ,adini «Anesthesia» koydugumuz, bir kiz cocugu diinyaya ge-
tirdi. Bu, kloroformun buyiik bir zaferiydi ve o zamandan beri bu za-
fer diizinelerce yasandi».

Ayrlacagimiz kavsaga gelmistik. Durduk. Ben «Fakat kloroform
ve kloroformla dogum tizerine béyle biyik bir direnc nereden geliyor?
Hatta bu itirazlarn Almanya'da bile duydum. Profesér Simpson’un o
zaman eter yardumiyla vaptig ilk agrisiz dogum gercekleseli neredey-
se bir yil olmustu. Agrisiz doguma kars: tepkinin coktan baslamasi
gerekirdi. Bu itirazlar neden simdi oluyor?» diye sordum.

«Cunki eter etkisindz yapilan dogumlar: Simpson deneme olarak
gergeklestirmisti. ve ideal bicim olarak gérmuyordu. Kloroformun bu-
lunmasindan sonra agrisiz doguma Simpson baska tirld agirhgini
koydu. Iste bu tartisma da bundan ¢ikti».

Ben «Kloroformun bebegin kanina gectigi ve onu zehirledigi iddia
ediliyor» dedim. O «Eminim bu dogru degil. Béyle iddialar hep 6n yar-
gili. Kloroforma kars: olan direnclilige dikkatle bakarsaniz higbir bi-
limsel tibbi iddia géremezsiniz. S6z konusu edilen din ve ahlak. Kilise
ve kiliseye siki sikiya bagh dokiorlar aym yéntemlerle karg: savas ve-
rivorlar. Kullandiklar: silahlar:i da o¢yle. Silahlarinin en énemli mer-
misi de incilin Iil. 16 béliimiinde gegen bir cimle : «Agrilar ¢ekerek
cccuklar doguracaksimz» Anliyor musunuz? Yani bu su demek : Allah
agrisiz dogumu yasaklamistir. Tabii kloroformu da. Tekrar soylendi :
«Agrilar cekerek gocuklar doguracaksin. Biittn hikaye iste buna da-
yaniyor». «Fakat bu bir ilerlemeyi durduramaz ki» diye araya girdim.
O «Bu ilk kez olmuyor ki orta gagdaki tibbin tarihini biz gézden gegi-
rin. O acinacak hali boyle ortodoks incil tefsirlerinin sonucu degil mi?
Simpson hadiseyi sicak tarafindan ele aldi. Butiin kloroform digman-
larina alayla cevap verdi ve III. 16 bolume Incildeki diger bir deyisle
II. 21 ile kars: ¢ikt1 : (Allah Adem'i derin bir uykuya daldird: ve Adem
uyudu ve Allah onun bir kaburgasii aldl). Simpson da buyurun iste
kloroformun kullamilmasi igin Allah'in izni... dedi, Simpson'un bu iyim-
serligini takdir ediyorum. Fakat savas yeni bagladi. Simdiden baz ila-
hiyatcilar kloroform igin «seytanin meyvasi» diyorlar ve diger bazi-
lar da «Seytan Yeli»ni kendi veya akrabalar: i¢in kullanmayl dist-
nenleri bile kiliseden ihrac¢ ediyorlar. Iste Iskocya’da durum bu. Ingil-
tere ve Irlanda da durum gok farkl goérinmiyor. Simpson'un iyim-

serliginin Tanr1 yardimecisi olsun.
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1848 de Horace Wells'in New York'taki ani 610m haberi ile irkil-
mis olarak New York'a gitmek tzere Edinburg’dan ayrildigimda Kklo-
roform maskesi tizerine yapilan savas belli bir diizeye erismisti. Agir
silahlarla saldiranlar sade ruhban sinmif degildi. Kloroform'un dogum
anestezisinde kullamilmasina karsi ¢ikan bir tip profesdérind bir di-
geriizliyordu.,

Edinburgh’dan ayrilacagim gin, Duncan bana Dublin’de dogumun
biiyik ekoliiniin kudretli gefi olan Dr. Montgomery'nin agrisiz doguma
karsi, onu yerici bir konugmasimin metnini gésterdi. Montgomery, he-
nuz eterden bahsediyordu. Kloroform soézciigini bile agzina almiyor-
du. Yerici konusma sdyleydi: «Bugiine kadar Dublin'de dogumda kim-
senin eter kullandigum sanmiyorum. Normal dogumlarda kamuoyu
buna karsi, keza yaradamn elbette hakli sebeplerden dolayi normal do-
gumlar icin verdigi agrilarin giderilmesine de karsi. Kamuoyunun bu
duygusuna bittin kalbimle katiliyorum.»

Yerici konusmanin metninin yazili oldugu kagidi geri verirken
Duncan goz ucuyla beni suzmekteydi, Bana ikinci bir kagit verdi. Bu
birinci yazinin bir kopyasiydi. Yalniz baz1 kelimeler ¢izilmis, yerine
baska kelimeler yazilmigti. Duncan : «Okuyun. Bu Simpson'un cevabi.
Yazisin1 tamiyor musunuz?» diy esordu. Elbette Simpson'un yazi-
sim1 tamyordum, Montgomery'nin yerme yazisinin kalibi aynen ko-
runmustu. Fakat anlam tamamen degismisti. S6yle olmustu : «Bugiine
kadar Dublin’de bir yvere gitmek igin kimsenin araba kullandigini zan-
netmiyorum. Bir yere normal gidislerde kamuoyu buna karsi, keza el-
bette yaradan'in hakli sebeplerden dolay1 yayalar igin distinmis ol-
dugu cesitli eziyetlerin giderilmesine de karsi. Kamuoyunun bu duygu-
suna bitiin kalbimle katihiyorum,»

Duncan «<Kimse Simpson'un inanmis bir Hiristiyvan olmadigini
sdyleyemez. Fakat o ilerlemeye de inaniyor ve tozlu perukalardan (ge-
ri kafalardan) nefret ediyor. Memleketinize déndiigliintizde ara sira
bizi hatirlayimz.»

Sonradan eter anestezisinin bulunusunun gergek déykistinii ve Ho-
race Wells'in sonunu aydinlatmaga ugragirken aklim hep kagifler ara-
sinda tek bir kisive, Optimist bir ruha sahip olan Simpson’a takilir.
New York Hartford ve Boston da yasadigim zafer gegidinde onceleri
kloroform eteri tamamen bastirmisti. Daha sonra da her iki anestezi

maddesinin avantaj ve dezavantajlar: tartildiktan sonra da yine kis-
men eteri bastirmaga devam ettigi ingiltere ve Iskogya’da kloroform
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cevresinde kopan kavga ozellikle dogumda kloroform anestezisi kulla-
nilmasi konusunda kopan kavga bir tur!ti dinmedi. Bu dalgalanma za-
man zaman kin ve iizliintil patlamalar: dogurdu. Ta ki 7 Nisan 1853 te
alisiimamis, merak uyandiran bir haberin Londra’dan yayiligina kadar.
Yuzyilin en buytk kraligesi, Kralice Viktoria, Londra’daki Bucking-
ham sarayinda dordiincii oglu Albany dikii Prens Leopold'u dogur-
mustu. Boyle bir dogum haberinde alistlmamis bir sey yoktu. Fakat
ilave bir ciimle hakikaten alisilmamisy dile getiriyordu : Londra'nin
ilk anestezi uzmani John Snow, dogum esnasinda kralice ve prens
esinin arzusuna uyarak kloroform anestezisi uygulamisti. Bundan
dolayr dogum agrisiz ve higbir yan etki olmadan sonug¢lanmistl.
Dort hafta sonra Duncan’dan kloroform’la dogumun bir anda moda
oldugunu yazan bir mektup aldim. «Temiz» dogum sahaya hakim ol-
mustu ve nasil daha once diisincesiz karsitlarinin kazanma tehlikesi
varsa, simdi de yontemin vara yoga kullamilmas tehlikesi belirmisti.

Bir yil sonra bu mucizevi dénusi caglayan kraliyet ailesindeki
dogumun dykiisint araztirmak tizere Edinburgh ve Londra’da bulun-
dum. Geng ve kaygisiz bir Amerikali clarak, bir Avrupa krali¢esinin
dogumu etrafindaki sirri, eter anestezisinin bulunusu etrafindaki sir-
lar gibi kolayca aralayabilecegimi disinmustim ama yamlmigim.

Jonn Snow hekimlik sirrini sonuna kadar sakladi. Hatia daha son-
ralar: Ingiliz hekimleri arasinda kirgok dostlar edindikten ve benim
sansasyon icin degil de bilim tarihi icin ugrastigim bilindikten sonra
bile, bu dogumun ayrintilarini dgrenemedim. Keza kralice Victoria'-
nimn bundan sonraki son dogumu olan ve yine John Snow'un Kloro-
form altinda yaptirdigi dogumun da bitin ayrintilarmi ¢grenemedim.
Bu Bliyik Britanya prensesi Beatrice'nin dogumuydu. Fakat Londra’-
da o zaman saray disinda bir insan, tarihi bir dogum hakkinda neler
dgrenebilirse, sanirim onlar: 6grendim.

Jochn Snow 1853'tin Nisan bagslarinda aniden kraligenin esi tara-
findan Buchingham sarayina ¢agrildiginda yedi yildan beri anestezi-
deki ozellikle kloroform tizerindeki calismalarini yapmaktaydi. Snow
otuzsekiz yaginda, sessiz, igine kapani kbir kigiydi. 1854’te kendisini
Londra’da dordiincii caddedeki evinde ziyvaret ettigim zaman ters-
ligi, somurtkanhgi ve insanlardan kacan hali sonucu hemen hig has-
tas1 olmayan taminmamis hekim gitmis, yerine sonralar: ¢ok gelisecek
olan bir 6zel dalin temsilcisi, Unli bir anestezist ve anestezinin ilk ba-
sarili uygulayicisi gelmisti.
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1847 yilinda bir cter sisesi ile kap1 kap dolagip, hastadan hastaya
giderek, bir «cter alisverisi» yapan Londral bir eczacinmin rastlantiyla
dikkatini geken sey, Snow’un basariya giden yolunu a¢gmisti. Once ete-
rin, sonra kloroform'un etkisini oldukga sistemli olarak insan bede-
ninde incelemisti. Kendi bedensel rahatsizliklarina karsin, agr:1 duyu-
sunun kalkmas1 veya bilingsizligin hakim olmasi icin ne kadar kloro-
form gerektigine iliskin bir fikir edinebilmek amaciyla kendi tizerinde
kloroformu, birgok kez denemisti.

Snow dogum narkozu igin modern «Rausch» veya, «Intermitan anes-
tezi»yi gelistirdi, Dogum yapana stirekli anestezi vermiyor, kontrak-
siyon baslayinca az bir miktar kloroform solutup agrilar kaybolunca
hemen kloroform mendilini agiyordu. Kralige'ye de bu yontemi kullan-
misti.

Kralicenin esi Prens, Snow’u bir saatten fazla bir sure icin kabul
etmis ve ona anesteziye, agrisiz doguma ve bunun olasi tehlikelerine
iliskin sayisiz soru sormustu. Albert oldukga bilgili gortintiyordu,
Snow’un yazilarini okumustu. Sonradan belirledigime gére, Albert ve
en yakin dostu Alman dcktoru Baron Stockmar da anesteziye baslar-
ken destek olarak kralicenin dogum odasindaydilar. Her ikisi de, bu
sirada, her yeni bilimsel ilerlemenin alisiimamis hayranhgin tasiyor-
lardi.

Kraligenin sayisiz dogumiarda gektigi eziyeti kendi icinde hisse-
den Albert, bu olayda kraligeye olan derin sevgisini gdsteriyordu. John
Snow'un kesin, bilgi dolu hali, prensi o kadar etkilemisti ki, Snow'a
kraligenin beklenen «zor saat»inde hazir olmasini rica etmisti. Albert
bu sirada ¢agdas dusiunceli, stk Charles Locock'tan destek gormiis,
halbuki beceriksiz, yalnizca kraligenin inatg: baghlig1 sayesinde tutu-
nan kraliyet dcktoru James Clark'in ise protestosu ile karsilasmisti.

Clark'in ve her iki dogum uzmamnm Locock ve Ferguson'un gozeti-
minde John Snow, 7 Nisan 1853 guni ¢6gleden énce «yaklasik otuz»
damla kloroform damlatilmis inhalasyon mendilini kralicenin agiz ve
burnuna tutmustu. Loccck’un ifadesine gore, Snow 6lii gibi bembeyaz
olmustu ve sagliksiz yluziu kiugtk bir maskeye déontsmiustii. Fakat bas-
langictaki sinirliligi ve kralicenin «en basit bir kadinin da gosterdigi»
durumu karsisindaki panigi gereksizdi. Rahatlayarak gordii ki, kra-
lice hemen ilaca cevap vermisti. Snow dogum siiresince onbes kere da.-
ha onbes ile yirmi damla kloroform kullandi. Gerilimle dolu elli g
dakikanin sonunda, higbir zorluk olmadan prens Leopold dogmustu ve
ctuzdort yasindaki Kralicenin agzindan higbir ifadesi ¢ikmamaisti,
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Bir gece icinde John Snow tnld bir adam olmustu. Londra sosye-
tesinden cok sayida hanim, yalniz onun tarafindan anesteziye edilmek
istiyorlardi. Tabii o zaman, hi¢ kimsenin kraligenin kloroform narko-
zu altinda dogurdugu her iki ¢ocugunun da, kanama hastaligl yani
hemorfili yuklit oldugundan haberi yoktu.

Bu durum o zaman bilinseydi, dunyanmn ameliyathanelerine ve
dogumhanelerine kloroformun yolu tikanmis olacakti. Ciinkd Simp-
son'un buyik karsitlar ozellikle gelip, bu iki ¢ocukta hemofili ¢cikma-
sinin kloroform narkozu kulalmilmasina karsy, tanrmin bir cezasi ol-
dugu yakistirmasini ifade etmekten ¢ekinmeyeceklerdi. Ancak bu bil-
gisizliktir ki, Simpson’'u dismanlarimin yeni bir saldirisindan korudu.
Simpson anesteziyi bulanlar icinde tek mutlu ve basarili olani oldu.

Ama herhalde onun bu zaferi, kisiligini golgeden alip dne ¢ikaran
bir etken oldu. Bu buyuk bulusunu anlattigr butin bildirilerde ona
kloroformun yolunu acgan Liverpool'li kimyager David Waldie'nin
adindan sbz etmeyi unuttu. Hatta, Ingiliz kamuoyu, onu kloroformun
bulucusu olmaktan anestezinin bulucusu olmaga yilikselttiklerinde de
sesi ¢gikmada.

Simpson, Bathgate nin yalinayakh firmc: ¢irakhigindan, Iskogyanin
en tinli vatandas:, Baron ve Kralice'nin Iskogyali hekimbashgina yuk-
seltilirken hep yaninda olmug agbeyi Alexander’in kollarinda 6 Nisan
1870 te bir angina pectoris ndbetinde éldu.

IHTIRASLILAR

Horace Wells'in intiharmna iliskin ilk haberi, Simpson'un kloro-
form’un etkisini kesfetiigi yerde, Edinburgh’ta, duyusum bende daima
buruk bir am olmustur.

1848 yilinin 20 Subat aksamiydi. Simpson’un yemek odasina lafla-
mak icin girmis ve Simpson'u yalmyz bulmustum. Bana baba sefkatiyle
bir mektup uzatti, Bu mektup New-York'lu tanimadigimiz bir doktor-
dan geliyordu ve Simpson’a génderilmisti.

Okudugum mektuba gore, Morton'dan 6nce gazlarin solunmasiyla
agr1 giderici bir etki yaratacagini buldugunu iddia eden Horace Wells,
24 Qcak’'ta New-York'ta bir otelde, belki de kendi bulusunun ters git-
mesi sonucu distiigu bunalimdan intihar etmisti. Baska bir habere gore
Horace Wells bir zamandan beri Hartford'u terketmis ve «<bulusuma

bir yank: bulurum» beklentisiyle New-York'ta kalmaktaydi. Orada
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kadinlara satasmasi sonucu polisce tutuklanmisti. Bunun igin O da,
New-York sehir hapishanesinde, harcanmis yasamina kendi eliyle son
vermisti.

I¢gimde bir yerde acili bir gercegi ilk kez duydum. Tamg: oldugum
bu buyuk bulus yvalniz gururu ve zaferi belirtmiyordu; savas, trajedi
ve acl da tasimaktaydi. Bu bulusun gorkemli sonuclariyla goézlerim
kamasirken ayni nedenlerden Horace Walls mahvolmus, kimbilir ne
trajedi yasanmisti.

Horace Wells’in mahvolusu, bu giine kadar anestezi tarihinde so-
ru isaretlerivle dolu tarfismali bir son olarak kalmistir, Oysa kendi,
her turld gizini ortaya déken bir kimseydi. Belki de élumunden itiba-
ren dostlar1 gergegi saklamaga veya hic olmazsa glizellestirmege ca-
hsmaslardi. Bdylece digmanlarinin eline koz verirlerse anestezinin bu-
lunusundaki hakkinin yeneceginden korkmuslardi.

Avrupa'dan donisimde ve daha sonralar:, olaya tamk olanlarin
veya laruk olmas) mamkin kisilerin hemen hepsini sorguladigimi séy-
leyebilirim. O zeman ve daha sonralari, olayl karanhktan gikarabile-
cek her yaziyi, her gazete notunu, her kagidi ve her mektubu okudu-
gumu da ayrica soyleyebilirim.

Horace Wells 1848 Ocak ayinda New York'a gitti. Boylece kendi
yontemi olan anesteziyi Hartford'dan daha iyi bir bigimde burada 6g-
retebilecekti. 1845 Ocaginda <Massachussetss General Hospital> deki
talihsiz guldurticl gaz denemesinden sonra, kendi Uizerinde en iyi agri
giderme yolunu bulmak icin, yine sayisiz denemeler yapti. Bu dene-
melerde eter ve klorofom da kullandi. Fakat her keresinde kendi giil-
dirticti gazinin eter ve kloroform’dan daha az tehlikeli oldugu sonu-
cuna vardi. Daha o zaman gtldiriaciu gaz, eter ve kloroforma iliskin
¢ok seyler biliyordu. Elbette bugiin hizim bildiklerimizi bilmivordu. Bu
ilaglarin vyusturucu ve agriyi giderici harika etkilerinin ardinda sak-
lanan kotuliiklerden henliz habersizdi. Wells gibi siklikla agr1 giderici
gazlari kendinde deneyen herkesin bagimlilik kazanacagim ve ba-
gimhhgl elbette bilmiyordu. Bunlarin tahribedici ve bilinci zayiflatic
guglerini bilmiyordu. Bilmeden, istemeden bagiml oldu ve gittikge da-
ha ¢ok «raus» durumda yasadi,

Bugtin, hatirlama yeteneginin ne 6lgtide tahrib oldugunu bilivoruz.,
Fakat yine buglin her gseyden once biliyoruz ki, bir narkotik madde
bagimlisi olanlar yonlendirilmege, etki altinda kalmaga son derece
uygundur. Wells «raus» durumundayken, New York'un gece serseri-
lerinden birinin telkini ile, 21 Ocak aksami Broadway'da iki bayana
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asit atmisti. Bu olayl sonradan hatirlamiyordu bile. Wells, sandigl
gibi akil hastas1 degil, bir bagimli olmustu. Agr1 giderici etkisini ilk
kez kendinin buldugu ugucu bir gazin sucsuz bir kurbam olmustu.
Bu gazin bu seytani yoniind bilip, onu avutup bu aliskanhktan vaz-
gecirecek bir hekime gereksinimi vardi. Fakat, o zaman boyle bir
hekim hentiz yoktu ki. Wells tutuklanip hakim huzuruna gikarildr.
Kendini sugladiklar: olay1 hatirlamaya bos yere c¢alisti. Hapise gota-
ruliirken, evinden tuvalet takimlarmi da yanna aldi ve hiicresinde
23 Ocak 1848 de usturasini arteri kesecek sekilde sol kasigina sapladi.
Yatagimn yaninda bir sige de kloroform bulundu.

Wells'in kendini anesteziye edisi, kendinin ¢ok iyi bildigi biling-
sizligin basglayacagl o ani bekleyisi ve o anda odlimcil ve fakat agrisiz
yarayl acis1 ve ondan sonra da yine ac1 gekmeden Olusd, tarihte belki
de kendini anesteziye edip intihar eden tek érnektir. Etkisini kendinin
buldugu ilaci kullanmayip, eski dunyadan gelen ve kendi bulusunu
golgeleyecek gibi gbrinen kloroformu kullanmis olmasi, «kaderin ga-
rip bir cilvesi» gibi gbranuyor.

Onun trajik sonu, anestezinin bulunmasmim bende yarattigl kut-
sal, sevingli tabloyu yikt1. Gézlimden bir perde kalkt1. Bu beni, Wells'in
bulusun ilk ve tek sahibi oldugu kendi iddiasim arastirmaya itti. Tabii
bu sirada yalmz Wells'in trajedisini degil, bunun cok Otesinde anes-
tezinin bulunmasina her zaman buruk bir tad birakacak olan alisil-
mamis bir dram buldum.

Horace Wells'in 1845 Ocagindaki yikilis sahnesiyle, Morton'un
«Massachusset General Hospital» in ameliyathanesinde benim de ta-
nig1 oldugum 16 Ekim 1846'daki zafer sahnesi arasinda neler gegtigini
biraz aydinlatabilmek, émrimin yarisini aldi. Daha sonra Morton -
Jackson - Wells tiggeninde neler gegtigini agiklamak ig¢in yine yari
dmrium gecti. Bu dramin en kiigik ayrintisina iliskin gergegi highir
zaman, hi¢ kimse «Tamamen biliyorums» dive 6gluinemiyecektir. Fakat,
piitin arastirmalar ve en yakin tahminlerle elde edilenler hile yeterin-
ce ac1 ve trajiktir.

Sonradan hatirladigime gore William Green Morton 1845 Ocagin-
da «Massachussets General Hospital»in dinleyici tribtnlerinde oturu-
yor ve bir zamanlar hocast olan Horace Wells'in giildiirticti gaz ba-
lonunu hastanin agzina tutusunu seyrediyordu. Hastanin arkaya dog-
ru yigildigma ve dis mudahalelere karsi duyarsiz oldugu goérinimu
verdigine dikkat etmisti. Morton Wells'in balonu geri gekisini, kerpe-
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teni yerlestirisini ve hasta disi ¢ekisini gérmiistii. Yine Morton orada
bulunanlarin ve Horace Wells'in bir sahtekar, bir sarlatan veya en
iyimser tahminle bir hayalperestten bagka birsey olmadigimi gésteren
kahkaha ve gigliklarini da duymustu. Fakat daha kahkahalarimiz bit-
meden Morton tribiinii terketmisti. Isin sonunu bile beklememisti. Ho-
race Wells'in elinden tutup ona yeniden cesaret vermeyi bile distin-
memigti. Hayir o, yenilgi sahnesinden acele adimlarla uzaklas-
misti.

William T. Green Morton teori, hayal ve fikirlerin adami degildi,
hele yararsizhiklar: gézle goriltiyorsa. O, idealler igin savasan biri de-
gildi. O pratik hayatin bir tyesiydi. Sorular ve arastirmalar onu cok
az veya hig ilgilendirmiyordu. O ¢alismak, para kazanmak, yiiksek
bir yasam diizeyine ulasmak ve mimkiin olursa zengin olmak istiyor-
du. Tremont caddesi 19 numaradaki evini bosaltt1 ve Boston’daki musa-
yenehanesinde ¢alismuga basladi. Orada yardimcilar ve ¢grencileri
calisiyordu. Orada, bir servet yapabilirdi. Keske Wells'de tecriibelerin
den vazgecseydi, agr giderme diislerini gomseydi ve Profesér Jackson'-
un «Agr1 giderilmesi ancak ézlenen bir hayal olarak kalacaktir» soz-
lerini galisma odasinin duvarina biytlik ve kolay gorilir harflerle yaz-
saydi daha iyi ederdi.

Wells, herhalde Morton'u bir daha gérmeden Hartfort'a geri don-
di. Bir stire sonra kesin tam konulamayan bir hastaliga yakalandi.
Buyuk bir olasilikla, tiberkiilozdan kaynaklanan bir akciger hasta-
liginin komplike hale getirdigi, sinirsel bir ¢okintii séz konusu idi. Bu
belki de, gegen yilin 12 Aralik tarihinden beri gittikce daha sik kendi
uzerinde denedigi guldirici gaz ve eter gazi denemelerinin ilk so-
nuclarydi. Her ne hal ise Wells muayenehanesini kapadi ve burasini:
Riggs'e devretti. 1845 yilinin Nisan ayindan Temmuz ayma kadar ca-
hsamaz durumda idi. 1845 Temmuzunda beklenmedik bigimde Morton
Boston'da ziyaretine gelecegini bildirdi. Bir zamanlar birlikte tizerin-
de galistiklar: «yapay dis-le ilgili mesleki bazi konular: aydinlatmak
istiyordu.

Daha sonra soz gildiiriicii gaz uyusturmasi tizerine geldi. Gortl-
dd ki Wells’ bu konudan kesinlikle vazgegmemis, tersine gliciniin yet-
tigi 6lgtide bu konuda calismasini surdiirmuistii. O simdi nekahat dev-
rinde bulunuyor ve kendi iizerinde yeni denemeler vapiyordu. Mor-
ton onu dinliyor, baz seyleri aciklattiriyor ve fakat iginden ilgisiz ka-
liyordu. Cinki uyusturucu gazin kamuovu éntindeki basarsizligmmn
biraktig izler, hala ona hakimdi. Morton Boston'a déndii. 1855/46 kis1
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gecgivordu. 1846 ilkbaharinda Morton Stafford Springs'e gitti. Orada
sikga ahbaplik ettigi geng bir hanim tanidi. Bu hanim onun disci ol-
dugunu ogrenince kisa bir stire d6nce yasadig bir olayl heyecanla an-
latt1: «Hartford'da ¢lrik bir disimi ¢ektirecektim. Belki de taniyorsu-
nuz, dis hekimi Wells gekti. Disimi, bana en ufak bir agr1 duyurma-
dan cekti. Bana bir gaz soluttu, uykuya daldim. Uyandigimda hersey
bitmisti. Latfen bana inanimz, bu bir mucize, hakiki bir mucize» Bu
hanymin ismi Ilisabeth Williams. Elisabeth Williams Morton'la olan
bu karsilasmasini bizzat bana anlatli, Morton dikkat kesilivor. Wells'-
in bu bulusunun gergek ve sonug verici bir bulus olup olmadigini so-
ziin gelisi soruyor. Buna karsin rastlantinin ve sansin ona biyltk altin
madeni damarim buldurmas: i¢in daha aylar gegecektir.

1846 Eylil sonlarinda Morton'a bir hasta gelmistir. Maddi durumu
oldukge iyidir ve bir dig protezi istemsektedir. Fakat Morton'un sapta-
masing gore bu is icin kirgok dis kdkiiniin gekilmesi gereklidir. Hasta
bu g¢ok agrili girisimden korkar ve bu ise kalkismaktansa vazgecme
egilimi gdosterir. Kazanci tehlikeye girmis olan Morton, bu andan basg-
layarak «anestezi» isini diisinmege baslad:.

Morton ,30 Eylil 1846 da Profesor Jackson'un laboratuvarina gi-
der. (Sozu edilen Jackson, Wells'le birlikte onun «Massachussets Ge-
neral Hospital»deki yenilgisinden once gittikleri ve ondan sadece bir
tebesstim aldiklarr Profesor Jackson’dur). Morton ondan bir miktar
guldUrici gaz ister. Jackson «Bu Wells'e ne kadar yaradiysa, sana da
ancak o kadar fayda getirir. Hem su anda elimds gildurici gaz vok»
dive cevaplar. «<Fakat mutlaka bir godsteri yapacaksaniz, kiikiirt eteri
de kullanabilirsiniz. O da ayn isi gérirs diye de ekler. Daha sonra, :
«Kiktlirt eteri s1vi halde bulunmakta ve hava ile etkilesime girince eter
buharina déntsmektedir. Eter de gildiirici gaz gibi etki etmektedir.
Gergek agrilar, gildurict gaz gibi, o da hemen hemen gideremamek-
tedir. Fakat sizin kullanacaginz ise samirim uygundur diye belirtir.
Morton «Gilivenilir bir madde mi, yoksa tehlikeli midir» diye sorar.
Jackson «Ben size onerdigime gore elbette emin, Burnett'in eczanesi-
ne gidin, orada eter alabilirsiniz. Onu kullanmak istivorsaniz bir men
dile bir miktar dokiap bunu hastanin agiz ve burnuna tutunuz-, Mor-
ton Burnett'e gider, bir sise kiikiirt eteri alip evine geri doner. Fakat,
30 Eylil 1846 gind heniliz kitmemistir. Aksam Morton'un muayensha-
nesine gecikmis bir hasta ugrar. Ylziinun bir tarafi sismistir. Bir men-
dili agzina tutmaktadir. Bu kisi Boston Prince caddesinde gorevli, kii-

¢ik bir ev hizmetlisi olan H. Frost'tur. Agrilar1 nedeniyle stlirtiklenip
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korku dolu bir sekilde kapiy: caldiginda, kaderin ona hangi rola ver-
diginden habersizdir. Kapiy1 Morton'un yardimcilarindan Hayden
acar. Karsisindakinden bir dolu ricalar ve yakarislar dinlerken dikkat
kesilir : Frost sislikten carpilmis agz ile ¢uruk olan disinin «Dr. Mes-
mer’in hipnozu» ile agrisiz olarak gekilmesini rica etmektedir, Morotn
cagrilir ve Frost'un agrisiz islem icin siddetli istegini duyunca teda-
viye hazirlanir. Frost boyuna yalvarmaktadir. «Lutfen bu isi agrisiz
yvapin, bedeli ne ise dderim. Litfen Dr. Mesmer’in yontemini deneyin».
Belki de Morton, birkac saniyelik bir tereddit gecirir ve sonra her-
kesin hayreti karsisinda «Ondan daha iyi bir yontem biliyorum» der
ve Hayden’e dénerek «Lambay1 getirin» diye séylenir. Frost dis¢i kol-
tuguna oturup, Hayden de lambayi Frost'un hemen yanaginin kenari-
na tutunca Morton eter gisesini acar. Agik alevin yakininda bir men-
dili eterle 1slatir. Ani bir hareketle mendili Frost'un agiz ve burnuna
bastirir, orlaligl tatlims: bir koku yayilir. Trost dksurir, fakat Morton
onun derin nefes almasini soyler. Frost huzursuz olmaga baslar. Mor-
ton mendile bir kez daha cter bosaltir, Bir an Frost'un bas1 geriye dii-
ser, birkac anlasilmaz soz daha bagirir. Fakat sonra tipki uyuyan bir
insan gérinimii verir. Morton Frost'un agzini acar kerpeteni kavrar,
her zamanki cabuklugu ile hareket eder, disi birkacg dikkatsiz hareket-
le gevsetip asilir asilir ve ¢eker. Disi Hayden ve Tenney'in goz-
leri 6ntinde havaya kaldirnr ve sonra yere birakir, Frost hi¢ kimildama-
mistir, hic bagirmamistir. Morton saskmlikla, susmakta olan yardim-
cilarina birkac sanive bakar. Bu sirada Frost uyanmaga baslamistir,
gbzlerini acar, saskinlhikla cevresine bakar, sonra mirildanir : «Dig ner-
de? Bitti mi yvoksa?> Morton elindeki kerpetenle yeri isaret eder ve
gorar : «Bir sey duydunuz mu?» Frost'un konusacak hali yoktur, sade-
ce <hayir» anlaminda basmni sallar. Nihayet bagirir : «Bu muhtesem,
¢ok muhtesem». Morton kerpeteni birakir. Baslangicta gozlerindeki
hayret, zafere donasmustir. Bundan sonra yaptig: is ise, kendi yapi-
sina ve kisiligine tam uygun bir istir.

Nihayet gercegin kivileimi ona rastlamisti. Wells'in bulusu ger-
cekten paha bigilmez bir bulustu. Gaz veya buhar koklatarak agri
giderilmesi anlamsiz bir hayalcilik degildi. Bu sirn1 elinde bulundu-
ran zenginligin anahtarimi elinde tutuyor demekti. Cinkil insanlar
agridan korkardi.

Herkes agridan kurtulmak i¢in pek gok seyi feda ederdi. Bu gizi
dgrenebilmek igin, her hekim de istenen her hedeli dderdi. Morton
uzun siire tereddit etmedi. Kagit kalem getirdi, bir agiklama yazdi.
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Frost yirmi dakika sonra eter uyusuklugunun son etkilerini de Uzerin-
den atinca imzalamas: icin Morton kagidir cna uzattl. Séyle yaziyor-
du : «Bu belge ile agiklarim ki, ok siddetli dig agrim nedeniyle bu ak-
sam saat dokuzda doktor Morton’a basvurdum. Doktor Morton'un bir
mendil ¢ikarip, bunu kendi hazirladigl bir madde ile 15latip bana ya-
rm dakika kadar koklettigin: ve beni uykuye sokiuginu onaylarim,
Bir an sonra uyandigimda disimi yerde gérdum. Higbir agri duyma-
dim. Deha sorra yvirmi dzkika muayenehanesinde kaldim ve ameliyat
sonu higbir istenmeyen etki olmadi».

Frost imzalad: : H. Frost, 42, Prince Caddesi, Boston.

Fakat Morton bununla da yetinmedi, Belgeyi tanik olarak Hayden
ve Tenney'e de imzalatti. Ayni aksam imzah bhelge ile «Boston Daily
Journal» 1n yoneticilerinden birini buldu. Ertesi giin, 1 Ekim 1846 da
bu gazetede sdyle bir duyuru gikt1 : «<Din aksam, olayin tanigl olan
bir beyefendinin bildirdigine gore glirtik bir dig, bir hastanin agzindan
ona hicbir agr duyurmadan ¢ekilmistir. O, etkisi asagi yukar geyrek
saat siren bir ilac¢ solutularak bir tir uykuya gegirilmistir. Bu stre
de bir disi gekmege yetmistir.»

Morton sonraler:, bu bildirinin yayimlanmasmi bizzat kendisinin
yaptigini hep yalanlamistir. Bilingli olarak ne Frost'a imza ettirdigi,
ne de ginliik gazeteye verdigi bildiride eterden séz etmemesi, onun
eterin pratik degerini ¢ok iyi anladigim ve ileride kendi kazanci icin
distindiigiint gostermektedir.

Kimyager ve doktorlarin caglardan beri, 6zellikle 1450°'den beri
tanidiklar: ve eritici madde veva astim ve bogmacada sakinlestirici
olarak kullandiklar eterden Morton hi¢ soz etmemistir. Tem tersine,
Frost’un belgesinde Morton'un hazirladig bir ilagtan bahsediliyordu.
Morton'un in ve paraya a¢ olan bilincinde, ilk andan baslayarak sa-
dece ona ait olan gizli maddenin sirrini saklamak, patentini almak,
daha sonra de yiksek fivatla hekimlere ve 1ztiraph dinyaya satmak
diistincesi yatiyordu. 1846 Ekim’inin ilk gtinlerinde Morton eteri par-
fumlerle karistirmay1 denedi. Cunkt biliyordu ki deneyimli her kim-
yager ve doktor kendi ilacinda eterin o ¢ok belirgin kokusunu alacak-
tir. O, iste bu kokuyu perdeleme calisiyordu. Bundan sonra denzmele-
rini daha uzatmadan, «Massachussets General Hospitalre Profesor
John Collins Warren ile gorismege gitti. Once Warren'in bas yardim-
cisy, ardindan da selefi olacak olan Dr. Bigelow'u ziyaret etti. 1845
Ocagindaki narkoz denemesinin sonug¢suz kalmasindan sonra, onlarl
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harekete gegirmek hemen olanaksiz gortiintiyorsa da, Morton'un karar-
l1 ve kolay sarsilmayacak inadi sonucu bunu basardi.

Bigelow'u, o zaman geng ve ilerlemek isteyen bu cerrahi ve onunla
birlikte magrur siipheci Warren'i harekete getirerek «Massachussets
General Hospital»in ameliyathanesinde agr1 giderme denemesini bir
kez daha yapmaya razi etti.

14 Ekim 1846 da Morton, «Massachussets General Hospital» den
Hayward imzali bir mektup aldi. Mektupta séyle yaziyordu . «Muhte-
rem Efendim. Dr. J.C. Warren'in emri uyarinca sizi Cuma sabah saat
onda hastaneye davet ediyorum. O saatte ameliyat edilecek bir hastada
agr1 duyarhgim hafifletmek igin, sizin bulmus oldugunuz ilaci dene-
mek tzere ¢cagrilirsimz.» «Sizin bulmus oldugunuz» sézcilkleri Morton’
un neden Bigelow ve Warren'i aradigin gayet iyi aciklamaktadar.

Morton, Hayvard'imn mektubunu aldigi zaman, gazetede ilani go-
rup gelen birgok hastada metodunu denemisti. Sadece iki vakada ki-
tl sonug aldi. Fakat Wells'ten ¢ok dahea saglam olan Morton'u bu hig
etkilemedi. Olsa olsa biraz daha fazla eter kullanmakla bu isi hallede-
bilecegine inandi,

Morton acele bir cam balon yaptirdi. Bu cam balonun icinde eter
emdirilecek buyiik bir siinger bulunuyordu. Balonun boynu hastanin
dudaklar1 arasma sckulacakti. Hasta boylece balondan solumus ola-
caktl, Hayward’'dan mektubu aldig1 giin, Morton’a ev sahibi Dr. Gould
birsey ¢nerdi. Bu agza giren kisma bir ventil takilsa nasil olurdu? Béy-
lece hastanin disar1 verdigi hava, tekrar balonun igine gitmez ve eter
buharinin etkisini artirmazdi. Bir kez daha rastlantilar Dr. Morton’'a
yardim etmis, bir baska kisinin daha destegi ile sonug¢ alacak dene-
meden ¢énceki son saat, onun lehine islemisti. Morton Boston’lu alet
yvapmmcist Drake'ye kosmus, hastanedeki gosteri icin daha gelistiril-
mig bir «eter balonu» yaptirmak istemisti. 16 Ekim saat 9.30 da yani
bu énemli denemeden yarim saat énce bu balon heniiz hazir degildi.
Ben ameliyat salonunun tribliintinde oturup Warren'in Gilbert Abbot’-
un boyun timort hakkindaki klinik sunusunu dinlerken, Morton ha-
la Drake'nin atélyesinde bulunuyor, ustay: acele ettirivordu. Saat 10'a
dogru alet bitince, hemen onun elinden kapti, kosarak caddeyi gecer-
ken yolda H. Frost'a rastladi, soluk soluga ameliyathanenin kapisinda
gorinduginde Warren tarihi ctimlesini sdylemekteydi. «Dr. Morton

gelmedigine gore, backa bir yerde isi oldugunu saniyorums». Bir kez
daha sans1 ve rastlantilar Morton’a gilmusti. Igeri girdigi andan bag-



Isth veya Uyanan Asir 387

layarak dramatik bir hava baslamisti. Ondan sonra da, dram bizzat
basladi. Gilbert Abkot'un uyusturulmasi, Dinya tarihindeki ilk agri-
s1z, ilk sessiz, 1zdirap haykirislarindan uzak ilk bluylk ameliyat. Son-
ra korkunc buytklikteki bir bulugun taninmasi ve Warren'in hemen
hemen inanmaz tavriyle sdyledigi cumie «Beyler bu bir sarlatanlik de-
gil». Ayn1 ortamda Wells'e «yar olmayan>» rastlant1 ve sans, in ve zen-
ginlik hirsi ile tutusan Morton'a guldu.

Rastlantilar onun onune tuberkiilozlu, zayif, eter anestezisine di-
reng gostermeden anesteziye girmis Gilbert Abbot'u ¢ikarmis, oysa
Wells'e ise yagh ve gisman, yarim yluzyil sonra bile anestezistlere zor-
luklar cikarabilecek bir hasta vermisti.

Morton o tarihsel 16 FEkim 1846 glnil, benim de butin kalbimle
katildigim bir zafer edasi ile ve goézlerinde bunun 1511151, bizleri basa-
riyla selamladi.

Ertesi giin 17 Ekim’de «Massachussets General Hospital» ikinci bir
deneme yapildi. Morton, omuzundan bir timor gikarilacak olan bir
hastay1 uyuttu. Bu deneme de olumlu sonu¢landi.

Hekimler Morton'a butiun insanlig: ilgilendiren ve tiim cerrahide
devrim yapacak, boyle bir maddenin gizli tutulmasinin ve birkag ki-
sinin 6zel sirr1 olarak saklanmasmin tip uygulamasinda gelenek olma-
digim bildirdiler. Fakat Morton sirrin agiklamamakta diretti.

