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CILT 2 / SAYI 1 / OCAK 1969

Intra-Uterin Aracin
Gebelige Karsi Korunmada
Biyolojik Etki Tarzi’

Dr. Nuri Sagiroglu ** / Emel Sagwroglu, E. S, ***

Bu raporda teblif olunan bulgular, koru-
yucu hekimlikte Kklinik uygulamalar icin bir-
gok yeni aragtirma yollarmma gotiirebilecek
bir kapiyr agmaktadirlar.

Girig

| ntra-uterin araglar kolay yerlestirilebilmeleri, ucuz oluslari, uzun siire

miikemmel bir sekilde gebelige karst korumalar1 ve istenmeyen yan
etkilerinin de pek az oluslara dolayssiyle aile pldnlamasi pratiginde git-
tikge artan olgiide kullanilmakta ve bu konuda gelecegin en ideal metodu
niteligini gostermektedirler.’

Son 20 yildan beri hemen her memlekette kullanilan bu araglarin
etki mekanizmasi hild bilinmemektedir. Yapilmig pek c¢ok bilimsel arag-
tirmaya ve kullanilan ¢ok gesitli metotlara ragmen alnan sonuglar tah-
minleri asamayacak yetersizlikler icinde kalmaktadirlar. Arastirmalarda
en gok intra-uterin aracin iginde bulundugu ve déllenmis (fertilize) yu-
murtanin implante oldufu en yakin doku, yani endometrium ince-

* Hacettepe Universitesi Tip ve Saghk Bilimleri Fakiiltesi caligmalarindan
(XX. Milli Tirk Tip Kongresi, Istanbul, 23-27 Eyliil 1968 de teblig edil-
migtir).

** Aym Fakiilte Kadin Hastaliklar: ve Dogum Dogenti ve Sitopatoloji ve Kan-
ser Arastirma Bolumi Sefi
# %% Fleyici-Uzman Sitolojist; Sitopatoloji ve Kanser Aragtirma Bolimii
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lenmistir. Ilk planda hakli olarak segilen bu dokunun incelenmesinde,
histolojik, biyolojik ve kimyasal metotlar kullanilmistir. Uterus icinde
ara¢ varken tiiplerin ve uterus kasmun fizyolojisi incelenmistir. Yumurta-
lik hormonlar1, bunlarin uterusa etkisi ve yumurtalikta ovulasyon olup
olmadigr aragtirlmugtir. Nihayet, yumurtanin bizzat kendisi incele-
nip, yumurtaliktan endometriuma olan yolu alma hizi tayin edilmistir.
Sperm hizi ve miktarindaki degismeler arastirilmustir. Biitiin bu galisma-
lar hem insanda hem de ¢ok genis farkliliklar gisteren deney hayvanlarmn-
da yapilmus, fakat “Nasil oluyor da intra-uterin arag¢ gebeligi onliiyor?”
sorunu yine karanlkta kalmistir,

Bu sorunun cevabmn bilinmis olmasi muhakkak ki son derece
onemli bir boslugu dolduracakti?. Muhtemelen bu bilgi, tibbm diger
alanlarinda da uygulanabilir bir deger tasiyabilecekti. Ciinkii gebelige
engel olan mekanizma, aslinda trofoblasta, yani en korkung kanser hiicre-
lerinden daha hizli ve kuvvetli olarak yikma ve invazyon niteligine sahip
olan hiicrelere karsi basarilt olmaktaydi.

Bu etki giliciinii veya mekanizmayt bulmaya yoneltilmis bircok calig-
malar asil amaca erigememislerdi, ama yeni calismalarda faydali olabile-
cek su gercekleri ortaya koymuslardi:

1. Gebeligi Onleyici araclarin uterus iginde bulunusu yumurt-
lamay: etkilememektedir. Yani aracm varligma ragmen ovulasyon
olmaktadir, 3-F

2. Arag tiiplerinin tikanmasina veya peristaltizm hareketlerinin ya-
vaslamasina sebep olmamaktadir®.

3. Aracin varlifi spermlerin hepsinin yolunu kesememektedir. Hig
olmazsa bazi spermler uterusu gegmekte, tiiplere girmekte ve
normal fertilizasyon burada olabilmektedir.”-1°

4. Fertilize olmus yumurta, “zona pellucida” icinde ilkel hiicre
boliimlerini (cleavage) tamamlayilp “blastocyst” haline erismis
olarak uterus igine gelebilmektedir.®

5. Endometrium, aracin varligma ragmen normal siklik degisimler
gostermekte ve fertilize ovumun implantasyonu, yani gebelik
icin hazir bulunabilmektedir. 5 11 12

6. Hormonlar ve endometrial enzimler, blastocystin dejenerasyona
ugramasina sebep olabilecek belirli bir degisim gostermemek-
tedir, 13-16
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7. Arag, dogru bir sekilde yerlestirilmesinden bir kag giin sonta
baslamak {izere gebeligi milkemmel olarak Onlemekte; aracin

cikarilmasindan bir kag giin sonra da kadin gebe kalabilmektedir.
16 17

8. Ancak, eger arag uterus kavitesinden belirli bir gekilde kiigiikse
veya arag yerlestirilitken fundus kisminda bogluk birakilacak ka-
dar serviks icinde kalmissa veya sonradan asafiya-disa dogru
bir kayma olmugsa aracin ortemedigi endometrium bolgesinde
implantasyon ve gebelik olabilir. '/ 1%

9. Uterus kavitesine uygun biiyiiklitkte secilmiy ve dogru olarak
yerlestirilmis bir aracin varligi halinde, ara¢ endometrial ylizeyin
onda biri kadar az bir kismi mekanik olarak kapsadigi, yani ferti-
lize bir yumurta igin ¢ok genis implantasyon sahalari var oldufu
halde, ovum tutunamamakta ve blastocystin hiicreleri deje-
nerasyona ugramaketado, © 19-71

10. Bizzat aracin kendisi mekanik veya kimyasal-inert maddesi dola-
yisiyle ovum-oldiiriicii bir nesne degildir. '® 7

Yukarida siralanmis bu on bilimsel aragtirma bulgusu, intra-uterin
ara¢ kullanmakta olan bir kadinda beklenen bir gebelik igin biitiin sart-

larin normal simnirlar iginde varolduklarmi gostermektedir.

O halde nasil oluyor da, aracin sadece onda bir kadar bir kismini
ancak ortebildigi cok genis implantasyon bolgesinde blastocyst yerleg-
semiyor ve hiicreleri dejenere oluyor? Bu dejenerasyonun yillardir
siiregelen pek cok bilimsel aragtirmalara ragmen bilinemeyen etkeni,
endometrium yiizeyi ile ara¢ arasmnda saklt olmaliydi. Bu etken endo-
metrium  dokusu icinde olamazdi, ¢iinkii endometrium her bakimdan
normal smirlar icinde bulunmaktaydi, Fertilize ovumun veya igindeli
trofoblast gibi son derece yikici ve invasyon gosterici hiicrelerin deje-
nerasyonuna sebep olan korkung¢ kuvvet, yani aradifimiz etken, uterus
kavitesi icinde -boglukta- aracin hemen etrafinda bulunmaliydi.

Iste bu yargiya erigir erismez araglarm etkileme tarzini ve gebeligi
onleyen asil sebebi aragtirmak icin uzun veya kisa bir siire ile kullanilmig
olan intra-uterin araglari (Lippes looplart) ozel metotlarla incelemeye
karar verdik.

Materyel ve Metol
Bu calismalar 57 gen¢ kadin ve kiz iizerinde yapilmustir. Bunlardan

22 sinde gebeligi Onleyici olarak yerlestirilmis intra-uterin arag gesitli
sebeplerle cikartilmak veya degistirilmek istendiginde incelenmistir. Ge-
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riye kalan 35 vakada, ara¢ tamamiyle bilimsel agidan incelenmek amaciyla
yerlestirilmigtir. Bu gruba dahil 30 kadinda arag, birinci kadinda 24 saat,
ikinci kadinda 2 giin, {igiincii kadinda 3 giin ve bdylece otuzuncu kadinda
30 giin birakidmis ve crkarilmustir. Bu grubun 5 vakasi gen¢ kiz idiler.
Ara¢ annular bi¢imindeki intakt himen yoluyla vajen igine konulmustur.
Boylece, birinci gen¢ kizda 1 giin, ikincide 5 giin, lgiinciide 7 giin, dér-
diinciide 15 giin ve begincide 21 giin siireyle intra-vaginal arag kullan-
manin yarattigt degisiklikler aragtirilmugtir.

Intra-uterin arag kullanmada en kisa siire § saat, en uzun siire ise
39 ay olmustur.

Intra-uterin arag olarak “LIPPES LOOP” kullamilmistir. Bu aracin
pespese cift “S”” seklindeki uterus igi kismu polietilenden yapilmis olup, alt
ucuna servikal kanali gecip vajen iginde bir kag santimetre uzayacak ge-
kilde ince naylon iplikler baglanmustir 23 24 (Sekil 1). '

Sekil 1. Intra-uterin arag olarak kullanilan LIPPES LOOPLARI. Biiyiiklik ve
kalinlik artimi ve naylon ipliklerinin renkleri sirasiyla, sagdan sola dogru:
A- Siyahli; B- Sarili; C- Mavili, D- Beyazl.

Arastirmada Kklinik, sitolojik, histolojik ve kimyasal metotlar kullanil-
mustir. Klinik gozlemler, bulgular ve yorumlari baska bir yaymnimizin
konusu olacaktir,
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Sitolojik Metotlar

Aracin tarafimizdan konuldugu her vakada 6nceden sira ile urethral,
vajinal (sag arka ve sol fornikslerden ayri ayri alinmak ve yanyana Dbir
lim {izerine siiriilmek suretiyle), ektoservikal, endoservikal, endomet-
rial ve periferal kan simirleri hazitlanmistir, Aracin ¢ikarilmasindan 6nce
de endometrial hari¢ ayni simirler yapilmistir. Urethral, ektoservikal ve
endoservikal simirler §zel kaziyict bir spatiil, Cytologic Panscraper veya
kisaca CYTOPAN?%-28 jle alinan materyelle hazirlanmistir. Vaginal simir,
5 ild 8 mm genislikte, 1.5-2 mm kalinlikta ve fiize bi¢imli diiz bir spatiille
fornikslerden toplanan materyelle yapimistic. Endometrial simir, Cary
metal kaniilii denilen enjektore takilabilir bir sonda ile &zellikle endo-
metriumun 6n alt yiiziinden (anteverti uteruslarda) ve arka-alt yiiziinden
(retroverti uteruslarda) aspirasyon yapmak suretiyle toplanmis salg: ile
hazirlanmistir (Sekil 2 - 3).

A, LOOP KONULMADAN EVVEL
4 5

PERIFERAL URETRA  VAJINA EKTOSERVIKS ENDOSERVIKS ENDOMETRIUM
KAN KAZIMA sIMIR KAZIMA KAZIMA | ASPIRASYON
SIMIRI SIMIRI SIMIRLERI SIMIRLERI SIMIRLERI

SITOLOJIK MATERYELIN HAZIRLANMASINDA
KULLANILAN ARACLAR

I . _
m . CYTOPAN ?\

URETRA VE ENDO-EKTO SERVIKS :
e EKTOSERVIKS KAZIYICI

- =

VAJEN SIMIRT SPATULL

|

-

CNJEKTORE TAKILI "CARY ENDOMETRIUM-METAL KANOLO"
Sekil 2. Aragtirmada kullanilan teknik: A, Loop konulmadan evvel.

Loopal simir, bu caligmanin 6zel ve orijinal teknigi olarak uygulan-
mugtir. Endoservikal simirler yapildiktan sonra kanal, steril gazlar ince
bir pean pensine sarilmak suretiyle birkag kere iyice silinip temizlenmis,
boylece loopun gecmesi sirasinda bulasma minimale indirilmistir. Bundan
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i
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LNDOSERVIKSIN

| 7 STERIL GAZLA
b e . TEMIZLENMESI
8 Loor SIMIRLERININ YAPILMASI g‘kf\’;%m"i\g

10 MOVAK KURETIYLE ENDOMETRIUM DOKUSU ALINMASI VE
1. HISTOLOJIK INCELEME 12, HisTOKIMYASAL INCELEME

B m 1 FEUL | TOLUI §
P+ 200 xam aset 1 GEN it o L
KANAMAHASYONU
SERI KESITLER: H.E. BOYAMASI FEULGEN FIBRIN GUMUSLEME
P.AS. TOLUIDIN MAVIS]

Sekil 3. Arastirmada kullamlan teknik: B. Loop c¢ikarildigmda,

sonra dikkatle ve dogum yapar gibi itina ile endoserviksten gegirilip va-
jen duvarlarina dokundurulmaksizin c¢ikarilan loop temiz ve kuru bir mik-
roskop ldmi iizerine konulmus, 1dm iizerinde boydan boya kaydirilarak
simir hazirlanmigtir. Bu preparata “Loopal simir” adi verilmistir (Sekil 4).

oop simiri (LOOPAL SMEAR) yapilmasi. Uterustan cikarilmis olan
loop, 1am tizerine konulur, bir ugtan diger uea dogru ¢ekilerek stiriiliic. Lidm hemen
teshit solusyonu igine sokulur.

Sekil 4.
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Boylece arka arkaya 6-9 loopal simir hazivlanog, sma ile Papanicolaou,
“TMK-101, TURK”, PAS, feulgen, giimiisleme, toluidin mavisi ve
fibrin sito-kimyasal metotlar1 ile boyammisiir. '

Endometrial Kanama Simiri

Loopun ¢ikarilmasimni miiteakip, ¢ikarmanin yaptign tahrigle endo-
metrium kanamakta ve kontraksiyon gostermektedir, Bu kontraksiyonla
kan disar1 atilmakta ve eksternal os ctrafinda belirmektedir. Cogunlukla
1 cm kiipii agmayan bu kandan da iki simir preparati hazirlanmug, birisi
Papanicolaou, digeri ise “mast hiicreleri” arasticilmasi igin metakromatik
bir boya olan toluidin mavisi ile boyanmustir.

Endometrial Aspirasyon  Simrler:

Loopun ¢ikarilmasmndan -sonra en kisa zamanda Cary metal kaniilii
ile endometrium iginden kanli sivi enjektdre gekilip almnmis, bundan iki
preparat hazirlanarak birisi Papanicolaou usuliiyle, dlgen de toluidin
mavisi ile boyannugtir,

Doku  Incelenmesi

Enjektire takili, Novak kiireti ile endometrinmun alt yiizii (Loopun
oturdugu yiiz) kaznarak enjektore cekilmis, elde edilen bol doku parca-
lar1 formalin iginde histopatolojik muayeneye yollanmistir. Bu doku-
lardan 2 ile 3 blok halinde hazirlig: miiteakip, her bloktan 5 adet seri kesit
yapilip hematoksilen-eozinle boyanmig, ayrica her bloktan beser kesit
daha yaptirilarak kollajen, fibrin, giimiisleme, PAS ve toluidin mavisi
metotlariyla renklendirilmistir. Béylece, sitopatoloji ve histopatoloji me-
totlar1 mukayeseli olarak kullanlimistir.

Periferal Kan Simiri

Aracin konulmast ve cikarlmast swasinda  parmak uco  delinerek
alinan kan yayilois, Wright vsulii ile boyanmis ve lokositler incelenerek
formiil hazirlanmigtir,

Cift Boyama Metodu

Loopal simirlerden “TMEK-101, TURK” metodu ile supravital olarak
boyanip incelenen ve fotografi cekilen preparat, eter-alkol karigiminda
tesbit edilerek ikinci bir boya sistemi olan Papanicolaou metodu ile tekrar
boyanmis ve incelenmistir??,
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Bulgular

Kendilerine gerek kisa siireli ( deneysel ) gerekse uzun siireli ve
gebelige karst koruyucu olarak intra-uterin loop konulmus olan kadinlarin
hepsi ilk birkag giin icinde, az bir kismu da biitiin kullanma boyunca bazi
sikdyetlerde bulunmuslardir. Uterus i¢i araglarm bu klinik etki ve tepki-
leri, bunlarin ortaya ¢ikis mekanizmasi ve yorumlanmalar1 bir baska teb-
ligimizin konusu olacaktir.

Intra-vajinal ara¢ kullanilmasinda gen¢ kizlarda, klinik ve sitolojik
olarak belirli bir degisim bulunamamistir.

Intra-Uterin Arag Uygulanmasinda Sttolojik Bulgular

Urethral, vajinal, ektoservikal ve endoservikal simirler genellikle
hastanin normal siklik degisimlerine uyan hiicresel manzara gostermis-
lerdir. Buna ek olarak simirler, patojen bakteri bakimindan loop tagimayan
vakalardaki simirlerden daha temiz bulunmuslardir. Vakalarm higbirin-
de, 36-39 ay siire ile aym1 loopu uterus iginde tasimis kadinlar dahil, kan-
serdz veya prekanserdz hiicre degisimlerine rastlanmamustir. Kadimlarn
9%, 90 kadar cogunlugunda rastlanabilen, serviks ve vajen hiicrelerindeki
iltihabi degisimler de loop kullananlarda ancak %, 5o civarinda bulunabilmis-
tir. Bu iltihabi degisimler de hafif derecede olarak nitelendirilmistir. Yine
kadinlarda stk denmecek derecede ok rastlanan trikomonas ve monilia
infestasyonlar1 ve bunlara ait parazit veya hiicresel defisimlere, uzun
siireli loop kullanan vakalarimizda hi¢ rastlanmamustir.

Endoservikal simirlerde son koitusun 2-4 giin evvel yapilmis oldugu
hallerde bile ¢ok sayida spermlere rastlanmustir (Sekil 16).

Bu calismada loopal simirlerde son derece ilgi cekici ve manili bul-
gular miisahede olunmugtur. Biitiin loop simirlerinde ii¢ tip hiicreye
rastlanmustir: 1- Makrofajlar, 2- Fibroblastlar ve bunlardan olma fibroz
iplikcikler, 3- Kan hiicreleri. Loop simirlerinde en biiyiik hiicre ¢ogun-
lufunu kan hiicreleri teskil etmistir, ama loopun ¢ikarilmasi daima kana-
maya sebep oldugu ve kan hiicrelerinin preparata aktarilmasma engel
olunamadif1 igin kan hiicreleri cogunluk ve loop simirlerine ait tabii hiic-
reler olarak degerlendirilmemigtir.

1. Makrofajlar : Bu hiicreler her preparatta ¢ok biiyiik sayilarda
ve goz alict bigimlerde ©n sirada goriilmekteydiler. Loopun 5 giin
icinde ¢ikartilmas: hallerinde makrofajlar genellikle kiigiik, bir kan mono-
sitinden biraz daha biiyiikge olarak bulunmuslardir. Bunlar arasinda vaji-
nal yiizeyel epitel hiicresi kadar olanina nadiren rastlanmus, “‘dev” denilen
gok niikleuslu olanlara ve mitoz gosterenlere hi¢ rastlanmamustir.
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Loopun bir hafta siire ile veya daha uzun siireli kullanilmis oldugu
vakalarda, simirlerde biiyiikk yigmlar halinde makrofajlara rastlanmistir
(Sekil 5). Bu hallerde her loop preparatinda 30,000 ile 50,000 kadar mak-
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Sekil 5. Loop simirinde binlerce makrofajin birarada bulundugu sahalardan biri-
nin kenar kismi (iistte), sco X. Altta, 1500 X. Makrofajlarin bazilar iginde FA-
GOSITOZ belirtileri vardir, Bazi fagositoz olan madde sperm bagina benzemekte-~

dir (sol kenara yakin ortadaki makrofaj iginde oldugu gibi).
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rofaj sayilmustir. Bu makrofajlarin gogu akdf olarak fagositoz gostermekte
idiler. Sitoplazmalar: iginde biiyiikli kiiciiklii ve etraft haleli inkliizyon
cisimeikleri yani fagosite edilmekte olan tanecikler vardi Arasira kiigiik
bir hiicre, bir polimorfontklear lokosit, bir eozinofilik veya lenfositik
lokosit, makrofaj tarafindan fagosite edilmekte oldugu halde rastlanmig-
tir. Yalniz bir vakada, preparatta biiylik yuvarlak veya oval bir cisimcigin
makrofajlar tarafindan kiresel bir sekilde sarilmig oldugu da miisahede
edilmistir. Makrofajlarin bir cogunun bir arada biyik bir cisme karsi
ortaklasa giristikleri bu ¢evirme-sarma g;ck]mdem olaya “kollektif fagositoz™
adi verilmistir (Sekil 6).

Loop simirinin bazi sahalarinda fagositoz olayint §zel doku kiiltiir-
lerinde bile zor rastlanabilir bir gekilde canlandiran makrofaj sekilleri mii--
sahede olunmustur. Bu hallerden birinde, bircok niikleusu bulunan bir
dev makrofaj ddeta kement atmis gibi veya elektrik siiplirgesinin emici
hortumuna benzer gsekilde bir sitoplazmik uzanti yapmisti, Buuzanti-
min da genislemis bulunan en ug¢ kisminda sanki parmalk gibi ii¢ ince uzantt
(psodopod) ¢ikimig, bunlar da ayrr ayr1 ii¢ cisimcigi igerlerine ahmg (fago-
sitoz) bir durumda tesbit olunmustu (Sekil 7).

Loop simirlerinde, sik olarak tipik makrofaj béliinmelerine de rastlan-
mustir. Mitoza ait biitiin kademeleri gosteren bu hiicrelere, bazi vakalarda
tek bir preparatta yiizlerce rastlannustir (Sekil 8).

Yabanct cisim dev hiicresi denen, cok niikleuslu ve ¢ok biiyiik mak-
rofajlara da loopun bir aydan fazla kullanildig: vakalarda sik olarak rast-
lanmustir, Bu dev hiicreler de sitoplazmalar: i¢inde inkliizyon cisimcikler
(fagosite edilmekte olan madde) tasimakta idiler,(Sekil 9).

Sitokimyasal Inceleme

Loop simitlerinin Feulgen teknigi ile boyanmasinda, makrdfajlarm
kendi ve fagosite ettikleri hiicrelerin niikleuslar1 disinda Feulgen pozitif
(cflatun renge boyanmis) maddeye (DNA) rastlanmamistir (Sekil: 10-A).

Bu simirlerin PAS (periodic acid Schiff) boyamasinda makrofaj-
lar, cok geng sekilleri hari¢ bir boya almamugstir. Boylece makrofajlar PAS
la ortaya ¢ikarilan mukopolisakkaritler ve glikojenden yoksun bulunmustur.
Bir kan monosit biiyiikligiinde olan makrofajlarda ise orta derecede PAS
pozitif madde goriilmiistir (Sekil 10-B).

Toluidin Mavisi ile boyamada iclerinde metakromatik renklenme gos-
teren herhangi bir hiicreye, komplikasyonsuz uteruslardan ¢ikarilan loop
simirlerinde rastlanmamigtir. Mast hiicresi denilen ve toluidin mavisi ile
boyanan cisimcikler tasiyan hiicreler béylelikle makrofajlardan kesinlikle
ayrilmaktadir (Sekil 10-C).



1I

Sekil 6, KOLLEKTIF FAGOSITOZ. Yukarda biiyitk besgen giriintimlii, koyu

boya almig bir cisimcik (sol ortada) makrofajlar tarafindan cepecevre, kiiresel bir

gekilde sarilmig oldugu halde gorulmektedir. Dollenmiy veya dollenmemis insan

yumurtas: uterusa geldiginde muhtemelen bu gekilde dejenerasyona ugratilmal-

tadir, Sagda iki mitoz -metafaz devresi- goriiltiyor. Loop simirinden, 500 X, Altta,
tistteld mikrofotonun sol yammin biiyiitilmiisti 1500 X,
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Sekil 7. Loop simiri preparatindan mikrofotograf, Cok nukleuslu bir “dev-mak-
rofaj” sitoplazmasini elektrik siipiirgesinin hortumu gibi uzatmg, bunun ucundan
¢ikan pstdopod seklinde ii¢ uzantsi ile 3 cisimcigi emerek igine almaktadir, Lim
ilizerinde bu derecede canli bir fagositoz geklinin bulunabilmesi, bu hiicrenin ldm
iizerinde tesbit anina kadar canli ve aktif oldugu inancini vermektedir, 1000 X.

Giimiisleme de (Laidlaw metodu ile yapilan retikiiliim boyamasi)mak-
rofajlar negatif kalmis ve gok soluk gri renk gostermislerdir (Sekil 10-D).

TMK-101, Tiirk Metodu: Tesbit olunmaksizin bu polikrom-supravi-
tal boyama teknigi ile renklendirilen makrofajlar, sitoplazmalari iginde
sarims1 renkte ve kiiresel bicimde pek ¢ok cisimcikler gostermislerdir.
Eter-alkol karistmi sivida tesbit edildikten sonra bu cisimciklerin tama-
miyle erimesi ve kaybolmalar: bunlarin lipid veya lipoprotein oldugu kani-
sini uyandirmugtir (Sekil 11-A).

Cift Boyama Metodu: Onceden TMK-101, Tiitk Metodu ile boyanip
incelenmesi tamamlanms preparatin, eter-alkol karisiminda tesbit edil-
dikten sonra difer bir boya ile, meseld Papanicolaou usuliiyle renklen-
dirilmesi halidir. Bu metotla, makrofajlar icinde, yalmz tek bir boya ile
goriildiigiinden ok daha fazla sayida inkliizyon cisimcikleri yani fago-
site edilmekte olan pargaciklar goriilmiistiir. Bu parcaciklardan bazilart
iyice dejenere olmus sperm baslarina benzemektedirler ($ekil 11-B).
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rinde makrofaj mitozlari, Ustte metafaz; ve altta anafaz safha-
fajlar, loop etrafinda ddeta bir doku tegkil ederek oturmakta
ve cogalmaktadirlar.

Sekil 8. Loop simi
lari, 2000 X, Maks@

2. Hibw oblastlar: Bag dokusunun bu geng hiicrelerine bir
gnilmis loop simirlerinde rastlanmistir. Cogunlukla,
jkinci yeri tutmaktadirlar. Cogu kere birbirine fibriller
lariyla yapisik olarak yanyana ve iistiiste biiyiik gruplar

aydan fazla kull
makrofajlara gore
uglarla veya kenaf
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Sekil 9. Loop simirinde gesitli biiyiikliklerdeki yabanci cisim dev-hiicrleri. Bazi
preparatiarda bu hiicrelerden yiizlerce sayilmugtir, 500 X,

veya genis tabakalar teskil etmekte idiler. Simirlerdeki gortiniimleri, iyi
bakilmakta olan bir doku kiiltiiriindeki gibi tipik bir gelisim gostermekte-
dir. Aralarmda mitoz hallerine de rastlanmstir.  Fibroblastlar uzunca
licgen, dortgen veya besgen gibi bigimler gostermektedir, Sitoplazmalar:
diizgiin veya ince graniiler goriiniimliidiic (Sekil 12, A ve B).

Sitoplazma  iginde, inkliizyon cisimciklerine rastlanmanmustir, Niik-
leuslar: ¢ogunlukla bir tanedir. Oval veya yuvarlak olan niikleus, makro-
faj niikleusuna nazaran daha biiyiik, daha kalm kenarli ve i¢lerindeki kro-
matin de daha kaba yapih ve koyu boyanmustir. Niikleuslar belirli bir se-
kilde biiyiik ve bazan birden fazladir (Sekil 12-B).

Fibroblastlara, looptan simir yapilirken sonuncu simirlerde daha cok
rastlanmigtir. Bu hal fibroblastlarin, loop maddesine daha yakmn yerles-
tifini onu &deta ortiip sardiklarmu géstermektedir.

Fibroblastlar c¢ogunlukla PAS boyasimni iyi almaktadirlar. Feulgen
ve Toluidin Mavisi ile ancak niikleuslar1 boyanmaktadir. TMK-101, Tiirk
Metodu ile daha ziyade, késelerinden ¢tkan ipliksi uzantilar, fibriler va-
pilar iyi boyanmaktadir. Giimiisleme ile fibroblastlar 6zellikle fibriler yapi-
lar1 ¢ok asikér bir renklenme gistererek koyu gri renk almuglardir, Van Giezon
Boyamasi ile de gogunlukla belirli bir sar1 grimsi renkle boyanarak geng
bag doku elemanlar: olduklarint belirtmislerdir. Fibrin: Loop simirlerin-
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Sekil 10, Loop simirlerinin makrofajlarin kimyasal boyanmalar. Sol iistte  fe:
ulgeri- metodu ile yalmz nukleuslar boyanmugtir. Sag fistte P, A. 8., boyasiy
ipliksi vapuar (fibrin) goriilévor. Sol altta toluidin mavisi ile yalmz mniik-
leuslay kuvvetle boyanmis, sitoplazmalarinda metakromatik.-. tanecikler.
gériilmemistir. Sag altta Laidlaw usulii giimiislemede hiicreler - arasmda sik
olsrak cok ince fibriler yapidara (retikiilim) sastlamlmistie: 750 X
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Sekil 11, Ustte, “TMK-101, Tiitk Metodu” ile boyanmis loop simirinde erit-

rositler arasinda 4 makrofaj goriiliiyor. Sitoplazmalar: iginde lipid benzeri glo-

biiler vardir, Altta ¢ift boyama. Once “TMK-101, Tiirk” Metodu ile boyanil-

diktan sonra tesbit edilerek Papanicolacu usulilyle bir kere daha boyamakla,

makrofajlarn sitoplazmasi iginde fazla sayida inklitzyon cisimcikleri ve vakuolleri
(Fagositoz) goriiniir hale gelmiglerdir, 1000 X,
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Sekil 12. Loop simirinde fibroblastlar. Ustteki 6oo X. Alttaki, iistteki fotonun
sol-alt kisminin biiyiitiilmiisii, 1500 X. Oklarla, anafaz devresinde bir mitoz
gosteriliyor.
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de pek gok fibrin iplikciklerine rastlanmugtir. Bunlar yer yer, seyrek olarak
paralel veya kesisen iplikler halinde goriilmekle beraber, yer yer de genis or-
tiiler halinde ince kumas gibi drgiitler teskil etmislerdi. Fibrin lifleri veya or-
giitleri 6zellikle TMK-101, Tiirk Boyas: ile pembeye ve Giimiisleme ile
koyu gri renge boyanmuslardi. Fibrin lifleri ¢ogu kerefibroblastlarla yakin
baghilik gostermekteydiler (Sekil 13).

Kan Damarlar: : Ozellikle yillanmis olan kullanmalardan son-
ra ¢ikarilmig bazi loop preparatlarinda tam tesekkiil etmis (igi boru halinde)
veya heniiz tesekkiil etmekte olan kan damarlarina rastlanmgtir (Sekil 14).
Bu damarlarm gevresi tek sirali ve tamamiyle fibroblast benzeri hiicre-
lerden yapili idi. Damarin periferal ucu sayilabilir incelenmis kismi, ame-
boid-fibriler uzantilar gosteren tek bir hiicre ile nihayetlenmekteydi. Da-
mar icinde eritrosite rastlanmamus, fakat duvari iizerinde bir veya iki
lenfosit benzeri tesekkiil gériilmiistiir.

Kan Hiicreleri: Cekilerek c¢ikarilan loopun kagmilmaz bir
sekilde endometriumu zedelemesi dolayisiyle daima 1 ile 3 cm kiip ara-
sinda degigen miktarlarda bir kanama olmug ve bu kan loopa da bulasmis-
tir. Dolayisiyle loop simirlerde pek cok eritrositler ve kandaki oranla Ioko-
sitlerin goriilmesi tabii olmugtur. Bu oranin disinda loop simirlerinde sik
olarak fazladan Eozinofilik lokositlere (Sekil 15), lenfositlere ve mono-
sitlere rastlanmistir, Loopun § giinden daha kisa bir siire ile kullanildig:
hallerde bu hiicrelerin sayis1 dikkati gekecek kadar ¢ok idi. Bu hallerde nétro-
filik polimorfoniikleer lokositlerde de asir1 bir fazlalik bulunmus, sayilar1 mak-
rofajlarinkine esit miktarda tesbit edilmistir. Inceleme serisinden yalniz bi-
rinde loopun bir ay siire ile kullanilmasmni miiteakip gikarilmasinda bol
polimorfoniikleer lokositlere rastlanmustir. Bu vakada loop, tecriibesiz
bir asistan tarafindan konulmustu. Hastada 15 giindiir devam eden bir
kanama ve klinik olarak hafif bir infeksiyonun biitiin delilleri vardi. Ayrica,
loopun alt kismu endoservikal kanal icine kayip inmis bulunmaktaydi.

Spermatozoa : Loop simirlerinde sperme nadir olarak rastlanil-
mustir, Bu hallerde de spermler dejenere bir durumda ve bazan da mak-
rofajlar icinde fagositoz halinde gdriilmiistlir (Sekil 16).

Bakteri : Endoservikal kanalin iyice temizlenip loopun vajen
duvarlarima dokundurulmaksizin cikarilmas: hallerinde, loop simirlerinde
bakteriye rastlanmamugstir. Yukarda bahsi gecen infekte bir vakada kalin,
kisa ve yuvarlak uglu koliform bakteriler dikkati ¢ekecek kadar bol idi.
Bunun diginda rastlanilan bakteri sayisi yok kabul edilecek kadar az bu-
lunmugtur., Bu haller de loopun 5 gilinden kisa bir siire ile kullanildig:
vakalara miinhasir kalmugtir.
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Sekil 13, “TMK-101, Tiirk Metodu” ile boyamada. Ustte, fibroblastlar ve fibrin
iplikcikleri, 500 X, Altta; genis ve sik fibriler bir yapi icinde adeta aga yakalanmis
gibi makrofajlar goriiliiyor, 1000 X.

Cikarma Esnasinda Loopun Yapugi Kanamada Kamn Incelenmesi

Loop gekilerek gikarilirken endometriumun yiizeyel yirtilmalar: ve bu
gekis zedelemesi ile uterusun kasima gostermesi, icerde kalan kan ve
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Sekil x4. Loop simiri preparatnda hentiz tégekkiil etmekte olan kan damars,iistte
400 X, Altta aym1 damarm orta yerinden biiyiiltme, 1000 X, Geng fibroblastlarn
tek sira halinde damar cidarmi yapugr goriiliiyor.

kanla karigik ser6z bir siviy1r digariya atmaktadir. Bu bol kanl sividan spa-
tiil ile alinarak yapilan yayma preparatta pek bol makrofajlar (her prepa-
ratta yaklagik olarak 50,000 civarinda) ve az sayida glandiiler hiicreler
(yaklagik olarak 1,000 kadar) goriilmiistiir.

Endometrial Aspivasyon Simiri

Loopun cikarilip simirlerinin yapilmasmdan sonra steril ve enjektdre
takili Cary metal kaniilii ile endometriuma girilerek, tahris etmeksizin
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Sekil 15. Loop simiri preparatinda biiyiik eozinofilik polimorfonikleer Iskositle-
| rin ve nétrofilerin bulundugu bir grup hiiere, 1500 X.

‘ icindeki kan ve kanli sivi, ozellikle loopun oturdugu yiizden aspire edilerek
“ alimmis ve bundan iki simir preparati hazirlanmistir. Papanicolaou me-
- toduyla boyanan birincisinde bol makrofajlara rastlanmigtir. Toluidin
} mavisi ile boyanan ikincisinde ise tipik metakromatik boya alan hiicreler
; (mast hiticresi) nadiren goriilmiistiir.

Kontrol Vakalarinda Endometrial Aspirasyon Simiri

Béliimiimiizde kanser kontrolu icin gikiyeti olmayan so gen¢ kadmn-
! dan ince metal kaniille yapilan cndometrial aspirasyon simirlerinde bol
endometrial glandiiler hiicrelere, fakat pek nadir olarak makrofaj benzeri
| histiositlere rastlanmistir,

Perviferal Kan Simire

Monositler, lenfositler ve eozinofilik lokositlerde, loop uygulanma-
dan onceki duruma gore genellikle bir artma miisahede olunmustur. Bu
artiy bazi vakalarda monosit ve lenfositlerde normalin iki, eozinofilik 16-
kositlerde ise normalin bes misli kadar olabilmistir.

Loopun  Crikarilmast

Loopun dikkatle ¢ekilerek ¢ikarilmast sirasinda birgok vakalarda, loop
sanki uterus iginde bir 6riimcek agma takili gibi bir his yaratmustir. Agmn




Sekil 16. Ustte ve ortada, endoservikal simirde spermier. Usttekinde son koitus

iki, ortadakinde ise dort gin evvel, 2000 X. Altta loop simiri preparatinda makro-

fajlar, Makrofajlarm birisinde fagosite edilmekte olan bir sperm basi okla igaretli
goriilmektedir, 1500 X,
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incecik iplikleri koparken ancak loop yerinden sokiiliip almiyor hissi uyan-
mustir. Bu his ozellikle loopun altt aydan fazla kullanilms oldugu komp-
likasyonsuz vakalarda devamli olarak duyulmustur.

Aracm (Lippes-Loop) ¢ikartilmasini miiteakip iizerinin intizamsiz
olarak yer yer kalin veya ince doku benzeri materyelle kapli oldugu goriil-
miigtiir. Kisa siireli kullanmalarda bu materyel araca zayif olarak yapigmus
makrofajlar, fibrin ve az sayida fibroblastlardan ibarettir, Alt1 ay veya daha
uzun siireli kullanmalarda, miktar: ¢ok daha artmis olan bu materyel,
bzellikle fibroblastlar ve fibrin tabakalari araca sikica yapisik bir haldeydi.
Bu materyelin loop iizerinden almabilmesi ancak kazimakla miimkiin ola-
bilmekteydi. Loop yiizeyi bu halde Adeta bir torpii yiizii gibi disli bir hal
almistt. Aracin mikroskopik incelenmesinde bizzat ara¢ materyeli olan
polietilenin de yer yer yenilmis; erimis ve fizerinde erozyonlar meydana
gelmis oldugu goriilmiistiic (Sekil 17). Bu hallerde, fibroblastlar disariya
cikarilmis olan loop gevresindeki materyelin ¢ogunlugunu teskil etmekte,
hatta bazilar1 tipik fibrosit olgunluguna erigmis bulunmaktayd:. Aracin
kendisi bu haliyle iyice paslanmig bir demir yay pargasmni andirmaktaydi.

Endometrium Dokusunun Incelenmesi

Her loop gikarilmasindan sonra alinan bol kiirtaj materyelinin ince-
lenmesi, endometriumun normal siklik degisimlere uygunluk gosterdigini
belirtmistir. Histopatolojik raporlarda belirtilen en onemli 6zellik, aracin
bir yildan fazla kullanildift bazi vakalarda endometriumda “lokal fibrosis”
bulunmastyd: (Sekil 18-A). Histokimyasal boyamalarda, PAS ve Feul-
gen ile herhangi bir 6zellik bulunmamustir. Toluidin mavisi ile meta-
kromatik boyanan “mast hiicreleri”ne ¢ok nadir rastlanmigtir. Giimiigleme
(Laidlaw metodu) ve Var Giezon ile fibriler bag doku yapisiin ve fib-
roblastlarin yer yer, ozellikle yiizeye yakin olarak ve kiigiik kan damar-
larinin  gevresinde arttift miisahede olunmugtur. Fibrin boyamasinda
(phosphotungstic acid ve hematoksilen), kesit yiizeyine her yonden giren
fibrin iplikcikleri kesitlerine rastlanmistrr (Sekil 1o-B, C, D, E ve F).

Yorum

Bu caligmada, bugiine kadar yapilan intra-uterin araglar tizerindeki
arastirmalarda kullanilmis olan yeni bir metot Direkt Arag Simiri teknigi
ilk defa kullanilmis ve buna “LOOPAL SIMIR” adi verilmistic® . Bu me-
totta uterustan dikkatle c¢ikarilmis olan slak arag (Lippes loopu) lam iize-
rine konularak siirtmek suretiyle preparatlar hazirlanmis ve bunlar hava-
da kurumasma imkén verilmeksizin siiratle tesbit soliisyonlar: i¢ine sokul-
mugtur. Bu metodun iistiinliikleri soylece belirtilebilir:
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Bulgular kisminda verilmis olan delillere dayanarak denilebilir ki,
ara¢ uterus iginde iken ¢ok gevsck bir sekilde ince fibrin iplikciklerinin
yaptigt bir ag icinde kopiik seklindeki hiicreler -makrofajlar, fibrolastlar-
ve bir eksuda (siv1) ile gevrilidir. Ara¢ ¢ikarildigi zaman hiicrelerin, sivi-
nm ve fibrin iplikciklerinin biiyiik ¢ogunlugu, serviks kanali i¢ agzinm
styirmast dolayisiyle uterus iginde kalmakla beraber, yine de biiyiik bir
miktar, arag iizerine yapisnug bir halde disar1 gelmektedir. Fakat bu materyel
simdi ara¢ {izerinde kollabe olmustur. Heniiz kuramamis ve tesbit olmamis
bu materyel, eger taze haliyle 1dm {izerine stiriiliirse yeniden agilir, dagilir
ve adeta uterus igindeki tabii halinin gevsek morfolojisini yeniden kazanir.
Boylece arag¢ etrafindaki ¢ok gevsek fibro-selliller materyel, diger bilimsel
tekniklerdekiyle mukayese edilemeyecek kadar aciklik ve giizellikle aras-
tirricinm gozleri Oniine serilmis olur.

Makrofajlar, boylece gebeligi onleyici intra-uterin ara¢ olarak kul-
lanilmis loop simirlerinde pek biiyiik sayilarda rastlanilan dominan hiicre
tipi olarak bulunmustur. Agir kanamali bir vaka disinda loopun ¢ikarildig
ve simitler yapildig1 biitiin preparatlarda ve vakalarda bu bulgu degismez
olarak kalds. Bir tek aractan yapilmus simirlerin dordiinde sayilan yaklagik
olarak 100,000 makrofajdan, ayrica loopun ¢ikarilmasindan sonra endo-
metriumdan akan 1 ild 3 cm kip kadar kann bir damlasindan yapilan
preparattaki 50,0001 asan makrofaj sayilarindan, uterusun iginde tabil
haliyle duran arag etrafinda milyonlarca makrofaj bulundugu takdir olun-
mustur,

Makrofajlarmn canlt veya cansiz pek ¢ok maddeler igin son derece
etkili fagositik hiicreler olduklar: bilinen bir hakikattir., 3'-32 Bu calig-
mada gosterildigi gibi viicutta etkisi en az olan cansiz sentetik (inert) bir
madde, polietilen 23 24 35 makrofajlar tarafindan kismen eritilerek
yenilmistir (Sekil 17). Canlt olarak, insan organizmas: icinde (in vivo)
ve tiip icinde (in vitro) ¢ok dayanikli bir mikro-organism ve aside dayanikli
bir mikrop olan tiiberkiiloz mikrobakteriumu, ancak ve yalniz makrofaj-
lar tarafindan aktif olarak yakalanmakta ve fagositoz giicleri ile eritilip
yok edilebilmektedir® ©,

Makrofajlar bu dzelliklerine ildveten mobildir, siiratlidir ve her ydnde
hareket ve hiicum edebilme yetenegine, ameboid fleksibiliteye sahiptirler.
Bu fiziksel kuvvetlerinin yani basinda kimyasal etkenlikleri de vardir: Mak-
rofajlar, endometrium gibi asit ortamlarda etki giliciinii yiikselten bir en-
zim salgilarlar 3' 30, Bir “proteaze” olan bu enzim ozellikle organik
olan materyelin fagositoz ve eritilmesinde gorev almaktadir.



INTRA-UTERIN ARACIN GEBELIGE EBTKISt 25

Sekil 17, Intra-uterin arag, Lippes Loopu, 26 ay kullandiktan sonra gikartildi-
ginda iistte makroskopik, 2 X; altta mikroskopik, 28 X olarak goriilmekie ve sag
tarafta hi¢ kullamilmamigla kargilagtimlmaktadir,
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Sekil 18. Uzun siireli loop kullamilmasinda endometrium dokusunun incelen-

mesi A- Hematoksilen-Eozin boyasi: lokal fibrosis. B, C, D, E, ve F seri kesit-

jerin histokimyasal boyanmasi: B- PAS; C- Van Giezon; D- Toluidin mavisi;

E- Fibrin; F- Giimiisleme. Ylzeye yakin bag doku hiicreleri ve fibriler yapinin
hafifge artimi  belirtilmektedir, 250 X.
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Endometriuma bir arag sokulursa, hele bu ara¢ Lippes loopu gibi
ozellikle endometrial kaviteyi yakinlhikla kapsayabilecek bigim ve biiy (tklik-
te olunca, endometrial yiizeyin biitiin noktalarindan makrofajlar gikmakta
ve aract sarmaya, cevirmeye baslamakiadirlar. Bu olay, tipik bir yabanc
cisim reaksiyonudur. Viicut, icine sokulan organik veya inorganik, yaban-
¢t bir cismi tipki organ transplantasyonlarinda goriilen hallerde oldugu gibi -
reddetmektedir. Kanama ve uterus kontraksiyonlart her ne kadar ilk ve
en kolay reddetme cevabini tegkil etmekte iseler de aracin dar kanaldan
geri ctkamayacak sekilde yapilmis olmasi karsisinda viicut, dnce makro-
fajlarla sonra da fibroblastlar, fibrin ve sivi Ortiileriyle yabanci cismi
kendinden ayirmakea (izolasyon) wzun siireli bir eritme ve yok etme pro-
jesi uygulamaktadir. Bunun igin kisa zamanda milyonlarca makrofaj,
endometrial bosluk icine ¢ikmakta ve aracin etrafina tigtismektedirler.

Arac etrafinda tahrik olupan veya cezbedilen, ashnda ise aract eritip
yok etmek igin ona hiicum eden makrofajlar, milyonlar1 gecen buyiik
saytlar1 ile loop biiklimleri arasinda serbest kalan dar seritler halindeki
endometrium yiizeylerini tamamiyle ortebilecek bir goguntuktadir. Hep-
sinin de amac1 drtiicit ve fagositik etkenlikleriyle araci eritmek ve pargalamak-
tr. Boylece endometrial kavite Adeta, igine “piranha” denilen parcalayici
kiigik baliklar doldurulmus bir havuza benzemektedir (§ekil 19).

Makrofajlar biitiin patojen amillere kars1 da etkili olduklarmdan vaka-
larmmz arasinda aracn konulmasmdan sonra husule gelmis bir endometri
vakas: gorulmedigi gibi, arag kullanan kadinlarda endoservikal, servikal
ve vajinal simirlerde iltihabi degisim gosteren hiicreler ve vakalar sayist da
cok azalmigtir, Boylece tibbi teknige uygun olarak intra-uterin arag yer-
lestirilmis kadinlarda endometrium degil, ona komgu epitelierde de agi-
Kir bir pormale yaklasum belirmekte, pelvik-jinekolojik organlar makro-
fajlar tarafindan patojen amitlere karsi korunmaktadir.

Intra-Uterin Aracin Gebelige Karst Kovuma Mekanizmast

Normal hallerde, kontrol vakalarmmzla da desteklendigi gibi endo-
metrium dokusu ve yiizeyleri makrofajdan yoksundur. Ancak adet so-
nunda, kan ve doku kirmtilarinmn temizlenmesi sirasmda  endometrial
kavitede az sayida makrofaj goriilebilmektedir. Progesteron etkisi altin-
daki mormal endometrial simirlerde ise hi¢ makrofaja rastlanimamistir.
Bunun boyle olmast da pek tabildir. Ciinkii progesteron hormonu endo-
metriumu ve uterusu dyvle bir ozel hale getirmektedir ki orada, implan-
tasyona engel olabilecek hig bir lokal veya sistemik engel birakmamaktadir *9.
Zigot yani fertilize olmus ovum boylece gilvenle yatagma yerlesir ve
implantasyon veya nidasyon olur.
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Sekil 19. Endometrial kaviteyi, Lippes loopuna karst koruyucu olarak dolduran

makrofajlar, yabanci cisme karsi, onu viicuda dokunma bakimmdan “yok edici”

bir etki gostermektedirler, Bu ydnden mokrofajlar, kiiglik bir havuza konulmus

pargalayici-yiyici bahklara, “piranha®lara benzetilmistir, Makrofajlar, benzer

etkiyi, yine yabanci cisimler olan fertilize ovuma ve speimlere kargt da gosterirler.

Sag st koésede ovum’un “kollcktif fagositozu™ ve altta da spermlerin fagositozu
temsil - edilmektedir.

Fertilize olmus ovumun bizzat kendisi aslinda yabanct bir cisim,
yabanci bir proteindir. Ciinkii ovum, kadm viicudu igin yabanci bir pro-
tein olan spermle birlesmis, bir izo veya heterozigot olmustur. *7
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Boyle bir yumurta veya biraz daha gelismis haliyle “blastocyst”
kadin viicudu igin bir barsak parazitinin yumurtasindan pek de farkls
degildir. Bununla beraber heterozigot yumurta kadinda, implantasyona
kadar hicbir yabanci cisim reaksiyonu yaratmamaktadir. Ciinkii fertilize
ovum, implantasyon ana kadar anneye ait hiicrelerle, yani corona
radiata hiicreleriyle sarili ve yumurtays ceviren kalin zona pellucida
tabakastyle simsiki ortiiliidiir. Boylece yabanci protein anne dokulari ile
kesinlikle temas edememekte, izole bir halde, tiiba icindeki ve endometrial
kavitedeki 5 ile 7 giinliik yolculugu sirasinda yabanci cisim tesiri uyandir-
mamakta, tehlikeden korunmaktadir. Yumurtanin yabanci cisim ve ya-
banct protein oldugu olaylari, zona pellucidanin eridifi an baslamakta,
serbest kalan trofoblast hiicreleri aniden ve miidafaasiz endometriuma
saldirarak duruma hakim olmakta ve gebeligi baglatabilmektedir. Implan-
tasyonu miiteakip, 3-4 ay siire ile kadinlarmn gektigi ve fizyolojik sayilan
rahatsizliklarin ¢ogu aslinda viicut miidafaasinin yabanci cisim reaksiyonu
halinde  gelismesidir.

Bunun aksine endometrial kavitede eger bir intra-uterin kontrasep-
tiv arag varsa, uterus i¢i artik fertilize yumurta icin “implantasyona hos
geldiniz” diyen hazir bir yatak degil, diismanca bir ortam?®#, yani yabanci
cisim diigmani olan milyonlarca makrofaj dolu bir tuzak olmaktadir, Durum
normal implantasyondaki fizyolojik halin tamamiyle tersine dénmiistiir.
Simdi, canavar trofoblastlar masum endometriuma degil, endometriumu
dolduran viicut miidafaa piranhalari yani makrofajlar, masum blastocyste
saldirmaktadir. Boylece, Sekil 19 da gbriildiigii gibi endometriuma giren
blastocystin kiiresel yiizeyi birgok makrofajlar tarafindan sarilip “kollek-
tif fagositoz” adim verdigimiz tarzda dejenerasyona ugratilmig olacaktir.

Milyonlarca makrofajm endometrial kavitede intra-uterin arag cev-
resinde bulunmasiyle gebeligin tutunamamas: bes faktérle gerceklesebil-

mektedir:

1. Makrofajlar biiyiik sayilar ve kipiik gibi yayilabilen genis bireysel
hacimlary ile implantasyon yiizeyi ve yeri olan endometriumu drterek
onu blastocystten ayirmaktadir.

2. Makrofajlar blastocysti aktif olarak sarmak suretiyle kollektif
fagositoz tarzinda onu endometriuma karsi izole etmektedirler.

3. Makrofajlar mekanik veya bilinmeyen diger kimyasal ve enzi-
matik etkilerinin yanibasinda bilinen bir enzim salgilamaktadirlar ' 31,
Organik materyel iizerinde kuvvetli eritici (litik) bir etki gésteren bu enzim
“proteaze”dir. Blastocyst, normal olarak ovulasyonun yedinci giinii veya
uterus ici arag varligi dolayisiyle artmus oldugu bildirilen tiibal peristal-
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tizm sebebiyle daha erken bir devrede endometrial kaviteye geldiginde
heniiz zona pellucida ile cevrilmistir. Bunun icindeki hiicrefer ise heniiz
serbest-aktif trofoblast haline gelmemiglerdir. Makrofajlar proteaze en-
zimletiyle organik bir madde ve bir cksiida karakterinde olan zoma pel-
luciday: kolaylikla eritebilir ve immatiir trofoblastik hiicreleri de -ki bun-
lar yabanci protein tagimaktadir ve yabana cisimdirler- fagosite ederek de-
jenerasyona ugratilar. Zona pellucida normal siiresi sonunda kendili-
ginden eriyip kalkmus olsa bile, yabanci cisim olan trofoblastlar, endo-
metriuma saldirmaya firsat bulamadan makrofajlar tarafindan sariirlar.
Gergekten de uterus iginde arag varken yapilan endometrium yikamalar
ile elde olunan blastocyst hiicrelerinin dejenere olduklar: gosterilmistir6.

4. Makrofajlarm bagisiklik kazamimasinda dnemli bir hiicresel rol
oynadiklar: ve kismen de olsa bafigiklik reaksiyonunu hazirladiklart gbs-
terilmigtir 3% %4 3% 40-43 Bu reaksiyonla ilgili olarak makrofajlarm,
hiicreye yapisma hassast olan “‘cytophilic antibody”, difer bir deyimle
sitolojik antikorlar tagidiklari belirtilmigtir. Iste bu ozellikleri ve glig-
leri yardimiyle immunolojik agidan makrofajlar antijene dofru gider
ve ona yapisitlar, Onun etrafinda ve izerinde birikir ve onu viicuda tesir
edemez ve vicutla kaynasamaz bir hale sokarlar. Uterus icinde bir anti-
jen yani arag varken buna kargt birikmis olan makrofajlar, ikinci bir ya-
banct cisme ve protein oldugu igin daha kuvvetli bir antijen olan fertilize
ovuma veya blastocyste de yapsir ve onun viicutla kaynasmasina yani imp-
Jantasyon ve nidasyonuna engel olurlar. Difer bir deyimle makrofajlar, zona
pellucida igindeki “in situ” trofoblastlarin invaziv hale gecmelerine firsat
vermezler. Bu hal, blastocystin rejeksiyonu (reddedilmesi) olarak yorum-
lanabilir,

5. Spermler de kadin viicudu igin tam manésiyle bir yabanci cisim
ve yabanci proteindirler®4. Uterus icinin serbest ve yolun agtk oldugu hal-
‘lerde, bilyik hizlart dolayisiyle spermler vajene ejakiilasyondan sonra
her ne kadar makrofajlar1 cezbedemez ve onlar tarafindan yakalanamaz-
larsa da tiiplerden gegip de periton kavitesinde hizlarim kaybettikten sonra
makrofajlar tarafindan fagosite edilirler, Uterus icinde iyi yerlesmis bir
ara¢ mevcut oldugu halde ise durum spermler aleyhine bozulmustur.
Endometrium kavitesi ve yiizeyleri fagositoz kabiliyeti yitksek milyon-
larca makrofajlar tarafindan doldurulmugstur. Ovuma giden yol hem me-
kanik, hem fizyolojik hem de kimyasal-enzimetik olarak kismen tikantmigtir.
Dolayisiyle spermler, herseyden dnce boyle bir ortama kolaylikla giremi-
yecek, girscler bile ancak pek azi onu delip tiiplere gegebileceklerdir. Ca-
ligmalarimizda, hastanin son koitusu 2 ild 3 giin evvel yaptigi hallerde bile
endoservikal kanal icinde bol sperm bulunusu bu tezimizi desteklemekte-
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dir: Diigmanla dolu bir ortama spermler givememektediv (Sekil 16). Ay-
rica, loop simirlerinde rastladifimiz gibi, endometriuma gegmis olan
spermler, makrofajlar tarafindan yakalanip fagosite edilmektedic (Sekil 16).
Bunlara ragmen azinlik bir grup sperm hizlari ve eritici-delici enzim-
feri 37 aracilifayle tiiplere kadar gecebilic kabul edilir. Bazi arastricilar
uterus igindeki araca ragmen tiiplerde sperm tesbit eimislerdir 8 14 45.
Bazi aragtiricilar ise bizim tezimizi indivekt olarak savunmus gibi uterus
ici aracin bulundugu hallerde, spermlerin uterustan, normale kiyasla ok
daha c¢abuk kayboldukiarm: belirtmektedirler #¢. Sonu¢ olarak surasi
bir gergektir ki uterus igindeki milyonlarca fagositik makrofaj, Sekil 7 ve
16 da goriiidiigli gibi spermleri biiyiik Slciide durdurmakta ve yoketimek-
tedir. Bu olay uterus iginde arag varligy halinde kadinda fertilizasyonun
dahi tehlikeye distiiglinii veya cok seyrek olabilecegini desteklemekredir.
Bu da gebelige karst korunma olmaktadir.

Pratik gériis aqisindan makrofajlarm  gebelige karst koruyuculugu
soyle ozetienebilir: Uterus icini dolduran makrofajlar kopiik gibi yayilip
genisleyebilir yapilart, ¢ok biiylik sayilari, fagositik ve enzimatik (fiziksel,
biyolojik ve kimyasal) etkenlikleriyle, wtpki vajen igine koitustan evvel
sikilan modern akeif kipiik (6rnek, emko) kontrasepiifler gibi etki et-
mekte, 1- Spermin ovuma dofru gidisini énlemekie, 2- Spermleri yok et-
mekie, 3- Implantasyon sahasi olan endometrinmu ortiip kapatmakta ve
nihayet 4- Fertilize ovumu sarip izole ederek fagositozla dejenerasyona
ugratmaktadir,

Loop simirlerinde rastlanilan ecozinofilik polimorfoniikleer lokositler
ve lenfositler de yabanci cisme kargi reaksiyonun ve bagisiklik reaksi-
yonunun bir pargasidir 37 6 47 ve bu teoriyi destekleyicidirler. Peri~
feral kanda da bu elemanlarin ve kan makrofajlars olan monositlerin ge-
nellikle artrnig olmasy, yalmz Jokal degil bafif de olsa sisiemnik bir reaksi-
yonun uterus icindeki yabanct cisme kargt husule geldigini ispailamak-
tadir. Bozinofilik polimorfoniikieer Ikositier hem fagositik hitcrelerdir®7
hem de histamin salgilayarak bu ise yardum ederler.