Buyuk bir acelecilikle «sirrmi» ticari olarak degerlendirmegi sag-
lamaya giristi. Anestezinin ilk kez ve basariyla kullanilip tip dunya-
sina sunulmasinin tarihsel onurunun sadece kendine verilmis oldu-
gunu diisiniyordu. Ama yine biliyordu ki, eter sorununda, Jackson'un
rolunii bir tarafa birakirsak, bu ilkeyi bulan Wells'ten baska biri degil-
dir ve onu bu isten haberdar etmek gereklidir. Morton, Wells'in yumu-
sak bashhgindan ve azla yetindiginden emindi, ama buna karsmn 19
Ekim'de herseyden habersiz Wells'i kandirip ise kosmay1 denemeye ka-
rar verdi. Boylece Wells'in bulus hakkini, onu kendi islerine yardimci
ederek ortadan kaldirmak istiyordu. 19 Ekim’'de Hartford'a Wells'e su
mektubu yazdi : «Saygideger bayim. Bu mektupla bir preparat» bulma-
y1 bagardigimi, bunun solunmasi ile insann derin bir uykuya daldigim
size bildirmek istedim. Bunun icin birkag¢ saniye yeterli ve uykunun
stirmesi istendigi sekilde ayarlarabilir, Bu durumda gerek biiytik cer-
rahi girisimler, gerekse dis ameliyatlar1 hastaya agri duyurmadan ya-
pilabilir. Bunun patentini almak i¢in bag vurdum ve bir temsilci génde-
rerek bu hakkin ya bir kisiye, ya bir kente ya bir eyalete veya butin
devlete verilmesini énerdim. Acaba siz New-York ve diger ge-
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hirlere seyahat edip, bu i6renlerde hazir bulunur musunuz diye sor-
mek istiyorum. Buldugum karizimi yizaltmizian fazla dis cekiminde
kullandim, hastalara uygulamak igin «Massachussets Hospital»e da-
vet ediidim ve hepsinde basarili oldum. Warren ve Hayward gibi pro-
fesdrler bana «yazilt onay»larim verdiler. Gésterim sirasinda ameliyat-
hane tributi tikabasa doluydu. Eger daha fazla ayrinti isterseniz, size
gunlik garzetelerden seve seve kopyalar génderirim». Bu, Morton'un
kigiliginin karanhk koéselerini aydinlatan bir mektuptu. Morton buldu-
gu «madde» den hi¢ sdzetmiyordu. Ciinka bu maddeyi Wells ¢oktan-
dir tamiyor ve kendi inancina goére daha az tehlikeli olan giildlrica
gaza donmek istivordu. & sadece Wells'in basaramadigl ve kendisine
<nasib olan» buytk basariyi dvinersk bildirip Wells'i ruhsal bir soka
sokuyordu. Fakat sokla birlikte onu etkilemeye de calisiyordu. Alaca-
£1 isin Morton kadar cnu da ilgilendirecegini yaziyor ve ona bir tiir
«katihim» 6neriyordu. Wells hemen cevap verdi : <Muhterem bayim.
Diin. yazmis oldugunuz mektubu simdi aldim. Cevap vermekte acele
ediyorum, ¢unki haklarimz bir tarafa, isin timunin elestirilere ug-
ramasindan korkuyorum. Benim ile karsilasmadan énce herhangibir
karar vermeyiniz. Gelecek hafta Boston’a gelmeyi diistiniiyorum. Hat-
ta Pazartesi gecesi bile gelebilirim. Gazin kullanilmas) zor degilse ve
yvazdiginiz sonuc¢lar1 da aldiysaniz sizi tebrik ederim.»

Wells'in sahiden Boston’a gidip gitmedigini ve Morton’'la sahsen
gorisip goriusmedigini saptayamadim. Acaba kétii olan saghk duru-
mu onu Hartford’a m1 baglamisti, yoksa olacak olaylar ona Morton un
gercgek dusuncelerini 6gretmis miydi? Morton baslangicta narkozuna
bir patent alincaya kadar onu oyaladi. Yine acele ve rastlantisal da
olsa basarisini borg¢lu oldugu ikinci adama, Charles Jackson’a yéneldi.

[¢gudisi ona Jackson'un Wells'ten daha tehlikeli oldugunu soyliyor-
du. Jackson'un patolojik bir egoizmle Morse ve Beaumont gibi «gergek
mucit»lerle ilk bulug hakk: ve kazang igcin yaptig1 kavgalar1 Morton
biliyordu. Onun i¢in, baslangigta Jackson'u devre disi birakmak iste-
medi. Jackson'a eger eteri kendisine énerdigi icin bulusundaki hakl
paymmdan vazgegerse, patentin kullanilmasiyla elde edecegini umdugu
biitiin gelirin yiizde onunu teklif etti. Jackson baslangicta bunu kabul
etti. Boyle kurnaz bir beynin buna nasil razi oldugu agiklanamadi.
Morton'a Jackson ismi de gegecek bir patent igin bagvurmaya izin ver-
di. Fakat patent sahibi yerinde Morton'un imzas1 vardi. Jackson da,
Morton gibi, anesteziyi bulan kisinin «Horace Wells» oldugunu hili-
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yordu. Fakat Wells'in hak sahibi olduguna iliskin Jackson da bir laf
etmedi. leride de bu konudan hig stz etmedi. Morton patent bagvuru-
sunun bir an énce yanitlamast i¢in sabirsizlamyordu. Elbette herkesin
bildigi eter icin patent alamayacagl i¢in, o da patenti, ilacim soluttugu
yontem icin istiyordu. Yani gaz balonunu patentledi. Kendine ozgu
ilkelligi ile, sonradan sessizce «ilacini» bu patentle birlestirmeyi umu-
yordu. Daha 1846 Ekim'inde Amerika’nin bitiin eyalet temsilcilerine,
hekimlere ve hastanelere «ilaci» i¢in lisans vermegi Onerdi.

Duyargalarim Ingiltere ve Fransa'ya cevirip, orada lisans olanak-
larim aradi. Parfumlii eteri icin ¢arpici bir isim bulma diisurnicesi de
yine kendinin degildi. Bu kez asistani Tenney'in diis gici yardimina
kostu. Isim <«Letheon» du ve asagl yukari «unutma iksiri» anlamina
geliyordu. Morton'un gazla uyusturma yéntemine bulunan ve diunya-
da hemen taraftar bulan «Anestezi» sézciginu de Morton, O.W. Hol-
mes’e borgludur.

1846 Kasim'inin baslarinda Morton gittikce artan bir «un denizi»-
nde yluzmektedir. Adi biitin Amerikan gazetelerindedir. Onun sirrini
¢Ozebilmek i¢in hekimlerin ¢abalar: sonugsuz kalmaktadir. Fakat tam
bu sirada umulmayan bir felaket olur. 4 Kasim’da Harward, «<Massac-
husset General Hospital» de yash bir kadinin kanserli memesini ¢ika-
racaktir. Hekimlerle Morton arasmdaki, gittikge artan gerginlige kar-
sin, o zamana kadar en agrili, en eziyet verici ameliyvat kabul edilen,
bu ameliyat icin Harward Mortonun yardimin istemege kendini zo-
runlu hisseder. Fakat Morton bu kez basarili olamaz, bir bucguk saat
bosuna hastayl anesteziye etmege ugrasir. Fakat hasta oksiurip, miu-
cadele edip, cirpinip etrafina, saga sola garpar ama bir turld bilinci
kapanmaz. Bu durum giniimuzdekiler icin de bir bilmece olarak kal-
mistir. Belki de, hasta énceden yapilacak enjeksiyonlarla ameliyata
hazirlanmayan baz hastalarda oldugu gibi, zor anesteziye edilecek bir
gruba aitti. Morton sapsari ve terden 1slanmis bir yizle ameliyathane-
yi terketti. Gergekteki ticarst olanaklarinin tehlikeye diseceginin far-
kma vardi. Panik icinde, doktorlar1 kendine baglayabilmek amaciyla
«Massachusset General Hospital»in hekimler kuruluna bir mektup
yazdi. Mektubunda ilacinin kokulu maddeler eklenmis eterden baska
birsey olmadigim agikhiyordu. Nihayet aclga gikan «sirrimnine- aralarin-
da kalmasim rica ediyor ve buytk bir ameliyatta eterin etkisini kanit-
lamak icin kendisine bir firsat verilecegini umdugunu bildiriyordu.
Boyle bir firsati elde etmesini, o donemin Boston'daki cerrahlar iginde

ilerlemelere acik Dr. Bigelow’a borgludur. Bigelow "Harward’1 bir kere
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daha Morton'un yardinu altinda ameliyata razi etti. Ama kosul ola-
rak, ameliyat baslamadan 6nce tikabasa dolu seyirci tribunlerinin éniin
de Morton’un «ilacinin» kimyasal yapisina iliskin itirafi'min okunaco-
gin1 Morton'un kabul etmesi gerekiyordu. Morton caresizlik icinde bu
oneriyi kabullendi. Amelivat 7 Kasim'da yapildi. Hasta Alice Mohan
adinda yirmibes yasmnda bir geng kizdi ve Harward bir bacagin diz
tstunden ampute edecekti. Hayward, Morton’a kars: «antipatiyvle do-
lu» olarak hastaya ytiz damla Opium verdi. Boylece Morton'un ilaci,
Harward'n disiindiGgi ve kimbilir belki de istedigi gibi, yeniden ba-
garisizliga ugrarsa hi¢ clmazsa hastanin duyarhgimi ve bilincini biraz
korletmis olacakti. Ame, bu giinkl bilgilerimize gore, boyle yapmakla
derin bir narkoz ve kesin agrisiz bir ameliyat icin Morton’a bilmeden
yardimel oluyordu. Bu ivi sonug Morton'un géziinde «sirrinin tahribi-
ni» donlemedi ama bu sirr1 daha koéti sonuclardan korudu. Nitekim
bir ka¢ gun sonra «Parasal haklar1» nin giivence altina alinmasi icin
korkung bir inatla yiiviititigti bliytik hir savas: kazandi. Gergekten 12
Kasim 1846'da kendi bi¢giminde bir anestezi maddesi kullanma yonte-
mine bir patent aldi.

Morotn'un aklini basina toplamasi igin bir firsat daha ¢ikmist.
Horace Wells'in «anesteziyi bulma» hakkini tamyabilir, ayrica Jack-
son'un eteri 6nerdigi hakkini da tanyabilirdi. Boyle olunca onun «ilk
bagsarill eter anestezisti» olma sohreti hi¢ azalmaz ve tiniine golge
dismemis bir buylik olarak kalirdi. Morton kesinlikle paylasmay: dii-
sinmuyordu. Boylece esi gorilmemis dive nitelenebilecek bir savasa
girdi. Charles Jackson'da bu is igin zaten son uyariyl vermisti. Mor-
ton'un ylzdigi «san ve gohret deryasi»nin gercek olgiilerini Jackson
biraz ge¢ farketmigti. Bunu Jackson'un <ben-merkezci» kisiligi asla ka-
bul edemezdi. Kafasimndaki genis bilgiler yaninda alisilmamis élgiide
<kurnazlik ve seytanhk» vardi. Yillar énce Fransa'da calisirken dost-
lugunu kazandigl ve gok sozii dinlenen bir bilim adami olan Elie de
Beaumont’'a oldukca sogukkanli ve agir bash bir mektup yazdi. Bu
mektubunda Jackson ayrintili agiklama yaparak, Beaumont'tan bu
agiklamasini «Fransiz Bilim Akademisi»nin ve «Paris Cemiyeti»nin
bilgisine sunmasini rica etti. Bu mektupta kendini, cok beceiikli bir

bigimde usti kapali eter anestezisinin gercek bulucusu, hakiki mucidi
olarak biliyordu. 1842 Subat'inda solutulmus klor buharini, etsr in-
hale ettirerek nétrolize ettigi denemis, bu sirada da eterin agri kal-
dirict etkisini bulmustu. Bu denemenin sonunda Mortonu gérevli ola-
rak «Massachusset General Hospital»e yolladigini da ekliyordu.
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Onemli Fransiz oioritelerinin kendi «mucit» roltine inandiklari ilk
haberleri alir almaz, Jackson Amerika'da Morton'a kars1 miidahalzade
bulundu. Amerikan Sanat ve Bilim Akademisine Paris’e yazdig bil-
diri gibi bir aciklama sundu. Morton bunu duyar duymaz bir kars:
bildiri kaleme aldi. Jacksonun ona eteri onerdigini inkar etmiyordu.
Ancak 30 Eylul'den gok once Eter’in anestezi yapicl etkisini bildigini;
kedilerde, tavuklarda, kuslarda, baliklarda ve insanlar uzerinde sa-
yislz. deneme yaptigini kanitlamaya gayret ediyor. Elbette bir temele
dayanmayan bu iddialar: curitmek Jackson'un avukatlari igin zor
olmadi, Morton’un sistemli diiginme yetenegindeki noksanlhik, kolay
kanitlanabilir hatalar yapmasina yol agti

Bu diizeysiz yazismalarla sohret dagkunt Jackson ile para ve s6h-
ret diuisktinii Morton arasimnda benzersiz hir savas basladi. Bu savas
yalmz eter anestezisine ait seref ve Un degil, genelde anesteziyi bul-
manin can ve serefi tizerine idi. Oyle bir san ve ser=f ki, gergekte ne
ona ne de dtekine degil Horace Wells'e ait olmasi gereken bir san ve
seref. Fakat hig¢biri agzmdan Horace Wells'in adina iliskin bir séz ka-
cirmiyorlardil. Her ikisi icin de 6lim sessizligi en iyi silah olarak go-
riliiyordu. Fakat Horace Wells hentz ¢lmemisti, ama hala hastayda.
Olan1 biteni anlayabilmesi i¢in haftalar gegti. Ancak 7 Aralik 1846'da
«Hartford Courant»ta anestezinin bulucusunun kendisi olduguna ilis-
kin mitevazi bir agiklama yayinladi. Ve 12 Mayis 1847 de Morton ile
Jakson arasinda san ve sohret seferi i¢in acayip ve agik bir savas bas-
ladig1 zaman Wells yeniden bu konuda konusmak igin basvurdu. Bu
isi «Boston Medical and Surgical Journal» de yaptr ve yazisini $0y-
le bitirdi «Gercek sahibi oldugum bu bulusun hakkinin tarafima ve-
rilmesi gibi bir arzum da bulunmamaktadir.»

Morton ve Jacksonun ¢lum sessizligi taktigini kirmak i¢in bu ya-
71 da pek nazik gelmisti. Fakat Wells baska bir girisim yapacak du-
rumda degildi. Is ve saghk nedeniyle Avrupa'ya gitti. Fakat yirmidort
giinliik bir geziden sonra Paris’e vardiginda onu ¢ok sasirtan bir ka-
bul gordd.

Anestezinin gercek bulucusunun kim olduguna dair Jackson'un
bildirisi Fransa'nmn bilim dostu baskentinde 6yle bir ilgi uyandirmigt
ki Wells'in «Boston Medical and Surgical Journal> de ki mutevazi
aciklamasi, bulusun memleketindeki kamuoyundan ¢ok burada buyutk
bir dikkatle etid edildi. Paris'te tanminmis Amerikal dis tabibi Brews-
ter kendi istegiyle Wells'in ajani oldu, Wells'i kullp ve bilimsel ku-
rumlara gotirdii. Wells konusmaga zorlaninca bulusunun éykusine
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iliskin kantlar1 kendine &zgi utangacligy ile sundu. Wells Fransiz
cogkunlugu ile kutlandi. Amerika’ya doénisiinde bulusun ona ait olan
onemli kism i¢in ayrintili bilimsel bildiri hazirlamas: ve Paris tip ce-
miyetine iletilmek tizere Paris'e géndermesi kendinden istendi. O da is-
tegi yerine getirdi. Yazimn bashg soyle idi : «Guldiricli gaz, eter ve
diger gazlarin cerrahi operasyonlarda kullanilisinin kesfine iliskin»,
Bu bildiri bile ¢ok algakgoniillii idi. Fakat gercgekler o kadar cok on-
dan yana idi ki, yalmz Paris'te degil, Amerika Birlesik Devletleri'nin
ilgili gevrelerinde de dikkati ¢cekti.

Birbirleriyle yaptiklar:1 savasin ortasinda xakson ve Morton,
Wells'e kars1 ortak bir cephe alma geregini duydular. Her ikisi de giil-
dirict gazm kesinlikle agri uyusturucu bir madde olmadigim iddia
edip, Wells'i saf dis1 etmegi denediler.

«Kendi» guldiriicii gazina kars: yapilan bu dayanaksiz saldiriy:
kirmak i¢gin Weells kendi tizerinde guldiriacu gaz, eter ve kloroform
ile 0 mahvedici denemelere giristi. Iste bu denemeler onun kaderini
belirledi. onu New-York'a goturduler. 21 Ocak 1848 te onu hayatinin
felaketle sonlandig1 yukarida yazdigim New-York hapisanesinin bir
hticresine kapadilar. Oltimiinden birkag¢ giin sonra Paristen New-
York'a bir mektup geldi. Brewester yazmisti. Soyleydi : «Sevgili Wells,
Paris Tip Cemiyetinin toplantisindan yeni dondim. Orada bir oturum-
da gazlar1 agrisiz ameliyatlar yapmak igin ilk bulma ve basari ile kul-
lanma serefinin tek basina A B.D.de Hartford Connecticut’tan Horace
Wells'e ait oldugu saptandi.» Fakat bu mektup ge¢ kalmisti.

Morton ve Jackson, Wells'in dlimtnden sonra daha da buyik bir
siddetle birbirlerine saldirmaga devam ettiler.

Jackson avukat Ustliine avukat, yazar, gazeteci ve politikacilar: se-
ferber etti. Anestezinin bulunmasinin tek sahibi olma onuru igin ¢l-
ginca gayret sarfetti, Morton da daha cok avukat, parayla tutulmus
gazeteci ve politikacilar yardimiyla ayni seref ve daha ¢ok da para igin
savastl. Morton ve temsilcilerinin eter anestezisini lisans almadan kul-
lananlar1 aldiklar: patentle tehdit etmelerine karsilik vine de lisans
satislar: durdu. New-York goz hastanesinin eter anesetzisi kullanma-
sin1 kendine ait bir patente aykirt oldugu ve haksiz bir kullanim ol-
duguna iliskin dava ac¢tiysa da, Morton bu davayi kaybetti. Eter anes-
tezisi tim toplumun mali idi. Morton'un patentini aldig ilk yontem
ise pratik hayatta ¢oktan degerini kaybetmisti. Bundan dolay1 patent
iptal edildi. Bunun Uzerine Morton taktigini degistirdi. Parasal hak-
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lar1 yenmis, kandirilmis bir durum almayi yegledi. Simdi yalniz isin
cnurunu degil, bu onurun decletge de onayini istiyor, ayrica eter anes-
tezisinin kesfi icin «kurban ettigi» ylzbin dolar: istiyordu.

Savasla dolu on yil baslamis bulunuyordu. Belki de bu, isin en
¢irkin yani idi. Morton oyle tamklar ariyordu ki Wells'in gaz aneste-
zisini kesfine iliskin butin belgelerin yalan oldugunu soylesinler. Mor-
ton'un adamlar: yalmz bir tek kisiyi satin alabildiler. Bu glldiricu
gaz soluyup bacagim bankoya carpip kanatan Hartford’'lu Samuel
Cooley idi. Birden bire Cooley nasilsa bacaginin agr1 duyarsizliginl
tespi tedenin Wells degil, Morton oldugunu iddia ediyordu. Fakat bu,
olmis olan Wells'in hakim olan golgesini savasg alanindan silmege yet-
mivordu.

Wells'in bulusunu gerceklestirdigi eyaletin senatoru Smith, Wells,-
in yazisini gérmiis ve Morton'un kongreye muracaatini reddettirerek
normal mahkemeye havale edilmesini saglamisti. Fakat Savas daha
bitmemisti. Morton'un hirsi «bir mani'nin tehlikeli simrlari-na ulas-
must1. 1863 te kongre bir kez daha Morton'un istegivle karsilasti, Bu
defa Morton gaz anestezi bulusu igin ikiytzbin dolar istivordu. Fakat
Truman Smit hala isbasindaydi. Adigecen basvuruyu kongreye geti-
ren Kongre tyesi Hocper’'in «Dogu Demiryollar: Kurumu»nun yoneti-
cilerinden oldugunu saptadi. Bu kurumun uyeleri, «kurumun kasasin-
dan Morton'a ellibin dolar borg verdikieri zanni» altindaydilar. Bu borg¢
verilmis fakat geri 6denmemisti. Truman su soruyu yoneltti : Acaba
Hooper bu basvurusu ile Mortonu borcunu odeyecek duruma getirmek
ve demiryolu kasasindaki eksigi yerine koymak mi istiyordu? Kongre
Morton'a tazminat édenmesi icin yapilan en yiikld ve son basvuruyu
da reddetti.

Bu, Morton'un kaderini belirleyen olay oldu. Yanlsg sahiplenilen
bir hak icin yapilan bu savas, tehmin edilemeyecek bir miktarda pa-
raya maloldu. Morton artik bu ise yatirum yapacak ve para verecek
kimseyi bulamadi. Taraftarlar: ona yuz cevirdiler, Kapilar ona kapa-
niyordu. Fakat o bes yil daha ¢irpindi durdu. Kongre koridorlarinda
«ricacl» olarak beklemege bacladi. 1868 Temmuzunun ortasinda Was-
hington’dan tamamen bitmis bir durumda New-York'a geldi. Takip
paranoyasina kapilmis bir durum gostermekte idi. St. Luke Hospital'e
kaldirdilar. Kisa bir siire sonra da orada heniiz kirksekiz yasinda iken
oldda.
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En korkung diigmani Jackson, Morton'un akibetinden haberdar ol-
du. Fakat yine Jackson da karanlhk bir hedefe yoénelmisti. Kisiliginin
derinliklerinde on yillar boyu yasayan buyuklik kompleksi, sonucta
onu tutsak etti. 1873 te «Massachussets General Hospital»in akil has-
taliklar1 bolimiine bir daha ¢gikmamak tzere girdi. Orada kisiliginin
bir yikintis1 olarak yedi yil daha yasadi. 28 Agustos 1880’de «diinyaya
en buyuk mutlulugu bagislayan tg¢ talihsizin sonuncusurda bu din-
vayl terketti.

Gergekten anestezinin bulunmas: ile baslayan cerrahlarin buyik
donemi yildan yila yeni alanlar: fethetmege giristi.

SUMMARY

The Cesitory of the Surgeons

This avticle is a section of the book «The Cestury of the Surgeons»
which has published by jurgen thorwald in 1957. That book contains
the invention of anestfesia and the magnificant revolution in which the
surgery field.

In this part the first anesthetic elements; namely nitrogen onyde,
ether and chloroform, the first operations with using these gases and
the interesting struggle which has been occurred between «the inven-
tors of anesthesia» has been told with a literary narration.



ANKARA TIP MECMUASI (THE JOURNAL OF THE FACULTY OF MEDICINE) Vol. 46 : 395400, 1993

MIGREN TiPi BASAGRILARININ TEDAVISINDE
SFENOPALATIN GANGLION BLOKAJI'

Rasim Gokhan Oigay®** Mustafa Calgiiner™*”

Akut ve kronik agrilarin tedavisinde sfenopalatin ganglion blo-
kaji uzun stireden beri kullanilmakla beraber konuyla ilgili yeterince
kontrollii galisma yapilmamistir. Sfenopalatin nevraljide ve bununla
bircok benzer yénu olan kime basagrilarinda etkinligi kesinlesmistir
(3,4,8). Ancak lumbago, siatalji, dismenore, astma, angina ve maligni-
teye bagh agrilarda etki mekanizmasimin ne oldugu bilinmemektedir.
Bu konularda yapilmis yeterince kontrolld caligma yoktur ve vapilmis
olan az sayidaki calismalarda da geligkili sonuglar bildirilmektedir (1).
Sfenopalatin ganglion blokajinin bu ¢ok genis spektrumlu etkilerini
aciklayabilmek icin 6ne suriilmis olan bashca hipotezler ganglionun
karotid pleksus yoluyla servikal sempatik merkez ile baglantisi ol-
dugu goérusine dayanmaktadir. Agri iletiminin kap1 teorisine gére
servikal sempatik merkez bitin vicuttan gelen agr1 uyarilarmin ge-
cisini ayarlamaktadir ve bu merkezin bloke edilmesiyle tiim viicudun

agr1 esigi vikselecektir (8).

Sfenopalatin ganglionun transnazal blokajinda kullanilan topi-
kal anestezik genellikle % 10 kokain clmustur. Kokainin lokal anes-
tezik etkisinin yanisira, vazokonstritktor etkisinin de olmas, ézellikle
kime basagrilarinda semptomlar: bu etkisiyle kontrol altima aldigini
dustndiirmustir. Ancak vazokonstriiktor etkisi olmayan % 4 lidokain
ile yapilan kontrollii calismalar, bunun da kokain kadar etkili oldugu-
nu gostermis, boylece etki mekanizmasinin vazokonstriiksiyon degil
lokal anestezi oldugu kesinlesmistir (3,4).

* XXI. Turk Otorinolarengoloji Kongresinde sunulmustur.
** A U. Tip Fakiiltesi K.B.B. Anabilmi Dali Uzmani Doktoru
“»% A {J, Tip Fakiiltesi K.B.B. Anabilim Dali Ogretim Uyesi
Gelis Tarihi : 20 Mart 1992  Kabul Tarihi : 30 Aralik 1992
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Calismamizin konusu olan migren tipi basagrilarinda, sfenopala-
tin ganglion blokaji siklikla, kullamilmis olmakla beraber, literatiirde
kontrolli bir galisma yoktur.

MATERYAL VE METOD

Calismaya son dort yil iginde tedavi ettigimiz 57 migrenli hasta-
dan 2 yillik takip stureleri dolmus olan 21 hasta ile kontrol grubu ola-
rak plasebo uyguladigimiz 9 migrenli hasta alindi. Migren tanis1 ay-
rintili anamnez ile koyuldu. Organik patolojileri ekarte etmek icin
norolojik muayene, K.B.B. ve géz muayenesi ve sistemik muayeneler
yapildi, rutin kan tetkikleri, sintis grafileri, kranial ve servikal gra-
filer ahndi. Gerekli gérulen hastalara BBT ve EEG yapildi. Veriler
«Uluslararas1 Basagrisi Dernegi Basagrilart Siniflama Komitesi»nin
1989 yilinda yayinlamis oldugu kriterlere gore (7) yeniden gézden ge-
cirilerek siniflama yapildi.

Tedavi grubundaki 21 hastaya % 2 pantokain ile blokaj yapildi.
Plasebo grubundaki hastalarda ise serum fizyolojik kullanildi. Uygu-
lama uglarna az miktarda pamuk sarilan dért aplikatérle yapildi.
Aplikatorlerin biri orta konkanin altindan nazofarinks arka duvari-
na temes edene kadar arkaya, digeri orta konkanin tstinden sfenoid
kemik cismine temas edene kadar arkaya ve yukariya dogru iletildi.

Ayni islem karsi taraf igin de tekrarlandiktan sonra bu pozisyon-
da 30 dakika birakildi. Uygulama gtnde bir defa olmak tizere 10 gin
boyunca tekrarlanda.

BULGULAR

Hastalarin 19'u aurasiz migren (menstruel migren de bu grubea
dahil edilmistir), 6's1 kombine basagrisi (migren ile birlikte gerilim
basagrisinin bulunmasi), 5'i migren benzeri basagris1 (migren kriter-
lerinin yalmz birine uymayan, fakat gerilim basagris: kriterlerine de
uymayan basagrilari, veya migren kriterlerine uyan, fakat gecirilmis
atak sayis1 5'ten az olan olgular) olarak degerlendirildi (Tablo D).

Alt gruplardaki olgu sayilar: istatistiki anlam tasimak bakimin-
dan yetersiz oldugundan degerlendirmeler toplam rakamlar tizerinden
vapildl. Halen ¢alisma olgu sayisi arttirilarak ve tedavi grubunda % 2
pantokainin yanisira % 10 kokain kullanilarak sirdirilmektedir.,

Tedavi grubundaki 21 hastadan 19'unda tedavinin bitimini taki
ben iki ay i¢inde migren atag goriilmedi. Bu hastalara herhangi bir
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Tablo | : 30 hastanin cinsiyet, yas ve basadrisi gruplarina gore dagilhimi.
Tedavi grubu Kadin Ort.yas Erkek Ort.yas Toplam Ort.yas
Aurasiz m., 12 37 2 31 14 36
Kombine b.a. 3 39 1 44 4 40
Migren benzeri 2 29 1 35 3 32
Toplam 17 36 4 37 21 36
Plasebo grubu
Aurasiz m, 4 34 1 30 5 33
Kombine b.a. 1 29 il 42 2 35
Migren benzeri 2 32 0 — 2 32
Toplam 7 32 2 36 9 33

medikal tedavi verilmedi. Agrilar1 devam eden 2 hasta kombine bas-
agrisi tanist olan hastalard:. Tedaviden yararlanan 19 hastanm iki
yillik takiplerinde 11 hastada hic migren atagi olmadigl 6grenildi. 8
hastada ise 2 ay ile 18 ay arasinda degisen agrisiz déonemlerin sonun-
da migren ataklar: yeniden basladi. Tedavi grubundaki basari oran
kisa dénemde (2 - 18 ay) 19/21 (% 90.4), uzun donemde (2 yildan uzun)
11/21 (% 52.3) olarak belirlendi (Tablo ID.

Tablo Il : Tedavi ve piasebo gruplarindan alinan sonuglar
Kisa dénemde basari Uzun dénemde basar
Tedavi grubu (2—18 ay) (2 yildan uzun)
Aurasiz m. (14) 14/14 (% 100.0) 0/14 (% 642)
Kombine b.a. (4) 2/4 (% 50:0) 0o/4 (% 0.0
Migren benzeri (3) 3/3 (% 100.0) 2/3 (% 66.68)
Toplam (21) 19721 (% 90.4) 11/21 (% 52.3)
Plasebo grubu B
Aurasiz m. 5) 1/5 (% 20.0) 0/5 (% 0.0)
Kombine b.a. 2y o/2 (% 0.0 0/2 (% 0.0)
Migren benzeri (2) 1/2 (% 50.0) 1/2 (% 50.0)
Toplam (9) 2/9 (% 222) 1/9 (% 11.1)

Tedavi grubu ile plasebo grubu 't" testi kullanilarak ‘i;éil:sﬂ?asﬁrﬂ—
mis ve fark gerek kisa ve gerekse uzun dénemde p< 001 dizeyinde
anlaml bulunmustur.
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Plasebo grubundaki 9 hastadan 7'sinde iyilesme goériilmedi. Agri-
s1z migren tanisi olan bir hastada basagrilart uygulamanin bitimin-
den dort ay sonra yeniden basladi. Migren benzeri basagris: tanisi olan
bir hastada ise plasebo uygulamasin takiben iki yillik takipte atak go-
rilmedi. Plasebo grubunda basari orari kisa dénemde 2/9 (% 22.2),
uzun donemde 1/9 (% 11.1) bulundu. Tedavi gruku ile plasebo grubu
arasinda yapilan istatistiki karsilastirmalar gerek kisa ve gerekse
uzun dénemde p<0.01 diizeyinde anlaml gérildi (Tablo II).

TARTISMA

Migrende basagrisinin kranial ekstraserebral arterlerdeki dilatas-
yonla paralel oldugu gdsterilmistir. Ancak bu arterlerin artifisiel dila-
tasyonu basagrisina neden olmakla beraber, bu agri migrene benze-
memektedir. Migrenli hastalarda agri sirasinda agri esiginde diisme
oldugu goésterilmistir (9). Bu bulgular migrende santral mekanizma-
lerm incelenmesini giindeme getirmistir. Cesitli migren tiplerinde en-
dojen peptidlerin serum ve BOS diizeyleri incelenmis ve hentiz yveterli
olmamakla beraker bazi anlamlh sonuglar alinmistir (2,6). Migrenden

sorumlu olarak hem vazodilatasyona yol agan, hem de agri esigini dii-
stren bir etken oldugu disintlmiis ve (migren progesi) adi verilmis-
tir. Bu muhtemelen santral bir mekanizmadir (9).

Migren etyolojisinde serotonin metabolizmas: bozuklugu oldugu
bilinmektedir. Serotonin blaytik oranda tromkositlerde bulunur. Ancak
vapilan arastirmalar serctoninin santral sinir sisteminde de bulundu-
gunu ve agr1 kontroltinde 6nemli rolti oldugunu gdstermistir. Medulla
spinalisde servikal 2, segmentte bulunan agr merkezinde agrinn ile-
timini inhibe eden vendéromediator olarak GABA ve enkefalinleri kul-
lanan internéronlar serotonerjik ve adrenerjik kontrol altindadir (5).
Serotonin ve adrenalin salgilayan beyin merkezleri bir yandan agri
merkezini denetlerken, kir yandan da kortekse kan akiminmi reglle
edici uyarilar yollamaktadir. Bu merkezlerde monoamin seviyesindeki
bir degisikligin hem kortaksin ken akimini degistirecegi, hem de agr1
merkezindeki kontrol kapilarim acarak agri esigini distrecegi ongo-
ralmigtir. Bu, migren progesi denilen ve santral bir mekanizma oidu-
gu dustintilen progesle uyumludur (5).
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Ekstrakranial damarlardaki kan akiminin degismesi ise refleks
yolla olmaktadir. Refleks arkimin efferenti n. petrosus superfisialis
major'dur. Sinir bloke edildigi zaman bahsedilen degisikliklerden bir-
cogunun kayboldugu deney hayvanlarinda gosterilmistir. Ayni za-
manda trigeminal sinirin uyarilmasinin da refleks arkini aktive ettigi
gosterilmistir. Yine migren progesinin baslamasiyla uyarilan adrenal
glanddan salgilanan noradrenalinin, trombosit agregasyonuna ve so-
rotonin desarjina yol agarak demarlar: sensitize ettigi iddia edilmis-
tir. Boylece tipik migren agris1 olusmakta ve agri impulsu trigeminal
sinirle beyin sapina geri dénerek bir kisir déngu olusturmaktadir (5).

Bahsedilen kisir donginiin kirilmas: hem periferik hem de santral
mekanizmalarla mumkundiir. Bu amacla pek ¢ok medikal tedavi de-
nenmistir. Bizim calismamizda kullanilan yontem ise refleks arkimin
hem afferent, hem de efferent yoluyla baglantilar1 olan sfenopalatin
ganglion’un blokajidir. Agrilarin kisa dénemde kontroli bu mekaniz-
mayla aciklanabilmektedir. Ancak uzun dénemde kontrolin nasil sag-
landigimi aciklamak su an igin mumkin degildir. Uygulanan blokajla
santral sinir sistemindeki mediatér seviyelerinde uzun sureli veya ka-
lic1 bir degisiklik olustugu éngoriilebilirse de bu konuda aragtirmalara
ihtivac vardir.

Sonuc olarak mekanizmas: hentiz tam olarak aydinlatilamamis
olmakla beraber sfenopalatin ganglion blokajimin migren tedavisinde
etkili bir yontem oldugu diistintlmiistiir. Uzun stire veya kalic1 kontrol
saglanan olgularin yanisira kisa siire kontrol saglanan olgularda da
tekrarlanan blokajlarla ila¢ kullanmadan (veya minimal dozlarda
kullanarak) migren kontroli miimkiin olabilecektir.

OZET

Migren tedavisinde sfenopalatin ganglion blokajinin etkisi plasebo
kontrolli bir calisma ile arastirildi. % 2 pantokain kullanilarak aliman
preliminer sonuglar migren tedavisinde sfenopalatin ganglion bloka-
jinm etkili oldugunu gosterdi.

Anahtar Kelimeler : Basagrisi, Sfenopalatin ganglion.
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SUMMARY

Sphenopalatine Ganglion Blokage In Treatment of Migraine

Effect of sphenopalatine ganglion blokage in treatment of migraine
is evaluated with a plasebo controlled study. Preliminary results, using
% 2 pantocaine, showed that sphenopalatine ganglion blokage is effec-
tive in treatment of migraine.

Key Words : Headache, Sphenopalatine ganglion.
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GEBELIGIN HIPERTANSIF HASTALIGINDA UTERUS iCi
GELISME GERILIGI RISKI ve SERUM HUMAN
PLASENTER LAKTGJEN (HPL) ve TOTAL
GSTRIOL (E3) DEGERLERI

Semra Kahraman® Ali Cetin”® Giilay Kurtay*" Feride Soylemez**

Gebeligin hipertansif hastaliginin etiyopatogenezi obstetrik bili-
min henuz ¢ozemedigi énemli konulardan biridir.

Hipertansif hastalikta, normal gebeliklerde gorilen fizyolojik ds-
gisimlerin olmamas1 yanisira, uvteroplasenter parfiizyonda azalma ve
plasenter yatakta patolojik degisiklikler de gozlenmektedir (1).

Plasenter hasarin yayginlasmasi sonucu plasenter infarkt artar
ve fonksiyvon bozuklugu sonucu malniirisyon gelisir. Maternal ve
fetal mortalite hipertansiyonun siddeti ile direk olarak ilgilidir (2).
Bu olumsuz degisimler nedeni ile hipertansif hastalikta anne ve fetis
ilginin odak noktasidir. Dismatirite ve fetal kayip gelisebilir.

Gunumuzde hipertansivon nedeni ile boylesine risk altinda bulu-
nan fetiisiin durumunu yakin takio etmek, intrauterin ve postnatal
donemde ciddi komplikasyonlar: davet eden intrauterin gelisme geri-
ligini (IUGG) tanimak ve biokimyasal analizleri kullanmak oldukea
Onemlidir.

Bu calismamn amaci gebeligin hipertansif hastaligimin seyrinde
fetoplasenter durumun tayini i¢cin [UGG'nin taminmast ve serum HPL
ve total E3 degerlerinin takipteki éneminin arastirilmasidir.

MATERYAL VE METOD

1986 - 1988 yillar: arasinda A.U.T.F. Kadin Hastaliklar: ve Dogum
Anabilim Dali Obstetrik Unitesi'ne basvuran 57 gebe bu calismaya da-
hil edilmistir.

*SSK Ankara Dogumevi, Uzman Dr.

* SSK Ankara Dogumevi, Uzman Dr.

** AUTF. Kacdin Hast. ve Dogum Anabilim Dali, Prof. Dr.
** AUTF. Kadin Hast. ve Dogum Anabilim Dali, Do¢. Dr.
Gelig Tarihi : 27 Haziran 1991, Kabul Tarihi : 28 Mayis 1993
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Hipertansif 45 hasta arastirma grubunu, obstetrik herhangi bir
patolojisi bulunmayan normotensif 12 gebe ise kontrol grubunu olus-
turmustur.

Her iki grupta da gebeler son {rimesterden secilmistir. Gebelerde
hipertansiyon yéninden tani konulmadan ve kan érnekleri alinma-
dan once tuz kisitlamasi yada ila¢ alimi mevcut degildi.

Gebelerin kan basinglar: en az yarim saat istirahati takiben her
on dakikada bir, iki kez o6lciiliip ortalamalar1 alinarak degerlendiril-
mistir. Kan basimci yuksekligi kesinlesen gebelerden, yarim saat sirt
usti pozisyonda dinlendirildikten sonra kan alinmistir,

Hipertansif gebeler degisik klinik durumlarda olduklarindan di-
astolik kan basinc: 100 mm Hg ve altindakiler ile 100 mm Hg Ustiinde-
kiler olmak tizere iki alt gruba ayrilmstir.

Olgularin gebelik yas: tayinleri son adet tarihleri esas alinarak
degerlendirilmis ve ozellikle IUGG yoniinden timitine ultrasonografik
inceleme yapilmistir. Postpartum dénemde plasenia ve bebek dogum
agirhigl izlenerek, gebelik haftasia uygun degerlerin % 10 yada daha
altinda bulunmas ile IUGG tams: kesinlestirilmistir,

Toshiba Sonolayer 35 A real-time ultrasonografi cihazi ile bipar-
yetal gap (BPD) femur uzunlugu (FL), fetal abdomen gevresi dlgiile-
rek IUGG taranmistir. Standart sapmanin % 5 orani altindaki deger-
ler IUGG olarak degerlendirilmistir. Bu bulgular postpartum agirl-
g1n beklenen degerin % 10 altinda bulunmasi ile teyid edilmistir (2).

HPL icin Diagnostic Products Corporation firmasimin kitleri ile
galisilmig, total E3 ise Amersham’in RIA kiti kullanilarak élgilmustir.

Istatistiki analizde student’'s t testi ve iki ortalama arasindaki
farkin énemlilik testi yapilmistir.

BULGULAR

Arastirma grubunu olusturan 45 hipertansif gebenin yaslari 18-
39 arasinda degismekte olup ortalama yas 27.2 idi. Kontrol grubunu
olusturan 12 gebede ise yas dagilimi 27,2 olarak bulundu.

Arastirma grubundaki hastalarin 21'i nullipar olup, 2 hastada da-
ha 6nceden birer diistik dykiistt mevcuttu, Kontrol grubunda ise 6 has-
ta multipar, 6 hasta ise nullipar idi.
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Hipertansif grupta 16 hastada seri ultrasonografik inceleme sonu-
cu ITUGG tanisi kondu. Kontrol grubunda postpartum dogum agirhigl
ve plasenter agirlik ile kiyaslanan dogum agirhigl ve ultrasonografi
bulgularina gore gelisme geriligi saptanmadi.

Normotansif grupta ortalama dogum agurligt 3350 gr iken hiper-
tansif grupta bu deger 2246 gr. olarak bulundu. Dogum agirhgl yo-
niinden iki grup arasi fark anlamh idi (p<0.05) (Tablo D).

Tablo | : Normotansif Gebeler ile Hipertansif Gebeler Arasinda Dogum Agirhgr (&)
istatistiksel Sonuglari

Dogum Agirhg

Normotansif &
n=12 3350+339

Hipertansif &
n—=45 2246 =176

# Degerler gram olaralk. verilmigtir.
& istatistiki farklilik p<C0.05

Diastolik kan basinci degeri 100 mm Hg ve altindakiler hipertan-
sif gebelerde ortalama dogum agirhig: 2689 gr, 100 mm Hg ustiindeki-
lerde ise 1962 gr olarak bulundu. Aradaki fark anlamh idi. (p< 0,05)
(Tablo II).

Tablo Il : Normotansif Gebeler ile Diastolik Kan Basinei 100 mm Hg ve Altindaki Hipertansif
Gebelerde Dogum Agirhklarinin () Istatistiksel Sonuglari

Dogum Agirhg

x + Sx
Normotansif &
=12 3350.0+:339.00
Diastolik kan basinci &
100 mm Hg tsti 2689.0+228.00

u Degerler gram olarak verilmistir.
& Istatistiki farkhlik p<0.05
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Normotansif grup ile diastolik kan basinci degeri 100 mm Hg tze-
rinde olan hipertansif grupta dogum agirlhigl yontinden fark istatis-
tiki agidan oénemli bulundu (p< 0.05) (Tablo III).

Tablo Il : Normotansif Gebeler ile Diastolik Kan Basinc 100 mm Hg Uzerindeki Hipertansif
Gebelerde Dogum Agirhginin () istatistiksel Sonuglari

Dogum Agirhig

x + Sx
Normotansif &
n=12 3350.0£339.00
Diastolik kan basimci &
100 mm Hg tsti 1962.8+227.39

i Degerler gram olarak verilmistir.
& Tstatistiki farklilk p<<0.05

Diastolik kan basinci 100 mm Hg altinda ve tizerinde bulunan hi-
pertansif grupta dogum agirhigi yoninden istatistiki degerlendirme
farkl anlamhdir {(p< 0.05) (Tablo IV),

Tablo 1V : Diastolik Kan basinci 100 mm Hg ve Altindaki Gebeler ile 100 mm Hg
Uzerindeki Gebelerde Dogum Agirliginin (u) istatistiksel Sonuglari

Dogum Agirhig
X + Sx

Diastolik kan basinc &
100 mm Hg ve alta 2689.0+228.00

Diastolik kan basinci &
100 mm Hg tsti 1962.8+227.39

# Degerler gram olarak verilmistir,
& Istatistiki farkhilik p<0.05

Asgagidaki sekillerde diastolik kan basmc: degerleri ve her grup
igin HPL ve Total E3 degerleri grafiksel olarak gosterilmistir, Ayrica
her iki gruptaki diastolik kan basinci degerleri ve bu olgulardaki do-
gum agirhiklar: grafiksel olarak izlenmektedir (Sekil 1-2-3).