Uzun siireli intra~uterin araq kullanma, aracin etrafinda serbest ve
gevsek gekilde fibrin iplikgikleri, arag yiizeyinde de fibrin doguran pek
qok fibroblastik hiicreler goriilmiistiir. Bunlann yorumlanmas: da  aym
agidan yapilir ve yabanct cismin permanent olarak sartip izole edilmesi
seklinde manalandirilir, Bag dokusunun ok iyi bir vabanci cisim izola-
torld oldugu, vilcut igine yaralayic1 bir sekilde giren kursunun bile bag
doku tarafindan sarihp sessiz hale sokuldufu bilinen bir gercektir. Bag
dokusunun bir yapisi olan yeni damarlarin teselkiilii ve bunun bir yilt
agan siirelerle kullamlmakta olan intra-uterin aracin etrafinda  tesekkiilii
(Sekil 14) tezimizi bu agidan da desteklemektedir.
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O halde, uterus igine bir yabanci cisim, gebelige karsi koruyucu bir
arag, mesela Lippes loopu, sokuldugu zaman viicudun buna karsi ilk re-
aksiyonu, endometrium iginden gelen polimorfoniikleer nétrofilleri, len-
fositleri, eozinofilleri ve serum sizintisini -stvi eksuda- ona karst yolla-
maktir. Bunu bir kac saat iginde makrofajlarm hiicumu izlemektedir.
Dért il sekizinci giin eger herhangi bir komplikasyon (aracin endoser-
vikal kanala dofiru kaymas: ve devamli kanama yapmast hali) yoksa, mak-
rofajlar tabloya tamamiyle hakim olmakta, aracn gevresini iyice sarmakta
ve endometrial kavitede bos kalan yerleri gevsek olarak doldurmaktadirlar.
Buna benzer bir deneme ciltte, bag dokuya kadar bir pencere agip buraya
seffaf -inert-bir yabanci cisim (cam) koymak suretiyle yapilmus, sivi ve
hiicre-makrofaj- infiltrasyonu gosterilmistir 35 48,

Uterus iginde yabanct cismin yarattift bu gevsek hiicresel yapt her
ay muntazam &det gormelerle lusmen bozulmakta ise de, ddet artiklari,
6lit organik cisimciklerin temizlenmesi, makrofaj orgiitiinti daha da ge-
nis ve saglam olarak yeniden kurmaya yardim etmektedirler. Alu aylik ile
bir yilik vakalarda makrofajlarin &deta organize olmuscasina arag etra-
finda yerlesmeleri ve sayisiz mitozlar gostererek (Sekil 8) cogalmalari
bu yorumu desteklemektedir.

Altr ayhk kullanmayr miiteakip ¢ikarilan araglarin gevresinde bol
fibroblastlarm mevcudiyeti ve bunlarm ilk yili miiteakip makrofajlarla
yaris edercesine cofalmus bulunmalari, mitoz gostermeleri ve yeni kan
damarlari tesekkiil ettirmeleri artik tam manasiyla aracin organize olmus
doku ile sarflmakea oldugunu isbat etmektedir (Sekil 12 ve 14).

Bagka arastiricilarm cift uteruslu hayvanlarda deneysel olarak yap-
tiklart calismalarda uteruslardan birinin igine sokulan aracin kendi agr
hgmdan farkli olarak zamanla iginde bulundugu uterusu agirlastirdifi
tesbit edilmistir. Arastiricilar bu artrmg agirhigi, miyometriuma atfet-
miglerdir 4. Bizim inancimiz ise igine arag¢ konulan uterusta bir agirhk
artimunin tabii oldugu, ancak bu aguhfin miyometriumdan cok, arag et-
rafinda ve uterus kavitesinde toplanan sivi eksuda ve hiicresel materyel-
den ileri geldigi seklindedir.

Endometrial Doku Incelemeleri

Diger arastiricilarin da gok sayida caligmalarmin ve yayinlarinin be-
lirtmis oldugu gibi, endomeiriumun doku olarak incelenmesi belirli bir
yenilik getirmemigtiv 3-5 10-14 19 49-57, Endometrium, bazi arastiri-
cilarin aksi bulgulari savunmalarma ragmen arag bulundugu halde aracin
olmadipi hale gore belirli farkliliklar gosterememistir. Endometrium ge-
rek hormonolojik, gerek enzimatik ve gerekse morfolojik olarak normal
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kabul edilebilir siklik degisimler gostermigtiv '' '°. Artmig olarak miyo-
metrium aktivitesi ®2 93 de bagkalar: tarafindan normal bulunmusgtur 54,

Bizim endometrial doku kesitlerimizde, aracin bir yildan fazla kul-
lanildig1 hallerde sik olarak “lokal fibrosis™ tesbit edilmistir. PAS ve Feulgen
boyamalar: ile 6zel farkliliklar bulunmamustir. Ancak Van Giezon, fibrin
ve giimiigleme usulleriyle renklendirilen kesitlerde, bag dokusu hiicrele-
rinin yerel olarak endometrium yiizeyine yakin bazi sahalarda (Sekil 18)
ve endometrial damarlar etrafinda arttigi, fibroblastlarm ve fibrin (re-
tikiiliim) iplikciklerinin de ¢opaldifs tesbit edilmistir. Toluidin mavisi
ile boyamada, normal hallerdeki (aragsiz endometrium) kesitlerinde ol-
dupu gibi nadiren mast hiicrelerine rastlanilmugtir.

Intra-vajinal arac uygulanmasinda ¢ikariloig olan aragtan, vajinal
fornikslerden ve uretradan yapilan simirlerde arag kullanmayan geng kiz-

_larda yapilan vajinal simirlere gore hicbir farkhilik bulunmamistir. Siklik

degismelere tam uyan bu simirlerde makrofaj, eozinofil ve lenfosit bulun-
mamast, aracin cok katlt yassi epitel yoluyla viicut reaksiyonunu uyandi-
ramadign kanisii ortaya koymugtur. Bu gen¢ kizlarda arag uygulan-
masmdan once ve sonra yapilan kan simirlerinde de higbir farkhilik tesbit
edilememistir.

Tartigma

Intra-uterin araglarm etki tarzinin ne yolla oldugunun aragtiriimasina
yoneltilmis calismalarm hemen hepsinde arastiricilar endometriumu ince-
lemisler ve hepsinde de aranidan sonuca varilamamgstir. Doku kesitleri-
nin veya endometriumun ara¢ bulunmasi halinde belirli bir organik reak-
siyon vermemesi veya gdstermemesi aslinda tabii karsilanmalidir. Ciinkil,
intra-uterin ara¢ konulmasi halinde biitiin olaylar, bu caligmanin ve tek-
nigimizin de isbat ettifi gibi uterus kavitesinde olagelmektedir. Endo-
metrium dokusu iginde degil, fakat endometrium yiizeyi ile arag arasm-
daki kavite bolgesinde. Iste bunun icindir ki doku halinde olmayan, gok
gevsek bir sekilde yanyana gelmis kopiik gibi hiicreler, lifcikler ve sividan
ibaret arag etrafi materyeli, doku teknigi ile degil, yayma-simir veya sito-
loji teknigi ile gosterilebilmistir.

Daha 6nceden teblig olunmus veya yayimlanmus pek cok raporlarda
makrofajlardan ya hi¢ bahsolunmamis veya ancak bir kag raporda Gnemsiz
saytlacak sayida goriildiikleri belirtilmistir. Elektron mikroskopi tek-
niginin de kullanildi1 birgok baska caligmalarda, arag etrafindaki mil-
yonlarca makrofajin gosterilememis olmasi, aragtwicilarm bu tip mater-
yele hi¢ uygun gelmeyen bir metodu kullanmalarindan yani, ara¢ etrafin-
daki kollabe olmus materyeli 1- Kollaps haliyle tesbit etmelerinden ve
sonra da tek yonlii olarak, 2- Histolojik metotla incelemelerini yapmig
olmalarindan ileri gelmistir - kanisindayiz.
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Intra-uterin araglarin nasil etki ettiklerine dair bir ¢ok fikirler ve
arastirmalara dayanan bir ¢ok tahminler vardir. Endometrium igine sokulmus
yabanci cismin endometriumda iltihap yaptifi ve boéylece endometri-
umun artik implantasyona yapamaz hale geldigi fikri savunulmugtur 8 50 51,
Boylece bir iddia, bizim caligmalarimizla da tamamiyle ciiriitiilmiis ol-
maktadir, Ciinkii intra-uterin ara¢ ve onun sebep odugu media, énceden
var olan bir iltihabi bile yokedici goriilmektedir 5° 95, Adet siklusunda
degisim meydana gelmis olmas: da gebelige engel olucu derecede veya ni-
telikte degildir.

Ovumun tiipler icinde hizli veya yavas gelisinin de gebelige mani ola-
cag1 iddia olunmustur #. Oyumun yeteri kadar olgunluga erismeden 1-2 giin
evvel endometriuma gelmesi implantasyona imkin birakmiyor denilmis-
tir. Buna dair delil insanda yeterli degildir. Hayvanlarda ise béyle bir id-
dianin yersiz olacagi gosterilmistir 22, Ovumun tiipleri normalden yavas
geemesi halinde ise dig gebelik ihtimali artmis olmaliydi. Halbuki azal-
mig  goriillmektedic 97,

Daire seklindeki intra-uterin aracin, uterus kontraksiyonlari ile kendi
etrafinda hareketler yaptifi, boylece implantasyona engel oldugu veya
implantasyonu bozdugu da iddia edilmistir '® 58, Eger olay boyle
olsaydi, gebelige karsi cok daha iyi koruyucu olan Lippes loopunun da
hareketli olmas: gerekirdi. Halbuki bu arag, ozellikle biiyikliigi ve ka-
Iinligs ile hicbir hareket vapamayacak kadar saglamlikla uterus icine yer-
legen en biiyiik modeli kullanildigi zaman en biiyiik oranda gebelige mani
olmaktadir '7, Bazi caligmalar ise etken olabilir bir kronik uterus hare-
ketlilifinin bulunmadigini deneysel olarak gostermislerdir 4.

Normalde asit olan endometrium pH siun, ara¢ bulundugu takdirde
alkaliye yoneldigi, bu alkali olusta da aracin endoserviks boyunca asagi
uzanan kisimlari araciligi ile endoservikal alkali-mukusun yukar: yénde,
yani endometrium icine sizdifi, dolayssiyle gebelik sartlan bozulduu
yazilmigiir 16 38, Boyle bir olay hicbir sekilde, ne mantiki ne de bilimsel-
eksperimental bir onay goremez. Genital organ fizyolojisi bize tiiplerden
vajene dogru bir akum oldugunu Ogretmektedir. Bu akim ayni zamanda
yer cekimi yoniindedir. Ayrica, bizim gozlemlerimiz arag etrafinda, uterus
icinde fazla sivi biriktigi ve sivinmn uterus kontraksiyonlar: dolayisiyle
vajen yoniinde akmis oldugudur. Biitiin arac tasiyan hastalarimiz, az veya
gok bir akmuilarmin oldugunu ifade etmiglerdir. Endoserviksten yukari
dogru sizabilir bir akint1 olsaydi, endometrial pH nin alkaliye donmiig
olmas1 gerekirdi, Halbuki bagka arastiricilar Gzel incelemelerle endomet-
rium asiditesinde belirli bir deg§isim oldugunu reddetmislerdir. Kald1 ki,
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bu ¢aligmada gosterilen endometrial kaviteyi dolduran makrofajlarin ve
fibroblastlarin vitksek bir aktivite gsteren metabolizmalar: endometrial
kaviteyl daima asit tutabilecek kadar yiiksek girimmektedir. Bu konuda
su delili de soyliyebiliriz ki intra-uterin arag gikardifumiz kadinlarda ya-
pilan vajinal ve servikal simirlerin higbirisinde, trikomonas veya mwonilia
infestasyonuna rastlanmadt. Bu parazitlerin alkali ortamda vyasadify ve
iiredigi diigtiniilecek olursa degil ters yonde, dogru yonde bile bol miktar-
da akugi takdirde, servikal mukus vajen akgivitesini alkaliye degistirip
bir infeksiyona sebep olamamaktadir.

Uterus icinde arag varken, tiip kaslarma paralel olarak miyometri-
umda da kontraksiyonlar oldufu, adeta bir “prelabor” benzeri uterus
kasilmalar tesekkiil ettigi, bu durumun da uterus igine zaten erken olarak
gelmis bulunan ovumu tutundurmadifs iddia olunmus, béylece implan-
tasyon ve gebelik olamamasma miyometrium sebep gosterilmigtir 52 53,
Buna kargt su tez savunulabilic. Ovum dar kanallt tilp icinde peristaltik
dalgalarla ilerletiliv, ama endometriumda 1 mm den kiiglik ovuma etki
yapabilecek bir peristaltizm yoktur. Ova fertilize ohmussa ve endometri-
umda fertilize ovays dejenere edebilecek bir kuvvet yoksa, ova olgunlagma
zamanini endometrium icinde tamarmlar ve olsa olsa bir agagt segment
implantasyonu olurdu. Halbuki arag kullananiarda gebelik nadiren mey-
dana geldigi zaman, bu fundal-normal bir gebelik olmaktadyr, Asagl seg-
ment implantasyonu veya normal yerinde duran araca ragmen gebelik
ve diigiik rapor edilmemistir. '

Vabanci cisim olan aractn varhg ile yiizeyel endometrial siromada
meydana gelen hafif yapr degisimleri de gebeliin olmamasina sebep
gisterilmigse 2 10 58 de, bizim galigmalarda da bulupabilen ve yalmz
aracin dokundun yerlerde rastlanabilen lokal fibriz veya diger degisim-
ler, olayl yorumlayici highir nitelik tagimamakiadie. Clnki fertilize yu-
murta, bitiin cesitleriyle ektopik gebeliklerde, gebelik igin en uygumsuz
verlerde bile implante olabilip hatta miadina kadar pelebitmekiediz,

Hormonlacin yetersiz kullanihs veya uterusa ve endometriuma ait
permeabiliteyi, damarlanmayi ve enzimleri degisiklige ugratan bir hor-
monal dengesizlik de dilglinilimiistir *9 °¢ ama o da tamamiyle bir
tahminden ileri gecememis, bilimsel olarak boyle bir dengesizlik giste-
rilememistir. Arac kulianan kadmlarda endometrium sik olarak mumtazam
siklik degigimler, iyi proliferatif ve iyl sekretuvar devreler gistermistir,

Aracin varlifs dolayisiyle endometriumda histamin yiiksek bulun-
mustur 49, Buna ait delilleri morfolojik olarak biz de tesbit eitik. His-
tamin varlg ile iliskili eozinofilik lkositlere loop cevresinde stk olarak
rastladik. Ayrica endometrium kesitlerinde ve loop simirlerinde sitolojik
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ve histolojik olarak hazirlanmis seri preparatlarimizda toluidin mavisi
ile nadiren de olsa metakromatik cisimcikli hiicrelere yani “mast hiicre-
lerine” rastladik. Bu demektir ki arag uterus icinde iken, endometriumu
zedeliyerek doku reaksiyonuna sebep olmakta, bunun sonucu olarak da
mast hiicreleri, histamin ve heparin yiiklii globiillerini harcamaktadirlar
69, Miyometriumdaki hafif kontraksiyonlar, lokal damarlarda genig-
lemeler 61 ve hafif kanamalar boylece yorumlanabilir. Ancak histamin
seviyesinde bir yiikselme, tipki uterus kontraksiyonlarinda zaman zaman
hafif bir aruig gibi gebelife mani olucu bir nitelik tagiyamaz. Aracm kullanil-
maya baslamasindan bir iki ay sonrasindan itibaren birgok hastalarimiz
uterus kontraksiyonlarinin kayboldugunu ve yillarca cok rahat ettiklerini
soylemislerdir.

Bu konuda en 6nemli bir teori olarak spermlerin uterus iginde arag
etkisiyle meydana gelen toksik iltihabi salgi ve polimorf niiveli lokositler
tarafindan tahrip edildigi teorisidir 97, Béyle bir iddia, yazar: tarafindan
gosterilememis, fakat fikir olarak soyleumlﬁtlr Spermler, bizim bu calis-
mamizda delilini verdigimiz gibi endometrium icinde tahrip edilmektedir.
Ancak bu sperm tahribi ve yokedilmesi endometrium icindeki toksik il-
tihabi eksuda veya lokositler vasitasiyla degil, aktif makrofaj fagositozu
yoluyladur,

Vakalarlmlzm lugbmsmde selvﬂ(sm eudoksewﬂ(s ve cndometuumun

____-—§UL—- mami Buna benzer ve destekleyici 1 bulgu ar d1ge1 ara§t1r1c1lar tara-
findan da rapor edilmigtir 57 63, —

Sonug

Bu sistematik ¢alisma, bugiine kadar gebelie nasil etki ederek mani
oldugu bilinmeyen en iyi intra-uterin kontraseptif arag olan Lippes loopu-
nun, etkileme mekanizmasmi biitiin agikligs ile ortaya koymaktadir. Bu
mekanizma biyolojiktir ve hiicresel bagisiklik prensiplerine dayanmakta-
dir. §6yle ki, teknige tam uygun olarak normal bir uterus icine sokulan
arag, bir yabanci cisim ve bir antijen olarak kendisine kars: cok kuvvetli bir
lokal -yabanci cisim- reaksiyonu yaratilmasina sebep olmaktadir, Bu reak-
siyonla gok kisa zamanda milyonlarca makrofaj aracin etrafinda toplan-
makta, onu iyice sarmakta hatta aragtan arta kalan endometrial kaviteyi
ok gevsek hiicresel bir yap1 halinde doldurmaktadir. Makrofajlar zamanla
ideta bir makrofaj-kiiltiirii gibi uterus kavitesinde iiremekte ve yabanci
cisme karst aktif bir fagositoz gdstermektedirler. Fertilize olmus ovum
veya blastocyst ve spermler de kadin viicudu igin yabanci olduklarindan



SR e A

3 _;F_,u:.. ot e

INTRA-UTERIN ARACIN GEBELIGE ETKIsi 37

makrofajlar onlart da fagosite etmekte, dejenerasyona ugratmakta ve yok-
ctmektedirler. Boylece gebelik en tabii ve viicudu en koruyucu yolla 6n-
lenmis olmakradir.

Intra-uterin arag bu muhtesem olaylar dizisinde, sadece makrofaj-
lar1 devamli olarak tahrik ve cezbedici, onlar1 endometrial kavitede top-
layict bir “yem” vazifesi gormektedir,

Yabanci cisimleri yerlegtirmekle ozel viicut kavitelerine en miikem-
mel koruyucu viicut kuvvetlerinin cezbedilmesi, hekimlik pratigine ve
tbbi aragtirmalara yeni ufuklar a¢maktadir,

Ozet

Uterus ici araglarin bu c¢aliymamiza kadar hald bilinmeyen etki tarz-
larint ve etki tarzmm gercek mekanizmasini aragtirmak icin, araglarm en
etkilisi olarak bilinen Lippes looplarini 5 saatten 39 aya kadar cesitli siire-
lerle kullanmig olan 57 kadin ve kullandiklari araglar incelendi. Klinik,
sitolojik, histolojik ve morfolojik-kimyasal metotlar birlesik olarak kul-
lanildi, '

Bu galiymada, ilk defa uterustan ¢ikarilmug olan aractan sitolojik
preparatlar yapildi ve bunlara “Loop simiri” adi verildi. Ayni konuda
daha once yapilmis olan galigmalarda ¢ok nadir olarak uygulanmis olan
genel sitoloji teknigine ¢ok genis yer verildi. Boylece uretradan, vajina-
dan, endoserviksten ve ara¢ gikarildiktan sonra akip gelen endometrial
bol kanli sividan sitolojik preparatlar hazirlandi. Deneysel vakalarda hem
loop konulmadan &nce hem ¢ikarildiktan sonra, difer vakalarda ise yalniz
aracin ¢ikarildigt zamanda periferal kan simirleri yapildi ve I8kositler
incelendi.

Endometrium dokusu, deneysel vakalarda hem ara¢ konulmadan on-
ce hem de ¢ikarildiktan hemen sonra, diger vakalarda yalniz aracin cika-
rilmasini miiteakip alnarak histolojik ve histo-kimyasal metotlarla in-
celendi.

Bu ¢alismanim orijinal yeniligi olan loop simirlerinde, her preparatta
ortalama 25,000 kadar makrofajlar miigahede olundu. Daha biiyiik cogun-
lukta makrofajlar, loop ¢iktiktan hemen sonra akip gelen kanl sivi ile
yapilan preparatlarda bulundu. Bu sayilardan normal olarak yerlesmis
ve komplikasyonsuz kullamilan arag etrafinda ve uterus kavitesinde mil-
yonlarca makrofaj bulundugu kararma varildi. Bu durum, komplikasyon-
suz vakalarda degigmez bir bulgu olarak miisahede olundu.
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Makrofajlar loop simirlerinde, bir monosit bilyiikliigiinden baslaya-
rak dey denilen ¢ok genis yiizeyli bityiikliiklerde, her tiirlii ameboid bigim-
letle, biitiin dereceleri ile mitotik manzaralarda ve aktif olarak fagositoz
gosteren  sekillerde rastlamildi,

Makrofajlara, loop simirlerinde gen¢ bag doku hiicreleri olan fib-
roblastlar ve bol fibrin iplikcikleri eslik etmekteydi. Seyrek denilebilecek
kadar cok az sayida polimorf niiveli lkositler, lenfositler ve eozinofiller
de mevcuttu.

Makrofajlarin spermlerinin sitoplazmalar1 igine alarak 50 ile 100 kere
daha biiyiik bazt globiiler cisimcigi de (ovum benzeri) kiiresel bir tarzda
cepecevre vapistp sararak (kollektif fagositoz) fagosite ctmekte olduklar
miisahede olundu. :

Bu miigahedelerden, uterus igine sokulmus olan gebelige kars1 koru-
yucu aracin ashnda, 1- Milyonlarda makrofaji etrafina gekerek, uterus
boslugu icine dolduran ve boylece son derece kuyvetli, tipik bir yabanct
cisim reaksiyonu yaratan bir “yem” oldugu; 2- Makrofajlarin gok biiyiik
sayilar1 ve geniy' yiizeyleri ile endometrium yiizeylerini 6ritiigli ve ovumu
cevirerek zigotu implantasyon yerine karst kuvvetle izole ettifi; 3- Bir
yabanci cisim durumunda olan fertilize olmus yumurtay: kollektif olarak
fagosite edip dejenere hale sokruklari; 4~ Yine yabanci cisim olan sperm-
leri de endometrial kavitede bilyiik olgiide fagosite ederek fertilizasyon
ihtimalini ¢ok azalttrklart veya yok ettikleri sonucuna varildi. Arag, her
tiirlii sorunu agiklayict bir gekilde makrofajlar aracihifi ile etkili olmakia ve
gebeligi onlemektedir.

Biitiin bu olaylarin, intra-uterin arag kullamimi sirasinda, dev bir
antijen olan yabanci cismin yarattifs hiicresel aktif bir bagisikliga ait zin-
cirin halkalar1 oldugu disiinildil.

Uterus i¢i aracm, viicudu cesithi hastalik amillerine karsi en biiyiik
tesirle koruyabilecek hiicreleri bir araya toplayabilmesi, tip bilimlerinde
cok genis veni arastirmalara, tedavi ve korunma konularinda yeni uygu-
lamnalara yol agacagi kamsina varilds

Summary

In investigating the true cause of the antifertility action of intrauterine
contraceptive device, 57 women who had been using Lippes loops over
periods from 24 hours to 39 months were studied. Combined clinical,
cytological and histological methods were employed. Special cytological
specimens were prepared by direct contact-smearing of freshly remo-
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ved loops and called “loopal smears”. Other smears were taken from
vaginal fornices, ectocervices, and endocervical canal by scraping and
from the endometrial cavity by aspiration. Endometrial tissue was obtained
after each removal of the device for histological study. Peripheral blood
smears were made before insertion and after removal of the loop for leu-
cocytic formula. In loopal smears, about one hundred thousand macro-
phages were found in four of the slides made from each loop. We estimate
from this that there were many millions of macrophages in the endometrial
cavity. This was a constant {inding in all cases using Lippes loops as a
contraceptive device. In vaginal, cervical and endocervical smears made
from the same cases, a few small macrophages were observed. In the endo-
metrial smears prepared from the 50 control cases, also only a few mactop-
hages were noted.

The macrophages in the loopal smears showed a variety of sizes and
shapes, from the size of a blood monocyte to that of a giant multinucleated
cell, and from a regular round or oval shape to a bizarre amebae. All sta-
ges of mitotic divisions of macrophages as seen in a good tissue culture
specimen, and phagocytic action figures were frequently observed in the
same slide. From these observations, it was concluded that the Lippes
loop as a proven contraceptive intrauterine device, attracts the macro-
phages, stimulating them to accumulate in the utering cavity by the million.
It is not, therefore, the intrauterine device itself, but the macrophages
which act as contraceptive 1~ with their enormous number covering the
total endometrial surfaces and filling the wterine cavity, mechanically
isolating the implantation area from the ova; and z- with their phagocy-
tic and enzymatic actions desiroying the blactocystic cells completely
and the spermatozoa partially, the macrophages are the true cause of cont-
raceptivity, The whole phenomena are probably the links in a chain of
an activite cellular-immunity process which have localized effect during
the use of an intrautering contraceptive device.

The discovery presented in this paper has opened the door to several
new avenues of research in preventive medicine and the basic sciences.
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Tirkiye'de Psikoterapi
Uygulamasinda Bazi Sorunlar

Dr. M. Orhan Oztiirk*

‘I 967 yili basgmda 6nemli egitim ve tedavi merkezlerinde calismakta olan
60 kadar ruh hekiminin egitimleri, psikiyatrik goriisleri ve uygulama-
lar1 tizerinde yaptigimiz bir arastirma gostermektedir ki tilkemizde psiki-
yatri, dinamik ve sosyal psikiyatri yoniinde hizla degismektedir '. 1927
denberi yayimlanan Tip Diinyasive 1964 denberi yayimlanan Néropsi-
kiyatri ~ Arsivindeki yazilarm konulart da incelendiginde psikiyatrinin
psiko-sosyal yanlari iizerindeki yazilarin gittikge artugi goriilmekeedir.
Son yillarda dinamik psikiyatri ve psikanalize kars: ilginin artmasi ile Tiirk
psikiyatrisinde goriis ve uygulama acist genislemektedir. Bu gelismenin
olumlu bir yan1 da 6nemli tedavi ve egitim kurumlarmmizda genellikle
herhangi bir teori veya ekole dogmatik bir baglanmanmn olmayisidir.

Psikiyatrinin dinamik ve psiko-sosyal yonden gelismesine paralel olarak
psikoterapiye karst ilgi artmakta ise de gergekte psikoterapi ve psikanaliz,
ilkemizde yalniz birkag biiyiik sehirde tanmmakta ve kismen uygulan-
maktadir, Sistemli psikoterapi egitimi gérmiis ruh hekimi sayist azdir.
Biz 60 1 agan ruh hekimi ile yaptigimiz gériisme ve anketle arastirma sira-
sinda dis iilkelerde psikanalitik psikoterapi egitimi gérmiis uzmanlardan
14 tinde de bir sorusturma yaptik. Bu ¢aliymada vardigimiz sonuclarin
bazilarini dzetlemek isterim,

Stiphesiz, Redlich ve arkadaglarmin ? belirttigi gibi bu ruh hekim-
lerinin gordiikleri hastalar baska bir toplumdan segilmis olup, bunlara
dayanarak biitiin toplum igin bir genelleme yapilamaz. Fakat toplumsal
etkenlerin ve hasta beklentilerinin (expectation) hekim yanasmasina 6nemli
ctki yaptif1 gercefinin de agikea desteklendigini gérmekteyiz. Bu ruh he-
kimlerinin gogunun deneme ve gozlemlerine gbre temelini psikanalitik
¢aligmalardan alan psiko-dinamik kavramlar ve psiko-seksiiel gelisme
teorisinin ana cizgileri bu toplumda genellikle gecerlidir. Ancak, bu he-
kimlerin éncelikle psikoterapotik yanasmalarinda kiiltiirel ctkenlere bagl
belirli degisiklikler oldugu da anlagilmaktadir.

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Bélimii Docenti
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Psikoterapide en o6nemli noktalardan biri hasta-hekim iligkisidir,
Bu yonden sorusturmada goriilmiigtiir ki dig iilkelerde egitim grmiis olan
psikoterapistlerin psikanalitik yonelimleri (orientation) ne kadar yogun
olursa olsun, bizim toplumdaki hastalarina karsi daha aktif ve yonetici
olmak geregini duymuslardir, Hangi sosyo-kiltiirel diizeyden gelirse
gelsin, Tiirk hastalarin genellikle serbestce ifade edebilme, girigebilme
ve kendi benliklerini Gzerk olarak tanimlayabilme bakumindan giicliik
cektikleri ve hekimden aktif olarak yol gosterme bekledikleri, ona daha
fazla bagli olduklari gozlenmektedir. Hekim kendisine 63retilen derecede
yansiz (nétr) davrandify oranda, hasta bu gesit iliskinin anlamimi ve fayda-
sint kavramaktan wvzaklagmaktadir. Tedavi sirasinda hekimin aktif karis-
masi arttikce da derinlifine ve i¢-gorii (insight) sagliyan analitik yanasma
da o oranda azalmaktadir. Fakat su da agik¢a belittilmektedir ki hekimin
aktif karigma ve yoneltmesine dofru degisen bu yanasma gercekte psika-
nalitik tedavinin bir reddi degil, toplumsal gergegin kavranilarak tedaviyi
daha esnek duruma getiren bir egilimdir. Hastalarin ailelerine ve hekime
kars1 oncelikle kin ve 6fkelerini ifade etmekte biiyiik giiclitk cekmeleri ve
kisideki ifade hiirliigiinin azligi oraninda hekimin aktif olmast artmalktadit.

Oyle goriiniiyor ki otoriter bir yetistirilme sistemi izleyen toplum-
larda, hastalarin tedaviden bekledikleri, biling-dis1 ¢atisma ve saplantilarin
coziilmesinden ¢ok aktif bir rehberlik ve egitimdir 3. Tirkiye’de otoriter
cocuk yetistirme sistemi hald yalniz geleneksel toplumda degil, modern
toplum kesiminde de olduk¢a yaygindir. Cocuk yetigtirme siireginde ben-
ligin ozerklik ve girisebilme (otonomi ve inisiyativ) yetenekleri acikea
kisitlanmakta; otoriteye ve onun sembolik uzantilarma karsi olan iliski-
lerinde passif-bagimli bir kisiligin gelismesi desteklenmektedir 4. Bu
tutum aile igindeki kugaklararas: (lineal) iligkilerde oldugu kadar (¢ocuk-
baba iligkisinde oldugu gibi) insan-doga, birey-devlet, hasta-hekim ilig-
kilerinde de agik¢a goriilmekiedir. Terapistlerin yanagma tarzinda goriilen
degismenin ana nedeninin bu temel kigilik cizgisine bagli oldugu kani-
sidayiz.

Ikinci 6nemli nokta muhteva ile, yani tedavi siiresinde ifade edilen
geemis yasantilarin degerlendirilmesi ve yorumlanmas: ile ilgilidir. Bir
bagska deyimle gozlemlerimizin psikoseksiiel gelisme teorisi bakimindan
ne dereceye kadar klasik bilgilerle bagdastigr sorusu ile ilgilidir, Yukarda
tanimladigimiz hekimlerin hepsi psikoseksiiel gelisme teorisinin Tiirkiye’de
gegerligini sartll olarak kabul etmis ve psiko-sosyal etkenlerin gdzoniinde
bulundurulmas: geregini belirtmiglerdir. Bizim de katldigimiz bu goriigii
bir drnekle aciklamaya calisacagiz. Avrupa ve Amerika’da cocuklarin 4-6
yaglarinda anestezisiz siinnet ediligleri ruh hekimleri arasinda dehsetle
kargilanmakta ve bunun siddetli igdislik (kastrasyon) korkular: dogurabile-
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cefi kanisma varidmaktadir. Bu tepki hi¢ siiphesiz kigilik gelismesinde
psiko-seksiiel gelisme teorisinin yaygin etkisi ile olmaktadir. Hayatin bu
caginda, psikanalitik deyimle fallik donemde, bdyle bir yasantmn ger-
gekien travmatik olarak kabul edilmesi gerekir mi? Gelisme dénemlerinin
dzel duyarlik (sensitivite) noktalarr ne dereceye kadar toplumsal olaylarin
etki alanina baghdirlar? Bu konuda, yani fallik dénem ve igdisiik korkusu-
nun siinnetle iligkileri konusunda ¢ocuklar ve yetigkinler iizerinde yap-
tugmiz bir arastirmada® yasantinin ve 6zel psiko-seksiiel gelisme déne-
minin kendilerinden ¢ok, stinnet olayiun ¢evresindeki ailesel ve toplumsal
olaylarin, yani yapihs ve yasanug tarzinin, ona verilen antamm daha énemli
oldugu anlagtimaktadir, Baslangsgta derin korkular ve kagma egilimi uyan-~
diran ve bu yiizden fallik dénemde yiksek bir travma potansiyeli bulunan
siinmet, toplumun sagladify odiller ve besledifi mekanizmalarla kacini-
lan bir sey degil, benligin istedigi, bekledigi bir sey olmaktadir. Travma
potansiyeli olan olayin yasanmast degil, yasanmamasi travmatik olabil-
mektedir. Burada goriiyoruz ki psikanalitik psikoterapiter uygulanirken
gegmige ait yasantlarin yorumianmasinda ve degerlendirilmesinde psiko-
scksiiel gelisme teorisini psiko-sosyal goriis ve arastirmalarla genisleten
ve biitlinleyen bir acidan gérmek ve uygulamak gerekmektedir.

Uzerinde durmak zorunlugunu duydugumuz iiciincii bir nokta birey-
sel (ferdi, individual) psikoterapinin gelecegi ile ilgilidir. Bilindigi gibi
gelismis olan toplumlarda, cocuk yetismesinde ailenin dismnda gocufu
dnemli oranda etkileyen yuvalar, ana-okullari, dernekler,genclik kurulus-
lar1 ve devletge ele alinan eBitim ve saglik érgiitleri ve kurumlar bulun-
maktadir. Yeterli bir ekonomik ve sosyo-kiiltiirel gelismeyi bagarmug top-
lumlarda bu orgiit ve kurumlarin bulunusu gocuk yetistirme sorumluluk-
larindan bir ¢ogunun aileden bunlara kaymasma yol agnustir. Cekirdek
ailesinden miimkiin oldugu kadar erken ayrilarak kendi benlifine giivenen,
girisme giicti olan ve ozerklik duygusu bulunan kigilerin gelismesini iste-
yen toplumlarda® saglikla ilgili islemlerin ve yardimlarin aile {izerine
yonelmekten ¢ok birey tizerine yonelme egilimi gostermesi olagan karsi-
lanabilir. Ancak, iilkemizde oldugu gibi ¢ocuk bagimsizlifinn ve Gzerk
benlik gelismesinin yeterli olarak desteklenmedifi ve kisilik gelismesinde
ve saghfinda aile-dist (devlet, toplum) desteklerin az oldugu toplumlarda
ruh hekiminin aileden uzak durmas: onun ¢alymalarini giiclestirecektir,
Boyle toplumlarda aile hayatinm yaptst ve dinamigi, rol ve sorumluluk
dagihmindaki dzellikleri, gekirdek ve genis ailedcki kisileraras: etkilesim-
lerin ve kusaktan kusaga degisme olaylarinmn tanmmast ayr1 ayrr énem
kazanmaktadir. Aile igindeki rol dagihmlarim ve catismalarmi, cinscl
yonden ayrisma sorunlarmi ve bunlara karst ailedeki tutumlar, otoriteye
kargt olan ve otoriteden gelen tutumlart dikkate almayan, tek kelimeyle
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aileyi igine almayan bir psikoterapi cesitli noktalarda kisir kalacaktir. Uzun
yillar ortodoks psikanalitik tedavilerde baskin olan teke-tek tedavi kosuluna
karst yavas yavas aileyi de igine alan bir ruhi tedavi akimmun gelismekte
oldugunu? belirtmek isteriz. Hem gekirdek, hem de genis aile baglarimn
giichi oldugu toplumumuzda “aile psikoterapisi”nin gittikge daha ok
tutunacaginl - santyoruz.

Bu konuyu bitirmeden 6nce iitkemiz icin énemli gdrdiigim bir nok-
taya daha dokunmak yerinde olacak. Halk yalmz ilig, elektrik v.b. gibi
tedavilere deger veriyor ve bunlar1 bekliyor seklindeki goriisierin tam ge-
cerli olmadigi kamisindayiz. Halk psikolojisindeki bazi genel ozellikleri,
troepin gelenekleri, inanglari, folkloru, rliya yorumlama, hastalik olusu
ve tedavisi konusundaki inan¢ ve uygulamalari incelersek, iilkernizde
psikoterapinin kolaylikla yayiabilecek, uygulanabilecek bir tedavi yolu
oldugunu goriiriiz?. Bu toplum gercekten rubi-manevi tedavilere deger
vermektedir. Psikoterapi egitimi gérmiis hekimlere bagvuran yiiksek sosyo-
kiiltitrel diizeydeki hastalarin yaninda, onlardan ¢ok daha kalabalik bir
hasta kiitlesi inan¢ somiiriistine dayanan bir takim hekimlik dist tedavi
yollarma basvurmaktadiclar. Okuyup-iifleme, muska v.b. gibi metotlart
kullanan binlerce hocaya, psikanaliz yaptyorum diye geginen ve birgok
hastalarm  bagimhlik ihtiyaclarmm destekleyerek kendilerine baglayan
meslek dis1 kimselere kizsyornz, Gergekte bu gibi tedavicilerin varlifn ve
cogalmas: halk arasmndaki ihtiyacin belirtisidic. Ruh ve sinir hekimleri
psikoterapiye ilgisiz kaldikga bunlarin sayist artacak ve iilkemizde bilim-
sel psikoterapinin gefisme olanaklart kisttlanacagt gibi, bir ok hastalar da
zarar gorebilecektir. Her ruh hekiminin psikanalitik egitim gormesi im-
kinstz ve gereksizdir. Ancak, uzman yetistiren her kurumda uygulamali
olarak psikodinamigin ilkeleri, aile, grup ve bireysel psikoterapinin kogul-
larr Ogretilebilir. Psikanalitik tedavi egitimi gormily meslekdaglarmmzin
klasik kavramlarin disina gikarak toplum bireylerine ve ailelerine uygun
tedavi yollarmu arastirmalarinda ve bunlarin ilkelerin  tanumlamalarmda
bilyiik faydalar vardir. Hastalarin ¢ogunluguna biling-disinl degmeyen des-
tekleyici, hatta bastirict tedavilerin uygulanmast gerckmektedir. Psikana-
litik tedaviye ihtiyact olan hasta sayis1 gergekten ¢ok azdir. Ruh hekimleri-
nin bir kismi ne yazik ki psikoterapiyi yalniz psikanaliz olarak goriyoriar,
Bu yizden iitkemizde psikanaliz deyimi psikoterapi deyiminden daha yay-
gin olmugtur. Haftada bir destekleyici rubl tedavi goren hastalar bile
gordiikleri tedaviye psikanaliz demektedirler. Gene ruh  hekimlerinin
daha cok goztimleyici (analitik) tedaviye deger vermeleri ylzlinden anali-
tik yanasma ve yorumiamalar sik sik yanli ve gereksiz olarak kullanil-
maktadie. Ornegin, dapilmaya vatkin bir hastayt serbest ¢agrigima zorla-
mak, ya da kisa bir iki gériismeden sonra hastaya “Sende Oedipus komd
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leksi var.” big¢iminde yorumlar yapmak gibi. Bu gibi zararli uygulama
egilimlerini onleyebilmek icin psikiyatri uzmanlik egitimi siiresince sis-
temli ve uzun siireli denetime dayanan psikoterapi egitiminin Onemine
inantyoruz. Burada aile ve grup psikoterapileri ile destekleyici bireysel
tedavilerin ve ©grenme ilkelerine dayanan metotlarm Onemini tekrarla-
mak isterim. Ancak hangi gesit psikoterapi, hatta fiziksel tedavi ve reha-
bilitasyon metodu uygulanirsa uygulansin hastanin 6nceden yeterli olarak
degerlendirilebilmesi i¢in hekimin temel psiko-dinamik bilgileri ve de-
nemeyi de kazanmig olmasinm yararli olacagi kamisindayiz.
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Insan Derisi Mast
Hucrelerinin Histokimyasal
Incelenmesi’
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Giris

ast hiicreleri ilk defa 1863 de boyanmis kurbaga mezenteriumunda Rec-

klinghausen' tarafindan tesbit edilmistir. Daha sonra Alman anatomisti
Waldeyer?, bag dokusunda rastladifi graniilden zengin hiicrelere plazma
hiicresi ismini vermigtir. Mast hiicresinin kesin tammu ise Waldeyer’in
talebesi olan Ehrlich tarafindan 1877 de yapilmigtir. Ehrlich®, hocast Wal-
deyer’in, plazma hiicreleri admi verdigi graniillii hiicrelerden bir kismuint,
bazik anilin mavisi boyalar1 ile boyadignda, kirmizi veya mor graniil-
lere sahip olduklarini gordii. Bu graniillerin, hiicrenin beslenmesi ile ilgili
olabilecegini diigiinerek “Mastzellen” ismini verdi (Almancada mastung
cigneme anlamina gelmektedir). Bundan sonra Ehrlich cesitli metakro-
matik boyalar kullanarak mast hiicreleri hakkinda daha pekgok agiklama-
lar yapmugtir. Erlich bu hiicrenin kan damarlars, sinirler ve bezlerin bogaltma
kanallar1 etrafindaki bag dokusunda, iltihabi ve neoplastik fokiislerde top-
lanmaya egilimli oldugunu gdrmiistiir. Daha sonra, mast hiicre graniil-
lerinin suda eridigini ve tesbit soliisyonlariin susuz olmalarmin gart
olduguna dikkati cekti.

Bundan sonraki onemli bulug Unna* tarafindan yapildi. Urticaria
pigmentosali deri lezyonlarmda bol miktarda mast hiicresi bulundugunu
fark etti. Boylece mast hiicrelerinin agir1 gogalmasmn klinik dnemine
dikkat cekildi. Normal ve patolojik sartlarda mast hiicrelerinin boyanma ve
dagilimi iizerinde pekgok aragtirmalar yapildi. 1894 de Kanthack ve Hardy?®
mast hiicrelerinin irritanlarla temas edince graniillerini aniden bosali-

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi ¢aligmalarmdan.
w4 Aratiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji-Embriyoloji Opretim Gorevlisi
##% Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji-Embriyoloji Boliim Bagkant
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uklarma isaret ettiler. 1931 de Webb"Y, siganlarda ¢ini miirekkebini, yu-
murta beyazt ve diger maddelerle karigtirarak intraperitoneal enjekte ettik-
ten sonra, peritoneal mast hiicrelerinin graniillerini kaybettigini ve hiicre
sitoplazmasinda vakuollesmenin meydana geldigini gordii. Hiicreler zede-
lendigi zaman da bu graniiller kolaylikla hiicre sitoplazmasindan bosal-
tilmaktadir. ‘ ‘

1937 yilinda bir grup Kanadali arasticicr yumurta beyazing intrape-
ritoneal enjekte ettikten sonra, sicanda firtikere benzer bir reaksiyon
gordiiler. Bu reaksiyon dudak, burun, dil, kulak kepgesive genital sistemde
ddem, hiperemi ve kagmti ile kendini gostermekteydi. Bu, histaminin agiga
¢ikmasindaki bazr 6zellikleri hatirfatti (hiperemi, ddem). Bu hale anaflak-
toid reaksiyon dendi. Anaflakioid reaksiyon ile mast hiicreleri arasmdaki
ilgi hemen bulunamadi. Fakat daha sonralart birgok laboratuvar madde-
lerinin (dextran, dextrin, 48/80, polimyzin ve yumurta aki gibi) ayni reak-
siyonlara sebep oldugu izlendi. Kullanilan maddeye bagh olmak iizere,
hasara ugrayan bélgede histamin ve s~-HT bosalmasiyle ilgili olarak mast
hiicrelerinde degraniilasyon goriildii. 1937 de Jorpes? ve arkadaglar: Stock-
holm’de heparini kesfettiler. Koépek dalagmmdan elde ettikleri heparin,
antikoaglilen bir hassaya sahipti. Metakromatik boyalarla dokularmn heparin
muhtevast ile mast hiicreleri arasinda bir baglant goriildii, Mast hiicre-
lerinin 6zellikle damarlar cevresinde bol bulunmasi, intravaskiiler pihti-
lagmay: onlemeye yardimct olabilecegini diisiindiirdii. Bu nokta tizerinde
¢aliymalar sonucunda, mast hiicresinin heparin tasidigi bulundu, Bu ya-
zarlar mast hiicresine “heparinocyte” adint verdiler. Bu kesif Viyana’da
Kre’inbich?® ¢alismalarina isik tuttu. Anaflaktoid sok ve pepton soku meydana
getirilmis kopeklerde kanin prhtilasma zamanimin uzadsgn dikkati gekei.
1938 de Wilander® kopeklerde ¢ok miktarda bulunan karaciger mast hiic-
relerinin  pepton soku esnasmda graniillerini kaybettiklerini misahede
etti.

Jaques ve Waters’in' 0 galismalars da pepton soku esnasinda, karaci-
gerden heparin agiga ¢kugnl ve pihtilasma zamammm  uzadifimy gos-
terdi. Boylece mast hiicrelerinin heparin tastyicis: olduklar: kesin olarak
aydinlandi. Bir grup arastirici, anaflaktoid iltihap ve dirtikaria pigmen-
tosa ile muast hiicreleri arasindaki ilgiyi arastimakta devam ettiler. Her
iki haldeki reaksiyonlar histamin veya bupa benzer vazo-akeif ve ddem
hasil edici bir maddeye bagliydr. Anaflaktoid sok veya pepton soku es-
nasinda kopek karacigerinde heparin ve histamin agiga ¢iktig biliniyordi.
Ancak 1953 de histamini agifa cikarict maddelerin fluorokrom maddelerle
karigtirnlarak Gldiiriicti dozda verilmesinden somra, fluoresans maddelerin,
mast hiicrelerinde lokalize oldugu ve mast hiicrelerinin parcalanarak his-
tamin agiga ¢ikugr fluoresans mikroskop cahismalartyla gosterildi. 1953
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de Riley ve West 1! gegieli dokularda heparin kadar histamin ile mast
hitcreleri arasmda kuayvetli bir igi oldugunu gésterdifer. Bu yizden mast
hiicrelerine ““hrstaminocyte” adim verdiler. Mast hiicreleri histamin sekres-
yonu ile kapiller permeabilite ve vasokontruksiyonda rol oynamaktadir,
Bircok bolgede damar cevresindeki bol lokalizasyon bu goriiniisi destek-
lemektedir.

Koksal' 7 ve diger avastiricilar mast hiicrelerinin  histamin ve hepa-
rinden bagka alkalen ve asit fosfataz, hyaluronik asit, s-hydroxytriptamin
(scratonin), mitokondrial enzimler, proteolitik enzimler ve dopamini ihtiva
ettiklerini bildirdiler. Histamin, heparin ve 5-HT (seratonin)in Ozellikle
mast hiicrelerinin graniillerinde meveut oldugu gosterildi.

954 de Asboe ve Hansen' normat ve patolojik birgok dokuda hya-
turonik asit miktact ile mast hiicreleri arasmnda bir paralellik oldugunu
bildirdiler. Cesitli ctkiler alinda (hormonal stimuluslar) mast hiicreleri-
nin bir heparin onciist halinde hyaluronik asit salgdayabilecegi sonucuna
vardilar. Paton ve Schachter'?, Feldeberg ve Talesnik’® ve Fawcett'in' ®
histamin salivericisi bilesik 48/80 in (bu madde, p-methoxyphencthyl-
methyfamine’nin) formaldchit ile bir yogunlasma mahsulil  oldugunu
soylediler. Intraperitoneal siringast ve peritoneal siviya histaminin sali~
verilmesi olayr mast hiicrelerinin,doka histamininin en belli baslt kaynag
olduguna dair dirckt delillerdir.

1958 de Benditr! 7 ve arkadaglant siganda peritoneal yikants siyssinda
5-H'T (5-hidroxytriptamin-scratonin) i buidular ve kromatografik olarak
da tesbit ettiler. Yine sican ve farede degigik dokularda mast hiicresi dagi-
it ile §- HT arasinda belirli bir paralelligi tesbit cttiler. Mast hiiceesinden
5-HT saknmasuun anafiluktoid iltihapta bir colil olabileceZi zannedil-
mektedir, Schaver ve Werley'® bol miktarda mast hilcrest ihtiva eden
sican mezenterini yayarak “Reinecke Sale”” ile histamin cokeltip, diazotize
edifmis sulfanilik asit ile bir renk reaksiyonu elde etmiglerdir.

Mast hiicrelerinin kimyasal yapilacr ve patolojik hallerdeki dagiliou
incelenirken bir grup aragtirier da defisik boyama metotlar dzerinde ¢a-
lismakta idiler. Alcian Blue mukoepolisakkaritler igin spesifik bir boya ola-
rak bir siive kullanildi. Daha sonra boyamn tamamen spesifik olmadifiing
fakat kuvvetli bir asit soliisyonunda (pH3) boya eritilecek olursa spesi-
fikligin artacagim bildirdi, Daha sonraki yularda ift boyarna metothars
(Alcian blue-safranin) denenmis, bununia daha iyi sonugclar elde edilmistir.
Alcian blue ile boyanmayan polisakkaritlerin bir kismi safranin ile boyan-
maktayds. Bazi hiicreler mavi, digerleri kumizi renkte boyanmustir. 1965
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da Alcian blue’ye benzer astra blue (astra mavisi} Gedick?? tarafindan
tebli edildi. Bu boya digeri gibi phatalocyanin grubunu igine almakta
olup, polisakkaritlerin gosterilmesinde uygundur.

1957 de bu boyanin mukopolisakkaritlere spesifikligi bildirildi. Bloom
ve Kelly'® kargilastirmalt bir ¢alisma ile mast hiicreleri igin astra mavisi-
nin Alcian mavisinden daha spesifik oldugunu ve disiik pH da iyi boyama
Ozelligini muhafaza ettifini bildirdiler.

Biylece bu boya ilging hale geldi. Alexis Burton2? 1964 de, Astra
mavisini safranin o ile kargtuarak (ABS boyama soliisyonu) sicanlarda,
3 renk mast hiicresi elde etmeyi basard:. Bunlar astra blue pozitif (mavi),
safranin o pozitif (kwmizi) ve mikst hiicrelerdir. Burton calismalarinda
geng hiicrelerin mavi, ergin hiicrelerin mikst ve kirmizs oldugunu bildirdi,

Seftalioglu?’ 48/80 ile stimule edilmis sigan inguinal lenf diigiim-
lerinde ABS boyama metodu tatbik edilmis, iic renk mast hiicresini tesbit
etmis; geng hiicrelerin mavi, olgun hiicrelerin mikst ve kirmizs oldugunu dog-
rulamis ve yapmis oldugu tiip deneyi ile mavilerin histamin ve sera-
toninden, safranin o pozitif hiicrelerin ise ergin ve heparinden zengin ol-
dugu sonucuna varmigtir. Gorilldiigii gibi, mast hiicreleri halg varligini kay-
betmemistir. Arastirtcilar yeni teknik ve boyama metotlar: ile mast hiicrele-
rini incelemeye devam etmektedirler. Insan organizmasinda dagilan mast
hiicrelerinin  ABS  boyama usulii ile ne reaksiyon vereceklerini merak
ettik ve bunun igin ilk olarak deriyi sectik.

Bu galigma, mast hiicrelerinin insan derisinde dogumdan itibaren
farki yaslarda ve farkh bolgelerde dagiimini, morfolojik ve histokimvasal
degisikliklerinin Astra Mavisi Safranin o (ABS) boyama metodu ile gts-
terecegi reaksiyonu sunacaktir,

Matervel ve Metot

Yeni dogmus 3 ginliikien 30 yasmna kadar, farkls cinsten insan otop-
silerinden elde edilen karm,ayak tabani ve avug ici derisi materyel olarak
kullamldi. Kontrol edilmek {izere, yalniz karm derisi biopsilerinden ve
sican derisinden de faydalanildi {Tablo I). Oliimii miiteakip 24 saati geg-
memis otopsiler 6zellikle tercih edilmis ve protokollerinden 6liim sebep-
leri kaydedilmistir. Her vakada, &zellikle aym bolgeden kesitlerin alin-
masmna dikkat edilmistir. Deriler, 151k mikroskopu icin Burton ve Sef-
talioglu'na gore takip edilip, Astra Mavisi Safranin o (ABS) bovasi ve
klasik toluidin mavisi (McManus) 22 ile boyand:lar.

Bulgular

Insan derisinde mast hiicrelerinin dagium ve histokimvasal reak-
siyonlart Astra Mavisi Safranin o (ABS) boya metodu ile incelendi ve kl4-
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TABLO 1

Yay Cins Ayak tabam Avug Ici KarmDerisi  Olim Sebebi
Ocsophagus atrezisi

3 glin Disi 4 - -+ Dehidratasyon
Aspirasyon pnomonisi

4 gln Erkek + -+ - Bronkopndmoni

44 giin Erkek |- - - Bronkopnd&mani

4 ayhk Disi -+ e . Bronkopndmani

1.5 yag Disi + + -} Piiriilan menenjit

4 yas Erkek - + - Pnémoni

14 vag Erkek + -1 -+ Fallot tetralojisi

16 vas Disi +- + - Fallot tetralojisi

19 yas Disgi -} + -+ Oltim sebebi belli
degil

21 yag Brkek + - 4+ Fallet tetralojisi

30 Vvas Disi -1 Biopsi

silk toluidin mavisi boyasi ile kargilastmrildi, Mast hiicrelerine her vyasta
ayak tabani, karin derisi ve avug i¢i dermasinin stratum papillaresinde ve
stratum retikiilarisinde dagilmis olarak rastlandr (Sekil 1).

Sekil 1~ Deriden bir kesit. Ep, epidermis; Pa, str. papillare; Re, str. retikiilare;

m, mast hiicreleri, X 400,
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Mast hiicreleri, stratum papillarede kiiclik damariar cevresinde (Se-
kil 2~3), stratum retikiilarede kiiglik ve biiyilk damarlarin adventitiasinda
(5ekil 4-5), ter bezlerinin periepitelyal bag dokusunda (Sckil 6)) ve peri-
ferik sinitlerin bag dokusu kiliflarmda (Sekil 7) coguniuk gostermektedir~
ler. Hipodermada, yag hiicreleri arasinda ve kan damarlari duvarlarinda
da resbit edildiler (Seldl 8).

Sekil 2— Sir, papiliarede mast hilcrelerinin {m) dagilim gériliiyor. Ep, epidermis,
- X 1600.

Deride mast hiicreleri farklr hacim {takriben 10-20 mikron) ve sekil-
de goériilmektedir. Yuvarlak, oval, {i¢ kise, fiziform ve hatta yildiz seklinde
olanlar vardir (Sekil 9-10). Toliudin mavisi ile olan preparatlarmnda hiic-
relerin metakromatik grandlleri ¢ok belirlidir. Grantiller, ¢ekirdefi birgok
hiicrede dremektedir. Mast hiicreleri ABS boyas: ile sadece astra mavisini
alarak mavi renkte goriilmekredirler. Mavi hiicreler, toluidin mavisi ile
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Sekil 3~ Str. papillarcde bir arteriol (Ar) civarmda mast hiicreleri {m). X 16oo.

Sekil 4— Str. retiktlarede arteriol ¢evresinde kicik ve orta bey mast hiicreleri
giriliivor. X 1600,
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Sekil 5~ Str, retikiilarede kiigtik bir arter (Ar) civaninda dizili oval ve uzun sekilli
mast hucreleri (m), X 1600,

metakromatik boyanan hiicre hacim ve sekillerini aynen muhafaza et-
mektedirler. Kii¢iik mast hiicreleri daha koyu mavi renkte (Sekil 4,6 ve 9},
orta ve biiyilk hacimli mavi hiicreler ise daha soluk giriilmektedir (Sekil
3-7). Bu boya ile graniiller asikir gorilmemektedir (Sekil 7,9 ve 10). Sican
derisinde gériilen krrnuz (safranin o pozitif) ve mikst mast hilcrelerine,
insanda rastlanilmarmstir. ABS boya metodu ile boyanmms mavi mast
hiicreleri ve toluidin mavisi ile boyanmis metakromatik mast hiicreleri
arasinda, sayt bakimindan bir fark goriillmemektedir. Birbiri arkasindan ge-
len kesitlerde, ayn: bélgeler tesbit edilip kargilastinlarak ve hiicre sayum
yapilarak bu sonuca varitmustir. Hiicrelerin sekil, hacim ve dagilimlar,
yas ve cins bakinmndan da ele almip preparatlar incelendiginde, belirli
bir fark tesbit edilememisiir.

Biopsi materyelindeki bulgular, otopsi materyali ile ayn: olup his-
tokimyasal bir fark gbstermemistir.
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Sekil 6- S, retikiilarede ter bezi (Th) son kismida periepitelyal bag dokusu
iginde mast hilcreleri (m). ¥ 1600,

Tarasma

Bu calismada, mast hiicrelerine epidermisde hicbir yasta rastlaml-
mad. Bazi patolojik sartlarda (ovarium kist adenomlar: ve bazi dermatom-
larda) epitel igine mast hiicresi invazyonu zikredilmekredir., Klausner ve
Kreibich?? nadiren normal sartlardaki sindirim sistemi mukoza epitelinde
mast hiicrelerine rastlandifin bildirmislerdir,

Mast hiicrelerine farkli yagta insan derisinin, farkli bolgelerinde,
derma ve hipodermada bol olarak rastlandi. Mast hilcrelerinin biitiin
memelilerde epidermis harig, derinin her tarafinda bol olarak dagildif
bircok otdr (Selye??, Staemmler? 8, Vallone? ®ve Brix?’) tarafindan agiklan-
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Sekil 7 Str. retikitlarcde periferik siniy ¢evresinde mast  hicreleri,

Sekil 8- Hipodermada (FId) vag hucreleri arasinda dagilmis mast hiicreleri (m).
X r16oo,



MAST HUCRELERININ HISTOKIMYASAL INCHLSNMESI 50

Sekil 9— Farkli sekillerde mast hicrcleri (m). X 1600,

Sekil ro- Mast hicresi (m); melanosit (pigment hilcresi) Mce, X 2500.

mustir, Genel olarak kilgik ve geng mast hiicrelerine derman subepitelial
bolgesinde rastlanir. Dermanin derin tabakalarmda ise mast hiicreleri
biiyiir, olgunlasir ve graniilleri artar (Selye). Kal felikiilleri, yag ve ter
bezleri ve damar civannda dzellikle boldurlar.

Niebaver ve Wiedmann®?® calismalarmda, niast hiicreleri veya onun
gibi boyanan bazi hiicrelerin, sinir kdiftart gevrelerinde bol ofarak bulun-
malarinl  ndrohiimoral bir fonksiyona baglamakiadirlar.
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Insan derisinde 6zel hiicreler de mevcuttur. Bunlar hafif metakro-
matik materyel ihtiva ederler. Bunlarin epidermisin langerhans hiicre-
leri veya Rihl’in dendrit hiicreleri ile ilgili oldugu kabul edilir, Bu hiic-
reler nérohormonal hiicre olarak kabul edilirler. Fonksiyonlar: ve mast
releri ile ilgileri stiphelidir.

Caliymada derma ve hipodermada mast hiicteleri sayr bakimindan
toluidin mavisi ve ABS boyasi bakimindan karsitagtirildiginda, belirli bir
fark tesbit edilmedi. Bu bulgu Zimmerman?®’in kobaylarda, Compton’un
8¢ Hamster, Arvy ve Quivy'nin®' yeni dogmus kopeklerde, Riley ve
West’in kobay, sican, fare, kopek, kedi ve tavsan derisindeki bulgularina
uymaktadir. Kontrol bakimindan yaptifimiz birkag sican derisinde ABS
boya metodu ile kirmizi mavi ve mikst hicreleri tesbit ettigimiz halde
(Burton’a gore), insan otopsi materyeli derma ve hipodermasinda sadece
mavi mast hiicrelerini tesbit ettik. Bu hiicreler hacim, sekil ve say1 bakz-
muindan toluidin mavisine aynen uymakta idiler. Literatiirde bu bakun-
dan higbir buiguya rastlanilmamasi daha derin arastrmayn gerektirdi,
Kirmizi veya mikst hiicrelerin 6liimii miiteakip dejenere veya degraniile
olmasi diislincesiyle, insan karm derisi, ameliyat insizyonlarmdan elde edil-
di. Bu biopsi materyeli, aynen otopsi materyeli gibi takip ve mukayese
edildi. Yine sadece mavi mast hilcrelerini tesbit ettik. Seftalioglu’nun tiip
deneyi mavi hiicrelerin histamin tagidiklarini gostermekteydi. Bizim bu
caligmada tesbit ettifimiz sade mavi mast hiicreleri, insan derisinde allerjik
reakstyonlarin neden ¢ok oldugunu yorumlar mahiyettedir. Dogamu mii-
teakip 3 giinliikten 30 yas arasinda incelenen derilerde say1 ve dagiim
bakimindan belirli bir fark goriilemedi. Bu bulgn Staemmler’in bulgu-
latiyla uyusmaktadwr. Hellstrom ve Holmgren3? ise ileri yaglarda deri
mast hiicrelerinde bir azalma oldufunu bildirmektedirler. 30 yasa kadar
olan dagilimda biz belirli bir fark giéremedik. Mast hiicreleri cesitli hacim
ve gekillerde tesbit edildi. Kiigiik hiicreler daha koyu mavi olarak boyan-
makta idtler. Orta ve biiytik hacimli olanlar daha solgun ve graniilleri
belirli idi. Burton ve Seftalioglu’nun inandiklar: gibi kiigiiklerin genc ve
biyiiklerin de olgun mast hiicreleri olduklanmi diisiinmekteyiz.

Ozet

3 ginlitkten 30 yagina kadar farkli yas ve cinsde otopsi ve biopsi ma-
teryelinde, insan derisinin farkl bélgelerinde mast hiicrelerinin dagilimi
ve histokimyasal reaksiyonlari incelendi. Farkli yas ve cinsde lokalizas-
yon, sekil ve reaksiyon farki géritlemedi. Insan derisinde, sadece histamin
salgilayan mavi mast hiicrelerinin bulundugu histokimyasal olarak tesbit
edildi.
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bilgaard daha ikiyiiz yil 6nce elekirik akimint dogrudan dogruya kalp

lizerine tatbik etmek suretiyle ventrikiil fibrilasyonunu yoketti! 2.
1899 da Prevost ve Batelli az miktarda elektrik akimmin kalpten gecmesiyle
ventrikiil fibrillasyonunun meydana geldigini ve eger cok kuvvetli bir
elektrik akimi gayer kisa bir siire igin kalbe verilivse, bunun fibrillas-
yonu durdurdugunu miisahede ettiler®. Bunu takibeden otuz vil icerisinde
bu bulgulara kimse kiymet vermedi. 1930 yilinda Kouvenhoven, Hooker
ve Langworthy® yaptiklar: hayvan deneyleriyle bugiin aritmilerin tedavisi icin
kullanitan  “Countershock”un temelini kurdular. Bu caliymalarda gogiis
agliyor, elektrodlar dogrudan dogruya kalbe tatbik edilerek alternasif
akim {(AC) veriliyordu, Bunu takiben Wiggers ve arkadaglarmin® 1940 daki
daha genis caligmalar gbgiis acikken kalbe tathik edilen clektrik aliramum
kalbi defibrile ettigini bir kere daha gosterdi. Insan kalbini ilk defa basarih
bir gekilde defibrile eden, 1947 de Beck® olmustur. Literatiirde bulabildi-
gimiz bu ilk vaka hakkmda kisaca bilgi vermek isteriz. Hasta 14 yasmda
bir erkek cocuktu. Bir gogils ameliyatindan sonra gogsiin kapatilmasi
hemen hemen tamamlanmisken 4niden dolasum durmasi meydana geliyor.
Goglis hemen agilarak derhal kalb masajina baslantyor, 35 dakiks sonra
clektrokardiyogram karakteristik ventrikiil fibrillasyonu gosteriyor. Birkag
defa alternatif akimlt elektrik soku tatbik ediliyor ve bir sonug aliamryor.
Ancak kalbe procaine enjekte edildikten sonra yapilan soku takiben kalb
¢alismaya bashiyor. Birkag saat sonta konusmaya baslayan cocuk <daha

* Hacettepe Universitesi Thp Fakiiliesi Drahilive BoHimil Kardivoloji
Servisi caliymalarindan,

¥ Aym Bolim Dogenti

0 Aynr Bolim Ogretim Gérevlisi
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sonra sthhatli olarak hastahaneyi terkediyor. Bu hastada herhangi bir
kalb veya sinir sistemi hasari goriilmiiyor. Bu ilk vakadan sonra kalbe
doprudan dogruya elekirik soku verilerek pek ¢ok kimsenin hayat kur-
tarilmistir.

Gogsiin agilmasmmn pratik olmamasi elektrik akimmin gogsin iize-
rinden tatbik edilmesi fikrini gelistirdi. Daha onceden 1936 da Ferris ve
arkadaslar1® koyun kalbini agilmamus gogils lzerinden alternatif akun-
la defibrile etmeyi bagardilar. Zoll ve arkadaslart’ ® ve Kouwenhoven®
de transtorasik defibrillasyonun etkililigini 1956 ve 1957 yillarmda bildir-

 diler.

Ventrikiil fibrillasyonununun elektrik akinu ile basarii bir sekilde
birok vakada sona erdirilmesi® 7 & * 1011 12 13 14 aragtiricilar: elekirik
akimin1 ventrikiil fibrillasyonundan bagka aritmilerin tedavisinde de kul-
lanmaya yoneltti. Boylece ventrikiil tasikardisi, supraventrikiiler tagikardi,
atrial fibrillasyon ve atrial flatterde, kisacast biitiin cktopik tagikardilerde
de “Countershock” denendi.? 2 8 10 15 16 17 Alexander ve arkadaslar1’
paroksismal ventrikiiler tagikardiyi insanda ilk defa 1960 da elektrik akimi
ile basarili bir sekilde tedavi ederck hastay: sthhatli olarak taburcu ettiler.
Zoll ve arkadaglar1 antiaritmik iléclara dayanikli olabilen 8 hastadaki ventrikiil
tagikardisi ile atrial fibrillasyonu elektrik soku ile tedavi ettiklerini 1962 de
yaymmladilar' 7. Lewis de “Countershock”la tedavi ettifi 2 ventrikiil tagi-
wardisi vakasint 1963 de bildirdi?. Biitiin bu hastalarda alternatif akim
kullanilmists ve hastalar birgok defa tekrarlanan soklara iyi tahammiil

etmislerdi’ #.

izole vakalarda iyi sonuglar almmig olmasina ragmen alternatif akimla
yapilan sok her zaman bagariyla sonuclanamad:. Komplikasyonlarmin
fazla olmast yiiziinden bu gesit sok tedavisi genis bir tatbik sahasi bula-
madi ve daha ziyade baska imkénlarin kalmadigt durumlardan son bir ¢are
olarak bagvuruldu. Dogru akun veren “Capacitor discharge” defibrila-
torler (bir kapasitorde depolanmig yilksek elekerik enerjisini iki elekirod
arasina birden bosaltabilen letler) birok aragtirictlarn dikkatini cek-
mekle beraber!® 19 20 21 gon yillara gelinceye kadar bu konuda pek
az caligma yapilmusti. Rusya’da Gurvich2© 21, Cekoslovakya’da Peleska??
“Capacitor discharge” ile tatminkér sonuglar almalarina ragmen Amerika’-
da Guyton?2 8 ve Kouwenhoven' *’in bu tip aletlerle bagarili olmayan degisik
sonuclar almalar1 bu metodun gelismesini Gnliyen sebeplerdendir. Nihayet
Lown ve arkadaslar1® 1962 de kalbi transtorasik olarak defibrile edecek bir
dogru akiml aleti (cardioveter) gelistirdiler. Alternatif akimli defibri-
lator ile kopekler de kargilagtirmada dogru akimli (DC) “Countershock”-
un etkisinin daha fazla ve komplikasyonlarmm gok daha az oldugu
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gosterildi. Bundan sonradir ki bu arastiricilar huizla yayilan bir klinik tat-
bikatm onciiliigiinii yaptilar. Biz de birgok kereler ameliyathanede agik
gogiisle elektrodlar1 dogrudan dogruya kalbe tatbik etmekle yaptigimiz
miigahedelerde DC akimli Countershock’un AC Countershock’a nazaran
daha etkili oldugunu gordiik. DC elekirik soku, bugiin artik bu mukayese-
lerin yapilmasina lizum kalmayacak sekilde tedavideki yerini saglamlag-
firmigtir,

Materyel ve Metot

29. 9. 1965 tarihinden Aralik 1968 e kadar Hacettepe T1p Merkezinde
63 vakada 69 defa ektopik tagikardileri normal siniis ritmine gevirmek
amaciyla kardiyoversiyona bagvurulmustur. Ventrikiil' fibrillasyonu nede-
niyle yapilan dsfibrillasyonlar bu seriye dahil degildir.

Kardiyoversiyon

Vaka sayist sayisi
Atrial fibrillasyon ... wos oor or on 56 . 61
Atrial FIAEE ... ..o woe spe wie aes 3 3
Supravenirikiiler tagikardi ... ... I I
Ventrikiiler tagikardi 3 4
Aritmiye sebep olan hastaliklar
Romatizmal kalp hastalifn ... ... ... 47
Arteriosklerotik kalp hastalign ... ... 9
Konjenital kalb hastaligr ... ... ...... 2
Diger (Konstriktif perikardit, idyopatik
tasikardi, akromegali) ... ... . .. 5

Hastalarin en genci 11, en yashst 70 yaginda ve 37 si erkek, 26 st ka-
dindir.

Hastalarin bityiik bir kismu ayakian gelen vakalardi ve kardiyoversi-
yondan sonra hastanede kalmadilar. Kapak degistirilmis olanlar ve ozel-
likleri dolayssiyle antikoagiile edilmis kiigiik bir grubun digindaki hastalar-
da kardiyoversiyona hazirlik niteliginde bir antikoagiilasyon yapilmadi.

Digital almakta olan hastalardan elektif kardiyoversiyona tibi tutu-
lanlarda digital 2 giin onceden kesildi. Kardiyoversiyondan sonra devam
edildi. Kardiyoversiyon giinii hastalar ag birakild1. Onceden 1-3 doz halinde
0.4-1.2 Gm. Quinidine Sulfate verildi. Vakalardan bir kismimda kardi-
yoversiyondan hemen once birer doz halinde intravenoz citanest veya
pronestyl enjekte edildi. Hastalardan 57 sine intravenoz pentothal ile
kisa siireli anestezi verildi. Difer 6 tanesine anestezisiz sok uygulandi.
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Kullanilan alet, Amerika Optik Firmasmm “Lown Cardioverter” model,
10760 dir. Aletin elektrodlarmdan biri sternumun saginda ikinci interkosta)
aralik bolgesine, digeri ise kalbin apeks bolgesine veya bunun hemen dig1-
na dofru gogiis iizerine iyice intibak edecek sekilde yerlestirildi. Enerji
seviyeleri 100 ild 400 Watt/saniye arasmda ayarland:. Bir sokla aritmisi
diizelmeyen hastalarda kontra-endikasyon giriilmedigi takdirde aym scansta
sok 4 defaya kadar tekrarlands. Sekil 1 kardiyoversiyon yapilan bir hastanin
Ekgsini gostermektedir. ‘

Sekil 1= Kardiyoversiyonda Ekg,

Sonug

45 inde romatizmal kalp hastahgi, 6 sinda arteriosklerotik kalp has-
taligt, 2 sinde konjenital kalp hastaliy, 2 sinde idyopatik atrial fibrillasyon
ve 1 tanesinde de akromegali bulunan atrial fibrillasyonlu 56 hastaya
vapilan ilk kardiyoversiyon denemesinden 53 iinde (9, 94.6) normal
sinis ritmi elde edildi. Bunlara uygulanan sok sayisl ve enerii seviye-
leri Tablo T de gosterilmiytir, 3 Hastada 4oo Watt/sn. lik enerjive kadar
¢ikilan 3 veya 4 soka ragmen atrial fibrillasyonu normal ritme déndiirmek
mitmkiin olmadi, Bunlar 56, 65 ve 70 yaslarinda kronik arteriosklerotik
kalp hastas: idiler .
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TABLO 1

ATRIAL FIBRILLASYONUN NORMAL SINUS RITMINE
CEVRILMESINDE KULLANILAN ENER]{ SEVIVELER]

NSR Temin eden

Vaka sayst - e

Sok saysi Enerji (Walt sn.)
36 I 100200
2 1 250-400
10 2 200-400
5 3 100400
Nommal Soxlls Ritmine Cevrilemeyen
3 3 200~400

Romatizimal kalp hastalaninda 20 tanesine kardiyoversiyondan once
kapali komissurotomi, 6 tanesine agik rmitral valvuloplasti yapilnug ve
3 hastanin da mitral kapagi degistiriimistiv. Iclerinden 1 tanesine aym
zamanda aort kapag miidahalesi de yapt lmustie. Evvelee A. 5. D, igin
ameliyat edildikten sonra konstriktif perikarditin tegekkil ettiffi bir vaka-
da 1968 de perikardiektomi yapilmsti, Bu hastanm ilk konversiyonu ko-
laylikla temin edildi, Fakat geri gelen atrial fibrillasyon i¢in yapilan ikinei
seans elekirik sokunda normal ritmi elde ctmek miimkiin olmadi. Daha
sonra ikinci defa kardiyoversiyon yapilan romatizmal kapak hastalikl ve
atrial fibrillasyonlu 5 hastada normal sinils ritmi kolaylikla clde edildi.
Atrial fibrillasyonun devam siiresi tesbit edilebilen 44 hastadan 5 inde
bir haftadan az, 10 tsnesinde 1 hafta {14 3 ay arasinda, 13 hastada 3 ay ild
1 yil arasinda, 11 hastada 1 yildan fazla idi. Awial fibrillasyonun devam
stiresi 1le basarili kardiyoversivon arasinda ilgi kurolamads.

2 atrial flatter, © supraventrikiler ve 3 ventrikill tasikardisi gdsteren
hastada 200 Watt/sn, veya daha az cnerji seviyeleri ile ilk sokia, 1 atrial
flatter vakasinda da 400 Watt/sn. ile yine itk sokta NSR elde edildi (Bagan
oran %, 100). Supraventrikiler ve ventriliiler tasikardili vakalarda acit
minin stresi 4 saat veya daha az idi.

Kardiyoversiyondan sonra hastalar 0.8-1.2 Gm. bk ginlik Quinidine
idamesine kondular. Bununia beraber kontrollerde hemen hepsinin ¢e-
sitli nedenlerle Quinidine’t birakmig oldakliar: tesbit edildi. Sonug olarak
bunfarin bityilk bir kisminda atrial fibrillasyon geri geldi. Aralarindan
sadece § tanesinde ikinci bir kardiyoversiyona tesebbiis edildi ve buniarn
hepsi tekrar siniis ritmine getirilebildi. Fakat devam ettirilemedi.
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Kardiyoversiyondan sonra ciddi komplikasyon olarak sadece bir ta-
nesinde 4 giin sonra periferik embolizasyon meydana geldi (61 atrial fibril-
lasyon kardiyoversiyonunda 9%, 1.6). Kardiyoversiyonu hemen takiben go-
rilen aritmiler atrial ve ventrikiiler ekstrasistollerden ibaretti (69 teseb-
biisten 18 vaka 9, 26) ve bazan bigemini teskil ediyorlard: ve kisa za-
manda kayboldular.

Normal ritmin elde edildigi enerji seviyeleri ile sol atrium biiyiik-
liigii arasinda bir ilgi tesbit edilmedi. Anestezisiz kardiyoversiyon yapilan
6 hasta bu gekildeki miidahaleye iyi tahammiil ettiler ve belirli bir gika-
yette bulunmadilar. Bununla beraber elektro-sokun ozel ve 4cil durumlar
disinda anestezi ile yapilmasi daha iyi olur kamismdayiz.

Tartisma

Ektopik tasikardiler kalp debisini azaltmak suretiyle hemodinami iize-
rinde olumsuz etkiler husule getirmektedir. Meseld, ozellikle yetmezlikli
kalplerde atrial fibrillasyon kalbin atim hacmini ve dakika debisini %, 20-40
arasinda (ortalama 9, 30) azaltmaktadir?®. Atrial fibrillasyonun normal
sinfis ritmine dondiiriilmesi ventrikiil hizmnin daha iyi kontrol edilebil-
mesine, debinin artmasina ve boylece diisiik kalp debisi sendromu belir-
tilerinin onlenmesi veya ortadan kaldirilmasma yardimct olur. Ayni sey-
leri diger ektopik tasikardiler icin de sdylemek miimkiindiir. Atrial fibril-
lasyonun konversiyonu ile ayrica embolik hadiselere yol acabilecek yeni
trombiislerin tesekkiil edebilme sansi azalir. Ektopik tasikardinin orta-
dan kaldirilmasiyla hastadaki carpinti hissi de yok olur ve hasta kendisini
genel olarak daha iyi hisseder. Bizim hastalarimizda da tasikardinin orta-
dan kaldirilmas: bir kismmda mevcut kalp yetmezliinin diizelmesinde,
anginal agrinin azalmasmda, sonug olarak da efor kapasitelerinin artmasmda
yardimer olmustur,

Ektopik tasikardilerin tedavisinde manipiilasyonlarin ve ildglarin her
zaman etkili olmamasi, ilaglarn ayrica toksik veya miyokardiyodepressif
etkileri olmasi?* tedavide bunlardan daha baska, daha etkili ve daha az
zararlt garelerin arastirtlmasma yol agmistir. Bu maksatla elektrik akimin-
dan faydalanmak istenmis ve 6zellikle dogru akimli (DC) elektrik sokunun
etkili ve zararsiz bir metot oldugunun anlasilmasi®* bu tedavi seklinin
ozellikle son yillarda tercih edilmesine yol agmustir.

DC “Countershock” bugiin klinikte siklikla ve emniyetle kullanilan
bir tedavi metodu olmustur?®, Basta ventrikiil fibrillasyonu ve atrial fib-
rillasyon olmak {izere paroksismal ventrikiiler ve supraventrikiiler tagi-
kardiler, yani biitiin ektopik tagikardiler bu yolla etkili bir sekilde tedavi
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edilebilmektedir. Literatiire ve kendi ¢aligmalarimiza dayanarak tagikardi
ve fibrillasyonun normal siniis ritmine dondiiriilmesinde .“DC Counter-
shockun  kullanilmasmin iistiinliiklerini  goylece siralayabiliriz:

1. Ani etkisi bulunan bir tedavi metodu olmasi.

2. Dikkatli ve teknigine uygun yapilirsa ciddi komplikasyonlarmn di-
ger tedavi metotlarina gore daha az olmast. Quinidine ile konversiyonda
mortalite %, 3-4, elekrikle kardiyoversiyonda mortalite %, 1 den az bulun-
mustur?® 27 28, Bununla beraber Resnekov bir yazisinda kardiyoversiyon
icin % 1.8 mortalite bildirmistir?”.

3. Bagar1 oranmin yiiksek olmast ( Quinidine’le %, 50-90, DC Coun-
tershock ile %, 80-96)%°.

4. Diger mutad anti-aritmik tedaviye cevap vermeyen vakalarin
bityiik bir kisminda da etkili olmas1®©.

5. Diger anti-aritmik iliglarla goriilen miyokard depresyonu tesiri-
nin bunda gorilmemesi?* 39,

6. Miyokard iizerine zararli bir etkisinin olmamasi. Nitekim eski
bulgularm?3' aksine yeni galigmalar serum enzimlerindeki yiikselmelerin
kalb adalesine ait olmayacafmi telkin etmektedir3? 33 34,

7. Elektrosokun bircok kereler bir zarari goriilmeden tekrarlanabil-
mesil4 94,

Biitiin bu faydalarma ragmen elekirik soku ile kardiyoversiyonun bazi
zararli taraflar da vardir: Pahali bir ilete, yetismis persenele ve gok defa
anesteziye ihtiyac gostermesi, digital almakta olan hastalarda goktan
sonra tehlikeli komplikasyonlarin az da olsa ortaya ¢ikabilmesi?® sayila-
bilir,

Atrial fibrillasyonda kardiyoversiyon endikasyonlarini biz yag hususu
haric Ironsun2® ileri siirdiiklerine benzer sekilde diisiimmekteyiz. Bizce
herhangi bir yasta buna endikasyo~ olabilir. Nitekim literatiirde 4 giin-
litk ve dogustan atrial flatter1 olan bir bebege bagarili bir kardiyoversiyon
yapildig1 ve bu yasta dahi bir zarari gorillmedigi bildirilmistir®°. Konjestif
kalp yetmezliginin ve anjina pektorisin varhigi, kalp hizinm iléclarla kont-
rol edilememesi, diisiik kalp debisi sendromunun diger belirtileri baglica
endikasyonlar: teskil ederler. Buna karsilik digital intoksikasyonu, paroksis-
mal kisa siireli atrial fibrillasyon, kardiyoversiyondan &nce digitalsiz
dakikada 60 veya daha asagi ventrikill hiz:, daha dnceki bir ¢ok kardiyo-
versiyondan sonra atrial fibrillasyonun geri gelmesi, ok yasl kimselerde
uzun zamandanberi devam eden tehlikesiz atrial fibrillasyon, kardiyover-
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siyondan sonra kullamlacak anti-aritmik ildglara kars1 hassasiyet, hamilelik
gibi uygun olmayan fakt6rlerin birarada bulunmas: endikasyonu kisitlayan
veya ortadan kaldiran nedenlerdir,

Gerek kardiyoversiyondan 6nce aritminin diizeltilmesini kolaylag-
turmak igin hazirhk niteliginde, gerekse aritminin geri dénmesini én-
lemek amaciyla sonradan idame dozunda Quinidine (veya bazan diger
anti-aritmik bir madde) kullanilmaktadir. Hazirlayicr olarak Quinidine
verilmesinin gergekten birgok faydalari vardir®®: a) Test, doz olarak
Quinidine’e tahammiil edilip edilemeyecegini gésterir. b) Kardiyoversi-
yondan sonra siniis ritminin devam etme sansmu arttirir, ¢) Siniis rit-
mini meydana getirmek i¢in gerekli enerji ihtiyacmi ve sok saysini
azaltir. d) Kardiyoversiyondan sonraki ciddi aritmilerin sayismi azaltir,
e) Hastalarm 9, 13-14 iinde kardiyosversiyona ihtiyag kalmadan siniis
ritmine reversiyonu temin eder?¢,

Bugiin kardiyoversiyon igin elektrodlarin gogiis iizerine konmasi
genellikle tercih edilmektedir. Bununla beraber intrakardiyak elektrod
veya dzefagus elektrodu ile®” sok yapilmasi da miimkiindiir ve bu takdirde
daha kiigiik enerji seviyeleri yeterli olmaktadir. Elektrik soku vulnerabl
period hari¢ kalp devriminin herhangi bir noktasina senkronize edilebilir,
Sekil 2 de goriildiigii iizere sok T dalgasinmn ¢ikan kismma ve dzellikle
tepesine rastladigi takdirde biiyiik oranda ventrikiil fibrillasyonu meydana
gelmektedir, Atrial fibrillasyon meydana getiren bir bolge de tesbit edil-
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Sekil 2 - Elektrik sokunda Ekg’de vulnerabe periyod. AF: Atrial fibrillasyon,
VE: Ventrikul fibrillasyon.
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migtir. Sok icin ideal kabul edilen yer R dalgasinin inen kolunda tepeden
20 milisaniye sonraya rastlayan kistmdir. Bununla beraber bazi yazarlar
daha az enerji gerektirdigi i¢in T dalgasinin inen kolunu tercih etmekte-
dirler®®. Kardiyoversiyon ventrikiil fibrillasyonu i¢in kullaniliyorsa senk-
ronizasyon gerekmez.

Digital glikozitleri elektrik akimmina karst kalbi hassas kilarlar ve
biylece soktan sonra aritmilerin meydana gelmesine sebep olabilirler,®?
1041 Bu hassasiyetin niteligini iyi bilmiyoruz. Sokun hiicre membran
permeabilitesini arttirarak bir cok iyonlarin hiicre zarmdan naklini degis-
tirdifi ve boylece hiicrede net bir potasyum kaybina sebep oldugu ileri
stiriilmiistiic. Viicuttaki potasyum degisikliklerini digitalin husule getir-
digi toksik belirtilere etki ettigi bilinen o6zelliklerdendir. Serum potas-
yumu veya total viicut potasyumundan ziyade hiicre zarindaki potasyum
“gradient”inin, kalbin digital preparatlarina hassasiyetinde rol oynadigi
son zamanlarda gosterilmigtir. Lown ve arkadaglarmmn?®® képeklerde yap-
tiklar1 deneyler digitalle toksik hale getirilmis hayvanlarm serum potas-
yumlarmda azalma husule getirildigi takdirde elektrik sokuna hassasi-
yetlerinin artmakta, potasyum verildigi takdirde ise bu hassasiyetin gok
azalmakta oldufunu gostermistir. Bu hassasiyetin artmasi i¢in hipokale-
mik seviyeye gelinmesi sart olmayip potasyum degisikliginin kisa zamanda
meydana gelmesi birinci plinda rol oynamaktadir. Digital olmadan da yiik-
sel elektrik enerji seviyeleri ventrikiil aritmilerine sebep olabilmekte-
dir??, Kardiyoversiyondan once digital alimyor olmasi kadar yakin za-
manda potasyum seviyesine etki edecek olaylarin (diiiretik tedavi) mev-
cudiyeti de post-Countershock aritmilerin meydana gelmesinde rol oyna-
maktadir. Yine atrial fibrillasyonda digital toleransinin  normal siniis
ritmine nazaran daha fazla oldugu kabul edildiinden? post konversiyon
aritmilerinde bu faktor de ctkili olabilecektir. Yine yapilan bir galigmada
elektrik sokunun nor-adrenalini agiga ¢ikardigs ve sok sonrasi aritmilerinde
bunun da rol oynayabilecegi ileri siirtilmiigtiir®?.

Ektopik aritmi normal siniis ritmine dondiiriildiikten sonra bu
ritmin devami artik tamamen siniis diigiimiiniin ve atriumun yetenegine
baghdir. Anti-aritmik ili¢larin idame dozda kullamilmasi normal ritmin
devam etme sansii arttirir, Bununla beraber bizim ve baskalarmin tec-
riibeleri siniis ritminin uzun siice devam edemedigini ve atrial fibrillasyo-
nu vakalarin biiyiik bir kisminda bir yildan daha kisa bir zaman iceri-
sinde geri dondiigiinii gostermektedir. Meseld bizim 56 vakamizdan an-
cak 18 tanesinde (Y, 32) NSR 6 aydan daha fazla devam edebilmistir.
Bir yila ulaganlar ise yalniz 9, 12 dir. Meltzer ve arkadaslarinin 50 vaka-
sindan NSR ye donen 40 tanesinden ancak 17 si (%, 42.5) bir ay sonra siniis
ritminde bulunuyordu'®. Diger yazarlarm siniis ritminde kalan hasta-
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larmin yiizdesi soyledir: Wikland 3° bir y1l sonra mitral hastalar1 ameliyat
olmamis Y%, 25, ameliyat olmus %, 10, koroner hastalig1 9, 42, digerlerini
% 233 Selzer*d bir il sonunda %, 27; Hurst?® bir yil sonra 9%, 68 bul-
mustur. Normal siniis ritminde kalma sansi kiigiik enerji seviyesi ve tek
sokla diizelenlerde, kalp hastaligr hafif olanlarda ve kalp ameliyatindan
tatminkdr sonug alnmis olanlarda daha fazladir. Onceden siniis ritminde
olup da kapak ameliyatlarindan sonra tesekkiil eden atrial fibrillasyon-
larda kardiyoversiyon yapilirsa siniis ritminin devam etme sanst ¢ok
fazladir.

Ozet

Ektopik aritmilerin AC elektrik akimi ile baglayan ve DC akim ile
en milkemmel seklini bulan kardiyoversiyonunun gelismesi anlatildi.
Normal siniis ritminin 9, 94 oranmda elde edildigi 63 vakaya ait ozellik-
ler belirtildi. Kardiyoversiyonun etki ve tehlikesi az olan bir tedavi sekli
oldugu gerek bizim gerekse de diger arastiricilarin calismalariyla ortaya
cikartildi. Ancak yiiksek bagari oranina ragmen normal ritmin idamesi
zor olmakta ve sinils diiglimil ile atriumun bu isteki yetenegine baglt kal-
maktadir.
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Kok Kanallari
Dezenfeksiyonunda Ozel
Poli-Antibiyotik Patinin
(PNSG) Antibakteriyel Etkisi

Dr. Erdem Yarkut** / Dr. ibrahim Etikan***

Giris

Di§ hekimlifinde asepsis ve antisepsis 1865 tarihinde Prior ile bagla-
mugtir, {1k zamanlar sadece biiyiik vakalarda uygulanan antiseptik usul-
ler, sonralar1 dis hekimliginin gelismesine paralel olarak agiz bogluguna
da gecmistir, Tkinci Diinya Savagi siralarinda antibiyotiklerin bulunma-
styla ozellikle kanal tedavilerinin modern usullerle dezenfekte edilmeleri
on plana alinmistir'. Bunun yaninda kanallarin bakterilerden dezenfekte
edilebilmeleri igin ilk zamanlar kimyasal ajanlardan faydalanilmugtir. Niha-
yet antibiyotiklerin bulunmasindan sonra, 6zellikle Grossman onceleri
teker teker, daha sonra birlesik olarak ikili-iiglii patlar halinde kanal de-
zenfeksiyonunda kullanma yoluna gitmistir. Grossman? penicilline-st-
reptomycine, streptomycin-chloromycetine bilesiklerini kullanmigtir. Yine
Grossman®, en son tecriibelerine dayanarak formiile ettigi (PBSG) poli-
antibiyotik patinin en etkili dezenfektan pati oldugunu ileri stirmiistiir.

Bugiin mevcut biitiin imkanlara ragmen &zellikle gangrendz ve pu-
rulenta pulpitisli diglerin kanallarinin arzu edildigi gibi dezenfekte edil-
mesi miimkiin olamamaktadir. Literatiirde belirtildigi gibi bir ¢ok medi-
kamantoz dezenfektan bir ¢ok degisik yerlerde kullanilmaktadir. Bununla
beraber pratik olarak arzu edilen sonuglar tam anlamiyla alinmamakta-
dir?. Ozellikle fokal enfeksiyonun bugiin 6n plina gelmesi, kanal dolgu-
larinin aseptik bir sekilde yapilmasini 6n gormektedir. Bunun igin de

* Hacettepe Universitesi Dis Hekimligi Yiiksek Okulu c¢alismalarindan
* ¥ Hacettepe » Dig Hekimligi Yiiksek Okulu Docenti ve Miidiirii
% Hacettepe » Dig Hekimligi Yiiksek Okulu Dis Hastaliklar1 ve Tedavi
Biliimii Ogretim Gérevlisi
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kanallarin mikro-organizmalardan ayirt edilmesi gerekmektedir. Bu dii-
siincelerle Hacettepe Dis Hekimligi Yiksek Okulunda ileride yapisini
anlatacagimiz bir poli-antibiyotik patt (PNSG) gelistirilerek hastalara
tatbik yoluna gidildi. Bu arastirmamizin amact kanal dezenfeksiyon mad-
desi olarak kullanilabilen PNSG poli-antibiyotik patinm kdk kanallarinda
bulunan mikro-organizmalara karsi bakterisit etki &zelliginin tesbitidir.
Bu suretle kanimizca kanal dezenfeksiyon maddesi olarak arzu edilen
sartlara uygun bir maddenin kullanilmasma da zemin hazirlanmis olacak.

Materyel ve Metot

Laboratuvar Deneyleri : Hasta dislerden alinan ekiivyonlar Universi-
temiz Mikrobiyoloji Bolimiinde {iretilmis ve ayirt edilmistir. Hastadan
alnan numunelerde disler daima Rubber Dam ile kaplanarak steril bir
ortam temin edilmeye c¢alisdmustir. Okulumuzun Poliklinigine bag vuran
32 gangrenli ve pulpitis purulenta progesli hastalarm dislerinden iireti
len mikro-organizmalarin tirleri Tablo I de gdsterilmistir.

TABLO 1

INCELENEN 32 DiSDE UREYEN MIKRO-ORGANIZMALAR

Ureyen mikro-organizmalar Say1

Gram koklar ‘

Hemolitik streptekok (o) 10
Hemolitik ? (B) 5
Stafilokokus albus 8

2 aureus 5
Pneumokok 6
Sarsin I

Gram ( — ) koklar

Neisseria discoides 9
Koliform basiller 7
Mayalar

Canadida albicanslar 22
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Poli-Antibivotik (PNGS) Patoun Hazirlanmas:

Antibiyotikler bilindigi gibi kimyasal bilesikler olup bazi mantarlarin
salgillarindan elde edilirler. Mikro-organizmalarin ¢ogalmalarint engelleye-
rek dlmelerine sebep olurlar®, :

Antibiyotiklerin bu ozellikleri diigiiniilerek, kanallarin dezenfeksiyon-
lar1 igin PNSG ismini verdigimiz poli-antibiyotik patlari hazirlayip kanal-
larin dezenfeksiyonu yoluna gidildi. Bu pati hazirlarken kullanilan madde-
lerin agagidaki ozelliklere sahip olmalari &n plana alindi:

1. Bakterisit etkileri,

18]

. Spektrumlar,

3. Diffiizyonlari,

4. Resistanslari,

5. Yan etkilerinin olmamasi.

Bu arada kok kanalinda meveut bakterilerin cesitliligi diisiiniilerek,

hazirlanan poli-antibiyotik patlarindaki antibiyotik miktarlar1 ve cesitleri
de buna gore ayarlanmigtir.

Patlar Universitemiz Farmakoloji Béliimiinde tarafimizdan hazi-
landi. Pat asagidaki karigimlardan tesekkiil etmistir.

Penicilline cristalise 1 milyon I. U,
Neomycin 250 mgr.
Streptomycin silfat 1 gr.

Gliserin 2 gr,

Bu pat sadece purulenta pulpitis ve gangrenli diglere uygulanmgtir,

Klinik Deneyleri : Kavitelerin hazirlanma prensipleri Black® metoduna
gore uygulandi. Yalmz kanallarin biyo-mekanik preparatlarinin rahatlikla
yapiabilmeleri i¢in  kaviteler biraz daha degisiklik yapilarak genisletildi,
Bunu takiben ameliyat bilgesinin ayirtedilmesi i¢in dislere Rubber Dam
uygulandi,

Pulpanin extirpasyonunu takiben kanallar boyterlok veya fare kuy-
ruklari ile iyice apikal bolgeye kadar genisletildi ve Hendstrom egele-
riyle egelendi. Bu arada periapikal dokulara gikarak herhangi bir irritas-
yona meydan vermemeye gayret edildi.
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Kanal tedavilerinin fonksiyonel olarak normal olabilmesini saglamak
icin biyo-mekanik preparatlar1 takiben herhangi bir irrigasyona gidilme-
den kanalda mevcut olabilen mikro-organizmalarin incelenmesi yoluna
gidildi’. Bu incelemeleri iki grupta toplayabiliriz:

1) Kanal ve Periapikal Dokulardan Materyel Alinmasa : Onceden
hazirlanan steril miller sonduna sarilt pamuklar veya kégit koniler kanala
konularak ve kanal agz1 kapatilarak numuneler almdi ve {iretildi.

2) Besi Yerlerinin Hazirlanmasi ¢ Alman numuneler vasatlara ekildi.
Uretilen bakteriler Tablo I de gosterilmistir.

Poli-Antibiyotik (PNSG) Patimn Kanala Tarbiki

Poli-antibiyotik pat1 (PNSG), yine Rubber Dam kullamilarak kanal-
~ lara steril lentiilo ile kanal doluncaya kadar tatbik edildi. Bunu takiben
kanal apzina steril bir pamuk konularak kavite hermetik fosfat siman ile
kapatildu.

Yukarida bahsedildigi gibi (PNSG) pat1?, hastalara {i¢ ild bes glin
arayla degistirilerek ve yeniden kanala pat konularak tatbik edildi. Patin
kanallara tatbikinden sonra tekrar yukarida belirtilen metotlarla numuneler
alindi. En az 1 giin sonra alman numuneclerin bakteriyolojik incelemeleri
yapildi. Elde edilen sonuglara gore (PNSG) patinin mikro-organizmalara
olan etkileri 32 hastada tesbit edildi.

Buna gore 32 vakanm 22 sinde candida albicanslarm PNSG patina
ragmen iiredigi goriildii. Bu mikro-organizmalarm kanallardaki mevcu-
diyetleri goz oniine alinarak PNSG patmna kandidalara etki eden nitro
furansm %, o.1 lik oraninda ilavesi disiiniildi.

Alinan sonuclara gére 9, o.1 lik nitrofuransa ragmen tekrar %, 40
civarinda iireme tesbit edilmistir. Bunun iizerine hazirlanan nitrofurans
miktart %, 0.3 e cikarilan poli-antibiyotik patlariyla yapilan deneylerde
ise kandidalarin iiremedikleri miisahede edilmistir.

Laboratuvar - bulgularimizi klinik olarak kuvvetlendirebilmek igin
32 hastadan 27 sine tedaviden sonra, 6 aydan 1 yila kadar olan siire i¢inde
rontgenleri almarak kontrol ve tetkikler yapildi.

Sonug

Bu deneylerden de tesbit edildigi gibi okulumuzda iki yillik ¢alisma-
lar sirasinda sonuglart takip edilebilen 27 hasta da poli-antibiyotik patlar
(PNSG) dezenfektan maddesi olarak kullamldi. Deneylerimizden de
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anlasilacagt gibi purulenta pulpitis ve gangrenli diglerde kanal dezenfek-
siyonu yapilan ve bunu takiben kanal dolgusu tatbik edilen 27 vakanin
3 tanesinde, tedaviden sonra postoperatif reaksiyonlar tesbit edilmistir.
Diger vakalarda herhangi bir reaksiyon goriilmemis ve araliklarla alman
radyolojik tetkiklerle periapikal dokularda bir iyilesme tesbit etmek miim-
kiin olmugtur. Asagida Grnek olarak gosterdigimiz ilging bir vaka deneysel
buldugumuz sonuglart desteklemektedir.

Vaka

Pulpitis gangrenoza: 11 yaginda G. I, adindaki hasta + 1; 1 - numa-
rali dislerindeki agrilar sebebiyle klinifimize bas vurmugtur. Hikdyesinden
okulda arkadaslarmin itmesi sonucu iki yil 6nce bu dislerinin kron kisim-
larmm kirildig: anlagildi, Daha &nce gittigi dig hekimleri, yagmimn kiigiik
oldugunu ileri siirerek herhangi bir miidahaleden kagmmuglardir. Bize
miiracaatinda yaptigimiz vitalite testinde dislerinin devital oldugu ve
radyolojik tetkikinde de dislerin apeksinde patolojik bir progese rast-
lanmus ve periodontal araliklarin genigledigi tesbit edilmistir (Sekil 1).

Sekil 1 - 4 1; 1+ No.lu dislerdeki periapikal progesler.
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Kanallar extirpeedildikten sonra 3 giin araile kanallara lentiilo ile PNSG
pat1 3 defa tatbik edildi. Sonug olarak kanalda mikro-organizmalarin artik
tiremedigi tesbit edildi ve kanallar fosfatsiman ve guttapersa ile doldurul-
du. 11 ay sonra yapilan rontgen kontroliinde apikal dokularda rejenerasyon-
lar oldugu ve apeksteki granulomun kiictildiigii goriilmiistiic (Sekil 2).

Sekil 2

Tartigma

Bilindigi gibi endodontik tedavilerin ana prensiplerinden birisi de
enfekte olan kanallarin tamaminin temizlenmesidir. Yapilan aragtirmalar
canli olmayan bir dokuda bakterilerin rahatlikla iirediklerini ve bir seansta
biitiin enfekte materyellerin temizlenmesinin miimkiin olmadigini gos-
termistir. Birgok yazarlara gore kanallarmn kimyasal maddelerle irrigasyonu
dezenfeksiyon igin yeterli degildir. Bununla beraber yaptigimiz deneyler
bu keyfiyetin dogru olmadigini ortaya ¢ikarmistir,

Ozellikle mikro-organizmalarm bulundugu vakalarda irrigasyon igin
kullanilan ilaglarla yeteri kadar bir dezenfeksiyon temin edilmis olunamaz.
Ayrica pulpanin iltihapli oldugu vakalarda kanalin hakikaten sterilizas-
yonunu temin igin, kanalin aseptik sartlar altinda tedavi edilmesiile meycut
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olan enfeksiyon ile de miicadele edilmis olunur, Literatiirde kanalin sterili-
zasyonu icin kimyasal dezenfektanlarin kullanilmasi tavsiye edilmistir,

Caligmamuzin  birinci kisminda belirttifimiz gibi kanallarin 6zellikle
doldurulmadan ©nce tamamen sterilize edilebilmeleri igin mikro-orga-
nizmalara ok etkili olan antibiyotiklerin tatbiki bir ¢ok arastiricilar ta-
rafindan ileri siiriilmiiy ve bu yénde preparatlar hazirlanmugtir.

Antibiyotikler bilindigi gibi mikro-organizmalar1 tahrip ederek biiyii-
melerine mani olurlar, Antibiyotikler etki kudretleri bakimindan mikro-
organizmalara gore deBigirler. Su halde kombine antibiyotik maddelerinin
kullantimasi gerekmektedir.

PNSG poli-antibiyotik patnin formiilinden de anlagilacagi gibi
bilesik bir pat olup yiiksek konsantrasyonlu ve sinerjik maddelerin bir-
birlerini tamamlamalarini 6n goriir. Bu patt klinigimize miiracaat eden
hastalarmn klinik ve rontgenolojik tetkikleriyle pulpitis purulenta ve gang-
ren oldugu tesbit edilen 32 dise tatbik ettik.

Arastirmalarimizda kanallara tatbikinden once ve sonraki bakteri-
yolojik kontrollerde 32 vakanin 22 sinde kandidalarm PNSG patina rag-
men iiredigini tesbit ettik. Bu sonuglar gostermektedir ki PNSG patimin
kok kanallarma tatbik edildigi sekliyle maalesef yiiksek konsantrasyon elde
edilememektedir. Su halde bu patin sadece bakteriyostatik etkisi oldugunu
kabul etmek gerekmektedir, Yalniz bu patla kandidalara etkili hale geti-.
rilerek diger bir patin hazirlanmasiun liizumu ortaya konulmustur.

Farmakoloji Biliimiinde yapugimiz tetkiklerde nitrofurans maddesi-
nin %, 0.1 lik oraninda kandidalara etki edebilecekleri tesbitedildikten sonra
PNSG patinin ilavesiyle daha etkili bir pat meydana getirilmesiyolunagi-
dilmis ve kandidalarin tiredikleri kanallara tatbik edilmistir. Deneylere
gore %, 0.1 lik nitrofuransa ragmen %, 40 civarinda tekrar kandidalarda
bir iireme tesbit edilmistir. Nitrofurans miktar1 9, 0.3 € ¢ikarilarak kanallara
tekrar tatbik edilmis ve kandidalarin iiremedikleri tesbit edilmistir. Su
halde son sekliyle tarafimizdan hazirlanan nitrofuranshh PNSG poli-anti-
biyotik patinin kombine ve sinerjik olarak birbirlerini tamamladiklar: goriil-
miigtir, 8

Calismalarimizda belirttigimiz ilging bir vakadan da anlagilacagi gibi
kanallarm mikro-organizmalardan ayrilmasi halinde periapikal dokularda
meveut olabilen patolojik progeslerin de ortadan kalkmalar: bu patmn  etki
kabiliyetinin arzu edildigi sekilde oldugunu gostermistir.

Arastirmalarimiz sunu gostermistir ki nitrofuransli PNSG poli-anti-
biyotik pati dzellikle derin etkisi bakimindan ve pratik olarak kullanila-
bilmesinin miimkiin olmasindan otiirii pratik olarak ¢alisan dis hekimlerine
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tavsiye edilebilir. Odontojen fokal enfeksiyonun bugiin artik kabul edil-
mis olmast ve sckonder bir enfeksiyonun mikro-organizmalar etkisiyle
hematojen yollarla meydana gelmesinden otiirii endodontik tedavilerin
uygulanacagl dislerin steril olmasmi gerektirir.

Bu da ancak yaptugimiz arastirmalara gore nitrofuransli PNGS poli-
antibiyotik patiyla miimkiin olabilmektedir. Ayrica biitiin yazarlarm
kabul ettikleri {ikir ise antibiyotiklerin diffiizyon kabiliyetine sahip olma-
lar1, doku dostu olmalar: ve kanali arzu edildigi sekilde dezenfekte ede-
bilmeleridir. Bununla beraber enfekte olmayan kanallarin kimyasal ajan-
arla dezenfeksiyonlar: daha pratik olarak kabul edilebileceginden tarafi-
mizdan hazirlanan bu poli-antibiyotik patmm (PNSG) sadece dislerin
kok kanallarmim enfekte oldugu vakalara tatbiki yolunda simirlandirilmasi
verinde olur kanisindayiz.

Bu suretle kanal dezenfektan maddesi olarak arzu edilen sartlara
uygun bir maddenin kullanimasmna da zemin hazirlanmis olacaktir.

Ozet

Bu arastirmada kanallarmn dezenfeksiyonu igin bir poli-antibiyotik
patt (PNSG) gelistirilerek hastalara tatbik yoniine gidilmistir. Laboratu-
var ve klinik deneylerinde kanal dezenfeksiyon maddesi olarak kullanila-
bilen PNSG poli-antibiyotik patinin kék kanallarinda bulunan mikro-
organizmalara kars: bakterisit etkisi oldugu, fakat buna ragmen kandida-
larin iiredigi tesbit edilmistir. PNSG patma ildve olunan yiiksek konsant-
rasyonlu nitrofuransla bu pat daha da gelistirilmis ve arzu edilen nitelige
ozellikle dezenfeksiyon maddesi olarak uydugu tesbit edilmistir. Klinik
olarak 32 hastaya tatbik edilen patin sonuglari periyodik olarak kontrol
edilmis ve yalmz 3 vakada post-operatif reaksiyonlar goriilerek miidabale
yapilmustir. Bu suretle bu patin kanal dezenfektan maddesi olarak arzu
edilen sartlara nitrofurans ilavesiyle tamamen uydugu tesbit edilmistir.

Bu poli-antibiyotik patin (PNSG) pulpitis purulenta ve gangrenli
dislerin kanal dezenfeksiyon maddesi olarak tatbikinin yerinde olacagi
sonucuna varilmigtir,
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Ankara Atmosferindeki
Onemli Allerjenik Mantar
Sporlari ve Bunlarin Cesitli
Semtlere Gore Degismeleri

Dr. Kemal Ozkaragoz**

Giris
A llerjik hastaliklarm allerjenleri arasmda polenlerden sonra ikinci sirayi
atmosferin mantar sporlari teskil etmektedir. Mantar sporlari, po-

lenler gibi baslicalar: astma ve allerjik rinit olmak iizere difer sok organ
allerjilerine de sebep olabilirler.

Mantar sporlarma kargt ilk allerjik vaka 1924 de Van Leeuwen' ta-
rafindan Hollanda’da rapor edilmistir. Daha sonra Feinberg? 1936 da
Chicago atmosferinde yaygin allerjenik mantar sporlarmi  bildirdi. Bu
caligmalardan sonra birgok memleketlerde polen caligmast yaninda al-
lerjenik mantar sporu arastirmalari da yapilmaya baglandi. Bunu takiben,
Pasarelli® 1949 da Rio de Janeiro atmosferindeki mantarlart agikladi
Aymi yil Hyde* Ingiltere’nin Cardiff sehri atmosferinde tesbit ettigi
mantar sporlarni yayimladi. Ayni sekilde Flensburg® Copenhagen’de
Vallery® Paris atmosferinde, 1952 de Dye’ Yeni Zelanda’da, Saad® Mi-
sir’da, Golan® Israil’de, 1958 de Haife Tel-Aviv, Beershera gibi gesitli
sehirlerde allerjenik mantar sporlar1 yayimlandilar.

Mantarlar diinyada en hizli gogalan ve biiyiiyen canlilardsr, Canli
ve cansiz bitki ve hayvan parcalar: iizerinde yagadiklar: gibi hayvan ve bit-

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi caligmalarindan,
*#% Fakiilte Pediatri Docenti
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kilerden yapilmig esyalar tizerinde de bityiirler. Bu sebeple fazla kalabalik
ve kirli yerlesme bolgelerinde daha bol bulunurlar.

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesinde, allerjenik mantar spor
taramasi da 4 yildanberi yapilmaktadir. Buna ait 6n calisma,'® 11 1967
de rapor edilmistir.

Bu caligraammn  amact, Ankara’min  cesitli  semtlerinde  allerjenik
mantar sporlarinn tesbitini ve bu semtler arasinda mantar sporlarinin cins
ve miktar bakimmdan karsilastirmasini yapmaktir,

Materyel ve Metot

Bu ¢alisma, Ankara’nin yer ve sosyal bakimdan birbirinden farkl: olan
Sihhiye, Yeni Mahalle, Haskdy ve Akdere semtlerinde yapildi. Taze
olarak hazirlanmug steril pepton agar vasatlari (pepton: 1.25 gr. glikoz,
5.0 gr. agar, 1.875 gr. su, 124§ cc.) haftanin belirli iki giiniinde 10 dakika
siire ile bu semtlerde hava ile temasta birakddilar, Calisma 1 Ocak 1966
ile 31 Aralik 1966 tarihleri arasmda yapildi, Petri kutular: oda sicaklifimda
4-10 giin siireyle inkiibe edildiler. Meydana cikan koloniler ¢iplak goz
ile ve mikroskop altinda incelenerek teshis igin incelendiler. Sekil 1, bu
peiri kutularnda bir hafta iginde gelisen mantar kolonilerini gostermek-
tedir. Bir vil iginde 96 gilin siireyle 4 semtte 384 petri kutusu incelendi.

Mantar sporlarmm tanmnmast polenlerinkine kiyasla daha kolaydir.
Sporlar vasat iginde {iretilip kolonileri incelendigi i¢in kolonilerin bilytiklii-
g1, sekil, renk ve biiyiime hizlar1 teshisde yardimci olur. Ayrica mikros-
kop muayenesinde mantarlarm miselyum ve sporlarmin biiyiikliikleri ve
sekilleri de karakteristiktir (Sekil 2).

e L s i LT PR | o Ao okl 1
Sekil 1. Pepton-agar kiltiir vasatinda gelisen mantar kolonileri.
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Penicrliium

Asperglﬂus

Fusartum

Helminthosporium

Sekil 2, Ankara atmosferinde yaygin bazi mantar kolonilerinin mikroskop altindaki

sekilleri.
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Tablo I, Ankara atmosferinde rastladifimiz cesitli atmosferik
mantar sporlarinimn biiyitkliiklerinin, Amerika Iowa eyaletinde Gilmen’in'?
rakamlariyle karsilastirmasim géstermektedir.

TABLO 1

CESITL! MANTAR SPORLARININ BUYUKLUKLERI VE DIGER
MEMLEKETLERDEKILERLE KARSILASTIRILMALARI

Klinigimiz o6lgiileri Gilman, Soil, Fungi, Ame~
MANTAR (mikron olarak) rika (mikron olarak)
Penicillium 3.5-3.75 2.5-4.0
Monilia 7.5-8.0 3.0-10.0
Pullularia 9.0-11.5 10.0
Rhizopus : 10.0-I1.5 7.0-12.0
Aspergillus 3.0-3.5 2.5-4.5
Alternaria en: I11.5 boy: 37.0 en: 9.0-14.0 boy: 12.0-90.0
Helminthosporium en: 7.0 boy: 14.0 en: §.0-14.0 boy: 40.0-90.0

Sonug ve Tartisma

Mantar sporlarmm 4 semtte dagihis miktarlars Tablo IT de gosteril-
mistir. Buna gore, teshis edilen 4,340 mantar sporunun en gogu (I,190;
9/ 27.5) Haskoy’de bulunmustur. Bunu Sihhiye, Yenimahalle ve Akdere
izlemektedir. 4 semtte tesbit edilen mantar sporlarimm aylik degismeleri
Sekil 3 de gosterilmistir.

TABLO II

ANKARA’'DA 4 MERKEZDEN TOPLANAN MANTAR SPORLARININ
YILLIK MIKTARLARI

Mantarlar Yenimahalle Sihhiye — Akdere Haskoy Toplam
Penicilium 222 2458 286 387 1140
Rhizopus-mucor 210 230 190 240 870
Hormodendrum 240 64 171 118 593
Monilia 147 145 160 163 555
Aspergillus 45 128 109 154 436
Alternaria 93 193 37 67 390
Pullularia 104 60 28 33 225
Helminthosporium 34 58 11 28 131

Toplam 1095 1123 932 1190 - 4340
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Sekil 3. Ankara’da 4 semtte tesbit edilen mantar sporlarinin aylik miktarlarinin

kargilagririimasi.

Ankara atmosferinde teshis edilen belli bagli 8 mantar cinsinin ay-
lara gore dagilis1 ise Tablo III de gosterilmistic. Bu tabloda goriildiigii
iizere bu 4 merkezde bir yil siireyle toplanan mantar sporlarmin Ankara
havasinda engok tesbit edilen mantar: penicillium bulunmustur. Bunu
sira ile rhizopus-mucor, hormodendrum, monilia, aspergillus, alternaria,
pullularia ve helminthosporium izlemektedir. Morrow™un'? {iniversal
yaygin mantar sporlari olarak isimlendirdigi alternaria, hormodendrum,
pullularia ve helminthosporium mantar sporlar1 Ankara atmosferinde de
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mevcuttur., Ankara atmosferinde yillik mantar sporlarmn %, 26.3 ii pe-
nicillium olarak bulunmugtur. Penicillium, rhizopus-mucor ve hormo-
dendrum ise tesbit edilen mantarlarm 9, 60 1 teskil etmektedir. Yine
bu tablodan anlagilacagi gibi, her semtte penicillium héikim olmasina rag-
men, Yenimahalle’de hormondendrum basta gelmektedir, Penicillium
sporlart Nisan ve Aralik aylarinda en yitksek miktarda olmak tizere biitiin
yil havada tesbit edildiler. Penicillium aylik konsantrasyonu ve 4 semtte

karsilastirilmalar: Sekil 4 de gésterilmi:tir Yillik toplam olarak bulunan

1,040 penicillium sporunun 387 si (% 34) Haskdy'de elde edilmistir.
Bunu sira ile Akdere, Sihhiye ve Yenimahalle izlemektedir. Erken ilkbahar
ve geg sonbaharda belirli olarak iki defa artiy yapmaktair.