Hipeftansif grupta serum HPL ve Total E3 degerleri normotansif
gruba goére diastolik kan basinct ayirimi vapilmaksizin énemsiz bulun-
mustur (p<0.05) (Tablo V).
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- Diastolik kan basinci ve HPL degerleri

Tablo V : Normotansif Gebeler ile Diastolik Kan Basinci 100 mm Hg ve Altindaki
Hipertansif Gebelerde HPL (u), Total E3 (*), Degerleri

HPL E3
X = Sx x &= Sx
& &
Normotansif n = 12 13.10+1.87 172.33+£25.5
Diastolik kan basinc & &
100 mm Hg ve alta 6.740+1.57

85.36==17.67

u Degerler pgr/ml
" Degerler ng/ml

& Istatistiki farkhlik p< 0.05
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Sekil 2 : Diastolik kan basinci ve Total E3 degerleri

Normotansif grup ve diastolik kan basinc1 100 mm Hg alt1 ve usti
hipertansif gebelerde HPL ve Total E3 degerleri anlamh olarak diisik
bulunmustur (p<0.05) (Tablo VI) {(Tablo VI,

Tablo VI : Normal Gebeler ile Diastolik Kan Basinci 100 mm Hg Uzerindeki
Hipertansif Gebelerde HPL (), E3 (*], Degerlerinin istatistiksel Sonuclart

x + Sx X &£ Sx
HPL E3
& &
Normotansif n = 12 13.10%+1.87 172,33:1=25.5
Diastolik kan basmct 100 & &
mm Hg ve usti 7.340+1.39 92.29:14.90

# Degerler wgr/ml
" Degerler ng/ml
& lIstatistiki farkhiik p< 0.05
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Diastolik kan basinci ve dogum agdirhigi degerleri

Normotansif ve Mipertansif Grupta HPL (w), Total E3 (¥),
Degerlerinin Istatistiksel Sonuglari

HPL E3

X *+ Sx x = Sx
Normotansif n = 12 13.10:£1.87 172.332:25.5
Hipertansif n = 45 7.0131.06 88.51+11.53

,u_ Degerler ugr/ml
" Degerler ng/ml

& Istatistiki farklilik p< 0.05

Diastolik kan basincina goére, hipertansif gebelerde HPL ve Total

E3 degerleri arasindaki fark anlamli bulunmamstir.

lo VIII).

(p< 0,05) (Tab-
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Tablo VIII : Diastolik Kan Basinci 100 mm Hg ve Altindaki Gebeler ile 100 mm Hg
Uzerindeki Gebelerde HPL (), E3 (*), Degerlerinin istatistiksel Sonuglari

HPL E3
X + Sx x * Sx
Diastolik kan basinci & &
100 mm Hg isti 6.74+1.57 85.36117.67
Diastolik kan basinci & &
100 mm Hg ve alta 7.340+1.39 92.29+14,90
pﬁ Degerler pgr/ml
* Degerler ng/ml
& Istatistiki farklihk p<0.05
TARTISMA

Gestasyonel hipertansiyon tim gebeliklerin % 6 - 8'inde mevcut-
tur (1,2). Hipertansiyon nedeni ile desidua ve myometriumdaki spiral
arterlerin duvarinda olumsuz degisimler meydana gelirken, bir yan-
dan da uteroplasenter kan akiminin azalip IUGGne neden oldugu

ve boylece ciddi fetal komplikasyonlar: davet ettigi bilinmektedir (17,
18).

Hipertansif gebe grubundaki total perinatal mortalite orani aras-
tirma grubuna oranla 2 -3 kat artis géstermektedir (9,11).

Moore ve Redman'in galismalarina gore 34, gebelik haftasindan
énce preeklampsi tanis1 alan annelerin bebeklerinde % 82 oraninda
IUGG saptanmastir (11).

Bizim galismamizda bu oran % 38,8 olarak bulunmustur. Hiper-
tansif grupta dogum agirligi, normotansif gruba gore anlaml bir se-
kilde disuk ¢itkmistir. Normotansif grupta IUGG goézlenmemistir (Tab-
lo 1-1),

Westergaard ve ark. gestasyonel hipertansiyon ve IUGG arasin-
da ciddi korelasyon saptamiglardir, Ayni bulgular Spellacy ve arkadas-
larimin galismalan ile desteklenmistir (16,13,14,15).

Hardy ve ark. ise hipertansivonda IUGG olusmas: igin gegecek
siirenin uzun olmas: gerektigini belirtmislerdir (3).
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HPL plasentanin luteotropik, mammotropik, laktojenik ve soma-
totropik 6zelliklere sahip, polipeptid yapida, sinsityotropoblastlar tara-
findan sentezlenen, imminolojik olarak insan bliylime hormonuna
benzeyen bir hormondur (4,6,8). Seviyesi plasental dokunun agirhik
artisina paralel olarak ylkselme gosterir, cogul gebeliklerde yliksek
miktarda bulunur. Uteroplasental perfiizyon bozuldugunda, ya da
plasenta hacmi azaldiginda HPL seviyesi diisuk bulunur (6,8,19).

Spellacy ve arkadaglar1 hipertansiyonun ciddiyeti ile diigiik
serum HPL degerleri arasinda yakin korelasyon saptamislardir (13,
14715).

Lindberg ve Nillson HPL degerlerini preeklamptik hastalarda ol-
dukga diistik bulmuslardir (8).

Estriol sentezi hem fetiis ve hemde plasenta tarafindan gercekles-
tirildigi igin fetoplasental Unite hakkinda en iyi bilgi veren hormonlar
arasmnda kabul edilir. Fetal adrenalde sentezlenen DHEA-S fetal ka-
racigerde hidroksilasyona ugrar, plasentaya gecip plasental enzimi ile
serbest steroide hidrolize olur. Plasenta 16 alfa OH-DHEA-S'1 E3 e
aromatize eder ve serbest E3 halinde anne serumuna verir, Elde edilen
E31n % 901 fetaplasental unite tarafindan sentezlenir (5,7,12).

Reynolds ve arkadasglar: hipertansif ve IUGG olan vakalarda ge-
beligin gec donemlerinde serum E3 degerlerini diisik bulmuslardir
(1n

Orta derecede preeklampsi durumlarinda serum Total E3 seviyesi
genellikle normal iken, agir preeklampside idrar E3 seviyesine paralel
olarak serum E3 seviyesindede azalma izlenmektedir (9,10,16).

Hardy ve Manson uzun sureli hipertansiyondaki E3 degerini kisa
siuireli olanlara gére daha diisiik bulmuslardir (7).

Calismamizda elde edilen bulgular yukaridaki sonuglarla genel
olarak uyumlu bulunmustur.

Diastolik kan basinci siddetine gore aradaki fark hipertansif grup-
ta onemsiz iken, HPL ve Total E3 degerleri hipertansif ve normotansif
gruptan anlaml olarak farkli bulunmustur (Tabl o01,5,6,7,8).

Sonug olarak hipertansiyvon IUGG olusturan en énemli nedenler-
den hirisidir. Bu grupta dismatirite ve fetal 6lim orani artmstir,
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Hormonal monitdrizasyon, elektronik fetal monitérizasyon ve ult-
rasonografi yardimu ile IUGG tanisinin erken konulmasi ve gebeligin
gelecegine karar vermek acisindan hipertansif gebelerin yakin ta-
kibi énemlidir,

OZET

Son trimesterde 45 hipertansif ve 12 normotensif gebede intraute-
rin gelisme geriligi (IUGG) riski arastirildi ve serum Human Plancen-
tal Laktojen (HPL) ve Total Ostriol (E3) degerlerine bakildi.

Hipertansif grup, diastolik kan basinci 100 mmHg ve altinda ve
100 mmHg iistiinde olmak lzere 2 gruba ayrilarak incelendi. Gruplar
arasi yas ve parite farkli degildi. Hipertansif hastalarin % 38,8 inde
TUGG saptandi. Normotansif grup ile diastolik kan basinci degeri 100
mmHpg tizerinde olan hipertansif grup arasinda dogum agirlig1 yoénin-
den fark énemli bulundu (p<0,05).

Hipertansif grupta HPL ve Total E3 degerleri normotensif gruba
oranla belirgin sekilde dusik bulundu (p<0,05), ancak hipertansiyo-
nun siddeti ile diisiik hormon degerleri arasinda bir iliski saptanma-
da.

Anahtar Kelimeler : Gebeligin hipertansif hastaligl, Intrauterin
gelisme geriligi, Human plasental laktojen, Total estriol.

SUMMARY

The Risk of Intrauterine Growth Retardation and Evaluation of Human Placental Lactogen
(HPL) and Total Estriol in Hypertensive Gestational Disease

45 pregnant woman who have gestational hypertensive disease
and 12 normotensive pregnant women in their last trimester, have
been investigated for intrauterine growth retardation (IUGR) risks,
and their serum Human Placental Lactogen (HPL) and Total Estriol
(E3) values have been compared. There were no differences between the
age and parity in two groups.
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We have seperated the hypertensive patients into two groups
according to their diastolic blood pressure being above and below 100
mm Hg.

Amongst the hypertensive pregnancies the IUGR was 38.8 %. Bet-
ween the normotensive and hypertensive group a diastolic blood
pressure above 100 mm Hg, the statistical difference was found im-
portant with regard to the birth weight (p<0,05), but there were no
statistically significant differences between hormones and diastolic
pressure levels.

Key Word : Intrauterine growth retardation, Human placental
lactogen, Total estriol, Gestational hypertensive disease.
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OTISTIK BOZUKLUKTA TANI KOYMA VE
BELIRTI DAGILIMI

Melda Akcakin® Efser Kerimoglu**

Erken bebeklik otizminin 1943 yilinda Kanner tarafindan tanim-
lanmasindan bu yana, bu konuda pek ¢ok ¢alisma yapilmistir. Kanner
ilk yayimindan 28 yil sonra 1971 yilinda yayinlanan bir ¢alismasinda,
bu stire icinde en iyi gelismenin tam 6lgitlerinde oldugunu bildirmig-
tir (9). 1971 yiindan bu yana gegen 20 yili askin siire iginde de, otizm
biraz daha anlasilmakla beraber, gene en iyi gelismenin tani olgutle-
rinde oldugu séylenebilir. Bu sure iginde klinisyenler tarafindan tani
koymada yaygin olarak kullanmilmaya baslanan DSM III (Diagnostic
and Statistical Manual of Mental Disorders) (3) ve DSM III-R (4) ya-
yinlanmistir. Arastirmalarda ortak tam dlgutlerine gére ¢ocuklar de-
gerlendirilip arastirmalarin karsilastirilmasinda kolayhk saglanmisg-
tir. Ancak tani konurken, birbirinden c¢ok farkl ézelliklere sahip go-
cuklarla da karsilasilmaktadir. Bu nedenle siniflandirma sistemlerinin
gozden gecirilmesi sirasinda, otizmin alt gruplara ayrilmasiyla ilgili
calismalar yapilmaktadir (17,22). Bu dizenlemeler otistik ¢ocuklar
hakkinda daha ayrintili bilgiler elde edilmesini saglayacaktir.

Klinigimizin kurucusu Prof. Dr. Mualla Oztiirk'tin ozel ilgi alan-
larindan biri de otistik ¢ocuklar oldugu igin (13,14,15), bizim igin otis-
tik gocuklarin hep ayri bir yeri ve ayricaligi olmustur.

Klinigimizde, 1980°1i yillara kadar otistik cocuklarda tam koyar-
ken Kanner'in vakalarinda tanimladig: ézellikleri dikkate alir ve klinik
degerlendirmeye énem verirdik. DSM IIT (3) ve DSM III-R (4) yaym-

* AU. Cocuk Psikiyatrisi Bilim Dal, Otistik Cocuklar Tedavi ve Arastirma Merkezi
Yrd. Do¢ .Dr. KL Psikolog
** AU, Cocuk Psikiyatrisi Bilim Dali, Otistik Cocuklar Tedavi ve Arastirma Merkezi
Prof. Dr. Cocuk Psikiyatristi
Hacettepe Universitesi ve GATA Cocuk Psikiyatrisi Béliimlerine igbirliklerinden
dolay1 tesekkiir ederiz.
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landiktan sonra, bu smiflandirma sisteminin, otizmle ilgili tan1 Olgtit-
leri, tan1 koymamizda klinik degerlendirmeye ilaveten temel bir daya-
nak noktasi cldu. Bu tir cocuklar degerlendirirken zamani daha eko-
nomik kullanma amaciyla yart yapilandirilmis bir gériisme ¢izelgesi
de hazirladik. Bu gizelgede demografik ozellikler, farkedilme yasi, tani-
nin ne zaman kondugu, énceki tedavi, egitim, gebelik ve dogum oykii-
s, erken gelisimi, kullandig ilag gibi genel bilgilerin yanisira, DSM
ITI-R otistik bozukluk tani dl¢litlerine de yer verildi. Ayrica klinik géz-
lemlerimizden ve bu konuda gelistirilmis élgeklerden yararlanarak
(16,28) gelistirdigimiz 27 maddelik bir Ek Belirti Listesi de bu goériusme
gizelgesinde yer ald1 (2).

Calismanin amaclarindan biri, otistik bozukluk gosteren grubu-
muzun DSM III-R (4) ve yukarida anilan goriisme cizelgesinde yer alan
Ek Belirti Listesine gore, helirti dagilimini incelemektir. Bunun yani-
sira, degisik zeka diuzeyinde oldugu diisinilen otistik gocuklarin be-
lirtileri karsilastirilarak, zeka dizeyi farkli olanlarin belirtilerinde de
fark olup olmadig arastirilacaktir. Ayrica, degisik egitim dizeyinde-
ki ailelerin, gocuklarinin belirtilerini farketme ve bir cocuk psikiyat-
risi klinigine gétiurme yaslar: incelenecektir,

1991 y1l1 basinda, klinigimize baglh Otistik Cocuklar Tedavi ve Aras-
tirma Merkezi kuruldu. Merkezin kitle iletisim arag¢larinda tanitim ve
Ankara’daki cocuk psikiyatrisi klinikleriyle yogun ishirligi sonucunda,
son 2 yilda ¢ok sayida otistik cocuk klinigimizde degerlendirildi. Aras-
tirmanin bir diger amaci da, klinigimizin kurulusundan, bu merkezin
acilisina kadar gecen 14 yillik stirede tani konan 44 gocukla, merkezin
kurulusundan sonraki 2 yvilda degerlendirilen 75 gocuk, cinsiyet orani,
anababa egitimi, ylirime ve ilk kelimelerini séyleme yaslar: yoniunden
karsilastirilarak, otistik grubumuzda, bu degiskenler yoéntinden bir
degiciklik olup olmadigini incelemektir.

YONTEM

Denekler :

Deneklerimiz, yliksek fonksiyonlu 25, zeka kusuru olmayan 18 ve
zeka o6zlrld oldugu diusinilen 21 denekten olustu.

1 — Ankara Universitesi Tip Fakiultesi Cocuk Psikiyatrisi Bilim
Dali'na Ocak 1976 tarihinden Ocak 1993 sonuna kadar getirilen gocuk-
lardan 119'una DSM II[-R (4) tam Olglitlerine gore, otistik bozukluk
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tanis1 konmustur, 119 denekten 31’ine zeka testi uygulanabilmistir, 25
gocugun zeka bolimianin (ZB) 5C6-119 arasinda degistigi, 17’sinin ise,
7B'11 80'1n Ustiinde bulunmustur. Test uygulanabilen diger 6 ¢ocugun
ZB1inin ise 31-47 arasinda degistigi saptanmistir. Zeka testi olarak
gogunlukla Stanford-Binet (L-M) (23), 3 cocuga ise Wechsler Cocuklar
icin Zeka Olgegi (WISC ya da WISC-R) uygulanmistir (2),27). Bazi
yazarlar tarafindan ZBi1 70'in tsiinde olan gocuklar ylksek fonksi-
yonlu otistikler olarak degerlendirilmektedir (5,6). Bu simir1 60’a ka-
dar indiren yazarlar da vardir (26). Bizim grubumuzda, ZB 50-59 ara-
sinda olan ve dzel alt stnifa giden cocuklar icinde de kendiliginden oku-
ma yazma Ogrenen, giizel resim yapan, 6gretmenleri tarafinda da si-
mf arkadaslarindan daha ¢abuk 6grendikleri belirtilen ¢ocuklar var-
dir. Bu nedenlerden dolayi, gergek zeka potansiyellerinin, zeka testin-
de gosterdikleri performanstan daha iyi oldugu dusintlmektedir. Bu
ylzden bu calismada ZB 50-119 arasinda degisen 25 cocuk yuksek fonk-
siyonlu olarak degerlendirilmigtir.

2 — Otistik ¢ocuklarin isim listesinden, klinik olarak zeka o6zur-
i olmadig: diistiniilen cocuklar segildi. Bu se¢im yaoilirken, otistik
bigimde konusma (ekolali, zamir karistirma v.s), sozcik dagarcigl zen-
ginligi, kolay 6grenme, resim, mizik ya da boz-yap konusunda bece-
risi olma 6zelliklerine dikkat edildi.

3 — Ayni yolla, zeka ézurld oldugu diisiiniilen cocuklar belirlen-
di. Bu gocuklar, sézciik dagarciklarinin kisitli olmasi, bir ¢ok defa yi-
nelenen kavramlar: égrenememe, herhangi bir beceri gézlenmeme
dlgutlerine gore secildi.

Bu 2 grup cocugun secimi igin, diger bir klinisyenin de zeka dua-
zeyleri konusunda diisiincesi alindi. Bu gocuklar Otistik Cocuklar Te-
davi ve Arastirma Merkezinin bireysel-grup tedavi programlarinda
olduklarindan, dzellikleri iyi bhilinen gocuklardi. 2 klinisyenin ayn ka-
naati paylastig1 18 cccuk zeka 6zurli olmayan grubu, 21 ¢cocuk da ze-
ka ozirli olan grubu olusturdu. Bu 2 gruptaki ¢ocuklarin hi¢ biri koo-
pere olmadigindan zeka testi uygulanamadai.

Arastirmamizin amagclarindan biri de farkh egitim duzeyindeki
anababalarin cocuklarmmdaki bozuklugu farketme ve klinige getirme
yvaslarim1 karsilastirmaktir, Bu amagla, ana babalarin egitim dizeyi

gdzden gecirildi. Anne ya da babadan birinin, 75 ailede ylksek okul,
32 ailede ortackul va da lise, 12 ailede de ilkokul mezunu oldugu be-
lirlendi. Bu aileler de farklh egitim diizeylerini temsil ettiler.
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isiem :

Tum denekler, Akcalkin ve ark. (2) tarafindan gelistirilen, DSM
III-R (4) otistik bozukluk tani 6lglitlerini de igeren yar: yapilandirilmis
gorusme cizelgesiyle, aile gériismesi yapilarak degerlendirildiler. DSM
ITI-R'da, otistik bhozukluk tanisi koymak icin, yas élgutuniin disinda 16,
Ek Belirti Listesinde de 27 madde vardir. Bu arastirmada, var olan
belirtiler «1», olmayanlar da «0» olarak puanlandi. Tani koymayla
ilgili daha ayrimtili bilgiyve bir diger ¢calismada yer verilmistir (1).

BULGULAR

Tablo I'de otistik grubumuzun (N : 119) DSM III-R (4) tanm 6lgtitle-
rinin yuzdeleri verilmistir. Oyun kuramama (% 96) ve arkadas iliski-
lerine kayitsizlik (% 95), hemen hemen grubun tamaminda goézlenmis-
tir. Buna karsin rituel (% 23), aynmlik tutkusu (% 34), nesnelerin bazi
bolimleriyle ugras (% 53), ses tonunu ayarlamada glicliik (% 55) da-
ha seyrek goriilmiistir. Diger belirtileri ise, grubun % 65'inden daha
fazlas1 gdstermistir.

Ek belirtilere bakildiginda (Tablo II), zaman zaman igine kapan-
ma ve ulasilamama (% 81), baz1 sesleri isitmez gibi tepki vermeme
(% 78), asirl hareketlilik (% 76), sevimli hulunma (% 55), evet-hayir
kelimelerini kullanmama (% 56), durdurulamayan aglamalar (% 51),
muzik dinlemede 1srar (% 51) en sik gortlen belirtilerdir.,

Tablo III'de bu ¢alismada yliksek fonksiyonlu olarak kabul edilen
25 gocugun zeka testi bulgular: verilmigtir. 8 gocugun ZB 50-59, 4 gocu-
gun 60-69, 3 gocugun 70-79 ve 10 gocugun 80-119 arasinda bulunmustur.
Bu cocuklarin egitim durumlarina bakildiginda ZB'U 50-59 arasin-
da olanlarin, 3’4 normal egitime (ilkokul), 51 6zel alt sif egitimine
(ilkokullarda bulunan egitilebilir-hafif derecede zeka o6zurlil cocuk-
larin devam ettigi simiflar) devam etmektedir. ZB'1 60-69 arasinda

olanlar arasinda 31 normal egitime, 1'i anaockuluna, ZBi 70-79 arasi
olanlarin 2’si normal okula, 1'i anaokuluna devam etmektedir. ZB'{
80-119 arasinda olanlarn ise, 6's1 normal okula, 4'4 henuz anaokuluna
gitmektedir. Zeka 6ziirlli olmadig disuntilen grubun ise (Tablo IV)
6’sinin normal okulda, 2 sinin dzel egitimde (dgretilebilir-orta derece-
de zeka 6zlirll gocuklara egitim veren ozel egitim okullary), 5'inin ana-
okulunda oldugu, 4intn herhangi bir egitim programina devam et-
medigi, 1'inin ise su anda egitim durumunun bilinmedigi gortilmiistir.
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Tablo | : DSM I1I-R (1987) Tan OlgGtlerinin Gorilme Yiizdeleri
A — Karsiikhh Sosyal Etkilesimde Bozukluk

1 — Diger kimselerin varhiginin ya da duygularimin

farkinda olamama % 84
2 — Sikintih oldugunda rahatlamayi aramama yada

anormal arayis icinde olma ‘ Y% 66
3 — Taklit vapabilmede zorluk ya da bozuk

bigimde talklit etme % 91
4 — Oyun kuramama % 96
5 — Arkadas iliskilerinde bozukluk % 95

B — Sézel ve Sozel Olmayan [letisimde Bozukluk
1 — lletisimin olmamasi % 87
2 — Sozel olmayan iletisimde bozukluk % 85
3 — Hayal gictiniin olmamasi % 86
4 —. Ses tonunu ayarlamada bozukluk % 55
5 — Yineleyici konusma ya da zamirleri karistirma % 76
6 — Konusmayl baslatma ya da stirdirmede glglik % 71
C — Davrams Repertuar ve llgilerinde Dikkati Cekici

Kisithlik
1 — Streotipik viicut hareketleri % 81
2 — Nesnelerin bazi bolumleriyle 1srarl ugrasma % 53
3 — Cevredeki degisiklige tepki % 34
4 — Bir takim ayrintilarda, hir dizi rutini yapmada

sebepsiz yere 1srar etme % 23
5 — Daralmis bir ilgi alanmiyla ugrasma % 66

Zeka ozurli oldugu diistniilen grupta 14 cocugun ozel egitimde ol-
dugu, 7 cecugun ise, herhangi bir egitim faaliyetine katilmadig: be-
lirlenmistir.

Cocuklarda klinigimize getirilme ve su andaki yaslarina gore
degerlendirildiklerinde (Tablo V) 3 grup arasinda anlamli bir fark
bulunmamistir (X?: 2.462, p> 0.05; X*: 2.358, p> 0.05).

Yiiksek fonksiyvonlu, zek4 dzurla olmadigl ve zeka dzirla oldugu
diigiiniilen 3 grup otistik gocuk, DSM III-R (4) otistik bozukluk tani
olclitlerine gore, tek yonli varyans analiziyle incelenmistir. Ucg grubun,
DSM III-R dan aldiklar: puan ortalamalar: arasindaki fark, F (2 ve 61) :
4.8995, p<0.05 ile anlamh bulunmustur. Uc grubun puan ortalamalari
incelendiginde yiiksek fonksiyonlu olanlarin 12.04; zeka kusurlu olma-
yanlarin 12.37; zeka kusurlu olanlarin ise 10.52 olarak saptanmistir.
Farkin hangi gruptan kaynaklandigini anlayabilmek i¢in, ortalama-
lar aras1 farklar Duncan testiyle incelenmistir. Zeka kusurlu otistik
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Tablo Il : Ek Belirtilerin Yizdeleri
1 — Asir1 hareketlilik % 76
2 — Hipotonik hal % 34
3 — Uguldama % 34
4 — Somutlastirma, % 14
5 — Donen objeler % 59
6 — Kendinin dénmesi % 39
7 — Balerin gibi ylirtime % 16
8 — Bellegin sasirticit olmasi % 39
9 — Bazi seslere tepki vermeme % T8
10 — Zaman zaman i¢ine kapanma % 81
11 — Mizik konusunda 1srar % 51
12 — Mekanik aletlere ilgi % 49
13 — Dilizgin olmayan seylere 6fke % 36
14 — Baskalari tarafindan sevimli ve giizel bulunma % 55
15 — Baska insanlar: rahatsiz etme % 29
16 — <«Evet - Hayir» sozciklerini kullanmama, % 56
17 — Bir s6zcligl baska bir sézctk yerine kullanma % 13
18 — Cansiz geyleri tercih % 44
19 — Durdurulamayan aglamalar % 51
20 — Herhangi bir konuya saplant:
21 — Cisimlerin ylizeylerini yoklama % 21
22 — Dokunulmaya ve tutulmaya tepki % 39
23 — Bilgi konusunda gevresini sasirtma % 35
24 — Acwya, agriya tepkisizlik % 39
25 — lIsine yaramayacak kelimeler 6grenme % 12
26 — Telaffuz kusuru
27 — Cevredeki herhangi bir seyin biitiintine
degil de kiiciik bir bolimiine dikat etme % 19
Tabio Il : Zeka Testi Uygulanan Cocuklarin ZB Sonuglari ve Egitim Durumlar
ZB 50-59 60-69 70-79 80-119
N 8 4 3 10
Normal Egitim 3 3 2 6
Ozel alt smif 5 = — —
Anaokulu — 1 1 4
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Tablo V : Gocuklarin Klinikte Degerlendirme Yasi* ve Simdiki Yaslar™*
Cocuklarin Egitim Durumlarn

Geri Olmayan Geri Olan

Normal Okul 6 —
Ozel Egitim 2 14
Anaokulu 5 —
Hicbirsey Yapilmayan 4 7
Bilinmeyen 1 —_—

Tablo V : Cocuklarin Klinikte Degerlendirme Yasi* ve Simdigi Yaslar™*

Degerlendirme Yasi N Simdiki Yas1 N

5y, 6rcesi 6 yas+ 7 yas on. 8 yas+
ZB>50 13 12 25 7 18 25
Zeka Oziri olmayan 5 13 18 5 13 18
Zoka Oziri olan 9 12 21 10 11 21

*X2. 1462, p>> 0.05 **X?: 2.358 p>> 0.05

cocuklarin DSM III-R tam ol¢utlerinde diger 2 gruba gére daha du-
stik ortalama puan aldiklarn (p< 0.05) bulunmustur.

Ug grup otistik cocuk, Ek Belirti Listesi puanlarina goére karsilasti-
rildiklarinda puan ortalamalar: arasindaki farkin, F (2 ve 61); 11,8648,
p< 0.01 ile anlamh oldugu saptanmistir. Puan ortalamalar: incelendi-
ginde, yiliksek fonksiyonlu olanlarin 13.24; zeka kusuru olmayanlarin
13.89; ve zeka kusurlu olanlarin 8.90 olarak bulunmustur. Farkin han-
gi gruptan kaynaklandigini belirleyebilmek igin ortalamalar arasi fark-
lar Duncan testi ile incelenmistir. Zeka kusurlu otistik ¢ocuklarin, Ek
Belirti Listesinden de daha disik ortalama puan aldiklar1 (p<(0.05)
saptanmigtir.

Ayrica degisik egitim duzeylerindeki ailelerin (ilk. orta-lise, yuk-
sek okul) cocuklarimin farkh cldugunun farkina varma ve ¢ocuklarini
cocuk psikiyatrisine goétirme yaslari incelendiginde, degisik egitim
diizeyindeki aileler arasinda hem ¢ocuklarindaki belirtilerin farkina
varma, hem de klinige gotirme yasglarinin benzer oldugu gorildii. I
(2 ve 116), 0.2049, p>> 0.05; F (2 ve 116), 0.8538, p> 0.05), Ortalamalar in-
celendiginde yiiksekokul mezunu aileler X : 2.7, orta-lise mezunu olan
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ailelerin X : 2.6 ve ilkokul mezunu ailelerin X : 2.6 vaginda cocuklarinin
farkl oldugunu anladiklar: bulundu. Cocuklarini klinige gotirme yasi
ortalamasma bakildiginda siraylo X :3.9,X : 4.2,7 : 4.2 oldugu gorildii.

Aragtirmanin bir diger amaci, Otistik Cocuklar Tedavi ve Arastir-
ma Merkezi'nin kurulusundan sonra son iki yildir getirilen otistik co-
cuklarla N : 75, klinigimizin kurulusundan, bu merkezin acilisina ka-
dar gegen 14 yillik stirede getirilen otistik gocuklar: (N : 44) karsilasti-
rarak otistik grubumuzun ézelliklerinde degisme olup olmadigini in-
celemektir. Bu amacla, 1976-1990 aras1 otistik bozukluk tanisi konan
cocuklarla, 1991 - 1992 yillar arasinda tam konan cocuklar cinsiyet
oranlar1 yoninden karsilasiirilmigtir. Tablo VI'da izlendigi gibi, kiz
cocuk sayisinda azalma yonelimi goriilmekle beraber, iki grup arasin-
da cinsiyet dagilimi yoniinden anlamh fark bulunmamistir, X* . 1.2398,
p> 0.05).

Tablo VI : Otistik Cocuklarin Cinsiyete Gére Dagilin

E K N Oran
1976 - 1990 34 10 44 34:1
% 77.27 % 22.73
1991 - 1992 64 11 75 53:1
% 85.33 % 14.67
Genel 98 21 119 47:1
%

82.35 % 17.66

X?;1.2398, p> 0.05

1976 - 1990 ve 1991 - 1992 yillar1 arasinda gelen cocuklarin anne ve
babalarmin egitim diizeyleri karsilastimldiginda (Tablo VII) ilkokul
mezunu anne sayisinda artis gozlenmekle beraber, iki grup gocugun
annelerinin egitim dizeyi yéniinden fark saptanmamgtir (X?: 2.3608,
p>> 0.05). Babalarin egitim diizeyi incelendiginde, 1991 - 1992 yillari ara-
sinda getirilen gecuklarin babalarinin arasinda ilkokul mezunu olan
baba sayisinda, 1876 - 1990 arasinda gelenlere gore anlaml bir artis
oldugu gorilmistir (X?: 6.2187, p< 0.05).

Tablo VIII de, 1976 - 1990 arasinda getirilen gocuklarla, 1991 - 1992
yillar arasinda getirilen gocuklarin yirtime ve ilk kelimelerini soyle-
me yaslar: karsilastirilmistir. Hem yirime hem de dil gelisimi yénin-
den iki grup arasinda benzerlik oldugu gériilmiistiir (X?: 0.134, P>>0.05;
XP: 0,014, p> 0,055,
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Tablo VIl : Otistik Cocuklarin Anne® ve Babalanimin®™® Editim Dlzeyi

Egitimi yok Orta - Lise Universite

ya da Ilkokul

Ana Baba Ana Baba Ana Baba
1975 - 1980 - 8 1 7 20 13 16 30
1991 - 1992 23 13 27 21 25 41

*X2.92.3608, p> 0.05 ""X2:6.2187, p<{ 0.05

Tablo VIl : Gocuklarin Yarime® ve [k Kelimelerini** Séyleme Yaslari
Yirime Konusma
Zam, Geg Zam, Geg
(24 ay) 25ay+) N (36 ay) (36 ay) N
1976 - 1990 40 3 43% 28 15 43*

1991 - 1992 71 4 75 48 27 27

* X2 . 0.134, p>>0.05; ** X? : 0.014, p>0.05
a Bir gocuk bilinmiyor

TARTISMA

Oiistik cocuklarin DSM II[-R (4) tam olglitlerine gore (Tablo D
otistik belirtileri gosterme yiizdeleri incelendiginde, daha énce grubun
ilk 44 denegiyle yapilmig clan calismadaki DSM [IT-R belirti dagilimiy-
la gok benzerlik gosterdigi gorilmektedir (2). Grubumuzun, ¢ok sayida
belirtisi olan bir otistik cocuk grubu oldugu gortilmektedir.

Ek Belirti Listesine bakildiginda da, iki belirti (hipotonik hal ve so-
mutlastirma) disinda, dnceki ¢abisma sonuclariyla benzerlik gosterdigi
dikkati gekmektedir (2). Bu iki belirtide ise azalma gdrilmtstir. Tim

maddelerde oldugu gibi, bu belirtiler de érneklerle anlatildigl halde iyi
anlasilamamis olabilir, ya da gergekten bu grupta daha seyrek olabi-
lir,

DSM III-R tam élciitleri incelendiginde, konusmay1 degerlendir-
meye yonelik corularin (ses tonunu ayarlama, ekolalik konusma ve
spontan konusma), konusmasi ¢ok az olan ya da hi¢ konusmayean
cocuklan degerlendirebilmesinin gok gti¢ oldugu goérulmistir. Diger
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bir deyisle, konusmayan ya da az konusan ¢ocuklarda bu maddeler is-
lememekte, konusmayan ¢ocuklar 16 yerine 13 maddede degerlendiri-
lebilmektedir. Ek Belirti Listesi'nde de benzer bir sorun vardir. Bu lis-
tede de iki madde (16. ve 17. maddeler) dogrudan konusmayla ilgilidir.
Bu sonuglar, konusmayan otistiklerin degerlendirilmesinde daha da
ozenli olunmasim ve belki de bu grup igin ilave maddeler gelistiril-
mesi geregini diistindtirmektedir.

Tablo IIT incelendiginde, yiiksek fonksiyonlu olarak kabul edilen
cocuklarin hafif derecede zeka geriliginden, parlak normallere kadar
genis bir ranj icinde olduklar goérilmusitr. Klinik degerlendirmede,
hafif derecede zeka 6zirli grup icinde yer alan gocuklarin bir kismi-
nin, diger otistik olmayan zekd ozurlalerden 6grenme konusunda
farkl dézelliklere sahip oldugu izlenimi ediniimistir.

Rutter ve Schopler (19), otistik gocuklarda gecikmeden ¢ok, bir
sapmanin s6z konusu oldugunu bildirirler. Yazarlar da bu kanmy: pay-
lagtiklarindan, elimizde var olan zeké testleriyle, otistik cocuklarin
gercek zekalarimi 6lgmenin zor oldugunu distinmektedirler. Ancak
ckul Oncesi otistik gocuklarin zeka testi sonuglariyla, okul yaslarinda
uygulanan test sonuclar: arasimmda tutarliik bulundugu, yiiksek bir
korelasyon oldugunu bildiren yayinlar da vardir (7,11,12).

Arastirmada hem DSM III-R'in otistik tan1 élgitlerinden ve hem
de Ek Belirti Listesinden alinan puan ortalamalarinin, yliksek fonksi-
yonlu otistiklerle, zeks kusuru olmayanlar, zeka kusurlu otistiklerden
ayirdedebildigi gortlmiistiir. Zeka ozurli olmayan cocuklarla zeka
ozurlt clan gocuklar arasinda belirti sayis1 agisindan fark cikmasina
vag degiskeninin neden olabilecegi diistiniildiigtinden, gocuklarin kli-
nigimizde ilk degerlendirme yaslar: da incelenmis, ti¢ grup arasinda
bir fark olmadig1 gérilmuistur.

Ayrica, yuksek fonksiyonlu olarak degerlendirilen grupla, klinik
olarak zeka ozlrli olmadig dagtnilen grubun hem DSM III-R, hem de
Ek Belirti Listesi'nin puan ortalamalarinin hemen hemen ayn olmasi
dikkati ¢ekmektedir. Bu da, zeka 6ziirli olmadig: diisiiniilen grubun,
klinik olarak iyi degerlendirildiginin bir gostergesidir.

ICD 9 ve DSM III-R sistemlerinde yiiksek fonksiyonlu otistiklerin
tanimlanmadig1 ya da tani élglitlerinin olmadig bilinmektedir. DSM
III-R’a gore, klinisyenin hafif-orta-agir olarak hastaligin agirhgim gos-
terebilecegi belirtilmekteyse de, bu, klinisyenin 6znel yargisina bagl ol-
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dugundan yvanli bulunmaktadir. Bu nedenle de arastirmacilarin, yuk-
sek fonksiyonlu otistik gocuklarla ilgili calismalarda bu degerlendir-
meyi kullanmadiklar: bildirilmistir. Yiksek fonksiyonlu otistik ¢ocuk-
lar igin, tani olgutleri ile ilgili dneriler tizerinde ¢alisiimaktadir (24).

Bu arastirmada, yiksek fonksiyonlu ve zeka oziirli olmadigi du-
gsuntilen gruplarin, DSM III-R ve Ek Belirti Listesi'nde, zeké oézurli ol-
dugu dizinilen gruba godre ortalama puanlarinin daha yiiksek bulun-
masl, klinik degerlendirmede, zeka ozUrd olmayanlarla zeka ozirla
olan otistik cocuklar1 ayirdetmede kolayhk saglayacagini diisindiir-
mektedir.

Baz1 calismalarda, normal zekali ve zekd ézurla otistik ¢ocuklarin
davranislarinda farkliliklar oldugu, zeka 6zilirlilerin degismeye daha
direncli olduklari, tuhaf nesnelere baglilik gosterdikleri, yeni durum-
larda uyum guglukleri oldugu, kendilerine zarar verici davranislar
gosterdikleri, el stereotipileri oldugu, buna karsin, normal zekal
otistiklerin ise ritdellerinin daha fazla oldugu bildirilmistir (6). Bizim
galismada, tek tek maddeler karsilastirilarak analiz yapimamistir,
Ancak DSM III-R tani élglitlerinde, zeka ozlrlilerin, sikintili olduk-
larinda rahatlamay:1 aramayip, stereotipi yapma yonelimlerinin daha
fazla oldugu gorulmustur. Yuksek fonksiyonlu otistik gocuklar ise,
Ek Belirtiler de, belleginin olaganiistl yanlar: olma, sevimli bulunma,
herhangi bir konuya saplantis1 olma, bilgi ve vetenegi konusunda ¢ev-
resindekileri sasirtma, giinliik dilde isine yaramayacak sozcikler 6g-
renme Ozelliklerini zeka 6zilrli ¢ocuklardan daha fazla géstermisler-
dir. Zeka ozurlt cocuklar arasinda ise uguldamiaya (anlamsiz, acaip
ses gikarma) daha sik rastlanmistir,

Klinik olarak daha ¢ok belirtisi clan otistiklerin renkli vakalar ol-
dugunu, piriltilh 6zellikler tasidiklarini gézliyoruz. Tuhaf ritueller,
aynilik tutkulan gibi belirtilerin, sasirtici bellek giicti gibi ézelliklerin

ortaya gikmasi i¢in, belirgin bir zeka potansiyelinin olmas1 gerektigi
dustinulmektedir.

Otizm’'de erken tani ¢ok énemlidir. Bu nedenle, ailelerin gocuklarin-
da bir farkhhk oldugunu anlama yaslar: ve klinige getirme yaslari in-
celenmigtir. 1k, orta-lise ve yiiksek okul mezunu aileler, cocuklarindaki
farkhiligi ¢ok benzer bir bigimde 2,5 yasinda anladiklarini bildirmﬁler-
dir. Ancak gocuk psikiyatrisine bir vildan biraz daha gec basvurduklar:
gorulmustir, Ug egitim diizeyi arasinda anlamh fark bulunamamak-
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la beraber yiiksek okul mezunu ailelerin biraz daha erken bagvurduk-
lar1 dikkati cekmektedir. Bu agidan egitim diizeyinin 6énemli oldugu
ve bunun yanisira ailelerin bu konuda bilgilendirilmesi geregi diisi-
nilmiistiir. Short ve Schopler (21) de ailelerin % 76’smin gocuklar: 24
aylikken, % 18'inin ise, 36 aylikken farkina vardiklarini bildirmigler-
dir. Bizim grubumuz da farkina varma yoninden ABD’de yapilan bu
calisma grubuyla paralellik godstermektedir.

Klinigimize 1976 - 1990 aras1 gelen 44 otistik gocugun demografik
ozellikleri daha 6ncs yayinlanmisg, otistik gocuklarin egitim dizeyi
yonunden daha Ust sosyo kiltirel diizeyden geldikleri, motor gelisim-

lerinin simir-normal zekali gocuklarla, dil gelismelerinin de hafif-orta
derecede zeka ozlrlii cocuklarla bhenzerlik gosterdigi bulunmustur (2).

Turkive'de yapilan bir baska calismada néroloji klinigine ya da
noéroloji uzmanlarma basvuran bir otistik grubun ise, bizim otistik
gruptan farkli olarak yarisinin 3,5 yasindan sonra yuritdigi, 3 yasini
gectikleri halde gogunun konusmadig: bildirilmistir (25). Bu bulgular,
bizim grubumuzun ¢ogunun yiksek fonksiyonlu otistik gocuklardan
olustugu kuskusunu uyandirmistir.