Rhizopus ve mucor birbirine yakm algims: mantarlardandir. Cabuk
biiyiirler ve birkag giin iginde pepton-agar vasatmi beyaz lifli miselium
ile doldururlar, Miseliumlar capca genis olup enine zarlari yoktur. Sporlar
iplak gozle goriilebilir. Ankara atmosferinde Ekim, Aralik ve Temmuzda
en yiiksek konsantrasyona erigit. Semiler arasinda engok Haskdy’de tesbit
edilmigtir. Sonra Sihhiye, Yenimahalle ve Akdere gelmektedir. Yaillik
total atmosferik sporlart listesinde 2 nci sirayt iggal etmekte olup spor-
lar1 10-11.5 mikron biiyiikliigiindedir, Hormodendrum Hazirandan Ey-
lile kadar en yiiksek sayida bulunmustur. Yagmurlu giinlerde sporlari
azalmaktadir, Bu sporlarin optimum sicakligs 21-26°C dir. Domates ve
meyvalarin  yetistirildigi yerlerde gok daha fazla olmaktadwr. Organik
her tiirlii madde iistiinde biiyiidiigii icin manavi bol semtlerde ve pazar
yerlerinde yazin ¢ok miktarda artar. Hormodendrum, Ankara atmosfe-
rinde listede ortalama 3 iincii sirayr almakla beraber, Yenimahalle’de
1 inci, diger semtlerde 4-5 inci sirada bulunmustur. Hormodendrumun
bircok Avrupa memleketlerinde! 4 en yiiksek siray1 tutmast iklim farkmn-
dan bagka, bu mantar sporlarinm daha cok ogleden sonra havaya yayil-
masi, buna karsilik bizim caligmamizin sabahleyin yapimis olmastyle
aciklanabilir. Hormodendrum daha ¢ok Haziran ve Temmuzda yaygin
olarak Ankara atmosferinde bulunmaktadir. Bir yilda tesbit edilen spor-
Jarimin 9%, 52 si bu iki ay zarfinda bulunmustur.

Monilia, birbiriyle yakmn akrabalift olmayan birkag tiirii ihtiva et~
mektedir. Monilia stophila bu cins igin tipik bir tiirdiir. Ankara atmos-
ferinde yillik miktar olarak 4 iincii sirayi tutmaktadic, Engok Eyliil ayinda
olmak iizere biitiin sonbahar aylarinda yaygindir. Kigin azaldikian sonra,
ilkbaharda tekrar havada konsantrasyonu artmaktadir. Semtlerden en
cok Haskoy’de, en az da Akdere’de tesbit edilmigtir (Sekil 5).

Alternaria, rutubetli yerlerde bulunan organik maddeler iizerinde
cok yetisir. Sporlart Ankara’da, Temmuz ve AgZustos’da yiiksek sayida
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Sekil 4. Penicillium mantar sporunun semtlere gore dagihm ve 4 merkezde aylik

miktarlannin kargilagtirilmasi.
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Sekil 5. Monilia mantar sporunun semtlerc gore dagilumi ve 4 merkezde aylik
miktarlarn kargilagnriimast,
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gortilmektedir. Spor sayist kuru havalarda daha yiikselmektedir. 24-29°C
arasmda en bol olarak havada bulunur. Sporlarm eni 11.5, boyu 35 mikron
olmak iizere biyiik sporlardandir, Morfolojisi ripik olup, teshis giicligi
gostermezler. Ankara atmosferinde engok Temmuz ve Agustosda tesbit
edilmektediv. Sporlar1 dayanikli ve Fiv yerden diger bir yere riizgirla
tagmmas1 her mevsimde miimkiin olabildiginden biitiin yil tesbit edil-
mektediv. Bir yilda 4 merkezde teshis cdilen 300 alternaria kolonisinin
190 (%, 49.5)1 Sihhiye’de tesbit edilmistic. Bunu Yenimahalle, Haskoy
ve Akdere izlemektedir,

- Pullularia, engok gaywr ve elma yapraklari izerinde biiyiir. Havada
kiimeler tegkil eder. Sporlar: tek hiicreli, oval, biiyiik miselivimlardan ba-
liinerek meydana gelir. Ankara atmosferinde en gok Mart ayinda olmak
tizere, biitiin yil tesbit cdilmistir. Semtlere gire karsilastirmada en gok
Yenimahalle’de tesbit edilmistir.

Aspergillus, penicillium gibi en yiiksek konsantrasyonu Sonbaharda
bulur. Meteorolojik degerlerle karsilastirilirsa (Sekil 6), bu mevsimin
ortalama 11 miktart olan 10-15°C nin bu mantarlar igin optimum 1s1 ol-
dugu goriillmektedir.

Bu mantarlarm sporart 3-3.5 mikron (en kiigiik) biiyiikliigiinde ol-
dugundan bavada kallart ve vere diisme siireleri daba uzundur., Kuru
havalarda sporlar gok yaygmdir. Ankara atmosferinde aspergillus en cok
Haskty’de tesbit edilmistir. Bunu Sikhiye, Akdere ve Yenimaballe iz-
lemeltedir,

Ankara atmosferi Ocak, Subat, Mart aylarmda penicillium ve asper-
gillius jle kirlenmeye baglarken, buna Nisanda alternaria, Mayisda hor-

917 4
B BD.
ei5 4 70
J 60
9134 501
1 404
9114 301
201
9094 10

Basing
Nisbt ncm

Sekil 6. Meteoroloji kayitlarma gore Ankara’nin 1966 yili aylik 1s1, nisbi nem ve
basing ortalamalari,
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modendrum eklenir. Bu iki mantarm kesif kililigi yaz doneminde devam
ederek, Sonbaharda monilia, aspergillus ve penicilliumun tekrar konsant-
rasyonu artirmasiyle biitiin yil atmosferin allerjenik kirliligi meydana gel-
mektedir (Sekil 7). '

Meteorolojik hava sartlarmm mantarlar tizerine etkisi vardir. Mantar-
Jar belli 1stda, havaya sporlarmi en fazla olarek yayarlar. Fazla 1s1 ve ultra-
viole 1ginlart mantar sporlarini tahrip ederek oldirirler. Bununla beraber
bu faktérlerin mantar allerjisi olan kimselere faydasi yoktur. Giinkd bu
mantarlarin canli veya 6lii sporlart aym giddette allerjik reaksiyonlara
sebep olabilirler. Bazi sporlarin havada, rutubetli ve yagmurlu giinlerde
sayilar1 azalir. Alternaria, hormodendrium ve helminthosporium bunlarin
arasmdadir. Bircok mantar sporlart havanin 1s1 ve nisbi nemine baglt ola-
rak mevsimden mevsime degisirken, bazilar: da gece giindiiz arasinda
degigmektedir, Hormodendrum sporlart daha cok giindiizleri ve ogleden
sonra, sporonolomyceslerin sporlart ise gece daha yiiksck konsantrasyon-
da havada bulunur. Fusarium (30 mikron) curvularia (11-30 mikron),
alternaria (17-37 mikron) gibi biiyik mantar sporlari havada diger kiigiik
sporlara nazaran daha gabuk ¢okerler. Bu dilgme stoke kanunu ile hesap-
lanabilir. 25 mikron yatigapmdaki mantar sporlari saniyede 1.9 cm diisiis
yaparken, § mikron yarigapli mantar sporu icin bu saniyede 0.07 cm. dir.

Spor biiyiikliiklerine gore pullularia (9-11 mikron), rhizopus (10-I1
mikron), monilia (7-8 mikron), helminthosporium (7-14 mikron) orta
biiyiiklitkte sporlar olarak guruplandiriabilir. Aspergillus (3-3.5 mikron)
ve penicillium (3.5-3.7 mikron) en kiigiik sporlardandir.

O';:Lft

Hacettepe Universitesi T1p Fakiiltesinde 1966 yilinda, Ankara’nin
cesitli yer ve sosyal durum gosteren 4 semt atmosferinde allerjenik mantar
sporlart ¢aligmasi  yapildi

Mantar sporlart polenlerin aksine olarak biitiin yil Ankara atmosferini
etkilemekte, karli, yagmurlu ve her gegit hava gartlarinda tesbit edilmek-
tedir,

Mantar sporlari konsantrasyon bakimindan semtten semte degismekle
beraber, genel olarak birbirlerine benzer oldugu tesbit edildi, Sporlar1 ile

Yazar, bu calismada teknik yardimi dokunan teknisyen Ahmet Tztan’a ve
Hiiseyin Giiney’e, daktilo islerini yapan Giinsel Unay’a tegeklciirlerini bildirir,
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en ¢ok Ankara atmosferini etkileyen mantarlar her 4 mérkezde de monilia
olup bunu rhizopus, hormodendrum, aspergillus, alternaria, pullalaria
ve helminthosporium izlemektedir.

Bu mantarlardan aspergillus ve penicillium ks ve erken ilkbaharda,

alternatia ve hormondendrum yazm, monilia da Sonbaharda Ankara at-
mosferinin allerjenik kirliligini teskil etmektedir.

9.

1C.

I1.

2.
13,

14,
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Kadinda Frijiditenin
Sebepleri ve Tanisi -

Dr. Ali Ayhan** / Dr. Kemal Ustay***

rijidite, esler arasinda anlasmazliklara, cofu zaman infertiliteye ve

bunun sonucunda ayrilmalara kadar sebep olan; ailede oldugu kadar
toplumda da etkisini gdsteren, daha ¢ok modern hayatn kadm fizerindeki
psiko-fizyolojik etkisinden dofan bir durumdur,

Kelime anlami sogukluk, hiposcksiialite, cinsel uyusukluk olan fri-
jidite yazarlarca cesitli sekillerde tarif edilmistir: Trijiditeyi “Psisik bir
catisma veya gekingenlik esasina dayanan cinsel bir uyusukluktur.” diye
tarif edenler oldugu gibi, “Friiidite kadinin psiko-seksiiel gelismesindeki
bir bozukluk, koitusa veya etkili bir stimulasyona cinsel bakimdan cevap
verme yetersizligi veya bu stimulasyonun biling: alti tarafindan reddi-
dir.” diyenler de meventtur. Frijiditeyi crkek cinsine kargt ilgisizlik ile
karigtirmamak gerekir. Kadinlar da erkekler kadar cinsel arzular olan ya-
ratiklardir.! -

Bazi kadmnlarin cinsel arzulari, digerlerine nazaran fazladir. Bu duru-
mun irsiyetle ilgisi yoktur; daha ¢ok ortamla ilgilidir. insanlarin sosyal
hayatt ve seviyeleri yiikseldikce, heyecan ve arzularr daha karisik bir hal
alir. Tlkel istekleri ve bunlarin en énemlisi olan seks de toplum baskilari-
na uyarak sapmalar gosterir. Bu sebeple ilkel toplumlarda, frijiditeye
rastlanmaz. Frijiditede cinsel birlesme durmamistir, fakat ciftlerin bir
veya her ikisi bedeni ve ruhi zirveye erisemezler. Kadin frijiditesinde,
kadinin kendisi kadar kocasmm da rolii oldugu unutulmamalidir.

Bu konuda ubbi bir istatistik vermek giigtiir, ciinkii ilkel toplumlarda
kadinlarin ¢ogu normal cinsel zevki ve gsehveti ayip ve anormal bir his

*  Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklar ve Dogumu
Boliimii  seminer ¢aligmalarindan.
##  Kadmm Hastaliklar1 ve Dogum Bélimi Asistani
#=%  Kadin Hastaliklart ve Dofum B6liimii Docenti



HACETTEPE TIP/CERRAHI BULTENI 99

sayarlar ve ancak cocuk dogurmak ve erkeklerinin cinsel arzularmni karsi-
lamak amaciyla koitus yaparlardy.

Frijit kadmlarm bir ¢ogu bunun farkina varmazlar; bu sebepten
gitvenilir istatistiki bilgiler derlemek giigtiir. Ancak bazi memleketlerde
psikolog, scksolog ve jinewologlarm fri‘idite konusundaki istatistikleri ol-
dukea yiiksek oranlar gdstermektedir.

H. Ellis’e gore kadinlarda frijidite %, 25 oramindadur.

Psikanalist Steckel? frijiditenin %/, 50 oldugu nu “Frijit Kadm”
adli kitabinda belirimektedir.

W. S. Kroger ve C. S. Preed ile Robert P. Knight've Bergler'e
gore frijidite orant 9, 70-80 arasinda defigmektedir. Muayenehaneya
pelen hastalar arasinda yapilan istatisti%ler soyledir.: Wallis ve English’e
gore 9, 50, Joan Melleson’a gdre 9/, 30-40, Marie Robinson’a gbre %, 40
m iizerindedir. Terman Burgess-Vallin’in 2,500 evli kadm iizerinde yap-
tiklart anketin sonucu daha degiciktic: %, 60 non-frijit, %, 25 zaman za-
man friiit, %, 10-15 de stirekh friiit.

Chesser’in Ineiltere’de 3,705 evli kadinla yapugi anketin sonucu da
yukardaki oranlari destekler gibi goriilmektedir.

Dr. Kinsey® 2,500 kadmla yaptigi goriismeler sonucunda, evlilikle-
rinin birinci yili sonunda kadmlarm %, 2§ inin, beginci yii sonunda 17
sinin, onuncu yilt sonunda Y, 13 iiniin, 15-20 yildan sonra ise %, 10 unun
frijit oldufunu gostermistir. Bizim memlcketimizde boyle bir istatistik
yoktur, Zira friiidite biraz da bir memleketin kadmnlarinm seksiiel ve sos-
yal davraniglarma ve cevresel faktorlere baglidir.

Bu istatistiklerden de anlasilacagi {izere sosyal seviye bakimindan
yitksek cevrelerde ve Amerika gibi medeniyetin biiyiik hizla gelistigi mer-
kezlerd= frijidite daha fazladuw.

Frijiditenin Cesitleri:

Frifidite cegit ve derece bakumindan oldukea karigik bir konudur.
Steckel’e ve etiyolojiye gore bu konuyu iki kisma ayirip tanimlarsak biraz
basitlegticimis oluruz,

A, Steckelin derecesine gire frijidite gegitler::
1. Tam sogukluk: Ne koitus sirasmda, ne de pre ve post koital dayra-

nislardas  zevk almak.

2. Relatif sogukluk: Belirli rubi sartlar altinda, ¢ok seyrek olarak
haz duymak.
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3. Cinsel ve emosyonel dengesizlik hallerinde gorilen frijidite
(nymphomania),

4. Intermedier tip frijidite.

B. Eruvolojive Gore Frijiditentn Svuflandirimas:;

1. Balay: frijiditesi: Umumiyetle ilk 15 giinde goriiliir. Deflorasyon
koitusu swasinda, hymenden kalkan agri impluslarmin etkisi yiiziinden
ve cinsel egitim yetersizlifinden meydana gelir.

2. Pelvik organlarin organik lezyonlar1 sonucu olan frijidite.

3. Erkegin cinsel bakimdan tatminkér olmadigi hallerde meydana
gelen frijidite (Burada kadinda pseudo-frijidite mevcuttur. Baska bir er-
kekle koitusta orgazm olmaktadir.).

4. Gebelik korkusundan dogan frijidite de sik rastlanan tiplerdendir.

5. Psigik bir travmanin husule getirdigi durumlarin sebep oldugu
frijidite (Gegmigte arzu edilmeyen bir gekilde karsilasilan hunharca davra-
niglar sonucu, korkunun hikim oldugu psisik travmalar.).

6. Cekingenlik, utangaghk sebebi ile olan frijidite ki buna pseudo
frijidite de denir.

7. Sugluluk sebebi ile olan frijidite: Gegmiste cinsel bir su¢luluk veya
kadinin halen bagka bir erkekle bedenen veya hayalen ilgilenmesi nede-
denivle bagli durumlar,

8. Narsisizm (Kendi kendine asik olma): Kendini begenen ve koca-
stmn kendine uygun olmadifiu diisiinen kadinda frijidite,

9. Kadinin erkekleri inkir etmesinden dogan frijidite (erkek tipi).

10, Mevcut durumlarin yarattign frijidite (Meseld kiigiik bir evde
vasama, aileyle dar yerde oturma, gorulme, duyulma korkusunun sonu-
cu olan frijidite.).

Frijiditerin  Etiyolojisi:

Prepupertede ve seniliumda frijiditeyi normal karsilamakla beraber,
cinsel hayatta bir neden aramaliyrz. Frijiditenin etiyolojisini dérde ayira-
rak inceleyecegiz:

A. Organik nedenler,

B. Genel nedenler,

C. Psisik nedenler,

D. Kadinda frijidite yapan, erkege ait nedenler.
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Organik ve genel nedenler 9, 10 unu teskil eder. 9%, 9o ise psisik ne-
denlerdir.

A. Organik nedenler anatomik ve fonkeiyonel olarak ikiye ayrilir.

Anatomilk mnedenler: Kongenital ve akkiz olarak iki grupta
toplanir.

n

gui 4@

Konjenital Nedenler:

. Genital agenesia,

Genital disgenesia,
Genital infantilismus,

Genital malformationlar,

. Akkiz Nedenler:

Pubo-coxigiuss adale insiifizansi,

. Infeksiyoz orijinli olanlar.

Fonksivonel Olanlar:

=L Rk

Utero-ovarien disfonksiyon,

Ovarien yetmezlik,

Hypofizer yetmezlik,

Endokrin guddeler arasindaki dengesizlik,
Vaginismus,

. Disparunia.

Fyijiditenin  Genel Sebepleri:

—

6.

SR

. Gebelik,

Laktasyon,

Karaciger yetmezligi,

Diabet,

Uriner infeksiyon,

Bazi1 keyif verici maddelerin kullanilmas: (morfin, cocain, ether,

nikotin, alkol, devamli kullanilan miisekkin ilé¢lar gibi),

7s
8.

Fiziki ve ruhi yorgunluklar,

Gida karanslari.
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C. Frijiditenin Psisik Nedenleri:

P

sisik sebepler yukarida sdyledigimiz gibi %, 9o nimu teskil ederler.

Bunlar: agagidaki sekilde Ozetleyebiliriz.

1

. Erkekten korkma,

. Karakter zayiflign (Baskasmna tabi olarak yasamaya aliymis sahislar),
. Cinsel bilgisizlik ve iffetlilik (Kendini sevme),

. Koitusu kotii olarak teldkki etme,

. Ruhi travma,

. Gegmigteki seksiie]l hatralarin etkisi, -

. Seksiiel organlarin eksihibisyonu (Erkek ve kadmda),

. Gebelik korkusu (Gen¢ kiza dofum anlatilmasi),

. Erkegin kiza kot tanitilmasi ve telkin edilmesi,

. Cinsel su¢ (Kanuna aykirr cinsel iliskiler sogukluk sebebi olabilir.),

Klitoral sekstialite,
. Latent homoseksiialite,
. Aktif homoseksiialite,

Fellatio fantasy (Erkegin external genitallerini kadimin eline ver-

mesidir.),

i
j.

Sado-Masochistik reaksiyon,
Mastubasyon,

D. Kadinda Frijiditeye Sebep Olan Erkege Ait Faktirler

Erkege ait bazt bozukluklar kadinda frijiditeye sebep olmakeadir.
Bu husus gézoniinde tutularak frijiditede erkepin cinsel kudretini, karak-
teristik mizacin1 da incelemek gerekir. Bunlar arasinda:

a. Ejakulasyon praecox, ereksiyon olmamasi, semi-ereksiyon, koi-
tus interuptus, konjenital genital malformasyonlar,

b.
c. Erkegin kadin erotik bolgelerini bilmemesi,
d.

=0

Erkegin cinsel efitiminin olmamasy, ilk gecede kaba daviranmasi,

Erkegin aceleci ve bencil davranmast,
Erkegin gercek erkeklik maharetinden mahrum olmasy,
Koitusu bir vazife haline getirmesi,

Sik koitus yapma ve bencil hareketler gibi faktorler sayilabilir.
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Tani

1. Tyi bir anemnez (Kar: kocadan ayn ayn olarak),

I3

Fizik muayene,
Pelvik muayenc,
Psikiyatrik konsultasyon,

o

Psikanaliz (Rilyalarin yorumu).

Frijiditeden Kortmma wve Tedavi

Ototerapi, tibbi ve psikolojik tedavi olmak {izere ikiye ayriimakla
beraber biz burada asagidaki sirayr takip ederck konuyu anlatmaya calisa-
caglz.

Onleme ve Tedavide Aile we Tophwmun Rolii

Aile yeni bastan, cinsel egitim ve dfretim yoniinden aydmlatilmalidir.
Bu suretle geng kizlara korku, sucluluk hissi, pseudo gekingenlik ve er-
kekten korku hissi agilanmamalidir. Erginlik ¢apinda geng kizlarnn cinsel
terbiyesinin  sorumlulugu anneye aittir. Bunun igin de annenin  cinsel
konularda iyi bir sekilde yetistirilmesi gerekir.

Halen bazs toplum ve aileler eski korku, utangaclik, gelenck ve go-
reneklere bagh durumdadir. Pastér E. Howrie style demistir: “Cinsel
batil inanclar o kadar ¢ok bedbahtlik meydana getirmiglerdir ki uzun olan
insan hayatnda bedbahtlifn gergek sebebini tegkil ederler”. Bu bakimdan,
cinsel bilgisiziiklere seyirei kalmamaidir.

Cinsel terbiye arttikga frijidite ve bogyanma orami diiser. Maalesef
toplum bosanmalarin %, 7§ inin cinsel inkoordinasyondan ileri gelditini
bilmemektedir. Yine kadm hastaliklarmin  dnemli sebeplerinden biri de
cinsel uyugmazhlkir.

Bununla beraber kadinlarumnizin bu bati inang ve inhibisyonlardan
kendilerini kuriarma yolunda olmalar sevindiricidir. Bu sekilde cinsel
bakimdan tatmin olarak hayatdan zevk alabilmektedirler. Burada bir
Fransiz psikiyatrisi La Forge'un stziind hatirlatmak yerinde olur: “Surasi
" bir gercektir ki kadmlar ancak son bir kag senedir ciasel bakimdan tat-
min olma hakkmda seksiicl bit serbestlige erisebilmislerdir. Bu sebeple
kadinlar derin emosyonel gelismeyi kisa zamanda gegirip, frijit ve cekin-
gen orta stnif kadin halinden ¢ikip, gelecek asrm baginda hiir bir insan
olarak ortaya cikacaklardir.,” Bilindigi gibi bir kag yil 6ncesine kadar seksiiel
lireratiic stki biv sansiirden gegiyordu. Artik bu sansiir gevsemistic.
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Psikanalistin, cinsel problemler fizerindeki rolii gittikge artmaktadir,
Objektif tedavi ile hem memleketin hayatmda hem de sahsin yasamasinda
oldukea fazla degisiklikler meydana gelmekiedir,

Ayrica ailelerin de bazi sorumluluklars Gizerine almasi ve ¢ocuklarnin
cinsel terbiyesiyle ilgilenmeleri gerekir. Surasi bir gergektir ki bilgi bir kuv-
vettir ve cinsel bilgisizlik cocuklar1 zihni ve fiziki yénden yaraliyabilir,

Geng kizlar scksiiel yonden olumlu diigiinmesini Sgrenmelidirler.
Buna karsilik geng erkekler de normal tatmin yolunu bilmelidirler. Bu gesit
bir egitimle ayrilmalar, frijidite ve provoke abortuslar azalir,

Evlilige Hozirhk

A. Cinsel Egitim: Evlilife hazirlanmada cinsel egitim sarttir. Bu
konuda bir ¢ok Kkitaplar yazilmsur., Fakat bu yeterli degildir. Bu konu
ile ilgili egitim, okul siralarinda baglatiimali, seksiiel-hijiyen iyi bir sekilde
agiklanmalidir. Bir gok yiiksek okul ve iiniversitelerde seksiiel-hijyen ders-
leri konulmas: yerindedir. Bagaril bir evlilikte cinsiyetin ve cinsel hayatin
iyice anlagtlmas: sarttir. Bu konuda eZitime ne gok erken baslamali,
ne de geg kalmalidir,

Evlilife hazirlanan her kadm cinsel hayat bakimindan ayrintilt bilgilere
sahip olmalidir. Her kadinda, az da olsa eksik efitime baglt bir frijidite
meveuttur. Bunu marazi bir hale getirmemelidir,

Dr. Peter Marchal soyle demektedir: “Nasil ki sihhatli bir insan
yemek ihtiyacini duyarsa, ayni ihtiyact cinsel bakimdan da yaratabilmelidir.
Sihhatli normal bir insan bunu inkr edemez. Damarlardaki pulsasiyon,
cikardifimiz ses, gozlerimizin parlakligi bu konuda en emin sthhat isare-
tidir.”” Bu konuda utanma, ¢ekinme olmamalidir; buna ragmen en medeni
memleketlerde  bile maalesef cinsel egitimdeki yetersizlik °/, 50 nin
lizerindedir, Burada rol oynayan en belirli faktor cinsel davranslardir.

Yeterli cinsiyet egitimi olmayan bir evlilik bagarisiz sayilir. Basarisez
evlilikler ciftlerde, fiziki ve zihn? bozukluklarin dofmasina sebep olur.
Atlanta Universitesinde Dr. Comdar ve Robert W. Burns soyle derler:
“Kendisini cinsel konularda yetersiz bulan, bu konularda kétii diisiinceler
hissedenlerde devamli evlilik diigiintilemez”.

B. Tibbi Muayene: Anemnez, fizik, pelvik muayenelerle yukardaki
organik sebepler hemen hemen tesbit edilmis olur. Sihhatli bir gelin
her zaman mutlu bir gelindir,

C. Cerrahi Defierasyon: Ilk 15 giin icinde disparuniya semptom-
larmin gritlmesi ciftler arasmda tatsiz tartisma ve gerginkiklere sebep
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olabilir. Bu bakimdan bazen evlilik oncesinde cerrabi deflorasyon yapi-
labilir. Ayrica duhule miisait olmayan anulus fibrosis, hymen septa,
hymen imperforatus (kiiglik vas evlilikleri) da iki tarafin arzusu ile
cerrahi deflorasyon yapilabilir, :

Ideal Miinasebetlor

A. Dogru Goriigler: Kadinm, kocas: ile arzu ve scks problemleri
ve seksiiel teknik bakimdan, rahatga konusabilmesini temin etmelidir.

Cinsiyetin kadimun fiziksel ve ruhsal hayatindaki rolil unutulmama-
idir, Cinsel problemlerin diizeltitmesinde en mantiki ve pratik yol,
cinsel sapmalarin onlenmesidir. Erkegin bilmesi gereken husus koitusu
bencil olarak degil esini de tatmin ederek yapmasidir. Aksi halde kadimt
bekleyen sonug frijiditedir. Eger kadin cinsel arzularmni tatmin edecegine,
koitusu kocasmna karsi bir gorev olarak dilgiiniirse kendi frijiditesinden
kendi sorumlu olmalidir. Esler koitus yapmayl, yagamam bivinci faktorii
olan sihhatle ilgili ikinci faktbr olarak kabul etmelidirler.

B. Pre-koital Davramslar: Bu davranislar ok dnemlidir. Her ka-
dmda hassasiyeti sahsa gore degisen erotik bolgelerinin (deltoid ve scapula
bolgesi, mamma, areola ve papilla mamma, fabium minora clitoris ve diger
genital organlar) elle veya dudaklarla stimulasyonu, normal kadnlarda
asiel zevke sebep olur. Mamma stimulasyonu ile uyarilan cinsel hisler
gnemli ofmakla beraber, lokal olarak elle veya dudakla clitoris stilmulas-
yonun verdigi cinsel hisler daha fazladir. Bu husus ¢ok tnemlidir. ¥Yukarda
saycdigimiz erotik bolgelerin elle, dudakia stimulasyonu kadng koitusa
hazirlar.

Frkek genital organlarini da kadinm. eli, dudaklars hatta goeil ile sti-
mulasyonu koitusa hazirlagict bir faktordie, Baza cinsel arzularm anormal
sekilde tatmin yollar cifiler arasmda gizli kaldikea, normal kabul edilebilir.
Tread'un dedigi gibi eviilikte cinsel tatminde normal yolun disina
cikis mevcuttur. Bu belki de evliligi daha arzu edilir hale sokar. Bu duru-
mun ciftin tahsili ile bir ilgisi yoktur. Eger bu durum evliligi daha arzu
edilebilir bir hale sokacak olursa anormal kabul edilmemelidir.

Bu konuda é6pemli bir husus da kadumun seksiel arzularini, kocasina
soylemeyip hissettirmesi gerekrigidir,

C. Keitus Esnasinda Davranislar: Koitus esnasinda kadm veya
crkegin esini elle, dudakla hatta digleri ile stimiile ederek tahrik etmesi,
cinsel stimulasyonu arttrir, Koitus esnasinda erkegin umumiyetle akiif
rolii oynamasma ragmen kadimn da: af’a- sira bu rolii iizerine almast bir
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defisiklik yaratir, Koitus swasinda bile kadinm tatliiini zarifligini, se-
vimliligini muhafaza etmesi erkefin cinsel arzusunu kamgcilar. Kadin
cinsel arzularini saklamamali, koitus esnasmda kocasma takilmaktan gekin-
memeli ve onu tahrik etmelidir. Tatmin oldugunu kocasina hissettirme-
lidir. Kocast da biitiin bunlar igin gerekli fedakirlygs yapmahdir, Koitustan
sonra da memnuniyetini soyleyebitmelidiv. Kadin her zaman kocasma
agtk gibi davranmali ve her koitusta kocasipin karsisina yeni bir kadin
olarak cikmalidir.

D. Koitus Teknigi: Penis vajenc ancak prekoital stimulasyonu
takiben, vajinal sekresyon meydana geldigi zaman hafifce dubul ettiril-
melidir. Once hareketler yavas olmalidir, hisler hararetlendikge hareketler
artirilmalidir. Erkek koitus esnasmda kaba davranmamalt, aceleci ve bencil
olmamalt, esi tizerine biittin afirhigini vermemelidir. Koitus esnasinda

-gozler kapalt olarak dudakla stimulasyon yapilirsa, cinsel arzu daha da
artar. Erkek kadmin orgazmuns hissedinceye kadar ejakulasyonu geciktir-
melidir. Hareketleri azaltma, derin nefes alma, baska seyler diisiinme
her ikisinin de hazir oldugu anda giftlerin finige kalkmasi, cinsel arzuyu
en yitksek noktasina getirir. Ciftler koitus esnasinda gayet samimi olmali,
son hareket zamanlarmni birbirlerine hissettirmelidirler.

Koitusun her zaman tatminkdr olmast igin gesitli pozisyonlarin tat-
biki lizimdir. Pozisyonlar sunlardir: 1. Erkek tisttedir, 2. Kadm iisttedir,
3. Oturarak yapilan koituslar, 4. Yan yatarak yapilan koituslar, 5. Arkadan
yapilan koituslar. Kadmn tatmin olmast icin en énemli mesele klitoral
stimilasyondur; onup igin kadin istte olmalidir.

E. Koitus Sikligr: Bu hususta Isldm bilgini Cefalettin Ebu Siiley-
man Davud soyle der: “Koitus ihtiyag duyuldugu an yapiimalidir”,
Koitus ortalama olarak haftada 2-3 defa yapidmalidir. Asir1 sik koituslar
frijiditeye sebep olur. Ayrica koitus muntazam aralarla yapilmaldir.
Zamanum ciftler ayarlamalidir. Kocasmm istedigi an kadin teslim olma-
malidir. Bu hal hem erkegi hem de kadimt biktrabilir. Eger erkek istedigi
an koitusta bulunabilir seklinde yanlis bir kanaate sahipse, kadin tatl yolla
bunun dofru olmadigini, ancak her iki taraf arzuladift zaman koitusun
zevkll olacagini izah etmelidir.

Kadmlar ekseriyetle ddetlerinden bir kag giin once veya sonra (Pre-
menstruel ve post-menstrue]l periodda) en yiiksek cinsel arzuya sahiptir.
Bir cok ciftler yatak odasmda ellerinde olmadan utangag davranirlar.
Bunlara “hayata bir defa geldikieri ve eger bunu zevkle geciremiyeceklerse
yasamanin kiymetsiz oldugu’™ anlatlmaldir, Kadm sunu bilmelidir ki
hayat icin en iyi emmniyet yatakta yapilan yatrimdir.
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F. Post-Koital Davranislar ;: Ejekiilasyondan sonra her seyi bitd
diye isi bmakip sirt {istii yatmak dogru degildir. Penis yavas olarak ¢ika-
rilmalidir. Kadinmn tath sdzlerle ve hassas yerleri stimiile edilerek mem-
nuniyst gostermesi saglanmalidir.

Sunu hi¢ tir zaman unutmamak lazimdir ¥i kadin sevildiini her
zaman bilmek ister’. '

Frijiditenin  Psikolojik  Tedavisi

Frijidite vakalarmm %, 9o 1 peisik faktorlere baghdw, Bu yiizden
friiidite tedavisinde en basta psikoterapi gelir. Frifidite tedavisine giri-
seceklerin sabirll ohmasi ve sebebi bulup gikarmasi gerekir. Frijidite bir
hastaltktir ve tedavi edilebilir. Bu da peikoterapist, kadmn hastaliklar: heki-
mi ve kadm ile esinin kuracagt olumlu bir istirligi sonunda olur. Kadm
frifideditesinden  kurtulabiliv; fiziki ve ruhl durumunu diizelterek  bir
sahsivet kazanabilir.
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Insan Derisinde
Pigmentasyon’

Dr. Sermin Peker* */Dr, Ilhan Kerse ***

Giris

[‘] eri {izerinde calismaya baslarken derinin pigmentasyonunu ve melano-
sit (melanocyte)’lerini goz oniine almanustik. Amacuniz, insan derisi-
nin farkl: yaslarda, farkl bolgelerindeki mast hiicrelerinin yeni bir boyama
metodu (Burton,! S$eftalioglu?) ile gosterecegi histokimyasal reaksiyon
ozelliklerini incelemekti (Paker-Kerse?).

Mast hiicreleri igin H. E. Toluidin Mavisi ile ABS (Astra Mavisi ve
Safranin O karisumi) boyama metotlar uygulandi.® ABS ile boyali pre-
paratlar incelenirken deride belirli ve yasa gére dejisen bir pigment dagili-
mi1 dikkati ¢ekti. Pigmentasyon Y, 10 formalin ve H. E. Toluidin Mavisi
ile boyalt preparatlarda hemen hig géziikmiiyordu, Once ABS boyama
metodunun, mast hiicreleri gibi pigment hiicre ve graniilalarmi da ta-
nimlayacagini g6z Oniine aldik. Kontrol olarak biitiin seri kesitler,
sadece deparafinize edilip boyasiz olarak incelendiler. Pigment hiicre-
leri ve graniilalar1 kesitlerde yine belirliydi. Bu kez tesbitin, pigmenti
belirli yaptig1 kanismna vardik. Burada takdim ctmemizin sebebi, uygun bir
tesbit ve boyama ile derinin renkli, fakat birbirinden orijin, fonksiyon ve
gortiniim bakimindan farkli iki hiicresini birden tanimliyabilmemizdir.
Literatiirde hi¢ bildirilmemis bu teknigin aciklanmasini ve bu vesile ile
deri pigmentasyonunun yasla ilgisini ve son yillardaki durumunu incele-
meyi uygun bulduk ve histolojik bulgulara elektron mikroskopik bir seri
¢alismaya katkida bulunmay: diisiindiik. Coklugu sebebiyle elektron mik-
rogramlar bu yazida yalmiz epidermise aittir.

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi caligmalarindan,
** Atatlirk Umversnem Tip Fakiiltesi Histoloji-Embriyoloji Ggretim Gérevlisi,
#* % Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji-Embriyoloji Béliimii Bagkani,
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Materyel ve Metot

1. Yeni dogmug 3 giinliikten 30 yasna kadar farkh cinsten insan
otopsi ve biopsilerinden elde edilen ayak tabeni, avug ici ve karin derisi
materyel olarak kullanildi. Oliimden sonra 24 saati gegmemis otopsiler
tercih edildi (Tablo 1). Ayni bolgelerden alnan kesitler 1g1k mikroskobu
calismalart icin 9 kisum absolii alkol ve 1 kisim formaldebid Kkarigiminda
tesbit ve takip edildiler (Burton, Seftalioglu, Paker-Kerse). Elde edilen
parafin kesitlerinin bazilar1 H. E., ABS ve Toluidin Mavisi boyalar: ile
boyanarak mast hiicreleri bakimindan incelendiler (Paker-Kerse). Diger
taraftan deparafinize edilip kapatilarak boyasiz pignicntasyon yoniinden
incelendiler ve kargilastirildilar.

TABLO 1
Yag Cins Ayak Avug Karin Oliim Sebebi
Tabam  Ici Derisi
Qesophagus atrezisi
3 giin digi ] 1 1 Dehidratasyon
Aspirasyon pnomonisi
4 gun erkek + - Bronkopnomoni
44 gun erkek - - - Bronkopntmoni
4 ayhk disi + - - Bronkopnimoni
1.5 yag digi | 4- = Piirtilan Menenjit
4 yas erkek - . ! Pnémoni
14 yag erkek -+ - - Tallot tetralojisi
16 yas digi + -+ L Fallot tetralojisi
19 yas disi | | | Oliim sebebi belli
degil
21 ya$g erkek ! |- Fallot tetralojisi
30 yas digi + Biopsi

2. 30 yagindaki bir kadnin, Karm ameliyat insizyon yerinden alman
karmn derisi, elektron mikroskop igin hazirland: ve incelendi (Kerse?).

Budoular

Deparafinize edilip boyasiz veya ABS boyama metotlart ile boyanmiy
deri kesitlerinin incelenmesinde, derinin higbir bélgesinde 4 iincil aya kadar
pigmentasyon tesbit edilemedi. Ancak 4 aydan sonra ve Ozellikle karmn
derisi epidermisinin basal hiicrelerinde ince, siyah-kahve rengi melanin
pigmenti tesbit edilebildi (Sekil 1-2). Str. papillarede seyrek ve az gra-
niillii olarak melanositlere rastlanildi,
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1.5 yasindaki bir kiz gocugunda epidermisin dzellikle dermise uzanan
papillalarinda  pigmentasyon belirliydi ve Str. spinosumun birkac sira
hﬁ_crelerinde yaylmakta idi (Sekil 3). Str. papillarede daha sik graniilli
ve biiyiik melanositler meveuttu (Sekil 4).

4 yasindaki bir erkek gocugun karm derisinde, hem epidermisde pig-
mentasyon artmisti (Sekil §-6) hem de Str. papillare ve Str. retikiilare
arasindaki gegit bolgesinde bol melanositler meveuttu (Sekil 5). 14 ve
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Sekil 3

ve daha ileri yaslarda hem epidermis hilcreleri ig¢inde, hem papillare-
retikitlare hududunda ve hem de Str. papillare de bof pigment biicrelerine
rastlandy (Sekil 7, § ve 9).

Pigment graniilalars ber yasta epidermisin, dermis igine olan papillar
uzanularindaki hitcrelerde daima cogunickia idi. Yasm ilerlemesiyle pig-
mentasyon artmakta idi (Sekil 1, 6, 7, 9). Biiylitmesi fazla olan mikros-
kopik incelemelerde, epidermiste Str. basalis ve Str. spinosum hiicreleri
icinde ince melanin grantilalary aywt edilmekte idi (Sekil 10, 11). Hatta
yer yer epidermis iginde, dzellikle basal hiicreier arasinda, ¢ok koyu ve bol
pigment bulunduran melanositler ayiet edilmekteydi (Sekil 5, 7, 8, 9, 11).
Str. papillare ve retikillarede bulunan melanositler degisik sekil ve hacim
de dikkati cekmekte idiler (Sekil 7, 8, 9, 12, 13). Dermisde serpilmis ola-
rak mefanin graniilleri dahi ayirt edilmekee idi (Sekil 11, 12). Hacim far-
kina sebep, melanositlerin uzanth ve biyiik hiicreler olusudur. Hiicre
perikaryonundan gecen kesitlerde, melanositler biiyiik ve degisik sekilierde
gozilkmektedirler (Sekil 7, 17, 12, 13). Uzanular da degisik bacim ve
sekillerde gortiliyortardn (Sekil 11, 12, 13).
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Elektron-mikroskop kesitlerinin incelenmesinde agagidaki bulgular
tesbit edildi. Bu yazimizda yalniz epidermise ait ultrastriiktiirii, ozelhkle
pigmentasyon bakimundan inceleyecegiz.

Sekil 14: Epidermisin basal iki-ii¢ sirasi goriilmektedir. Tek sirali
Str. basalis hiicreleri gok girintili ¢ikintili bir yiiz ile dermise sikica sokul-
mustur. Epidermis ve dermisin arasinda basal lamina (Bl) uzanmakta-
dir. Basalis hiicreleri uzantlar1 tonofibril demetleri ile dolu olarak goriil-
mektedir. Bu boliimde pigment graniillerini yalniz bazalda ve az olarak
gormekteyiz (P). Basalis ve iki sira giziiken Str. spinosum hiicrelerinde
yuvarlak veya yuvarlagims: diizensiz geperli gekirdekler (N) goriilmekte-
dir. Hiicreler tonoflament ve tonofibriller (Tf) ile doludur. Hiicreler ara-
sinda desmosomlar ayirt edilmektedir. Cekirdeklerin dalgali goriiniisii
tesbite gluteraldehidin ilivesindendir. x 7.500

Sekil 15: Bir Str. basalis hiicresi goriilmekte. Oval, biiyiik bir gekirdek
(N), diizensiz bir gevreye sahip. Kromatin haritalanma gostermekte. Si-
toplasma tonofibril demetlerini (Tf), mitokondriumlart (M) ve pigment
graniilalarm (P) ihtiva etmektedir. Komsu hiicreler 11e arasinda desmo-
somlar (Ds) ayuwt edilmektedir. x 24.000
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Sekil

= Sekil 16-17: Str. basalisden iki hiicre. Cekirdek (N), tonofibriller
(Tf), pigment graniilalar: (P), mitokondriumlar (M), sitoplasma iginde
ribosomlar ve desmosom (Ds)lar gdriilmekte. x 24.000

Sekil 18: Str. spinosumun yiizeyel bolgelerinden bir kesit. Tonofibril- i
ler ile dolu pigmentli ve pigmentsiz hiicreler dikkati Qekmekte. Hiicreler |
arasinda desmosomlar meveut. X 7.500

|
|

Sekil 19: Str. spinosomun basale yakin bolgesinden bir kesit. Iki
komsu hiicre dikkati gekiyor. Cekirdek (N), ¢ekirdekeik (n), tonofibril(Tt),
pigment (P), desmosom (Ds). x 24.000

Sekil 20: Str. spinosumun yiizeyel bolgesinden iki komsu hiicre.
Pigmentin bulunmamast, tonofibril demetlerinin mevcudiyeti dikkati
gekiyor. Iki hiicre arasinda desmosomlar (Ds) cok belirgin; N, cekirdek;
n, cekirdekcik; Si, sitoplasma. x 24.000
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Sekil 6

Sekil 21: Str. spinosumda yalnrz tonofibril demetleri goriilmekte.
Organelden zengin degil. x 7z2.000

Sekil 22: Str. granuiosum hiicresi. N, ¢ekirdek; n, ¢ekirdekeik; T,
tonofibrilleri; Kh, keratohyalin graniilalari. x 24.000

Elektron mikrogramlarin, az pigmentli sahalarindan cekilmesine ézel-
likle dikkat edildi. Pigment yiginaklar: bulunan hiicrelerde diger yapilar
aywt etmek imkénsizdi,

Tartisma
Normal derinin rengi bashica iig faktsre bagldir. Deri ihtiva ettipi
karoten sebebiyle sarumtrak renktedir. Dermis ve ozellikle Str, papilla-
renin kapiller agmda dolagan kanm rengi, deriye genel olarak pembe bir
renk verir. Ayrica melanin pigmenti de deriye kahve rengimsi bir renk

katar, Boylece bu ¢ faktoriln Ustiinliifiine gére deride irka, sahsa ve vii-
dun farklt bélgelerine gére degisik renkler meydana gelir,
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s

Sekil 7

Melanin pigmenti, baglica epidermisin stratum basalis ve stratum
spinomusun  derin tabakalarmda mevcuttur. Stratum korneumda, artik
pigment graniillerine rastlanmaz. Siyah irkta pigment, epidermisin biitiin
tabakalarinda bulunur. Pigment epidermis hiicreleri tarafindan meydana
getirilemez. Pigment melanosit (melanocyte) adi verilen ve noral krest
(neural crest-crista newralis)’den goc eden ektodermal orijinli hiicreler

tarafindan yapilirlar. Uzun yillar pigment hiicreleri, ilk olarak bag dokusu

icinde goriilmelert sebebiyle, mezodermal menseli olarak kabul edilmek-
teydi. Leydig®, AebyS ve diger bazi arastiricilar pigment hiicrelerini
l6kosit olarak kabul ettiler ve eritrositleri fagosite ettiklerini ve yaptiklar:
pigment graniillerini, beslemek amact ile epidermis hiicrelerine tagi-
diklarint diigiindiiler. Daha sonra Clark ve Clark’” da fagositozun mevcu-
diyetini miisahede ettigini bildirdi. 1889 da Kodis®, pigment hiicre-
lerini modifiye epidermis hiicreleri olarak tanitmaya ¢aligti. Deri pig-
ment hiicrelerinin mensei olarak kristandralis “neural crest”in diisiiniil-
mesi ilk defa Borcea’m? teleostlarda, Weidenreich’m'® amphibialarda
ve Harrison’un'' kurbaga medulla spinalisinin doku kiiltiirlerinde yaptigi
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Sekil 8

caliymalar sonucunda elde edilmis oldu, Pigment hiicreleri hakkinda bilgi-
lerin ge¢ gelismesi embriyonal gelismenin geg safhalarmda pigmentin
baglamas: ve Oncii pigment hiicrelerinin difer mezensim hiicrelerinden
baglangicta ayirt edilmemesi sebebiyledir. Harrison’un pigmentasyon
tuzerindeki ilk miisahedelerine uzun zaman kimse aldirig etmedi. Mangold' 2
Holtfreeter' *, DuShane'#’in yaptiklar: transplantasyon eksplantasyon
deneyleri ile dikkatler bir kere daha néral krista ve pigment hiicrelerinin
tizerine cekilmis oldu. DuShane, beden néral kristasmi bilateral olarak
ctkardi, bu boélgede spinal ganglionlarmn, dorsal finlerin, Rohon-Beard
hiicrelerinin  ve deride pigment hiicrelerinin gelisemediklerini gordii.
Buna benzer deneyler 1933 de Holtfreeter'® tarafindan da yapildi Néral
katlanti kdselerindeki hiicrelerin, doku kiiltiirlerinde veya gelismekte olan
bagka embriyolarm ventraline implante edildiklerinde, pigment hiicre-
lerinde farklilastiklarini gordii. Melanoblastlarin noéral kristada lokalize
oldugu ve oradan differensiye olarak ve gi¢ ederek melanophore’lars yap-
ug1 diger otdrler tarafindan da isbatlandi (Twitty!®, Raven'?),
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Sekil o

Kurbaga néral keistasinin urodele’e implantasyonu sonmucundsa sade
melanophere’larin degil, guanophore’larm da uéral kristadan gelistikleri
isbat edildi (Bytinsky-Salz'?®, Baltzer'®).

DuShane?®, Rosin?! ve Stearner?? epidermal melanoblastlarm da
noral kristadan geldiklerini miisahede ettiler. Deney hayvanlazrinda yapt-
lan calismalarda, melanoblastlarins goc yollart erken devrede graniilleri
tegekkiil etmediginden takip edilememistir.

Twitty*? yaprmg oldufu bir deneyde, bir tire ait ektodermin diger
bir tire implante edildiginde pigment karakterinde bir degisiklik olmadigm
gosterdt, Burada, inerinsik fakidriin énemli ofdugunua ve dier dokularm
tazla bir etki yapmayacaklarmi isbat etti. Daha sonra kuglarda yapilan
inceleme ve tecwilbeler, amphibialarda benzer sonuglar verdi. Kuslarda
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Sekil 12

lerdir. Mongol irkta ozellikle sakral bolgede gokturlar. Kendi pigmentlerini
kendileri meydana getirirler. Bunlara dermal melanosit denmesi uygundur.

Kurbagalarda yapilan deneylerde, hipofiz pars intermediasinin pig-
ment dagiliminda 6nemli bir rol oynadif: tesbit edilmistir. Bilindigi gibi
pars intermedia, intermedin adi verilen bir hormon salar. Hipofizektomi
olan kurbagalarda, pigment graniillerinin melanocytelerinin gekirdegine
dogru gekildiklerini, intermedin injeksiyonundan ve hayvani giines 151~
gma birakuktan sonra ise pigment graniillerinin hiicrelerde yayildiklary
goriilmiistiir (Fawcett, Bloom?8).

Diger hayvanlarda daha bagka pigment hiicreleri de vardir. Bunlara
genellikle chromatophores adi verilir. Sari-kirmuzi pigment ihtiva edene
xanthophore (lipophore), guanin kristalleri ihtiva edene de guanophore -
adi verilir. Siyah-kahve rengi melanin pigmenti ihtiva eden melanositlerde
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‘Sekil 13

kramotoforlardandir. Pigment hiicreleri agags simf vertebrailarda, peri-
nodral, perivaskiiler ve kolom (coelom) duvarmda da buiunuﬂar. Insan-
larda dermis iginde de meveuttur,

Zenci cocullar oldukea acik renk dogarlar. Blrkag: gun 1gmde derileri
koyulasmaya baglar ve 6 nct haftadan sonra koyu bir deri rengi meydana
gelir.

Beyaz ik derisi giines 1smnlar, x 1§miar1 Ve ultrav;olet 1§1n1ar1na maruz
birakilacak olursa esmerlesir. Burada melanositlerin sayica fazlaia@masmdan
cok, melanin formasyonunun hizlanmast s6z Konusudur. Neviisler - deri-
deki melanosit toplantdandir. Efer melanositler hizla gogalacak olursa
malign melanoma meydana gelir.

Melanin pigmenti yuvarlak veya clipsoida[ gekiili.dené graniiller
halinde hiicrelerde gdriilmekiedir., Asag: yukar: caplari 0.3-0,7 mikron
arasindadir. Pigmentin protein kisom muhtemelen hiicrede bagtan baga-
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Sekil 14
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Sekil 16
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Sekil 17
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Sekil 20
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Sekil 21
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yaygm halde bulunan ribosomlarda meydana gelmekle beraber, graniil-
lerin ilk sekillenmesi Golgi kompleksi sahasinda olmaktadir. Baglangicta
vezikiiller  halinde goriilmektedirler. Sekilleri ovallesir ve tyrozinase
aktivitesi gosterirler. Lameller bir yap: kazanirlar ve melanosome haline
cevrilir. Melanozomlarin gelismesi sonucu melanin graniilleri meydana
gelerek hiicre iginde bastan baga dagilirlar. Melanositler, ozellikle am-
fibilerde cift cekirdek ihtiva ederler. Graniiller hiicrede bastan basa da-
gilmakla beraber Golgi kompleksi ve centriolii ihtiva eden hiicre merke-
zinde goze c¢arpmaktadirlar. Vertebralilarin retinasmdaki pigment epiteli
apikal kismi uzun gikmtilar gosteren kiibik bir epiteldir. Hiicreler ok sa-
yida diizensiz bir sekilde dens pigment graniilleri ihtiva ederler. Buradaki
graniillerde, lameller yapi goze carpmamaktadir, Bununla beraber gelisme
sirasinda melanozom yapisini gosterirler. Pigment graniilleri melanozom
safhasinda iken bir membranla gevrilidirler ve i¢ yapismda longitudinal
ve konsantrik lameller bir goriiniis gdsterirler. Bu lameller enine gizgiler
gostermekiedirler. Bu yapr muhtemelen tirozinaz aktivitesi ile donatilmig
olup proteinden ibarettir. Melanizasyon melanin polimerlerinin miktari-
nin artmast ile meydana geliv. Melanin polimerlerinin gittik¢e artmasi ve
enzim aktivitesi fazla olan protein cer¢evesi iizerine oturmasi ve neticede
dens bir iiriiniin meydana gelmesi sonucu pigment graniilleri tesekkiil
eder.

Melanin pigmenti, asitler dahil birgok kimyasal maddeye karsi daya-
niklidir. Yalniz hidrojen peroksit ve diger bazi okside edici maddeler pig-
menti soldurur. Melanositlerde tyrosinase aktivitesinin lokalizasyonunu
tayin, bugiin pigment hiicresi biyolojisinde onemli sorunlardan biridir.
Bugiin bazi otorler melanin graniillerini modifiye mitokondriler olarsk
kabul ederler. Diger morfologlar ise melanin graniillerinin Golgi sahasinda
sekillendiklerini ileri siirerler. Melanositlerin siki bir ergastoplasmaya sahip
olduklar1 elektron mikrogramlarda tesbit edilmistiv (Birbeck)??. Mito-
kondrialar ¢ekirdege uzaktirlar. Bu yapt melanositlerin salgi karakterini
gosterir (Barnicot3©, Seiji3!, Seiji®? ve arkadaglari). Tyrosinase aktivi-
tesinin,  neoplastik melanositlerdeki ultrastriikiiirel lokalizasyonunu
elektron mikroskopik ve radicautograf:k metotlarla gostermeyi bagardilar,
Melanosomlarmn da tyrosinase aktivitesi gibi melanin sentezinin bir gorii-
niisii oldugu sonucuna vardilar. Epidermisteki pigmentin sonu kesin olarak
bilinmemektedir. Muhtemelen yikilir ve yikinti firtinleri (deri dékiintiileri
pullanma) ile atlirlar. Melanositleri rutin hazirlanmis deri preparatla-
rinda gérmek pek kolay degildir. Deri pigmentini ve melanositleri belirgin
hale geciren “dopa” miyari, uzun zamandanberi bilinmektedir. Bu madde
melanin pigmentini okside ederek siyah renkte gériilmesini saglar3/.

ABS boya metodu ile hazirlanmig derileri incelerken epidermisde
pigment dagilimi ve dermisteki melanositler dikkatimizi ¢ekti. Bu pre-
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paratlarda dermisde mavi mast hiicreleri ile koyu kahverengi-siyah melanin
ihtiva eden hiicreleri beraberce miisahede ettik. Her iki farkh hiicre igin
iyi bir demonstrasyon metodunun saglandigini gérditk. © 1o formalin
ile tesbit edilmis Toluidin Mavisi ve H.E. ile boyanmis deri preparatla-
rinda pigmenti belirli olarak tesbit etmek miimkiin olamamistir. Pigment
ABS ile boyanms preparatiarda belirli oldugu gibi deparafinize kesitlerde
de aym sekilde belirlidir. Bundan biz, pigment ve melanoforlar: belirtenin
ABS boyast olmayip alkolli tesbit soliisyonu oldugu sonucunu qikardik, Og-
renci demonstrasyonu i¢in ABS boyasmin, hem mast ve hem de melanosit-
leri bir arada gostermesinin faydali olacaf: kanisina vardik,

ABS boya metodu ile boyanmus derilerde, epidermisdeki pigment
dagilimi ve dermisdeki pigment hiicreleri 4 iincii aydan sonra belirli bir
hal alarak demonstre edilmektedir. 3 giin ve 4 ay arasindaki yavrularm
derilerinde pigmentasyon tesbit edilemedi. Yasin ilerlemesi ve sahsin
rengi ile ilgili olarak pigment yogunlugu histolojik kesitlerde belirgin sekilde
degismektedir. Epidermisde pigment, dzellikle epidermis'n papiller uzan-
tilarinin Malpighi tabakasmin basal hiicrelerinde lokalize olmakta ve dal-
galt bir yogunluk igrisi gizmektedirler. Ileri yaslarda ve esmer sahislarda
pigment Str. spinosumun orta tabakalarina kadar yayilmaktadir. Elektron
mikrogramlarda epidermis hiicreleri igindeki melanin pigmenti yuvarlak,
oval ve degisik densitede graniiller halinde gériilmektedir.

Pigment hijcreleri mast hiicrelerine gire daha biiyiik bir hacme
sahiptirler. Melanositler dermanin Str. papillare ve Str. retikiilare smi-
rinda Ozellikle lokalize olup, Str. retikillareye dogru yayimaktadirlar.
Degisik hacimde siyah-kahverengi graniillerle dolu oldugu halde, mavi
mast hiicrelerinden kolayca ayirt edilmekte ve histolojik bakimdan iyi bir
karsilagtirma imkén: saglanmaktadir,

Ozet

4 glinlilkten 30 yasma kadar insan derisinde pigmentasyon, yalmz
tesbit metodu ile histolojik olarak demonstre edildi. Tesbite ABS btoyama
metodunun tatbiki ile deri mast hiicreleri de boyandi. Farkll orijin ve
yapiya sahip olan mast hiicreleri ve melanositler beraberce demonstre
edildi ve dagihm farklar1 belirtildi. Bu galismaya valniz epidermisin elekt-
ron mikroskopik yapisi pigmentasyon bakimmdan ildve edildi.
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Gieds

gé idatidiforms mol ve koryonepitclyoma ok cski zamenlardanberi bili-
nen hastaliklardandir, Son yillarda bu hastaliklar Gzerinde genis calig-
malar yapilms, ctiyolojisi ve tedasvisinde Snemli gelismeler saglanmg
tulunmaktadir. Bu arada kemoterapditk buzi maddelerden fedavide iyi
sonuclar elde edilmis olmasi, bu maddelerin cerrahi tedavinin yerini al-
malarma sebep olmuginr, Bu gln icin fnit verici tedavi yalmz kemo-
terapi yoluyla yaptlmaita olup cerrahi tedavi bazm Gzel haller disinds kal-
dwdrus bulunmakradse,

Trofoblastil  hestaliklarin kemeoteraptidk maddelerle tedavisi mem=
leketimizde son zamanlarde yaploaya baglanrosty, Flniginiz vakala-
vinn tedavisinde b maddslerden goniy le faydalavnidnmugte.

Sosyo-ekonomik seviyesi diigiik olan dtkelerde yaygin olan bu hastalifin
sosyo-ekonomik durwnu ivi olmayan memleketimizde ne oranda bulun-
dugunu gisterebilmek ¢alsmamuizdaki amacimz  feskil etmekiedir, Son
2.5 yil iginde tesbit estifimiz klinik vakalarmmizimn bu siire iginde bas
veran oplam gebe ve defum sayiswa gore dailiy oranlars gisterilmistir,
Bu vesileyle literatiirdeki son geligmeler gizden gegirilmis ve kemoterapi
haklands Tesa biv bilgi verifouisdr.
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Materyel ve Merot

Bu yazmmzdaki materyeli, Hacettepe Universitesi Kadin Hastalik-
lar1 ve Dogum Boliimii ile buna bagh bulunan Giilseren Dogum Servisine
I. 1. 1966-1. 8. 1968 tarihleri arasinda bag vuran hastalar teskil etmektedir.
Vakalar Tablo I de goriildiigii gibi 4 ayrt gruba ayrilmis olarak takdim
edilmislerdir, Tablo II vakalarn vag ve gebelik durumlarimn gostermek-
tedir. Buna gore birinci gruptaki hastalarmn, ea genci 17 ve en yaslst 32
yasinda bulunuyorlerdi. Vakalarm teshisi klinik, radyolojik ve laboratuvar
bulgulara dayanilarak yapilmis ve histopatolojik tetkik ile de dogrulanmis-
tir, 3 incll ve 4 iincil gruptaki vakalarm tedavisinde kemoterapotikler,
Li'nin' “intermittent intensive methotrexate™ tedavi rejimi ve tiglii iligla
tedavi metoduna gore verilmislerdir. Birinci metoda gore methotrexate
oral veya I. M, olmak {izere giinlitkk doz kg. bagna 0.4 mgr. {izerinden
5 giin siireyle verildi. Li'ye gore 10-20 giinlitk aralikla idrar gonadotro-
pini normallesinceye kadar bu tedaviye devam edilmelidir.

4 ncii gruptaki vakalarimizda bu tedaviyle diizelme meydana gelme-
dizinden {iiglit iligla tedavi rejimi uygulands,’

TARLO I
VAKALARIN GEUP TESHIS VE SAYILARI
Grup Teslis Vaka sayist
I Hidatidiform mol 0
2 Koryonadenoma destriiens I
3 Metastas yapmarmg koryonepitelyoma I
4 Metastas yapmig »oo 3
Total vaka sayis: : 14
TABLO 11
VAKALARIMN HASTALIKLARA GORE GEBELIK DURUMLARI VE
YASLARI
Hastahk Nulipar Maultipsr Yas ortalamast
Hidatidiform mol 4 5 24.3
Koryonadenoma destriiens - 1 35
Metastas yapmamis koryon-
epitelyoma - 1 30
Metastas yapmais
koryonepitelyoma I 2 26,25

=)
b
o
w0
o0

Total 35
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Methotrexate: Giinde § mgr.,16-25 giin

Chlorambucil: Giinde 10 mgr.,, 16-25 giin

Actinomycin D: Tedavinin 3 fincii, 12 inci ve 21 inci glinlerinde
baglamak iizere 0.5 mgr. tek doz tizerinden beger giin devam edildi. Ilicin
damar yatagindan cilt altma gegmemesi igin kaln igneli bir infiizyon 1. V.
devam ederken ild¢ bu setten damara enjekte edilir ve hemen arkasindan
infiizyon bit siire igin hizlandirilir,

~ Bunlardan methotrexate? antimetabolit bir preparat olup, hiicre-
lerin ihtiyact oldugu maddelerin sahteleridir. Dolagimda bu sahte mad-
deler esas maddeden fazla oldugu zaman dokular, bu maddelerin esaslar
yerine seger. Bunlar hiicrelere girdikten sonra metabolik defismeye gire-
miyeceklerinden hiicre yapimi ve boliinmesi durur. Folik asit antagonisii
olan methodrexate folik asitin folinik asite rediiksiyonunu durdurur.
Folinik asit muayyen bazi enzimlere ve ko-enzim sistemlerine katili
ve pek cok neoplasm tarafindan hiicre yapimi ve béliinmesi igin aranan
bir faktordiir. Methotrexate jinekolojik maling tiimérlerin kemoterapisinde
5 yillik kiir temin etmis tek ilAc¢tir. Antidotu, citrovorum factordiir.

Actinomycin D bir antibiyotik olup, kemoterap&tik olarak fazlasiyle
kullanilmalktadir. Streptomyces mantarmndan elde edilir, oldukga toksiktir,
Etki mekanizmas: halen bilinmemektedir.

Alkilinizan gruba giten chlorambucil aromatik bilegiklerdendir.
Agizdan verildifi takdirde gayet iyi tolere edilebilen bir ilagtir. Bunlarda
sature bir hidrokarbon (alkil) grubu mevcuttur. Bu grup antitiimér ilag-
tan hiicre molekiiliine gegmektedir. Bu geciste niikleik asit sentezi ve bunu
tembih eden enzimatik mekanizima felce ugramaktacir.

Sonug

1 inci gruptaki hastalarm hepsi (% 100) vajinal kanama sikayetleriyle
bag vurmuslardir. Aymi zamanda 3 hastada (9% 33.3) toksemi bulgular:
tesbit edildi. 4 vakada uterus, son ddet giintine gore beklenilenden daha
biiyiik bulundu (% 44.4). Bu oran literatiirde 9%, 4o olarak bildirilmekte-
dir.® Bunlarda tedavi, uterusun vajinal yolla bosaltlmasiyla yapilmasgtir.
Vakalarm 4 iinde 1/400, §inde 1/200 oranlarinda positiv olan idrar test-
leri (Galli-Mainini ve pregnostikon aggliitinasyon testleri) uterus bogal-
tildiktan sonra ilk hafta icinde negatif olmuglar, gonadotropin ifrazinm
persistan oldugu vakamiz olmamigiir.

2 nci gruptaki vakamiz abdominal total histerektomi ile tedavi edil-
mistir. Kontrol muayenelerinde klinik, radyolojik ve laboratuvar bulgn-
lar normal bulunmustur. Hastamiz kontrol muayenelerine muntazam
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olarak gelmekiedir. 3 Gocil gruptaki hastamzda fazla vajinal kanamanin
olmas: ve timoriin sadece uterusda bulunmasi nedeniyle abdominal total
histercktomi ve bilateral salpingi-ooferekromi yapilmis ve postoperativ
derecede kg. basimna o.4 mgr. dzerinden 5 giln siireyle total 100 mgr.met-
hotrexate i, m. verilmistir. Preoperativ devrede 1/200 dilite idrarda miisbet
bulunan pregnostikon ve Galli-Mainini testleri postoperativ 1 inci hafia
sonunda negatif olmustur. Aylik kontrol muayenelerinde klinik, radyolo-
jik ve laboratuvar bulgular normal bulunmugtur. Hastamiz halen yakin
milsahedermiz altindadir,

4 Unct gruptaki hastalarimiz kemoterapi ve cerrahl miidahaleye rag-
men tedavi edilernemigler, 2 ila § ay iginde ecksitus meydana gelmistir.
Bu hastalgrimiz hastalilklarnm ok ilerlemiy safhasimmda bas vurmuslardur,

Genel olarak kemoterapinin 2 inci glint baslayan ve 6-7 ci giinleri
maksimuma ¢ikan toksik belirtiler gorilmis, miiteakip kiir kemoterapiler
igin 10-15 giin beklemek gerekimis, taze kan transflizyonian Hizumlu ol-
Mustus.

Tablo III vakalarumzda meydana gelen toksik belivtileri goster-
mektedir,

TABLO 111
KEMOTERAPI TATBIKINDE MEYDANA GELEN TOKSIK
BELIRTILER
Toksik Belirtiler - Vaka Sayist Goriiliis oranmt
2. Hematopeetik depresyon:
Lokopeni 3 % 75
Trombositopeni z 9, 50
Anemi 4 % 100
b, Gastrointestinal ;
Bulants ve kusma 4 % 100
Stomatik ve glossist 4 % 00
Kanli ishal I Y% 25
¢. Sentral ve periferal sinir sistemi:
Goz belirtileri 2 % 50
Konvilsiyonlar o -
Psikozlar 2 % 50
¢, Tepatorenal:
Parankim tizerine toksik etkiler %

e. Cilt belirtileri: )
Akneform erupsiyonlar 2 % so
Anormal pigmentasyon Yo 25
Sa¢ dékiilmesi ) 2 % 50

o]
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Tartigma

Koryonepitelyoma ve hidatidiform mol, Klinik ve histopatolojik ola-
vak. birbirlerinden tamamen farkli olmalarina ragmen daima bir arada
disgiintlmislerdic.  Koryonepitclyoma  vakalarmin  yarist  hidatidiform
moliin malign formasyonu sonucunda, diger yarsi ise gebelifin herhangi
bir yeklini takiben meydana gelmektedic?,

Trofoblastik hastahklarm memieketlere gore meydana . gelis oraniar
cok farklh olmaktadic. Gelisruis tilkelerde 2,000 it 3,000 dogumda bir mol
gorilliirken®, Uzak iopu iilkelerinde cok daha yaygin bulunmakta® ve
malign formasyonda da artiy  gostermekiediv’,  Fatia cesith dinlexe
bapl insanlar arasmdeki dagdist da farkle olmalktad®.

Klinigimizde ve onma bagh bulunan Gilseren Dogum Servisinde
reshit edilmis olau trofoblastik hastaliklarm orent Uzak Dogn iilkelerinde
gériilene yaklagik olarak uymaktadi. Table IV ve V son 2.5 yi zarfinda
miiracaat eden total gebe ve dofum sayisima gire trofoblastik hastalik-
latm dagiis oranlarms gistermektedir,

TARBLO 1V
o1 1966-1. 3. 1968 TARIFLERI ARASINDA MURACAAT EDEN
TOTAL 4,582 GEBE SAYVISINA GORE TROFOBLASTIK
HASTALIKLARIN CRAMNLARI

Hastal:k cinsi Sayist Orant Yiizdesi
Hidatidiform med g 508 gebede 1 mol o 0197
Koryonadenosa dest. T 4582 ” 1 &, dest. %, 0.022

’” 1 k. epit o, 0,087

Koryonepitelyoma 4

TABLO Y

1.1, 1966-1. 8. 1968 TARIHLARID ARASINDAKI 3,250 DOGUM
SAYISINA GORE TROEOBLASTIK HASTALIKLARIN ORAMI

Hastahk Cinsi Sayis Orant Yiizdesi
Hidatidiform mol: 0 361 degumda T mol %, 0.28
Koryonmadenoma dest, I 3250 ” 1 fk, dest. 940.0%
Koryonepitelyorma & B1z.5 . T k. epit. %, 1.12

Vakalorumizim leshisinde Acosta-Sison’un®, onerle tzerinde durdu-
gu ve HBES ile dzetledigi ozelliklerin yaminda klinik, radyolojik ve labo-
ratuvar bulgulardan da yaraclamlmugir,
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Trofoblastik hastaliklarin teshisinde, ucuz ve pratik oluslar: nede-
niyle Galli-Mainini ve prognostikon aggliitinasyon testlerinin degerleri
cok biiyiiktiir. 1/400 veya daha yiiksek oranlarda dilile idrarla yapilan
Galli-Mainini testi ile 9, 89 oraninda tam teshis miimkiin olmaktadir.
Daha az diliie idrarla yapildig: takdirde positif bir sonucu birinci trimestri-
deki bir gebeligin verecegi pozitif sonugtan aymt etmek miimkiin degil-
dir®, Bio-assay metotlarla serum ve idrarda yapilan gonadotropin miktar
tayinleri daha emin yollar olmakla beraber, bunlarmn pahali ve zaman
bakimindan uzun siirmeleri dezavantaj teskil etmektedir.

Trofoblastik hastaliklarin etiyolojisi kesin olarak bilinmemekle bera-
ber sosyo-ekonomik seviyesi diisiik olan memleketlerde yiiksek oranlarda
bulunusu, bu konuda bazi fikirlerin yiiriitiilmesini miimkiin kilmaktadir.
Acosta-Sison®, Filipinler’de trofoblastik hastaliklarm fazla olmasinda,
mevcut predispozan faktdrlerin bityilk rol oynadiklarini belirtmektedir.
Bu otore gore:

I. Sik gebelikler ve bunlarin muayyen bir oranimin erken aylarda
diislikle sonuglanmasi: Hertig ve Mansell’e gére? gebelikler % 10 oranin-
da spontan abortusla sonuglanir ve bunlarin asag: yukari yarisinda ovada
patoloji vardir. Bu cins anormal gebeliklerin 2/3 iinde, koryonik villiler
erken hidatidiform sisme gosteritler. Biitiin bu gebelikler %, 3-4 oraninda
mol potansiyeline sahiptitler. Fakat bunlarin ¢ogu potansiyel aciga ¢ik-
madan erken olarak abortusla sonuclanirlar.

2. Malniitrisyon: Ozellikle proteini eksik olan diyetle beslenenlerin
kromozomlarmnda kusurlu genlere rastlanmaktadir.

3. Akciger tiiberkiilozu mevcut kimselerde trofoblastik hastaliklar
daha sik goriilmektedir.

Paif, bir seri trofoblastik hastaliklar iizerindeki ¢alismasinda vakala-
rinin  tiiberkillozla herhangi bir iliskisini bulamanustir. Bizim vakalari-
mizda da tiiberkiiloz tesbit edilmemistir.

Mol hidatidiform az da olsa metastaz yapmaktadir. Tablo VI gesitli
arastiricilarin tesbit etmis olduklars metastaz yapmis mol vakalarm gos-
termektedir, Delfs'®, uterusun bosalulmasindan 30 giin sonra, titrasyon
her litrede 20,000 internasyonel {inite veya daha yiiksek seviyelerde kalirsa,
bu titrasyonu persisten olarak kabul eder. Thiele!'!, seviye 6 haftadan
daha fazla devam ederse viicudun herhangi bir yerinde trofoblastik doku-
nun bulunduguna inanir. Bu vakalarm yarisinda koryoadenoma dest-
ruens veya koryonepitelyoma meydana gelmektedir’?,
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TABLO VI
MOL HIDATIDIFORMDAN MEYDANA GELEN METASTAZLARIN
ORANI
Y1l Aragtivicy Hasta savisi  Metastash Ytzde Oram
hasta sayist
1954 Movak ve Scah{24) 120 6 %5
1957 Delfs(10) 81 r 4 0.8
1958 Logan ve Motyloll{25) 65 1 % 1.5
1950  Acosta-Sison(26) 155 H Y OF
1960  Reiner ve Dogherty(27) 62 I by 1.6

K. Koga ve arkadaslari’¥ uterusun bosaitilmasindan sonra profilak-
tik olarak kemoterapi tatbikini taveiye etmekteditler. Giinde 10 mgr. iize-
rinden 7 giin streyle amethopterin verilmis mol vakalarmda keryonepi-
telyomaya gecis tesbit etmermnislerdir. Bu aragtiricilar idrarda devamli gona-
dotropin bulunan vakalarda tedaviyi tiimér dozu seviyesinde kemoterap
tatbikiyle yapilmasim gerekli kabul etmektedirler. Mol hidatiform yash
kadnlarda daha sik goriilmektedir ve moliin malign degisimi de yasl-
larda biiyiik bir oranda artmaktadir?. Muhtemelen yaslt kadmnlarda doku
rezistansindaki azalma epitel invazyonu kolaylagtirmaktadir’ 4. Bunlarda
koruyucu olarak histerektomi yapilabilir' ¢,

Hertig’e' © gdre koryoadenoma desiriiens sadece mol hidatidiform-
dan meydana gelmekiedir ve metastaz yapma orani da oldukga fazladir,
Tablo VII de gesitli aragtrictarin vakalarindaki metastaz oranlary goriil-

mektedir. Bu vakalarda kemoterapinin, tiimér dozu seviyesinde yapil-
masi  Jizumlodurt 3.

TABLO VI

EKORYOADENOMA DESTRUENSDEN MEYDANA GELEN
METASTAZLARIN ORANLARI

Metastaslt
il Aragurict Hasta sayis1  hasta sayist Yizde Oram
1954 Novak ve Scach(28) 36 5 o £3.8
1950 Greene(29) 42 I % 26,2
1960  Acosta- 3iscn(z0) 41 T n 27
1961 Wilson ve digerieri(31) 20 g o 45

Trofoblastik tiimérlerin tedavisinde kemoterapétikler, Li'nin ilécla
tedavi refimini gelisticdigi zamandanberi genis olgiide kullamilmaktadir.
Li ve arkadaslari’® yaygin metastazlari bulunan hastalarmda intensiv.
tedavi rejmiyle tam remisyon clde etmislerdir. Diger aragtricilar inten-
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siv tedavi refiminin fazla toksik olusu nedeniyle vakalarmi yine Li'nin
“intermitent intensive” rejimiyle tedavi etmisler ve iyi sonuclar almuslardir.
Hammond ve arkadaglar1'’ metastazsiz  koryonepitelyoma vakalarmda
hi¢ bir cerrahi mitdahale yapilmaksizin, sadece methotrexate tedavisiyle
hormonal, Kklinik ve radyolojik olarak dogrulanmis ©, 93 oraninda tam
remisyon elde etmislerdir. Manahan ve arkadaslart’®, tiimér yalniz ute-
rusta bulunuyor ve hastaltk erken teskis edilmisse kemoterapi ile % 100
kiir terria edilebilecegini bildirmektedirler. Hertz ve arkadaslart'? metas-
tatik koryonepitelyoma vakalarinda methotrexate ile 6 ay ile § yil arasmda
defisen %, 48 remisyon, bagka bir seri. caliymasmda ise ¢, 74 toplam re-
misyon elde etmiglerdir??. Manahan?' ise boyle vakalarda % 41 oranmda
3-5 yillik kiir saglanustir, Nihayet Brewer ve calisma arkadaslari??. vaka-
larmda %, 86.5 tam remisyon bildirmektedirier.

Histerektomi veya primer odagin kaldirilmastyla metastazlarda spon-
tan bir regresyon meydana gelmemektedir?3. Bu nedenle histerektomi, tii-
moriin sadece uterusta bulundugu ve vajinal kanamanin kontrol altina
almamadigs vakalarda, kemoterapiyle kiigiilmeyen veya buna resistan
olan hastalarda yapilmast uygun olmaktadir,

4 unch grupta bulunan hastalarmizda yaygin akciger metastazlart
yaminda beyin metastazlart da mevcuttu, Tedaviigin Li’nin “intermittent
intensive” rejimine gdre cesitli kitrler halinde methotrexate verildi, Va-
kalarm ikisinde vajinal kanama kontrol altina almamadig: icin birisinde
histerekiomi, digerinde iki ravafll hipogastrik arter ligasyonu yapildi. Bir
digerinde beyindeki metastaz huzla 6x4 cm. bitylikliigiine ulagsip kafa iginde
tazyik arimasma ve gorme bozukluklarma sebep oldugundan tiimdriin
cikartilmas: yoluna gidildi. Bu hastalara, methotrexate’e resistan bulun-
duklars igin ticlii ild¢ tedavisi uygulandi, Kontrol muayenelerinde Kklinik,
radyolojik ve laboratuvar bulgularda diizelme meydana gelmedi. Hasta-
larimuiz klinigimize esasen ge¢ ve terminal safhada bas vurmus olduk-
larindan, tedavi edilme sanslarn azalmis bulunmaktaydi, Hastalar klinige
ne kadar erken gelir ve kemoterapiye ne kadar erken baslanmsa tedavi
edilme sanslart da o oranda yiikselmis olmaktadir.

Ozer.

I. 1. 1966-1. 8. 1968 taribleri arasmda, Hacettepe Universitesi Tip
Fakiiltesi Kadmn Hastaliklart ve Dogum Bolimii ile ona bagli bulunan
Giilseren Dofum Servisinde tesbit edilen trofoblastik hastaliklarin, ayni
stire i¢inde miiracaat etmis olan toplam gebe ve dogum sayilarina gore
karsilagtirilmalart  yapildi. Bu  hastaliklarin  tedavisinde kemoterapétik
ilaglar genis olciide kullamild: ve bunlar hakkinda kisaca bilgi verildi.
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Sekil 2. EDTA nin képekteki digital intoksikasyonuna bagli A-V dissosyasyonu
diizeltmesi.

" I. Digitalden 6nceki ritm,

II. Digital intoksikasyonu belirtisi olarak A-V dissosyasyon,
= IIT. EDTA infiizyonu sirasmdaki ritm,

IV. EDTA inflizyonun bittikten 30 dk. sonraki ritm.
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bu tip iléclar1 hasta cok timitsiz degilse geride tutmak daha dogru olur * 19,
Yine diphenylhydantoin’ 7 ve beta adrenerjik blokaj yapan propranolo]'®
gibi maddeler de digital toksikasyonu aritmilerinde kullanilmaktadir. Bu-
nunla beraber bu hususta da ihtiyatli olmak gerckir. Potasyum verilmesi
bilhassa hipopotassemisi olan vakalarda faydali olabilir. Serum potasyum
seviyesi normal olanlarda bu seviyenin ytkseltilmesi AV- bloku artira-
bilir, Diger ektopik tasikardileri bagariyla kontrol altna alan kardiyover-
siyon digitale bagli aritmiler de tehlikelidir®. Biitiin bunlardan digital in-
toksikasyonu aritmilerinin tedavisinde ideal bir yolun heniiz bulunamadif
ortaya c¢ikmaktadir.

Digital intoksikasyonu aritmilerinin dcil tedavisinde EDTA nm fay-
dalt olabilecegi bircok yazarlar tarafindan  gosterilmistir 3 714,
EDTA nin etkisi c¢abuktur, tekrarlanabilir ve IV potasyuma cevap
vermeyen vakalarda da etkili olabilir®. EDTA nmn etkisi daha zi-
yade potasyum antagonisti olan kalsiyumu baglamak suretiyle etkisiz hale
getirmesine atfedilmek istenmigtir. Boylece kalsiyum azaldigs icin potasyum
nisbi olarak artmakta ve antiaritmik etki bu artmaya bagli olmaktadir.
Ayrica hipokalseminin kalpte refrakter periyodu arttirmasmmmn da ildve
bir antiaritmik etki yapabilecegi stylenmistir®. Kalsiyumun digitalle si-
- nerjizm ghsterdigi de bilinmektedir. Bu da hipokalseminin uygun etki-
sinde bir faktdr olabilir. EDTA digitale bagli olmayan aritmilerde de
etkili olabilmektedir '@ 14 15,

Bizim g¢ahsmamizda EDTA nun digital aritmilerinin akut tedavisinde
faydah olabilecegi hususu ortaya ¢ikmaktadir. Gerek klinik gozlemlerde,
gerekse de kopek deneylerimizde vakalarmm hepsinde EDTA infiizyonu
bagladiktan sonra aritmi ortadan kaldwilabilmektedir. Bir kusiminda in-
filzyon bittikten sonra da EDTA etkisinin ortadan kalkmis olmasi, gereken
bir zaman sonunda cekilen traselerde aritminin artik mevcut olmadig
goriilmektedir, Deneylerde EDTA infiizyonundan sonra 6len bir kpekte
bunun scbeBinin geri donen digital aritmisi oldufunu disiinmekteyiz.
EDTA nin kendisine baglanabilecek zararh bir etki ortaya ¢limarmsiar,

Literatiirde EDTA ile yapilan calismalarda serum kalsiyumunda %,
0.9 ild 2.9 mg. hk bir diiyme tesbit edilmistir® ', Bizim calhismalarimizda
hastalarda 9/ 0.2-2 mg., kopeklerde ise 9%, o.5 - 5.1 mg. diiyme oldugu
bulunmustur. Serom kalsiyumu umumiyetle infiizvonun bitiminden 15 dk.
sonra normale . dénmektedir, '

EDTA nin baglica kusuru etkisinin kisa siirmesi ve inflizyon sona erince
aritminin ¢ok defa geri gelmesidir. Bu kusur tekrarlanan infiizyonlarla
bir dereceye kadar giderilebilir. Baz: ¢aligmalarda tatminkir sonuglar alin-
mamis olmast kullanilan dozlarm yetersizlifine baghdir?9, Bilinen te-
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davi dozlart ile tetani goriilmez, Hafif ve gecici yan tesirleri arasnda veril-
digi damarda agr1 ve yanma, agz cirafinds uyuguklek ve ylizde sicakik
hissi sayilabilir. Cok siiratli infizyonlar iyonize kalsiyum seviyesinde dni
ditgme ile tetani ve konviilziyonlara sebep olabilie? ?. Melizer ve arkadas-
larinin?' 2,000 EDTA infiizyonundan elde ettikleri sonuglar 3 ild § Gm.
arasindaki infizyonlarla zararh etkiler husule gelmedigini gdstermistir.

Ozet

Digital intoksikasyonu hayati tehdit edici aritmilere sebep olabilmek-
tedir. Bu aritmilerin tedavisinde her zaman etkili olabilecek zararsiz, ideal
bir tedavi gekli henilz bulunmus degildir. Cabuk etki eden maddeler ara-
sinda bulunan EDTA nm bu aritmileri diizeltebilecegini calismalarimiz da
dogrulamistir, Aritmi kisa zamanda ortadan kaldwilabilmekie; fakat ildcin
infiizyonu bittikeen kisa bir siive sonra ok defa geri gelmektedir, Bu mah-
zuruna ragmen zararsiz olan bu tedavi sekli digital intoksikasyonu arit-
milerinde basariyla kullandabilir ve bazan bayati kiymeil olan zaman
kazanilabilir.
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Transfrontal Yolla
Edilen Bir Optik S
Vakasi

Dr. Tanju Firat® [ Dr. Aykut Erbengi®*

Giris

drme sinivinin ektodermal menseli tiimérlerinden olan glhiomlar, Gzel-

likle 5-12 yas arasmdaki ¢ocuklarda ve kizlarda daha fazla olmak fizere
goriilen, yavas ilerleyen, metastaz yapmayan tiimdrlerdir, Envazif karak-
terlerine ragmen hayatta kalma siiresi uzun oldugundan klinik olarak be-
nign (iyi huyln) kabul edilirler.

Gézigi, intraorbital ve intrakraniyal olmak iizere 3 bélimde tncelene-
bilen gliomlardan en stk goriileni, ikinci gruptakiler olup intrakraniyal
yayilmaya meyillidirler’ 2.

Histolojik olarak ghomlar astrositoma, oligodendroglioma, epen-
dymoma seklinde simuffandirslivlar. En cok gorillenler astrositomalar olup,
buna karsiik gizde hi¢ ependymoma bildirilmemigtir.®

Gorme siniri tiimorler], diger orbita tlimérlerine kiyasla klinik ola-
rak biraz daha kesinlikle teshis edilebilirler. Dunlarda eksoftslmils ek
tarafl ve direketir. Hastada gérme bozuklugu ¢ok erken, hattd bazan eksof-
talmils tesekkiil etmeden baslar., Gz dibinde venlerde genisleme, papilla-
da staz ve daha sonra atrofi goriilebilir. Bu tiimérler kiyazma ve daha yukara
merkezlere ilerlerse sonug faral olabilir.

Timoriin  kiyazmaya ilerlemesi gorme alaminda tesbit edilebilir.
Sorulara cevap verebilecek yastaki gocuklarin gorme alanlarindaki hemianop-
si, kiyazmammn zarar gormils oldugunu isaret eder.?

* Hagetiepe Universitesi Tip Fakiiltesi Rlinik Bilimleri Enstitiisii (30z Has-
taliklar1 Dogent
*# Hacettepe Universitesi Tip Fakiltesi Kiinik Bilimleri BnstitGsii Beyin Cer-
rahisi Dogenti
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Avirict tesghiste neurofibromatozis, gtz adale dokusunun anjiomlar:
ve menenjiomlar: unutulmamalidir. Gliomlar, deride siitlii kahverenginde
lekelere (cafe au lait) sebep olabileceklerinden neurofibrematozisi taklit
edebilirler. Bununla beraber daha ¢ok menenjiomalarla karserlar. Ancal.
menenjiomlar dsha biiyik vaglarda goriilmeleri ve gormeyi geg bozma-
lariyla gliomlardan klinik olarak ayirt edilebilirler.’ ?

Gliomlarm radyosensitif oldugu hakkmda kesin bir bilgimiz yoktur,
Daha dogrusu bu konu tartisimaktadir.® 4 Bu sebeple tiimoriin tedavisi-
nin cerrahi olmasi gerekmektedir. ‘

Optik. sinire, lateral orbita (Kronlein) veya transfrontal (Naeffzieger)
yolla miidahale edilir, Intrakraniyal envazyon yoksa orbita yolu, varsa
transfrontal yol tercih edilmelidir. Ciinkii transfrontal yolun ¢, 4 kadar
bir mortalitesi vardir.?

Vaka

Son zamanlarda Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Goéz Klini-
ginde miisahede edilen ve aym Fakiilte Norogiriirji Klinigi ile ameliyatt
miigtereken vapilan bir vaka kisaca agagida takdim edilmistir:

A. S. (68/636), 14 vasinda olan bu erkek cocuk, 6 yildir sol goziiniin
gbrmemesi ve 6ne dofiru itilmesi sikAyetiyle 8.1.1968 tarihinde bize bag-
vardu, Hastanemize yatiilarak gerekli incelemelere tibi tutuldu. Sag goz
normal olup solda Hertel ile 10 mm. fark gdsteren direkt cksoftalmi var
(Sekil 1). Palpasyonda Pulbus arkasinda bir kitle farkediliyor. Hiperemi
yok, goz dibinde optik atrofi var, gérme yok. Hastanmn sirtinda ve gogsiinde
vaygmn kahverengi lekeler var. Yapilan laboratuvar muayeneleri, orbita
ve akciger grafileri normal. Sol foramen optikum saga nazaran genisle-
mig, sol karotis anjiogrami normal goriinimde bulunmustur. Orbita
pneumografisi bulbusun éne ve yukar: dogru bir kitle tarafindan itilmekte
oldugunu -gostermektedir (Sekil 2).

Hastaya 19.1.1968 de orbitotomi yapildi. Retrobulber sahada tii-
miriin optik sinir ve damarlar1 iyice sarmus oldugu gorildii. Bu yolla
amelivatin gdzi kaybetmeden radikal olmayacagi anlasiddigmdan ve optik
sinir gliomu ihtimall teghisi basmdanberi diisiiniiidiigiinden, daha sonra
Krimlein veya Naeffzieger yapilmak {izere sert kitleden biyopsi alinarak
ensizyon  kapatildi.

Biyopsi sonucu kistik bir tegekkiil goérildil. Bu progesin.benign de
olsa optik formeni genigletilmis olmasmm envazif bir karaktere isaret ede-
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Sekil 1 Sol goz kiiresinin dne ve hafif yukari itilmis_ hali,

Sekil 2 Hastaya yapilan pnomo-orbitografide sol goz asagida ve arkadaki bir
kitle tarafindan yukar: itilmig goriilmektedir,
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cegi diigiincesiyle hastaya Fakiiltemiz Beyin Cerrahisi Klinigi ile birlikte
transfrontal yoldan miidahale edilmesi uygun goriildi.

7. 2. 1968 tarihinde hastaya genel anestezi altinda sol frontal krani-
otomi uygulanarak kafa acild: (§ekil 3-4). Beyin mannitol ve hipervanti-
lasyonla ¢oktiiriilerek orbita tavant meydana gikaridds (Sekil 5) ve bu kisim
kaldirildt (Sekil 6). Palpasyonla adale dokusu arasindaki sert kitle bulundu
ve burasi disseke edildiginde ceviz biiyiikliiginde bir tiimoriin optik siniri
sarmig oldugu goriildi (Sekil 7). Yapilan frozen section benign bir lezyona
isaret ediyordu. Tiimor gbze yakin yerinden ve arkada uzunca bir kisim,
saglam optik sinirden kesilmek suretiyle almarak (Sekil 8), kranyurn ka-
patildi (Sekil g). Tarsorafi yapilarak amelivata son verildi.

RN

Sekil 3 Ameliyat sirasinda kalvaryumun acilis verinin igarctlenmesi.

Ameliyat sonu normal seyretti. Hastada eksoftalmisi kaybolmus, orta
derecede bir pitozis meydana gelmis olmakla beraber goziin yukari degru
hareketi biraz gii¢ oluyordu. Fakat difer yonlere hareketi normal bir du-
rumda oldugu halde 24. 2. 1968 de hasta klinikten cikarildr, Tiimériin ang-
tomopatolojik teshisi optik sinir gliomu olarak gelmis ve klinik teshisi, Dog.
Dr. Behget Tmaztepe tarafindan dofrulanmistir.

Hastamin iki ay sonra yapian kontrol muayenesinde pitozis azalmus,
goziin yukar1 dogru hareketleri de normal olarak bulunmustur,
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Sekil 5 Sol frontal lob ekarte edilmis ve orbita tavanimin pirtiiklii gdriintimii
meydana c¢ikarilmistir,
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Sekil 6 Orbita tavaru kaldirddikran sonra.

Sekil 7 Goz kiiresi arkasindaki kitlenin  disseksiyonu.



R OOPTHK SINIR GLIOMU VAKASL 154

TRANSFRONTAL

Sekil g A'méliy:ittéh sonra kemik tekrar yerine konularak kalvaryum
kapatilmmsar,
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Diinya literatiiriinde yayimlannus gliom vakalart ok fazla degildir.
Memleketimizde yayimlanmis vaka sayist elimizdeki mevecut literatiire
gore 3 oldugundan bu vaka ile 4 {i bulmaktadir, 5 6 7

Bu hastamuz, transfrontal yolla yine Hacettepede Dr. Avman ve
Dr. Tiizmen® tarafindan miidahale edilmis, intrakraniyal envazyon gos-
teren bir retinoblastoma vakasindan sonra ikinci olarak aymi teknigin
uygulandift hastadir. Birinci vaka yayinlanmanmustir. Memleketimizde
transfrontal yolla yapilmus bir ameliyat 1952 yilinda yayimlanmustir.®
Tizmen,'? yurt disinda ve dev kompresyon gayesiyle yapilan bir Naef-
fzieger yayimlanmugtir. Bizim vakamiz tiimér eksizyonu gayesiyle yurdu-
muzda yapilan ve yayumlanan ikinci vaka olmasi, gliomun nadir timor-
lerinden olmasi ve aynt zamanda oftalmoloji-ngrosiriirji isbirligine giizel
bir drnek vermesi yonlerince yayimlanmaya deger bulunmustur.

Ozet

14 yagindaki bir hastanin sol goziindeki optik sinir gliomuna trans-
frontal yolla miidahale edilerek tiimér gikarilmistir, Vaka bu tip tiimér-
lerde bu ameliyatn daha faydali olacag: fikrini desteklemesi, norosiriitji
ve oftalmoloji béliimleri arasinda faydali bir isbirliginin sonucu olmasi
ve yurdumuzda yapilan ikinci vaka olmast dolayisiyle yayimlanmaktadir.
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Malign Karsinoid Sendrom

(Bir vaka dolayisiyla)

Dr. Hasan Telatar*/Dr. Neset Aytan**/Dr. Ferzan Telatar™**/
Dr. Semra Deniz®****

907 yilinda, Oberndorfer ince barsagin chromatfin veya Kultchitsky hiic-

relerinden menseini alan tiimorlerine karsinoid tiimor ismini vermistir.
Giimiis tuzlarmni redukte eden argentaffin graniillere sahip olan chromatf-
fin hiicreler, appendiks ve terminal ileumda daha fazla olmak iizere biitin
GI sistem mukozasina serpilmislerdir, Ayrica brons mukozasinda da bulu-
nurlar,!

Karsinoid tiimér GI sistem tiimorlerinin %, 1 ini teskil eder. Bu tii-
moriin bilyiimesi ve yayilmast ince barsagin diger malign tiimorlerine gore
daha yavagtir. Sirastyla en gok appendiks, terminal ileum, colon, jejunum,
mide, duodenum ve meckel divertikillumunda yerlesirlerse de bronsial
adenoma, ovarium, pankreas, safra kesesi ve teratomalardan da menge
alabilirler.”

Karsinoid tiimor tarafindan salgilanan 5-hydroxytryptamin (sero-
tonin) ve kallikrein karsinoid sendromda goriilen semptomlarm ortaya
ctkmasma sebep olurlar, On maddesi tryptophan olan seretoninin meta-
bolizmast Sekil, 1 de gosterilmigtir.® *

Seretoninin karaciger ve akcigerlerde bulunan mono-amino-oxidase
ile inaktive olmasiyla 5-hydroxyindolacetic acid (5HIAA) meydana gelir
ve bu idrarla disar: atilir. Normal olarak 24 saatte idrarla atilan 5HIAA
miktart 1o mgr. m altndadir. Seretonin, diiz kaslart stimule eden bir has-
saya sahip oldugu igin kan damarlari, GI sistem, bronglar ve uterus iizerine
etki eder.

# Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Dahiliye Dogenti
#* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Dahiliye Dogenti
#x % Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Dahiliye Dogenti
#4 ¢+ Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Dahiliye Asistani
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Tryptophan
| Hydroxylase
;js-hydroxytryptopha?
| Decarloxylase

§-hydroxytrptamine

i‘ Mono-amino-oxdase
I

s-hydroxyindolacetic acid
(SHIAA)

(Seretonin)

Sekil 1 Serctonin Metabolizmas:

Karsinoid sendromda gériilen semptomlarin sadece tiimér tarafindan
fazla miktarda salgilanan seretonin ve onun metabolitlerine bagli oldugu
ileri siiriilmiig ise de son zamanlarda seretoninden baska bradikinin de roli
oldugu anlasilmistir, Hakikaten yiizdeki kizarma nébetleri sirasmmda hasta-
larin hepatik venlerinde bradikininin artmis oldugu gosterilmigtir, &

Tiimor tarafindan  salgilanan kallikrein plazmadaki a, -globinki-
ninojenden lysylbradikininin ayrilmasina sebep olur. Lysylbradikinin ise
plazmada bulunan aminopepdidase tarafindan bradikinine cevrilit, Vazo-~
dilatator  ve hipotansif bir hassaya sahip olan bradikinin yiizde kizarmanmn
ve hipotansiyonun ortaya ¢tkmasmda rol oynar., Stres, epinephrine, yagl
yiyecekler ve asirt beden faaliyeti tiimorden fazla miktarda serotonin ve
kallikrein salgisma sebep olurlar. Bu sebepten epinephrine enjeksiyonu bu
hastalarda semnpiomiarin ortaya ¢ikmasina ve hipotansiyona yol agar. Hatta
5-10 mikrogram epinephrine enjeksiyonu ile (epinephrine testi) hipo-
tansiyon meydana pgetirilemeyen hastalarda malign karsinoid sendromu-
nun olamayacagt fikri ortaya atilmustir. Fakat az da olsa epinephrine en-
jeksiyonundan sonra tansiyonlar: yiikselen ve Malign Karsinoid Sendromu
olan vakalar son zamanlarda yaymmlanmigtir,®

Karsinoid sendromda serotoninin vazokonstriktér etkisine bagh
olarak hipertansiyon goriilebilirse de bunun tam aksine bazi vakalarda,
bradikininin hipotansif hassasina ait hipotansiyonun ortaya ¢iktii bilin-
mektedir., Hastalarda amphibaric denilen bu kan basinc1 degisiklifinin
ortaya ¢ikmasinm, tiimdr tarafindan salgilanan serotonin ve kallikreinin
etki ettikleri vazoreseptorlerin sayisma bagl oldugu sanilmaktadir.
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Karsinoid tiimorlerden ancak %, 28 i, fonksiyon gostererek semptom-
larm ortaya ¢kmasina sebep olurlar. Klinik belirtiler baglangicta hafif
olup zaman gegtikge daha belirli bir hal alir. Erken belirtiler arasinda diyare,
karm agrisi, palpitasyon, yiizde siskinlik sayilabilir.’

Sonralar1 deride, ozellikle yiizde, birkag dakikadan bir kag giine kadar
devam eden kizarmalar ortaya cikar. Ilerlemis vakalarda astma ndbetleri,
portal hipertansiyon, siyanoz ve hipotansiyon gériilebilir.” 8

Serotonin konsantrasyonundaki yiikseklige bagl olarak sag kalp en-
dokardinda kalinlasma, trikiispit yetmezligi ve pulmoner darhik ortaya ¢i-
kabilir. Ayni degisiklikler bronkojenik karsinoid de sol kalpte meydana
gelebilir.

Bundan bagka telenjektazi, skleralarda damar dolgunlugu, trypto-
phan yetmezligine bagh olarak deride pellegraya benzer degisiklikler ve
siyanoz goriilebilir. Karsinoid sendrom muayene ve ameliyat sirasmda
tiimoriin sikigtirilmasma bagh olarak ¢ok defa ortaya gikar.

Bu yazimizin amact, olduk¢a seyrek rastladifimiz malign karsinoid
sendrom hakkinda bir vaka dolayisiyle yeni goriisler belirtmekiir.

Vakamn Takdimi

F. B, 60 yaginda kadin hasta. 1/6/1968 giinii melana ve karin agrisi
sikdyeti ile Hastanemizin Acil Servisinden Dahiliye Bolimiine yatirildu,
Hikayesinden bir hafta tnce karmn agrist ile birlikte ishal basladi1 ve 3
giin, giinde 15-20 defa gok sulu, sari-kahve rengi, pis kokulu olmayan
gaita yaptig1 ogrenildi. Hasta sulfaguznil ve superkolit gibi ildclar alms,
ishali hafiflemis. Yatigindan 3 giin 6nce bir ok seferlerde, toplam olarak
50 cc. kadar kahve telvesi manzarasinda kusmasi ve ayni gin 2-3 defa
melanst olmus. Son 2 giin gaz ¢lkarmasina ragmen gaita yapmamis, idrar
miktar: azalmis, hasta dalgmlagmus ve ileri derecede halsizlik meydana gel-
mis. Ailesi solunumunun derinlesip siklagtigim farketmis. Bu sika-
yetlerle Acil Servise getirilen hasta Dahiliye Boliimiine yatirildu.

Oz gecmiginden 7 yil nce akciger grafisinde solda bir opasite goriil-
diigii ve bronkografi ve biopsi yapilip adenom teghis edildifi 6grenildi.
6 yildan beri yiiziinde ve boynunda nobetler halinde sislik ve kizarma ol-
maktaymig. Bu nébetler 15-30 giinde bir olur, 3-6 giin siirer, bu sirada
atesi de 38°C ya kadar yiikselirmig. Bu sikdyetleri i¢in incidal (anti hista-
minik) kullanmis. Kan basimncinm normal oldugu sylenmis.
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3 yil dnce karmdan patolojik goriiniimiiniin primer karaciger kanseri-
ne uyabilecegi rapor edilen 2 adet kist gikartilmis. Bu ameliyattan sonra
yiiz ve boyundaki kizarmalar azalmig. ki yil kadar énce ¢ekilen baryumlu
grafide dzofagus varisleri tesbit edilmis. Hastaneye yatmadan 3 ay once
bir hafta siiren ve 2 giin kanl olarak gelen ishali olmus,

Fizik muayenede, hastanin genel durumu bozuktu. Nabiz dakikada
120, T. A. 130/80 mmHg., ates 36°C, teneffiis stk ve derin idi. Hasta sis-
man olup cilt yumusak, terli, etraf soguk ve soluk, yiiz hafif kirmuzi-mor
renkte idi. Kalpte tasikardi disinda herhangi bir patolojik bulgu tesbit
edilmedi. Akciger dinlemekle temiz, batin yagh ve bombe idi. Karaciger alt
sinirt  gobek hizasma kadar iniyordu, iizeri piirtiiklii, agrili ve sertti.
Karacigerin sol lobu hipokondriuma kadar biiyiimiistii ve sol hipokondri-
umda dalaga uyan bélgede kostalar kenarini 8-10 cm gegen sert, intizams:z
bir kitle ele gelmekte idi.

Rektal muayenede ileri derecede anal prolapsus ve paketler halinde
internal hemorroid tesbit edildi.

Laboratuvar muayenesinde, Hb: 15 gm, BK: 20000, Hematokrit:
% 58, NPN: 172 mg, CO,: 9 mEq/L, Na: 146 mEq/L, K: 5.2 mEq/L,
Cl: 110 mEq/L, Bilirubin: 0.6 mg, SGOT: 100 iinite, SGPT: 57 unite,
Total protein: %, 4.6 gm, Albumin: %, 2.9 gm, Globulin: %, 1.7 gm idi.
Urik asit %, 8.2 mg, kreatinin % 3 mg, kalsiyum: 9, 9 mg, fosfor: % 7.2
mg ve kan sekeri % 98 mg bulundu. Idrarda (4) protein, mikroskopik
muayenede bol amorf urat ve epitel meveuttu. Miktar az oldugu i¢in ilk
numunede dansite &lgiilmedi. Sonraki muayenelerde idrar dansitesi
1.011-1.006 arasinda bulundu. Idrar kiiltiiriinde iki defa E. coli iiredi,
EKG normal smirlar icinde idi. Akciger grafisinde sag orta ve alt
loblarda voliim azalmast ve sag kaidede plevra reaksiyonu goriildii. Direkt
batin grafisinde sag ve sol kadranlarda yumusak doku vasfinda kitle,
pelviste sakrum ile stiperpoze ve myoma uteri olmast muhtemel § cm
capinda oval bir kalsifiye kitle tesbit edildi.

Yauginin ilk giinii hasta gok az idrar yapabildi. Sonda ile ancak 125
ml idrar alindi. 17 saat sonra tekrarlanan NPN 232 mg., CO, 9.32 mEq/L
idi. Siddetli ishal sonucu bir akut renal yetmezlik veya karinda palpe edi-
len kitlelerin yaptigt obstruktif uropati ihtimali diisiiniiliip peritoneal
dializ yapilmak istendi. Iki defa tesebbiis edilmesine ragmen karmndaki
kitleler sebebiyle kaniil periton boslufuna dahil edilemedi. Yattiginin
ertesi giind cystoscopy ve retrograd, piyelogram yapildi, Mesancde yaygin
biilloz 6dem ve arka duvarda 1-2 tane kiiiik divertikiil mevcuttu. Sag
tireter orifisi goriilemedi. Sol iiretere konan katater yerinde birakild:r ve
sol retrograd piyelografi yapildi. Radyolojik olarak sol bobregin normal-
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den asafilara kadar indifi ve muhtemelen cift toplayict sistem bnlundugu
tesbit edildi. Hastaya intravendz mayi ve damar yolu ile 1/6 molar sodyum
laktat ve bicarbonate verildi. E. coli enfeksiyonu igin Negram baglandi.
Giinlitk idrar miktar1 48 saat sonra 1100 ml. ye, miiteakip giinler 3 litre-
nin iizerine ¢iktr. NPN tedricen 72 mg’a indi. CO2 normale yiikseldi,
ditirez ile husule gelen hipapotasemi ilive KCI vermekle dizeldi. Hidras-
yondan sonra Hb: 8.15 gm.a, hemotokrit % 27 ye indi. Proteinuri devam
etti. Esbach’ta eser protein tesbit edildi. Tki ayr 24 saatlik idrarda § HIAA
150 mg. ve 120 mg. in {zerinde rapor edildi.

Genel durumu nisbeten diizelen hastanin zaman zaman lomodil ile
durdurulan ishalleri oldu. 17/6/1968 de siniis aritmisi ve tagikardisi sebe-
biyle digitalize edildi. 29/6/1968 de hasta ani bir hemathemese’i miiteakip
alman biitiin tibbi tedbirlere ragmen kurtarilamayarak kaybedildi.

Tartisma

Malign karsinoid oldukga seyrek goriilen bir hastaliktir, Hastamizda
maalesef porsmortem muayene yaptirmak imkfnm: bulamadifimiz igin
tiimdriin menseini nereden aldigini kesin olarak sdylemek zordur. Bununia
beraber bizim kanaatumizca iki ihtimal vardir. Bunlardan bir tanesi 7 yil
énce biopsi ile de dogrulanan brons adenomundan menseini almig olmast,
yani bir bronkojenik karsinoid olarak baglayip sonradan karaciferde metas-
taz yapmus olma ihtimalidir. Ikincisi ise tamamen gastroentestinal sistem-
den cok, muhtemelen appendiks veya ileumdan mengeini alip sonradan
karaciperde metastaz yapmig olmast ihtimalidir. Hastanm kanli ve mu-
kuslu diaresinin olmast bize bu ikinci ibtimali dsha kuvvetle disiindir-
mektedir.

Hastada meydana gelen ve lusa siiren anurinin serotoninin glome-
ruller iizerine olan eikisinden ¢ok diarc sebebiyle dehidratasyona bagh
oldugu kanaatindeyiz. Zira Hizumlu intraventz su ve elektrolit verilmesi
ile diiirezin baslamasi ve baslangicia hematokritin yiiksek olmast buna
delil olarak gosterilebilir.

Hastamizda diger ilgi ¢ekici bir husus da ozofagus varislerinin ve
dalak bityiikliigiiniin mevcudiyetinden de anlagilabilecegi gibi portal hi-
pertansiyonun  tegsekkiil etmis olmasidir. Karsinoid sendromda oldukga
az gorillen portal hipertansiyonun vakanuzda karacigere metastaz yapmis
timériin portal ven dallarmt sitkistirmasma baglh oldugu kanaatindeyiz.
Hastanin 6liimiine sebep olan kol hematemez muhtemelen bu varislerin
kanamast sonucu olmustur.
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Czet

Klinigimizde tetkik ettifimiz bir malign karsinoid sendrom vakasi
dolayisivle, karsinoid sendrom hakkinda son gelismeler &zetlenmis ve
vakanin tartigmast yapilmustir,
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zefagus Varislerinin
Tanisinda Ozefagogram,
Splenoportograti,
)zefagoskopi ve Splenik
ulpa Basincinin Degerleri

Dr. Hasan Telatar® [ Dr. Salih Colakeglu™*

zefagus  varvisleri portal hipertansiyonun en onemli  sonuglarindan

biridir. Portal hipertansiyona scbep olan hadise prehepatik, hepaiik
ve posthepatik olabilir, Lezyonun yeri nevesi olursa olsun, portal sistem
hemodinamigine etki eden esas mekanizma ukamkid gibi gériinmekte-
dir. Tikaniklik sonucu portal basmg yitksekligi ve kan portal sistemden
faval sisteme tagiyan kollateraller ortaya cikar. Kalp hastaliklar: ve hepa-
tik ven tkanmasma baglt prehepatik lezyonlarm yol agtdklar: portal hi-
pertansiyonla; vaskiiler, kowjenital, necoplastik ve iltihabl posthepaiik
lezyonlarin sebep oldugu portal hipertansiyon oldukea ender goriiliir.
Difer tarafran, karacier sirozuna bagli intrahepatit menseli portal hi-
pertansivon vakalarn %, go i teskil eder.! ?

o/

(Gastroentesiinal sistem kanamalarimn % 1o undan dzefagus varisle-
tinin sorumln tutulduklarn bilinmektedir, Bu gesit kanamalarin tedavisi
diger sebeplere bagli ofanlardan tamamen farkhh oldufundan Hzefagus
varislerinin tams1 ¢ok Odnemlidir,® '

Bu calismanm gayesi ozefagus vacislerinin tanmsmda bugiin baghca
metotiar olarak bilinen ozefagogram, dzefogoskopi, splemeportografi ve
dalak pulpa basmcnm deferlerind incelemektis.

Hacettepe Universitesi Tip Fakdltesi Dahiliye Bélimil Dogend
#* Hacettepe Universitesi Tip Fakiliesi Dahiliye Bolimi Ofgretim Gorevlisi
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Materyel we Metor

Bu galisma, yaslar: 14-68 arasmda degisen 64 vaka tzerinde yapilds,
Bunlardan 5 tanesini karacifer bozuklugu ve portal basmg yiiksekligine
sebebiyet verebilecek herbangi bir hastalifi olmayan kontrol vakalar, 53
tanesini karaciger sivozin hastalar ve geri kalan 6 tanesini de vena porta
trombozu olan hastalar tegkil etmckie idi. Bu 64 vakanmn hepsinin karaci-
Ser biopsileri yapilius, ayrica kavecifer fonksiyonlart SGOT, SGPT,
thymol, CCF, serum albumin, serum globulin ve alkalen fosfataz testleri
ile incelenmistir.

Vakalarmn hepsinde rénteen muayenssi ile ézelagus varisleri aragti-
rilrmg ve zefagoskopileri Eder-Hudford flexibl ézefagoskopu ile yapilarak
varis tams: en az 2 endoskopist tarafindan konmustur,”

Dalak pulpa basmeci, dalak icine perkutsn yolla sokulan ignenin po-
lietilen bir tiiple istirakte bulundufu actk su manometresi ile dlgiilmiig-
tir., 165 mm H,O scviyesi altundaki deferier normal olarak nitelendiril-
mistir. 8

Splenoportografi, dalak pulpa basmcinm dleiilmesinden hemen sonra,
60 ml urografinin dalak icine otomatik cihazla verilerek seri halinde 10
adet filmin gekilmesi suretiyle yapimustie. Soyle ki, birer saniye ara ile
cekilen ilk 6 filmden sonra hepatogram safhzsinm temini igin 4-§ saniye
beklenmis ve bundan sonra seri halinde 4 Filin daha ¢ekilmistir, ©

Bulgular

Bes komtrol vakasinda &zefagogram, Ozefagoskopi. splenoportog-
rafi ve dalak pulpa basmct normal bulunmustur,

53 karaciferi sirozlu ve 6 vena porta trombozlu hastanm ozefagog-
ram, Ozefagoskopi ve splenoportografi sonuglart Tablo I de gdsterilmis-

TABLO 1

59 VAKANIN GZEFAGOGRAM, SPLENOPORTOGRATFI VE
OZEFAGOSKOPI SONUCLARI

Muayenenin Vaka Varis goriilen Varis girtilmeyen Varis
gekli saylsi vaka sayist vaka sayisi goriillme
) oram 9
Ouzefagogram 59 33 26 55.9
Spleno-
portografi 59 41 18 69.4

Ozefagoskopi 59 56 3 94.9
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tir. Tablodan anlas 1lacag gibi 59 vakanm 33 iinde ozefagogramda (§e-
kil 1), 41 inde sple=noportografide (Sckil 2) ve 56 tanesinde ozefagoskopide
varis tesbit edilmis #ir. Elde edilen sonuglara gore varislerin goriilme orant
ozefagogram ile %, 5.9, splenoportografi ile %, 69.4 ve dzefagoskopi ile
% 94.9 olarak bim Iunmustur.

Sekil 1- VaB==glardan bLirinc ait ozcfagogramda varis goriintimi.

Dalak pulpa E—asinci 59 vakanin 9 tanesinde normal siurlar icinde
idi. Geri kalan se (9 81.3) hastanin hepsinde basmg 240-470 mm HZO
arasinda Olciildi. T Oalak pulpa basmct normal olan vakalarm hepsm.de
tzefagoskopi ile vam—is tesbit edilmesine karsilik bunlardan ancak 2 tanesn‘ll—
den 1 inde ozefagr=ogram ve bir digerinde de splenoportografi ile varis
tesbit edilebilmigti =

Diger taraftamm. = Tablo I de gorildiigii gibi spl;noportografi ve dze-
fagogramla varis ®W—esbit edilemeyen 44 hastanin hepsinde ozefagoskopi
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Konjenital Kalp Hastaligini
Taklit Eden Bir Siroz Vakasi’

Dr. Neset Aytan**/Dr. Hasan Telatar ***/Dr. Ferzan Telatar****

K araciger sirozunda siyanoz, ilk defa 1884 de Fluckiger tarafindan mii-
sahede edilmigtir.' Bunu pek ¢ok yayin takip etmis ve comak parmakla
birlikte boyle bazi siroz vakalarinin konjenital kalp hastalifint taklit ede-
bilecegine isaret edilmigtir.2 Siyanoz, comak parmak ve dispne ile carpinti,
siroz hastalarinda teker teker goriilebilir. Fakat bunlarin hepsinin birarada
bulunarak siyanotik konjenital kalp hastaligmi taklidetmesi daha nadirdir.
Bir dig iilkede konjenital kalp hastaliindan giiphe edilerek, bu yonden
tetkik ve muhtemel cerrahi miidahale teklifi ile bize gonderilen vakada
klinik, réntgen ve Ekg bulgularinin bir kalp hastaligini telkin etmemesi
dolaysiyle, daha baglangictan itibaren mevcut bulgularm portal siroza
bagli olabilecegi diigiiniilmiistiir. Nitekim daha teferruath tetkikler bunun
boyle oldugunu dogrulamistir.

Vaka Takdimi

H.S.A. (Prot. No. 69/75301), 25 yasindaki bu Suudi Arabistan’li
kadm hasta bize konjenital kalp hastalig: teshisi ile gonderilmis olup
10/1/1969 da nefes darligi sikdyeti ile Dahiliye Boliimiine yatirildi. Hika-
yesinden 4 yildan beri nefes darlig: sikdyeti oldugu, 2 yildir artarak son
aylarda bu yiizden efor kapasitesinin diiz yolda 20 metreye (?) ve merdi-
vende bir kata kadar indigi 6grenildi. Tki yil 6nce sarilik farkedilmis ve o
sirada idrar rengi koyulasmig. Sarilik 4 ayda gecmis.

Hasta 3 yildan beri dudaklarinda ve ekstremite uglarinda morarma-
min ve parmak uglarinda genisleme ve kalinlagmanin farkedildigini ve bu

* Hacettepe Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklar1 Boliimii caligmalarindan,
** Aym Béliim I¢ Hastaliklar1 Docenti
*** Aym Béliim I¢ Hastaliklar1 Dogenti
#we Ayni Boliim f¢ Hastaliklar: Dogenti
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halin gittikce arttfint ifade ediyor. Bir yidir carpinti oluyormus, Bir
yi Once bir defa hemoptizi olmus.

Ailesinde kendisininkine benzeyen bir hastahk yokmus.