Klinigimize bagh Otistik Cocuklar Tedavi ve Arastirma Merkezi
agildiktan sonra, merkezin ve otizmin kitle iletisim araclarinda taniti-
m1 yapildigindan ve o siralarda «Yagmur Adam» filminin de glindemde
olmasi, otizmin daha ¢ok tanminmasima yol agti. Tlrkiye'nin her yerin-
den, kiigiik yerlegim birimlerinden basvuran cok sayida ¢ocuk deger-
lendirdik. Otistik ¢ocuk sayimizda artis oldugundan, énceki galisma-
dan elde edilen sonuglarda degisiklik olup olmadigi incelendiginde,
1976 - 1990 ile 1991 - 1992 yillar arasinda gelen cocuklarin cinsiyet oran-
larmin, yarame, dil gelismelerinin birbirine benzedigi bulunmustur.
Bu sonuglar, ¢ocuk psikiyatrisi ve gcocuk nérolojisine gotiiriilen otistik
gocuklarin birbirlerinden farkh alt gruplar olabilecegini distndiir-
mektedir. Ayrica, ¢ocuk norolojisinde yapilan bu calismanin denek
sayisinin (N : 1¢) azlig1 da bu sonuca yol agmis olabilir.

Son iki yilda basvuran c¢ocuklarin anne baba egitiminde farklilik
olup olmadigina bakildiginda, hem annelerde hem de babalarda ilko-
kul mezunu olanlarda artis oldugu gérilmustiir. Ancak sadece baba-
larin egitim diizeyinde anlamh fark bulunmustur. Otistik bozuklugun
her sosyo-kiiltiirel diizeyde gorildagii (29) ancak kliniklere daha cok
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ust sosyo-kiiltlirel diizeydeki ailelerin basvurdugu bir ¢ok galismada
gosterilmistir (2,10,18). Otizmin tanitimi ve anababalarin bu konuda
bilinglendirilmesiyle, giderek st sosyo-kultirel diizey lehindeki bu
durumun degisecegi tahmin edilmektedir,

Otistik bozukluk gosteren gocuklarin genis bir yelpazede yer al-
dig1, ozellikle son yillarda giderek daha fazla vurgulanmaya baslan-
migtir (8). Bundan conraki ¢alismalarda, otistik gocuklarin genel 6zel-
liklerinin yanisira, alt gruplarnin birkirleriyle karsilastinnilmasinda
yarar oldugu, bdylece otizm hakkinda daha ayrintihh bilgilere sahip
olacagimiz distunilmektedir.

OZET

Bu arastirmada, 119 otistik bozukluk tanisi konmus gocugun DSM
III-R ve daha oOnce gelistirilmis olan otistik ¢ocuklar icin Ek Belirti
Listesine gore, belirti dagihmlar: incelenmistir. Bu grup icinde yik-
sek fonksiyonlu olan 25, klinik olarak zeka kusuru olmayan 18 ve zeka
kusuru olan 21 denek belirtileri yéninden karsilastirilmistir. Ayrica
farkli egitim diizeyindeki ailelerin ¢ocuklarindaki farkhilign anlama
ve klinige gotiirme yaslar: incelenmistir.

Bunun yamnisira, klinigimizin kurulusundan itibaren 14 yilda
gelen otistik gocuklarla son iki yilda gelen otistik gocuklar cinsiyet
orani, anne-baba egitimi, motor ve dil gelisimi yéninden karsilastiril-
mislardir,

Yiksek fonksiyonlu otistik ¢ocuklarla zeka 6zlrlii olmayan otistik
gocuklarin, zeka ozirli olan otistik gocuklardan daha fazla belirti
gosterdikleri saptanmistir. Cocuklarindaki farklilig: anlama ve cocuk
psikiyatrisi klinigine basvurma yoniinden farkh egitim diizeylerindeki
aileler arasinde benzerlik goérdlmistur. Klinigimize ilk 14 yilda ge-
tirilen otistik ¢ocuklarla son iki yilda getirilenlerin, cinsiyet orani, mo-
tor ve dil gelisimi yonilinden benzer olduklari bulunmustur. Sadece
son iki yilda getirilen gocuklarin babalar arasinda ilkokul mezunu
olanlarda artis oldugu belirlenmistir. :

Anahtar kelimeler : Otizm, yluksek fonksiyon, belirti dagilimi,
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SUMMARY

Diagnosis of Autism and the Distribution of Symptoms

In this research, the distribution of symptoms of 119 children who
were diagnosed as autism according to DSM III-R (4) and Additional
Symptom List were investigated. In this group, 25 high functioning 18
clinically normal IQ and 21 clinically mentally handicapped children
were compared according to their symptoms. Also, the age at which
the symptoms were identified and age of admission were compared ac-
cording to different SES. In addition, the children who were admitted
to our clinic for 14 years, beginning with the foundation of our clinic
and children who were admitted for the last two years were compared
according to sex ratio, parent education, child motor and language de-
velopment,

The results show that, clinically mentally handicapped group had
fewer number symptoms than the other two groups. There were no
significant differences in different SES groups, in relation to the age
of which the symptom were identified and age of admission. Also, the-
re were no difference in the group who were admitted to our clinic for
14 years and for the last two years in relation to language and
motor development. The only difference between these two groups is
that the education level of fathers in the group who were admitted for
the last two years is lower.

Key Words : Autism, high - functioning, distribution of symptoms
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KRONIK HEMODIYALIZ HASTATARINDA REKOMBINANT
INSAN ERITROPOIETIN TEDAVISININ KAN BASINCI ve
PLAZMA RENIN-ALDOSTERON DUZEYLERiI UZERINE
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Kronik hemodiyaliz uygulanan hastalarda sik karsilasilan prob-
lemlerden bhirisi ve belki de en 6nemlisi kardiyovaskiler komplikas-
vonlardir. Hastalarin vaklasik % 45’inde bu tir sorunlar ortaya cikar
ve % 18-30'u kardiyovaskiiler nedenlerden kaybedilir. Bu oranin % 57’
ve kadar ylikseldigini bildirenler de vardir (10).

Kalp yetmezligi, miyvokard infarktiisii, perikardit ve aritmi gibi
pekcok kardiyak bozuklukta, bu hastalarda goérilen aneminin 6nemli
bir rolii bulunmaktadir. Bu nedenle, aneminin rekombinant human
eritropoietin (r-HuEPO) tedavisi ile dizeltilebilir olmasi, kronik béb-
rek yetmerzlikli hastalarin rehabilitasyonunda énemli bir asama ola-
rak degerlendirilmektedir. r-HuEPO ile aneminin duzeltilmesi sonra-
sinda kardiyvak fonksiyonlarda da bhelirgin iyilesmeler gorulir.
r-HuEPO'nun direkt pressor aktivitesi oldugu bilinmemekle beraber,
bu tedavi sonucu arterivel kan basincinin yilkselebildigi gosterilmis-
tir (1,3,8). Bu calismada, hemodiyaliz hastalarinda r-HuEPO tedavisi-
nin kan basinci tizerine etkisi ve bu olayda renin-aldosteron sisteminin
roli degerlendirilmektedir.

HASTALAR VE YONTEM

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloii Bilim Dali Hemodiya-
liz Unitesinde diizenli hemodiyaliz tedavisi uygulanan 5°i kadin ve 11’i
erkek olmak tizere toplam 16 hasta calismaya alindi. Hastalarin yas

* Ankara Universitesi Tip Faicultesi Nefroloji Bilim Dali, Arastirma Gorevlisi
** Ankara Universitesi Tip Fakiltesi Nefroloji Bilim Dali, (")gretim Uyesi
Gelis Tarihi : 29 Eylil 1992 Kabul Tarihi : 28 Mayis 1993
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ortalamas1 29.9+12.7 (14-59) y1l, hemodiyaliz tedavi stiresi ise 32.6:-18.6
(10-72) ay idi. Hastalara haftada li¢ kez ve dorder saat hemodiyaliz te-
davisi uygulanmaktaydi. Hastalarin klinik o6zellikleri Tablo I'de go-
rilmektedir.

Tablo | : Hastalarin klinik 6zellikleri
Hemodiyaliz Primer Antikipertansif Tedavi
No. Yas Cins Siiresi (Ay) Tani TO T8
1 24 E 30 ALPORT S. — —
2 40 E 60 PB — ——
3 27 K 18 KGN —— YAH
4 24 E 24 RPGN 1 24+ DA
5 54 K 42 KGN 2 DA
6 59 E 22 PB 2 DA
q 31 E 19 KGN 2 DA
8 14 K 30 KGN 2 3
9 31 E 72 KGN — YAH
10 36 K 22 PB 3 DA
11 25 E 42 KGN —_ —
12 29 E 24 PB 3 3
13 23 E 10 RPGN 3 3
14 31 E 64 KGN 2 2
15 16 E 12 VUR-KPN 1 1
16 14 K 30 VUR-KPN 1 2+DA

Hastalara verilen antihipertansifler say: olarak belirtilmistir. TO - r-HuEPO tedavisi
dncesi, TS - r-HuEPO tedavisi sonrasi, YAH - Yeni antihipertansif, DA - Doz artiril-
masl, PB - Primeri bilinmeyen, KGN - Kronik glomeriilonefrit. RPGN - Rapidly prog-
ressif glomertlonefrit, VUR - Vezikolireteral reflii, KPN - Kronik piyvelonefrit.

Hemotokrit degeri % 22 veya daha diisiik olan hastalara subkutan
yolla haftada ¢ kez 50 U/kg dozunda r-HuEPO baslandi. Daha sonra
klinik ve laboratuvar yanitlara gore idame dozlar: belirlendi. Hemodi-
yvaliz seanslar1 boyunca r-HuEPO uygulamasindan énce ve sonraki kan
basinglar: kaydedildi ve ortalama degerleri alindi. Diger laboratuvar
parametreleri ile birlikte plazma renin aktivitesi (PRA) ve serum al-
dosteron diizeyi tedavi éncesi ve alti aylik tedavi sonrasinda tayin
edildi. Orneklerin tamami hastalar hemodiyaliz sonras1 kuru agirliga
ulastiktan sonra ve ayakta pozisyonda alindi, PRA ve aldosteron dui-
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zeylerini etkileyebilecek tiim ilaglar ¢calisma yapilmadan en az 5 gin
once kesildi. PRA ve serum aldosteron diizeyleri A.U.T.F. Endokrinoloji
Laboratuvarinda radicimmuinoassay ile olgilda.

Sonuclar, ortalama + standart sapma olarak bildirilmis olup; is-
tatistiksel analizler, «<Wilcoxon testi» kullanilarak yapildi.

SONUCLAR

Tedavi dncesi ve ortalama 6 aylik tedavi sonrasi élglilen paramet-
relerin ortalama degerleri Taklo II'de verilmistir. Tedavi Oncesi
% 20.6 + 1.8 olan hematokrit degeri, % 31.4 = 7.3'e ylukseldi ve bu ar-
t1s istatistiksel olarak oldukga anlaml bulundu (p<0.€31). Calismaya
alinan 16 hastanin dordinde hematokrit degerinde artis olmadai.

Tablo Il : r-HUEPO tedavisi 6ncesi ve sonrasi dlclilen calisma parametrelerinin
ortalama dederleri

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi p Degeri
Hematokrit (%) 206+ 1.8 314= 7.3 <0.001
Sistolik KB (mmHg) 1574+ 227 148.8== 23.2 >0.05
Diyastolik KB (mmHg) 98.3%+ 105 959+ 16.9 >0.05
PRA (ng/ml/saat) 3.8t 34 54+ 4.8 >0.05
Aldosteron (pg/ml) 288.1+265.8 356.56+343.1 >0.05

Tedavi sliresince ortélama sistolik ve divastolik kan basmglarmdé
anlaml degisiklikler saptanmadi (p>0.05). Ancak, daha énce normo-

tansif olan iki hastaya antihipertansif tedavi baslandi, 8 hastada ise
doz artirnmina veya ilave antihipertansif kombinasyonlara gidildi
(Tablo I).

Hastalarin tedavi 6ncesi kuru agirliklart ortalama 55.8+13.8 kg
iken, tedavi sonrasi 56,6=213.9 kg bulundu (p>0.05). PRA ve serum al-
dosteron diizeylerinde tedaviyle artis olmakla beraber, bu artislar is-
tatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). Yine, kan basincinda artis
olan veya antihipertansif tedavi degisikligi yapilan hastalarda bu ana-
liz tekrarlandiginda, PRA ve aldosteron duzevlerindeki degisiklikler
anlaml bulunmadi (p>0.05).
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TARTISMA

Tum dinyada yaygin olarak kuilanilan r-HuEPO tedavisinin, olgu-
larin % 28-47'sinde hipertansiyona neden oldugu veya ilave antihiper-
tansif ilaclarin kullanimim gerektirdigi bildirilmistir (1,7). Bizim ¢a-
lismamizda alt1 aylhik tedavi sonirasinda ortalama kan basinglarinda
anlaml bir artis olmamakla beraber, olgularin % 62.5'inde antihiper-
tansif ilag baslanmasi, eklenmesi veya doz artirilmasi gerekli olmus-
tur. Antihipertansif tedavide degisiklik yapilmayan alt1 hastadan tigu-
nin r-HuEPO tedavisine yanit vermeyen gruptan olmas: dikkat ¢eki-
cidir. Bu nokta gézonine alindiginda, sonuglarimiz literatiirle uyumlu
gortinmektedir. Hipertansivonun genellikle ilk 1i¢ ayda, hedef hema-
tokrit degerine ulazildiktan sonra ortaya ¢iktigl, ancak hemoglobinin
pik vaptigl zamanla tedavinin diger zamanlar: arasinda hipertansiyo-
nun derecesi bakimindan bir fark olmadigl ileri sGrdlmustir (4,11).

r-HuEPO tedavisinin yol actigl hipertansivonun patogenezi hak-
kinda degisik varsayimlar bulunmakiadir. Bunlardan en popiler olani,
r-HuEPQO tedavisinin periferik vaskiiler direnci artirarak hipertansi-
yona neden oldugudur (13). Kronik bdbrek vetmezliginde mevcut olan
hiperviskozitenin, hematokritin yikselmesiyle daha da belirginles-
mesi periferik vaskuler direnci artiran onemli bir faktor olarak kabul
edilmektedir. Yine, doku hipoksisine bagh clarak gelismis olan vazodi-
latasyonun diizelmesinin de, bu direnci artirdig: gosterilmistir (13).
Kan transfiizyonu ile normale yvakin hemoglobin degerleri elde eden
Neff ve arkadaslarn, periferik vaskiler direncin benzer sekilde artti-
gim bildirmislerdir (5).

Ortaya ¢ikan hipertansiyona renin-anjiotensin-aldosteron sistemi-
nin katkisimin incelendigi bircok calisma bulunmaktadir. Genelde,
PRA ve aldosteron diizeylerinin degismedigi gézlenmistir. Ancak, azal-
digim bildiren calismalar da vardir (6,9,13). PRA ve serum aldosteron
dtizeyleri bizim ¢alismamizda da anlamh degisiklikler gostermemistir.
Dolasimdaki renin, anjiotensin II, katekolaminler ve atrial natritiretik
faktériin hipertansiyonun ortaya ¢ikmasinda énemli bir rolii olmadig:
kabul edilmekle beraber, damar duvarinda lokal olarak olusan renin
ve anjiotensin II'nin r-HuEPO tedavisinden ne derecede etkilendigi
kesin olarak bilinmemektedir. Yine; EDRF (endothelium derived re-
laxing factor), endotelin gibi lokal endotelyal faktorlerin rolti de tam
olarak aydinlatilamamistir (8).
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Sonuc olarak, r-HuEPO tedavisinin hipertansiyonu ortaya gikar-
dig1 veya agreve ettigi kesin bir bigimde gésterilmistir. Ozellikle bas-
langicta belirgin hipertansiyonu olan hastalarin, hipertansif ensefalo-
pati ve epileptik atak riski gozéoninde bulundurularak yakindan izlen-
meleri énerilmektedir (2,12). Diger vandan, donceden hipotansif olan
diyaliz hastalarinda r-HuEPO ile kan basmcinin normale dondigi, di-
valiz sirasindaki hipotansif ataklarin kayboldugu ve yasam kalitesinin
arttigl gosterilmistir (7). Ozellikle, olusan hipertansiyonun patogene-
zi konusunda olmak {izere daha ileri ¢aliemalara gereksinim vardir,

OZET

Rekombinant insan eritropoietin (r-HuEPQO) uygulanan kronik he-
modiya'iz hastalarinda sik gortilen komplikasyonlardan birisi hiper-
tansivondur. Gelisen hipertansivonun patogenezi kesin olarak bilin-
memektedir. Bu calismada, 6 ayhk r-HuFEPO tedavisi siiresince 16 has-
tanmin kan basinglari, hematolkrit, plazma renin aktivitesi (PRA) ve
serum aldosteron dizeyleri izlendi. Tedaviyle hematokrit degerleri an-
lamli olarak yikselirken (p<0.001), PRA ve aldosteron diizeylerinde
anlaml bir degisiklik gézlenmedi (p>0.05).

Anahtar Kelimeler : Hemodiyaliz, r-HuEPO tedavisi, Hipertansi-
von, Plazma renin aktivitesi, Aldosteron.

SUMMARY

The Effects of Recombinant Human Erythropoietin Therapy on Blood Pressure and
Plasma Renin-Aldosteron Levels in Chronic Hemodialysis Patients

Hypertension is one of the most commonly seen complications in
chronic hemodialysis patients treated with recocmbinant human
erythropoietin. The pathogenesis of hypertension is unknown. Sixteen
patients are included to this study. Blood pressures, hematocrit, plas-
ma renin activity (PRA) and aldosterone levels was monitored during
a 6 months period of treatment. Hematocrit levels were significantly
increased following treatment (p<{0.001), but PRA and aldosterone
levels remained unchanged (p>>0.05).

Key Words : Hemodialysis, r-HuEPO therapy, Hypertension, Plas-
ma renin activity, Aldosterone.



434

=

19.

11.

12.
13.

Murat Duranay - Neval Duman - Biilent Erbay - Kenan Ates
Deniz Ayl - Oktay Karatan - Ergtin Ertug

KAYNAKLAR

Abraham PA Opsahl JA Keshaviah PR et al : Body fluid spaces and blood pressu-
re in hemodialysis patients during amelioration of anemia with erythropoietin.
Am J Kidney Dis 16 : 438-446, 1990.

Canadian Erythropoietin Study Group : Association between recombinant hu-
man erythropoietin and quality of life and exercise capacity of patients receiving
haemodialysis. Br Med J 300 : 573-578, 1990.

FEschbach JW : The anemia of chronic renal failure : Pathophysiology and the
effects of recombinant erythropoietin, Kidney Int 35 : 134-148, 1989.

Lai KN Lui SF Leng JCK et al : Effects of subculaneous and intraperitoneal
administration of recombinant human erythropoietin on blood pressure and
vasoactive hormons in patients continuous ambulatory peritoneal dialysis.
Nephron 58 : 135-137, 1991.

Neff MS Kim KE Persoff M et al ;: Hemodynamics of uremic anemia. Circulation
43 : 876-883, 1971.

Nissenson RA Nimer SD Woalcott DL : Recombinant human erythropoietin and
renal anemia : Molecular biopsy, clinical efficacy and nervous system effects.
Ann Intern Med 114 : 402-416, 1991.

Onoyama K Hori K Osato S Fujishima M : Haemodynamic effect of recombinant
human erythropoietin on hypotensive haemodialysis patients. Nephrol Dial
Transplant 6 : 562-565, 1991.

Raine AEG Roger SD : Effects of erythropoietin on blood pressure. Am J Kidney
Dis 18 (Suppl 1) : 76-83, 1991.

Schaefer BM Horl WH Massry SG : Treatment of renal anemia with recombinant
human erythropoietin. Am J Nephrol 353-362, 1989.

Silberberg J Racine N Barre P Sniderman AD : Regression of left ventricular
hypertrophy in dialysis patients following correction anemia with recombinant
human erythropoietin. Can J Cardiol 6 : 1-4, 1990.

Teruel JL Pascual J et al : Hemodynamic changes in hemodialyzed patients
during treatment with recombinant human erythropoietin. Nephron 58 : 135-137,
1991.

Winearls C : Erythropoictin. Nephrol Dial Transplant 4 : 323-326, 1989.

Yagoob M Morris K Bell GM Ahmad R : Supression of the renin-angiotensin-al-
dosterone axis with erythropoietin therapy by a negative feedback loop. Nephrol
Dial Transplant 6 : 125-128, 1991.



ANKARA TIP MECMUASI (THE JOURNAL OF THE FACULTY OF MEDICINE) Vol. 46 : 435-448, 1993

INTRAPLEVRAL KATETERLE LIDOKAIN UYGULANMASIYLA
- POST TORAKOTOMi AGRISININ KONTROLU

B

Giindiiz izmitli* Filiz Tiiziiner** Sacide Demiralp

Agr1 insanlhigin varolusundan beri ¢ézmeye galigtigl rahatsiz edici
bir duyudur. Ozellikle ameliyat sonrasi donemdeki agri, iyilestirmeyi
geciktirmesi ve gesitli komplikasyonlara yol agmas: agisindan gideril-
mesi gereken bir sorundur. Torakotomi sonrasi olusan agri, postopera-
tif donemde algilanan en siddetli agrilar arasinda sayilabilir (2,3,10,12,
25,33,34) .

Ameliyat sonras1 déonemde agriy1r gidermek amaciyla gunimauze
kadar bircok farmdakolojik ajan ve yontem kullanilmistir. Son zaman-
larda guncellik kazanan interplevral kateterle lokal anestetik kullani-
mi, ilk kez 1984 yilinda tanitilmis ve 1986 yilinda yaymlanmistir. Bu
yontemin etkili oldugu belirtilmis ve olusabilecek riskleri de ¢ok di-
siik olarak bildirilmistir (18,26).

Biz yaptigimiz bu g¢alismada, torakotomi gegiren hastalarda agri
tedavisi amaciyla iterplevral katcter tatbik ederek lokal anestezik
olarak lidokain uyguladik ve bu islemin, diger postoperatif agr1 teda-
visi yontemlerine avantaj saglayip saglamadigim arastirdik.

MATERYAL ve METOD

Bu calisma Ankara Universitesi Arastirma Fonu proje dnerisi ha-
zirlama, degerlendirme ve izleme esaslarina iligkin yoénerge ilkeleri
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Ankara Universitesi Arastirma Fonu Yonetim Kurulu tarafindan onay-
lanmis proje destegi verilmistir.

Calisma Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Cerrahisi Ana-
bilim Dali'nda yatarak elektii torakotomi uygulanan 55 hastay1 kap-
samaktadir. Hastalar, fizik kondisyonu agisinda Amerika Anestezist-
ler Cemiyetinin klasifikasyonuna gére (ASA) I - IT gruba giren ve agri
skorlamasina koopere olabilecekler arasindan secgilmistir.

Hastalar interplevral kateter konulan ve kontreol grubu olmak
lizere 2 gruba ayrilarak, interplevral grupia 32 ve kontrol grubunda 23
hasta izlenmistir. Interplevral gruptan 5 hasta cesitli nedenlerle ¢a-
lisma dis1 birakilmistir. Hastalarin cins, yas, vicut agirligl ve torako-
tomi uygulama yoéna Tablo I'de goérilmektedir.

GRUP | TORAKOTOME| | cixsivar | N | vas ABIRLIK
] SAG 14 KADIM 7 3339 63,43101
INTERPLEVRA
soL 1 ERKEK 20 | 46,8313,3 70,2310
SAG 1t ] KADIN B | 4287122 61,379
KONTROL S
5oL i2 | ERKEK 15 | 46,77 11,6 n,7%7,2
Tablo | : Gruplarin yas ve vicut agirthigi ortalamalari. Cinsiyet ve torakotomi

yoniine gore dagilimlari.

Hastalara cerrahi girisimden 45 dakika 6nce premedikasyon ola-
rak 0.5 mg Atropin ve 10 mg Diazepam intramuskiiler olarak uygulan-
d1. Indiiksiyon 5-7 mg/kg dozda Scdynm tiyopental ile saglandiktan
sonra 1-1.5 mg/kg Suksinilkolin uygulanarak endotrakeal entiibasyon
gercgeklestirildi. Anestezi % 50 O2 4+ % 50 N20 ve % 1-1.5 Halotanla
idame ettirildi. 11k doz suksinilkolin uygulamasini takiben solunum
baslayinca hastalara keas gevsetici olarak non-depolarizan ajanlar
pankronium bromide ve vekuronyum bromide baslangigta 0.01 mg/kg
ve gerektikce ve idame dozlar seklinde uygulandi.

interplevral kateter toraks duvar: kapatiimadan énce konuldu. Bu
amacla 17 numaral Tuohy ignesi, epidural katater ve bakteri filtresi
bulunan steril setler kullanildi. Tuohy ignesi torakotomi kesisinin bir
lst araligindan (5. interkostal) ve oria aksiller ¢izginin 4-5 cm. poste-
rior yoninde girildi ve pariyetal plevra gecildikten sonra mandren ce-
kilerek, kateter iceriye itildi. Kateter interplevral aralikta 10 cm. uzun-
lukla irakildiktan sonra cilde siitiirle tesbit edildi. Kateterin disarda
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kalan béliumu sterilligi bozulmadan anestezi sahasina alinarak bak-
teri filtresi takildi. % 0.9 izotonik sodyum klérir verilerek kateterin
ucundan siv1 akisi kontrol edildi ve digarida kalan ucu gégis duvarimin
{ist boliimiine tesbit edildi.

Agr olgimiinde subjekiif yontem olarak Visuel Analog Scala
(VAS), objektif yontem olarak ta kan basinci, nabiz, solunum sayisi
ve kan gazlar: dlcimleri yapldi. Hastalarin izlenmesi ve agr1 tedavisi
postoperatif 2. gin sabahina kador yaklasik 42 saatlik ortalama sure
boyunca gerceklestirildi. VAS uygulamas: igin kullamilan iki ytzla 10
cm uzunlugunda ve 1.7 cm genisligindeki beyaz kartlar (sekil 1,2) de
gorillmektedir. Hastalara (sekil 1) de gorilen rakamli bdlim goste-

0 1 2 I 4 3 B 7 8 2 10

Sekil 1 : VAS kartinin on yQzii.

rildiginde «O hi¢ agri1 vok, 10 ise dayanilmayacak siddette agr1 anla-
minda, sizin agrimiz bu rakamlardan hangisini ifade ediyor?» sorusu
soruldu ve yamt kaydedildi. Kartin arkasi gevrilerek (sekil 2) su soru
soruldu : «O hic¢ agrn yok, 10 ise dayanilmayacak siddette agri anla-
minda, bu kartta agrinizi ifade edecek bir noktay: isaretler misiniz?»
gosterdigi nokta kart Uizerinde isaretlendi.

Sekil 2 : VAS kartinin arka ylzii.

VAS bes ayr1 zamanda 6lgiildi. Hasta anestezinin etkisinden ¢i-
kip, bilinci sorulan sorulara tam koopere sekilde déondigu zaman 1.,
bundan 1 saat sonra 2., 2. zamandan yaklasik 6 saat sonra 3., posto-
peratif 1. glin sabahi 4., 24 saat sonra 2. giin sabahinda 5. zaman o6l-
cumleri yapildi. 2. zaman VAS 6l¢gumiinden sonra epidural kateterden
% 1’lik lidokain 1 mg/kg dozda 1 dakikalik zaman periyodunda en-
jekte edildi. Enjeksiyonu takiben 1 mg/1 ml lidokain igeren % 0.9'luk
NaCl, dakikada 1 ml gidecek sekilde infiizyon pompasi kullanilarak
verilmeye baslandi. Inflizyona postoperatif 2. giin sabahina kadar de-
vam edildi. Daha sonra steril koszullarda kateter g¢ekildi.
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Hastalarin sistolik, diyastolik kan basinglari, dakika, nabiz ve so-
lunum sayilar: bir saatlik periyotlarla ol¢ilerek kateter cekilene kadar
kaydedildi.

Her iki grupta bulunan 13'er hastada kan gazlar1 agr1 skorlama-
masinin yapildig: periyotlarda 5 zamanda alindi ve degerlendirildi.

Kontreol grubunu olusturan hastalarda agri tedavisi, géglis cerra-
hisi yogun bakim hastalarina uygulanan protokole gére gerceklesti-
rildi. Interplevral gruptaki hastalara da ek analjezik gerektiginde ay-
n ilaglar uygulandi. Ameliyat gini narkotik analjezik (Petidin) 2.
gun sabahina kadar fasilalarla, ayrica metamizol grubundan bir anal-
jezik intramuskiler yolla uygulanda.

Bulgularin degerlendirilmesinde student t, paired t ve ki-kare test-
leri kullanildi. p< 0.05 degerleri anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Gruplarin rakamla ifade ettikleri agr1 siddeti degerleri arasimda
postoperatif ilk élcimde (I. zaman-R1) ve 1 saat sonraki ikinci dlgtiim-
de (2. zaman-R2) istatistiksel bir fark yoktu. Lokal anestezik inflizyo-
nuna basladiktan sonraki dénemde 3., 4. ve 5. zaman 6lgiimlerinde (R3,
R4, BR5) VAS degerleri interplevral kateter grubunda, kontrol grubuna
gore istatistiksel anlaml olarak dusukti. (Sekil 3).

Gruplarn isaretle ifade ettikleri agr: siddeti (isaretle VAS) deger-
leri arasinda 1. zaman ve 2. zamanda (I1, [2) istatistiksel bir fark yok-
tu. 3., 4., ve 5. zaman VAS degerleri (I3, I4, I5) ise interplevral kateter
grubunda istatistiksel anlaml olarak daha dusuktii. (Sekil 4).

Hastalarin birer saat aralikla kaydedilen sistolik ve diyastolik kan
basinglari, dakika nabiz ve solunum sayilarinin, VAS skorlamasiyla
es zamanli degerlendirmesi yapilmistir. Sadece diyastolik kan basinc:
interplevral grupta 4. zamanda, kontrol grubuna gére anlaml diisiik
bulunmustur. Diger veriler iki grup arasinda benzer bulunmustur ve
istatistiksel olarak ta anlamsizdi,

Her iki gruptan kan gazi bakilan 13'er hasta da, 1. zamanda interp-
levral grupta pCO2 dustikltugunin disinda istatistiksel fark bulunma-
mastir. (Sekil 5).
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KAN GAZLARI

mm Hg

200

160

100

502

ZAMAN
Bl PO, KONT. PO, KAT. PoO, KONT. EEB PCO, KAT,

» P<0.06

Sekil 5 : I. zaman PCO, haric diger &lctimlerde farklihk yoktur.

Analjezik alimina gelince; interplevral kateter grubundaki 27 has-
tamn 7'si (% 29.9) ilave analjszige gereksinim duymamistir. Degisik
hastalar degisik zamanlarda ek analjezik talebinde bulunmuslardir.
Interplevral kateter grubundaki hastalarin kullandig analjezik dozu
kontrol grubuna gore daha az olmustur.

Analjezik kullanim dcz ve ytzdelerini belirlerken interplevral ka-
teterden lokal anestezik uygulamaya basladigimiz zamandan sonra-
sin1 gozéninde bulundurduk.

2. ve 3. skorlamalar arasi dénemde 1.V. petidin kullanimi; kateter
grubunda 17 hastanmn (% 63) analjezik almadigini, pelidin alan 10 has-
tanin (% 37) 20 mg dozu asmadigini, kontrol grubunda ise 8 hastanin
(% 34) hic petidin almadigini, 4 hastamn (% 17) 20 mg dozda ve 11
hastanin % 47.9) 20 mg'in Uzerinde dozlara gereksinim duydugunu
saptadik. Bu bulgular iki grup karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamhdir. (p< 0.001).

Metamizol grubunda analjezigin enjektabl preperatlari postope-
ratif 1. gin kullanilmaya baslanmistir. 4. ve 5. skorlama doéneminde;
interplevral grupta 19 hastada (% 60) hi¢ analjezik gereksinimi olma-
mis, 6 hasta (% 22) 2500 mg metamizol, 2 hasta da (% 7) 2500 mg'in
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lizerinde dozlar gercktirmistir. Kontrol grubunda ise hig ila¢ gerek-
tirmeyen 6 hasta (% 26), 2500 mg ilag alan 7 hasta (% 30) ve 2500 mg
lizeri ilac alan 10 hasta (% 43) tesbit edilmistir. Iki grup karsilagtiril-
diginda bulgularin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir.
(p< 0.001),

TARTISMA

Torakotomilerde postoperatif agrimin giderilmesi i¢in interplevral
kateterden lokal anestezik kullanimi son zamanlarda énem kazanmig-
tir. Ancak bu konuda yapilan ¢alismalarin miktari, diger ameliyatlar-
dan sonra bu teknikle yapilan uygulamalara gore daha az sayidadir.
(14,16,29,32).

Rosenberg ve ark. (24) 19, Symreng ve ark. (32) 7, Kambam ve ark.
(16) 14 eriskin hastada, Mcllvaine ve ark. 14 cocuk hastada, postope-
ratif torakotomi agrisin1 gidermek amaciyla interplevral kateterden
lokal anestezik uygulamisglardir. Lee ve Abram (19) torakotomi uygu-
lanan eriskin bir hasta bir toraks direniyle plevral araliga lokal anes-
tezik vererek interplevral teknigi ¢alismislardir. Biz de ¢alismamizda
32 eriskin hastaya interplevral kateter yerlestirerek lokal anestezik
uyguladik.

Rosenber ve ark. (29) epidural kateterin plevral boslukta 5 cm
uzunlukta birakildigini belirtmisler, diger arastiricilar plevral bogluk-
ta kalan kateter uzunlugu hakkinda bilgi vermemiglerdir (14,16,32).
Baslangicta biz de ilk 5 vakamizda, toraks igindeki kateter boyunu 5
cm olarak biraktik. Fakat 4 hastamizda kateterin torakstan ¢ikmasi
ve verilen inflizyonun cilt altina birikmesi tizerine kateterleri gektik
ve hastalar calismadan cikarttik. Bu komplikasyondan sonra proto-
kolii degistirerek kateteri yaklasik 10 cm igeride birakmaya basladik.
Ayrica ¢alismanin baslangicinda total pnémonektomi uygulanan bir
hastada lidokain enjeksivonu ve inflizyonunda hi¢ yarar saglanama-
dig1 icin kateter ¢ekildi ve hasta calisma dis1 birakildi.

Rosenberg ve ark.’nmin (29) ¢alismasinda akciger kanserli bir has-
ta kateter cekilirken 12 cm’lik Lir parcasi iceride kalarak kopmustur.
Biz boyle bir komplikasyonla karsilasmadik. Kateterler rahathkla ce-
kildi.

Torakotomilerde postoperatif agr1 giderilmesi icin interplevral ka-
teter teknigini kullanan baz arasfiricilar, lokal anestezigi sadece bolus
seklinde uygulamislar (16,32), bazilar1 da surekli infuzyonu kullan-
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mislardir (14,29). Rosenberg ve ark. (29) % 0.5 bupivakainle 15-20 ml.
bolus enjeksiyonla baslamislar ve igsleme 5-10 ml/saat infiizyon hiziyla
devam etmislerdir. Bu arastiricilar teknigi agrn gidermede yetersiz
olarak bulmuslardir. Diistik voliim kullanmalar: bu sonuca gotiirmis
olabilir. Mc Ilvaine ve ark. (14) % 0.5 bupivakain kullanarak infliizyon
volimuni 0.5 ml/kg/saat ve 1 ml/kg/saat arasinda tutmuslar ve tek-
nigin agr tedavisinde basarili oldugunu sdylemislerdir.

Biz de baslangicta 1 mg/kg holus uygulayarak, daha sonra 60
ml/saat hizla inflizyona devam ettik. Infizyon uygulamasindan son-
raki donemlerde, VAS degerlerinde iki grup arasmda istatistiksel an-
lamhlik saptadik. Bu sonuglar bize uygun bir volim kullandigimiz: di-
sindirmistir,

Agn giderilmesinde gostergelerden biri hastalarin ek analjezik ta-
lep etmeleridir. Calismamizdaki interplevral grupta yaklasik 42 saatlik
sirede % 29.9 oraninda higbir ek analjezik talebi olmamasi, Rooney
ve ark.’nmin (28) torakotomi sonrasi 24 saat iginde hastalarin % 22.7
oraninda narkotik analjezik istememesiyle kiyvaslaninca yliz guldiri-
ciidur. Fakat diger taraftan interplevral teknikle ilk galismay1 yapan
Reiestad ve Stréomkag'in (26) kolesistektomi, renal cerrahi ve meme
cerrahisi sonrasi elde ettikleri, 81 hastanin 78’inde interplevral tekni-
gin tek basina agr1 giderme basaris1 yaninda bu oranlar dusiuk kalmak-
tadir.

Interplevral teknikte en ok kullanilan lokal anestezik bupivakain-
dir. Bu ilacin, bizim kuliandigimiz lidokaine gore en belirgin iistinltigi
etki stresinin uzun olmasidir (9,21,22), Goénilliler Uzerinde yapilan
¢alismalarda hupivakain uygun lokal anestezik olarak dnerilmissede
(15), lidokain kardiak eksitebilite ve iletimde en az depresif etkiyi va-
parken, bupivakain myokard: ciddi olarak deprese etmektedir (21).
Bupivakainin konvulsif kan dizeyi 4 microgr./ml. ve bunun tizeri ola-
rak bildirilmesine ragmen, bu seviyelerde toksik etki gorilmeyebil-
mektedir (23). Ancak interkostal bloklarda lokal anesteziklerin yiiksek
plazma seviyelerine ulasmasi mimkindi r(4). Dolayisiyla interplev-
ral teknikle bupivakain kullanilacag zaman kan seviyelerinin dikkat-
lice izlenmesi gerekmektedir (5,13,14,16,19,32).

Nacin plazma seviyesini izlemedeki zorluklarimiz ve lidokainin
daha az toksik olmasi, bizim bu ajan se¢memizde etkin oldu. Bas-
langi¢ enjeksiyonlarinda kigik dozlarda vererek interplevral teknik-
te absorpsiyon mekanizmasi ve hizimi bilmedigimiz lidokainin hasta



Intrapieural Kateterle Lidokain Uygulamasiyla - Fost Torakotomu 443

iizerindeki etkilerini agriyla beraber dikkatlice izledik. Lidokainin agr
ile ilgili lifleri sistemik olarak ne kadar etkiledigini, baz1 hayvan ca-
lismalarina dayanarak (38) tahmin etmek glgilr, Interplevral teknik-
le lidokainin etkisinin hem topikal hem de sistemik olmasi1 mimkun-
dir.

Torakotomi sonrasi agriyl gidermek amaciyla en ¢ok tercih edilen
yontemlerden biri epidural narkotik uygulamasi olmustur. Torakoto-
mi sonrasi sik kullanilan bu yéntemin solunum dis1 yan etkileriyle il-
gili cesitli yayinlar mevcuttur (6,8,20). Keza parenteral yolla uygula-
nan narkotiklerin de benzer etkileri séz konusudur, Cesitli amaglarla
epidural narkotik uygulamasinda solunum depresyonunun sik gorul-
medigini belirten yayinlar varsa da (8), torakotomi sonrasi narkotik
uygulamasina baglh apne olustugunu bildiren arastiricilarda vardir
(30). Epidural narkotik uygulanmasi sonucunda bulanti ve kusma
% 10-50, idrar retansiyonu % 22 civarinda, kaginti % 100’e varan sik-
likla gorilmektedir (1). Kontrol grubumuzu olusturan hastalarda az
sayida gorilen bu yan etkiler, interplevral kateterle agr1 tedavisi uy-
gulanan hastalarda gértilmemistir. Bunda hi¢ analjezik gerektirme-
ven % 25.9 luk hasta oramimin yamnda, analjezik gerektirenlerin de
daha, distik doza gereksinim gostermeleri etken olmug olabilir.

Epidural ve parenteral narkotik uygulamalar: birbirine yakin hi-
poksi degerleri vermektedir (37). Kiiclik dozlarda dahi narkotik kulla-
num1 pCO2'n1 artirabilmektedir (24). Ancak biz ¢calismamizda iki grup
arasinda kan gazi degerleri agisindan farklhilik goézlemlemedik. Bu
Symreng ve ark.'nin (32) sonuclarina benzemektedir. Kan gazlar de-
gerlerinin ilk 2 élgiimiinde pO2'min yuksek olarak cikmasi, yogun ba-

kimda postoperatif erken dénemde maskeyle oksijen verilmesine bag-
Iidar.

Calismamizda kan basmci, dakika nabiz ve solunum sayilar: ba-
kimindan iki grup benzerdi. Calismam:zda VAS’yla subjektif agr ol-
ciimiinde hatay1 en aza indirmek i¢in biitiin 6lgimler devamh tek bir
kisi tarafindan yapilmistir. Saglik personelinin postoperatif agri ve
bunun giderilmesinde yaklasimlari, bilgileri hem agrinin élgilmesin-
deki zorluk hem de agrimn kiciden kisiye oldukga farklulk gostermesi
acisindan karmasik bir konudur. Postoperatif agriyla ilgili dlgim tek-
niklerinin gelistirilmeye ¢alisilmas: bu konuda zorlugu ¢ézmius degil-
dir. Saglik personelinin de egitilmesi gerekmektedir (7,17,27,35,36).
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SONUC

Calismamizda, torakotomi uygulanan hastalarda postoperatif agri
giderilmesinde interplevral kateter araciligiyla lidokain infiizyonunun
yvararhh oldugu sonucuna vardir. Postoperatif agr giderilmesi icin to-
rakotomilerde enjeksiyonla lidokain verilmesi de agriyi hafifletmekte-
dir. Ancak enjeksiyonlarda volimin daha ylksek tutulmasimin daha
etkili sonug alinabilmesi igin gerekli oldugu kanaatindeyiz.

Islem sirasinda enfeksiyon riskinin hi¢ bir hastamizda olusmama-
s1 sevindirici olmustur. Bu yontemde, bizim gibi mutlaka bakteri filt-
resi kullamilmasina gerekli oldugunu diistiinmekteyiz.

Sonug olarak, interplevral kateterden lidokain uygulamas: posto-
peratif agr1 giderilmesinde torakotomilerde % 25.9 oraninda tek basina
veterli olmakta ve ayni zamanda narkotik analjeziklerin kullanimini
azaltmaktadir.

OZET

Galismamiz, elektif torakotomi uygulanan 32 eriskin hastaya in-
terplevral kateterden lidokain enjeksiyonu ve inflizyonunun postope-
ratif agriya etkisinin arastirilmas: amaciyla gerceklestirilmistir.

Postoperaitf agr1 VAS (Vistiel Analog Skala)'yla subjektif olarak
olgulmusg; ayrica kan gazlari, kan basinc, dakika nabiz sayisi, dakika
solunum sayis1 dlgllerek sonuglar degerlendirilmistir.