Fizik muayenesinde: Ates: 36.5°C., Nabiz: 94/dk. ve muntazam,
K.B.: 120/80 mm/Hg idi

Genel girliniimil: Zayif, ince yapili. Akut bir sikintis1 yok. Dudakiar,
burun ucu ve parmak uglarinda bariz siyanoz mevcut. Ayrica gomak par-
maklar var (Sekil 1). Skleralar subikterik.
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Bas, boyun, gozdibi, K.B.B. da ayrica bir patoloji tesbit edilmedi.
Gogiis ve akcigerlerin muayenesi normaldi. Kalpte, sternum solunda 2. ci
aralikta 2°/6 midsistolik, ejeksiyon vasfinda bir iftiriim isitildi. Karnnda,
karaciger ele gelmedi. Dalak sol bipokondrivmda kosta kenarmi 8 cm.
geciyordu, sertge ve afrisizdi. Karmnda asit yoktu,

Laboratuvar Bulgulari: Hb: % 13.95 Gm.; B. K.: 4,000; Hema-
tokrit: 9, 43; Trombositler: 172,000/mm3. Sedimentasyon I $aaite 12 mm;
BUN: 9, 12.5 mg.; Total serum proteinleri: % 6.2 Gm.; Alb: % 3.3
Gm.; Glob: Y, 2.9 Gm.; Aclik kan gekeri: % 87 mg.; Na: 143 mEq/L.;
K: 3.8 mBEq/L.; CI: rromBq/L.; CO,: 22,13 mEq/L.; Bilirubin: % 2
mg.; Direkt %, 1.2 mg.; Indirekt % 0.8 mg.; Fosfor: %, 5 mg.; Alkalen
fosfatez: 7.8 B. U.; Kolesterol: 9%, 140 mg.; Thymol: 1.8 U.; Total
lipid: % 410 mg.; SGOT: 490 U.; SGPT: 290 U; CCF: +++;
Prothrombin zamam: Kontrol 13 sn, Hasta 22 sn.; Serum demiri % 33
gamma; Demir baglama kapasitesi %, 417 gamma; Kan grubu B Rh +;
Serum amonyagi %, 100 gamma; Methemoglobin %, 0.9 gm. {(normal);
Periferik yayma: normokrom, normositer, hafif polikromazi, tek tiik
target hiiicreleri meveut, rombositler yeterli, 16kosit formiilit normal.

Bogaz kiiltiiriinde stafilokck iredi, Kan kiiltiirlerinde treme olmads.

Feceste gizli kan negatif, patojen bakteri {iremedi. EKG: Normal,
3 yonlii baryumlu tetkiki: Siipheli sol atrium ve sol ventrikill biiytimesi.

Klinik Gidis: Hastanm siyanoz, comak parmak ve nefes darlifs ile
carpantisi izah edecek nitelikte bir kalp hastalift klinik olarak diisiintile-
medi. Hastaligin daha ¢ok karacifer sirozu ile ilgili olabilecedi iizerinde
duruldu. Hastaya sag ve sol kalp kateteri ile pulmonar angiografi yapildi ve
hepatik venden kapiller basing (Wedge basincr) 6lgiildil ve 20 mm/Hg,
yitksek bulundu. Sag kalp kateterizasyonunda basinglar normal bulundu.
Sagda oksijen satlirasyonunda artma tesbit edilmedigi gibi hidrojen ¢a-
lismasi da sokdan saga bir santi gbstermedi. Aort kapaginda 12 mm/Hg.hik,
hemodinamik 6nemi olmayan bir basing farki tesbit edildi. Sistemik ar-
teriel oksijen satiirasyonu diisitk (% 79) bulundu ve bunu izah edecek
intrakardiyak bir sant gosterilemedi. Askorbik asit ¢aligmast pulmoner
arterin distal kisminda sagdan sola gant gbsterdi ve pulmoner angiografi-
de pulmoner kapiller veya arteriolar seviyede sagdan sola bir sant1 ditglin-
diiren kar yagmus gibi bir manzara gorildi (§ekil 2). '

Baska bir giin vapilan arastirmada arteriel oksijen satiirasyonu  isti-
rahatte %, 70, 20 dk. maske ile %, 100, cksijen koklatildiktan sonra % 92
bulundu.
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Akciger fonksiyon testleri: Vital kapasite normal. Zamanli vital ka-
pasite 1 saniyede %, 62 (normalde 9, 80), 2 saniyede % 93 (normalde %, 95),
maksimum solunum kapasitesi normalin % 65 i olarak bulundu, alveolar
diffiizyon testi yapilamadi.

Karaciger igne biyopsisi parankim hiicrelerinde rejenerasyon, Kupf-
fer hiicrelerinde hiperplazi, fibroz bandlarla ayrilmis lobiiller, portal ara-
likta iltihabi hiicre artimi ile siniizoidlerde daralma mevcut oldugunu
yani histolojik goriiniimiin karacifer sirozuna uydugunu gostermistir.

Bu arada yapilmak istenen ozefagoskopiye hasta razi olmadi. Ozo-
fagusun baryumlu radyolojik tetkikinde varis goriintiisii tesbit edilmedi.
Splenoportografi yapilmak istendi ise de énce hastanin reddetmesi ve sonra
da prothrombin zamanmin uzamis olmast nedenleri ile yapilmadi.

Hastanin durumu stabil giderken 8/3/1969da ilk defa 5 cc. kadar
taze kan kustu. O giin alinan kan amonyag1 %, 100 gamma (normal) olarak
geldi. Bundan sonra hasta gittikge dalginlagmaya, sik sik kusmaya basladi.
14/3/1969 dan itibaren de kanama diyatezi ortaya cikti. Burun ve deri alt1
kanamalar1 bagladi. 18/3/1969 da kan amonyagi 9, 300 gamma olarak
bulundu. Genel durum ilerleyici bir gekilde bozuldu, atesi yiikseldi, suur
kapandi, akciger enfeksiyonu ve kalp yetmezlifi belirtileri ortaya cikti,
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Ayni giin hastada periton diyalizine baglandi. Takibeden iki giin i¢inde
amonyak %, 162 gammaya kadar inmekle beraber herhangi bir iyileyme
goriilmedi ve 20/3/1969 da hasta, iki giin komada kaldiktan sonra oldii.

Tartigma

Takdim ettigimiz vakamn klinik tahlili ilk anda bir siyanotik kalp
hastaligi kargisinda bulunuldugu intibami vermektedir. Siyanoz, comak
parmak, nefes darligi, carpmti ve hemoptizi, kalp kaidesinde sernum so-
Junda 2°/VI ejeksiyon iifiiriimii siyanotik bir konjenital kalp hastaligi
tablosunu tamamlamaktadir. Bununla beraber hastanin 4 yil Gncesine
kadar hicbir sikdyetinin olmamasi, 25 yasinda bulunmasina ragmen, si-
yanoz ve comak parmaklarin ancak 3 yildan beri farkedilmis olmast, kalp
telesi ve elektrokardiyogramin normal siirlarda tesbit edilmesi bu teshise
golge diigiirmektedir. Hikdyesinde sarilik bulunmasi, muayenesinde da-
lagm ele gelmesi ve karaciger fonksiyon testlerinin bozulmus olmasi dik-
kati bir karaciger sirozu vakasma dogru ¢ckmektedir. Bu siroz herhalde
hastanin sarihik hikdyesinden gok daha once baglamigti.

Hastada ¢nce konjenital bir kalp hastaligs bulunmadigi gosterilmek
istenmis, hastaya sag ve sol kalp kateterizasyonu yapilmistir. intra kardiyak
bir sant tesbit edilmemis, aort kapagindaki 12 mm/Hg. lik ¢ok kiigiik bir
gradient haricinde bir kapak hastalima isaret edecek delil bulunmamis-
ur. Diger biitiin basinglar normal bulunmustur. Gerek askorbik asitle
pulmoner arterin distal kisminda bir gantin mevcudiyeti, gerekse de pul-
moner angiografi, pulmoner damarin distal kisimlarinda arteriovendz
bir istirak (kan terkibi bakimindan veno-arteriel) bulundugunu goster-
mistir. Hastamizda arteriel ansatiirasyon bulunmasi da arteriel sisteme
vendz bir karisim oldugunu gostermektedir.

Sirozda pulmoner arteriovendz fistiillerin bulundugu Rydell tara-
findan otopside vinyl acetate injeksiyonuyla kalip ¢ikarilmak suretiyle
gosterilmistir. 3 Bunu destekleyen bulgular daha sonra bagkalari tarafin-
dan da ortaya konmustur.2 4 5 Bunun canhda tesbiti sant caligmalari,
vendz karisiminin tayini ve pulmoner angiyografi ile yapilabilir. Nitekim
bizim vakamizda da askorbik asitle sant tesbit edilmis ve pulmoner angi-
yografi ile de gosterilmistir. Pulmoner angiyografi pulmoner arterden
yapilabilecegi gibi pulmoner kapiller seviyesinde de yapilabilir. ' Bu sonuncu
sekilde enjeksiyonun yapildifi segmentte kan akimi damara tamamen in-
tibak ettirilmis olan kateter tarafindan durdurulacagi igin seriografi sart
degildir ve standart ekranla da film gekilebilir ve ince detay daha iyi goste-
rilir. Bununla akcigerlerin ancak belli bir segmentinin gosterilebilmesi
bir mahzur sayilabilir. Angiyografide arteriovendz fistiillerin goriintimii
daha 6nce otopside bildirilenlere benzemektedir.3 6
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Hastamizda basgka bir giin sistemik arteriel oksijen satiirasyonu isti-
rahatte 9%, 70 olarak bulunmug ve 20 dakikalik 9, 1co oksijen teneffiis
ettirilmesinden sonra ise bu ancak 9, 92 ye kadar ¢ikabilmistir. Bu da
arteriel ansatiirasyonda pulmoner fakitrlerden baska faktdrlerin de rol
oynadigina delildir ve nedeni venéz kamin oksijenlenmeden arteriel kana
karismasidir. Nitekim Rodman? 9%, 100 oksijen teneffiisiinde kan gazle-
rinde yaptig1 arastirmada pulmoner arterdeki olduk¢a onemli miktarlarda
vendz kanin iyi havalandirilinig alveollerdeki kapillerlere ugramadan
arteriel kana karistigma dair deliller elde etmistir. Aynit yazarm arteriel
kanla alveol oksijenin parsiyel basinglar1 arasmdaki gradientle ilgili
¢alismalar: da bu hususu desteklemigtir. Bagkalar: da hipoksinin pulmoner
hastalik veya asite bagli olmadigini gostermislerdir.® Biitiin bunlara rag-
men sirozdaki arteriel ansattirasyonun nedeni miinakasali olup pulmoner
faketrlerin de rolii oldufgunu ileri siirenler vardir.® 10

Arteriel hipokside diger bir faktér de porte-pulmoner ven. isti-
rékleridir. Bu istirfk otopside gosterildigi gibi,’? 12 bunu canlida destek-
leyen bir ¢ok fizyolojik bulgular da vardir.12 18 Bu husus angiyografi
ile oldugu kadar radyoakuf Kr@5 ile de giisterilmistir.’4 Porto-pulmoner
ven anastamozlarmi angiografide gdstermek i¢in vmumiyetle splenik
enjeksiyon gerekir. Bu da nisbeten tehlikeli bir miidahele olabilir. Bizim
ve baskalarmmn' vakalarinda oldugu gibi protombin zamanmm -uzamis
olmas1 da bu is icin kontraendikasyon teskil eder. Ayrica Hansoti’nin
vakalarinda oldugu gibi, bu angiografi ile porto-pulmoner istirak tesbit
edilemiyebilir de.?

Pulmoner arteriovendz anastamozlarin etiyolojisi bilinmiyor. Bunun
yeni damarlar meydana gelmesine mi yoksa daha énceden mevcut olanlarm
geniglemesine mi bagh oldugu anlagilmis degildir. Insanda ve hayvanlarda
normalde bu sahada yaygm anastomatik kanallarin meveut oldugu gosteril-
mistir.'® Bunlarin sirozda anormal genislemesinin spider naeviyi mey-
dana getiren mekanizmaya benzedigi disiintilmektedir. Siyanoz, gomak
parmak ve portal hipertansiyon sendromu siroz olmadan da goriilmekte-
dir.'® Buna bakilirsa arterio-vendz fistiilleri husule getiren bir maddenin
karacigerin tahribinden kagarak anastomotik kanallardan akcigerlere git-
tigi disiinillebilir. Sirozda akcigerlerde de spider naevi husule gelebil-
difine gére> bizim hastamizda son giinlerdeki kontrol edilemeyen he-
moptizinin terminal diyatez srasinda akcigerdeki spiderlerden mense
aldigim diistinmek miimkiindiir.

Comak parmaklarin portal sirozdan ok bilyer sirozda goriildiigii
sdylenir. Buna karsilik bilyer sirozda siyanoz ¢ok nadirdir.17 Comak par-
maklarin sirozda nasil husule geldigi bilinmiyor. Tesekkiili anoksiye
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bajlanabilirse de bunlarm birbirinden ayrt olarak meydana gelebildiklerini
biliyoruz. Baska deneysel deliller ise rediikte Ferrittin’in ¢omak parmak
husuliine sebep olarak gosterilebilecegind telkin etmektedir.”

Plazma voliimii ‘artmast karacifer sirozunda sikhikla rapor edilmistir.
Daha nadir olmakla beraber sirozda eritrosit hacmi artmasi da goriilmek-
tedir.19 20 Bizim hastamizda serum demiri biraz diisiik ve demir bagla-
ma kapasitesi de biraz yitksek oldugu i¢in normal bulunan Hb ve hema-
tokrit degerleri astinda demir eksikligi anemisi tarafindan maskelenmis
bir polisitemiyi ifade etmis olabilir.

Sirozda hemodinamik bulguler da normalden farkli olabilmektedir.
Meseld istirahatteki kalp debisi arimigar. Bu ya artan plazma hacmine,
ya da azalmiy sistemik vaskiiler rezistansa bafhdw. 12 21 Baz vakalarda
hafif pulmener hipertansiyon gorildiigii gibi?? sirozla birlikte primer
pulmoner hipertansiyon da yaymnlenmistir. 23 Bizim hastamizda pul-
moner arter basincl novmal bulunmustur.

Diger bulgulardan hipervantilasyon sirozda siklikia gijrij:h'iyor.1
Oksihemoglobin egrisinin de saga dogru kaydigt bildirilmekle beraber
bagkalar1 bariz bir fark tesbit edememislerdir:’

Burada takdim edilen hastada portal basing dlgilememis olmakla
beraber bunu temsil eden hepatik ven kapiller basinct Slgthmig ve 20
mm/Hg olarak yiiksek bulunmustur. Ayrica histolojik olarak da karaciger
portal siroz tesbit edilmistir. Buna kargilik kalp hastahfina isaret edecek
bir bulgu elde edilememistir. Boylece kendini siyonotik kanjenital bir
kalp hastalig1 gibi gdsteren siyanoz, omak parmak, kalp tfiliriimii, nefes
darfig1 ve carpntidan miitesekkil Kkiinik tablosun hastada mevcui portal
siroza ait bulupdufu anlasiimig olmaktadir.

Osai

Comak parmek, siyanoz ve nefes darhgi nedeniyle kendisini konieni-
tal bir kalp hastalift gibi gdsteren bir vakada, bunlarin karaciger sirozuna
bagli oldugu gosterilmigtir. Bu hastanin tartigioast literatiirdeki bulgularla
Larsiiastmlarak  yapilmsur.

- Tesekkiiy

Hastanm hemodinamik ve angiografik caligmalarzn yapan Dr. Sevket
Ugurlwya tesekkiirlerimizi sunariz. '
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Majocchi Granilomasi

Dr. Ozdemir Bingiil*

Girig
n ermatofitlerin  sebep oldugu graniilomatoz enfeksiyon, ilk defa
“Granuloma tricofitico” ad1 ile 1883 de Majocchi' tarafindan tarif edil-
mistir. Hastalik, Italyan literatiiriinde birgok defalar tartigma konusu olmus
ve Majocchi’nin kendisi de (sonuncusu 1926 da olmak iizere) ek makale-
ler yayimlamak zorunda kalmustir.2-5 Daha sonralar cesitli memleket-
lerde tek tiik vakalar yayimlanmistir,6-11

Dermatofitler adi altinda toplanan gruptaki mantarlar, bu adi, pa-
tojenik aktivitelerinin ist deriye, daha dogrusu epidermisin keratinize
kisimlarma ve saga-tirnaga iliskin olmasi yiiziinden kazannmugtir. Majocchi
graniilomasinm patojenezi ise mantarm 6li, keratinize kisimlar yerine
derin yasayan dokularda bulunmas: yiiziinden ilgi gekicidir,

Bu yazimizda hastanemizde rastladigimiz ilk vakayr takdim ediyo-
ruz.

Vaka

H. §. (67-57502), kol ve bacaklarindaki kirmizi-mor kabartilardan §i-
kiyet eden 45 yasindaki ev kadmmn 8 yildanberi ayak parmaklarinin
arasinda kagmti olurmus. Mantar hastalift teshisi ile cesitli doktorlar
tarafindan degisik su ve merhemlerle tedavi edilmis, sikiyetlerinde zaman
zaman azalma olmussa da tamamen iyilesememis. 10 ay kadar evvel, dnce
sol bacaginda, sonra sol 6n kol ve sag bacaginda kasinti ve bunu takiben
kirmizi-mor, bastirmea agriyan kabartilar meydana gelmis. 2 aydanberi
de el ve kollar1 kaginmaya, kepeklenmeye baslamis. Bu arada bacaklarin-
daki kabartilardan bazilart cerahatlenip agildift icin antibiyotik tedavisi-
ne baglanmis, fakat yiiz ve viicudunda tigiincii igneden sonra kizarma,
sisme oldugundan tedavi kesilmis. Halen haricen Ultralan, Xenacort-A

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi
Dermatoloji Bélimii Dogenti ve Bagkani
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gibi pomailar kulianiyor, agzdan kortizon aliyormus.Bununla beraber
sikdyetlerinde bir defiisiklik olmamig. Soy ve ¢z gecmiginde kayda defer
bir bulga ve herhangi bir sistemik sikéyeti yok,

Fizik muayenesinde iyi gelismis ve iyi beslenmiy hastanin solunum,
dolagim, sindirim, {ireme, kemik-adale sistemleri normal bulundu. Deri
muayenesinde sol bacakta, bilekten baglayip bacak ortasina kadar devam
eden kisymda, bacagi gorap gibi saran eritemli zemin {izerinde 0.3-1 cm.
capmda kirmizi-mor renkdi, bazilarnm iistil ince skuamli ve ¢ofu basimca
agriyan birgok nodiil mevcuttu, Ulserasyon, krut yok. Eritem haric
aym1 bulgular saf bacak dis malleol arka kismmndaki 5x5 cm. lik bir plak ve
sol 6n kol fleksor yiiziinde, bilek 6n kol ortast arasindaki sabada da mev-
cuttu. Her iki taban ve avug eritemli, deri kuru ve ince skuamlar gosteri-
yor, El-ayak urnaklar degigiklik gostermiyordu. Rutin laboratuvar mua-
yeneleri normal bulgular verdi. El bilegi ve tabandan lkazimakla alman
skoamlarin dicekt muayenesinde, bol linear hayfe goriildii.

Sol bacaktan yapilan 4 mm. lik punch biyopsisinin heimatoksilen-cosinle
boyanan kesitlerinde hiperkeratoz, yer yer parakeratoz, iiniform hiicreli
akantoz; iist koryum kapillerleri etrafinda yuvarlak iltihabi biicre toplan-
mas1; koryumun orta kismi ve deri alis yag dokusunda genis odakiar ha-
linde epiteloid histiositler ve yabenct cisim dev hiicreleri ihiiva eden gra-
atilomator enfiltrasyon; periodik asit-Schiff teknigi ile boysnan kesitlerde
yukardaki bulgulara ek olarak koryumda tek tiik wzunca zincirler halinde
septalt hayfeler goriildi.

Biyopsi ile gikarilan dokunun koryum kismindan alman bir pargasimm
Sabeurand’un glikozlu agarna ekilmesinden 1 hafta kadar sonra, merkezi
bir umbo gosteren, kalin, beyaz, pemuk goriniisli, tersi koyu kirmuzi
pigmentli bir killtlir elde edifdi, Killtiiv materyelinin mikroskopik muaye-
nesinde, endiferansiye hayfe veya lateral konidioforlar tizerinde  yerlesmis
sayisiz mikeokonidialar, nadiv nodiiller cisimcikler gouiildi,

Bu bulgularla hastalik, AMajocchi Graniifomast ve buna sebep olan
mattar da Trichophyton Eubrum olarak tesbit edildi.

Griseofulvinin (giinde 1 gr.) 3 haftalik tatbiki sonucu lezyonlar ta-
mamen kayboldu.

Tartigma
Majocchi  Graniilomast veya Trikofitik Graniiloma eritemii zemin

fizerine yerlesmis, cok kere tek tarafli 0.3-0.8 cm. gqapmda kronik deri
ici veya deri altt nodiilleri ile karakterizedir. Nodéller agrisiz veya basinca
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agril1 olabilirler. Tek olan mor-kirmuz: renkli lezyonlar nadiren gruplasa-
bilir, fakat gergek anlamda bir birlesme gostermezler. Katilan bakteriyel
enfeksiyon, gros piistiilasyon veya abse tesekkiilii goriilmez. Fakat bazan
nodiillere basmakla pembe veya sarimsi bir sivi ¢ikarilabilir. Ekserisinin
ortasinda bir kil mevcuttur. Lezyonlarin bazilari kendi kendine iz birak-
madan kaybolur. Bir kismi ise merkezi nekroz gostererek agilir ve yuvarlak,
atrofik, nadiren hipertrofik nedbe ile iyilesebilir. Bazi nodiiller ¢ok uzun
stire degisiklik gostermeden kalabilir, Lezyonlar daha fazla alt ekstremite-
lerde yerlesirlerse de gluteuslar, iist ekstremiteler, hatta bazi vakalarda?2 13
biitiin viicudu tutabilir. Her yasta goriilebilir. Bununla beraber hastalarin
biiyiik ¢ogunlugu geng veya orta yash kadmlardir.’’ ® Cofunun taban,
topuk, avu¢ veya kasiklarinda eritem, kuruluk, deskuamasyon, el-ayak
tirnaklarinda kalmlagma, renk degisikligi, kirilma mevcuttur.!’ Generalize
yiizeyel mantar enfeksiyonlarmda karbon hidrat metabolizmas: bozuk-
luklar1'* lenfomalar’'® ve Cushing sendromu'® goriilmesine karsilik,
Majocchi Graniilomasmm ' 7 ¢ sistemik bir hastalikla istiraki pek gériilmez.
Trikofitin testi hafif pozitif, kuvvetli pozitif veya negatif olabilir. ®

Histopatolojik muayenede® '8 parakeratotik, akantotik epidermis,
altindaki koryumda ve deri alti yag dokusunda epiteloid histiositler ve
Langhans tipi dev hiicrelerinin de karistigi siddetli miks, graniilomatoz,
iltihabi enfiltrasyon, perifolikulit, kil folikiilii parcalanmasi, kil govdesi
icinde, dis kik tabakasmnda veya graniilomatéz enfiltrasyon icine dagil-
mu§ olan spor ve hayfeler goriilir. Hayfeler ampul gibi sislikler gostere-
bilirler. Alisilmug beslenme kaynaklarindan yoksun olmalarma ragmen
sthhatli goriiniim arzederler. Nodiillerden kazimakla elde edilen skuam
ve epile edilen killarin direkt muayenesi ve kiiltiirli, hastaliga sebep olan
mantar1 agiklar. Endo ve ektotriks mantarlarla, Trichophyton Tonsurans,
Trichophyton Gypseum (graniilosum), Trichophyton Rubrum (purpu-
reum), Trichophyton Interdigitale veya Mikrosporum Gypseum'! 7 18
tesbit edilebilir. Ayrici teshiste, erythema induratum, Darier-Roussy
sarkoidi, nodular nonsupuratif panikiilit (Weber-Christian), Pernio (Chil-
blain), hipodermin multip] enflamatuvar nodiilleri, eritrosiyanozis,
nekrotizan periflebitis nodularis, primer rekiirrent idyopatik trombofle-
bitis, poliarteritis nodoza, tekrarlayan erisipelvari lezyonlar ve nodular
vaskiilit disiiniilmelidir,

Yukarda bahsedilen hastaliklarin degisik Kklinik belirtileri yaninda,
Majocchi Graniilomasindan farkli histo-patolojik bulgular1 vardir. Spor
veya hayfe gostermezler. Hig biri biyopsi pargasi, epile kil veya nodiiller-
den kazima suretiyle alinan materyalin ekilmesi ile miisbet mantar kiiltiirii
vermez. Biyopsi ve Kkiiltiir teshis problemini kolaylikla halleder.
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Tedavi: Hastabk griseofulvin ile tedavi edilebilir. Giinde 1 gr.
griseofulvin veya 0.5 gr. fine particle, 2-3 hafta icinde lezyonlari tamamen
silmeye yeterlidir, Cesitli lokal tedavi, yuzeyel 15mn tedavisi (Grenz) gibi
metotlar tam tedavi icin etkili degildirler.

Sonug

Nekrofilik clarak bilinen mantarlarin yalmz §lii dokularda ¢ogala-
bilecepini kabul edenler kasuna, trag gibi travmalarin, Majocchi Graniilo-
masinm  geligmesinde baglica rolil oynadifimi ileri siirmniislerse de bazt
arastirmalar’® 20 27 dermatofitlerin  geliymesini Gnleyen bir hormonal
fakidr mevcudiyetini de belirtmigtiv. Dermatofitlerin keratin ve 8lii doku-
larda yerlesmesinin sebebi muhtemelen bu dokulara karsi ilgi duyduk-
larindan degil, normal olarak serumda ve belki de saglam dokularda bulu-
nabilen inhibitér faktdriin buralara erisememesindendir. $u veya bu se-
beple normal serumun, fungustatik aktivitesinin azalmas:, dermatofit-
lerin bazt i¢ organlar istildsi agiklayabilecegi gibi Majocchi Grantiloma-
sun  da  gelisim  sebebini  aydinlatabilir.

Ozet

Bu yazda Trichophyton Rubrum menseli bir Majocchi Graniilomasi
takdim edilmistir. 10 aydanberi devam eden hastalik 20 giinlik bir gri-
seofulvin tedavisinden sonraz tamamen iyilesmistir,
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Enfeksiyoz Hepatit ile
eraber Gebelik

(Bir vaka dolayisiyle)

Dr. Mithat Erdogan** [ Dr. Sakip Pekin®**

E nfeksiydz hepatit sebebinin bir viriis oldugu yakin zamanlara kadar bi-

linmiyordu. Esasen gebelikte ¢esitli nedenlerle sanibik goriilebilir, Fakat
bunlar arasmda enfeksiydz hepatit, ayr1 bir yer tutar. Ciinkii bu hastalin
gebelikteki seyri oldukca agirdir.

Gebelikte enfeksiydz hepatit oldukea seyrek olarak goriiliir. Bu husus-
ta Nixon ve arkadaslari! ile Martin ve Ferguson’un? genis Olglide arag-
trmalarl olmus, fakat yine de kesin bir sonuca varilamarmstir. Rapor
edilen vakalara gore, enfeksiydz orami % oo.17 ile 9, 20.40 arasmda
degismektedir. Bu genis fark vakalarm sporadik veya endemik olmasmdan
ileri geliyor. Ornegin, endemilerin goritldiigii Hindistan, Pakistan ve
Israil’de oran vilksek iken, Avrupa ve Amerika’da sporadik olarak gorii-
liyor (De-Leed, McCollum?, Mansells, Peretz®, ve Vincent”). Bir fikir
edinmek maksadiyla ortalama olarak 1,500 gebelikte 1 vaka diyebiliriz.

Vaka

R. A. (Prot. No. 61/49535), hastamiz 37 yasinda (para, 3, grav. 4)
ve 15 yildanberi evli olup, bizim tarafimizdan ilk defa a4 Ekim 1967
de goriildii. Son Aadetini 3 Temmuzda gérmils. O zaman gebeliginden
siphelenerek gelmis ve bir ara bulanulari olmus, fakat kusmalar
olmamis.

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Kadm Hastaliklar: ve Drogum Klinigi
galismalarmdan, .
** Aym Klinik Dogenti
¥R Aym Klinik Uszmagn:
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Oz Gegmisi: Menars 15 yasinda iken Adetleri diizenli imis, 30 giin
ara ile 7 giin olurmus. 1964 de birinci gebelifi spontan dogumla sonug-
lanmus; 1965 de ikinci gebeliginde tansiyonu yiikselmis, albuminuri 6dem
olmus ve indiiksiyon ile dogum yapmistir. 1966 da {iglincii gebeliginde
ise 8dem albuminuri olmus, vine induksiyon ile dogum yapmuis.

Muayene: Sistem muayeneleri normal. T. A. 141/70 olup jinekolojik
muayenede uterus 3 aylik cesamette yumusak bulundu.

Laboratuvar Muayenesi: Kan grubu ORh (4), hemoglobin 11,
idrar tahlili normaldir.

Hastaya gebelik teshisi kondu ve aylik kontrollere alindi. Hastamiz
Subat ayinda gozlerinin sararmasi, halsizlik, dermansizlik, idrarmin ko-
yulasmasi, bulantt ve kusma ile poliklinise bag vurdu.

Sistem muayenelerinde karacifer ii¢ parmak palpabl ve hassas bu-
lundu. Obstetrik muayenede fundus, gobefin dort parmak iizerinde pal-
pabl idi. C. K. S. sol tarafta mevcuttu. Hasta servisimize yatirilds,

Laboratuvar muayenesinde idrarda urobilinogen miisbet, bilirubin
8.3 (direkt 6.4, indirekt 1.9), SGOT 220, timol bulaniklik 5.3, unite SGPT
160, alb. 4.3, globulin 2.3 ve tot. prot. 6.6 olarak bulundu. Bu bulgular
ile hastaya enfeksiy0z hepatit teshisi kondu.

Bol karbonhidrat ve proteinli bir rejime tabi tutularak multivitamin
ve methionine verilen hasta mutlak istirahate alindi.

15 giin sonra tekrarlanan laboratuvar muayenesinde SGOT 200, SGPT
140, alkalin fosfotaz 3.9, total bilirubin 4.5 (direkt 3.0, indirekt I1.5)
olarak bulundu. Teshisten 1 ay sonra yapilan laboratuvar muayenesinde
ise SGOT 120, SGPT 140, alk. phos. 3.9, total prot. % 6.6 (alb. % 4.3,
glob. 9, 2.3), direkt bilirubin 2.1, indirekt bilirubin 1.2, total bilirubin
2.3 olarak bulundu. Hastanin dofum sancilar1 25 Martta basladi. Aym
giin 6 saat eylem agrilarindan sonra spontan olarak 3,000 gr. agirlikta
normal bir kiz ¢ocugu diinyaya getirdi. Hastanin doguma toleransi iyi idi.

Tartgma

Enfeksiyoz hepatitde ilk goriilen semptomlar anorrexia (9%, 70), bu-
lantn (% 50) ve koyu idrar (%, 50-70) dir. Bunlara ek olarak kaginti, ka-
bizlik ve diyare goriilebilir, fakat bunlar daha az oranda goriiliirler. Yine
baslangicta, yukar: batinda sag tarafta agri bulunabilir. Sarilik ise baslan-
gicta seyrek olarak goriiliir, Yukaridaki semptomlarmn hafif gecmesi do-
layisiyle hasta ¢ok defa hekime bas vurmaz. Hastay: hekime gitmeye zor-
layan en onemli semptom sariliktir.
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Fizik bulgular hastadan hastaya defisir. Preikterik devrede genellikle
hafif bir ates bulunur. Dikkatli bir muayene ile karacigerde hassasiyet ve
biiyiime tesbit edilebilir. Sarilifin da bulundufu daha ilerlemis devrede
karaciger hassasiyeti ve biiyiimesi agik olarak goriilebilir. Bu devrede sey-
rek olarak asit de tesbit edilebilir,

Hastaligin son devresinde hafif ve yiiksck ates gbriiliiv. En son devre
harig, nabizda yitkselme goriilmez. Bu devrede dis etlerinde, bagirsaklar-
da, burunda ve hatta deride kanamalar tesbit edilebilir.

Laboratuvar tekniginde biiyiik gelismeler, kiiglik karaciger lezyonlarini
bile gosterecek niteliktedirler. WBC, hematokrit umumiyetle normaldir.
Idrar bilirubin ve urobilinogenden yana zengindir. Bilirubin yiiksekligi
hastalifm siddeti ile parale]l gider. Serum glutamic oxaloacetic transami-
naz kaide olarak yiiksektir. Alkalin fosfataz umumiyetle normaldir. Fakat
vakalarm %, 30 unda artabilir®.

Brom sulfalein, cephaeline-flocculation, thymol-turbidity testleri ge-
nellikle karaciger harabiyetinde gosteriliv. Ayrica, ¢ok hassas olmamakla
beraber, total serum protein ve albumin globulin oramn belirtmemiz
yerinde olur. Popper ve arkadaglarinun® arastirmalarmna gore cephaeline-
flocculation testi hastalarin 9, 8o inde, thymol turbidite ise %, 6o nda
miisbetiir. Bugiin yapilmakta olan SGOT testi de karaciger harabiyetini
gosteren ¢ok Onemli bir testtir.

Enfeksiyoz hepatit ile kanstirilan  hastaliklarm  basinda  enfeksiyoz
mononiikleoz gelir. Kagmti, bogaz afrisy, lenfadenopati ve atipik lenfo-
sitler enfeksiydz mononiikleoz lehinedir. En tnemli olan Paul-Bunnen
testi enfeksiytz mononitikleoz igin spesifiktr. Ilaclara bagl hepatit, lep-
tospirozis, ameboik karacier, karaciferin yagli dejenerasyonu da enfek-
siydz hepatiti taklit eder. Leptospirozis hastaligin birdenbire baslamasi,
menenjeal iritasyon gostermesi ve albumunuri ile kerakteristiktir. Ameboik
karaciferde amiplere baglt kolit meveuttur, Karvaciger fonksiyon testleri
karacifer harabiyetini gostermeye genis c¢apta yardim eder.

Rholimn ve Iverson!® ile baslayan karaciger biyopsileri enfeksiydz
hepatitin biitiin fazlarmda bize faydali sonuglar verir. Genellikle rast-
lanan bulgy, parankimanm iltihapl hiicreler tarafindan tahrip edilmis
olmasicdir, Parankimanm cok fazla olarak tahribinde lobiillerde kiigiilme
ve biiziilme gorillebilir. Degigmez bir kaide olarak nekroz daima met-
kezde bulunur. Parankima harabiyeti cok fazla ise, nekroz otolitik olup
cevrede dagilma goriiliir. Nekroz otolitiktir, fakat koagulatif degildir.
[ltihabi degisiklikler genellikle portal sahada ve lobuller arasinda go-
riiliir. Burada da geneliikle lenfositler, plazma hiicreleri, histiositler ve
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her zaman l6kositler bulunur. Karaciger venlerinde endoflebit goriiliir,
Retikulum tahrip olmus olup yeni rejenerasyonlar gostererek nedbe
dokusunu teskil eder, Karaciger hiicrelerinde ve safra kanallarinda da reje-
nerasyon goriilebilir. Dalak da bu hastalikta patoloji gosterir., Bu, dala-
gin biiylimesi ve aguhfmin artmast seklinde olur. Bunun sebebi kon-
jesiyon ve hiperplazidir. Abdominal nodlarda da lenfoid hiperplazi
vardir. Ogzellikle subakut devrede asit de goriiliir, Bobreklerde yag-
lanma vardw. Beyinde lenfosit infiltrasyonu goriilebilir. Bazan orchitis
ve barsak lezyonlarma da rastlamr,

Son zamanlarda yapilan aragtrmalar enfeksiy6z hepatitin etiyolo-
jisini aydmlatmisur. Andersen bu hastaligm sebebinin bir viriis, domuz-
larda da patojen oldufunu séylemis ve insandan domuzlara gecirerek
bunu deneysel olarak gdstermistir.

Iki tiirlii viriis tesbit edilmistir. Birincisi, agiz yoluyla enfeksiyona
sebep olmaktadir, Bunlar kontaminasyon fegesle bulasmis gidalar yo-
luyle meydana gelmektedir. Bu viriisiin inkiibasyon devresi 16 veya 20
giindiir. Ikinci cins viriis ise parenteral olarak geemektedir. Kan, kanlt
maddeler, kanm veya hiicrelerinin parenteral olarak verilmesi, hastalifn
% 3-4 oranla ortaya gikacagimi gostermistir. Bu cins viriisiin inklibasyon
devresi ise 45 veya 185 giin arasmda degismekredir.

Tedavide esas prensiplerden birisi karbonhidrattan zengin bir di-
yettir. Bu diyet karaciferin glycogen metabolizmasmmn bozulmasmi nis-
beten Snler. Aym zamanda acetylation icin acetyl grubunun temin edil-
mesini saglar. (Patek).12

Protein metabolizmast bu hastalik igin maalesef tam aydmlanmarmug-
tir. Buna rafmen yeter derecede protein gerckmektedir. Patek yaptip
deneysel aragtirmalarda hastahgm tedavisinde bol proteinin gerekli oldugu
kanisina varmistir, Dalf ve arkadaglar: ' 3 ise proteinden zengin diyete choline
ildvesini tavsiye ediyorlar. Aymi kimseler methioninein farelerde karaci-
ger harabiyetini Snledifini ileri siirmiislerdir. Gebe olan kadmlarda en-
feksiydz hepatit tedavisinde genel hitkiimler, gebe olmayan kadilarda
oldugu gibidir. Enfeksiydz hepatitde maternal ¢liim annenin niitriisyomnu-
na yakmndan baghdir, Gida problemi olmayan memleketlerde bu hastalik
seyrek olarak Sliime sebep olur (Martin?, Ingerslev?4).

Prognoz, vakalarin ¢ogunda iyidir. Vakalarin %, 85 inde ii¢ ayhk
tedavi iyi sonuglar verir, Bir ayda iyilesen vakalar bile vardwr. Kompli-
kasyon olarak nadiren sart atrofi, kronik hepatit ve postnekrotik siroz
meydana gelir. Bunlarda prognoz iyi degildir. Gebelerde ise enfeksiyoz
hepatit oldukea afir seyreder. Maternal mortalite ve morbidite gebe
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olan kadinlarda, olmayanlara gore pek viiksektir, Hatta gida problemi
olmayan toplumlarda bile bu boyledir. Peretz'5 ve baska yazarlar, bu
bakimdan enfeksiyéz hepatitli vakalarda terapotik abortion i¢in endi-
kasyon vardir dilsiincesindedirler (Greenhill}.?®

Fetiis yoniinden problemler bazi vakalara gore fetal abnormalite olarak
soylenmektedir (Mansell'7, Stockes'®, Kellog?0). Bazm arastncilar da
intrauterin  Oliime sebep oldugunu zannediyorlar (Vincent ve arkadag-
far1.2) Intrauterin 8liime ve fetal abnormaliteye sebep olarak plasentadin
gecerck fetusa ulasan viriisii gosteriyorlar,

Stokes'? gammaglobulinin tedavide bir rolii olmamasina rafmen,
kisilerin korunmasmda etkili olacagini kabul eder. Koruyucu mekanizma-
mn izahinda ve dozajinda cesitli kandar vardir. Enfeksiyiz hepatite maruz
kalabilecek hastalara 0.1 cc, kg. basina hesaplanarak verilebilir. Serviste
enfeksiy6z hapatit vakalars oldufu zaman hasta ile ilgilenen personele
de koruyucu olarak gammaglobulin vermek uygun olur.

Ozet

Literatiirde seyrek olarak gérillen gebelik ve enfeks'ydz hepatit
klinigimizde bir vaka dolayssiyle tartisildi. Hastalifm. epidemiyolojisi,
etiyolojisi, patolojisi ve klinigi gozden gegirildi
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Karaciger Hastaliklarinin
Tanisinda Sorbit
Dehydrogenase (SDH) in

n A

Inemi
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g lde bulunan bircok inceleme metotlar1 sayesinde karaciger hastaliklarinin
tarus1 bugiin cogunlukla milmkiindiir. Ancak biitlin bu testlere ragmen,
sartfigm  ortaya ¢ikmis oldugu bazi durumlarda, lezyonun intrabepatik
veya ckstrahepatik sebeplere bagh olup olmadifs hususunda karar vermek
her zaman kolay olmamaktadir, Ozellikle karaciger biyopsisi gibi en Snemli
teshis metodunun tehlike gosterdigi tikanma sariliklarmda ve protrombin
zamanmm yiksek bulundugu vakalarda, karara varmada gekilen glichik
kendisini daha cok belli etmektedir.

Son yillarda intrahepatik menseli lezyonlarin aywrt ediimesinde, Sorbit
Dehydrogenase {(SDIH) dan oldukea spesifik sonuglar almdift bir gok arag-
tircilar tarafindan gosterilmistir.? 3 5 7 12 Bu galigmanin amact, karaciger
hastahikiarinda ve ekstra-hepatik mengeli samliklarin tanisimda SDH m
snemi ve bunun serum glutamik-oxalasetik transaminase (SGOT) ve serum
glutamik-pritvik transaminase (SGPT) ile kargilastirmasim yapmaktir,

Matervel ve Merot

Bu caligmanin materyalini 3 ii kontrol olmak izere 5 enfeksiydz hepa-
tit, 8 karacifer sirozu, 3 karaciger kanseri, 3 pankreas bast kanseri, 1 Ampul-
la Vateri kanseri, T leptospirozis ve 1 de brusellozisi olan 24 vaka reskil
etmekiedir, Hastalarin hepsinde tani, rutin karacifer fonksiyon testlerine,
rontgen tetkikine, karacifer biyopsisi veya ameliyat bulgularina dayanarak

+ Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Dahilive Bolimii Ogretim Goreviisi
+* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Dahilive Biliimil Dogenti



194 HACETTEPE TIP/CERRAHI BULTEN!

konmustur. Hastalar secilirken SGOT, SGPT ve SDH 1 yiikseltecek diger
sebeplerin bulunmamasina dikkat edilmistir. Vakalarm hepsinde BSP, alkalen
fosfatase, bilurubin, flukulasyon ve turbidite testleri, kan proteinleri ve
transaminase tayinleri yapilmistr. Enfeksiyoz hepatitlerde vakalarm birin-
ci hafta i¢inde bulunmalarma da dikkat edildi.

SDH aktivitesi: Gerlach’in tarif ettigi metoda’? gére Fructosdan
D-Sorbitin elde edilmesi esasina gore tayin edildi.

SDH
D-Fructose + NADH . D-Sorbit 4+ NAD

NAD (H) = D. P. (H) = (Reditksiyon) Nicotinamid-Adenin-Diniik-
leotid.

Enzim tayini spektrofotometreyle yapilip metoda gére normalin ist
stmirt 0.9 mU/m! kabul edilmistir,? 2

Bulgular

Ug kontrol hastasinin hepsmde SGOT, SGPT ve SDH normal smir-
larda bulunmustur,

Tablo I de goriildiigi gibi 4 enfeksiyéz hepatit, 8 karaciger sirozu, 2
karacifer kanseri ve ikterle seyreden 1 brusellozis ile 1 leptospirozis vaka-
sinda 8GOT, SGPT ve SDH yiiksek bulunmustur.

Diger taraftan 1 karaciger kanseri, 1 uzamis enfeksiyoz hepatit, 1
Ampulla Vateri kanseri ile 3 pankreas bas: kanseri vakasmda SDH normal
bulunmasma ragmen 1 vaka haric SGOT ve SGPT m normalin iistiinde
oldugu tesbit edilmistir,

Tartigma

SDH en yiiksek konsantrasyonda karacigerde bulunur. Bundan sonra
gittikce azalan degerlerde sirasiyla bobrek, dalak, kalp ve iskelet adalesinde
tesbit edilir.’ 4 Bazi yazarlar iskelet adalesinde daha yiiksek deerler
elde etmiglerdir.® Bu enzim oda wismnda stabil degildir, 24 saat sonra akti-
vitesinin %, 20 sini, 48 saatte % 50 sini kaybeder. Buzlukta aktivitesinde
herhangi bir degisiklik olmaz.8 Optimal tesir pH.a 7.8 - 8 arasmdadir.
Yapian deneysel galismalarda karacigerde karbontetrakloriir ile nekroz
meydana getirildikten sonra organin SDH muhtevasi ilk 24 saatte azalmaya
baglar. 48 saatte en diigiik seviyeye erigir ve bir hafta bu disiik seviyede
devam cder. Serumda ise 24 saat sonra yitkselme goriiliir, 3
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TABLO 1
23 HASTADA SGOT, SGPT VE SDH DEGERLERI

Vaka No, Tan1 SDH.U. SGOT.U. SGPT.U.
I Enfeksivoz Hepatit 14.8 710 380
2 Enfeksiytz Hepatit 17 1260 360
3 Enfeksiyoz Hepatit 13.8 940 220
4 Enfeksiytz Hepatit 19.5 1250 690
5 Enfeksiyoz Hepatit o} 69 78
6 Karacifer Sirozu 2 64 68
7 Karaciger Sirozu 2.5 72 85
8 Karaciger Sirozu 2.9 90 69
g Karaciger Sirozu I 95 72

10 Karaciger Sirozu 2.4 68 56
I Karaciger Sirozu 4.9 76 10
12 Karaciger Sirozu 10.8 6z 185
13 Karaciger Sirozu 3.9 58 86
14 Primer Karacifer Kanseri 1.5 88 85
15 Primer Karaciger Kanseri 2.9 140 210
16 Metastatik Karaciger Kanseri G 78 87
17 Ampulla Vateri Kanseri o} 130 68
13 Pankreas Bas: Kanseri o 46 15
19 Pankreas Bast Kanseri e 67 57
20 Pankreas Bas: Kanseri ¢] 100 70
21 Brusellozis 8.9 86 74
22 T.eptospirozis 6.9 59 66

Saglam insanlarda yapilan calismalarda 9%, ¢5 vakada serumda SDH
akeivitesi tesbit edilememis olup % § vakada 2-3 U. arasinda kiymetler
bulunmustur.? 3 2 @

Bu enzim, serumda gece ile giindiiz arasinda farkl degerler gosterip
hemolizlerde aktivasyonunda bariz degisiklik tesbit olunamaz. @ 11 12

Cesitli yazarlar tarafindan {izerinde caligmalar yaptlan SDH enzimi-
nin hastalifa spesifik olmayip, organa (karaciger} spesifik oldugu3 4 ve
serumda daha kisa siire yilksekligini devam ettirdigi tesbit edilmistir.4 9
Karaciger icin spesifitesi yéniinden yapilan caligmalarda aralarinda miyo-
kard enfarktiisii de dahil olmak iizere cesitli organ hastaliklarmm gok
biiyik kismmda transaminazlar yitkseldigi halde, normal SDH kiymetleri
9, 95.4 vakada tesbit edilmistir.? 4 102 miyokard enfarktiishii vakada
difer enzimlerin bilyiik bir kismy (SGOT, SGPT ve LDH) yiksek bulu-
nurken vakalann hepsinde normal SDH kiymetleri elde edilmistir, 4

Saglam kontrol vakalarmmzda hic enzim aktivitesi tesbit edemedigi-
miz halde, enfeksiyiz hepatitli olanlarin hepsinde; diger rutin karacifer
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fonksiyon testleriyle oranti gdstermeyen, fakat transaminazlarla birlikte
olan yiikselme mevcuttu. Bilindigi gibi viral hepatitlerde SDH akti-
vitesi preikierik fazda bile yiikselir® ¢ ve diger enzimler normale
donmese bile 18-21 giin arasnda normale iner. Hakikaten 2 ay kadar
uzayan bir enfeksiyoz hepatit vakamuzda, hi¢ enzim aktivitesi tesbit ede-
medik.? 4 Genis bir vaka serisinde enfeksiytz hepatitlerde SDH yiiksel-
mesi % 87 oramnda bulunmustur.4 Brusellozis ve leptospirozis gibi ka-
racigerde harabiyet yapan hastaliklarda orta derecede yiikselme tesbit
ettik.

Sirozlu hastalarimizda transaminaz degertleriyle orantili olarak biitiin
vakalarimizda hafif yiikselmeler tesbit olundu. Literatiirde siroz vakalarin-
da ancak 9, 44 oraminda yikselme bulunabilmistir.4 Yiiksek SDH akii-
vitesi gdsteren hastalarda hastalifin ekseriya daha ciddi klinik gidis gos-
terdigi kabul edilmektedir. '

Karaciger kanserlerinde primer veya sekonder olsun bariz bir yiikselme
tesbit edemedik. Tkisi primer ve biri metastatik kanser olan bu vakalardan
metastatik olanda hi¢ enzim aktivitesi tesbit olunamadif:t halde, karacifer
sirozu ile birlikte olan primer karaciger kanseri vakalarinda hafif yiiksel-
meler bulundu. Genis vaka serilerinde SDH enziminin karaciger kanser-
lerinin teshisinde bilyitk Sneminin bulunmadig ve ancak vakalarin %, 37.5
inde ylikseldigi tesbit edilmistir.? Yalmiz kanser siroz ile birlikte buluna-
bildigi takdirde yiikselme beklenebilir.4

Ekstrahepatik obstritksiyonlarda ise, vakalarimuzin hepsinde sarilik
ve ekserisinde alkalen fosfataz ve transaminaz yitkselmesi mevcut olmasina
ragmen, hic bir vakamizda SDH enzim akiivitesi tesbit edilemedi.

Her ne kadar bu calisma genis bir hasta grubunu i¢ine almuyorsa da
sonug olarak SDH in S8GOT ve SGPT ye nazaran daha az hassas, fakat
daha spesifik ve ekstrahepatik mengeli tikanma sarliklarnin teshisinde
Eiymetli oldufu soylenebilir.2 8 4 5 7

Ozer

Bu ¢aligma karaciger hastaliklarimin tanusinda Sorbit Dehydrogenase
(SDH) m énemi ve bunun SGOT ve SGPT ile kargilagtiriimast igin 3 i
kontrol, 22 si inira ve eksirahepatik lezyomu olan 2§ wvaka lizerinde
yapilmustir. Her nekadar ¢alisma gends bir vaka grubunu kapsamuyorsa da
sonug olarak SDH in SGOT ve SGPT ye nazaran daha az hassas, fakat
daha spesifik ve aymi zamanda ekstrahepatik lezyonlarn tanisinda onlar-
dan kiymetli oldugu kanmisina varildi
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Summary

This research work has been carried out on 25 cases, 3 control
and 22 cases of intra and extrahepatic lesions, with a view of identifying
the liver diseases, the significance of SDH and comparison between
SGOT and SGPT. Although the work in question does not cover an
extensive group of cases, it has been established that SDH is less
sensitive than SGOT and SGPT but observed, on the other hand,
that it is more specific and at the same time more valuable than both
in the identification of extrahepatic lesions.
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tenotik mitral kapafina kapah miidahele yapilmaya baslandifindan

bu yana literatiirde “post-kommissurotomi’ adi altinda pek cok yayin
yapildigs maltimdur. Daha sonralart sadece mitral kommissurotomiden
sonra defil, perikardm agilmasmi gerektiren her gesit kalp ameliyatlarmi
takiben de aynr klnik tablonun miigahede edilmesi, bu sendroma “post-
perikardiotomi sendromu” isminin verilmesini hakli kinustur. Umumiyet-
le ameliyattan 2-3 hafta sonra ortaya ¢ikan ve 1-4 hafta siiren klinik belir-
tilerin etiyolojisi igin ¢esitli teoriler ileri siiriilmiigse de bugiin bu hususun
tam aydinliga kavugstugu iddia edilemez. 1960 yilmdan beri literatiirde
gesitli ‘yayma konu olan ve extrakorporeal sirkiilasyonun kullanildifn agik
kalp ameliyatlarindan sonra giériilen “post-perfilzyon sendromu’ kalp ame-
liyatlarint takip eden komplikasyonlara yeni bir ¢esni katmistir. Postperi-
kardiotomi sendromu, post-myokardial enfarktiis sendromu, idiyopatik
rekiirren perikardit ile benzer taraflar gOsteren, buna ragmen digerlerinde
tarif edilmemis bazi ozellikler arzeden bu son seadromun bir droegind,
son aylarda klinigimizde miigahede etmek fivsation elde ettik. Bu vesile ile

vakadan kisaca bahsetmeyi ve bu hususia mevcut genel bilgileri tzetlemeyi
faydal: bulduk.

Vaka

S, G, (Prot. No= 66/660) 20 yasindaki erkek hasta nefes darlify,
carpintt ve Oksiriik sikdvett ile 17 Ekim 1963 de ikinci defa Hacettepe
Tip Takiiltesi Dahiliye Servisine yatirildi

* Hacetiepe TJniversitesi Tip Fakiiltesi Dahilive Boltmil galigmalarmdan.
** Dahiliye Bolimi Dogentl
##*% Dgzhilive Boldmi Dogenti
*# %% Dghiliye Asistan:
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Hikéyesinden 10 yil énce akut eklem romatizmast gegirdigi ve 8 yil
tnce effor ile dispne ve ¢arpintt gelmeye bagladigl, sikdyetlerinin zamanla
arttifgt ve Ocak 1965 te digitalize edildigi 6grenildi. Eyliil 1967 de ilk defa
Hacettepe Tip Fakiiltesi Dahiliye Béliimiine yatirilan hastada romatizmal
kapak hastaligi (MD, MY), konjestif kalp yetmezligi ve fonksiyonel olmasi
muhtemel TY tesbit edilip digimerk, diiiretikler, tuzsuz rejim ile kalp
yetmezligi diizeltilmis ve agik kalp ameliyat: i¢in 2 ay sonrasina randevu
verilerek Kasim 1967 de iyileserek taburcu edilmis, fakat takibe gelmemis.

Ekim 1968 deki ikinci ve son yatisginda F. M. ile hastada otropne
hali, 104/dk. tagikardi, boyunda 45" de vendz dolgunluk, hassas ve pul-
satil 10 cm. hepatomegali, bacakta ++ -+, sakralde ++4 odem tesbit
edildi. Kan basinci 110/60 mm/Hg, ates 37°C idi. Akciger kaidelerinde
yas raller, apekste diastolik tril, diastolik rulman ve koltuk altina yayilan
3°/6 pansistolik ufiiriim, trikiispit odakta 2°/6 sistolik {ifiirlim mevcuttu.
Apeks atimi 7 inci interkostal aralikta ve klavikula ortast gizgisinin 3 cm.
solunda palpe edildi.

Laboratuvar muayeneleri: ¢ hafif derecede bir anemi (Hb 11.14 gm.,
Hct % 37) oldugunu gosterdi. BK 9,000, sedimentasyon 18 mm/saat,
idrar tahlili normal, NPN 9%, 40 mg., AKS %, 64 mg., Alkalen Fosfataz
5.9 B. U., Bilirubin 9%, 1.2 mg., SGOT 16 U., SGPT 7 U. idi.

Telekardiogramda kalpte total biiyiime, akciferlerde staz ve sagda
plevral effiizyon, EKG de sag aks deviasyonu ve sag ve sol ventrikiil hi-
pertrofisi mevcuttu. Venodz basing 180 mm. su siitunu olup karaciere
basmakla 230 mm. su siitununa yitkseliyordu.

Hasta tuzsuz rejim, digimerk, diiiretikler ve oksijen ile tedaviye alindi,
odemleri kayboldu, karacifer kiigiildii. Saf taraftaki plevral effiizyonda
azalma olmadifi igin yapilan tekrarlanmus torasentezlerle her seferinde
1.5 - 2 It. civarinda hemorajik ve kiiltiirlerde steril kalan sivi bogaltild.
Malign hiicre gériilmedi. Bu arada epigastriumda aglik afrilarmdan sika-
yet eden hastada rontgen tetkiki ile duedenal iilser tesbit edildi ve {ilser
tedavisine alindi.

28 Ocak 1969 giinii a¢ik kalp ameliyat1 yapilarak 1.5 cm. agiklik gosteren
fibro-kalsifik mitral valv cikartildi ve No: 4 Starr-Edwards valvi takilds.
Hasta 85 dk. pompada kaldi. Birinci post-operatif giin sag plevra bog-
lugunu dolduran hematom sebebiyle hastanin revizyona almmasi gerekti.
Bundan sonra genel durumu diizelen ve stabil hale gelen hasta antikoa-
giile edilip 5 Subat 1969 da Dahiliye Servisine nakledildi. idrar yolunda
ve insizyon yerinde hafif bir enfeksiyon disinda genel durumu 13 Subat
1969 a kadar iyi seyretti. Plevra sivisi azaldi. 10 Subat 1969 da yapilan
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tetkiklerde Hb 11.10 gm., Het % 33, bilitubin 2 mg. (direkt % 1.6 mg.),
SGOT 94 U., SGPT 54 U. idi. Idrarda 7-8 eritrosit mevcuttu. 13 Jubat
glinii hasta gogis agrisindan gikayet etti; EKG de bir degisiklik goriilmedi.
SGOT 104 U., SGPT 105 U, bulundu. Ates, nabiz ve kan basmct normal
seyretti. 15 Subatta her iki bacakta, dizden asagida purpurik dokiintiiler
ortaya cikt, Kanama ve pihtlagma zamanlari normal, periferik yaymada
trombositler yeterli idi. Protrombin zamani post-operatif devrede 22 ile
26 saniyeler arasmda (kontrol 13 saniye) olgiildi. Ertesi giin purpurik
dokiintiilerde artma, 6gleden sonra nabizda hizlanma, karacigerde buyiime
(15 cm,) ve genel durumda bozulma husule geldi. Siipheli bir dalak
biiytikligii tesbit edildi. Hb 7.5 gm., Beyaz Kiire 25.000/mm?, bilirubin
2.7 mg, NPN 72 mg. bulundu. Akciger grafisinde kalpte bariz biyiime
meveuttu, EKG de onemli degisiklik gérillmedi. Perikard tamponadi yo-
niinden gogits cerrahlart ile konsultasyon yapildi, Ayni giin tansiyon diistii
ve yapilan miidahalelere ragmen hasta kurtarlamadi. O giin alman SGOT
800 . olarak rapor edildi, idrarda bol eritrosit mevcuttu. Oliimden bir
glin once alman kan kiltirlerinde fireme olmadi.

Post-mortemi  muayenede perikard bostugunda 1 1t. kadar kanlt sivy,
perikardda kanama, fibrosis, yer yer koyu kimizi-kahverengi yapigiklik-
lar (fibrindz perikardit), sol kalpte hipertrofi ve trikiispitte yetmezlife
sebep olabilecek anatomik degisiklikier mevcuttu. Mitraldeki suni kapak
normal goriiniimde idi. Plevrada iki taraflh fibrosis, akciferler, karacifer
dalak ve gastroentestinal sistemde ileri derecede konjesyon, bibrekte
otolitik degisiklikler, prostatit ve beyinde dem bulundu. Purpurik dokiin-
tii gosteren deri kisminda kapillerlerde dolgunluk, kollajende sigme ve
perivaskiler iltihabi hiicreler seklinde tarif edilen bir anjiitis goriildii.
Kalpte bakteriyel endokardite isaret edecek hic bir bulgn meveut degildi.

Tartigma

Mitral kommissurotorni yapilan vakalasdan bir kisminda goriilen Szel
bir klinik tablo ilk defa 1953 yilinda Soloff ve arkadaglars tarafindan ya-
yumlanmugtir, ) Bunlar hadiseyi romatizmanin reaktivasyonu ile izah ettiler.
Bu fikir difer baz vazarlar tarafindan da paylaglmug,? fakat vakalar
copaldikca aym klinik bulgularin konjenital veya akkiz diger kalp hastalik~
lart igin yapilan ameliyatiardan, hatta gdgsin delici yaralanmalarindan son-
ra da goriilmesi romatizmal etiyolojiye eski itibarmm kaybettirmigtir3- .
Bu giin postkomissurotomi sendromu yetine “post perikardiotomi send-
romw” deyiminin kullamimas: hemen hemen herkes tarafindan benim-
senmistir. Post perikardiotomi sendromunun etiyolojisi kesin olarak aydin-
lanmamustir, Perikardin agmast ile meydana gelen travma ve kardiak bir
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antijenin dogurdugu otolimmin bir hadise ileri siiriilen ve oldukca taraftar
bulan hipotezlerdir. Davies ve Gery bir hastalarrmin kaninda kalbe karsi
antikor tesbit etmisler, fakat bu bulgu baskalar: tarafindan dogrulanma-
mustir. Umumiyetle herkesin birlestigi nokta, postperikardiotomi sendromu,
post miyokard infarktiisii sendromu ve idiyopatik rekiirren perikarditin ben-
zer etiyolojiye sahip oldugudur. %, 10 - 40 oraninda goriilen postperikar-
diotomi sendromunda en belli basht belirtiler gogiis agris1 ve atestir. Sika-
yetler genellikle ameliyattan 2 - 3 hafta sonra ortaya cikar. Nadiren daha
erken, bazan da aylarca sonra gorilebilmektedir.

Lokositoz, nétrofili ve sedimentasyonda hafif artma mevcuttur. ASO
titraji yiikselmez. Fakat CRP ¢ok zaman miisbettir. Réntgende kalp si-
nirlar1 genislemistir ve perikardda effiizyon oldugunu disiindiiriir. EKG
de ST ve T degisiklikleri olabilir. Kan kiiltiirleri sterildir. Artrit, aritmiler,
eritema nodosum ve kalp yetmezligi mutad degildir. Hadise cok defa kendi
kendine ve birkag haftada iyilesirse de aspirin ve baz1 vakalarda steroid-
lerin kullanilmas1 gerekebilir, Niiksler sik goriiliir, 8

Ik defa 1958 de ekstra korporeal dolagm ile yapilan acik kalp ameli-
yatlarindan sonra bazi hastalarmn periferik kaninda atipik lenfositler goriil-
diigii bildirilmis;® 1960 dan bu yana da bu tip ameliyatlar: takiben atipik
lenfositler ve dalak biiyiikliigii ile karakterize bir sendrom tarif edilmig-
tir.10-12 Bazi vakalarda ates, bazi vakalarda da kasmt1 veya purpurik cilt
dokiintiileri goriilmiistiir.13-15 Purpurik dokiintiiler {izerinde en cok
duranlar 1968 yilinda 7 vakalik yaymlart ile Behrendt grubudur.15 Lez-
yon ozellikle alt ekstremiteleri tutmakta ve trombositler umumiyetle nor-
mal sinirlarda kalmaktadir, Bir vakada hematiiri, proteinuri ve iiremi ile
seyreden glomerulit, bir digerinde steroid tedavisi ile diizelen agir bir
hepatit tarif edilmistir. Bu yazarlar Kklinik tablonun bazi vakalarda gok
hafif oldugunu ve gézden kagabilecegini, bazilarinda da potansiyel olarak
fatal, agir bir vaskiilit seklinde seyredebilecegini belirttiler. Buna ragmen
vakalarm hi¢ biri oliimle sonuglanmamigstir. Post perfiizyon sendromunun
karakteristigini tegkil eden atipik lenfositler sebebiyle etiyolojide enfeksi-
yoz mononiikleoz diistiniilmiis, fakat gerek hastalarda, gerekse arastirilan
donérlerde bunu dogrulayacak deliller gosterilememistir..

Post perfilzyon sendromu ile postperikardiotomi sendromunun ayni
klinik antitenin degisik tezahiirleri oldugu fikri gitgide taraftar bulmaktadir.
Dikkatle arastirilirsa agik veya kapali kalp ameliyatlarindan sonra, bit komp-
likasyonlarin ortaya ¢iktig: hastalar1 daha fazla sayida teshis etmek miimkiin
olacaktir, Bir kisim vakalarin kisa zamanda taburcu edildikleri icin gézden
kagmasi kabildir. Hikdyesi ozetlenen hastamizda 3 iincii post-operatif
haftada genel durumun birden bire bozulmasi, alt ekstremitelerde yaygin
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non-trombositopenik purpuralarim ortaya cikmasi, hematiivi, siipheli
bir dalak bilyiikliigli ve kisa siiren bir gogiis agrist tarif edilen tabloya
uymaktadir. Deriden yapilan histopatolojik tetkiklerde vaskiilit halinin
rapor edilmesi, bu hastadaki fatal vaskiilitin delili olarak kabul edilebilir.
Hematiiriye ragmen bobrekte glomeriilit goriilmemesi ve otolitik degisik-
liklerin tesbiti otopsinin 6liimden birkag giin sonra yapilmis olmasina bag-
lanabilir. Transaminazlardaki yiikselmeyi kismen akut karaciger konjes-
yonu ile, kismen de hastaligin genel gercevesi iginde husule gelmesi bekle-
nen miyokard afeti ile izah etmekteyiz. Hastamizda 1 It. civarinda hesap-
lanan hemorajik perikard sivist 6liimden direkt olarak mesul olan faktér
idi. Post-perikardiotomi sendromunda perikard boglugunda toplanan
stvinin - ponksiyonu dahi gerektirmeyecek miktarlarda oldugu pek cok
aragtirict tarafindan belirtilmistir. Postperfiizyon sendromu adi altinda
yayimlanan ve purpurik lekelerin $n planda oldugu vakalarmn hig birinde
de perikarda mayi birikmesi tarif edilmemistir, Hastamiz hemorajik vasifta
ve oldiiriicii perikard effiizyonu gostermesi bakimindan gnemlidir. Pro-
trombin zamanmmn makul sinirlarda kalmas: hemorajik hadiselerden anti-
koagulasyonun mesul olmadigna delil olup derideki purpurik lezyonlarin
anjiitis olarak rapor edilmesi bunu desteklemektedir. Hastamizin periferik
kaninda atipik lenfositlerin bulunmayisi, hadisenin buna vakit birakma-
yacak kadar siiratli seyri ile ilgili olabilir.

Postperikardiotomi ve postperfiizyon sendromlart adi altinda tarif
edilen vakalarda ayirict teshis bakimindan en 6nemli soru bakteriyel
endokardittir. Nitekim hastamizda da aymi soru klinikte bahis konusu
edilmis; fakat atesin olmayisi, kan kiiltiirlerinin steril kalisi ve en dnem-
lisi, postmortem muayenede endokardda ve valviillerde endokarditi dii-
siindiirecek her hangi bir bulgunun tesbit edilmeyisi bu ihtimali bertaraf
etmistir,

Ozet

Mitral kapagi degistirilmek iizere agik kalp ameliyati yapilmis bir
hastamizda ameliyattan sonraki 3 iincii haftada ortaya c¢ikan ve kendini
baslica bacaklarda purpurik lekeler, perikardda fazla miktarda kanli sivi
toplanmast ve hematiiri ile gisteren bir agik kalp ameliyat: sonrast komp-
likasyonu vakasi takdim edilerek bunun postperikardiotomi ve postper-
fiizyon sendromlar1 cergevesinde miitaldast yapilmugtir.
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Hemorajik Sokta Portal Ven
Basincinda Yukselme ve
lekanizmasi

Dr. 8. Orhan Andag*

okun doniismez (irreversible) hale gelmesinde rol oynayan bir ¢ok

faktorler vardir. Bunlar arasinda enfeksiyon, elektrolit bozukluklars, kalp
vetersizliginin meydana gelmesi, hipovolemi, asidoz v.b. ilk akla gelente-
vidir. Ancak bunlarm hic birisi kesin bir sekilde ispatlanmus degildir ve bu-
giin gokun neden bazan iyilesebildigi bazanda en enerjik tedavilere cevap
vermedigi bilinmemektedir. Belki de bunda birden fazla faktdr rol oynamak-
tadur.

Etiyoloji ve patogenezde rol oynayan bu karisik mekanizmalar arasinda
portal sahada kan birikmesinin ve sonra da damar geperi disina gikmasimn
sok tablolarinin cogunda su veya bu mekanizma ile zaten azalmis olan dola-
san kan hacmini daha da kiigiiltecegi siiphesizdir. Bu scbepledir ki portal
ven basmcmm yitkselmesi ile kendini gésteren portal bblgede kan birik-
mesi sok tablosunu herhalde agulagtiran ve hatta doniigmez hale getiren
etkenlerden biri olabilir.

Tip literatiivii portal ven basmcindaki yiikselmenin sokun mekaniz-
malar1 arasindaki yerini yeterli bir sekilde aydinlatmaz. Hatta jlerde an-
latilacags gibi sokun gesitli sekillerinden hangisinde ve ne sartlar altnda
portal ven basincinda yiikselme meydana geldigi dahi veterli bir sekilde
anlagiimis degildir. Ancak sokta portal ven basmcinda yiikselme meydana
geliyorsa, yukarda kisaca bahsettigimiz mekanizma dolasan kan hacmini
gittikge daha da azaltarak onun nibayet donilsmez (irreversible) hale gel-
mesini de saglayabilir.

iste bu sebepledir ki bu aragimada dnce hemorajik sokta portal ven
basmemnin vitkselip yikselmedigi incelendi. Vakalarin biiyiik bir kisminda

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiltesi Fizyoloji Béltmik Dogenti
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portal ven basmncinda yiikselme meydana geldi. Acaba portal ven basin-
cindaki bu yiikselmenin mekanizmasi nedir ve portal ven basimncindaki artis
herhangi bir sekilde onlenirse sokun prognozu daha iyi olur mu? Bu soru-
nun cevabi halen bilinmemektedir ve gok biiyiik klinik $nem tasir.

Bu aragtirmada kullanilan képeklerde hemorajik sok meydana getirile-
rek, portal ven basincindaki degisiklikler kaydedildikten sonra, yapilmis
olan spleno-renal sant agilip sonra tekrar kapatilarak bunun portal ven
basmcina olan etkisi incelendi.

Materyel ve Metot

Bu deneysel galismada cesitli cinsten, agirliklari 6-12 kg. arasinda
20 erkek, 10 disi toplam 30 képek kullanildi. Anestezi icin kg. basmna 30
mg. hesabiyle sodyum nembutal on bacak venlerinden birine enjeksiyon
yoluyla verildi. Rusch Trakea kaniilii ile intiibasyonu yapildi. Bu kaniil
kopek anestezi ya da bagka nedenlerle apneye girmedikce suni solunum
aygitma baglanmad: (Yalniz bir vakada suni solunum aygitt kullanildy).
Hayatsal belirtileri normal sinirlar icinde bulunduktan sonra cerrahi islem-
lere baslandi.

Her iki taraf femoral arter ve venleri izole edilerek Intremedic P 240
Polyethylen kateterler ven ve arterin distal uglar: baglanarak proksimal ta-
rafa gidecek sekilde yerlestirildi. Koagiilasyona engel olmak icin kateter-
ler heparinli soliisyonla yikandi. Femoral arterlerin bir tanesi arteryel ba-
sict dlgmek, digeri hemorajik sok meydana getirmek igin kanatmada, fe-
moral venlerin birisi ven basmcmi élgmek icin digeri ise anestetik madde
vermekte ve icabettifinde transfiizyon yapmakta kullanilds.

Orta hat {izerinden laparatomi yapildi. Mezenterik venlerin birinden
portal ven basmncin 6lgmek icin de polyethylen kateter yerlestirildi, Boylece
femoral arter, femoral ven ve portal ven basinglarmn devamli olarak olgiile-
bilmesi saglandi. Biitiin bu ¢aliymalar boyunca hemodinamigi etkileyecek
her tiirlii midahalelerden, &zellikle transfiizyondan kaginildi., Yalniz bir
vakada kontrol safhasmdan once arteryel basing ani olarak diistiigiinden
intravendz olarak macrodex kullanilds,

Bu calismanin ilk 15 tanesinde basinclar manometrik olarak olgtildi.
Arter basmcmi 6lgmek igin B. Braun Tip 1706 civali manometresi, ven ba-
singlarmi 6lgmek igin de Becton 5031 LT vendz basmng su manometresi
kullanildi. Son 15 deneyde venoz basinglar Statham Model P 23 BB trans-
duseri, arteryel basing ise Statham model P 23 AA transduseri ile alinda,
Grass model 7 poligrafi ile yazdirildi. Ossilograf hizi saniyede milimetre
olarak ayarlandi. Basing kalibrasyonlars, hiz saniyede 2. 5 mm. ya da 10 mm.
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de iken yapildi, Basing dlglimleri yapilirken kalp seviyesi esas tutuldu.
Kateterlerle transduserler va da enjektdrler arasinda baglantidar Becton,
Dickinson model S 08 i yolhr musluklariyla saglanda.

Yalniz son 15 dencyde spleno-renal sant yapildi, Bunun igin dalak
veni izole edildi, ic ¢apt 3 mm. olan bir polyethylen kateter, ucu portal saha-
ya yoneltilecek sekilde verlestirildi. Sonra bbrekteki staza engel olmak ga-
yesi ile arteria renalis baglandi. Bundan sonra vena renalis bulunup, kate-
terin i¢i kanla doldurulduktan sonta renal ucu yine portal sahaya yoneltil-
mek iizere remal vene yerlestirildi.

Biitiin deney boyunca basmnglar ve kipegin hayatsal belirtileri her 15
dakikada bir kaydedildi. Depeydeki baslica safhalar sunlardi: A) Kontrol
safhasi, B) Kanatma safhasi, C) Sok safhasi, bu safhada ayrica D) Spleno -
renal santin acilmasit ve E} Sonra tekrar kapanmasinm portal ven ba-
sincinda meydana getirdigi basme degisiklikleri de incelendi,

Kanatma femoral arterin birine konmug olan kateterin ucundaki 3
yollu mustukian enjektdrle yapildi. Alinan kan heparinize edilmis bir sisede
toplandi. Boylece arter basmcl arzn edilmeyen seviyelere diigtigiinde ko-
pegi kendi kant ile transfiize etmek miimkiin olabildi. Ozellikle gok safhasinda
arteryel basmcin 50 mm/Hg. basinct seviyesinde kalmast saglandi,

Kanatma once sistolik arter basmci 70 mm/Hg. ya diisene kadar ya-
pildi. Bunun icin dakikada 25-30 cm? kan almmast uygun goriildii. Basing
7o mm/Hg. ya diisiince kipegin adaptasyonu i¢in bu durumda 30 dakika
kadar beklenildi. 30 dakika sonra tekrar ayni sekilde arteryel basing ortalama
olarak so mm/Hg. seviyesine gelene kadar kanatmaya devam edildi ve bu
sevivede 2 saat kadar tutularak biitiin safhalarda oldugu gibi en az 15 daki-
kada bir basine kayilarn ve diger kayitlar yapitdi. Sok safhasinda bu ana
kadar bir klemp ile kapal tutulan sant agildy, portal ven basmemdaki degi-
siklikler goriilitp kaydedildikten sonra sant tekrar kapaparak durum ye-
niden gézden gepirildi. Biitin iglemler yapidiktan sonra kopek Slilme tet-
kedildi. '

Asagida yukarda belirtilen biitiin safhalardaki kayitfar, kalibrasyon
ve cerrahi islemlerin genel goriintimlerine ait sekiller goriilmekeedic
(Sekil 1, 2 ve 3).

Bulgular

Bu caliymada esas tutnlan hemorajik sokta portal ven basmact ve
splenorenal santm acilip kapanmasimn bu basinea etkisi yannda femoral
env basmct da kaydedilerek agagidaki bulgular elde edilmistir.
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Sekil 1

Képeklerin 15 inde portal ven basinct kanatma safhasinda arteryel
basinca paralel olarak diigtii, sok safhasinda hepsi kontroldaki basing sevi-
yelerine kiyasla yiikseldi, Kopeklerin 5 inde femoral arter orta basincr or-
talama 70 mm/Hg. yakinlarinda iken heniiz kanatma safhasinda olmasina
ragmen portal ven basmcmda bir yiikselme goriildii. Hemorajik sok saf-
hasinimn ileri devrelerinde esasen yiiksek olan bu basing daha da arttr. Ko-
peklerin 6 smda portal ven basinct kontroldaki basing seviyelerini uzun
stire korudu. Ancak sokun ileri safhalarinda basingda az da olsa bir artig
goriildii., Kopeklerin 4 iinde hemorajik sok safhasinin biitin  stiresince
portal ven basinci arteryel basmca paralel olarak diistii ve bu disiik seviyeyi
Glinceye kadar muhafaza etti.

Sonug olarak portal ven basinct hemorajik sokun degisik devrelerinde
30 kopegin 26 sinda yiikseldi.

Spleno-renal santin kdpek sok safhasinda iken agilip tekrar kapanma-
simn portal ven basinct lizerindeki etkisi s6yle oldu: 15 kipegin hepsinde
sant acildifinda portal ven basincinda diisme goriildil. Bu diigiiy 7 képekte
kontroldaki basing seviyesinin az da olsa altinda, 1 inde aym1 seviyede, geri
kalan 7 kopekte kontrol seviyesinin istiindeydi. Santin tekrar kapanma-
sinda kopeklerin 15 inde de portal ven basinct yeniden yiikseldi. Bu yiik-
selme esnasinda kdpeklerin 3 iinde portal ven basinc soktaki eski seviye-
sinin iistiine gikti, 3 {inde soktaki eski seviyesine kadar yiikseldi, Geri kalan
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Sekil 2

g kopekie de soktaki eski seviyesinin altinda kaldr. Sonug olarak saniin
acilmasiyle 15 képekte de portal ven basincmda defiigik derecelerde diigiis,
kapanmasiyle de yine defisik derecelerde arti goraldil,

Femoral ven basmnci 30 képegin 14 inde kontrol, kanatma ve sok saf-
falarinda tedrici olarak diigtii. Bunlarin 4 finde basing kanatma safhasinda
diiserck ok safhalarinda da aynt seviyede kald. 4 kipekie kontro} seviyesine




210 HACETTEPE TIP/CERRAHI BULTEN!

Sekil 3

gore yiikseldi. 1 kdpekte kanatma safhasinda kontrol safhasindakine kiyasla
diismekle beraber sok safhasinda kontroldaki seviyesinin altinda olmak fizere
tekrar yiikseldi. Képeklerin 7 sinde kanatma safhasinda basing kaydedi-
lemedi, fakat sok safhasinda kaydedilen basmglarda diigiis goriildii.

Boylece yalniz kontrol ve sok safhalari gbzoniine almacak olursa,
30 kopegin 26 sinda femoral ven basmcinda diigme, 3 kipekte yiikselme
goriildii. 1 inde ise higbir degisiklik olmadi.

Femoral arter orta basinct 30 képekte kontrol safhasinda en yiiksek
150 mm/Hg., en diisitk 85 mm/Hg. olarak bulundu. Genellikle kanatma
déneminde ortalama 70 mm/Hg ya getirildi. Sok safhasinda femoral arter
orta basmnci 45 mm/Hg. ile 60 mm/Hg. basinci arasinda tutuldu, Kopek-
lerin 7 sinde kanatma esnasinda basing birden sok seviyesine diistii, deneye
bu seviyede devam edilerek sok safhasindaki gozlemler kaydedildi,

Degisik safhalardaki femoral arter ve portal ven basinglar: arasmdaki
iliski ile femoral arter ve femoral ven basinclari arasindaki iliski  Sekil
4, 5 ve 6 da gosterilmistir.

Bulgularin degerlendirilmesindeki istatistik islemler poligrafik ve ma-
nometrik ¢alismalar icin hem ayr1 ayri, hem de ikisinin toplamui seklinde
yapildi. Bu islemde femoral arter, portal ven, femoral ven basinglar: ve santin
agilip tekrar kapatilmasinda portal vende meydana gelen basmg degisiklik-
likleri arasmndaki iliskiler gozoniine alindi.

Tablo I ve II de manometrik ve poligrafik olarak &lgiilen biitiin saf-
halardaki basing degerleri toplu halde giriilmektedir,
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Sekil 4. A- Kontrol, B- Kanatma, C- Sok, D- Santin agildifi, B~ santin tekrar
kapandigt safhalart gostermektedir,
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Sekil 6. A- Kontrol, B-Kanatma, C- Sok, D - santin acildigs, E - Santin kapandig
safhalar: gostermektedir.

Tablo III te variant sayist (n) ortalama (x) standart hata (+Sx) ve
standart sapma (F8) degerleri verilmistir.

Tablo III te belirtilen degerlerden faydalamilarak asagida siralanan
bulgular arasindaki iliskiler gu istatistik baglantidar: gostermistir (Tablo
IV-XI). .

Tartisma

Hemorajik sok esnasinda portal ven ve splanknik saha {izerinde ya-
pilan bir ¢ok deneylerden elde edilen sonuglar birbirini tutmamaktadir. Bu
konuda aragtiricafarin hemorajik sok esnasinda portal ven basmcmda goriilen
degisiklikler hakkindaki fikirleri birbirinden farklidir,

Setaishi' 25 kopek iizerindeki caligmalarinda splanknik ven dal-
larindan birine yerlestirmis olduklart kateterle su manometresi ile por-
tal ven basmcini, vena cava inferior basmcint da hepatik venin dokiildiigi
seviyeden Slgmiistiir. Setaishi bundan bagka total periferik direnci ve splank-
nik direnci de kalbin dakikadaki atim hacmi yoluyla hesaplamugtir,
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TABLO III
Poligrafik caligmalar n X FSx 48
Femoral arter basmc (Kontrolda) . 15 126.7 5.202 20.494
Portal ven basmci (Kontrolda) 15 118.0 7.686 29.766
Femoral arter basmeci (Sokta) 15 52.9 1.527 5.016
Portal ven basmnct (Sokta) 15 I7842 8.950 34.70
Sant acildigi zaman (Sokta) 15 117.5 8.786 34.03
Sant tekrar kapandigi zaman (Sokta) 15 163.3 8.050 31.177
Femoral ven basma (Kontrolda) 15 57.7 7.183 27.821
Femoral ven basinc (Sokta) 15 35.0 5.146 20.976
Manometrik ¢aligmalar
Femoral arter basincit (Kontrolda) 15 128.3 3.890 15.066
Femoral arter basinci (Sokta) 15 49.7 0.577 2.236
Portal ven bainci (Kontrolda) 15 109.2 7.528 29.155
Portal ven basmnct (Sokta) 15 156.7 9.737 37.71
Poligrafik ve manometrik galigmalar

Femoral arter basmci (Kontrolda) 30 127.5 3.157 17.292
Femoral arter basmnci (Sokta) 30 §1.2 0.856 4.690
Portal ven basinct (Kontrolda) 30 113.6 5.471 29.967
Portal ven basinci (Sokta) 30 167.4

6.94 38.01

Kontrol dlgiimleri yapildiktan sonra képegin jugular veninden yavas
yavag kan alarak arter orta basincini 50-60 mm/Hg. basmncina kadar dii-
stirerek sok safhasmdaki dl¢iimleri yapmis ve su sonuglari elde etmigtir. Ka-
natmanin baglangicinda inferior vena kava basmci azalmis, portal ven ba-
simci degismemis ya da ¢ok az bir yiikselme gostermistir. Boylece arteriyel
basingtaki belirli azalisa ragmen porta-kaval basing gradienti (fark:) artmis-
tir, Bunu takip eden devrelerde istenilen arteryel basing seviyesi elde edi-
lip kanatma durduruldugu zaman, portal ven basinci yiikselmeye baslamis
vena kava inferior basinci ayni seviyeyi muhafaza etmistir. Porta-kaval
basmc gradienti (farki) sokun terminal safhasina kadar yiikselmeye devam
etmugtir.

. Sokun baglangicinda splanknik vaskiiler direng total periferal vaskiiler
direncle paralel olarak artmustir. Tleri devrelerde hayvan oliinceye kadar
splanknik vaskiiler direng artmaya devam etmistir. Total periferal direng
ise baglangic devresine kiyasla azalmistir. IKisaca hemorajinin baglangig
safhasinda vena kava inferior basinci azalmis, portal ven basinct degisme-
mistir. Gene bu safhada splanknik vaskiiler direng, periferal vaskiiler di-
rengle orantilr olarak artmustir. Sokun ileri safhasinda portal ven basinct
yiikselmeye baglamis ve splanknik vaskiiler direncte total periferal di-
rencle kiyaslaminca belitli bir artma goriilmiistiir,
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TABLO 1V

POLIGRAFLA KAYDEDILMIS 15 DENEYIN PORTAL VEN BASINC
BULGULARI (mm H20)” ;

Deney Kontrolda Sokta
I 90 195
2 75 200
3 150 215
4 105 130
5 100 200
6 110 225
7 110 200
8 110 105
9 125 170

10 175 160
11 180 230
12 140 150
13 110 158
14 105 185
15 85 150

Poligrafla kaydedilen portal venin kontrol ve sok safhalarmndaki basmg sevi-
yeleri arasindaki istatistik baglanti goyledir:
Ortalamalar arasindaki Farkin hatast t degeri

fark 11.8 5.101

60.2 .
P < 9% o 1 &nemli

TABLO V

POLIGRAFLA KAYDEDILEN 15 DENEYIN FEMORAL ARTER
BULGULARI (mm Hg.)

Deney Kontrolda Sokta
I 115 55
2 120 45
3 110 45 ;
4 95 40
5 125 60
6 120 57
7 150 57
8 160 55
9 145 55
10 115 52
11 140 55
12 125 35
13 85 45
14 145 60
15 - 150 55

Poligrafla kaydedilen femoral arterin kontrol ve gsok safhalarindaki basing
seviyeleri arasindaki istatistik baglanti soyledir:

Ortalamalar arasindaki TFarkin hatast t degeri
fark 5.508 13.422

73.9
P< % o1 6nemli
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TABLO VI

POLIGRAFLA KAYDEDILEN 15 DENEYIN FEMORAL VEN BASING

BULGULARI (mm Hz20)”

Deney Kontrolda Soka
1 75 45
2 160 g0
3 30 40
4 0 20
5 40 0
[ 50 25
7 55 25
8 75 25
9 75 50

10 8o 25
IT 100 ~0
12 75 40
13 25 20
14 55 13
15 30 25 B

Poligrafla kaydedilen femoral venin kontrol ve sok safhalarindaki basing sevi-

veleri arasindaki istatistik baglanti géyledir:

Ortalamalar arasindaki Farkin hatasit t degeri

fark
22.7

8.996 2.520

% s =P >9% 1
9% 5’e gire Gnemli

TABLO Vil

POLIGRAFLA KAYDEDILEN 15 DENEYIN SANT ACILDIKTAN VE
TEKRAR KAPANDIKTAN SONRA PORTAL VEN BASING BULGULARI

{mm Hz20)
Deney Sant acikken Sant tekrar
kapandiktan sonra
s 1E% 165
2 70 205
3 185 210
4 105 130
5 90 150
6 125 150
7 140 200
8 a5 110
g 110 145
10 120 170
11 190 2¥0
iz 100 135
13 130 150
14 127 185
5 7c 133

Poligrafla kaydedilen sok safhasmda santin agilmasy ve sonra tekrar kapanmast
devrelerindeki portal ven basmng seviyeleri arasindaki istatistik baglanti gdyledir:

Ortalamalar arasindaki  Farkin hamas:  t degerd

fark
45.9

11.920 3.848

Pz % o1 Oneml
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TABLO VIII

MANOMETRIK OLARAK OLCULEN 15 DENEYIN FEMORAL ARTER
ORTA BASING BULGULARI (mm Hg.)

Deney Kontrolda Sokta -
1 120 50
2 130 50
3 130 50
4 115 45
i) 120 55
6 110 50
7 160 50
8 130 50
9 140 50

10 140 45
I 120 50
12 130 50
13 150 50
14 130 50
I5 100 50

Manometrik olarak &lgillen femoral arterin kontrol ve sok safhalarindaki basing
seviyeleri arasmndaki istatistik baglanti1 sdyledir:

Ortalamalar arasindaki Farkin hatasi t degeri
fark 3.933 20.000
78.7

P< % o 1 dnemli

TABLO IX

MANOMETRIK OLARAK OLCULEN 15 DENEYIN PORTAL VEN BASING
BULGULARI (mm H20Y)

Deney Kontrolda Sokta
I 95 : 160
2 85 140
3 105 190
4 120 210

-5 200 160
6 140 200
74 105 135
8 104 6o
9 130 170

10 85 200
II 90 120
I2 90 120
13 110 170
14 8o 140
15 100 175

Manometrik olarak olgillen portal venin kontrol ve sok safhalarindaki basing sevi-
yeleri arasindaki istatistik baglant1 goyledir:

Ortalamalar arasmdaki  Farkm hatas: t degeri
fark 12.31 3.850
47.4 P< 9% o 1 onemli
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TABLO X

POLIGRAFIK VE MANOMETRIK OLARAK OLCULEN 30 DENEYIN
FEMORAL ARTER BASINC BULGULARI { mm Hpg)

Deney Kontrolda Sokia
X 120 50
2 130 50
= 3 130 50
4 115 45
5 12e 55
6 110 50
7 1650 50
8 130 50
9 140 50
io 140 45
I 120 50
12 130 50
13 150 50
14 130 50
15 100 50
6 115 55
7 120 45
18 110 45
19 95 40
20 125 60
21 120 57
22 150 57
23 160 58
24 145 55
25 115 52
26 140 55
27 125 55
28 85 45
29 145 6o
- 30 150 35
Poligrafik ve manometrik olarak &lgiilen femoral arterin kontrol ve gok safhalarin-
daki basmeg seviyeleri arasindaki istatistik baglanui sGyledir:
Ortalamalar arasindaki  Farkin hatast t deferd
fark 3.271 23.326
76.3
N P 9% o1 dnemli
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TABLO XTI

POLIGRAFIK VE MANOMETRIK OLARAK OLCULEN 30 DENEYIN
PORTAL VEN BASINC BULGULARI (mm H20)

Deney Kontrolda Sokta
1 95 160
z 85 140
3 105 150
4 120 200
5 200 160
6 140 200
7 . 10§ 135
8 © 104 60
9 130 170

10 85 200
II go 120
12 9o 120
13 110 170
4 8o 146
15 1C0 175
16 90 195
17 75 200
18 150 215
19 103 130
20. - 100 200
21 110 225
22 110 200
23 - IIO 105
24 125 170
25 175 160
26 180 230
27 140 150
28 110 ' 158
29 10§ 185
30 85 150

Poligrafik ve manometrik olarak olgiilen portal venin kontrol ve sok safhalarin-
daki basing seviyeleri arasindaki istatistik baglanti styledir:

Ortalamalar arasmndaki Farkm hatasi t degeri
fark 8.837 6,088 .
53.8

P< % o 1 dnemli
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Kinoshita ve arkadaslarnm? hemorajik sokta hepatik, portal ven
ve splanknik saha hemodinamigi hakkinda so kopek Uzerindeki aragtir-
malarindan efde edilen sonuclar da soyledir: Hemorajinin baslangicinda
splanknik vaskiiler direng total periferal direngle paralel olarak artrmgtir.
Hemorajik sokun ileri safhalarinda splanknik vaskiiler direng artmaya de-
vam etmis, fakat total periferal direng belirli bir sekilde artmamis hatta
azalmistir, Bu, Setaishi'nin bulgularna uyar. Vena cava inferior basincr,
hemorajinin baslangicnda portal ven basmcmda bir deisiklik olmadigs
halde, belirli bir sekilde diismiisdiir, Hepatik kan akimi ve kalbin dakika-
daki atim hacmi arasinda diskordans ortaya ¢ikinca portal ven basinct kont-
roldaki sevivesinin iistiine ¢rkar ki bu da karaciferde vaskiiler direncin
arttngy Tikrini verir. Bu da Setaishi’nin fikei ile bagdagmaktadir.

Stewart ve arkadaslari? kopeklerde yapmis olduklari depeylerde
degisik sonuclar elde etmislerdir. Bunlar hemodinamik degisikliklerde por-
tal vende kanm dakika hacminin azalmasium portal basing degismesinden
cok daha belirli oldugunu bulmuglardir. Kan hacmindeki siddetli azalma
va da artismm portal venin kan akiginda buna paralel degisiklikler meydana
getirdigini soylemislerdir. Yalpiz bu esnada portal ven basmncinda ya cok
az, ya da hic bir degisiklizin meydana gelmedigini ¢nemle belirtmiglerdir.

Litermans ve arkadaslari® kipeklerde yaprus olduklars caligmalarda
mesenterik kan akising, sortk kan akismu ve geniy mesenterik venlerdeki
kan akisiu ultrasonik flovmetrelerle incelemisler, ayrica arteryel kan ba-
sinct ve portal ven basmemr kaydetmislerdir, Hayvan arter orta basinel
ortalama 50 mm/Hg. ya diisene kadar kanatilaug ve dlene kadar da bu se-
viyede tutulmustur, Inen aortada kan akigi ve basinct hemorajinin baglan-
pomnda  azalmus gegici olarak bazm iyilesme devreleri griilmiigtiir. Me-
senterik kan akiss hemoraji ile beraber belirli bir sekilde azalmg ve iylleyme,
diizelme hicbir zaman kayda deger bir gekilde olmarmistir. Bununla beraber
hayvaniarm yarismda mesenterik vaskiiler hacim, aortik basing ve akigla
birlikte kusmi bir diizelme gostermigtir. Sokun ileri devrelerinde aortik kan
akist ve basmer azalken hayvaglarn yansinda mesenteril alanda kan top-
lanmasi (havuzlanmast) gorilmiistic, Hayarta kalma siiresi ya da portal
ven basinci artist. ite bu havuzlasma araswda bir korrelasyon gorilmemis-
tir. Portal ven basinci hemorajik sok esnasinda dnemli bir sekilde azalmis
ve kopege yeniden kan transfilzyonu yapiana kadar bu ditslik seviyeyl mu-
hafaza etmistir,

Cull ve arkadaglart® ile Jehnson® 'pun deneyierinden de elde edilen
sonuglar soyledir: Portal ven basmc hemoraji ile birlikte azalmaktadir.
Sokun ileri devrelerinde portal ven basmer ancak hemorajiden evvelki
seviyeye yakin bir seviyeye kadar ylikselmektedir.
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Taylor ve arkadaslar1? portal basmnci etkileyen bir takim etkenleri
aragtirmuglardir. Bunun igin kiigiik bir plastik tiipii portal vene yerlestir-
misler ve takip eden giinlerde portal ven basincinda cesitli nedenlerle mey-
dana gelen degisiklikleri incelemislerdir. Portal ven basmcmndaki en dnemli
yiikselmenin go6giis ve karin kaslarmin zorlu aktivasyonunda meydana gel-
digini gormiislerdir. Glotis kapali oldugu zaman zorlu bir inspirasyonda
da (valsalva deneyi) basing yiikselmistir. Yiyecek ve bazi iliclarin etkisi
onemsizdir. Portal basimncin arteryel basing diismesine paralel olmadig,
ancak terminal safhada portal basmcin da diistiigii ileri siiriilmiistiir.

Demetriades ve arkadaglari® kopekler iizerindeki calismalarinda me-
senterik venlerin birinden polietilen bir tiiple portal ven basmcini homo-
rajik sok meydana getirerek incelemislerdir.

Kanatma femoral artere konmus olan kateterden yapilmig ve kan
bir reservuarda toplanarak irreversible devrede tekrar kopege verilmistir.
Elde edilen sonuglar hemorajik sokta portal ven basincmin yiikseldigini
gostermigtir. Hepatik ven ve siniizoidlerde, kan akigina karsi direncin
artmasimn, karacifer ve splanknik yatakta kanin havuzlanmasmna sebep
oldugu sGylenmistir.® 10 F.A. Simeone ve diger baz1 arastiricilar, oligemi
doneminde karaciger ve splanknik yatagin normaldekinden daha fazla
kani kapsadifina inanmakla beraber splanknik sahada havuzlanan kann
irreversibilitenin meydana gelmesinde 6nemli rol oynadizimi fazla tat-
minkdr bulmamaktadirlar,

Birok arastiricilar mesenterde kan birikmesinin hepatik vende sfink-
tere benzer mekanizma ya da hepatik direngte artis ile agiklamaya calig-
miglardir. ' Bununla beraber ¢ok yakin zamanlardaki aragtirmalar bu se-
kilde bir kan toplanmasmn ya da havuzlanmasmmn meydana gelisini ve
bunun 6nemini’2 siiphe ile kargilarlar,13-15 Apple, Pork ve Gun-
theroth’un bu konudaki ¢alismalarinda portal ven basinci, ¢ap1 ve kan akis:
en modern metotlarla hemorajik sok esnasinda eszamanli (simultan) olarak
incelenmigtir. Sok esnasinda arteryel basing 50-60 mm/Hg, civarinda tu-
tulmustur. Elde edilen sonuglar sunlardir: Aortik kan akist hemorajinin
baslangicinda 6nemli bir sekilde diiser. Kan basinc: normale déniince ve
stabilize olunca aortik kan akisinda bir diizelme goriilir. Portal ven akisi
hemorajinin baslangicinda azalir. Fakat, takibeden dénemlerde bir diizelme
durumu gostermez. Akis ekseriyetle tekrar edilen kanatmalar sirasinda daha
da azalir. Hemorajinin baglangicnda 21 képegin 16 sinda portal ven
cap1 bariz sekilde kiigiilmiig, 3 tanesinde gegici olarak genislemis, 2 tanesin-
de hi¢ bir degisiklik gostermemistir.

Baslangicta 22 kipekten 13 iinde portal ven basinci azalip 7 kopekte
hemoraji sirasinda artmig, 2 képekte bir degisiklik goriilmemistir. Portal
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ven basmncindaki arti biitiin vakalarda gegicidir. Hemorajinin baglamasi
ile ilk on dakika icinde hemorajiden evvelki seviyenin altina diigmiigtiir.
Hemorajiden sonraki stabilizasyon donemi esnasinda, kopeklerin ¢ogu
portal ven basincinda 1-2 mm/Hg. kadar diizelme gdstermigtir. Fakat
sok dénemi boyunca hemorajiden evvelki seviyenin oldukga altinda kalir.
Terminal olarak femoral arter basinci tedrici olarak solunum ve kalbin
durmasina kadar diiger. Bu devrede genellikle portal ven gapinda, portal
ven basmcinda artis ile birlikte giden bir azalma vardir.

Bu aragtirmalarm 15181 altinda denilebilir ki hepatik sfinkter mekaniz-
mas1 bir ¢ok arastiricilar tarafindan portal ven basincinin artisindan ve ka-
nin splanknik alanda havuzlanmasindan sorumlu tutulmustur. Parin ve Me-
yerson' 6 karaciger ve intestinal vaskiiler yatagi, biitiin viicut kanmnm %
60-80 i kadarimi kapsayan dolagan kan hacminin genis ve aktif ayarlayicis:
gibi nitelendirmislerdir.

Diger arastiricilar hepatik vaskiiler direncin endotoksin soku histamin,
digitoksin ya da pepton enfiizyonu gibi bazi belirli durumlarda arttigini
ve bu suretle portal kan havuzlanmasma sebep olunabilecegini séylemis-
lerdir.77 18 Arey'9 tarafindan yapilan anatomik calismalar bu sekilde
bir sfinkter potansiyelinin képek, fok balii, rakunun hepatik veninde or-
taya ciktipini gostermistir. Boyle bir sfinkter insan ve diger primatlarda
gosterilememistir.?© 21 Abel, Woldhausen ve Selkurt2? tarafindan may-
munlarda yapilan caliymalar alinan kamn tekrar verilmesi devresinde, ko-
peklerde bulundugu gibi, portal ven basmcinda bir artma gostermemistir.
Hardaway ve arkadaslar123 son zamanlarda kanin hipotansif hayvana tek-
rar transfiizyonundan once gaza ve havaya maruz kalmasinin yasamayi
onemli sekilde azalttigim iddia etmislerdir. Bu, belki de intravaskiiler
koagiilasyon ve karacigerin yerel infarktiisii sebebi iledir.24 Crowell ve
Read?5 aymi hiperkoagiilabiliteyi bulmuglardir. Brill ve Schoemaker??
normal hacmin ikisi kadar hepatik genisleme ile birlikie hepatik siniizoid-
lerde kanm yapiskanligmi (sludge) tarif etmiglerdir. Endotoksik gokun,?’
portal ven basinci, splanknik sahada kan toplanmasina yani havuzlanmasina
sebep oldugu bilindiginden yeniden verilen kamn kontaminasyonuna
engel olunmasi l4zimdir. Mesenterik ve portal vende havuzlanmanin yal-
niz hemorajik sokta meydana gelmedigi bilinmektedir. Bu bulgular baska
fizyopatolojik sartlar altinda da goriilmiigtiir.28 29

Hemorajik sok esnasmnda total splanknik vaskiiler direncin durumu
hakkinda da birbirini tutmayan sonuglar elde edilmistir. Bazilar1 direncte
artma?®0 gordiikleri halde bazilari da ¢énemli degisiklik gormemislerdir. 3
Intrahepatik vaskiiler direng de sok esnasinda artmgtir,3? Bu, sok safha-
sinda devam eder ve sokun geg safhalarinda daha da artar, Friedman ve
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arkadaglar13? hemorajik hipotansiyon esnasinda portal ve hepatik venin
her ikisinin de gapimnimn kontrol seviyesinin 1%, 1/3 ii kadar azaldigim gor-
miislerdir. Daha sonralar1 santral ve sublobular venlerde konstriksiyona
ugrar ve bazi siniizoidler kansiz kalir.34 Intrahepatik direncte artma
portal ven basmnct yiikselmesinden sorumludur.

Hemorajiden sonra biitiin karacifer siniizoidlerinin mi, yoksa kara-
ciferin ¢evresinde yerlesmis siniizoidlerin mi bu sekilde bozulduklart
bilinmemektedir. Her iki halde de kansiz siniizoidleri evreleyen karaciger
hiicreleri bozulur. Reynell ve arkadaslart hemorajik sokta splanknik kan
hacminde azalma oldufunu séylemislerdir.

Hemorajik sokta deneysel olarak portal ven basincinin incelenmesinde
elde edilen sonuglari soylece siralayabiliriz:

I- Hemorajiden sonraki devrede ve enfiizyondan 6nce portal ven basin-
c1 hemorajiden evvelki seviyenin iistiine cikar, diger bir deyisle hemorajik
sokta portal ven basinci yiikselir.? 2

2~ Hemorajik sok esnasinda portal ven basmnci énemli sekilde azalwr.
Képege tekrar kan transfiizyonu yapilana kadar bu disiik seviyeyi muha-
faza eder.4

3—- Hemoraji ile birlikte portal ven basinci azalir, sonra ancak kanatma-
dan evvelki seviyeye kadar yiikselir.5 ©

4- Portal ven basinct arteryel basing diismesi ile paralel olarak azalmaz.
Portal basmng ancak terminal safhada diiser.?

5- Hemorajik sokun portal ven basinci iizerine bir etkisi yoktur, 3
6~ Hemorajik sokun irreversibl devresinde portal ven basmet yiikselir. 8

7- Hemorajik gokta portal ven basimcindaki artis gegicidir (Apple, Pork,
Guntheroth).

Yapugimiz deneysel calismadan elde edilen sonuglara gire portal
ven basinct 30 kopekten 15 inde kanatma safhasinda arteryel basmctaki
diisiise paralel olarak azaldi. Sokun ileri safhasmdaki (irreversible devre)
portal ven basmcr yiikselerek kontroldaki seviyelerinin iistiine ciktr. Cull
ve arkadaslarinn “Hemoraji ile birlikte portal ven basinci azalir.” seklindeki
fikirleri bu grup vakalara uymakla beraber, yine bu arastiricilarm “Portal
ven basinct hemorajik sokta ancak kanatmadan evvelki basing seviyesine
kadar yiikselir.” fikri ile bagdasmamaktadur. Ciinkii belirtildigi gibi bu gru-
bu kapsayan vakalarda, hemorajik sok esnasinda kontroldaki basing sevi-
yesinin {stiine ¢ikmistir.

Kopeklerin 5 inde portal ven basmnct heniiz kanatma safhasinda iken
(femoral arter orta basinci ortalama 70 mm/Hg.) kontrol safhasindaki ba-
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sing seviyesinin iistiine gkt $ok safhasinda ise esasen yiiksek olan bu por-
tal ven basinct daha da artti. Bu konu iizerinde calisan aragtiricilarin ka-
natma safhasinda portal ven basmcmin yiikseldigine dair dikkati ceken
yayinlarina rastlanmamustir.

Portal ven basmct 30 kopegin 6 sinda kanatma safhasinda kontrol
safhasindaki basing seviyelerini muhafaza etti. Diger bir deyigle sok saf-
hasmna kadar portal ven basmcinda bir degigiklik goriilmedi. Bunlarin hep-
sinde de portal ven basinct sokun ileri devresinde kontroldaki basing sevi-
yelerinin iistiine ¢ikt1. “Portal ven basinci arteryel basing diigmesi ile para-
lel olarak azalmaz.” diyenlerin bu fikri, vakalarin bu grubunu destekler.
Valniz bu fikri ileri siirenler, portal ven basinnin terminal saf hada diige-
cepini de iddia ederler ki iste bu, bu galigmadaki bulgulara uymamaktadir,
Ciinkii bu 6 vakanin hepsinde de portal ven basict hemorajik sokun ileri
safhalarinda yiikselmistir.

30 kopegin 4 iinde gok safhast boyunca portal ven basinct kontrol-
daki basing seviyelerinin altina diigtii. Portal ven basincmndaki bu azalig
2 sinde az olmakla beraber (5-10 mm H,0) diger 2 sinde barizdi. Go-
riildiigii gibi 30 vakanmn ancak 4 tanesi hemorajik sokta portal ven basm-
ciin azaldigimi soyleyenlerin fikirleri ile bagdasmaktadir.

Belirtildigi gibi 30 kopepin 26 sinda hemorajik §ok esnasinda portal
ven basinci yitkselerek kontroldeki basing seviyelerinin istiine crkmugtir.
Hemorajik sokta portal ven basincinda yiikselme oldugunu sdyleyen
arastiricilarmn bu fikirleri bu caligmadaki bulgular: destekler. Hemorajik
sokun portal basing iizerine etkisi olmadigim ya da bu basingtaki artigm
gegici olufunu sdyleyen aragtiricilarin fikirleri bu caligmadaki bulgulara
uymamaktadir. '

Hem yukarda sunulan sonuglar, hem de adlarma referans verilen bazi
arastiricilarn bulgular: sokta portal ven basincinda yiikselme meydana
geldigini meydana gikarmistir. Ancak portal ven basmcmdaki bu yitksel-
menin meydana gelis mekanizmas: nedir? Bu sorunun cevabi kesin olarak
bilinmemektedir. Portal sahada kanin birikmesi ve dolayisiyle basincin
artmast mekanizmast hakkinda soyle diisiiniilebilir: Portal dolagimm dzel-
liklerinden biri iki kapiller saha arasmda bulunmasidir. Portal ven, sin-
dirim kanali, pankreas, safra kesesi kapillerleri ve dalak sintizoidlerinden
baglar ve buralardan topladif1 kani karacigere tagir. Ikinci bir kapiller sis-
tem olan karaciger siniizoidlerinden gegerek hepatik venler yolu ile genel
dolagima karisir.

Kanin Kkapillerlerden gegmesine yardim eden kuvvet arteryel basing
ile vendz basinc arasindaki farktir. Kanin karaciger. kapillerlerinden geg¢-
mesini saglayan kuvvet ise portal sahadaki basing ile vena cava inferior ara-
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sindaki basing farkidir, Bu sebeple portal vendz bolgede kan birikmesini
saflayan sebeplerin bu basinglara etki eden faktorler arasinda aranmas
gerekir. Kontrolda periferik kapiller damarlardan kani dolastiran basing
gradienti (farki) 1300 mm H,0 olarak bulunmustur. Portal ven ile siste-
mik ven basmci arasindaki fark 60 mm H,0 bulunmustur. Sokta ise bu
basinglar siras1 ile 600 mm H,O ve 110 mm H,0 dur. Bu sonuglara gore
karaciger kapiller dolagiminin sokta portal ven basinci yiikseldigi icin nor-
malde oldugundan daha yeterli olmas: icap eder. Ancak bu diisliniis por-
tal sahadaki kan birikmesini agiklayamaz. Diger bir deyisle bu sonuglar
portal basing yiikselmesini izah etmez. Bu bulgulara paralel olarak evvelce
belirtilen arastiricilarin alismalars hepatik direncin artifinl  gostermistir,
Bu arastimada yapilan gézlemler ile bu bulgular birlikte gézden gegiri-
lince artan porta-kaval basing farkina ragmen hepatik damar yatagindan
daha az kanin birim zamanda akmasi icap eder. Daha &nce baz1 arastirici-
larin karacigerden birim zamanda gecen kan miktarim azalmis olarak
bulduklari séylenmisti. Bu sebeple sok esnasinda portal sahada kan birikir
ve portal ven basinci daba da yiikselir. Bu durum bu arastirmadan elde
edilen sonuglart dogrular. Diger taraftan ¢ok muhtemeldir ki portal ven
basmcmmn primer olarak yiikselmesi ise, hepatik direncin sistemik vaskiiler
direngle beraber yiikselmesine baglidir. Hepatik dolagimdaki direng
artmast hepatik kan akimini yavaslatarak portal damar yataginda kanin
birikmesine ve orada basmncin artmasina scbep olur. Bunun béyle oldu-
gunun gosterilmesi deneyimizin son safhasmi kapsayan spleno-renal sant
ile yapilmustir. Nitekim sant ile venéz dolasimda total direng azaltilinca
portal sahadaki kan birikmesi azalmakta ve basing diismektedir. Bu gozlem,
vendz dolasimdaki direncin azalmas: ile basincin diismesinin ve portal
sahadaki kan birikmesinin hepatik dolagimdaki diren¢ artmasma bagh
oldugunu gésterir. :

Ozer

Hemorajik sokta doniismezligin (irreversibilitenin) meydana gelme-
sinin nedenleri arasinda, portal sahada kan birikmesinin belki de en énem-
lilerinden biri oldugu diistiniilmiistiir. Bunun, portal ven basincina olan
etkilerine de deginilerek portal ven basmcimin yiikseldigi, ayni kaldigy,
ya da diistiigiine dair depisik fikirler ortaya atilmigtir.

Bu deneysel ¢aligmada 30 kopekte hemorajik sok meydana getirilerek
portal ven basincindaki durum manometrik ve poligrafik olarak incelen-
migtir. Alinan sonuglar 30 kopekten 26 sinda portal ven basincinin yiik-
seldifini gostermistir. Bu durumun anlagilmasindan sonra mekanizmasi
hakkinda da séyle diigiiniilmiistiir: Portal dolagimin ozelliklerinden biri iki
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kapiller saha arasinda bulunmasidir. Kanin kapillerlerden gegmesine
yardim eden kuvvet arteryel basing ile vendz basing arasindaki farktir,
Kanin karaciger kapillerlerinden gegmesini saglayan kuvvet ise portal
basing ile vena cava inferior arasindaki basing farkidir (gradient).

Bu sebeple portal vensz bolgede kan birikmesini saglayan sebeplerin
bu basinglara etki eden faktorler arasinda aranmasi gerekir. Hemorajik
sokta portal ven basmci yiikseldigine gore bu basng farkinin daha da
artarak portal sahadan vena cava inferiora kan akimmnm artmas: ve kolay-
lagmasi icab eder. Fakat portal basincin devamli yiiksek kalmasi bunun béy-
le olmadigim gostermektedir. Aragtiricilarm bir kisminin da iddia ettikleri
gibi hepatik direncin artufi kabul edilirse, bu basing farkina ragmen
portal basncin neden yiiksek kaldigi meydana gikar. Nitekim deneylerde
yapilmug olan spleno-renal santin agilmasi biitiin vakalarda basinci diigiir-
mekte ve porta caval dolagimin bu yolla saglanmas: ile hepatik rezistansin
muhtemel sebeplerden biri olabilecegi gosterilmektedir. '
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Meninin Infertiliteden
Sorumlu Olan Antijenik
Fraksiyonu’

Dr. Kemal Ustay**

G iinlimiizde kullanilmakta olan dogum kontrolu metotlarmin tat-
minkir olmamasi ve sik stk komplikasyonlara sebep olmalart yiiziinden
daha pratik ve daha etkili olan dogal bir metodun bulunmas: iizerinde ¢a-
balar gosterilmektedir. Uzerinde calisilmakta olan bir metot da immiin
bir mekanizmayla gegici bir siire icin gebeligin suni olarak énlenmesidir.
Bu sahadaki ¢aligmalar yeni olmakla beraber hizla biiyiik ilerlemeler kay-
detmektedir.

1899 yilindanberi bilinen bir gercek, meninin antikor husule getire-
bilme kabiliyetinin mevcudiyetidir'. Bu alanda insanlar ve deney hayvan-
lar1 tizerinde yapilan ¢aligmalar, bu ilk bulusu kuvvetle desteklemektedir-
ler. Wilson’un? kobaylar iizerindeki deneylerini takiben, Franklin ve Du-
kes® 4 ile Schwimmer ve Ustay’m5 infertil ciftler {izerindeki galismalari,
bu immiin vakanin kan grubu antijenleri ile direkt bir ilgisi olmadig gibi
servikal faktoriin de bir rolii olmadigmi destekler niteliktedir,

Yine Schwimmer ve Ustay’m® fahigeler iizerindeki calismalar1 gis-
termigtir ki infertilite tetkikleri tam olarak yapilan ve kesin olarak fertil
bulunan bu kadinlarin serumlarinda meniye karst % 72 oraninda antikor-
lar mevcuttur ve infertiliteleri bu antikorlarm yiiksek titrelerine baghdur.
Infertil olan ve bu infertilitelerinin serumlarinda yliksek titrede meniye
karg: antikorlarin mevcudiyetine bagli olan kadinlar, meni ile temaslarinmn
kesilmesi amaciyle cinsel temaslarini kondom aracilips ile yapmaya bag-

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklar ve Dogum Béliimii
calismalarindan.
** Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Béliimii
Dogenti
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ladiktan sonra, antikor titreleri 3 ay ile 12 ay arasinda 9, 85 oraninda bir
diigme gostermekte ve bu kadnlar, yalmz oviilasyona rastlayan giinlerde
serbest cinsel temasta bulunduklari zaman %, 44 i bir yil icinde hamile
kalmaktadirlar.”

Amano ve Behrman®, seminal plazmada antijenik 6zelligi olan 6 tane
fraksiyon ayirmayr basarmuslar, fakat bu antijenik fraksiyonlarin infertili-
teye sebep olabileceklerini ispat edememislerdir. Paine ve Behrman?®
antikor boya teknigi ile serviks guddelerinde meniye karsi antikorlarin
mukoza epitelinde mevcudiyetlerini gostermeyi basarmuslardir.

Katsh'9, bir kadinda meniye karsi antikorlarmn meydana gelebilmesi
icin normalde, vajende mevcut bazi enzimlerin bulunmamasinin roliinii
ispata ve bu enzimleri tesbit etmeye caligmustir. Fjallbrant'! ise kadinda
meydana gelen sperme karsi antikorlarin, serviks miikiisii sekresyonunda
da bulunduklarmi ve spermleri burada bloke ettigini iddia etmektedir.

Bu calismadaki amacimiz infertilitede mesul olan antijenik kismin,
meninin hangi fraksiyonunda bulundugunu tesbit etmek icin meniyi
seminal plazma ve sperm diye iki boliime ayirmak ve deney hayvanlar: ola-
rak kullanilan tavsanlari ayr1 ayri asilamak ve agili olan hayvan gruplarm-
dan hangilerinin gebeliklerinin ©nlendigini tesbit etmektir.

Antijenik fraksiyon tesbit edildikten sonra, daha ileride yapilacak
aligmalar antifertilite agisnin hazirlanmasinda yardimci olacaktr.

Bu deneylerde, deney hayvani olarak, stimiilasyon ile oviilasyon
yapan bir hayvan olan tavsan tercih edilmistir. Ayrica immiin olaylara da
insan kadar hassas olarak cevap vermektedir.

Deney Hayvanlari: 3.5 ile 4.5 kilo arasmda, 6 ile 9 aylik, beyaz, kisa
tiiylii, Yeni Zelanda tipi, hi¢ cinsel temasta bulunmamus disi. tavsanlarla
fertil olduklar1 daha énceden tesbit edilmis ayni tiirden erkek tavsanlar
bu deney icin kullanilmuslardir. Deney baglamadan once digi tavsanlarin,
erkek tavsanlarla bir tek defa cinsel temasta bulunmalarna izin verilmis,
ancak bu temastan sonra, dogurarak dogurganliini ispat etmis tavsanlar
fertil kabul edilerek deneye alinmiglardir.