Sonuclar bize, ozellikle plevral boslukta lokal anestezik volumii
visseral ve paryetal plevra arasinda yeterince yayilmaya miisait ol-
dugunda agr giderilmesinde bu yéntemin torakotomilerde basariyla
ve guvenlik i¢inde uygulanahbilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler : Torakotomi, Interplevral kateter, Lidokain.,

SUMMARY

Control of Post-Thoracotomy, Pain By Lidocaine VIA Interpleural
Catheter Applicotion

Our study was performed on 32 adult patients in order to evaluate
the effectiveness of lidocaine injection and infusion through an intrap-
leural catheter on postoperative pain.



intrapleural Kcteterle Lidokain Uygulumasiyla - Post Torakotomu 445

Postoperative pain was measured by VAS (Visual Analogue Scale),

whereas blood gas, blood pressure, heart beat per minute, number of
breaths per minute were also measured and the results were evaluated.

The results have demonstrated that this method can be performed

successfully and safely on thoracotomies for the treatment of pain
when the volume of local anesthetics wed in the pleural space was
enough the spread between the visceral and parietal pleura.

10.

11.

12.

13.

14,

Key Words : Thoracotomy, Interpleural catheter, Lidocaine.
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PARAGANGLIOMA OLGULARINDA PREOFERATIF
EMBOLIZASYON

Cemil Yagei® Sadik Bilgic”® Umman Sanhdilel**

Paragangliomalar «Glomus Body» diye bilinen paraganglionik do-
ku artiklarindan gelisen, ileri derecede vaskiler, yavas buyiyen tu-
morlerdir. Genellikle benigndirler. Ancak lokal invazyon gosterirler ve
potansivel olarak Fetal seyredebilirler. Gelisiikleri yeve gore glomus
timpanikum, glomus jugulare, karotid cisim tumord, glomus vagele
gibi 6zel isimler alirlar. % 10 craninda multifokal olurlar. Yerlesim
yerlerine gore yavas buyiiyen agrisiz kitle, pulsatil tinnitus, isitme kay-
b1 ya da kranial sinir paralizileri gibi semptom ve bulgularn olabilir.
Paragangliomalar genel olarak assendan faringesal arterden kan alir-
lar. Timér genicledikge eksternal karotis arterin diger dallarindan da
kan alabilirler. Nadiren subklavia, vertebral ve internal karotis arter
dallar1 da besleyici olabilir (1,2,3,4,5,6,7,8).

Bu ttumodrlerde en ¢ok uygulanan tedavi yontemi cerrahi tedavidir.
Ancak cerrahi rezeksiyon tiimér hacmine ve ameliyat sirasindaki asi-
r1 kanamaya baglh olarak sinirli ve zor clabilir. Preoperatif emboli-
zasyon, az miktarda kan kayhbi ile birlikte tam eksizyonu mimkuin
kilmaktadir (1,2),

Paragangliomalarin tanisinda Yuksek Rezolusyonlu Bilgisayarh
Tomografi, Dinamik Bilgisayarlh Tomografi éncelikli yer almaktadir.
Tanida Magnetik Rezonans Gortuntileme de dnerilmektedir. Anjiogra-
fik incelemeler ise timort besleyen damar ya da damarlar: ortaya koy-
masi, timorin boyvanma o6zslligini gdstermesi, komsu yapilar ile iliski-
si gibi énemli bilgiler vermektedir. Bu yéniyle ayirici tamya yardimeci
olmaktadir (8).

* Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Radiodiagnostik Anabilim Dali, Uzman Dr.
** Ankara Universitesi Tip Fakultesi Radiodiagnostik Anabilim Dali, @grethn Uyesi,
Dog. Dr.
Gelis Tarihi : 11 Eylul 1992 Kabul Tarihi : 28 Mayis 1993
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GEREC VE YONTEM

Paragangliomalarin preoperatif embolizasyonunu amaclayan bu
galisma sekiz hastada gergeklestirilmistir. Kulak Burun Bogaz ya da
Norosirurji polikliniklerine basvurmus ve paraganglioma tanisi almig
olgulara embolizasyon uygulanmistir. Anjiografik incelemelerde noni-
yvonik kontrast maddeler (Omnipague 350 mg I/ml, Ultravist 370 mg
I/ml) kullamilmistir. Embolizasyonu distntlen kitlenin durumuna
gore caplar:r 183-1000 mikron arasinda degisen PV A partikiilerinden
1/2-2 vial kullanmilmistir (1 vial; 1 cc kuru FVA partikali icermekte-
dir).

Femoral artere Seldinger teknigi ile 7F capinda «introducer
sheath» yerlestirildi. Karotis ve vertebral arterlerin kateterizasyonu
i¢gin 5F polietilen <head hunter» yva da «45 derece» kateterler kullanil-
d1. Once patolojinin kars: tarafindaki karotis ve vertebral arterlerin
anjiografik incelemeleri yapilarak timoridn bu arterlerden de kan alip
almadigina bakildiktan sonra patolojinin oldugu eksternal karotis ar-
tere selektif olarak girildi. Elde edilen gortntilerden; timérin buylk-
g1, besleyici damar va da damarlarinin durumu, bu damarlarin di-
ger damarlarla anastomozlarinin olup olmadigl degerlendirildi. Bu de-
gerlendirmeler sonucu hangi buytklikteki PVA partikillerinin kulla-
nilacagina karar verildi. Daha sonra embolizasyona gecgildi. Emboli-
zasyon tamamlandiktan sonra gekilen kontrol grafilerde timértin kan-
lanmadig goruldiukten sonra isleme son verildi. Tumora kanlandiran
birden ¢ok damar olan olgularda her damara ayni kateter ile siiper-
selektif olarak girilerek ayri ayri embolizasyon yapildi.

BULGULAR

Embolizasyon biitiin olgularda teknik olarak basarili bir sekilde
uygulandi. Tani igin bitin olgularda Bilgisayarli Tomografiye, bir bo-
Iimiinde ise Manyetik Rezonans Goruntiilemeye basvurulmustur.

Olgularmiazin altist kadin, ikisi erkekti. Yag ortalamasi 39.1 (25 -
48) bulunmustur. Olgularin fi¢i sadece assendan faringeal arterden,
biri sadece maksiller arterden kanlanmyordu. iki olgu assendan farin-
geal arter ve maksiller arterden, iki olgu assendan faringeal arter ile
hirlikte oksipital arterden kanlaniyordu. Bir olgu ise assendan farin-
geal arter, maksiller arter ve oksipital arterden kanlaniyordu. Ekster-
nal karotis arterin ti¢ dalindan kan alan bu olgu internal karotis arter-
den de minimal kan aliyordu. Kitleye kan saglayan internal karotis
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arter dalina embolizasyon yapimadi. Olgularin timitinde kanlanma
tek tarafliydi. Olgulardan yedisine bir kez, birine ise li¢ kez embolizas-
yon yapilmistir. Embolizasyondan sonra gekilen kontrol grafilerinde
bitiin olgularda timér boyanmasimn tiimi ile kayboldugu gorildu
(Sekil 1,2,3). Calismamizda sekiz paraganglioma olgusuna 10 seansta

Sekil 1 : Solda yodun boyanan paraganglioma.

i i

a) Assendan faringeal arterden kanlanan b) Oksipital arterden kanlanan hélim.
bolim. ¢) Embolizasyondan sonra, boyanma yok.

11 defa embolizasyon uygulanmistir. Bilateral karotid cisim timoru
olan bir olguya ayni seansta saga ve sola embolizasyon yapilmistir.

Biri disinda biitin olgulara embolizasyon sonras: ilgili kliniklerce cer-
rahi islem yapilmistir. U¢ kez embolizasyon uygulanan olgu inoperabl
kabul edilerek opere edilmemistir. Bu olguda birinci embolizasyondan
iki ay sonra yapilan ajiograflik incelemede niiks gorulerek ikinci kez
embolizasyon yapilmistir. Iki ay sonra olguda yeniden nlks gelismis,
uclincl kez embolizasyon yapilmistir, Embdhzasyon uygulanan olgu-
lardan hi¢ birinde erken ya da gec komplikasyon olmamistir.
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Sekil 2 : a) Bilateral karotid cisim tiim&ri, b) Embolizasyondan sonra her iki karotid
hifurkasyon yerlesimli kitlelerde boyanma yok.

Sekil 3 : a} Sagda yogun boyanan kitle b) Embolizasyondan sonra, kitle boyanmasi
izleniyor. yok.
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¢) Embolizasyondan iki ay sonra, yeniden d) ikinci embolizasyondan sonra. Interal
boyanma mevcut. karotis arterden kanlanan kagik bir bolim

disinda boyanma yok.

e) ikinci embolizasyondan iki ay sonra, re- f) Uclincii embolizasyondan sonra. internal
kanalizasyon mevcut. karotis arterden kanlanan bélim disinda
hoyanma yok.

Anjiografik incelemeler ve embolizasyon iglemleri 30-45 dakikada
gerceklestirilmistir. Bu zamanin biyuk bolimi normal anjiografik in-
celemeler igin harcanmis, embolizasyon islemleri 10-15 dakikada ger-
ceklestirilmistir. Biri disinda biitiin olgularda patoloji sonuglar: 6n ta-
nmilar ile uyumluydu. Paraganglioma ¢n tamsi ile embolize edilen bir

olguda patoloji sonucu parotis kaynakl asinik hiicreli kanser gelmis-
tir. Operasyon sirasinda ahsiimisin disinda az kanama oldugu, orte-
lama kan kaybimin 1000 ml oldugu ifade edilmistir.

Olgularnn degerlendirilmesi Tablo 1'de verilmistir.
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Tablo | : Paraganglioma (PG) Olgulari

Embolizasyon Besleyici Arter  Kullanmialn PVA Patoloji
No. Yas Sayisi Sayisi Mikatri Sonucu
il 42 3 3 & 1 vial* PG
1/2 vial ¥
1 wvial!
2 35 1 2 1 vial PG
3 42 1 2 1 vial PG
4 45 1 1 1/2 vial PG
5 40 1 1 2 vial PG
8 26 SAG 1 2 1/2 vial PG
SOL 1 1 1/2 vial PG
7 25 1 2 1 vial PG
8 58 1 1 1 wvial CA

& Internal karotis arterden de kanlanan olgu
* Birinci embolizasyon

# kinci embolizasyon

! Ijqﬁncii embolizasyon

TARTISMA

Vaskiiler bag-boyun kitleleri olan paragangliomalar preoperatif
embclizasyonun siklikla uygulandigi tiimérlerdir. Bu timorlerde en
gok tercih edilen tedavi yontemi cerrahi tedavidir. Ancak asirn vas-
kiler timérler olduklarindan cerrahi vaklasim zordur. Embolizasyon-
dan sonra kan akiminin kesilmesi ile tiimérde nekroz olur, kuculir.
Azalmis timoér hacmi ve vaskiilaritesi operasyon bolgesinin iyi goril-
mesini ve disseksiyonun kolay olmasini saglar., Az miktardaki kan
kayb1 ve kansiz bir cerrahi ortam sayesinde tiimorin tam eksizyonu

mumkiun olabilir. Embolizasyon bu timoérlerde operasyon siiresini ve
operasyondaki kan kaybini énemli derecede azaltmakta, ntiks sikligi-
n1 diistirmektedir (2,3,8,9).

Serimizdeki olgulardan dordine tanisal DSA ile embolizasyon ay-
m seansta yapimistir. Dordiine ise ilk seansta tamisal DSA, ikinci
seansta embolizasyon yapilmistir. Eskridge ve Spector bu olgularda
kanlanmanin bilateral olabilecegini bildirmislerdir (10). Ancak olgu-
larimizin timunde de kanlanma tek tarafliydi.
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DSA incelemelerinde opak maddeler sulandirilarak kullanilabilir,
Ancak kullandigimiz opak madde miktar1 az oldugundan ve de ozel-
likle islem sonrasi kontrollarda muhtemel bir rezidinin daha iyi gos-
terilebilmesi amaciyla calismamizda opak maddeler sulandiriimadan
kullanilmigtir.

Ward ve arkadaslari embolizasyon uygulamadan opere edilen 10
paraganglioma olgusunda intraoperatif kan kaybim ortalama 1375
ml, buna karsin embolize edilen alt1 olguda ise ortalama kan kayhbi-
nin 400 ml oldugunu belirtmislerdir. Bizim serimizde ise embolize edi-
len paraganglioma olgularinda ortalama 1000 ml kan transfiizyonu ge-
rekli olmustur.

Paragangliomalarin preoperatif embolizasyonunda en ¢ok PVA
partikilleri kullamilmaktadir. Iyi bir distal peenetrasyon ve timor nek-
rozu sagladigindan tumér embolizasyonu kuguk (200-300 mikron) par-
tikillerle yapiimaldir. Embolizasyonda kullanilan partikullerin bes-
leyici damarlan tikanmadan gegecek kadar kugik olmasi tiimor mik-
rosirkiilasyonunun distal embolizasyonunu saglar. Bu durum proksi-
mal embolizasyon ya da besleyici damarlarin cerrahi ligasyonuna kar-
g1 stperselektif embolizasyonun o6nemli bir avantajdir (8,10). PVA
partikiillerinin gevresinde rekanalizasyon gelisebileceginden PVA ka-

lict olmasina ragmen bunlarin kullanilmas: ile elde edilen vaskitler
tikanma siklikla kalici degildir. Bu nedenle PVA sadece kalic1 vaski-
ler tikanmanin gerekli olmadig1 preoperatif devaskiilarizasyon du-
rumlar: i¢in kullamilir. Embolizasyondan sonra maksimum trombo-
zisin gelismesi igin cerrahiden énce en az 24 saat beklenmesi onerilir.
Ancak PVA partikiilleri etrafinda rekanalizasyon olabileceginden cer-
rahi islem 7-10 gin i¢inde yapilmahdir (1,10).

Bizim olgularimizda embolizasyondan sonra 7-10 gin iginde ope-
rasyon yapimistir, Biri disinda bitiin olgularda patoloji sonuclari 6n
tanilar: ile uyumlu gelmistir. Paraganglioma 6n tanisi ile embolize
edilen bir olguda patoloji sonucu parotis asinik hiicreli kanser gelmig-
tir. Retrospektif degerlendirmede bu olguda kanlanmanin sadece mak-
siller arterden olmasi, assendan faringeal arterden kan almamasi dik-
kati gekmistir. Clinkii bu olgu Eskridge’in de belirttigi (10) «bttin pa-
raganliomalar assendan faringeal arterden kanlanir» bilgisine uy-
mamaktadir.
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Embolizasyondan sonra copere edilen olgulardan higbirinde ope-
rasyon sonrasi niiks gelismemistir. Inoperabl kabul edilerek opere edil-
meyen bir olgumuzda ise iki kez kitlenin boyandigl gérilmustiir. Bu
bulgu PV A etrafinda zamanla rekanalizasyonun gelisebileceginin gés-
tergesi olarak kahul edilskilir. Olguiarimizin highivinde embolizasyo-
na bagh ciddi komplikasycn géritimemistir. Olgularnn hepsinde de em-
bolizasyon iclemi sirasinda embolizasyon bélgesinde lokalize agr si-
kayetleri clmus ve bu agr1 embolizasyon islemi bittikten kisa bir stire
sonra kaybolmustur.

Kan kayhi, operasyon siiresi gibi degiskenler kisisel yorumlara
aciktir. Bu degiskenler amelivat ekibinin deneyim ve becerilerinden
dogrudan etkilenmektadir. Ayrica bu tiimorlerin lokalizasyon, boyut
ve yayilimlar: degiskendir. Bu nedenlerle stiperselektif embolizasyon
yontemi ile elde edilen verilerin istatistiksel degerlendirilmesi guiglik
arzetmektedir. Bununla birlikte preoperatif stuperselektif embolizas-
yon yonteminin paraganglioma clgularinda, yeterli teknclojive sahip
DSA tunitelerinde, deneyimli kisilerce uygulandiginda; operasyon sira-
smda kanamay: azaltan ve tam eksizyonu saglamaya katkisi olan bir
yontem oldugu kanisindayiz.

SONUC

Preoperatif embolizasyon peraganglioma olgularinda timorin
nekroze olup kiiglilmesini saglar. Bu durum operasyon sirasinds kana-
may1 azaltmakta, timore cerrahi yaklasimi kolaylastirmakta ve tam
eksizyveona kotkida bulunmaktadir. Bu timodrlerin preoperatif embo-
lizasyonunda en ¢ok PV A partikilleri kullamlmaktadir. PVA partikal-
leri kalic1 olmasina karsin rekanalizasyon gelisebileceginden PV A ile
saglanan embolizasyon kalici degildir. Bu nedenle PV A ile saglanan
embolizasyon tek basina kuratif tedavi saglamaz.

OZET

Paragangliomalar paraganglicnik doku artiklarindan gelisen be-
nign tumorlerdir. Asin vaskuler cldukiarindan cerrahi rezeksiyonlari
zor ve smirlidir, Son yiilarda cerrahi islemi kolaylastirmak igin bu
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tiimorlere preoperatif embolizasyon uygulanmaktadir. Anabilim dali-
mizda sekiz paraganglioma olgusuna polivinil alkol (PVA) kullanarak
preoperatif embolizasyon uyguladik. Bu yazida olgular takdim edile-
rek teknik tammlanmistir. Paraganglioma olgularinda preoperafif
embolizasyon yonteminin, operasyon sirasinda kanamayl énemli de-
recede azaltan, operasyon siiresini kisaltan ve tam eksizyonu sagla-
maya katkisi olan bir yontem oldugu kanisina varimaistir.

Anahtar Kelimeler : Paraganglioma, embolizasyon.

SUMMARY

Preoperative Embolization of Paragangliomas

Paragangliomas arise from paraganglionic cells. They are benign
but highly vascular tumours. Therefore surgical removal may be li-
mited. In recent years these tumours ave preoperatively embolized in
order to make surgical removal easier. After embolizastion total ex-
cision may be possible in a short times with insignificant blood loss.
Preoperative embolization of eight paragangliomas with Polyvinyl Al-
cohol was succesfully performed in our institute. The cases are presen-
ted and the technique is described here in,

Key Words : Paraganglioma, embolization.
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METASTIK AKCIGER TUMORLERINDE REZEKSIYON
ENDIKASYONLARI VE SONUCLARI

Nezih Ozdemir® Murat Akal* Sinasi Yavuzer® Biillent Tungbzgiir**

Herhangi bir organin kanseri genellikle akcigere metastaz yapma
egilimindedir. Turner Jaffe ve Willis otopsi ¢alismalari ile kanser yu-
ziinden 6len hastalarin % 30'unda akciger metastazi oldugunu goster-
mislerdir (15,17). Fallon ve Rapher, akciger metastaz1 ile ¢len hasta-
larin % 12'sinde metastazin rezektabl oldugunu, Minor ise, klinik ve
otopsi bilgileri ile kanserli hastalarin % 1.2'sinin hastaliklarmmn seyri
sirasinda soliter pulmoner metastazlar: oldugunu bildirmistir (3,8},

Diger taraftan, akciger metastazi nedeniyle ¢len hastalarin yak-
lasik % 20'sinde baska bir odakta metastaz saptanamamistir (16). Bu
olgulara da giiniimiiziin konvansiyonel tedavileri olan radyoterapi ve

kemoterapi palyatif kalmakta, sadece cerrahi rezeksiyon gogu olguda
uzun sireli yasam olanakl kilmaktadir.

GEREC VE YONTEM

Klinigimizde 1981 - 1990 arasindaki on yillik dénemde 32 hastaya
metastatik akciger timoru tan;ayla torakotomi yapilmistir. Bu hasta-
larin 21'ini erkek, 11'ini kadin olgular olusturmaktadir.

Olgular primer timore goére siniflandirildiklarinda, malign me-
zensimal tiimorler 9 (% 28) hasta ile basta yer almakta, bunu 6 (% 19)
hasta ile gastrointestinal sistem kokenli adenokarsinomlar, 4 (% 12)
hasta ile bas-boyun tiimorleri ve 3 (% 10) hasta ile de primer timaoru
saptanamamis yass1 hiicreli CA'lar izlemektedir (Tablo D,

* A. U Tip Fakiiltesi Gégus Cerrahisi Anabilim Dali, Ogretim Uyesi.
** A U. Tip Fakultesi Gogiis Cerrahisi Anabilim Dali, Arastirma Gorevlisi
Gelis Tarihi : 15 Ekim 1992 Kabul Tarihi : 28 Mayis 1993
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Tablo 1 : Hastalarin primer tlimdr ve cinse gore dagilimi
Frimer Timor Erkek Kadm Toplam
Malign mezensimal timor 7 2 9
GIS 4 3 6
Bas-boyun 4 —— 4
Yasst hucreli CA (Pr. Tm.?) — 3 3
Malign melanom 2 — 2
Bobrek 2 — 2
Over — 2 2
Meme — 2 2
Prostat 1 — il
Testis 1 — 1

(Pr, Tm. : Primer timor).

Olgularin 13’tinde (% 41) multipl, 19'unda (% 39) ise tek metasta-
tik timoér saptanmistir. Multipl metastazli 13 olgunun 7'sinin sag,
4intin sol, 2'sinin bilateral; 19 tek metastazh olgunun ise 10'unun sag,
9'unun sol akcigerde lokalize oldugu, metastaz say1 ve lokalizasyonun
hiicre cinsi ve primer odak ile bir korelasyon géstermedigi izlenmis-
tir.

Hastalar torakotomi oncesi PA ve lateral toraks grafileri (Sekil 1),
ayrica 12 (% 38) olgu bilgisayarlh toraks tomografisi (Toraks BT) ile
degerlendirilmistir (Sekil 2).

Daha o6nce primer timérit belli olan ve tedavi gérmiis 14 (% 44)
hastanin tiiminde abdomen ultrasonografisi ve kemik sintigrafisi ile
kaska metastaz cdagr aranmistir. Torakotomi yapilan higbir hastada
akciger disinda metastaz saptanmamistir. Bu 14 olgunun 3'tinde pri-
mer timére cserrahi tedavi ve kemoterapi, 10'una sadece cerrahi ve
bir clguya da yalnizca kemoterapi uygulanmaistir.

Hastalar, torakotomi Oncesi postoperatif pulmoner rezervlerini de-
gerlendirmek icin tetkik edilmis (Solunum fonksiyon testleri, kan gaz-
lan, akciger perfizyon sintigrafisi), wedge rezeksiyona uygun olma-
yan olgularda lobektomi veya pndmonektomi sansi aranmstir. Re-
zeksiyona uygun olmayan inoperabl hastalara biopsi yapilmistir,
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Sekil : 2
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SONUCLAR
Opere edilen 32 hastanin 14'tne (% 44) wedge rezeksiyon, 11'ine
(% 34) biopsi, 5'ine (% 16) lobektomi ve 2'sine de (% 6) pnomonektomi
uygulanmistir.
Intraoperatif ve postoperatif dénemde mortalite gézlenmemistir.

Lobektomi ve pndmonektomi uygulanan iki hastada postoperatif am-
piyem gelismesi disinda morbitide gozlenmemistir (% 6).

Torakotomi sonrasi kemoterapi endikasyonu konulan 26 hastanin
5'i tedaviyi kabul etmeyip taburcu olmuslar ve bir daha kontrole gel-
memislerdir. Kemoterapi uygulanan 21 hastanin 10'u halen izlenmek-
tedir.

Hastalarin birtakim nedenlerle takiplerinin yapilmamas: uzun
sureli sonuglarin degerlendirilmesini engellemistir. Kontrole gelen
hastalar ve son durumlari Tablo II'de gosterilmistir.

Tablo 2 : Takibi yapilan 10 hastanin uygulanan tedavi ve son durumlar

Primer tm. Yapilan ted. Torakotomi Adjuvan ted. Son kont.
Thasal oica) S {jonrEth  Wedge feme s
(dno cnr IS Jedge ke ey ()
Snovyal sar. ?T;;;??;84) (?éggjé) Kema 17ay (Ex)
Snovyal sar. %?gé;ﬁﬁg) %TESE;?T] Kemo 5 ay (8)
?igeno CA) ) (?332?4) feme i
CAdeno ca) ) (ssorn K™ Py s
(Adeno ca) ) (easayt e “ S
Fibroksantosar. Eksizyon Wedge Kemo 9 ay
(1988/10) (1988/11) (Beyin met)
(ggiiisojenik)Or$i8k§??;;¥emo (?gggill femo (Aié.a;etl
Gann hite, il i ) e

(5 : Semptomsuz, Kemo : Kemoterapi, Rth : Radyoterapi)
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Olanaklar cercevesinde elde edilen sonuglara gore yagam suresi,
hastalarm son kontrollerinden hemen sonra kaybedildikleri disinilse
bile ortalama 21 aydir. Hasta kontrol ve takibi oldukga yetersiz olmak-
la birlikte torakotomi ve metastasektomi sonrasi 5.5 yil yagayan bir
basboyun timérlii (Bazal cell CA), iki yildir yasayan ve su an hastalik
bulgusu tagimayan bir meme timorli (Adeno CA) olgu dikkati cek-
mektedir.

TARTISMA

Akcigere en gok metastaz yapan primer tamor degisik yayinlarda
farkliliklar gostermektedir. Metastatik karsinomlarda bazi serilerde
ilk siray1 kolo-rektal timérler alirken (10,18), digerlerinde genitotri-
ner tumorler birinci sirada yer almaktadir (8,11,14). Sarkomlarda ise,
hemen tim serilerde birinci siray! osteojenik, ikinciyi ise fibrosar-
komlar olusturmaktadir (9,10,14). Bizim klinigimizde ise tim olgular-
da birinci siray1 malign mezensimal timorler, ikinci sirayi ise gastroin-
testinal sistem kokenli adeno CA’lar olusturmaktadir. Sarkomlarda
ise esit bir dagilim izlenmistir.

Metastatik timeérun lokalizasyonunun prognozu etkilememesine
karsin, sayisinin etkisi hakkinda birtakim yorumlar yapilmigtir. Lan-
za ve ark. (5), 19 Ewing sarkom metastazli olguyu igeren serisinde,
dortten az metastazli hastalarin ortalama yasam siiresi 29 ay, dort ve-
ya daha fazla metastazli olgularda bu siire 5 ay olarak bildirilmistir.
Morrow ve ark.nin (9) 167 olguluk metastatik akciger timoéruni kap-
sayan caligmasinda, soliter metastazli hastalarda 5 yilhk yasam % 22,
multipl metastazhlarda ise % 27 olarak bulunmustur. Yazar, multipl
metastazli olgularda da cerrahi rezeksiyonun pozitif sonuglarini yan-
sitmaktadir. Pogrebniak ve ark.1 (12), 49 malign melanom kokenli ak-
ciger metastazli olguyu incelemisler, bir nodiillii hastalarda 2 yillik
yasamin % 30, multipl metastazlilarda ise % 10 oldugunu saptamis-
lardir. Diger bir seride ise osteosarkom metastazli hastalarda dort ve-
yva daha fazla nodilli olanlarn ortalama yasam suresi 37 ay, dortten
fazla olanlarin ise 10 ay oldugu bildirilmistir (13). Takita ve ark.mn se-
risinde (14), soliter metastazli hastalarin ortalama yasam stresi 27.3
ay, multipl metastazlilarda ise 17 aydir. Bilateral multipl metastazl
olgularda son yillarda median sternotomi onerilmektedir. Unilateral
multipl metastazli olgularda bile toraks BT'nin saptayamadigl nodul-
lerin explorasyonu igin ayni girisim yolu tercih edilmektedir (13). Bi-
zim olgularimizda ise tiimér sayisinin yasam slresine belirgin bir et-
kisi olmadig1 gozlenmistir.
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Son glinlerdeki kemoterapi ve radyoterapideki gelismelere karsin
metastatik tlimoérlerin, ¢zellikle akcigerde simirli olanlarin cerrahi te-
davisi en etkin yontem olarak gorinmektedir.

Yayinlarin hemen tumutnde, wedge rezeksiyon tercih edilen ope-
rasyon teknigidir. Uygun olmayan olgularda ise, segmentektomi, lo-
bektomi veya pnémonektomi yapilmalidir.

Di Lorenzonun (2) serisinde, akciger metastazi nedeniyle rezek-
siyon uygulanan ¢ocuklarda, wedge rezeksiyon yapilanlarda ortalama
yagsam siiresinin 20 ay, segmentektomi ve lobektomi vapilanlarda ise
31.3 ay oldugu dikkati ¢ekmektedir. Bir baska yazar da, gocuklarda
wedge rezeksiyon sonrasi niiks orani yiiksek oldugu i¢in lobektomiyi
énermektedir (1). Diger taraftan primer timér karsinom ise lobektomi,
sarkom ise wedge rezeksiyon oénerilmektedir (6). Bizim olgularimiz-
da uygulanan cerrahi teknigin yasam siiresini etkilemedigi gorilmiis-
tir.

Primer tumérin cerrahi rezeksiyonunu takiben yvapilan adjuvan
tedavinin etkisi de tartigmalidir. Lanza'min Ewing sarkomlu hastalar-
dan olusan serisinde, postoperatif kemoterapi uygulanan olgularda or-
talama yasam siiresi 60 ay, uygulanmayanlarda ise 27 aydir (5). Huth
ve ark. kemoterapi ile TDT"1 (Tumor doubling time) uzattiklar olgu-
larda daha iyi bir yasam siiresi elde etmislerdir (14). Meyer ise adju-
van tedavi uygulananlarda yasam stresinde az bir artis oldugunu be-
lirtmistir (7). Klinigimizde metastatektomi uygulanan ve daha &énce
bag-boyun timoéri (Basal cell CA) nedeniyle eksizyon ve radyoterapi

uygulanan olgunun 65 ay semptomsuz kaldig, testis tiimérli (Embri-
yojenik CA), orsiektomi ve kemoterapi uygulanan diger olguda ise
torakotomiden 11 ay sonra diger akcigerde metastaz oldugu saptan-
mistir.

Metastatik akciger ttimorlerinde cerrahi endikasyon, hiicre tipine
bakilmaksizin asagida sunulan kosullar saglandiginda konulmalidir.

1. Primer timorin lokal kontroli torakotomi éncesi veya sonra-
s1 saglanmalidir.

2. Ekstrapulmoner metastaz olmamaldir (Eger karaciger me-
tastazi da mevcut ise ikisinin birden rezeksiyon olanagi bulunmalidir).

3. Radyolojik bulgular metastaz ile uyumlu olmalidir.
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4. Rezeksiyon sonrasi pulmoner fonksiyonu saglayacak yeterli
akciger dokusu kalmalidir.

Yalniz koryokarsinomda kemoterapiye yanit orani yiiksek oldu-
gundan (% 85) metastasektomi ikinci plana dismuistur. Diger hiicre
tiplerinde ise ortak bir gortis olmamakla birlikte 5 villik yasam % 15-44
arasmda degismektedir. Bu oran soliter metastazlarda ortalama % 25,
multipl metastazlarda ise % 15'dir. Bazi serilerde bu oranlarin daha
da yukseldigi dikkati ¢gekmektedir. Beg yillik yasam Patterson ve ark.’
nin (11) 82 olguluk serisinde % 42, Mountain ve ark. min (10) 556 has-
tayl igeren ¢alismasinda % 35, Morrow ve ark.’nin (9) 207 torakotomiyi
kapsayan serisinde % 29’dur. Bu oran htcre tipine ve primer timorun
yerine gore degisiklik gostermektedir. Klinigimizde torakotomi uygu-
lanan metastatik akciger tumérlii hastalarin ortalama yasam stresi
21 ay olarak belirlenmistir.

Klinigimizde opere edilen olgular ve yaynlar incelendiginde, me-
tastatik akciger timorla olgularda cerrahinin oncelikle distinulmesi
gereken tedavi metodu oldugu gosterilmistir.

OZET

Klinigimizde 1981 - 1990 arasindaki on yillik donemde metastatik
akciger tiiméri tanis: ile torakotomi yapilan 32 hasta sunuldu. Primer
odagm, 9 hastada malign mezensimal tGmor, 6 hastada gastrointes-
tinal sistem ve 4 hastada ise bas-boyun timoéri oldugu gortldd. Diger-
leri ise ikiser hasta ile malign melanom, bobrek, over, meme ve birer
hasta ile prostat ve testis kokenli idi. Olgularin 14'ine wedge rezek-
siyon, 5'ine lobektomi, 2’sine pnémonektomi ve 11'ine de biopsi uygu-
land1. Mortalite goriilmezken, % ¢ oraninda morbidite gozlendi, Has-
talarin 21'ine postoperatif kemoterapi yapildl. Ortalama yasam sliresi
21 ay olarak belirlendi. Bu galismada, metastasektomi uygulanan ol-
gularin takipleri cok iyi yapimamasina kargin elde edilen sonuglar,
bu sagaltimin yasam stiresi tizerine olumlu etkisini gocterdi.

Ansahtar Kelime : Metastatik Akciger CA, Metastasektomi.

SUMMARY

The Resection Indications and Results of Metastatic Lung Tumors

Thirty-two underwent thoracotomy with the diagnosis of metas-
tatic lung tumor during ten year period between 1981 - 1990 have been
presented. It was observed that primary site was malign mesenchymal
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tumor in nine patients, gastrointestinal system in six patients and head
and neck tumor in four patients. The others, each with two patients,
were from malign melanoma, kidney, ovary and breast and, each
with one patient, prostate and testis. Fourteen wedge resection, five
lobectomy, two pneumonectomy and eleven thoracotomy and biopsy
were performed. No mortality was observed. Morbidity rate was 6 %.
Postoperative chemotherapy was given to 21 patients. The mean sur-
vival of the patients was 21 months.

Despite inadequate follow up of the patients who underwent
metastasectomy, this study showed the benefit of this treatment method
on the survive.

Key Words : Metastatic lung tumors metastasectomi.
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FOSFAT BAGLAYICI AJAN ve AKTIF D VITAMINI
"ALAN ve ALMAYAN CAPD HASTALARINDA
PARATHORMON, KALSIYUM ve INORGANIK FOSFOR

DUZEYLERI
Kenan Ates* Deniz Ayli® Murat Duranay® $ehsuvar Ertiirk®” Oktay Karatan®"*
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Renal osteodistrofi, son dénem bébrek yetmezliginin (SDBY) ciddi
bir komplikasyonudur ve bashca bu hastalarda sik goriilen sekonder
hiperparatiroidizme, 1,25-dihidroksivitamin D yapiminin azalmasina
ve kemik dokuda aliminyum birikmesine bagh olarak gelisir. Renal
osteodistrofinin énlenmesi veya tedavisindeki amaclar serum fosfat
dizeyinin kontrol altina alinmasi, kalsiyum dizeyinin yukseltilmesi,
plazma parathormon (PTH) diizeyinin dusurulmesi ve aliminyum bi-
rikiminin énine gecilmesidir. Klinik uygulamada diyetle fosfat alimi-
nin kisitlanmasi ve oral yoldan fosfat baglayict ajanlarin, kalsiyum
preparatlarimin ve vitamin D analoglarmin verilmesi siklikla yeterli
olmaktadir. Ayrica, secilmis bazi olgularda aliminyum baglayici ajan-
larin kullanimi veya subtotal paratiroidektomi gerekli olabilir (10).

Renal osteodistrofinin progresyonu tzerine diyaliz tedavisinin et-
kisi tartismalidir. Genelde CAPD (Continuous Ambulatory Peritoneal
Dialysis - Sturekli Ayakta Periton Diyalizi) tedavisinin progressif ke-
mik hastaligimi énlemede hemodiyalize gore daha tstiin oldugu ileri
stirtilmektedir (4,7,9,15).

Bu calismada, oral fosfat baglayici ajan ve calcitriol (1,25-dihidrok-
sivitamin D) alan ve almayan SDBY'li hastalarda CAPD tedavisinin
serum inorganik fosfor, total kalsiyum ve plazma PTH duzeylerine et-
kisi incelenerek; CAPD'nin bu parametreler tizerine spesifik etkisi ile
bu hastalardaki optimal tedavi yaklasim belirlenmeye ¢alisilmistir.

* Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dali, Arastirma Goérevlisi

** Ankara Universitesi Tip Fakultesi I¢ Hastaliklar: Anabilim Dali Aragtirma Gérev.
#=+ Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dal Ogretim Uyesi
Gelis Tarihi : 13 Agustos 1992 Kabul Tarihi : 28 Mayis 1993
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HASTALAR ve YONTEM

Ocak 1990 - Aralik 1991 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip
Fakiiltesi Ibn-i Sina Hastanesi Nefroloji Bilim Dalinda yatan ve CAPD
tedavisine baslanan dokuzu erkek ve besi kadin olmak tizere toplam
14 SDBY'li hasta calismaya alindi. Hastalarin yaslar: 38 ile 64 arasinda
degisiyordu (47.57 = 7.88). Primer bobrek patolojisi dort olguda kro-
nik glomertlonefrit, G¢ olguda kronik piyelonefrit, iki olguda diabetik
nefropati ve bir olguda polikistik bébrek hastalig olup, geri kalan dért
hastada etyolojik neden belirlenemedi.

CAPD tedavisi i¢cin 10 hastada kalici Tenckhoff ve dort hastada
Curled kateteri daha once bildirdigimiz perkiitan yoéntemle periton
icine yerlestirildi (8). Uygulamalar, 2.5 gr/dl dextroz ve 3.5 mEq/L
kalsiyum igeren iki litrelik plastik kollabe olabilen torbalarla (B.Braun)
ve glnde dort kez degisim yapilarak gergeklestirildi.

Hastalarda CAPD tedavisi éncesinde plazma PTH, serum total
kalsiyum ve inorganik fosfor diizeyleri tayin edildi. Daha sonra has-
talar randomize olarak iki gruba ayrilarak; dért erkek ve tic kadin has-
tadan olusan 1. Gruba fosfat baglayici ajan olarak 2.4 gr/giin dozun-

da aluminyum hidroksit ve aktif D vitamini olarak 0.5 ugr/gin do-
zunda calcitriol verildi. Bu ilaglari almayan 2. Grup hastalar ise besi
erkek ve ikisi kadin olmak tzere yedi kisiden olusmaktaydi. Calisma
suresi beyunca her iki gruba da 1 gr/kg/giin protein iceren diyet uygu-
land1 ve oral kalsiyum preparatlar: verilmedi. Birinci grup hastalarin
vag ortalamasi 46.71 &= 8.12 (40 - 64), 2, grup hastalarin ise 48.43 = 8.18
(38 - 60) olup, aralarinda istatistiksel olarak fark yoktur (p>0.05).

Ortalama 3.7 aylik (1. grupta 3.9 ay, 2. grupta 3.6 ay; p>0.05) teda-
viden sonra, peritonit ataginin olmadigi bir dénemde aym 6lciimler
tekrarlandi. Plazma PTH duizeyleri Ankara Universitesi Tip Fakultesi
ibn-i Sina Hastanesi Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar: Bilim
Dali Laboratuvarinda radioimmiinoassay ile tayin edildi. Laboratuva-
rin belirledigi normal sinirlar 0 - 92 ng/dl'dir. Serum total kalsiyum ve
inorganik fosfor diizeyleri ise otoanalizer ile dlgtildii.

Sonuglar ortalama + standart sapma olarak bildirilmis olup, ista-
tistiksel analizler Student t testi kullamilarak yapild.
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BULGULAR

Tablo I'de altiminyum hidroksit ve calcitriol alan, Tablo II'de ise
almayan hastalarda CAPD tedavisi 6éncesi ve sonrasindaki ortalama
plazma PTH, serum total kalsiyum ve inorganik fosfor diizeyleri ve-

Tablo | ; Aliminyum hidroksit ve calcitriol verilen hastalarda CAPD dncesi ve sonrasi
ortalama plazma PTH, serum total kalsiyum ve inorganik fosfor diizeyleri.

CAPD Oncesi CAPD Sonrasi p Degeri
PTH (ng/dl) 273.81 =+ 75.33 152.27 == 26.96 <0.01
Total Kalsivum (mg/dl) 7.16 £ 0.68 8.43 = (.38 <0.01
Inorganik Fosfor (mg/dl) 8.77 = 0.84 509 = 0.38 <0.001
Tablo Il : Fosfat baglayici ajan ve aktif D vitamini verilmeyen hastalarda CAPD éncesi ve

sonras| ortalama plazma PTH, serum total kalsiyum ve inorganik fosfor diizeyleri.

CAPD Oncesi CAPD Sonrasi p Dedgeri
PTH (ng/dl 251.74 = 77.20 193.20 == 33.70 <E)5
Total Kalsiyum (mg/dl) 7.39 = 045 7.69 - 0.37 <{0.05
Inorganik Fosfor (mg/dl B.51. % 1.11 .73 == 0.57 <0.05

rilmistir. Goruldigt gibi, alliminyum hidroksit ve calcitriol verilen
hastalarda daha belirgin olmak tizere, her iki grupta da CAPD teda-
visi ile plazma PTH (sirasiyla p=0.0029 ve p=0.0229) ve serum inorga-
nik fosfor diizeyleri (sirasiyla p=0.0008 ve p=0.018) anlaml olarak
azalmis; serum total kalsiyum diizeyi ise anlaml olarak artmistir (si-
rasiyla p=0.0095 ve p=0.0333).

Tedavi oncesi degerler her iki grup arasinda benzer oldugu hal-
de, CAPD tedavisi sonrasinda 1. Grup hastalarda plazma PTH (p<0.05)
ve serum inorganik fosfor (p<0.05) duzeyleri 2. Grup hastalardan an-
lamli olarak daha distk; serum total kalsiyum dtizeyi ise anlamli ola-
rak daha ylksek (p<0.01) bulunmustur (Sekil 1).
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[}
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i
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Sekil 1 : Altiminyum hidroksit ve calcitriol alan (1. Grup) ve almayan (2. Grup)
hastalarda CAPD tedavisi ile serum PTH, total kalsiyum ve inorganik fosfor
diizeylerinin degisimi (* CAPD é6ncesi, ** CAPD sonrasi iki grubun karsilastiriimasi)

TARTISMA

CAPD tedavisinin hemodivalize gére renal osteodistrofi izerine
daha olumlu etkisi oldugunu bildiren ¢alismalar mevcuttur (4,7,9,15).
Bu durum, basta renal osteodistrofinin en 6énemli nedenlerinden biri
olan PTH olmak tizere, kemik tizerine olumsuz etkide bulunan uremik
toksinlerin CAPD ile daha iyi temizlenmesine bagli olabilir (2,6,11,14,
15), Ancak ,calismalarin gogunda hastalar oral kalsiyvum ve aktif D vi-
tamini aldiklarindan, plazma PTH dizeyi uUzerine CAPD tedavisinin
spesifik etkisini degerlendirmek giigtiir. Calismamizda, calcitriol veril-
meyen hastalarda da plazma PTH diizeyinde anlamli diisme gozlen-
mesi, CAPD tedavisinin peritoneal klirens sonucu spesifik olarak PTHu
azalticl etkisi oldugunu goéstermektedir. Aktif D vitamini hem serum
kalsiyum diizeyini artirarak, hem de paratiroid bezindeki spesifik re-
septorlere baglanip PTH sentezini transkripsivon dilizeyinde inhibe
ederek (16), plazma PTH dilizeyini azalttigindan; calcitriol alan has-
talarda PTH'daki diisme daha belirgin olmustur.

Kronik bébrek yetmezlikli hastalarda PTH sekresyonunu inhibe
etmek i¢in serum kalsiyum duzeyi yikseltilmelidir. Standart olarak
3.5 mEq/L kalsiyum igeren diyaliz soliisyonlar: kullanmilarak uygula-
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nan CAPD tedavisi esnasinda diyalizattan hastaya kalsiyum gecisi ol-
dugu gosterilmistir (1,6,13). Caligmamizda, serum kalsiyum duizeyini
etkileyebilecek herhangi bir tedavi almayan hasta grubunda CAPD te-
davisi ile serum kalsiyumunda anlamii artis gozlenmesi, bu goérusii
desteklemektedir. Ancak, kronik bobrek yetmezliginde PTH sekresyo-
nunu inhibe eden serum kalsiyum diizeyi yiitkselmis oldugundan (3), bu
yolla saglanan artis yeterli degildir ve siklikla kalsiyum preparatlari-
nin ve aktif D vitamini metabolitlerinin kullanilmas1 gerekli olmak-
tadir. Nitekim, aliminyum hidroksit ve calcitriol alan hastalarimizda
almayanlardan anlaml olarak daha yuksek serum kalsiyum diizeyle-
ri elde edilmis ve PTH diizeyindeki azalma daha belirgin olmustur.
Bununla beraber, ¢zellikle aktif D vitamini ile beraber fosfat baglayici
ajan olarak kalsiyum karbonatin kullanmildig: hastalarda semptoma-
tik hiperkalsemi ortaya ¢ikabilecegi unutulmamaldir. Bu olgularda 2.5
mEq/L kalsiyum igeren diyalizat kullamilmasimin semptomatik hiper-
kalsemi gelisimini onledigi bildirilmektedir (5,13). Calismamizda, has-
talara kalsiyum karbonat verilmediginden, hi¢ bir olguda hiperkalse-
mi ortaya ¢ikmamstir.

Sekonder hiperparatiroidizmi baglatan olay fosfat retansiyonu-
dur. Bu nedenle, renal osteodistrofinin énlenmesinde ilk basamak se-
rum fosfatinin kontrolidir. Baz1 calismalarda, CAPD hastalarinda
serum fosfat kontroliinin hemodiyaliz hastalarindan daha kolay ol-
dugu gosterilmistir (12,17). Standart diyaliz soliisyonlar: fosfat icer-
mediginden, CAPD tedavisi sirasinda hastadan diyalizata fosfat trans-
feri olmaktadir. Calismamizda, fosfat baglayici ajan almayan has-
talarda serum inorganik fosfor diizeyinde anlaml diistis olmasi, CAPD'’
nin énemli olgtide fosfat klirensi sagladigini dogrulamaktadir. Ancak,

muhtemelen peritoneal protein kayiplarini karsilamak amaciyla di-
yvetle protein alimimin artirilmasi peritoneal fosfat kaybimin yararim
azalttigindan (1), fosfat baglayic1 ajan verilmeden izlenen hastalarda
serum inorganik fosfor diizeyi normal sinirlarda kontrol edilememis
ve aliminyum hidroksit verilen hastalardan anlamli olarak daha yuk-
sek kalmistir. Bu nedenle, hemodiyaliz hastalarinda oldugu gibi di-
yetle fosfat alimi kisitlanmali ve oral yoldan fosfat baglayici ajanlar
uygulanmalidir.

Sonug olarak, CAPD tedavisinin plazma PTH, serum kalsiyum ve
inorganik fosfor duzeylerinin kontroliinde olumlu spesifik etkileri ol-
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makla beraber, bu siklikla yeterli degildir ve hastalara ilave ilaglarin
verilmesi gerekli olmaktadir.

OZET

Bu ¢alismada, aliminyum hidroksit ve calcitriol alan (yedi hasta)
ve almayan (yedi hasta) 14 CAPD hastasinda serum parathormon
(PTH), total kalsiyvum ve inorganik fosfor duzeylerini o6l¢tiik. Kan
ornekleri CAPD tedavisinden hemen once ve ortalama 3.7 ay sonra
alindi. Her iki grupta da, CAPD tedavisi ortalama serum PTH ve inor-
ganik fosfor diuzeylerinde anlamli azalmaya ve serum total kalsiyum
dizeyinde anlaml artisa neden oldu. CAPD tedavisi éncesindeki orta-
lama, serum PTH, total kalsiyum ve inorganik fosfor dlizeyleri her iki
grupta benzerdi. Fakat, CAPD tedavisinden sonra aliminyum hidroksit
ve calcitriol alan hastalardaki ortalama serum PTH ve inorganik fos-
for diizeyleri bu ilaglari almayan hastalardan anlaml olarak daha di-
suk (sirasiyla p<0.05 ve p<0.05), serum total kalsiyum dilizeyi ise an-
laml olarak daha yiksekti (p<0.01). Bu veriler, CAPD tedavisinin se-
rum PTH, kalsiyvum ve inorganik fosfor diizeylerinin kontrolinde ya-
rarli oldugunu dustindirmektedir, fakat bu etkiler yeterli degildir ve
genellikle hastalara ilave ilaglarin verilmesi gereklidir.

Anahtar Kelimeler : CAPD, Parathormon, Serum kalsiyum, Inor-
ganik fosfor, aliminyum hidroksit, Calcitriol.

SUMMARY

The Levels of Parathormone, Galcium and Inorganic Phosphore in CAPD
Patients Treated with or without Phosphate Binder Agent and Calcitriol

In the present study, we have measured serum parathormone
«PTH), total calcium and inorganic phosphore levels in 14 CAPD pa-
tients treated with (seven patients) or without (seven patients) alu-
minum hydroxide and calcitriol. Blood samples were obtained imme-
diately prior to and after a mean 3.7 months of CAPD therapy. In both
groups, CAPD therapy caused significant decrease in the levels of mean
serum PTH and inorganic phosphore, whole significantly increasing
the levels of serum total calcium. Prior to CAPD therapy, the mean se-
rum PTH, total calcium and inorganic phosphore levels were similar
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in the two groups. On the other hand CAPD therapy, in patients treated
with aluminum hydroxide and calcitriol, the levels of mean serum PTH
and inorganic phosphore were significantly lower (p<0.05 and p<0.05
respectively) and the level of mean serum total calcium was signifi-
cantly higher (p<0.01) that in patients who had not received these
drugs. These data suggest that CAPD therapy is beneficial in control
ing of serum PTH, calcium and inorganic phosphore levels, but these
are not sufficient and requiring additional medications are generally
reqiured.

Key Words : CAPD, Parathormone, Serum calcium, Inorganic
phosphore, Aluminum hydroxide, Calcitriol.
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CERRAHI YENIDOGANLARDA
ANTIBIYOTiK REJIMLERININ KARSILASTIRILMASI

Hiiseyin Dindar®  Meral Barlas®  Turan Kanmaz'*  I. Faruk Ozgiiner**
Murat Gakmak"* i. Haluk Gokgora™™* Selcuk Yiicesan™**

Yenidoganin bagisikhik sistemindeki yetersizligi, prematirite ve
intrauterin gelisme geriligi gibi olumsuzluklara cerrahi gerektiren has-
taligin bebekleri bakteriemiye daha acik hale getirmesi, ayrica cer-
rahi ve anestezik travmanin eklenmesi bu bebekleri sepsise ileri dere-
cede egilimli kilmaktadir. Bu ana o6zellik yenidogan cerrahisinde an-
tibiyotik kemoterapisinin énemini artirmaktadir (6). Cagdas yenido-
gan cerrahisinin gelismesinde en 6nemli unsurlar yenidogan fizyolo-
jisinin daha iyi anlasilmasi, parenteral besleme, sterlilite ve antibiyo-
tik kemoterapisidir. Bununla beraber antibiyotiklerin yaygin ve uy-
gunsuz olarak kullanilmalari, sonu¢ alamama, direng gelisimi, yan et-
kiler, gereksiz ekonomik yik gibi énemli sorunlara yol agmaktadir.
Cerrahi yenidoganlarda hekim sorunun acil olmasi nedeniyle genellik-
le kultiir calismalarindan énce antibiyotik tedavisine baslamak zorun-
da kalmaktadir (6). Bu ézellikler gdzénine alindiginda antibiyotik te-
davisinin gerekliligi, kombine tedavinin gerekliligi, baglama ve son-
landirma, zamanlar: gibi konularinda belirli kistaslara uyulmasi ge-
rektigi ortaya cikmaktadir. Bu galismada, 1991 yilinda cerrahi sorun-
lar: nedeniyle Cocuk Cerrahisi Anabilim Dalinda tedavi goren yenido-
ganlarda, olusturulan antibiyotik rejimleri karsilastirimg ve elde edi-
len sonuclar degerlendirilmistir.

* A.U. Tip Fakiiltesi Gocuk Cerrahisi Anabilim Dali, Ogretim Uyesi Yard. Dog. Dr.
** AU. Tip Fakiiltesi Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali, Arastirma Gorevlisi
*** A U. Tip Fakiiltesi Cocuk Cerrahisi Anabilim Dal, Ogretim Uyesi Prof. Dr.
(VII. Turk Antibiotik ve Kemoterapi Kongresinde sunulmustur.)
Gelis Tarihi : 11 Kasim 1992 Kabul Tarihi : 28 Mayis 1993
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GEREC VE YONTEM

Hastanede gorilen enfeksiyonlar: belirlemek amaciyla yenidogam
kontamine etmesi olasi olan odaklar belirlenmis ve retrospektif ola-
rak Uretilen mikroorganizmalar ve hangi antibiotiklere duyarh olduk-
lar1 ortaya konulmustur. Bu amacgla idrar, bogaz, vagen ,periton, kan,
yvara, gaita kiltirleri esas alinmistir. Bu 6n incelemenin sonucuna gé-
re yenidogan antibiotik rejimleri belirlenmistir. Uygulanan antibiotik
rejimleri Ceftazidim + Amikacin, Ceftriaxone 4+ Amikacin, Cefotaxi-
me + Amikacin'den olusmaktadir. Bu galismanin amac: sefalosporin-
lerin karsilastirilmas oldugundan gram negatifler i¢in sabit bir anti-
biotik clarak amikacin uygulanan bebekler degerlendirmeye alinmis-
tir. Batldn rejimlerde antibiotikler yedi gtin kullanilmis, daha uzun an-
tibiotik tedavisi gerektirenler degerlendirme disinda tutulmustur. Caf-
tazidim 50 mg/kg/gin, ceftriaxone 50 mg/kg/glin, cefotaxime 100
mg/kg/giin dozunda ginde iki kez; amikacin 15 mgkg/glin tek dozda

damar i¢i yapilmistir.

Degerlendirilen 42 olgunun 12’si prematir digerleri term bebek-
lerden olugsmaktadir. Olgularin 30 tanesinde dogumsal anomali-
ler, 12 tanesinde ise diger hastalilklar belirlenmistir (Tablo I). Her

Tablo | : Cerrahi yenidoganlarin tamilarina gére dagilimlari.

Dogumsal Anomaliler :

Sindirim Dizgesi Atrezileri 1
Hirschsprung Hastaligi

Karim Duvari Defekti

Bilier Atrezi

Mekonyum Ileusu

Dogumsal Diafragmatik Herni

Wwwwo N

Diger Hastahklar :

Nekrotizan Enterokolit 9
Neonatal Pnémotoraks 3

éntibiotik rejim grubunda dort _s_indirim dizgesi atrezisi ve ¢ ngc;_n;—
tal nekrotizan enterokolit, iki Hirschsprung hastaligr bulunmaktadir.
Bu gruplarda ayrica birer karin duvan defekti, billier atrezi, mekon-
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yum ileusu, dogumsal diafragmatik herni, neonatal pndémotoraks da-
hil edilmistir. Bu anlamda gruplar arasinda homojen bir dagilim sag-
lanmugtir.

SONUCLAR

Hastanede gérulen enfeksiyonlar: belirlemek amaciyla; 257’si id-
rar, 66°'s1 bogaz, 52'si vagen, 24’1 periton, 52'si kan, 88’1 yara, 30'u gaita
kultarleri olmak tizere toplam £69 kultir incelenerek tireyen mikroor-
ganizmalar ortaya konulmustur (Sekil 1).

SAYIL 150+

T
{pRAR 1ARA OS2 UAGEH L] 6a11A PFRLY

Sekil 1 : Hastanede gériillen enfeksiyonlari belirlemek amaciyla
degerlendirilen kaltirler

Almman toplam 569 kiiltiirden 226'simada E. Coli, 141’inde Staf. Epi-
dermitis, 58'inde Beta Hemolitik Streptokok, 56'sinda Klebsiella, 35'in-
de Staf. Aureus, 26'sinda Proteus, 15'inde Psédomonas, 7'sinde Alfa
Hemolitik Streptokok, 4iinde Enterokok ve 1'inde Salmonella tremis-
tir (Sekil 2).

Kultiire gére olusturulan antibiyogram sonuglariyla, genel duyar-
lilik oranlar1 % 70 tizerinde olan ve yenidoganda giivenle kullanilabi-
len antibiyotikler Ceftazidime, Ceftriaxone, Cefotaxime, Augmentin,
Tobramicine, Gentamicine ve Amikacin olarak bulunmustur (Sekil 3).
Uygulanan antibiotik rejimleri Cefazidime -+ Amikacin, Ceftriaxo-
ne 4+ Amikacin, Cefotaxime + Amikacin seklindedir. Uygulanan an-
tibiyotik rejimlerinin sonuglar asagidaki tabloda gosterilmigtir (Tablo
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Sekil 2 : Hastanede goriilen enfeksiyonlari belirlemek amaciyla
degerlendirilen kiiltlirlerde ireyen mikroorganizmalar
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Sekil 3 : Hastanede goriilen enfeksiyonlarda {retilen mikroorganizmalarin
duyarh olduklari antibiotikler (Yenidoganlarda giivenle kullamlabilenler
ve On calismada % 70'in lizerinde duyarlilik gosterenler esas alinmistir).
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II). Koruyuculuk oranlari, yasayan ve primer hastaliga bagh olarak
dlen hastalarin, aym antibiyotik rejimi uygulanan toplam hastalara
bélimiine gére bulunmustur (5).

Tablo ‘Il : Antibiotik rejimlerinin koruyuculuk oranlari. Yasayan ve primer
hasthiga bagh olarak Slen hastalarin toplam hastalara ylzde oranlari (5).

CFTZM+A CFTRIAX+A CFTXM+A TOPLAM

Yasayan 10 8 9 27
Hastaliga Bagl Olen 3 3 8 9
Sepsise Bagli Olen 1 3 2 6
TOPLAM 14 14 14 42
3600/42 L
Koruyuculuk (%) 92.86 78.57 85.71 85.71
TARTISMA

Yenidogan immunitesi yetersizdir ve intestinal immdunite heniz
olusmamistir. Yasamun ilk haftalarinda deri yolu ile sepsise girebil-
mektedirler. Prematiiritesi ve intrauterin gelisme geriligi olanlar ¢cok
daha fazla risk altindadirlar. Bunlara ek olarak cerrahi ve anestezik
‘travma immiiniteyi ayrica baskilamaktadir. Intestinal distansiyonla
seyreden patolojilerde yenidogan immunitesi ayrica zarar gormekte-
dir. Yenidoganlarda intestinal tikaniklik oldugunda barsakta distan-
siyon, doku basincinda artma ve sonug olarak kan akiminin azalma-
siyla doku iskemisi ortaya ¢ikmaktadir. Yenidoganda doku iskemisi
erigskinlerden daha siddetli seyrederek, koruyucu mukis sekresyonu-
nu azaltmakta ve bakteriemiyi artirarak sepsise ya da agir enfeksi-
yonlara yol agmaktadir. Yenidoganda doku iskemisi sonrasinda ATP
gerektiren transportta yavaslama erigkinlere gore daha fazladir. Bu-
na bagh olarak besinler liimende daha fazla kalmakta ve agir1 bakte-
riyel cogalmayla bakteriemi ve sepsis orani yvukselmektedir. Bu ne-
denle yenidoganda cerrahi sinirlarda intestinal distansiyon antibiyo-
tik korumas: gerektirmektedir (2,6,9). Hospitalize edilen risk altinda-
ki yenidoganlarda mutlaka bogaz, gaita, kesi yeri, stoma, idrar, na-
zogastrik aspirat ve kan kulturleri alinmalidir. 24 saat kultir igin la-
horatuvar olanaklar ve L formlar: ile anaeroblara uygun vasatlar bu-
lunmalidir.
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Calismada uygulanan antibiyotik rejimlerinin genel duyarhhk
oranlarimin yuksek olmasi, yenidoganda koruyucu ve tedavi edici ola-
rak bu antibiyotiklerin kullanilabilirligini géstermektedir. Yapilan
kilttirlerde en fazla treyen patcjen olan E. Coli'ye karsi, 6zellikle Gram
() spektrumu genis ilk yarisentetik aminoglikozit olan Amikasin’in
etkinligi bilindiginden bu antibiyotik her {i¢ rejimde birden basarisini
gostermistir. Ayrica Amikasm ¢ok hizli bakterisid etkiye sahip olan
bir antibiyotiktir (8). Klinikte ilk kullanilan 3. kusak sefalosporin olan
Cefotaxime, Gr (—) aerobik basillerde, enterik basillerde ve Stafilo-
kokis Aureus’ta yararli bulunmustur. G (—) spektrumu Cefotaxime
gibi olan Ceftriaxone, yari 0mrinin uzunlugu acisindan kullanim ko-
layligy getivirken, plazma proteinlerine % 95 oraninda baglanabildi-
ginden, indirekt hiperbilirubinemili yenidoganlarda kullanim veri si-
nirl olmasina karsin diger klinik olgularda olumlu sonucgalr ortaya
koymustur (4,7). Gram (—) ve (+) mikroorganizmalarin salgiladiklar:
enzimlere dayanikhihig: ve antipsodomonal etkinligi yiiksek olan Cef-
tazidim’in koruyuculugunun ve tedavi edici islevinin diger sefalospo-
rinlerden daha fazla oldugu bildirilmektedir (1,2,3,7).

Genel olarak enfsksiyon ajani bilinmediginden, yenidoganlardaki
enfeksiyonlarda tercih edilen Ceftazidime’in cerrahi islem gegiren ye-
nidoganlarda da koruyuculugunun uygulanan rejimlerdeki diger ajan-
lara gbre daha uygun oldugu ortaya cikmaktadir.

senug olarak Ceftazidim + Amikasin, Ceftriaxone + Amikasin, Ce-
fotaxime + Amikasin, antibiyotik rejimleri cerrahi yenidoganlarda ko-
ruyucu olarak kullamilmislar. [statistiksel kesin degerler alinmama-
sina ragmen izlenen gruplarda degisik sonuglar alinmistir. Kesin bir
farkhlik belirlemek miimkiin olamamaktadir.

OZET

Cerrahi yenidoganlarda koruyucu amacla kullanilabilen antibi-
yotiklerin uygun se¢imini yapmak amaciyla, hastanelerde alinan kiil-
tirlerde treyen mikroorganizmalar ve duyarli olduklar: antibiyotik-
ler belirlenmigler, bu antibiyotiklerden yenidoganlarda kullanimlari
uygun clan, Gr (—) ler i¢cin Amikacin, Gr (+) i¢in Ceftazidime, Cef-
triaxone ve Cefotaxime segilerek : Ceftazidime + Amikasin, Ceftria
xone + Amikasin ve Cefotaxime + Amikasin seklinde antibivotik
gruplar1 clusturulmustur. Bu rejimler mumkiin oldugunca homojen
olarak gruplandirilan 42 yenidoganda uygulanmis ve Ceftazidime -+
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Amikasin grubunda % 92.8. Ceftriaxone + Amikasin grubunda % 78.6
ve Cefotaxime + Amikasin grubunda % 85.7 oranlarinda koruyuculuk
saglandigl gorulmustur. Degisik ozellik ve mikroorganizmalarda ya-
pilan bu karsilagtirmada sayilarin azligl nedeniyle istatistik inceleme
yvapilamamisgtir.

Anahtar Kelimeler : Cerrahi yenidogan, Enfeksiyon, Antibiotik
korumasi.

SUMMARY

{Antibiotic Coverage in Surgical Neonates, a Comparison of Ceftazidime,
Ceftriaxone and Cefotaxime)

In order to define the appropriate antibiotics for surgical neonates,
causative microbial agents of domestic infection and sensitive anti-
biotics to these agents has been evaluated retrospectively for 6 months
period in Ankara University Cebeci Hospitals. Amikacin for gram ne-
gatives and Ceftadizime, Ceftriaxone, and Ceftadizime for gram posi-
tives has been preferred due to their safeness in usage in surgical neo-
nates and results of preliminary study of antibiograms. Tree regimens
of antibiotics has been used in almost homogen 42 surgical, neonates.
As far as concerned the sepsis and wound infection, the coverage rate
of Ceftadizime 4+ Amikacin was 92.8 %, while Ceftriaxone + Amika-
cin and Cefotaxime + Amikacin have a rate of 78.57 % and 85.71 %
respectively.

Key Words : Surgical neonate, Infection, Antibiotic coverage.
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KARACIGER VE PANKREAS
TRANSPLANTASYONU ICIN ORGAN SAGLAMANIN
CERRAHI YONTEMI

i. Haluk Gékgora®

Beyin 6limi gerceklesmis ancak solunumu ve dolagimi destekli
halde, yogun-bakim tnitesindeki hastanin bir daha yasama dénmesi
olanaksiz bulundugundan; cesitli organlarin gereksinim iginde olan
bagkalarinin yararina sunulmasi da bir hekimlik ve insanhk gorevdir.
Bedenin vazgecilmez birer organlar: olarak degerlendirilen karaciger
ve pankreasm cesitli nedenlerle gorev yapmaz hale gelmeleri yasa-
min siirip gitmesi icin tibbi alanda bu organlarin bir bagka insandan
alimp hastaya aktarimim gerekli kilmistir. Artik klasiklesmis bir tek-
nik olarak ele alinan solid organ temini ile ilgili bu bélimun daha
iyi anlasilabilmesi i¢in konunun irdelenmesinde yarar vardir,

Transplantasyon i¢in ¢ogul organ temininde anestezistin hastay:
stabil tutmasi ve cerrahlarin gereksinim duyduklar: kosullan sagla-
masl yoninden biiyik énemi vardir. Dogal olarak, artik klasiklesmis
organ temini yonteminde, gesitli organlar icin degisik ekipler cerrahi
islemleri yapiyorlarken aralarindaki ighirligi ve karsihikli anlayis 1-4
saat sliren bu siirecin rahat ve bir dizen i¢ginde gegmesini ve aktarila-
cak organlara en az zarar verilmesini saglayacaktir.

Buna karsin gelismekte ve halen yayginlasmamis olan total ab-
dominal evisserasyon tekniginde; tek bir transplantasyon cerrahi ve
yardimcisy ile ameliyat stiresi 1-1.5 saate inmektedir. Bu teknikte or-
ganlarin ve damar yapilarin birbirlerine zarar verilmeden ayirimlari
evisserasyon saglanip organlara soguk ve prezervasyon ¢ozeltisi per-
flizyonu saglandiktan sonra yapilmaktadir (2).

Konu daha cok klasik yontemin agiklanmasi Uizerinde oldugundan,
agirlik bu yénteme verilmistir (2,3). Idrar ve nazogastrik sonda takil-
mis bulunan anestezi altindaki hastanmin sternum ust kenarindaki ju-

* AUTF. Cocuk Cerrahisi Anabilim Dalh Ogretim Uyesi
Gelis Tarihi : 12 Mart 1993 Kabul Tarihi : 28 Mayis 1993
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guler ¢entikten simfizis pubise uzanan vertikal bir kesiyle toraks ve
karmmi acilir, Koter kullanmak minimal kan kayhbi ile islemlerin tamam-
lanmasini saglar. Median sternotomide periost kanamalar:r koterle,
kemik iligi kontrold de kemik mumu ile yapilir. Sternotomide ve la-
parotomide ayarlandiklarinda kendilerinden duran ekartorler (Fi-
nechietto ve Balfour gibi) kullamlir.

Genelde ilk girisim karaciger ekibi tarafindan yapilir. Tim per-
fuzyon kateterleri yerlestirildikten sonra kalb-akciger ekibine olanak
saglanir. Bobrek transplantasyon ekibi ise ancak kalb ve karaciger-
pankreas ¢iktiktan sonra islemine devam edebilecektir.

Karin ekartéri uygulandiktan sonra ligamentum teres ve falci-
forme hepatis karm o6n duvar1 ve diyafragmadan ayrilir, baglanmr.
Hepatik hilusda arteriyel dizge belirlenir ve ¢oliak aksa kadar takip
edilir. Gastrodudenal ve sag mide arteri disseksiyon ilerledikge bag-
lanir, kesilir. % 10 - 20 olguda arteriyel anomaliler ile karsilasilabilir :
En sik karsilasilanlari a. mesenterica superior'dan cikip portal venin
arkasindan gegerek sag hepatik arteri olusturanm veya a. gastrica si-
nistra’dan cikip gastrohepatik bag icinden gecerek karaciger sol late-
ral segmentini besleyen bir dalidir. Disseksiyon sirasinda bunlar far-
kina varilamazsa gikartilacak karacigerin kullanilamamasina neden
olabilir. Ancak karacigeri besleyen arterler belirlendikten sonra ve
eger pankreas alinmayacak ise; ¢oliak aksin diger dallar: (A. gastrica
sinistra ve A. lienalis) baglanip kesilebilir. Koledok mimkiin oldugun-
ca duodenuma yakin yerden ayrilir, safra kesesi fundusunda yapilan
0.5 cm’lik bir kesi ile de igi bosaltilir ve ilik serum fizyolojikle boslugu
yikanir, koledcktan bosalmasi gozlenir. Boylelikle prezervasyon sira-
sinda safranin epiteli otolize ugratmasi engellenmis olacaktir. Bundan
sonra portal ven iskeletize edilir ve v. mesenterica superior'un birles-
me noktasina kadar ilerlenir.

Karaciger ile birlikie pankreas da alinacak ise disseksiyon gast-
rokolik bagm acilmasi ve dalak hilusu ve ust kutubuna giren damar-
larn baglanip kesilmeyle igleme devam edilir. Pankreas ve dalak ka-

rin sag lateralinde ¢cevre dokulardan ayrilir. Ozellikle veni ve arteri ko-
runarak bébrekten ayrilmasinda dalagin bir tutamak gorevi gormesi
teknigin énemli bir bolimudur. Pankreas, duodenum [, II. ve III, kitala-
rini igceren 10 cm’lik bir segmentiyle birlikte prepare edilir. Bu asamada
anestezist duodenum II. kitasina cerrahin da yardimiyla ilettigi nazo-
zastik sonradan antisepsi saglavarak ve mukozayv: tahris etmeyen bir
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antiseptik ¢cozeltiyi en az 15 dakika stireyle ilgili barsak kesimine iletir.
Sondanin stabilizasyonu mide kiigik kurvaturu tizerinden yerlegtiri-
len iki adet Babcock pensi ile saglanabilir.

Nihayet sag dis parakolik oluktan girilip ¢itkan kolon ve gekum
mediale devrilerek aorta ve vena cava inferior meydana konur, pro-
montorium'a yakin olarak distalde prepare edilir. Ozellikle Aorta'nn
lumber dallarimin haglanmasina dikkat edilir. A. mesenterica inferior
cikis yerine yakin baglanir. Pankreas ¢ikartilmayacaksa, a. mesenteri-
ca superior da aberan hepatik dal yoksa; daha senra per{ftizyon suasi-
da baglanmak tizere bu damar askiya alinir. Iste bu evrede kalb-akci-
ger ve bdbrek ekipleri de gereken gozlem ve islemlerinin bir kismini
tamamlayabilirler. Vena porta distalden ikiye ayrilarak veya distal
portal dallardan biri; tercihan v. mesenterica inferior'dan kateterize
edilerek (1.5-2 L inflizyon sivisi, aortadan verilecek retrograd perfiz-
von £1visy ile ayni zamanda olmak Uizere) prezervasyon sivisi infiizyo-
nuna hazir hale getirilir.

Tum disseksiyonlar bittikten sonra aorta ve vena cava inferior’a
biiyliik ¢aplh kantullerin yerlestirilimi hemen heparinizasyon sonrasi
(3 mg/Kg) vapilir. Heparinizasyon isleminin tesir etmesi icin 5 daki-
kalik bir zaman gecgmesi gerekir. Bu siirecte kantller ve baglamalar
kontrol edilmelidir. Distal aorta’daki kanulden (Fr 24-28), 4°C’daki
perfiizyon sivis1 retrograd yonde veriimeye baslanmir (2-3 L). Aorta
supracoliak yvorede penslenir. Bu islem toraks ekibi tarafindan toraks-
ta veya karn ekibi tarafindan divafragma kuruslari arasmdan aorta
bulunarak yapilabilir. V. cava inferior drenaji toraks ekibi tarafindan
sag atrium-v. cava inferior ayrilarak toraks bosluguna veya konulmus
distal vena cava inferior kantlii araciligiyla steril plastik bir torbaya
yapilabilir, Diger yandan v. porta veya v. mesenterica inferiora yerles-
tirilmis kateterden de perfiizyon g¢gbzeltisi verilir. Karaciger, pankreas
ve bobreklere perfuzyon uygulanirken gikan aortaya yerlestirilmis
bir kantil araciligiyla kardivopleii ve soguk perfiizyon saglanmis olan
alb ve akcigerlerin ¢ikartilim islemi 5-15 dekikalik bir sure¢ igin-
de gerceklestirilebilir. Bu sirada karin bosluguna ve sogutulacak or-
ganlarin iizerine «slush» (ince buz - sivi karisimi) halindeki serum fiz-
yolojik; bir veya iki litre miktariyla konabilir. Diger taraftan, bu is-
lemler siirerken karin ve gogiis bosluguna fazla gelen serum fizyolojik
veya perflizyon sivisi-kan kapsami kuvvetli iki aspiratér ile emilmeyve
calisilir.

A. mesenterica superiorun hemen altindan boébrek arterlerinin
cikis yeri Uzerinden Aorta yeniden klampe edilerek diyafragmadan
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baslanmak tizere karaciger ve pankreas anblok halde ¢evre dokular-
dan ayrilarak; hepatik baglar, asagida renal venlerin hemen lizerinden
toraksta perikardin iginde v.cava inferior, Aorta da, ¢dliak aks ve a.
mesenterica superior'u igerecek kadar olan kesimiyle kesilerek cikar-
tilir. Bu surecte bébreklerin insitu perfiizyonu devam etmis olur.

Karaciger ve pankreasi, duodenumun bir segmentini iceren
materyal steril masaya gegilerek sogutulmus prezervasyon g¢ozeltisi
icine almir. Burada dikkatle damar yapilari degerlendirilir. Bu sira-
da bobrek ve ureterlerin gikariimas: saglanir ve nihayet daha sonra
potansiyel damar grefti olarak kullanmak amacivla, distal v. cava in-
ferior ile birlikte pelvis cikimina kadar v.iliaca communis, interna ve
externalar tzerine ¢ok gekme glcl kullanmadan ¢ikartilir. Ayni islem
Aorta distali ve a. iliaca communis, interna ve externa’yi da igcermek
uzere pelvis gikimina kadar disseke edilerek saglanir. Intima yirtil-
mamasli igin damarlar Uizerinde gok dikkatli galismak gerekir. Mezen-
terden alinan 20 adet kadar lenf dluglmleri ve dalaktan 3 ml'lik blok
pargalar yine prezervasyon ¢ozeltisi icinde retrospektif «kros-meg» ya-
pilmak Uzere ayri steril kaplara yerlestirilir (1,3).

Alc hastaya konulmak tizere solid organin anatomisine daha iyi
sahip ¢ikmak ve hazirlamak igin, alici ameliyat: éncesi «steril ma-
sa»da (back-table) veé soguk prezervasyon gozeltisi iginde duran kara-
ciger-pankreas preparatinda v. porta karaciger tarafinda katerize edil-
mis hazir halde bulunabilir veya steril masada pankreas tarafinda 1
cm'lik bir kesimi birakilmak Gzere ayrilir. 8/0 atravmatik prolen ile
isaretlenir. Pankreas tarafinda kalmis olan v. porta kesimi pankreas ve
duodenum’un drenajini yapacak durumdadir. Daha sonra a. lienalis ve

a. mesenterica superior belirlenip isaretlenir. A. lienalis kesilip pank-
reas dokusu tarafinda birakilirken, a. mesenterica superior aorta tara-
finda bir «Carrel» mansinla birlikte hazirlanir. Daha sonraki ameliyat
oncesi «steril masa» hazirhiginda a. mesenterica superior ve a. lienalis
bir damar greftle birlestirilerek aym kaynaktan arteriyellesmesi sag-
lanabilir.

Tum bu bilgi iletimine karsimn, basta tip alaninda hizmet veren ki-
siler olmak lizere tim toplumun transplantasyonun degerini ve kriter-
lerini iyi bilmeleri, bu alandaki yapilanlara inanmalar: ve giivenme-
leri, donér teminindeki giicliikleri yenebilmek igin hep bir elden ca-
lismalar1 gerekmektedir.
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OZET

Solid organ nakillerinde en 6nde gelen kavramlardan biri de beyin
olumii gerceklesmis ancak solunum ve dolasimi desteklenen donor-
lerden ilgili organlarin teminindeki ayrintili teknigin bilinmesidir.
Diger bir deyisle, «<kadavrardan karaciger ve pankreas nakilleri i¢in
gereken organlarin artik klasiklesmis alinma yontemi bu vaz ile agik-
lanmaktadair.

Anahtar Kelimeler : Karaciger, Pankreas, Transplantasyon, Organ
temini

SUMMARY

Surgical Technique for Organ Procurement in Liver and Pancreas Transplantation

Solid organ transplantation requires detailed knowledge the
procurement techniques of tha involved organs as of one of the more
important facts in brain-dead but pulmonary and circulatory supported
donors. In other words, this paper deals with, by-now the classical
procurement method of obtaining cadaver liver and pancreas for
transplantation.

Key Words : Liver, Pancreas, Transplantation, Organ procurement.
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KAN-BEYIN BARIYERi PERMEABILITE ARTISI
MEKANIZMALARI

Erhan Nalcaci®

KAN-BEYIN BARIYERI (KBB) KAVRAMI

KBB'i kavraminin ortaya cikis tarihi yiizyil kadar énce Ehrlich ile
birlikte baslamaktadir. Ehrlich 1885'te sistemik olarak enjekte ettigi
vital boyanin tim organlari boyarken beyni boyamadigim bildirmigtir
(5,40).

KBB'ni olusturan serebral kapiller endotel hticreleri, strekli tipte
olmasina karsihk ince yapida énemli farkhilhiklar tasimakta ve orga-
nizmanin diger yerlerindeki endotel hiicrelerine benzememektedirler.
Kapiller damarlarin (ve postkapiller veniillerin) permeahbilitesi mor-
folojik acidan lg 6geye baghdir. Iki endotel hucresi arasindaki bag-
lant1 yerinde bulunan porlar, endotel tizerindeki fenestralar ve pinosi-
totik transportum siklhig1 permeabiliteyi belirler. Porlar, molekil agir-
Lig1 10:000 altinda olan molekiillerin gegisine izin verirken, fenestra ve
pinositotik aktivite protein gibi makromolekillerin transportundan so-
rumludur (25). Beyin kapiller endotel hiicrelerinin birlesim yerlerinde
bulunan ve porlar1 kapsamayan siki baglantilarin (=tight junction)
varligl, KBBni olusturan en 6nemli yapisal farkhiliktir (5, 25, 33, 40).

Zonula okludents diye de adlandirilan siki baglant:, iki komsu hiicre-
nin apikal kisminda hiicre membranlarinin fiizyonuyla olusur ve htc-
reler arasindan madde gecisine izin vermez (25). Fenestralarin da ol-
mayist beyin kapillerleri boyunca diffiiz, boliinmeyen, endotelin lumi-
nal ve abluminal membranlarindan olusmus bir lipit bariyer meydana
getirir. Bu bariyeri, pinositotik aktivitenin ¢ok diisiik olusu tamamlar
(5,25,33,40,41). Sican beyin endotelinde diger doku endotellerine gore
ancak % 5 kadar pinositik vezikil bulunur (40).

* Ankara Universitesi Tip Fakiiletsi Fizyoloji Anabilim Dali, Yardimc1 Dogenti
Gelis Tarihi : 11 Ocak 1993, Kabul Tarihi : 28 Mayis 1993
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KBB'nin ince yapisinin diger iki énemli 6zelligi mitokondri yo-
ninden zenginligi ve endotel lizerinde sonlanan astrosit uzantilarinin
son ayaklaridir. Beyin kapiler endotel hiicresinin mitokondri igerigi
diger doku endotellerinden dort misli fazladir. Diger dokularda sitop-
lazma igeriginin mitokondrilerden olusan kismi % 2.5-3 kadarken, be-
yvin kapiller endotelinde % 10-11 dir (40).

Yogun bir sekilde endotel Uizerinde sonlanan astrosit uzantilarinin
son ayaklarinin ilk énceleri mekanik bariyere katkida bulundugu sa-
nilmistir. Ancak horsradis peroksidaz ile yapilan calismalar, ayaklarin
arasinda siki baglantilarin bulunmadigini ve mekanik bir bariyer olus-
turmadigini gostermistir (3,11).

KAN-BEYIN BARIYERININ YIKILDIGI DURUMLAR

KBB'nin gesitli patolojik durumlarda ve deneysel olarak yikilabil-
digi bilinmektedir. Beyin damarlarina hiperosmolar soliisyonlarin uy-
gulanmas1 (7,45,48), soguk yaralanmasi (27,55), iskemi ve reperfiizyon
(15,43), radyasyona maruz kalma (23,24,38), akut arteriyel kan basinci
artis1 (15,28,35), ensefalomiyelitler (8,20), beyin timorleri (9), hipoksi
(1,38) ve konvilsiyonlar (9,21,31,36,42,43) KBB permeabilite artisina
neden olurlar,

KBB PERMEABILITE ARTISININ MEKANiZMALARI

Bugiine kadar KBB'nin yikilisimin iki bigimi tamimlanmistir. Bir
tanesi, hiperosmolar sivilarla beyin perfiuze edildiginde meydana ge-
lir. Bu esnada, endotel hiicreleri arasindaki siki baglantilarda 200 A
bluyukliglinde yariklar olustugu gosterilmistir (45,48).

Akut hipertansiyon, iskemi-reperflizyon, hipoksi, soguk yaralan-
masl, ensefalomiyelit gibi KBB'nin yikildig1 durumlarda ise mekaniz-
manin pinositotik aktivite artisina dayandigi anlasilmistir (8,24,27,28,
38,43,55).

Onceleri epileptik ataklarin da siki baglantilar agarak KBB yiki-
mina neden oldugu distunilmistir (9,31). Ancak horsradis peroksida-
zin kullanildig: eletron mikroskobisi galismalari, siki baglantilarda bir
acilma olmadigini, buna karsilik pinocsitotik aktivitenin beyin arteriol,
kapiller ve veniillerinde énemli 6lgiide arttigini gdstermistir (9,21,386,
42,43). Petito ve Levy, elektrokonvulsif soklarla ratlarda yaptiklar: ¢a-
Lismada, anormal KBB permeabilitesinin ilk énce arteriolar diizeyde
basladigim bildirdiler (43). Endotel igindeki vezikil sayis1 ilk 6énce ar-
teriollerde, sonra kapillerlerde ve sonra ventillerde artiyordu,
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Endotel hiicresinde membranin bir yanindan diger yanina sivi fa-
zindaki maddelerin  transportunda rol oynayan mikropinositozisin,
enerji gerektiren bir olay oldugu ve aktin, miyozin miroflamanlari-
nin mekanizmada ver aldig1 gesitli deneylere dayanilarak bildirilmis-
tir (48).

Joo ve arkadaslar siklik niikleotidlerle beyni perfiize ettiklerin-
de beyin endotelyumunda pinositotik vezikil sayisin artmis olarak
buldular (24,38). Yine farkl ¢alismalarda, pinositozisin arttig1 durum-
larla siklik AMP diizeyi artis1 arasinda bir korelasyon saptand: (9).
Petito ve arkadaslar ise, konviilsiyonlar sirasinda talamusta gdzlenen
yiksek KBB permeabilitesini, talamusun diger bolgelere goére daha
yiuksek adenilat siklaz aktivitesi igermesine bagladilar (42), Bu so-
nuglar, KBB permeabilite artisinda, gesitli patolojilere aracilik eden
maddelerin rolii oldugunu telkin etti.

KBB Permeabilitesi ve Histamin

Beyinde histamin; mast hiicreleri, histaminerjik néronlar ve ka-
piller endotel huicrelerinde bulunur (14,50). Cesitli memelilerin beyin-
lerinde yapilan calismada mast hiicrelerinin en yogun olarak diense-
falonda bulundugu gortulmustir (13), Hipotalamusun histeminden
en zengin hodlge oldugu, ancak talamusun da korteks, hipokampus,
striatum, serebellum ve pons ile karsilastirildiginda histaminden zen-
gin oldugu hildirilmistir (53). Endotel htcresinds, histaminin sentez-
lenmedigi, mast hiicreleri ve histaminerjik néronlardan serbest bira-
kilan histaminin depo edildigi sanilmatadir (14).

Mast hiicrelerinde histamin, silfat polisakkarit, heparin ve asidik
protein ile kompleks halinde grantller iginde depolanmistir (4). Mast
hiicresi icinde Ca** girici veya hucre hiicre i¢i kaynaklardan Ca**
salinimi histamin serbestlesmesine yol agmaktadir (55), Histaminerjik
noronlarda ise sinaptik vezikiiller iginde bulunur ve sinaptik memb-
ranin depolarizasyonu ile salinir (50).

Beyin endotel hiicresi Uzerinde H; ve H, histamin reseptorleri bu-
lunmaktadir. Hy-reseptoric membranda G proteini aracilifiyla adeni-
lat siklazi aktive etmekte ve sAMP konsantrasyonunda yikselmeye
neden olmaktadir. Hi-reseptori ise inositolfosfat yolu tizerinden etki-
sini gostermektedir (4).
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BEYIN YARALANMASI
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Sekil 1 : Histaminin KBB'nin yikilmasindaki rold.

Beynin histamin ile perfuzyonu KBB permeabilitesinde ve vezikii-
ler transportta artis ile sonuglanmistir. Bu artis Hy-reseptor blokor-
leri ile énlenemezken, Hi>-reseptor blokérleri ile anlaml sekilde azal-
tilmistir (14,19). Yine histamin H,-reseptor blokéri kullanilarak, kai-
nik asitle olusturulan konvilsiyonlar esnasinda meydana gelen KBB
yikimi kismen onlenebilmistir (53). Butiin bu sonuclar, KBB yikiminda
histamin H.-reseptdrleri tizerinden etkili oldugunu telkin etmektedir.

Ayrica histaminin beyin mikrodamarlarinda prostaglandin sente-
zini arttirdigl da iddia edilmistir (24),

Arasidonik Asit Metabolizmas1 ve KBB permeabilitesi

20 karbonlu, ¢ift bag tasiyan arasidonik asit (AA) irtinleri olan
prostaglandinler ve lékotrienlerin dokularda gok gesitli modiilator et-
kileri vardir ve lokal hormonlar olarak kabul edilir (59).
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Beyinde bazal kosullarda normal olarak ¢ok az miktarda serbest
AA ve prostaglandin bulunur. Ancak travma, hipoksi, iskemi, agir
hipoglisemi, elektrokonviilsif sok, ates, konviilsiiyon yapucl ilaglar ¢ok
cabuk beyin serbest AA diuzeyini yukseltir ve prostaglandin sentezini
stimtile eder (2,59). Yine subaraknoid kanams, iskemi-reperflizyon ve
travmann beyinde l6kotrien dizeyini arttirdig: gosterilmigtir (26,34).
Bikukulin ile indiiklenen konviilsiyon da beyin l6kotrien duzeyini
artirmistir (2),

Beyne AA enjeksiyonu Evans mavisinin KBB'den transportunu
arttirmakia ve beyin dédemine neden olmaktadir. Bu etki Papadopulos
ve arkadaslarinca 1989'ca yapilan bir arestirmada 5-lipooksijenaz in-
hibitéri kullanilarak hafifletilmistir (58). Ote vandan, akut hipertan-
siyonda gozlenen serebral arteriolierdeki anormeallikler ve KBB per-
meabilite artist siklooksijenaz inhibitdrlerince azaltilmigtir (28).

Prostosiklin ve PGE'nin adenilat siklaz tizerinden sAMP duzeyini
serebral damar hiicrelerindz yikselttigi bildirilmistir (38). Su sekilde
serebral damar endotel hiicrelerinde pinositotik aktiviteyi hizlandir-
malktadir,

Arasidonik asit metabolizmas ile cksidan stres arasinda da iliski
kurulmustur. Prostaglandin ve lokotrien tretimi esnasinda serbest ok-
sijen radikalleri olusturulmaktadir (28,59).

Serbest Oksijen Radikallevi ve ZIBB Permeabilite Artis

En dig orbitalinde ciftlenmemis elektronu bulunan, bu nedenle son
derece reaktif olan molekiller serbest radikaller clarak tanimlanmelk-
tadir (44,51). Anyon, katyon veya ndtral durumda bulunabilen ser-
bect radikaller, diger molekillerle hizla kimyasal reaksiyona girmeye
ve onlarin yapisini degistirmeye egilimlidirler (44).

O, ne bir elektron eklenerek indirgenmesiyle superoksit anyonu
(O,7) olusur. Stiperoksit, oksijznin indirgenme stirecinde olusan ilk ra-
dikaldir. Sonra bir elektron daha alarak indirgenir ve hidrojen pe-
roksit (H.0,) meydana gelir. Biitiin elektronlar: ¢iftlenmis olarak bu-
lunan hidrojen peroksit aslinda radikal dezildir, ancak bir elektron de-
ha alarak hidroksil radikali (OH) ve hidroksil anyonuna (OH™) dé-
niisebilmesi nedeniyle fizyopatolojide énemli bir yeri vardir. Hidroksil
radikali giiclii bir kimyasal aktiviteye sahiptir (10,44,56,58).

Cesitli siireclerde, endojen ve eksojen etkenlere baglh olarak ser-
best oksijen radikaleri clusabilir. Bu stireglerden en énemlisi bivolojik
redoks sistemleridir (17,51).
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Redoks sistemlerinin baginda mitokondride gerceklesen elektron
transportu gelir. Solunum zincirinin son molekild olan O, dért elek-
tron alarak suya indirgenir (32), Ancak her zaman O, tam olarak in-
dirgenemez ve normal olarak mitokondri oksijen tiliketiminin % 1-2'si
O, ve H;O, olarak gerceklesir. iskemi gibi, elektron tasiyicilarn ileri
derecede indirgendigi durumlarda radikal Gretimi artmaktadir (16,17).

I1ging bir nokta hipoksik kosullarda ksantin dehidrogenaz adli en-
zimin stlfir gruplarimin oksidasyonu ile ksantin cksidaz formuna dé-
nusmesidir (16,17,18,22,58). Bu nedenle iskemiyi takip eden reperfiiz-
yonlarda oksijen konsantrasyonunun tekrar artmasi ile yogun bir ra-
dikal tretimi olmaktadir (28,39,58). Bunlarin disinda bir cok kiicik
molekiil serbest oksijen radikalleri icin kaynak olabilir (17). Ozellikle
demir, bakir gibi iki degerlikli gecis metaleri énemli bir role sahip gé-
zlikmektedir,

Endojen olarak serbest oksijen radikali olusumuna neden olan
metabolik streclerden baska dis etkenlerin organizmayla etkilesimi
sonucu da radikal tivetimi olabilmektedir. Bunlarn i¢inde en énemlisi
canll yapilarin radyoaktif 1sinima maruz kalmasidir. Gerek elektro-
manyetik radyasyon (gama ve X 15inlar: gibi), gerek parcacik radyas-
yonu (alfa ve beta 1s1masi gibi) suyun hidrolizi ile direkt hidroksil ra-
dikali olusumuna neden olur ve radyasyonun zararh etkisi asil olarak
radikaller izerindendir (10,17,51) Ayrica hiperoksijenasyona maruz bi-
rakilmanin oksidan strese yol agtig1 gosterilmistir (10).

Superoksit ve hidrojen peroksit hiicre iginde liretildigi yerden go-
receli olarak bilylk mesafelere diftize clabilir ve etkilerini hiicre icin-
de ve disinda genis bir alanda gosterebilirler. Buna karsilik hidroksil
radikali ytksek reaktivitesi nedeniyle kaynagindan fazla uzaklasamaz
(44,58). Serbest radikaller basta membran fosfolipitleri, proteinler ve
niikleik asitler olmak Gzere tlim biyomolektlleri etkiliverek cesitli dii-
zeylerde doku yaralanmasina yol acarlar.

Poliansature yvag asitleri (PUFA) ozellikle oksidan strese duyar-
Lidir. Serbest oksijen radikallerinin etkisi ile zincir reaksiyonu baslati-
labilir (56). Radikal, PUFA ile etkilesime girerek bir hidrojen atomunu
aywrir, boylece ciftlenmemis elektronu ile bir karbon atomu tasiyan
PUFA bir akil radikali haline gelir. Karbon radikali oksijenle reaksi-
yona girverek bir lipit peroksit olusturur (i7,51,58).
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R- + PUFA -—————->RH + PUFA:

PUFA: + O —— > PUFAOr

Lipit peroksit glcli bir radikaldir ve komsu PUFAnin alkil hid-
rojenini etkiler ve bir hidroksiperoksit ve yeni bir alkil radikal olusu-
muna yol agar (17,51,58).

PUFAQ:; + PUFAH —— > PUFAOQ:H + PUFA:

Bu sekilde zincirleme olarak devam eden ve lipit membranin ya-
pisinin bozulmasina neden olan otokatalitik bir stire¢ baslar (10,51,56,
58).

Serbest oksijen radikallerinin lipit peroksidasyona yol agarak
hiicre membranlarinin elektriksel rezistansiny azalttig bilinmektedir
(56). 1987 yilinda Olesen (37), kurbaga beynine serbest oksijen radikali
iireten kasantin oksidaz - hipoksantin sistemini uyguladi ve damar
endotelinde elektriksel rezistans: stirekli kaydetti. Rezistansin giderek
azaldizin ve bu azalisin siperoksit dismutaz (SOD, stiperoksit temiz-
leyici) + katalaz (Hidrojen peroksit temizleyici) uygulamasi ile 6n-
lendigini saptadi. Serbest oksijen radikallerinin hiicre membranlarin-
da iyon permeabilitesini artirdigina dair énemli bir kanmt getiren bu
arastirma sonunda Olesen, hiicre dis1 ve ici kaynaklardan Ca*t'un
stoplazmaya akisina dikkat ¢ekti. Sztrika ve Joo 1986 yilinda yayinla-
diklar: arastirmada (53), ratlarda kainik asitle indiikledikleri konvil-
siyon sonucunda, beyin damar endotelinde ve endotel i¢i mitokondri-
lerde Ca** birikimini saptadilar. Ote yandan Ca**-ATPaz'in serbest
oksijen radikallerine duyarh oldugu hilinmektedir (58). 1988 yilinda
Nag tarafindan yapilan arastirmada (35), akut hipertansiyonun be-
yin damar endoteli ve diz kas Ca**-ATPaz konsantrasyonunu belir-
gin sekilde azalttig1 gosterildi. Birbirinden bagimsiz bu arastirma so-
nuclar: birlestirildiginde ¢esitli patolojik siiregler, oksidan stres ve huic-
re i¢ci Ca'" konsantrasyonu yikselmesi arasinda bir iliski kurulabil-
mektedir.

Oksidan Stres, Histamin Sahnimi ve Arasidonik Asit
Metabolizmasi Arasmda Olusan Kisir Dongi

Joo ve arkadaslary, ®Yttrium adl radyoaktif maddeyi kopek ve
kedilerin beynine implante ettiler ve olusan 6demi Evans mavisi ekstra-
vazasyonunu dikkate alarak gozlediler. Histamin H,™ reseptor blokd-
rii olan metiamid ile 6demin hefifletildigini saptadilar (23). Eger rad-
yoaktif 1s1mimin asil etkisinin serbest radikaller uzerinden oldugu dii-
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sunulurse, serbest radikallerin beyinde histamin salinimina yol agabi-
lecegi ileri stirtlehilir. Serbest oksijen radikallerinin etkisi ile hiicre
ve organel membranlarinin Ca'+'a gegirgen hale gelmesi ve Ca*t*-
ATFaz'in zedelenmesi sonucu, beyinde histamin depolayan histami-
nerjik néronlar, mast ve endotel hiicrelerinden, Ca*+ konszantrasyonu-
nun artig ile histaminin salimmmimin indiiklenmesi olasilik dahilinde-
dir. Histaminin adenilat siklaz ile ¢iftlenmis H,~ reseptori ile etkile-
simi sonucu sAMP'nin endotelde artis1 pinositoz frekansini artiracak
ve beyin parenkimine protein sizintisi ile beyin édemine yol acabile-
cektir.

Diger yandan arasidenik asit metabolizmasiyla oksidan stres ara-
sinda yakin bir iliski bulunmaktadir, Arasidonik asit metabolizmasi-
nin hizlanmasi basl besina bir oksidan stres olusturmaktadir (28,30,
41,60). Ozellikle PGC.'ye déntisimil sirasinda, superoksit iretilmekte-
dir (10,29,59). Wei ve arkadaslar1 1936 yilinda (57) kedilerin beynine
kranial bir pencereden arasidonik asit enjekte ettiler ve KBB perme-
abilitesini izlemek icin radyoaktif isaretli albumin ve horseradis pe-
roksidaz kullandilar, Beyne direkt olarak uygulanan arasidonik asitin
KBB permeapbilitesini artirdigini ve bu artisin topikal SOD ve katalaz
enjeksiyonuyla o6nlenebildigini buldular. Baska bir calismada ise kedi
beynine uygulanan arasidonik asit, nitroblu tetrozolyumun indirgen-
mesi teknigi ile izlendi ve stiperoksitin bu stirecte tiretildigi gdsteril-
di (30). Yine ayn1 ¢calismada siiperoksitin anyon kanallarindan ekstra-
seliiler siviya gectigi (30) ve beyin ekstraseliiler sivisinda hidroksil
radikali olusumunu katalizleyen Fe*+’in yeterli miktarda bulundugu
bildirildi (29). Akut hipertansiyonun (28) ve yine akut hipertansiyona
yol agan epileptik ataklarmn (2) beyinde membran fosfolipitlerinden
yogun bir sekilde arasidonik asit salinimina yol agtig1 goz éniinde bu-
lundurulursa, serbest oksijen radikallerinin énemli bir kaynag: anla-
silmis olacaktir.

Ote yandan serbest oksijen radikalleri de arasidonik asit salini-
mina yol agmaktadir. Rat beynine uygulanan ksantin cksidaz-ksantin
sisteminin lipit peroksidasyonun yamnisira arasidonik asit salinimina
da neden oldugunu gosterildi (6). Benzer bir arastirmada Rosenblum,
serbest radikallerin prostaglandin Uretimini stimiile edebilecegini tel-
kin etti (49). Chan ve arkadaslar1 (8), serbest oksijen radikallerinin
fosfolipaz A ve fosfolipaz C'yi aktive edebilecegini ileri siirdiiler. Fos-
folipaz A, Ca''un hiicre igine akis: ile alktive olmaktadir. Serbest ok-
sijen radikalleri, hiicre membranlarinda olusturduklar: lipit peroksi-
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Sekil 2 : KBB permeabilite artisinda, histamin salinumi, arasidonik asit metabolizmasi
ve oksidan stres arasinda bir kisir dénglye yol agan iliskiler sematize edlimistir.

dasyon ile membranin Ca™"'a permeabilitesini artirarak fosfolipaz
A,yi aktive edebilirler (2,37). Rabinovitch ve arkadaslar: 1989'da (47),
hiperoksinin damar endoteli ve diiz kaslarinda, prostaglandin sente-
zini artirdigin ve bunun Ca** ile iligkili oldugunu bildirdiler. Ayrica
histamin de reseptorleri tizerinden beyin dokusunda prostaglandin
sentezini artirdig1 bilinmektedir (24,38). Eger serbest oksijen radikal-
leri, gesitli patolojiler esnasinda histamin salimimina neden oluyorsa,
salinan histamin reseptorleri aracihgiyla fosfolipazlar: aktive edebi-
lir.

Boylece, arasidonik asit metabolizmasiyla serbest oksijen radikal-
lerinin Uretimi arasmda karsihkli olarak birbirini ¢ogaltan bir kisir
dongu olusacaktir. Serbest radikaller membran fosfolipitlerinden ara-
sidonik asitlerin salinimina neden olurken, artan prostaglandin ve
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l6kotrien sentezi tekrar serbest oksijen radikallerini {iretecektir. Ser-
best radikallerin, zincir reaksiyonu ile lipit peroksidasyona yol acma-
sin yanisira, fosfolipazlarim aktivasyonu ile endotel membranin da-
ha fazla dejenerasyonuna neden olacak, bu durumda kiiciik molekiil-
lere olan permeabilite artacaktir. Gergekten Ellison ve arkadaslarinin
dustk molekiil agirhkh a-aminoizobiitirik asiti KBB'i traseri olarak
kullandiklar akut hipertansiyon calismasinda, c-aminoizobiitirik asi-
tin permeabilitesini, proteinlere gore anatomik bélge olarak ve yo-
gunluk acisindan farkli buldular ve bunun lipit peroksidasyona bagl
olabilecegini ileri stirdiiler (15).

Diger yandan, kisir déngii sonucunda, giderek artan prostaglan-
din sentezi, prostaglandinlerin, szsllikle E serisinin ve prostasiklinii
reseptorleri araciligiyla adenilat siklazi aktive etmesi ve endotelde
pinositotik aktiviteyi arttirmasi ile sonuclanir (1,38). Bu sekilde, mak-
romolektllere KBB'nin permeakilitesi artacaktir.

OZET

Kan beyin bariyeri (KBB)nin proteinlere karst permeabilitesinin
cok dusiik oldugu bilinmektedir. Bu diastk permeabilite; beyin kapil-
ler endotel hiicreleri arasinda bulunan siki baglantilara, fenestralarin
yokluguna ve pinositotik aktivitenin dugtkligine baglanmistir, Ancak
iskemi, soguk yaralanmasi, akut hipertansiyon ve konvilsiyonlar gibi
patolojik olaylar esnasinda KBB'i yikilmaktadir, KBB'de proteinlere
kars1 artmis permeahiliteden, pinositotik aktivite artis1 sorumlu tutul-
mus ve histaminden arasidonik asit metabolizmas: urunlerine kadar
cesitli faktérlerin roli incelenmistir. Sunulan derlemede, KBB perme-
abilite artisina yol agan, histamin salinim, aragidonik asit metaboliz-
masi ve oksidan stres arasindaki iliski tartisilmistir,

Anahtar Kelimeler : Kan-beyin bariyeri, Pinositotik aktivite, his-
tamin, oksidan stres, prostaglandinler, hipertansiyon, epileptik atak.

SUMMARY

The Permeahility Increase Mechanisms of Blood-Brain Barrier

It is known that the permeability of blood-brain barrier (BBB)
againts the proteins is very low. Main reason for this low permeability
is the existence of tight junctions between brain endothelial cells, a
few pinocytotic activity and absence of fenestrae. However, during
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pathologic cases like ischemia, cold injury, acute hypertension and sei-
zure activity, BBB breaks down. The reason for the permeability incre-
ase against the proteins on the BBB, is found to be the pinocytotic
activity increase, and the role of various factors from histamine to the
products of arachidonic acid metabolism has been studied. In the pre-
sented review, the relationship between histamine releasing, arachi-
donic acid metabolism and oxidant stress, which lead to increase of
BBB permeability is discussed.

Key Words : Blood-brain barrier, histamine, oxidant stress, pros-

taglandins, hypertension, seizure.
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MIYOKARD INFARKTUSU SONRASI DONEMDE EGZERSIZ
TESTINDE NEGATIF T DALGASININ POZITIFLESMESININ
KLINIK ONEMi*
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Nail Caglar** Tiirkan Giirel**

Koroner arter hastalarinda, elektrokardiyogramda bulunan ne-
gatif T dalgalarinin egzersiz testinde pozitiflesmesi (psédonormali-
zasyon) cok nadir bir bulgu degildir. Buna karsilik, klinikte miyokard
iskemisini gostermesi acisindan, egzersiz testinde T dalgalarinin ne-
gatiflesmesi, ST segmentinin ¢okmesi veya yiikselmesi degerlendiri-
lirken, psddonormalizasyon yeterince incelenmemistir (5,8,10).

Biz bu galisma ile miyokard infarkttsti (MI) gegirenlerde, taburcu
olduktan sonra yapilan egzersiz testinde, T dalgasi psddonormalizas-
yonu gortilen olgulardaki koroner arter lezyonlarim ve eforlu thallium-
201 (T1-201) miyokard perfuzyon sintigrafisindeki gerek reversibl ve
gerekse irreversibl deiektleri karsilastirarak, psdédonormalizasyon ile
miyckard iskemisi ve canli doku iliskisini arastirdik.

MATERYAL ve METOD

Calismaya, miyokard infaktiisii gecirmis olan ve egzersiz testinde
T dalgasi psddonormalizasyonu gorulen 14 hasta alindi. Yaslar: 36-59
arasinda olan hastalarin hepsi erkekti.

Hastalarin 6 s1 énceden anterior/septal. 8'i inferior MI gec¢irmis-
ti.

* Bu arastirma A.U. Rektorligi Arastirma Fonu (Proje No. : 4338830) tarafindan
desteklenmistir.
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Istirahat EKG sinde, sekonder T degisiklikleri, ST ¢ékmesi veya
yiikselmesi gosteren olgular galismaya alinmada.

Buitiin hastalara treadmill egzersiz testi, eforlu TL-201 miyokard
perfizyon sintigrafisi ve koroner anjiografi yapildi,

Treadmill egzersiz testinde Bruce protokolii ve CM: derivasyonu
kullamldi. Test, hastalarda semptom ortaya c¢ikinca sonlandirildi,

Eforlu TI-201 miyokard perfiizyon sintigrafisi Siemens Scintiview
Camera ile yapildi. Egzersizden hemer sonra ve 4 saat sonra, anteri-
or, 45° ve 70° sol 6n oblik planar gortntiler alindi.

Karoner anjiyografi Judkins' teknigi ile yapildi. Koroner arter ga-
pmda % 50 ve Uzerindeki daralmalar énemli kabul edildi.

BULGULAR

Onceden MI gecirmis olan hastalarimiza uygulanan efor testinde
T dalgas1 psédonormalizasyonu, kalp hizi 84-153/dk (ort. 114) iken ge-
listi. Hastalarin 12 sinde ST degisikligi olmadi. [ki hastada T dalgasi
pstdonormalizasyonu ile birlikte ST ylksekligi oldu.

Eforlu T1-201 mivokard perflizyon sintigrafisinde, anterior/septal
MTI'li 6 hastanin 4 Unde sabit defakt, birinde hem sabit hem reversibl
defekt, birinde sadece reversibl defekt : inferior ve inferoposterior
MI'lti 8 hastanin 3 iinde sadece sabit defekt, 3 iinde hem sabit hem re-
versibl defekt, 2 sinde sadece reversibl defekt saptandi. Bir hasta di-
sinda digerlerinin hepsinde reversibl defekt, infarkt bélgesi ile ilgili
idi. Bir hastada reversibl defekt ,infarkt bélgesi disinda gozlendi (Tab-
lo I).

Antericr/septal MI'li 6 hastanin 3 tinde sol ventrikiilografilerde,
apikal anterclateral anevrizma tespit edildi. Bu hastalarda eforlu TI -
201 miyckard perflizyon sintigrafisinde sabit defekt mevcuttu. Ikisinde
efor testinde T psodonormalizasyonu ile hberaber ST ylksekligi de
meydana gelmisti. Bir hasta disinda, digerlerinde infarkt bolgelerin-
de hipokinezi veya akinezi gbzlendi, Perfliizyon sintigrafisinde rever-
sibl defekti olan bir hastada duvar hareketleri tamamen normal idi.

Koroner anjivografilerde anterior/septal MI geciren 6 hastammn 2
sinde bir damar, 3 Unde 2 damar, birinde 3 damar hastahg gozlendi.
Inferior MI gegiren 8 hastanin 3 tinde bir damar, 4 tinde 2 damar, birin-
de 3 damar hastaligi varch (Tablo 1).
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Anterior/septal MI gegiren ve sabit perfizyon defekti gosteren 4
hastanin 3 tinde (apikal anterolateral anevrizmali), kollateral damar-
lar gozlendi. Diger hastada kollateral akim olmamakla beraber, in-
farktla ilgili damar agiktl. inferior MI geciren ve infarktla ilgili bél-
gede sabit perfizyon defekti gosteren 4 hastanin ikisinde kollateral
akim mevcuttu. Bir hastada infarktla ilgili damar acikti. Diger has-
tada kollateral damar gozlenmedi ve infarktla ilgili damar tam tika-

11 idi.

Tablo 1 :

Egzersiz testinde T dalgasi pstdonormalizasyonu olan hastalarin sonuglari

Koroner anjiyografi (% darlik)

TI-201 miyokard
perfiizyon sintigrafisi

Hasta Kollateral Gegirilmis MI Sabit Reversibi
No. LAD Cx RCA  Damarlar Lokaizasyonu defekt defekt
1 98 — 50 RCA den LAD e Anteroseptal S, iAp, AL —

2 95 — — RCA den LAD e Yaygin anterior S, iAp —

3 100 —  — RCA, Cxden LAD e Anteroseptal IAp S

4 70 0 — — Yaygin anterior S, iPp, I, AL —

5 95 — 60 — Anteroseptal — S, [Ap

6 100 80 70 RCA den LAD e Anteroseptal S, IAp, AL —

Y- 60 98 — inferior — iAp, I

g e 98 LAD den RCA e inferior iAp, I, PB  —

9 90* 70 98 — inferior IAp L

109 — 100 50 LAD den Cx e inferior IAp i

11 — — 100 LAD den RCA e inferoposterior iAp, PB i

12 — 98 100 LAD den RCA e inferoposteriar iAp, I, PB —

13 — 80 98 — inferoposterior = i

14 — 100 — — inferoposterior iL —_—

* : Darlik, 1. diagonal arterde

AL : anterolateral, Cx :
L : lateral, LAD :

sirkumfieks arter, |

. inferior, IAp : inferoapikal, IL :

inferolateral,

sol on inen arter, PB : posterobazal, RCA : saf koroner arter, S : inter-

ventrikiiler septum.

TARTISMA

Treadmill egzersiz testinde T dalgasi psddonormalizasyonu olan
ve MI gecirmis 14 hastanm 7 sinde eforlu T1-201 miyokard perfiizyon
sintigrafisinde reversibl defetler (4 hastada sabit defektle birlikte ol-
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mak lizere) saptanmistir, Bunlardan 6 sinda reversibl defekt, infarkt
bélgesi ile ilgili bulunmus, birinde ise infarkt bolgesi disinda gdzlen-
migtir (% 43).

Bir grup arastirmaci, koroner arter hastalig1 anjivografik olarak
ispatlanmis olan hastalarda egzersiz testinde T dalgas1 psddonorma-
lizasyonunun iskemiyi gosterdigini ileri stirmiiglerdir (11). Cohn ve
ark. (4) ve Linhart ve ark. (8) ise, bu durumun her zaman koroner
arter hastaligina isaret etmedigini gdstermislerdir. Bu arastirmalar-
da egzersiz T1-201 miyckard perflizyon sintigrafisi yapilmamigtir.

Marin ve ark. (10) egzersiz testinde ST depresyonu olmaksizin T
dalgas1 psodonormalizasyonu ve eforlu TI-201 miyokard perflizyon
sintigrafisinde bozukluk gosteren kardiyak segmentlerin % 45 inde
iskemiye isaret eden reversibl defekt oldugunu goézlediler. Ancak bu
galismada 6nceden MI gegiren hastalarin orani % 73 idi ve infarkt lo-
kalizasyonu ile reversibl defekt lokalizasyonu arasinda iliski kurul-
mamisti, Ayrica 43 hastanin sadece 12 sine koroner anjiyografi yapil-
mistl. Neticede bu arastirmada egzersizle ortaya cikan T dalgasi pso-
denormalizasyonunun, dnceden gegirilmis MI ile veya egzersize bagl
iskemi ile ilgisi tam ortaya konamamistir.

Morgonato ve ark. (9) énceden MI gecirmis, egzersiz testinde ST
ylksekligi veya sadece T dalgasi psddonormalizasyonu olan hasta-
lara eforlu T1-201 miyokard perfliizyon sintigrafisi ve koroner anjiyog-
rafi yapmislardir. Egzersiz testinde ST yiksekligi olan hastalarin % 94
linde, yalniz T dalgasi psédonormalizasyonu olan hastalarin % 59 sin-
de infarktla ilgili bélgelerde reversibl defekt tespit etmisler ve bu bul-
gularin infarkt bdlgelerindeki residiel canhh miyokard dokusunsa isa-
ret ettigini ileri sirmiislerdir. Bu ¢alismada egzersiz testinde T dalgas:
psodoncrmalizasyonu olan 8 hastadaki reversibl defekt orani bizim

calismamizdaki oran (% 43) ile uyumludur. Boylece, T dalgas1 psddo-
normalizasyonunun, infarkt bélgesindeki miyokard iskemisi ile ilgili
olabilecegi ve bu bolgedeki canli dokuyu gosterebilecegi séylenebilir.

Buna karsihik, egzersiz testinde T dalgasi pstédonormalizasyonu
goriilen 7 vakada sadece sabit defektler bulunmustur. Bu durumda T
dalgas: psédonormalizasyonunun her zaman canl doku icin kesin bir
bulgu olmadig1 kanisina varilmamalidir. TI-201 miyokard sintigrafi-
sinde 4 saatlik redistribisyon géruntilerinin yeterli olmadigl, eger
18- 72 saatlik ge¢ goruntiler alinacak olursa, 4 saatlik gorintilerde
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sabit olan defektlerin, reversibl oldugu anlasilmistir (2,7). Bundan
baska baz1 arastiricilar, T1-201 ile yapilan ¢alismalarda, redistribisyo-
nu takiben yapilan reinjeksiyondan sonra alinan goruntiilerde, sabit
defekt gorilen bélgelerde T1-201 tutulumunun arttigini ve infarkt
zannedilen bolgelerde canli doku olabilecegini gostermislerdir (1). Po-
sitron emission tomografi (PET) ile yapilan arastirmalarda, T1-201 ile
sabit defekt bulunan bélgelerde metabolik aktivitenin bulundugu ve
bunun infarkt alan: icindeki canl dokuya ait oldugu belirtilmekte-
dir (1,3).

Infarkt bolgesinde sabit perflizyon defekti gdsteren 8 hastamizin
5 inde infarkt bolgesi ile ilgili koroner arterlere kollateral dolasim
saptanmistir. Iki hastada infarkt bolgesi ile ilgili damarin acik oldugu,
bir hastada koliateral akimin olmadig ve infarkt bdlgesi ile ilgili ko-
roner arterin tam tikali oldugu gézlenmistir. Bu durumda, infarkt
bolgelerinde canli doku olabilecegi, efor testindeki T dalgasi psédo-
normalizasyonunun, bu bdlgelerdeki canh doku ile ilgili oldugu dii-
gtniilebilir. Ancak efor testinde T dalgast pstdonormalizasyonunun,
infarkt bolgesindeki canli dokuyu gosterdiginin kesin delili, ya geg
veya reinjeksiyondan sonraki T1-201 gorinttleri veya PET ile karsi-
lastirmali galismalarla elde edilebilir.

OZET

Miyokar dinfarktisi (MI) gegirmis olan hastalarda, tedaviyi yon-
lendirmek, é6zellikle revaskilarizasyona uygun olup olmadigmi gos-
termek icin, infarkt alanindalki residiiel canli miyokard dokusunun
tespiti oldukca énemlidir. Ancak positron emission tomografi gibi pa-
hali teknikleri gerektirir. Calismamizda basit bir yontemle aym hedefe
ulagsmay1 amagladik.

Onceden MI gecirmis ve treadmill egzersiz testinde T dalgas: pso-
donormalizasyonu olan 14 hasta (hepsi erkek, yaslar1 36-59) arastiril-
di. Hastalarin 6 sinda anterior/septal. 8 hastada inferior MI varda.

Biitiin hastalara treadmill egzersiz testi, eforlu thallium-201 mi-
yokard perflizyon sintigrafisi ve selektif koroner anjiografi yapildi.
Perflizyon sintigrafisinde anterior/septal MI'li 6 hastanin 2 sinde, in-
ferior MI'lii 8 hastanin 5 inde, infarkt bolgesi ile ilgili reversibl defekt
saptandi.
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Sonuglarimiz, MI gegiren hastalarda egzersiz testinde T dalgasi
psédonormalizasyonunun, infarkt bélgesindeki residiel canli miyo-
kard dokusunu gésterebilecegini disundirmektedir.

Anahtar Kelimeler : Miyokard infarktist, Egzersiz testi, T dalga-
s1 polaritesi, T1-201 miyokard perfiizyon sintigrafisi.

SUMMARY

Significance of T Wave Pseudonormalization on The Exercise Elecirocardiogram
in Patients with Previous Myocardial Infarction

The assessment of residual myocardial viability in infarcted areas
is relevant for subsequent patient management, particularly for es-
tablishing the need for a revascularization pirocedure but requires
expensive technics. We aimed to obtain the same result with a simple
test.

Fourteen patients (all male, aged 36-59) with T wave pseudonorma.-
lization on the exercise electrocardiogram (ECG) were studied. All
patients had previous myocardial infarction (MI). Six patients had
anterior/septal MI and 8 had inferior MI.

Treadmill exercise test, thallium-201 exercise myocardial scintig-
raphy and coronary angiography were performed. In the infarct-rela-
ted areas, a reversibl perfusion defect was observed in 2 of the 6 pa-
tients with anterior/septal MI, and in 5 of the 8 patients with inferior
MI,

Our results suggest that, in patients with previous MI, T wave
pseudonormalization on the exercise ECG may indicate the presence
of residual myocardial viability in the infarcted areas.

Key Words : Myocardial infarction, Exercise test, T-wave polarity,
Thallium-201 exercise myocardial scintigraphy.
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HiPERBARIK BRADIKARDI OLUSUMUNDA
SERBEST OKSIJEN RADIKALLERININ ROLU*

Metin Bastug"”

Yiiksek basing altinda goézlenen kalp frekansinda azalma <hiper-
barik bradikardi» olarak isimlendirilmistir. Cok sayida arastirici bes-
lenmelerini denize dalarak avlanma ile saglayan hayvanlarda, deney-
sel kosullarda cesitli deney hayvanlar: ve insanda hiperbarik bradi-
kardinin olustugunu bildirmistir (5,6,23). Dogal dalgi¢c hayvanlarin
zorlayarak daldirilmalar: ve insanda dalma sirasinda fiziksel aktivite
ile bradikardinin daha belirgin oldugu goértlmistir. Fiziksel aktivite-
nin bradikardiyi derinlestirici etkisinin dals sirasindaki ani éltimlerin
nedeni olabilecegi de ileri suralmustir (17).

Hiperbarik bradikardinin nedeni yogun olarak arastirilmaktadir.
Etken mekanizmalar olarak ileri surtilenlerden en gok tartisilan go-
rus, yiuksek ortam basincinin etkisiyle mekanoreseptorlerden, dalma
sirasindaki progresif hipoksi ve hiperkapni nedeniyle periferik ve
santral kemoreseptorlerden kalkan impulslarla olusan spesifik bir
refleks mekanizma sonucu oldugudur (5,17). Buna karsin periferik ke-
moreseptorlerin ve baroreseptorlerin denervasyonunun (1), atropin
uygulamas: ve vagotominin (23) hiperbarik bradikardik cevabi degis-
tirmedigi bildirilmistir. Ayrica izole kalp preparatlarinda da hiperba-
rik bradikardi olustugunun gozlenmesi, boyle bir refleksin bradikar-
dik cevapta major bir rol oynamadigim ve etkisinin minimal oldugunu
gostermektedir (1,3). Dalma aktivitesi sirasinda ortam kosullar: ne-
deniyle azalan viicut sicakligimin etkisi arastirilmis, sogugun cevabi
artirdig1 ancak esas neden olmadigl gosterilmistir (3,20). Cesitli gaz
karisimlariyla yapilan hiperbarik ¢alismalarda oksijen konsantrasyo-

* Dr. Metin Bastug'un Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dalr’nda
gerceklestirdigi Uzmanhk Tezi ¢alismasidir.
** Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dal, Uzman Doktor Ogretim
Elemanu.
Gelis Tarihi : 8 Temmuz 1992 Kabul Tarihi : 28 Mayis 1993
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nunun artirilmasiyla kalpte atriyal iletim zamaninin belirgin olarak
uzadigl gosterilmis ve hiperbarik bradikardinin oksijene bagl olabile-
cegi distunulmiustiir (22).

PO;, sicaklik ve otonomik mediatérlerin elimine edildigi izole ca-
hsmalar, hiperbarik bradikardinin kalp hiicrelerinin yapisinda olusan
degisiklikler ile spontan diyastolik depolarizasyonun bozulmasima
bagh clabilecegini gostermistir (3). Ek olarak hiperbarik ortamda se-
rum potasyum duzeyinde artma (23), eritrosit stiperoksit dismutaz
(SOD) aktivitesinde azalma ile lipid peroksidasyon turiinlerinde artme,
(14), hiicre ici serbest oksijen radikali iiretiminde artma (12) ve kur-
baga kalbi hiicre membranindaki ¢esitli fosfolipit miktarlar ile bra-
dikardik cevap arasmnda bir korslasyonun varlig1 (6), hiperbarik bra-
dikardi patogenezinde serbest oksijen radikallerinin rold olabilecegini
distindtirmektedir. Bu literatiir verileri 15131nda planlanan ¢alisma-
da :

a) Serbest radikalleri detoksifiye eden antioksidan savunma sis-
teminin kuvvetlendirilmesinin,

b) Onemli miktarda serbest radikal (siiperoksit ve hidrojen pe-
roksit) olusumuna yol agan ksantin oksidaz enzimi aktivitesi inhibis-
yonunun hiperbarik bradikardi olusumu tizerine etkileri arastirilmis-
tir.

MATERYAL ve METOD

Dort grup halinde yapilan ¢galigmada 37 adet 4 aylik Yeni Zelanda
tipi erkek tavsan (2172,03 + 39,50 g) kullanildi,

Birinci grupta (kontrol grubu, n = 12), deney hayvanlarindan int-
rakardiyak yolla 5 ml kan alindiktan sonra 5 ml serum fizyolojik ve-
rildi (i.p.). Daha sonra hafif pentotal anestezisi altinda EKG icin ekst-
remitelere igne elektrotlar yerlestirildi ve yuksek basing kamarasin-
da iki saat slire ile 5 absolit atmosfer (ATA) hava basmec: uyguland.
Deney suresince yuksek basmng kamarasinda 5 1/dk. ik ventilasyon
saglandi, Basingian once, 5 ATA hava basincina ulasildiktan hemen
sonra ve 2 saatlik basing uygulamas: sirasinda her 15 dakikada bir
EKG (DI ve DII derivasyonlari) kayitlar: yapildi. 120. dakikada ve
ilimli dekompresyon sonrasinda da kayitlar alindi. Basing uygulama
sonrasi kalpten tekrar 5 ml kan alindi. Basinctan énce ve sonra ali-
nan kan drneklerinden serum elektrolit ve bakir, ¢inko tayinleri ya-
pilda,
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fkinci grupta (deney grubu 1,n = 9), kontrol grubunda uygulanan
islemlerden farkli clarak basing oncesi 5 ml serum fizyolojik iginde
katalaz (150.000) Unite/kg) verildi (i.p.).

Uctincti grupta {(deney grubu 2, n = 8), kontrol grubundan farkl
olarak, basing éncesi 5 ml serum fizyolojik icinde katalaz (150.090 Uni-
te/kg) ve SOD (1 mg/kg) verildi (i.p.).

Dérduncii grupta (deney grubu 3, n = 8), kontrol grubundaki is-
lemler aynen tekrarlandi. Ancek basing uygulama oncesi 5 ml serum
fizyolojik iginde Alloptrinol (50 mg/kg) verildi (i.p.).

Allman EKG kayitlarindan kalp frekanslari hesaplandi. Basing
uygulama oéncesi kalp frekanslar ile basing altinda ve sonraki deger-
leri Wilcoxon eslestirilmis iki érnek testi ile istatistiksel olarak de-
gerlendirildi.

Basmg oncesi ve sonras: serum Na®, K*, Cat+, Cultt ve ZntT de-
gerleri Mann-Whitney-U testi ile istatistiksel olarak degerlendirildi.

Calismada basing kamarasi olarak «The Bethlehem Corporation
Hyperbaric Chamber», clektrokardiyografik kayitlar i¢in «Grass Mo-
del 6 Electroencephalograph» kullanildi.

SOD ve katalaz enzimleri «Sigma Chemical Company»den temin
edildi Allopiirinol uygulamas: igin tabletinde 360 mg aktif madde ice-
ren Urikoliz tabletler (iltas) kullanildi.

Deﬁey hayvani olarak kuliamlan Yeni Zelanda tiru tavsanlar,
Tarum, Orman ve Koyisleri Bakanhgi Tavuk¢uluk Arastirma ve Ge-
listirme Enstitiisi'nden temin edildi.

BULGULAR

Tablo 1'de kontrol ve deney gruplarinda basing oncesi, 5 ATA ba-
sing altinda ve sonrasinda ortalama kalp frekanslar gortlmektedir.

Kontrol grubunda kalp frekansi, basing altinda, 60. dakikada an-
lamli duzeyde azalmaya baglamigtir (% 6,04, p< 0,05). Basing altinda
75., 90., 105. ve 120. dakikalarda kalp frekansindaki azalma sirasiyla,
% 9,64 (< 0,01), % 9,64 (p< 0,05), % 11,95 (p< 0,01) ve % 11,83 (p< 0,05)
olmus en derin bradikardik cevap 105. ve 120. dakikalarda gozlenmis-
tir. Dekompresyon sonrasmda, kalp frekansinda baslangica goére
% 7,71 (p< 0,05) oraninda bir azalma tespit edilmistir (Tablo I, Se-
kil 1).
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GRUFP BASING & ATA BASINC ALTINDA BASINC
ONCESL Hemen 15,4k 30.dk 454k 0.dk 78.dk 90.dk 105.dk 1204k  SONRASI
KONTROL 924,17 324,17 [ 920.42 312,82 316,25 304,58 202,02 202,82 205,42 285,83 209,17
& x % gk & X g * 4 o <
(n=12) 733 8.11 7,46 8,71 .28 8,38 7,45 47 8.86 9,08 5,83
331,11 304,44 328,11 321,11 323,33 317,78 312,22 307,22 300,00 | 295,58 205,50
HATALAZ * =2 x e x 5 X £ ik - 4
(n=0) 0,268 10,89 15,84 8.40 11,58 12,88 10,41 18,50 8,57 8,88 8,50
30D + 310,00 | 310,00 310,00 | 308,25 307,50 202,50 202,50 | 200,00 285,00 |27ve8.25 |ar7.50
x o X . o€ x x . £ X k3
KATALAZ
11,54 14,14 10 8,85 528 8.48 5,26 5,35 6.81 5,32 7.01
| (n=08)
5
32v.50 |323,76 |937,50 |330,00 |330,00 |330,00 |327,50 |322.50 307,50 |302,50 |303,76
ALLOPURINOL * & £ i3 X = & * T £ &
(n=8) B.21 10.35 13,38 8,45 11,34 8,45 8,21 10,31 12,6 14,38 8,53 J
¢ p<0,05
** p<0,01

Tablo I : Kentrol ve deney gruplarinda basing éncesi, 5 ATA basing altinda ve
sonrasi kalp atim frekanslar (ortalama -+ S.H.)

Ealp atimi/dekike

50
a0 |
z
=
250 =
~
200
z
180
=z
~
50 L=
=
. Once Hemen 16.dk 304k 454k 6804k 754k 9S04k 105.4k 1ROk Senre
+p<0,08
+4p<0,01

Sekil 1 : Kontrol grubunda basinc 6ncesi, ATA basing altinda ve
sonras kalp atim frekanslari

Katalaz uygulanan grupta kalp frekansinda anlamli azalma 75.
dakikada baslamistir (% 5,71 q< 0,05). Basing altinda 90., 105. ve 120
dakikalarda kalp frekansindaki azalma sirastyla, % 7,22 (p< 0,01),
% 9,84 (p<C 0,05) ve % 10,74 (p< 0,01) olmus ve en derin bradikardik
cevap 120. dakikada gozlenmistir. Dekompresyon scnrasinda, kalp
frekansinda baslangica gore % 10,74 (p< 0,01) oraninda azalma tes-
pit edilmistir (Tablo I, Sekil 2,5).
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Kalp atimi/dalaks

350

Ealp atimi/dalika

3650

+p<0,05

- SOD + katalaz uygulanan grupta

Katalaz uygulanan grupta basing $ekil 3

Sekil 2 :

5 ATA basing altinda ve son-

dncesi, 5 ATA basing altinda ve sonrasi kalp basing dncesi,

rasi kalp atim frekanslari

atim frekanslari

SOD + katalaz ve allopirinol uygulanan gruplarda 5 ATA hava

basinct altinda kalp frekansinda anlaml bir azalma olmamistir. De-

kompresyon sonrasi kalp frekansinda SOD + katalaz uygulanan grup-
ta % 10,84 (p< 0,05) ve alloplirinol uygulanan grupta % 7,25 (p< 0,05)

oraninda azalma tespit edilmistir (Tablo I, Sekil 3,4,6,7).

X Kalp atimi/dakika

30.dk 45.dk 60.dk V6.dk 90.dk 108.dk 120.dk Sonra

Onos Homen 16.dk

m

@

=

m

o

aL

o @ e o o o o
2 & ©§ e w o u
" & & & 3 =

" EATALAZ

—— KONTROL

+p<0,06

Sekil 5 : Kontrol ve katalaz uygulanan grup-

: Allopurinol uygulanan grupta ba-

Sekil 4

altinda ve sonrasi %

larda basing oncesi

5 ATA basing altinda ve sonra-

sing oncesi,

kalp atim frekanslari

si kalp atim frekanslari

Serum K+ ve Zn+t+ degerleri kontrol grubunda basing uygulamsa
sonrasi anlamli oranda artmistir (p< 0,05). Diger gruplardaki degisik-

ve

Cat+

Zgisiklik bulunmamistir

likler istatistiksel olarak tnemli bulunmamistir, Serum Na*t

Cut+t degerlerinde hicbir grupta anlamh bir de

(Tablo II),
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120 X 0P atimi/dakila a0 B EUP stimi /dakika

160 190 i

sot g N B S

sof - 0 O

¥ A s N A
ool ik oo e e RS S S

° . L 1 L L
Onos Hemen 16.dk 90.dk 45.dk 80.dk 76.dk 80.dk

— KONTROL

lanan gruplarda basing oGncesi,
sonrast % kalp atim frekanslari

BASINC

ONCESI
. (n=20)
! ' 143,50
| Na +
| mmol/t 100
' ' 3 89
L
_mmol /1 0.08
! v 12.57
i Ca B
| _mg/dl 0.35
‘ ti 122,16
‘ Cu “
| pesdl 17.60
. i 188,21
in +
; __hg/dl 14 02

105.dk 120.dk Sonra

—+ 80D + EATALAZ

Sekil 6 : Kontrol ve SOD + katalaz uygu-

altinda ve

Sekil 7 :
gruplarda basing oncesi, altinda ve sonrasi

0 L L ! L
Once Hemen 16.dk 30.dk 45.dk 60.dk 75.dk 00.dk 105.dk 120.dk Sonra

— KONTPOL

~= ALLOPURINOL

Kontrol ve allopurinol uygulanan

% kalp atim frekanslari

BASINC SONRASI
R ‘
RONTROL | KATALAZ £OD +_ 'ALLOPURINOIL
KATALAT,
(n=B) | (n=5) nsdf (n=4)
141,38 129,40 141,50 | 140,25
% P i x
oo L 1,50 1,04 2,10
£.25 * 3.98 3,85 E 4,43
X I = & | *
oos | o7 0085 | o202
11,75 12,12 | 12.8 12,73
; - - b
042 008 0% | 040
135,38 98.00 73.C0 71,60
& | ie & &
26,03 | 18,08 | 18.48 1118
2E4.26% 1 15263 175,05 170.70
3 | = & &
33,90 35.19 35,58 21,87 |
*p<0,05

Tablo Il : Kontrol ve deney gruplarinda basing éncesi ve sonrasi serum

Na+, K+, Cat++,

Cu++ ve Zn++ diizeyleri (ortalama 4+ S.H.)

TARTISMA

Sunulan galisma hiperbarik bradikardi olusumunda serbest oksi-
jen radikallerinin role sahip olduklarimi géstermektedir.

Calismada kontrol ve deney gruplarmmdaki hayvanlar 5 absollit
atmosfer hava basincina maruz birakilmislardir. Bu durumda inspire
edilen havadaki PO,, Ankara'nin deniz seviyesinden 850 m yliksekte
oldugu da dikkate alinarak yaklasik 939 mm Hg (1.24 ATA) dir.
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Artmis oksijen basinglarina maruz kalma ile birinci derecede ak-
cigerler etkilenmektedir. Akcigerler tizerindeki bu etkinin ,hiperok-
sik sartlarda olugumu artan serbest oksijen radikalleri araciligl ile
ortaya ciktig1 genellikie kabul edilmektedir (12,25). Bu sartlarda olus-
tugu kilinen ekciger odeminin gazlarm difftizyon kapasitelerini azal-
tarak doku hipoksisi doguracag! aciktir (19). Boyle durumlarda doku-
larda artan serbest oksijen radikallerinin 6zellikle kalpteki kaynaklai1
olarak katekolaminler, lokositlerdeki NADPH enzimi aktivitesi artis,
mitokondri i¢c membraninda yerlesmis enzimler, ksantin oksidaz en-
zimi aktivitesindeki artis ve arasidonik asitin siklooksijenaz enzimi
katalizorligiinde prostaglandinlere yikildig: reaksiyonlar sorumlu tu-
tulmustur (8,9,10). Deneysel olarak olusturulmus myokard infarkti-
siinde SOD ve katalaz 6n uygulamas: ile infarkt alanmnin kuguldugt
ve aritmi insidansimn azaldigl gosterilmistir. Bu bulgu, hipoksik ko-
sullarda kalp Uzerinde serbest oksijen radikallerinin toksik etkisi ol-
dugunu ortaya koymustur (9,13).

Yapilan arastirmalar, ¢zellikle ksantin oksidaz enzimi aktivitesi-
nin serbest radikal olusumunda onemli rolii oldugunu gostermelkte-
dir. Hipoksik sartlar, ATP yikimimn artist ve resentezinin bozulmasi
ile hipcksantinin dokuda birikmesine neden olur (8). Hiperoksik or-
tamlarda azalan proteaz inhibitor aktivitesi ve/veya artan proteaz sa-
linim1 (24) ile ksentin dehidrogenaz enziminin ksantin oksidaz for-
muna donlsimi kolaylasir (8,9,10). Ksantin oksidaz enzimi araciligl
ile hipoksantin {irik asite oksitlenirken, O.'nin rediiklenmesiyle stipe-
roksit (O,—-) ve hidrojen peroksit (H.0;) meydana gelir (8,9). Ancak
Downey ve ¢galisma arkadaglan tarafindan (4) insan, tavsan ve domuz
kalbinde ksantin oksidaz enziminin saptanamadig: bildirilmis ve ser-

best oksijen radikali olusumu igin ksantin oksidaz enzimi aracih
mekanizmanin énemli olmadig: ileri stGrilmistir. Ayrica bu aragti-
ricilar allopiirinolun iskemik kalp tizerinde koruyucu etkiye sahip ol-
madigim bildirmiglerdir. Buna karsin pek ¢ok arastirici iskemi ve is-
kemi-reperfiizyon durumlarinda allopiirinolun kardiyak fonksiyonlar
tizerinde koruyucu etkiye sahip oldugunu géstermiglerdir (7,9,13). Bu
bulgular tzerine calismalar alloptrinolun ksantin oksidaz inhibisyo-
nundan farkl bir etkisinin olup olmadigimmn arastirilmas: tizerine yo-
gunlasmistir. Calismalarda alloptrinolun bir siiperoksit temizleyicisi
oldugu, ferréz demirden ferrik sitokrom c'ye elektron transportunu
kolaylastirarak O, olusumunu engelledigi gosterilmistir (15). Ancak
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Terada ve ark. (18) izole tavsan kalbi preparatlarinda allopirinolun
O, ve H;O; konsantrasyonlarini énemli oranda degistirmedigini sap-
tamislardir.

Diger taraftan Jarasch ve galisma arkadaslar: (10) immunohisto-
kimyasal teknikler ile insanda ksantin oksidazin esas olarak kapiller
endotel hiicrelerinde lokalize oldugunu géstermislerdir. Krenitsky ve
ark. (11) elektron akseptoru olarak ferrisivanid kullanarak insan kal-
binde ksantin oksidaz enzimi aktivitesini tespit etmislerdir. 1990’11 y1l-
larda tavsan kalbinde ksantin dehidrogenaz ve ksantin oksidaz enzim-
lerinin aktivitelerinin varligi uygun tayin yoéntemleri ile gosterilmis-
tir (2,18,21), izole tavsan kalbi ile yapilan calismalarda iskemi, iske-
mi-reperfizyon kosullarinda siperoksitin intraselliiler kaynaklar ara-
cihif ile olustugu ve alloplirinolun kalbi koruyucu etkisinin ksantin
oksidaz enzimi aktivitesi inhibisyonu yolu ile oldugu ileri stirilmus-
tar (13,18).

Serbest radikallerin kalp tzerindeki toksik etkilerinin lipid perok-
sidasyon ve protein hasari ile gerceklestigi bildirilmistir (9,16). Memb-
ran fosfolipitleri ile Na+t-K+ATPaz ve Ca++ATP az gibi proteinlerin ok-
sidasyonu hiicrenin iyonlara karsi permeabilitesini degistirmekte ve
kanallarin aktivitelerini bozabilmektedir (16).

Deneylerimizde kontrol grubu hayvanlarda hiperbarik ortamda
60. dakikadan itibaren bradikardi gozlenirken (Tablo I, Sekil 1), SOD
+ katalaz ve allopiirinol uygulanan gruplarda (Tablo I, Sekil 3,4,6,7)
kaip frekansinda anlaml degisiklik olmamistir. Bu bulgular literatiir
verileri ile birlikte degerlendirildiginde, hiperbarik bradikardinin ser-
best oksijen radikalleri araciligiyla gelistigini gésterir niteliktedir. SOD
ve katalaz enzimleri stiperoksit ve hidrojen peroksiti detoksifiye ede-
rek kalp hucresini oksidan stresden korumuslardir. Allopurinol uygu-
lanan grupta bradikardi olusmamasi, tavsan kalbinde ksantin dehid-
rogenaz ve ksantin oksidaz enzim aktivitelerinin mevcut olusu bilgi-
leriyle birlikte degerlendirildiginde, hiperbarik bradikardi patogene-
zinde role sahip olan serbest oksijen radikallerinin primer kaynagimin
ksantin-ksantin oksidaz sistemi olabileceginin bir goéstergesi sayila-
bilir.

Calismada kontrol grubunda K+ ve Zn** serum dizeylerinde ar-
tig olurken deney gruplarinda anlamh degisiklikler gézlenmemistir.
Tablo II). Bu sonuglar hiperbarik ortamda serbest oksijen radikalle-
rinin kalp hiicrelerinde membran permeabilitesi artisina neden ola-
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bilecegini ayrica Na+-K*ATPaz ve Ca''ATPaz gibi tasiyici protein-
leri etkileyerek hiicre i¢i ve dis1 iyon dengesini bozabileceklerini gos-
termektedir. Ozellikle pacemaker hucrelerdeki membran permeahbili-
tesi artisi ise K''a karst membran gegirgenligini artirarak uyarila-
bilmelerini azaltip bradikardi olusumuna yol acabilecektir.

Bununla beraber, arastirmada kalp kas1 intraselliler antioksidan
enzim aktiviteleri, lipid peroksidasyon flrunleri ve gesitli proteaz in-
hibitorleri diizeylerinin belirlenmemis clmasi daha detayl bir yorum
yapilmasini engellemektedir. Degisik tiirlerde, degisen gaz bilesimle-
ri ve basing ortamlarinda yapilacak, organizmadalki serbest oksijen
radikali kaynaklarim tek tek irdeleyebilecek, tim ekstrasellliler ve

intraselliiler antioksidan savunma sistemlerini sinayabilecek ¢ok kap-
samli, asamall bir calisma hiperbarik bradikardi patogenezinde ser-
best radikallerin etki yerlerini ve tam mekanizmay1 agik¢a ortaya ¢i-
karabilecektir.

OZET

Yiiksek basinca maruz kalan insan ve hayvanlarda gozlenen de-
gisikliklerden birisi kalp frekansinda azalmadir ve <hiperbarik bra-
dikardi» olarak isimlendirilmistir. Hiperbarik bradikardinin patogene-
zinde etkin faktorler olarak spesifik refleks mekanizmalar, progresif
hipoksi ve hiperkapni ileri sirilmiis ancak vagal aktivite artisinin
dnernli olmadigl, refleks mekanizmanin major bir rol oynamadigl gos-
terilmistir. Hiperbarik ortamda eritrosit SOD aktivitesinde azalma, li-
pid percksidasyon triinlerinde artma ve gesitli membran fosfolipid
miktarlar ile bradikardik cevap arasinda korelasyon oldugu saptan-
mistir. Bu galismada SOD + katalaz ve allopurinol 6n uygulamas: hi-
perbarik bradikardi olusumunu 6nlemistir. Bu bulgular hiperbarik
bradikardinin patogenezinde serbest oksijen radikallerinin rola oldu-
gunu ve serbest oksijen radikallerinin primer kaynaginin ksantin ok-
sidaz aktivitesindeki artisa bagh olabilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler : Alloplirinol, Antioksidanlar, Atmosferik ba-
sing, Bradikardi, Dalma, Hiperbarik oksijenasyon, Katalaz, Siiperoksit
dismutaz, Ksantin oksidaz.
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SUMARY

Role of the Free Oxygen Radicals
on the Occurance of Hyperbaric Bradycardia.

One of the changes that observed in human and animals who are
exposed to high pressure is the decrease of the heart rate and is cal-
led as <«<hyperbaric bradycardia». Specific reflex mechanisms, prog-
ressive hypoxia and hypercapnia have been claimed to be efficient
factors on the pathogenesis of hyperbaric bradycardia but it has been
proved that the increase of vagal activity is of no importance and ref-
lex mechanisms haven't plaved a major role. In hyperbaric environ-
ment, a decrease in erythrocyte SOD activity, an increase in lipid pe-
roxidation products, and an existence of correlation between various-
membran phospholipid amounts and bradycardic response have been
established. In this study the preadministration of SOD + Catalase
and allopurinol prevented occurance of hyperbaric bradycardia. The-
se findings have shown that free oxygen radicals have a role in the
pathogenesis of hyperbaric bradycardia and the primer source of free
oxygen radicals might be due to the increase in xanthine oxidase aci-
tivity.

Key words : allopurinol, antioxidants, atmospheric pressure, brad-
ycardia, catalase, diving, hyperbaric oxygenation, superozide dismu-
tase, xanthine oxidase.
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TURKIYE GENELINDE ABO KAN GRUPLARI VE
Rh FAKTORUNUN DAGILIMI

Ahmet Ergiin® Serdar Yardimer®

Giinumuzde; bireylerin tek tek kan gruplarinin bilinmesinin ve
toplumdaki kan grubu dagilim oranlarimn tesbit edilmesinin pek ¢cok
yonden faydali oldugu anlasilmistir (3,9,11,13,14,15,16). Hergeyden o6n-
ce ciddi kan kaybina sebep olan kazalarda, zaman kaybetmeden yapi-
lan kan nakli hayat kurtarici olabilmektedir. Bu nedenle de, ABO ve Rh
kan gruplarimin énceden tesbiti buytk bir 6nem tagimaktadir (9), Ay-
rica kan gruplarinin bélgesel ve toplum genelindeki dagihm oranla-
rinin bilinmesi, kan bankalarimn ihtiyaglarini belirleyip eksiklerini
tamamlamalarmda yol goésterici olmaktadir. Adli tipta ve babalik ta-
yinlerinde yine kan gruplarinin bilinmesine ihtiyag duyulmaktadir
(3,11,15). Genis kapsaml genetik ve antropometrik calismalarda da,
kan grubu tayinleri yaygin bir sekilde kullanilmaktadir (3,13,14,18).

Guniimuzde, eritrositler disindaki gesitli doku hicrelerinde kan
grubu antijenlerinin tesbitine gereksinim duyulmaktadir. Ornegin :
Kalin barsak kanseri gibi bazi malign tumorlerde, hiicrelerin genetik
yapisinda degisiklikler oldugu ve bu tiimor hicreleri lizerinde kan gru-
bu antijenlerinin ortaya ¢iktig1 anlasiimistir (6,7,8). Tumor dokular:-
nin, ABO kan grubu antijenlerini tasiyip tasimadiginin tesbiti; bazi epi-

teliyal kokenli tiimoérlerin simiflandiriimasinda. yvararl bir yontem ola-
rak kullanilmaktadir (6,7). '

Toplum sagligini tehdit eden bazi hastaliklar belirli kan gruplarm-
da daha sik gorilmektedir (2,5,9). Ornegin : Peptik tlser, O kan gru-
bundaki bireylerde (9); mide, tiikriik bezi, pankreas, mesane kanseri
(5,9) ile pernisiyéz anemi ve diyabet (9) ise A kan grubundaki kisi-
lerde daha fazla teshit edilmektedir.

* Ankara Universitesi Tip Fakultesi, Fizyoloji Anabilim Dali Ogretim Uyesi
Gelig Tarihi : 29 Ocak 1993 Kabul Tarihi : 28 Mayis 1993
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Yukarida kisaca deginilen nedenlerden dolay: biitiin dilnya ulke-
lerinde, kan ve dokularda kan grubu antijenlerinin tayini yaygin bir
sekilde kullamilmaktadir. Tirkiye genelinde de kan grubu dagilim
oranlarmin hassas bir sekilde ortaya konmasima biyiik bir ihtiyac
vardir.

Ulkemizde kan gruplari dagilim ile ilgili galismalarin birgogu,
Turkiye genelinden ziyvade belirli bolgelerde yogunlasan lokal tarama-
lar1 kapsamaktadir (3,4,13,15). Bu ¢alismada; Turkive genelinde ABO
kan gruplar ve Rh faktdériinin dagilim oranlarimn tesbiti ile bu so-
nuglarin, daha dnce yurdumuzda ve diger tlkelerde yapilmis olan ca-
hismalara ait verilerle karsilastirilimas: amaclanmistir.

MATERYAL VE METOD

Calismada, Tiurkiye genelini temsil edecek sekilde Ankara Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi Ibn-i Sina Hastanesi, Yiiksek ihtisas ve Hacet-
tepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastaneleri ile Kizilay Kan Bankala-
rinin Ocak 1989 - Temmuz 1991 tarihleri arasimi kapsayan donor kayit-
lan ele alinip incelenmistir. Bu kayitlardan elde edilen veriler ile ABO
kan gruplar: ve Rh faktortiniin dagilimlar: ayr: ayr: hesaplanmistir.

BULGULAR

Bu calismada toplam 288.469 bireyin donér kayitlar: incelendi. Ka-
yitlarin alindigl merkezlere gore ayri ayri ve genel toplamdan kan

gruplarmin yilizde dagilim oranlar1 tesbit edildi. Tablo I'de ABO
kan gruplari ve Rh faktortinin yuzde dagilim oranlari, toplam
birey sayisi (n) ve kayitlarin alindigi merkezler sirayla gozden ge-
¢irildi. Bu tabloda gortildugi gibi Turkiye genelinde kan gruplarimin
yuzde dagilim oranlar: asagidaki sekilde belirlendi. A grubu; % 44.62,
B grubu; % 15.45, AB grubu; % 7.69, 0 grubu ise; % 32.24 oranlarinda
saptandi. Rh (4) kisilerin orani1 : % 88.13, Rh (—) kisilerin orani ise
% 11.87 olarak hesaplandi. Tablo II'de, Tiirkiye'de degisik yillara ve
vazarlara ait ABO kan gruplar1 ve Rh faktériiniin yuzdeleri karsi-
lastirmal olarak verildi. Tablo III'de ise Turkiye ve diger tilkelere ait
kan gruplar1 dagilim oranlar birarada degerlendirildi.
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Tablo | : Merkezlere Gore ABO Kan Gruplari ve Rh Faktiriinin Dagilimi,
Toplam Birey Sayisi (n) ve Olcim Yapilan Merkezler.

A B AB 0 Rh

Rh + - + - + - + - +

Ibn-i 33081 2885 16697 1332 5338 2127 25805 43189 BDSD1 10863

Swa H
n=91564

% 38.14 18.869 B.15 32.89 11.65
Kiztlay 57718 5737 17703 1110 BO3B 955 38809 4B33 123168 12435
n=135603 .

% + 4389 14.82 7.69 33.77 9.17
Hacettepe 15845 3801 3217 1208 2048 B17 o186 2733 30686 BBBO
n=39356

* 49.68 11.24 7.27 31.80 22.01
Yuksek BBB1 1095 2826 377 1738 221 B122 7B5 19468 2478
Ihtisas H
n=21846

% 44.55 15.05 B.93 31.47 11.30

GENEL TOPLAM:
115105 13618 40543 4028 18063 4120 BOS22 12470 254233 34236

128723 44571 22183 92092 288489

% 44.62 15.45 7.69 32.24 88.13 11.87

Tablo Il : Turkivede Degisik Yillara ve Yazarlara Ait ABO Kan Gruplari ve Rh
Faktérinin Yizde Dagilim Oranlari (4,11).

Ergiin,

Payzin 1965 Bilyiikyliksel 1969 Yardimci 1992
n 31186 201317 288469
A % 44 34 43.31 44 62
B Yo 15.21 16.12 15.45
AB % 7.18 7.54 7.69
O % 32.79 33.01 32.24

Rh (—) % — 10.38 11.87



539 Ahmet Ergiin - Serdar Yardimc

Tablo Ill : Tirkiye, Kuzey Kibris Tiirk Cumhuriyeti ve Kitalara Gore Gesitli
Ulkelerde ABO Kan Gruplarinin Yizde Dagilim Oranlar (3,13).

KAN GRUPLARI

ULKELER (8] A B AB
Turkive 32.24 44.62 15.45 7.69
K Kibris Turk C 31.9 46.7 9.1 5.9
AVRUPA h
Belgika 46.7 41.9 5.3 3.1
Ttalya 45.6 40.5 10.6 3.3
Almanya 36.5 42.5 14.% 6.5
Rusvya 30.5 36.4 23.6 9.5
Macaristan 31.0 38.0 18.8 12.2
ingiltere 44 .7 41.7 8.6 3.0
ASYA

Iran 41.4 28.4 23.6 6.6
Hindistan 33.7 24.6 20l 9.2
Cin 34.2 30.8 27.17 T3
Japonya 30.1 38.4 2159 95
Filipinler 48.5 33.4 14.1 4.0
AFRIKA

Misar 27.3 ig. 4 25. 8.8
Guney Afrika 45.8 39.6 11.9 2.7
AMERTKA

Ame. Yerlileri 69.1 30.6 0.2 0.0
Beyazlar 53.8 28.2 16.5 1.5
Zenciler 44.2 30.3 21.8 3.7
Ar jantin 45.6 39.4 10.4 4.6
AVUSTURALYA

Yerliler 50.3 31.7 6.4 1.6
Beyazlar 44.6 43.6 9.1 2.7

TARTISMA VE SONU(C

Bireyler arasinda, kan grubu farklihklarinin oldugunu ilk kez 1900
yvilinda Karl Landsteiner ortaya atmistir. Landsteiner; A, B ve 0 olmak
uzere 3 farklh kan grubunun bulundugunu bildirmistir. 1902 yilinda
onun dgrencisi olan von Decastello ve Sturli tarafindan AB grubu da
kesfedilmistir. 1941 yilinda ise Wiener, Landsteiner ve Levine tarafin-
dan Rh (D) antijeni ve antikoru da bulunmustur (16). Daha sonra
eritrositler tzerinde (Mm, Ss, Lu?, Lu®, Kk, Le?, Le®, Ii, Do? gibi) bir
cok farkli antijenin varlig: kesfedilmistir. Ancak, antijenik dzellikleri
en kuvvetli olanlar ABO ve Rh kan grubu sistemleridir. Bu nedenle de
gunitimuzde ,ttm dinyada bu kan grubu sistemleri yaygin olarak kul-
lanmilmalkta ve rutin olarak herkeste dlgtiimleri yapilmaktadir (1,8,9,10,

12).
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i¢ ve dis goglerin gdrilmedigi kapali toplumlarda kan gruplarinin
dagilimi da o bolgeye ait 6zelliklerini muhafaza etmektedir. Buna kar-
sin goclerden etkilenmis kesimlerde ABO kan gruplar1 ve Rh fakto-
riindeki bdlgesel farkliliklar biyiik oranda ortadan kalkmaktadir (3,
13). Ankara, yurdun her yerinden biiytk i¢ goclere maruz kalmis bir
ilimizdir. Bu nedenle de kan gruplarmin dagihmi agisindan Turkiye
genelini yansitacagl kabul edilebilir. Bu calismada Turkiye'vi temsi-
len Ankara’daki lic biyuk hastane (Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
ibn-i Sina Hastanesi, Hacettepe Universitesi Hastanesi, Yiksek Ihti-
sas Hastanesi) ve Kizilay Kan Bankasma ait dondr verileri incelene-
rek kan gruplar: dagilim oranlari tesbhit edilmistir. Bu ¢alismann so-
nuciarina gore Turkiye genelinde A kan grubu : % 44.62, O kan gru-
bu : % 32.24, B kan grubu : % 15.45, AB kan grubu ise % 7.69 olarak
bulunmustur. Buna gére A kan grubunun en yiiksek oranda, AB kan
grubunun ise en dusiik oranda oldugu anlasilmaktadir. Rh (—) birey
oram da % 11.87 olarak bulunmustur. Turkiye'de, onceki yvillarda ya-
pilan ABO kan gruplar1 ve Rh faktori dagilim oranlarim  gosteren
Tablo II incelendiginde bu ¢alismadaki bulgularla Payzin ve Bayiuk-
yiksel'in bulgularimin benzer oldugu gorilmektedir (1,2,3). Degisik
merkezlerin ABO kan gruplar1 ve Rh faktérd oranlarin toplu olarak
gosteren Tablo I incelendiginde birbirinden farkl yuzde degerleri ile
karsilasilmaktadir. Ornegin : Hacettepe Hastanesi Kan Bankasi ka-
vitlarina goére A kan grubu (% 49.66) ve Rh (—) kan grubu (% 22.01)
degerleri ile Turkiye ortalamasindan buyik farkliliklar gosterirken
fbn-i Sina Hastanesinde B kan grubu (% 19.69) degeri ile yine
Tiirkiye ortalamasindan ytksek bulunmustur. Kizilay ve Yiksek Ih-
tisas Hastanesine ait kan gruplan yizde oranlarinin ise Tirkive orta-
lamasina yakin olduklar: saptanmigtir.

Tiurkiye'deki kan grubu dagihim oranlari, Avrupa ve Kafkasya'da-
ki kan grubu dagilim oranlarma benzemektedir. Turkiye ve Avrupa'nin
aksine diinya genelinde en sik goriilen kan grubu O dir. Ornegin : Ame-
rikal beyazlarda O grubunun oram % 53.80°'dir. Bir Kuzey Afrika ul-
kesi olan Misir da ise O grubunun oram % 27.30'dur. Amerikah yerli-
lerde AB grubu % 0'a yakn bir degerde, B grubu ise % 0.2 gibi cok du-
stik bir oranda tesbit edilmistir (3,13) (Tablo III). Bu sonuglardan an-
lasildig1 gibi kan grubu dagilimlar: irklara, toplumlarin goclere ma-
ruz kalma durumlarina gére degisiklikler gosterebilmektedir. Yapilan
bu calismada, 288.469 bireyin kan grubu sonuglari incelenerek Turki-



532 Ahmet Ergiin - Serdar Yardime:

ye genelindeki kan grubu ylzde dagilim oranlari hesaplanmis, Tirk
toplumu ile diger tlke toplumlari arasindaki farkhiliklar degerlendiril-
mistir.,

OZET

Bu galisma, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi ibn-i Sina Hasta-
nesi, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Yiiksek ihtisas
Hastanesi ve Kizilay Kan Bankalarimn kayitlar incelenerek vapildl.
Ocak 1989 - Temmuz 1991 tarihleri arasina ait toplam 288.469 adet donér
kaydindan ABO kan gruplar: ve Rh faktoriuniin oranlar: hesapland:.

Oranlar :
Kan Gruplar n %
A 128.723 44 62
B 44 571 15.45
AB 22,183 7.69
(@) 92.992 32.24
Rh (—) 34.236 11.87 -

seklinde bulundu. Sonuglar Turkiye'de yapilan gesitli arastirmalarin
bulgulanyla ve diger tlkelerin kan grubu dagilim oranlariyla karsi-
lastirilda.

Anahtar Kelimeler : Kan gruplari, ABO gruplari, Rh faktorii.

SUMMARY

«Distribution of ABO Blcod Groups and Rh Factor in Tiirkiye»

In this study, the blood groups’ records of A.U. Medical Faculy Ibn-i
Sina Hospital, Hacettepe Hospital, Yiiksek Thtisas Hospital and Kizilay
Blood Centers were examined. Per cent values of ABO blood groups
and BEh factor were calculated from total 288.469 donor records between
January - 1989 and July - 1991. Per cent values -

Blood Groups n %o

A 128,723 4462 -
B 44 571 15.45
AB 22.183 7.69
O 92,992 32.24

Rh (—) 34.236 11.87
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Results were compared with findings of various Turkish researchers
and other countries per cent values.

G

10.

16.

Key Words : Blood groups, ABO groups, Rh factors.
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INFLAMATUAR ABDOMINAL AORT ANEVBJZ-_MASI

Ergun Salman* ilnan Mavioglu** Orhan Veli Dogan** Mete Hidiroglu™*
Ertan Yiicel*™™*

Riptire olmamis abdominal aorta anevrizmalarimin cerrahi teda-
visi diisitk morbidite ve mortaliteye sahiptir. Bu olgularda ender ola-
rak beklenmeyen teknik zorluklar yaratan ve cerrahi riski artiran
problemlerle karsilasilabilinir. Bu problemlere sebep olan bir patolojik
antite de inflamatuar abdominal aorta anevrizmasidir (IAAA). IAAA’
lar1 abdominal aorta anevrizmalarinin % 5-10 unu kapsarlar, siklikla
erkeklerde gorulirler (2,3,4,5,7,8,9,10). Klinik olarak anevrizma, rip-
tiir bulgular olmadan, siddetli karim agris: ile karsimiza c¢ikar. Pato-
lojik olarak aorta duvarinin belirgin kalinlagmasi, beyaz gorinimi ve
yogun perianevrizmal fibrozis ile karakterizedir, bu fibroz reaksiyon
gesitli anatomik yapilar1 sararak tiim yonlerde yayilir. Ozellikle duode-
num, vena kava inferior ve sol renal ven anevrizmaya sikica yapis-
mstir (2,4,7,8,9). IAAA’lar1 bilateral ireter obstriikksiyonuna da yol
acabilmektedir (1,2,9,11).

Birgok vakada tani, akut abdomen veya riptiire abdominal aorta
anevrizmasi dlsinulerek hasta ameliyata alindiginda ameliyat sira-
sinda konmaktadir (7,9,10). I[AAA’'larimin  gros gorunimi kolayca
farkedilir. Anevrizma yogun, parlak beyaz fibroz bir doku ile kaplan-
mustir ve siklikla ¢gevredeki retroperitoneal dokular, duodenumun doér-
diincu béliimi, ureterler, sigmoid kolon ve ¢evredeki venler fibrozis-
ten etkilenmistir (1,2,4,5,7,8,9,10,11).

Son yillarda abdominal komputerize tomografi ile preoperatif do-
nemde tani konulabilecegi belirtilmektedir (1,6,8,11).
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Ameliyat sirasinda TAAA’s) saptandiginda duodenumu ve venoz
yvapilar: zedelemekten kaginmak icin cerrahi yaklasimda belli modi-
fikasyonlarin yapiimas: gerekmektedir (2,3,4,7,8,9). Birgok hasta greft
interpozisyonu ile basarili bir sekilde tedavi edilebilir, TAAA’larinda
ruptir atherosklerotik abdominal aorta anevrizmalarina gore daha
nadirdir (2,8,9).

VAKA TAKDIMI

KS 83 yasinda erkek hasta siddetli karin agrisi yakinmasi ile kli-
nigimize basvurdu. Fizik incelemede vital bulgular:i normal sinirlarda
bulunan hastanin karin muayenesinde sert, pulzatil olmayan bir kitle
saptandi. Hastamn diger sistemlerinin fizik incelemesinde angormal bir
bulgu yoktu. Laboratuvar bulgular: da normal sinirlarda idi. Acil ola-
rak ¢ektirilen torakal ve abdominal komputerize tomografi sonucu in-
frarenal verlesimli dissekan aorta anevrizmasi seklinde geldi (Sekil 1).

Sekil : 1 : Inflamatuar anevrizmanin CT gorinlimi. Genis perianevrizmal
fibrozis beyaz olarak, mural trombis siyah olarak gorlilmskte.

Siddetli karin agrisi nedeniyle hasta acil olarak ameliyata alindi. Me-
dian laparatomi ile karina girildi. Retroperitoneal bdlge yaygin fibro-
zis nedeniyle giiclikle ve kismen disseke edilebildi. Infrarenal yerle-
simli 7 x 8 cm. boyutlarindaki anevrizma parlak beyaz renkli sert fib-
roz doku ile kapliydi, duodenumun distal bélimi ve ¢evre dokular si-
ki1 sekilde anevrizmaya yapisikdi. Anevrizma her iki iliak arteri de
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icine aliyordu. Anevrizmanin yogun invaziv fibrozis nedeniyle serbest-
lestirilemeyacegi anlasildi. Aorta infrarenal seviyeden klemplendi.
Her iki eksternal iliak arter baglandi. Anevrizma sol lateral duvarin-
dan acilarak 18 x 9 mm.'lik dakron bifurkasyon grefti aorto-bifemoral
pozisyonda implante edildi. Proksimal anastomoz renal arterler dista-
linde aortaya ucg-uca distal anastomozlar her iki femoral artere ugyan
yapildl. Ameliyat sirasinda dokuz tnite kan kullanildi Postoperatif
izleminde sorunu olmayan hasta sekizinci giin taburcu edildi. Bir ay
sonra yapilan kontrolinde herhangibir yakinmasi yoktu.

TARTISMA

Ciddi karin agrisi olan, riiptiir bulgular: olmayan anevrizmal hasta-
larda ilk olarak [AAA akla gelmelidir. Bu hastalarin buyik bir kis-
minin agr1 disinda baska bir yakimmasi yoktur (3,9). [AAA larnmn
% 50 sinde sedimantasyonun yiiksek oldugu bildirilmektedir (2,9). Bi-
zim olgumuzda sedimantasyon normal simirlarda bulunmustur.

Ultrasonografi ve komputerize tomografi (CT) TAAA tamsinm koy-
mada en gilivenilir yéontemlerdir (2,3,8,10,11), CT ile abdominal aorta
anevrizmalarinda aortamn ¢ap:, anevrizmea igerisindeki trombus mik-
tary ve limen c¢ap1 dlgiilebilmektedir (6,11). Cesitli otorler basit anev-
rizmalarin dizgin duvarl, periferik kalsifikasyonlu oldugunu buna
karsilik inflamatuar anevrizmalarin kalsifik aorta ¢evresinde degigen
miktarlarda yumusak doku ile gevrelendigini belirtmektedirler (1,2,
3,6,8,11). Anevrizma riptirid de benzer periaortik dansite olusturmak-
tadir. Ancak TAAA sindaki perianevrizmal fibrozis ile riiptire anev-
rizmalardaki retroperitoneal hematom veya taze kanmin CT de farkh
kontrastlar verdigi bu nedenle [AAA olgularinin tanisinin preopera-
tif CT ile konulabilecegi bildirilmektedir (6,8,11). Fiorani ve arkadas-
lar1 IAAA larinda yaptiklan bir ¢alismada intravenéz kontrast mad-
de verilerek gekilen CT lerde aortamin dort katmandan olusan tipik
gorinumi [-Aortanin gevresinde kalin inflamatuar doku 2 - Yer yer
kalsifiye normal kalinhkta aorta duvar: 3 - Normal miktarda intralu-
minal trcmbiis 4 - Genisligi artmis limen olarak yayinlamislardir (4).
Otorler ayni zamanda fibréz doku miktarimin anevrizmanin én kis-
minda daha fazla, sol arka-yan kisminda ise az oldugunu bildirmekte-
dirler (4). '

[AAA larmmn histopatolojik inceleme sonuglar: adventisya taba-

kasinin ve periadventisyal katmanlarin belirgin bir desmoplastik re-
aksiyon ve fibrozis ile kaplandigini, bu kronik inflamatuar reaksiyo-
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nun lenfositler ile plasma hucrelerinden olustugunu gdstermistir. Ay-
rica abdominal aorta anevrizmalarinin tersine media tabakasinin be-
lirgin olarak inceldigi ve adventisya tabakasimin kalinlastig1 saptan-
mastir (3,7,9).

Braxton ve arkadaslar: IAAA olan bir hastada vena kava infe-
rior tikanikhigi ve buna bagl olarak bilateral alt ekstremite 6demi
rapor etmislerdir (1). Bircok yazar IAAA larimn buyik bir kisminda
fibroz reaksivonun duodenumu ve vena kava inferioru etkiledigini,
duodenum ve vena kava inferiorun anevrizmaya yapistigini, daha az
siklikla daince bagirsak, sigmoid kolon, sol renal ven ve uUreterlerin
etkilendigini bildirmektedir (2,3,4,5,7,8,9,10).

Ameliyat sirasinda inflamatuar anevrizmamn géruntimu kolay-
ca ayirtedilir. Anevrizma parlak beyaz, kalin bir dokuyla kaplanmis-
tir (7,9). Bu olgularda anevrizmanin ¢evre dokulardan disseke edilme-
mesi gerekir, anevrizmanin disseksiyonu gevredeki dokulara ozellik-
le de duodenuma zarar verebilir, ¢ok ¢iddi komplikasyonlara, fazla
miktarda kanamaya neden olabilir. Cevre dokularin intraoperatif
zedelenme insidansinmin % 4,7 ile % 15 arasida degistigi rapor edilmek-
tedir (2,8,9). Pennell ve arkadaslar1 IAAA larinda operatif mortaliteyi
% 7,9 olarak bildirmektedirler. Bu 6limlerin % 30 u direkt olarak anev-
rizmaya yvapisik abdominal organ zedelenmeleri nedeniyle olmustur

(7).

Cesitli komplikasyonlar goriilmesine ragmen transperitoneal yak-
lasim IAAA larimn onarimi icin standart cerrahi girisim olarak kabul
edilmektedir. Son yillarda Fiorani ve arkadaslari sol retroperitoneal
vaklasimin 6zellikle TAAA larimin onarim igin avantajli oldugunu ra-
por etmislerdir, bu sekil anevrizmaya fibrozis ve inflamasyonun en az
oldugu boélgeden yaklasilarak anevrizmaya yapismis organlarin zede-
lenmesinin o6nlendigi, ayrica ekstraperitoneal yaklagimla infrarenal
seviyeden aortanin kolayca klempe edilebildigi bildirilmektedir (4).
Bu yaklasimin en belirgin dezavantaj sag iliak arter ile sag renal ar-
terin yeterince kontrol altina alinamamasidir. Fiorani ve arkadaslar:
ekstraperitoneal yaklasimin yukarida belirtilen dezavantajimun genel-
likle fazla sorun yaratmadigimi bildirmekle birlikte bu yvaklasima tam
alisik olmayan cerrahlarin transperitoneal yvaklasimi tercih etmeleri-
ni énermektedirler (4).
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Etiolojisi bilinmemesine ragmen opere edilen IAAA vakalarinin
takibinde bizim olgumuzda oldugu gibi hastalarin yakinmalarinin
kayboldugu, yara iyilesmesinin normal oldugu ve suni greft ile ilgili
bir sorunla karsilasilmadig: bildirilmektedir (2,4,9,11).

OZET

inflamatuar abdominal aorta anevrizmalar: nadir gorulen pato-
lojiler olup tiim abdominal aorta anevrizmalarmn % 5-10 unu teskil
ederler. Baslangic bulgular: siklikla degiskendir. Siddetli agr: ile bir-
likte gevre anatomik yapilarda (bagirsak, ureter, vena kava inferior)
obstriiksiyon gériilebilir. Makalede 63 yasinda inflamatuar abdominal
aorta anevrizmali bir olgu takdim edilerek literatiir gézden gecirilmek-
tedir.

Anahtar Kelimeler : inflamatuar anevrizma, Inflamatuar abdomi-
nal aorta anevrizmasi.

SUMMARY

Inflammatory Abdominal Aortic Aneurysm : A Case Report

Inflammatory abdominal aortic aneurysms are uncommon disor-
ders that represent 5-10 % of abdominal aortic aneurysms. Their pre-
sentation is often variable and may include pain and obstruction of
adjacent anatomic structures (intestin, ureters, inferior vena cava).
A 63 yvear-old man with inflammatory abdominal aortic aneurysm is
presented and the literature about this subject is reviewed.

Key Words : Inflammatory aneurysm, Inflammatory abdominal
aortic aneurysm.
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