Erkek Tavsanlardan Meni Temini: Haftada ii¢ defa, erkek tav-
sanlardan suni vajenler vasitasiyla meni temin edilmigtir. Bunu temin
etmek icin erkek tavsanin kafesine, bir digi tavsan gotiiriiliir, bunlarin
cinsel miinasebet durtimuna gegmeleri beklenir ve o anda suni vajen, disi
tavsanin arka bacaklar1 arasmndan erkek tavsanm penisinin 6niine getirilir.
Frkek tavsan bu isitilmig suni vajeni, digi tavsanin vajeni zannederek
penisini buraya duhul eder ve ejakiilasyonunu yapar (Sekil 1). Bu deney-
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lere yeterli miktarda meni temin edebilmek icin hayvanlar 8 hafta siireyle
haftada 3 defa kullamilmiglardir. Toplanan meniler bir araya getirilerek
-79°C 1sisinda ozel Refco Freezerlerde, daha sonraki deneylerde kulla-
nilmak {izere muhafaza edilmislerdir.

Asilarin Hazirlanmasi: Dondurulmus halde muhafaza edilmekte olan
meniler, buzluktan ¢ikartilir ve sulanmalar: i¢in oda sicakliginda birakilir-
lar. Sulandirildiktan sonra biitiin meniler, biiyiik bir santrifiij tiipiinde
(250 ml. lik tiip) bir araya getirilirler ve bir santriifiijde, dakikada 8co de-
virlik hizla santrifiij edilirler. Bu is 10 dakika siirer ve bu siire sonunda
Ustte seminal plazma, altta da spermler olmak iizere iki ayr1 boliim tesek-
kiil eder. Ustten pipetlerle, seminal plazma toplanarak ayr1 bir tiipe almur.
Geriye spermler kalir. Bu spermler arasinda da bir miktar seminal plizma
bulunabileceginden spermler ii¢ defa serum fizyolojik ile yikanir ve her
ytkanmadan sonra da tekrar santrifilj edilirler. Sonug olarak, seminal
plazma ihtiva etmeyen sperm kiimeleri de elde edilmis olur,
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Bu spermler, ultrasonik sonifikasyon cihazi ile pargalanarak sperm-
lerin zarlar1 yirtilir ve spermlerin protoplazmalar: serbest hale getirilir.

Bunu takiben, 6nce seminal plazmanin protein konsantrasyonu, son-
ra da sonifiye edilmis spermlerin protein konsantrasyonlart biiiret metodu
ve spektrofotometre kullamilarak 6lgiiliic ve tayin edilir,

Asgilarmn  hazirlanmasmda dikkat edilecek husus, her ml. de protein
konsantrasyonunun 25 mg. 1 gegmemesi ve Freund adjuvaninin bu pro-
teinin yavas ve tam olarak absorpsiyonunun temin igin birlikte kullanil-
masidir, Neticede, gerekli metotlar kullanildiktan sonra asilar su sekilde
hazirlanmigtir:

1. Seminal plizma agilart (her hayvan igin)

1 cc Freund’un inkomplet adjuvant
1.5 cc Serum fizyolojik
0.9 cc Seminal pliazma

2.4 cc Total

2. Sperm agilar1 (her hayvan igin)

1 cc Freund’vn inkomplet adjuvant
1 cc Sonifiye edilmiy sperm
0.4 cc Serum fiziyolojik

2.4 cc Total
seklinde hazirlanirlar.

Agilama Teknikleri: Kullandifimiz asilama metotlar: ciltalt1, damar-
dan ve transvaginal metotlardir. Bu metotlarda kullandigimiz teknigi
kisaca agiklamak yerinde olur.

a. Cilt alta teknigi: Hayvanm sirtinda 12 ayri yere, cilt altna ve her
noktaya 0.2 cc hazirlanmus asi maddesi siringa edilir. Bu siringalar, Sekil
2 de goriildiigii gibi belkemiginin her iki yanina paralel olarak ve esit ara-
larla belkemigine iki cm. mesafeden yapilir. Adaleye girilmemesi sarttir.
Ciinkii apseler ve adale nekrozlari, hem deneyi bozar, hem de hayvanm
oliimiine sebep olabilir (Sekil 2).

b. Damara siringa teknigi: Bunun igin tavsanin kulag: seilir, Ig yii-
ziinde ve kulagn kenarlarina yakin bélgelerde, kenarlara paralel olarak
seyreden venler secilir. Orta bélimde arterler vardir. Bunlara girilirse
hematomlar tesekkiil eder. Bu venleri belitli hale getirmek icin kulak kuv-
vetle xylene soliisyonu ile ovulur ve 1 dakika beklenirse venler kabarir
ve dilate olurlar. I¢lerine 25 numarali igne ile girmek kolay olur.
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Sekil 2

c. Transvaginal metot teknigi: 22 cm uzunluktaki 1 cc lik laboratuvar
pipetlerinin ince ucu iigincii ¢izgi seviyesinden hafifce 20 derece ag1 ya-
pacak sekilde bikiiliir (Sekil 3). Bu pipet ile tavsanin vajenine kolaylikla
girilerek hazirlanmig asi, vajen igine ve serviks agzmna yakin yere siringa
edilir. Siringa edilen maddenin akmamasi igin de vajen girim yerine pa-
muktan bir tikag konur. Bu calismada transperitonel metot, pelvik organ
enfeksiyonu ve bunun sonucu olarak adeziyonlar husule getirebileceginden
kullanilmamuistir.

Kullanilan Testler: Bu deneylerde, hayvanlarin, agilanmasi sonu-
cunda yiikselen antikor titrelerini bularak hayvanlarm immiin hale ge-
liglerini tesbit etmek gayesiyle iki metot kullanilmustir,

a. Hemaglutinasyon-Inhibisyon testi: Stavinsky'?'nin metodunda,
bu metot esas olarak almdiktan sonra, ufak bir degisiklik yapilmis ve Mik-
rotiter teknigi tercih edilmistir. Bu teknikle hem test daha hizli olarak
yapilmakta hem de deney icin gerekli tavsan serumu, 0.2 cc gibi az bir
miktar olmaktadir.

b. Presipitin testi: Bu test, yukaridaki testin siipheli sonuglar verdigi
vakalarda, mukayese gayesiyle kullanilmistir. Burada esas olarak Kibrik?3
metodu almmis ve Nakabayashi'4 nin kolaylastirici modifikasyonu tatbik
edilmistir. '
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Sekil 3

Her iki testin kullanilmasmda, antijen olarak seminal plazma ile soni-
five edilmis sperm ayri ayri kullanilmugtir. Antikor tesbiti iginde tav-
sanlapin kulak venlerinden, deney giinleri 0.80 cc. kan alinarak serumu
ayrilmis ve antikor titreleri bu serumlarda bakimigti,

Immiinizasyon ve Testlerin Yapilmasi: Daha once de belir-
tildifi gibi hayvanlar bir tek cinsel miinasebetten sonra gebe kahp, do-
gumlarim: yapmalart beklenmekte ve bunu takibeden 5 giinden sonra,
deneye hazir kabul edilmektedirler. Deneye hazir hayvanlarm bu bir tek
cinsel miinasebet sonunda dahi kanlarinda titre olabileceginden deney
baglamadan once bu durumlar: hemagliitinasyon metodu ile dogrulan-
mahdir. Bu tetkik sonucunds titreleri olmayan hayvanlar deneye alinirlar,
Bu halde, bu hayvanlarda asidama ve hemagliitinasyon testleri igin su
sirayi takip edebiliriz:

I. Hemagliitinasyon titresi (dogumdan § giin sonra),
II. Cilt alu  imminizasyonu  (I),
111, Hemagliitinasyon iesti (siringadan bir hafta sonra),
1V, Cili ala immiinizasyonu (ki giin sonra),
V. Hemagliitinasyon titresi (bir hafta sonra),
VI. Cilt alt immiinizasyonu (III) ( iki glin sonra),
VII. Hemagliiinasyon titresi (bir hafia sonra),
VIII. Cilt alti immiinizasyonu (IV) (iki giin sonra),
IX. Hemagliitinasyon titresi (bir hafta sonra),
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X. Cilt alt1 immiinizasyonu (V) (iki giin sonra),
XI. Hemagliitinasyon titresi (bir hafta sonra),
XII. Transvaginal immiinizasyon (iki giin sonra),
XIII. Hemagliitinasyon titresi (bir hafta sonra),
XIV. Intraventz immiinizasyon (eger titre diisiikse),
XV. Hemagliitinasyon testi (bir hafta sonra).

Bu siringalar sonunda antikor titresi 1/4000 civarma yiikselmisse, bu hay-
vanlar immiinize edilmis kabul edilirler. Yiikselmemisse, transvaginal
immiinizasyonlara devam edilerek titrelerinin yiikseltilmeleri saglanir.

Yapilan Deneyler: Bu deneyler icin toplam 64 tavsan kullanilmistir,
Deneyler iki safhada yapilmustir.

Safha I: Bu safhada 32 tavsan kullanilmistir. Bu 32 tavsanm 16 s1
kontrol olarak kullanilmis ve diger 16 s1, yukarida tarif edilen immiini-
zasyon teknikleri ile ve seminal pldzma ile immiinize edilmislerdir.

Safha II: Bu safhada da 32 tavsan kullanilmstir. Bu 32 tavsanin da
16 s1 kontrol i¢in kullanilmis olup, diger 16 s1 ise yukarda tarif edilen me-
totlarla ve sonifiye edilmis sperm ile immiinize edilmislerdir.

Immiinize edilmis olan tavsanlarin titreleri, gerekli immiinizasyon
seviyesi olan 1/4000 titresine yiikseldikten sonra, bu tavsanlar immiinize
edilmis olarak kabul edilmislerdir. Immiinize edilmis olan tavsanlar, her
iki gurupta da dollerini kullandigimiz erkek tavsanlarm taze délleri ile,
vajinal yolla ve suni inseminasyon teknigi kullanilarak ayni miktarda
(1.5 cc) spermle insemine edilmislerdir. Kontrol hayvanlar: da bu teknikle
ayni igleme tabi tutulmuglardir. Suni inseminasyon teknigi kullanmami-~
zin sebebi her hayvanmn aynt miktarda ve aymi konsantrasyonda meni
almasini garantilemektir,

Inseminasyonun yapildig1 ayni giin iginde, bu tavsanlarin oviilasyon
yapmalarm: garantilemek gayesiyle, kulak venleri icine 25 {inite insan
korionit gonadotropin hormonu (HCG) zerkedilmistir. Bilindigi gibi HCG
ile Liiteinizan Hormon (LH) arasinda, immiinolojik ve biyolojik hususiyet-
ler mevcuttur ve bu iki hormon birbiri yerine kullanilabilir.

Hayvanlar gebe kaldiklar1 inseminasyon giiniinden itibaren asag
yukari 32 ile 35 inci giinler arasinda dogum yapmuslardir. Bu hayvan-
larm yaptigi dogumlar ve dogurduklar1 yavru sayilar: kaydedilmistir.
Elde edilen sonuglar asagidadir.

Asagida takdim edilen iki tabloda, safha I ve safha II hayvanlarimm
deneyler sonunda elde edilen mukayeseli sonuglari takdim edilmektedir.
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| TABLO I
' SEMINAL PLAZMA iLE IMMUNIZE EDILMI$ TAVSANLARDA
DURUM
Hayvanlarin immiinizasyondan immiinizasyondan Agihp
numaralari Onceki yavru sayist sonraki yavrular ar.
AKor 6 3 3850
AKoz I 5 4250
AXo3z 10 6 4600
AKoq 7 5 4100
AKos I 4 4100
AKoo6 2 6 4000
AKo7 7 4 4250
AKo8 9 5 3800
AKog 5 = 3900
AKio 6 3 3750
AKirx 8 5 4200
AKi12 8 5 4400
AKi13 5 - 3850
AKi1g4 11 - 4200
AKi1s 1 5 3950
AK16 10 2 4650
Aty 7 4 4200
A118 7 3 4150
Airg o 5 4000
: A1i20 I 2 4100
1 Arz1 10 4 4150
! Ar22 1 I 4350
| Al23 7 4 4050
! Alz4 7 3 3950
Alzs 6 g 425¢
Al26 6 2 4100
Alzy 8 - 4550
‘ A28 7 I 4150
} Alz9 7 - 4150
g Al3zo 7 I 3900
Al3r 4 - 4250
Al32 6 5 4000

A : Seminal plazma ile immr’.{nize edilen tavsan grubu
I : Immiinize edilmis grup
K: Kontrol hayvanlari

Yukaridaki iki tabloda her iki grup mukayese edildigi zaman, im-
miinizasyondan sonra seminal plizma ile immiinize edilenlerle spermle
immiinize edilen tavsanlarin, immiinizasyondan sonra dogurduklari yavru
sayisi ile dopurganlikla kabiliyetleri arasinda bariz bir fark hemen goze
carpmaktadir.
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TABLO II

SONIFIYE EDILMIS, YIKANMIS SPERMLE IMMUNIZE EDILMiS
TAVSANLARDA DURUM

Hayvanlarin Immiinizasyondan Immiinizasyondan agirhigs
numaralar: onceki yavru sayisi sonraki yavru sayisi gr.

BKorx 5 o 3950
BKo2 6 2 4100
BKo3 8 4 3850
BKog4 8 4 4600
BKos I o 4100
BKo6 2 6 4550
BKo7 7 ) 3950
BKog8 9 8 4000
BKog 5 4 4500
BKi1o 4 3 3950
BKi11 1 e} 4050
NKiz 10 3 4000
BK13 I 2 4050
BKi14 8 9

BKis 7 o} 4200
BK16 7 4 4250
Blz7 6 o 4100
BIig 6 o 3850
Blig = o] 4200
Blzo 8 0 4150
Bl21 10 o] 4250
Blz2 7 9 4050
Blzg 7 o 8350
Blz24 7 3 3850
Biz3 7 ) 39350
Blz6 7 0 4150
Blz27 4 0 4050
BIz8 6 o 3950
Blz2o 10 o 3750
BIzo 7 o 3850
BI3: 9 o 4100
BI3z 6 o} 4200

B : Sonifiye sperm ile immiinize edilen tavsan grubu
I : Immiinize edilmis grup
K : Kontrol grubu

S onug

I. Seminal pldzma ile immiinize edilmis tavsanlarda, suni inse-
minasyondan sonra, kontrol hayvanlara oranla fertilitelerinde
bariz bir azalmaya rastlanmamuistir.
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5. Vikanmus ve sonifiye edilmis sperm ile immiinize edilmis tavsan
larda, suni inseminasyondan sonra, kontrol hayvanlara oranla
fertilitelerinde ¢ok kesin bir azalmaya rastlanmistir.

Bu bulguolarla, sperme ait antijenlerden birinin, infertilitede rol oy-

nadigi ve seminal plizmada meveut antijenik fraksiyonlarin, infertilitede
bariz bir rolleri olmadigi miisahede edilmitir.

1c.,

i1,

1z.

13.

id.
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Ulserativ Kolit

(21 Vaka Dolayisiyle)
Dr. Hasan Telatar*/Dr. Salih Colakoglu * *

s on iki yilda hastanemiz klinik ve polikliniklerinde iilseratif koliti olan 27

vaka tesbit edilmistir. Bu rakkam genel miiracaatm %, 0.015 ini tegkil
etmektedir. Bunlardan 21 tanesi. Dahiliye Servisinde yatirilarak tetkik ve
tedavileri yapilmigtir. Bu yazinin amaci Klinigimizde iki yil zarfinda tetkik
ve tedavilerini yapmis oldugumuz 21 vaka dolayisiyla tilserativ kolit hak-
kinda kisa genel bir bilgi vermek ve bu vesile ile ilging gordiigiimiiz iki
vakay: takdim etmektir.

Genel Bilgi

Ulserativ kolit, kaln barsagin inflamasyon ve iilserasyonla karak-
terize olan etiyolojisi ve olus tarz: kesin olarak bell] olmayan bir hastals-
gidir.’-4 Hastalik ¢ogunlukla (% 8o oraninda) rekto-sigmoid bolgede
yerlesirse de bazen segmantal lokalizasyon gdsterebilecegi gibi, biitiin
kolonu ve hatta nadir olarak kolonla birlikte terminal ileumu da tutabilir, 5

Ulserativ kolit ekseriya 20-40 yaslari arasinda, her iki cinste esit sik-
likta goriiliir. |

Klinik Seyri: a) Fulminan b) Tekrarlayan (niiksedici), ¢) Kronik
(devamli) olabilen hastaligmn esas triadin: teskil eden semptomlar1; tenezmle
birlikte diare, rektal kanama ve karmn agrisidir. Bunlardan bagka bazi va-
vakalarda ates, tasikardi, beslenme bozukluklari, artrit, eritema nodozum,
iritis, uveitis, konjanktuvit ve comalk parmak gibi belirtiler de ortaya ci-
kabilir, 6-9

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Dahiliye Béliimii Dogenti
** Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Dahiliye Béliimii Ogretim Gorevlisi
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Emosyonel bozukluklar, enfeksiyonlar, gebelik, allerjik reaksiyonlar,
muharris gidalar ve katartik ila¢lar niiksii kolaylagtirict faktorler olarak
bilinmektedir.

Ulserativ kolit nadir olmayarak psddopolip tesekkiilii, kolon kanseri,
kanama, perforasyon, ttkanma ve toksik megakolon gibi kolona ait kompli-
kasyonlarin ortaya ¢ikmasma sebep olabilir,'0-13

Ayrica artrit, tromboflebit, glomerulit, uveit, konjonktivit, karacifer
yaglanmasi, siroz, eritema, nodozum, pyoderma gangrenozum ve amiloi-
doz gibi sistemik komplikasyonlarda goriilebilir.® 14 15

Ulserativ kolit bazan basilli dizanteri, amipli dizanteri, kolon kanseri,
regional enterit ve konjenital polipozis ile karigabilir. Ayirici tanida en
pnemli muayene metodu sigmoidoskopi ve rontgendir. Sigmoidoskopik
muayenede hastaliga istirak eden kolon mukozasinin_odeml] i i
ve frajil olmasi, graniile bir_manzara arzetmesi, iilserasyonl
psodopoliplerin bulunmasi iilserativ kolit icin tipiktir. Kolonun baryumla
yapilan tetkikinde ise_haustrasyonlarimn kaybolmasi, kolon cidarinm testere
digi gibi gériintimii, psodopolip, kolon lu inin asi ve boyunu
kisalmas: hastaligin en onemli rontgen bulgularmdandir,® 7 1°¢

Ulserativ kolitin tedavisi tibbi ve cerrahi olmak iizere iki yonliidiir.
Tibbi tedavinin esaslari su sekilde swralanabilir:

1. Diyet: Akut fulminan devreler ve niiksler esnasmda agizdan hig
bir sey verilmez. Bu devrelerin haricinde kolonlar1 istirahate sevkedecek
az reziidii birakan, irritan maddeler ihtiva etmeyen bir diyet segilir.!’

2. Sedatif ve trankilizan ilaglar.

3. Antispazmodik ve antikolinerjikler: Diare ve karm agrilarinin
onlenmesinde kullanilir. Bunlarn toksik megakolona sebep olabilecekleri
icin dikkatle kullamilmalar: gerekir.

4. Su ve elektrolit dengesinin, niitrisionel bozukluklarm, avitaminoz
ve aneminin diizeltilmesi.

5. Psikoterapi: Bu tibbi tedaviye yardimei olarak yapilmalidir.
6. Ilag tedavisi:

a~ Kemoterapi: Sulfonamidler antibiyotiklere tercih edilir. Absorbe
olmayan sulfonamidler icinde ozellikle salicylazosulfopyridine (Azul-
fidine) ¢ok kullanilir. Tedavi dozu 4-9 gr. dir. Bu bulunmadig: takdirde
sulfaguanidine 8-12 gr. verilebilir. Azulfidin agiz yolundan bagka suppo-
situvar ve retansion lavmanlar: seklinde de kullanilabilir.?®
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b- Antibiyotikler: Atesli, akut toksik vakalarla, siipiirasyon ve per-
forasyon halinde tercih edilir.

c- A.CT.H. ve Steroidler: Bunlarla klinik iyilesme histolojik ve
sigmoidoskopik diizelmeden once meydana gelir. Steroidler fulminan

seyir gosterenlerle, sistemik komplikasyonlarm birlike oldugu vakalarda
kullanilir,® 16 18

A.C.T.H. giinde 20-40 U. I. V., prednison veya prednisolon 40-80
mgr. ile baslanir. Klinik ve sigmoidoskopik sifaya gére doz tedricen azal-
tilir. :

Tibbi tedavi ile 9, 9o oraminda iyilik meydana gelir.
Cerrahi Tedavi:

Masif kanama, perforasyon, akut kolon tikanmalari, kanserlesme
gibi lokal komplikasyonlarda, akut fulminan tipte ve tibbi tedaviye cevap
vermeyen vakalarda tercih edilir,19-21

Vakalar

Vaka 1: L. D. (Prot. No. 68/23336), 36 yasindaki erkek hastamiz
23/2/1969 giinii kanl diare sikdyetiyle ikinci defa Hacettepe Tip Fakiiltesi
Dahiliye Boliimiine bagvurdu. Daha &nce 1968 yili Ocak aymda kanli,
miikiislii diare sikayetleri baslamus; 3/4/1968 de basvurdugu Hastanemizde
tetkikleri yapilarak iilserativ kolit tanis: konarak yapilan tedavi ile iyile-
serek taburcu edilmis. 15 giin 6nce emosyonel bir travmayr takiben
karnmnin sol alt kadraninda agr1 ve giinde 20-25, gece 5-10 defa kanli
ve miikiislii diaresi olmus. 4 giin 6nce de bulanti ve kusma eklenmis. Oz
geemisinde 1964 de enfeksiyoz hepatit gecirmis, soy gecmisinden de
babasinda kanli ishal mevcut oldugu anlasiliyor,

Fizik Muayene: TA r110/70 mm/Hg, ates: 38°C, teneffiis 28/dak,
nabiz 120/dk. boy: 172 cm., agurlik : 57.5 kg., Turgor ve tonusta azalma,
agiz mukozas1 ve dilde kuruluk, her iki akciger kaidesinde krepitan raller,
karinda distansiyon ve hassasiyet, ciltte yaygin iirtiker, agizda aft mevcuttu.

Laboratuvar Tetkileri: Hb: 9.0 gr., beyaz kiire ; 14.800, hematokrit:
%- 29, sedimentasyon: 93 mm/saat, retikiilosit: %, 06, idrar: normal, dis-
ki kiiltlirinde bakteri iiremedi, amip, parazit goriilmedi. Serumda Na:
137 mEq/L, K: 3.5 mEq/L, Cl: 110 mEq/L, CO2: 23 m:Eq!L, SGOT:
61 U, SGPT: 29 U, timol: 0.8 U, bilirubin % 1.2 mgr. (direkt 0.8, indi-
rekt 0.4), kolesterol 9, 9o mgr., kan proteinleri: total %, 5.4 gr. (Albumin
3.3 gr., globulin 2.1 gr.) kalsium 9,9.5 mgr., fosfor §.1 mgr., serum amilaz:
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120 S. U., L. E. hiicresi ve Coombs testi negatif. Bog batn grafisi: Trans-
vers kolonda ileri derecede genigleme tesbit edildi. E.K.G. de atrial
tagikardi mevcuttu, Sigmoidoskopi: 25 cm. ye kadar mukozanm §demli,
fragil ve graniile bir manzara arzettigi grildd. Ayni zamanda kanayan kii-
¢iik iilserasyonlar ve rektosigmoid bolgede psodopolipler tesbit edildi.
Rektum biyopsisi kronik monspesifik ulserativ kolit rapor edildi.

Hastanin Gidisi ve Tedavisi: Klinigimize miiracaatinda genel du-
rumu bozuk olan hastamzda gektirilen acil bos karm grafisinde transvers
kolonda ileri derecede distansiyon goriilmesi iizerine toksik megakolon dii-
siiniilerek Miller-Abbott tiipii yutturuldu ve devamli aspirasyon yapildi,
Ayrica giinde 1.5 gr. intravendz teramisin ve 80 mgr. intravenoz pred-
nizolon verildi. Elektrolit dengesi uygun mayi transfiizyonlartyla kontrol
altina alindi. Genel durumda tedrici iyilesme goriilen ve toksik dilatasyoniu
kaybolan hastaya yaptirilan kolon grafisinde biitiin kolonun ve terminal
ileumun hastaliga istirak ettigi kolon haustrasyonlarinm kayboldugu,
psodopolip ve testere disi gdriiniimii oldupu tesbit edildi ($ekil 1). ince
barsak grafisi normal bulundu. Miller-Abbott tiipii ¢ikartilan hastaya az
posa birakan bir diyet ile intravenoz olarak verilen kortison yerine, agizdan
80 mgr. prednizolon ve 4 gr. sulfaguanidine baslandi. Klinik ve sigmoi-
doskopik sifaya paralel olarak steroid dozu yavag yavas azaltilarak kesildi.
Sikayetleri ve sigmoidoskopik bulgular1 kaybolan hasta hastaneden ¢i-
kirtilarak poliklinikte takibe alindi.

Vakamn Tartismast

Bu vakada toksik megakolon mevcuttu. Ulserativ kolitin en ciddi
komplikasyonu ve ekseriya perforasyonun habercisi diye kabul edilen
toksik megakolon vakalarm ancak %5 inde meydana gelmektedir. Cogun-
lukla transvers kolonu tutan ve onun ileri derecede geniglemesine yol
acan toksik megakolonun, kolonun adale tabakasmin ve myenterik sinir
pleksusunun iltihap sebebiyle harabiyetinden ileri geldigi kabul edilmek-
tedir.’! 13 Bu vakada diger bir husus da hastalim biitiin kolonla birlikte
terminal ileumu da tutmus olmas: idi. Ulserativ kolitin “enterokolit tipi”’
denen bu durum vakalarin 9, 9 unda ortaya g¢ikar ve regional enteritle
karigabilir,® Vakamizda terminal ileumun dar olmamasi, iilserasyonlarin
rektumda da bulunmas: ve nihayet histolojik tetkik regional enteriti kesin
olarak red ettirmistir.
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Sekil 1- Birinci vakanmn kolon grafisi: Iolonun kisalmasi, haustrasyonlarinin
kaybolmas: ve psodopolipler ile terminal ileumunda hastahiga istiraki dikkati cek-
mektedir.

Vaka 2: B. G. (Prot. No. 68/71726), 60 yasindaki kadm hastamizda
4 ay once emosyonel bir travmayi takiben giindiiz 6-8, gece 2-3 defa
olan kanli, miikiislii diare sikdyetleri baslamus. Birlikte karmn agrisi, ayak
bileklerinde agr1 ve sisme, teneffiis giigliifii ve igtahsizlik olmus. 4 ayda
11.5 kgr. kaybetmis. muayene oldugu mahalli doktorlarin tedavilerinden
faydalanamadigt icin klinigimize bas vurdugunda yatirald.

Oz gegmisinde sitma meveut olup, soy ge¢misinde ve kisisel hika-
yesinde herhangi bir &zellik yoktu.

Fizik Muayene: TA: 150/85 mm/Hg, viicut 1sis1 36°C, nabiz 88/dk.,
solunum 16/dk. idi. Karaciger 2 cm. kadar yumusak, diiz ve kiint kenarl
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olarak ele geliyordu. Ayrica ayak bileklerinde sislik ve kizarti, eritema
nodosum, glossit, iirtiker ve konjonktivit tesbit edildi.

Laboratuvar Tetkikleri: Hb: 11.95 gr., 16kosit: 5000/mm?, sedi-
mentasyon : 35 mm/saat, idrar: normal, digki kiiltiiriinde patojen bakteri
iiremedi, amip ve parazit goriilmedi. Kan proteinleri: Total % 6.5 gr.
(albumin 4.2 gr., globulin 2.3 gr. ), protrombin zamani: 217, SGOT:
25 U, SGPT: 29 U, timol: 1 U, alkalen fosfataz: 3 B. U. tesbit edildi. Ami-
laz: 125 S. U., CO: 29 mEq/L, K: 3.4 mEq/L, Cl: 95 mEq/L, L. E.
hiicresi (3 kere): negatif idi. Kolon grafisi: Tek bir filimde divertikiil
siiphesinden bagka patolojik bir bulgu yoktu (Sekil 2). Ozofagus-mide-
duodenum, ince barsak ve akciger grafileri normaldi.

Sekil 2~ Ikinci vakanin kolon grafisi: Hastada iilserativ kolit olmasina ragmen
kolonda hig bir degisiklik goriilmemektedir.
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Sigmoidoskopide mukozada hiperemi, &dem, yaygin iilserasyonlar
psodopolip ve graniile manzara tesbit edildi.

Rektum biyopsisi nonspesifik ulserativ kolitis olarak rapor edildi.

Hastaligin Gidigi ve Tedavisi: Hasta az posa birakan, bol kalorili,
irritan madde ihtiva etmeyen diyete konuldu. Giinde 60 mgr. prednizolon
ve 4 gr. sulfaguanidin verilmeye baslandi. Sigmoidoskopik ve klinik sifaya
gore tedricen kortizon dozu azaltildi. Sigmoidoskopik bulgulari tamamen
kaybolan ve higbir sikdyeti kalmayan hasta taburcu edildi. Ug ay sonraki
kontrolda sigmoidoskopik muayenesi tamamen normal bulundu. Biitiin
iliglar1 kesilen hasta halen kontrolumuz altmdadir.

Vakamn Tartismas:

Bu vakamizin 6zelligi iilserativ kolitin artrit, eritema nodosum ve
konjonktivit gibi sistemik komplikasyonlarini ‘gostermesi idi.6 ¢ Istatis-
tiklere gore iilserativ kolitte artrit %, 4-20, konjonktivit % I ve eritema
nodosum %, 4-5 oraminda goriilmektedir. Bunlar vakamizda da oldugu
gibi uygun tedavi ile tamamen iyilesmektedirler. Bu vakada diger bir
hususta rontgen bulgularmm tamamen normal olmast idi. Bu durum
iilserativ kolitin tanismnda rontgenin her zaman giivenilir bir metot ol-
madigm1 gostermektedir.

Sonug

Ulserativ kolit diinyanin her yerinde oldugu gibi Tiirkiye’de de
goriilmektedir. Yapilan istatistiklere gére hastalifin biitiin diinyada son
15-20 yil igerisinde artiy gosterdigi anlagilmaktadir. Bu muhtemelen tani
metotlarinda kaydedilen ilerlemelerden ve zellikle sigmoidoskopinin her
sipheli vakada rutin muayene metotlar1 arasmna katilmasmdan ileri gel-
mektedir. Hastanemiz klinik ve polikliniklerinde son iki yilda 27 vakanmn
tesbit edilmesi ve bunun genel miiracaatin 9, o0.015 ini teskil etmesi, bu
hastaligin memleketimizde de sanildift kadar ender goriilen bir hastalik
olmadigini goéstermektedir.

10 tanesi kadm, 11 tanesi erkek olan ve yaslart 12-65 arasinda degisen
vakalarimizin 5 tanesi akut fulminan, 6 tanesi kronik (devamli), 1o tanesi
de tekrarlayict (niiksedici) tipte bulunmustur. Bu vakalarda niiks sebepleri
olarak 9 vakada emosyonel ve fizik yorgunluklar, 4 vakada solunum yollar:
enfeksiyonu ve bir vakada gebelik tesbit edildi. 8 vakada ise hic bir sebep
tesbit olunamadi. Anatomik olarak hastaligin 15 vakada rekto-sig-
moid ve sol kolon, § vakada biitiin kolon ve geri kalan 1 vakada ise ter-
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minal ileumla birlikte biitiin kolonda lokalizasyon gosterdigini tesbit ettik.
Tibbi tedavi ile fulminan seyir gosteren bir vakanm lmesi hari¢ hepsin-
de klinik ve sigmoidoskopik sifa elde edilmis olup bunlar halen kontro-
lumuz altindadirlar.

Ozet

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Dahiliye Kliniginde son iki
yil icinde tetkik ve tedavi edilen 21 iilserativ koliti olan hasta dolayisiyla
iilserativ kolit hakkmda kisa bir bilgi verildi ve bu hastaligm memleketi-
mizde sanildip1 kadar ender goriilen bir hastalik olmadi belirtildi. Ayrica
ilging goriilen 2 vaka takdim edilerek tartigmasi yapildi,
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CILT 2 / SAYI 4 / EKIM 1969

Toplumda Hipertansiyon

Dr. Neget Aytan™**

H astaliklarin  mahiyetini daha iyi Ogrenmede toplum ¢alismalarinin
ozel bir yeri vardir.,! Bu suretle hastalifin toplumdaki dagilimi, tabii
seyri arastirilmig; etiyolik faktorlerin izahina yardim edilmis olur.

Son 15-20 y1l igerisinde toplum aragtirmalarma gittikce artan bir dnem
verildigini gorilyoruz., Diinyanin degisik yerlerinde hipertansiyon hakkinda
numune popiilasyon ve toplumun tiimiinii ilgilendiren galismalar yapil-
mustir. 2-5 Bu ¢alismalar normal kan basinci tablosu ile gerek genel anlamda
hipertansiyon, gerekse esansiyel hipertansiyon hakkinda onemli bilgiler
vermigtir.2 4-12 Bolge aragtirmalarinda tek bir kan basmc Olglimiiniin
degeri tartisilmaktadir.4 Bununla beraber pek ¢ok kiside yapilan bu olg-
melerden cikan sonuglarin iizerinde durulmasi gerektigi kanisindayim.
Bagkalar1 da bu fikri paylagmaktadir.6 9

Normal kan basmncinin ne oldugu hususu da defismez kaidelere ko-
laylikla baglanamaz. Ornegin, yas ilerledikce kan basinci ortalamalarinin
yiikselmesi normal fizyolojik bir hadiseyi mi ifade eder, yoksa patolojik midir
ayirdedilemez. Normal olarak kabul edilen degerler, sihhatli kabul edilen
kigilerden elde edilen sonuglardir. Genig gruplardaki uzun siireli gozlem-
ler sistolik basmcin hi¢ olmazsa 75 yasina kadar her yas icin bir miktar artma
gosterdigini belirtmektedir.4 & ® Diyastolik basing da yagla birlikte art-
maktadir. Fakat bunda daha erken bir plato tegekkiil eder ve aslinda bir
inme de gosterir. fleri yaslarda plato veya azalma husule gelmesi yasayan-
larm 6zelligine bagls olabilir. Ornegin algak basmglilarin daha gok yasamasi
ve yiiksek basinglilarin daha erken olarak ortadan kalkmasi gibi, Framingham
caligmasi 30-60 yaslar arasinda sistolik ve diastolik basincin her derecesi igin

* Hacettepe Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Boliimii g¢alismalarindan
** Hacettepe Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Dogenti

Bu galigma Tiirkiye Bilimsel ve Teknik Arastirma kurumunun TAG/120 sayili
projesi icersinde yapilmugtir,
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kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler hastaliktan daha fazla hastalik ve oliim
insidans1 gostermektedir.??

Bununla beraber, diinyamin bazi kisimlarinda (Kenya, Formoza, Bre-
zilya ve diger bazi memleketler) yasla orantili tansiyon yiikselmesi goriil-
memistir. 4 Zencilerde ise artma beyazlara nazaran ¢ok daha fazladr.9 10 12

Biitiin bu bulgular kan basinci yilksekliginde yas, cins, agichik, diyet gibi
birgok faktorlerin yamsira genetik, wrkla ilgili ve etnik faktdrlerin rol oy-
nayabilecegini gostermektedir. O halde degisik toplumlarda kan basinct
durumunun arastirilmasina devam etmekte fayda vardir. Biz de bu hususta
bazi noktalari aydinlatmak amaciyla burada takdim edecegimiz caligmayl
yaptik.

Materyel ve Metot

Ankara’nin  Etimesgut ilgesinin Sincan bucaginda 9,831 Kkisi yasa-
makta olup 2,967 si 30 yasin tstiindedir. Bolgede yapilan kalp hastaliklar:
arastirmasi sirasinda bunlardan 2,945 i (% 99.2) kan basinci yoniinden ay-
rica tetkike tabi tutulmus olup bu ¢aligmanin materyalini tegkil etmektedir.
Kan basinglari dl¢iilen 2,945 kisiden 1,468 i kadin 1,477 si erkektir ve kadmn-
erkek orani birbirine esittir (T'ablo I). Bu sahislar erken orta yas, yani meno-
paza kadar (30-44 yas), geg orta yas (45-59) ve yash (60 ve yukarisy) olmak
iizere gruplandiridmistir.

TABLO 1
Yas Kadin Erkek Toplam
30-44 930 912 1,842
45-59 343 389 732
60~yukari 195 176 371
Toplam 1,468 1,477 2,945

Bolge Ankara’dan 20 km. mesafede olup yaz-kis ve gece-giindiiz ara-
sinda sicaklik fark: fazla olan bir bozkir iklimine sahiptir.

Bolge niifusu daha ziyade buraya disardan gelip isci olarak ¢aligmakta
olanlardan miitesekkildir. Otuz yasin iistindeki niifusun 9%, 23 iinil bag-
ta Romanya olmak iizere Bat1 Trakya’dan gelen gogmenler tegkil etmektedir,
Her yas grubunda ve toplamda muayene edilen kadinlarla erkeklerin sayisi
birbirine yakindir.

Bu toplumdaki kan basinglart 14 cm. lik kol bandi kullanilmak iizere
civali tansiyon aleti ile hekim tarafindan &lgiildii. Siipheli durumlarda
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dlemeler tekrarlandi. Sistolik basing nabiz sesinin steteskopla ilk isitildigi
nokta olarak alindi. Diyastolik basmg igin ise Korotkow seslerinin ha-
fiflemesi degil, kaybolmas: kabul edilmistir. Bu husus Princetown kon-
feransinda tavsiye edilen kritere uygundur.!3

Tansiyon yiiksekligi kriteri “American Heart Association”n tavsiye-
lerine gire 3 agagida gosterildigi sekilde konmustur:

Normotensif: Sistolik 140 mm/Hg, diyastolik 9o mm/Hg dan agagt
Hipertansif: Sistolik 160 mm/Hg, diyastolik 95 mm/Hg veya yiiksek

Simirda hipertansiyon: Yukarda belirtilen degerler arasinda kalanlar.
Bunlar normallerle birlikte kabul edilmislerdir.

Hipertansiyon tesbit edilen hastalardan 34 tanesinde bdlgede hiper-
tansif kalp hastalig1 siiphe edildigi icin hastaneye davet edilmis, ancak 30
tanesi davete icabet ederek tetkike tabi tutulmustur. Ayrica kalp hastaligt
diisiiniilmeyen hipertansiyonlularm arasindan da 43 Kisilik bir 6rnek grup
hastaneye davet edilerek incelenmistir.

Hipertansif sahislarin tansiyonlarmin siddeti asafidaki kriterlere gore
derecelendirilmistir.

Hafif: Diyastolik basing 95 mm/Hg veya yiiksek, 110 mm/Hg dan az.
Orta: Diyastolik basing 110 mm/Hg veya fazla, 130 mm/Hg dan az.
Agir: Diyastolik basing 130 mm/Hg dan fazla.

Hipertansiyonun etiyolik nedenleri bu toplum ¢alismasinda aragti-
rilmamustir.

Sonuglar

Sincan toplumunda 30 yasgin iistiinde bulunan 2,945 kisiden 445
inde (% 15.1) hipertansiyon tesbit edilmistir. Tablo II de dzetlenen Ozel-
likler hipertansiyon oraninin yas ilerledik¢e artmakta oldugunu gostermek-
tedir. Ayrica hipertansiyon orami her yag grubu i¢in kadmlarda erkeklerden
daha fazla olmaktadir. Bu husus istatistik metotlarina gbre gosterilmistir.

Tablodaki rakkamlara ve yiizdelere che kare analizi uygulandigi tak-
dirde su sonuglar alinmaktadir.

30-44 yas grubu: Hesapla bulunan x?=8.01; che kare tablosunda
1 serbestlik derecesinde %, 5 giiven sinirinda 3.841 vardir, O halde cinsler
arasindaki 9%, 11 ve % 7.1 degerleri farki onemlidir.
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TABLO II
OTUZ YAS USTUNDEKILERDE HIPERTANSIYON ORANLARI.

Toplam Kadin Erkek
Yas  Muayene Hiper- Muayene  Hiper- Muayene  Hiper-
Grubu  edilen tansiyon edilen tansiyon  edilen tansiyon
3044 1,842 168 930 103 912 65
% 9.1 % 11 % 7.1
45-59 732 156 343 95 389 61
% 21.3 % 27.7 % 15.9
60 ve 371 121 195 84 176 37
Yukart % 32.7 % 43 % 21
Toplam 2,945 445 1,468 282 1,477 163
% I5.1 % 19.2 % 11

45-59 yas grubunda: Hesapla bulunan x2=15.11; tablodaki degeri
3.841, Onemli fark var.

60 ve yukar: yasta: Hesapla bulunan x2=19.475; tablo degeri 3.841.
Onemli fark var.

Toplam: Hesapla bulunan x2=37.26; tablodaki deger 3.841. Onemli
fark var.

Ayn1 cinsten yaglar arasindaki hipertansiyon farki da énemli olmustur.

Kadinda: Hesapla bulunan x2=127.33; tabloda 2 serbestlik derece-
sinde % 5 deki x?2=5.991; arada 6nemli derecede fark var,

Erkekte: Hesapla bulunan x2=40.60; tabloda 5.991. Onemli fark var.

Bolgede tesbit edilen 445 hipertansiyon vakasindan 34 tanesinde hi-
pertansif kalp hastalift klinik olarak giiphe edilmis ve bunlardan 30 tanesi
EKG ve rontgen caligmalar: ve daha ayrmtli klinik muayene icin hasta-
neye gelmislerdir. Bu 30 kisiden 27 tanesinde hipertansif kalp hastali1 bu-
lunmugtur (Tablo III). Boylece bu arastirmada muayene edilenlerin %, 0.9
unda hipertansif kalp hastalif: ve %, 0.2 sinde ise hipertansif kalp yetmezligi
bulundugu anlagiimis oluyor. Hipertansif kalp hastalifi diyebilmek icin
EKG veya kalp telesinde sol ventrikiil hipertrofisi bulunmas: kriteri kul-
lanilmustir. Bununla beraber 27 vakanmin hemen hepsinde bu 2 kriter bir-
likte mevcuttu.

Hipertansiyonlu kimselerden kalp hastalifi siiphe edilmeyen ayrica
43 tanesi kontrol maksadiyle EKG ve réntgen tetkikleri ve daha ayrintili
klinik muayene icin hastaneye getirilmiglerdir. Bunlardan higbirinde hiper-
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TABLO III
OTUZ YAS USTUNDE HiPERTANSIYON VE HIPERTANSIF KALP
HASTALIKLARI
Muayene Hipertansif Hipertansif
edilen  Hipertansiyon kalp hastaligt kalp yetmezligi
Kadin 1,468 282 20 6
(% 19.2) (% 1% % 7*"
Erkek 1,477 163 7 2
(% 11) (% 0.4% % 4*%)
Taoplam 2,045 " 445 %% 27 8

(% 15.1) (% 0.9%% 6**) (% 0.2*% 1.7*%)

* Total sayiya gore yiizde orani
#* Hipertansiyonlularin sayisma gore yilzde orant

tansif kalp hastalig1 veya kalp yetmezligi tesbit edilememistir. Bundan klinik
olarak kalp hastalif: siiphe edilmeyen hipertansiyonlularda kalp hastalift
bulunmadigr sonucunu gikarabiliriz.

Metotta bildirilen kriterlere gore hipertansiyon derecelendirilmesi
Tablo IV de gosterilmistir. Buradan hipertansiyon vakalarinin % 63 ini
~ hafif, % 30 unu orta siddetteki vakalar ve ancak %, 3 tinii agir olanlarin teg-
kil ettigi anlasiimaktadir. Yalniz bagina sistolik hipertansiyon orani ise

9% 4 diir.

Tablo IV de toplam siitununda siddet dereceleri ve sistolik hipertan-
siyonun kadm ve erkekteki kargilastirmali oranlari, genel toplam siitunun-

~ TABLO IV
HIPERTANSIYONUN S$IiDDET DERECESI

Hiper- 30—44 45-59 60-Yuk, Toplam Genel
tansiyon K E K E K E e E Toplam
Hafif 61 47 60 42 47 22 168 111 279
% 60 % 40 % 63
Orta 37 14 29 17 27 9 93 40 133
% 70 % 30 % 30
Agir 4 I 6 1 1 1 11 3 14
o 8 % 20 % 3
Sistolik 1 2 2 5 6 3 o 10 19
% 47 % 53 % 4
Toplam 103 64 97 65 81 35 281 164 445

% 63 % 37 %100
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da ise bunlarin kendi aralarindaki oranlar gosterilmistir. Genel hipertan-
siyon oranlarinda oldugu gibi siddet derecelendirilmesinde de kadinlar
erkeklere nazaran agir basmaktadirlar. Bu fark ozellikle orta ve agir sid-
detteki hipertansiyon gruplarinda daha barizlesmektedir. Yas gruplary dik-
kate alindiginda sayilarmn az oldugu agir hipertansiyon sekli harig tutulursa,
fark yas ilerledikge kadmlar lehine artmaktadir. Yalniz bagina sistolik hiper-
tansiyonun goriilme oran: kadin ve erkekte aymidur,

Hipertansif kalp hastaligr da Tablo III de goriildiigii izere kadinlar-
da daha yiiksek oranda goriilmektedir.

Bati Trakya gogmenleri ayrica tahlile tibi tutulmus ve bunlarin so-
nuglari Tablo V de ozetlenmigtir. Buradaki sayilar genellikle 6zel bir ay1-
rim yapacak nitelikte degildir.

TABLO V
GOCMENLERDE HIPERTANSIYON

Kadin Erkek

Niifusun Hipertansiyon Niifusun Hipertansiyon
Yag gbcmen gbemen gicmen giecmen

yiizdesi yiizdesi yiizdesi yiizdesi
30-44 % 17 % 24 % 17 % 20
45-59 % 30 % 32 % 31 % 33
60 ve yukari % 24 %. 22 % 40 % 24
Toplam % 22 % 26 % 24 % 25

Tartisme

Hipertansiyonun tarifinde kullanilan kriterler az farklarla birbirine
benzemektedir. Aslinda bu kriterler normal kabul edilen ¢ok sayida insan-
da elde edilen kan basinci degerlerine gore konmaktadir. Yag ilerledikce
normal kan basinci degerlerinin de yiikseldigi umumiyetle kabul edilmek-
tedir. Bununla beraber metot kisminda da belirtildigi gibi bu dlgiilerde bir

standardizasyona gidilmekte® 13 ve boylece muayyen cetveller ortaya ¢ik-
maktadir, 14

Hipertansif hastalik komplikasyonsuz ve komplikasyonlu olarak iki-
yeayrilabilir. ' 3 Komplikasyonsuz hipertansiyon devamh yiiksek tansiyonun
tek bulgu oldugu hallerdir. Tam klinik degerlendirme organ musabiyetinin
ve sekonder hipertansiyon sebeplerinin ekarte edilmesine baghdir. Sekon-
der hipertansiyon nadir oldugu igin semptomsuz vakalarda epidemiyolo-
jik galismalar yoniinden bunun ekarte edilmeye ¢aligilmasina liizum yoktur,
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Komplikasyonlu hipertansif hastalik organ musabiyetinin derece ve so-
nuglarma gore semptomlu veya semptomsuz olabilir. Bu musabiyet bil-
hassa kalp, beyin ve bébrekleri ilgilendirir. Bariz diyastolik hipertansiyon
atherosklerozu hizlandurir ve agirlastirir. Prehipertansif safhanm mevcudi-
yeti teoriktir, Labil bir hipertansiyonun ilerde hipertansif bir hastaliga se-
bep olacagma dair deliller yoktur. Sofuk gibi hiperreaktiviteyi olgecek
testler giivenilir degildir.

Hipertansiyonda genetik, 1k ve etnik faktdrler; yas, cins, vilcut yapi-
s1 ve agirhigy; diyet, sigara, kronik bobrek hastaligs, renal arter hastalik-
lar1, gebelik, psikojenik ve sosyal faktorlerle meslegin roliine ve tedavinin
etkisine igaret edilmistir.* Bizim caligmamizda gerek yagim, gerekse cinsin
hipertansiyonun goriilme oranlar: iizerine etkili olduklar: tesbit edilmis-
tir (Tablo II, $ekil 1). Bu toplumda hipertansiyon orami erkeklerde 9%, 11
oldugu halde kadinlarda 9, 19 olarak bulunmustur. Gerek erkekte gerekse
kadinda yag ilerledikge hipertansiyon oranimin arttig gozlenmigtir. Altmig
yas ve yukarisinda muayene edilen kadmlarm hemen hemen yarisinda
(% 43) hipertansiyon goriilmiistiir.

VZ7/1 Vadin

arg [ Erkak
as

L0 L

30-44 4559 60-yvkar  Toplam

Sekil 1. Yas gruplarma gore hipertansiyonda kadin-erkek mukayesesi.
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Yapilan bazt aragtirmalar kadmnlarda menapozdan once hipertansiyon
oranimin erkeklere nazaran daha fazla olmadigini, fakat bundan sonra er-
kekleri gectiini gostermistir. Bizim sonuglarimiz da bunu destekler nite-
liktedir, 30-44 yas grubunda kadinlardaki oran 9, 11, erkeklerde % 7.1 ol-
masina kargilik bu yastan sonra kadinlardaki oran ¢ok daha belirli bir sekilde
artmaktadir. Hipertansiyonun siddet derecesi de Tablo IV ve Sekil 2, 3 ve
4 de goriildiigi tizere kadmlarda daha fazladir. Diger bir calisma ortalama
sistolik basincin 15-24 yaslar arasinda erkeklerde kadinlardan fazla oldugunu,
35 yasmn iistiinde ise kadmlarda daha fazla oldugunu ortaya koymustur ve
her yag grubunda kadmnlarda daha fazla artma géstermektedir.® Burada
ortalama diyastolik basing erkek ve kadinda birbirine yakin bulunmustur,
Bu hususlar sistolik ve diyastolik basiglar etkileyen faktdrlerin farkls ola-
bilecegini telkin etmektedir. Sistolik basmg bilindigi iizere aorta ve bunun
biiyiik dallarinda elastikiyetin azalmasiyle ilgilidir. Bununla beraber sistolik
ve diyastolik basinglar birbiriyle yakindan baglantilidir ve birbirlerini
etkilemektedir,

Framingham calismasinda orta yas grubunda sistolik basmein 160
mm/Hg nin Gstiinde oldugu haller erkekte %, 10, kadinda ise % 13 oraninda
bulunmugtur.'1 Erkeklerde yapilan baska bir arastirmada 40-55 yaslar
arasinda kan basinciin 160/95 mm/Hg dan fazla olusuna % II oraninda
rastlanmugtir. 15 Georgia’da Evans County’de ornekleme yoluyla yapilan
bir bolge caliymasinda muayene edilen niifusun %, 28 inde 100 mm/Hg
tzerinde diyastolik basing bulunmugstur. Bagka bir arastrmada hipertan-
siyonlu gahuslar 18 yil sonra yeniden muayeneye tabi tutulmus, hipertan-
siyonun yasla arti1g1, genetik ve etraf faktdrlerinin kan basmcim etkiledigi,
viicut agirligi ile kan basmci degismesi arasmda miisbet bir ilgi mevcut
oldugu ve ailesinde damar hastaligi bulunanlarda kan basinct yilkselmesi-
nin daha fazla oldugu tesbit edilmistir. 8

Buna kargiik Hindistan’da yayumlanan bir raporda muayenehane ve
hastane materyelinde hipertansiyonun erkeklerde kadinlara nazaran daha
fazla goriildiigii bildirilmistir. 15 Diger yazarlarm ve bizim sonuglarimizla
gelisme tegkil eden bu halin hipertansiyonlu kadinlarn cesitli nedenlerle
hekime miiracaat etmemis olmalarma bagli bulunmasi kuvvetle muhte-
meldir. Bu da bize herkesi kapsayan bolgesel toplum calismalarinin, has-
tanin miiracaat1 geklinde goriilen ve miiracaat etmeyenlerin durumunu
dikkate almayan muayenchane veya hastane caligmalarma iistiinliigiing
ortaya koymaktadir. Giriste de belirtildigi iizere hipertansiyonun ve genel-
likle hastaliklarmn epidemiyolojik yonleri bir toplumun tiimiinii icine alan
calismalarla en iyi bir sekilde arastirilabilir,
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Ozer

Bir bélgedeki 30 yasin ustiindeki 2,967 kisilik niifusun 9 99.2 si kan
basinci yoniinden aragtirmaya tabi tutulmustur, Ayrilan her yag grubu igin
kadin erkek orani hemen hemen esit olan bu toplumda hipertansiyon orani
kadinlarda erkeklere gore daha fazla bulunmustur. Kadinlardaki oran 9, 19.2,
erkeklerdeki ise %, 11 olup ortalama 9%, 15.1 bulunmustur. Hipertansiyonun
giddet derecesinde ve hipertansif kalp hastaliklarmda da kadmlarin orami
erkeklere nazaran daha fazla olarak tesbit edilmistir. Sonuglar ozellikle
ileri yaglarda hipertansiyonun siklikla goriilen bir hastalik oldugunu orta-
ya koymugtur. Meseld 60 yasmn iistiindeki kadmlarin %, 43 tinde, erkeklerin
ise % 21 inde hipertansiyon mevcuttur.

Tesekkiir

Bu calismanin bélgede yiiriitiilmesinde yardimlarini esirgemeyen
Hifzisthha Okulu Tbc ve Gogiis Hastaliklar: Egitim ve Arastirma Gru-
bunda Dr. Cahit Baskok’e ve arkadaglarina, Bolimiimiizdeki ¢aliyma ar-
kadaglarima ve istatistik degerlendirmeyi yapan Dr., Aldaddin Kutsal’a
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Insanda Norepinephrine’in
Hipokalsemik Etkisi

Dr, Ferzan Telatar*

G atecholamine’lerin lipolitik etkisi &teden beri bilinen bir gergek-
tir.1-6 Epinephrine ve norepinephrine enjeksiyonlarimi takiben plazma
NEFA seviyesi yiikselir, Bu hormonlarmn yag asitleri tizerindeki etkisine
paralel olarak serum kalsiyumunda bir diisme meydana gelip gelmedigi
hususunda literatiirde herhangi bir arastirmaya rastlamadik. Asafida bah-
si gecen ¢aliyma bu noktayr aydinlatmak amact ile yapilmustir.

Materyel ve Metot

Akut stresi ve kalsiyum metabolizmasi ile ilgili bilinen bir hastalig
olmayan 8 tanesi kadin, 12 tanesi erkek 20 hastaya norepinephrine verildi.
Bu maksatla 200 ml %,5 Dextrose igine 600 mikrogram Levophed (1-no-
repinephrine bitartrate) konup sabah a¢ karnina ve dakikada 1o mikrog-
ram hesabi ile bir saat siireyle damardan infiize edildi. o, 30 ve 60 1nc1 daki-
kalarda serum kalsiyumu ve plazma NEFA tayinleri i¢in kan niimuneleri
alind1. Hastalarin yag ortalamas: 34 (14 — 63 yas) idi. Bir vakada meydana
gelen ve kisa siiren hafif bulanti hissi diginda norepinephrine infiizyonu
sirasimnda ildca ait herhangi bir yan etki goriilmedi.

Kontrol grubu teskil eden ve yas ortalamasi 33 (16 — 58 yas) olan 10
hastanin § tanesi erkek, 5 tanesi kadmdi. Bu hastalara a¢ karmina bir saat
siire ile damardan 200 ml %, 5 Dextrose soliisyonu infiize edildi ve o, 30 ve
60 inc1 dakikalarda kalsiyum ve NEFA tayinleri icin kan alndi.

Her iki grupta da NEFA tayini i¢in heparinli tiiplere alinan kan numu-
neleri en ¢ok I-1.5 saat iginde ¢alisildi ve bu siire iginde kanlar buz dola-
binda saklandi. NEFA tayinleri Dole metoduna,’ serum kalsiyum tayin-
leri ise Rehell nfetoduna® gore yapildi

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi I¢c Hastaliklar: Béliimii Dogenti
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Bulgular

Kontrol vakalarmda 1 saat siireyle damardan infiize edilen %, 5 Dex-
trose NEFA seviyelerinde hi¢ bir degisiklik meydana getirmedi (Tablo I).
Serum kalsiyum konsantrasyonlarinda goriillen minimal degisiklik ise
istatistikl yonden bir énem tagimamakta idi (P > o0.05). Infiizyonla ilgili
kalsiyum kensantrasyonlari Tablo IT de gdsterilmistir.

Dakikada 1o mikrogram hesabs ile 1 saat siireyle 600 mikrogram no-
repinephrine infiizyonu yapilan 20 vakanin herbirinde gerek yag asitlerin-
de, gerekse serum kalsiyomunda 30 uncu dakikadan itibaren bariz degi-
siklikler meydana geldi (Tablo IIT ve IV). Serbest yag asitlerinde bekle-
nilen artma tesbit edildi; buna karsihk serum kalsiyum seviyeleri diistii.
Bu gruptaki NEFA ve kalsiyum degisiklikleri ve bu grup ile kontrol gru-
bun NEFA ve kalsijum ortalamalarinm mukayesesi istatistiki yonden
kiymet tagtyordu. Biitiin bu degigiklik ve mukayeselerde P < o.co1 ola-
rak hesaplandi. Caligmamizda ortalamalar arasindaki farklarm hesabi
Student’in t testine gore yapildi,®

Tartigma

Yag dokusunda lipoliz yaparak plazma NEFA seviyesini yiikselten
hormonlar sadece catecholamine’lerden ibaret degildir. Epinephrine ve
norephrine’in yani swa tiroid hormonlari, glucocorticoidler, bityiime hor-
monu, glucagon, ACTH, TSH, MSH, vasopressin ve plasentada yapilan
lactogen lipolitik etki gosterirler.? 10-15 Bilyiime hormonun ve gluco-
corticoidlerin lipolitik etkisi yavag olup plazma NEFA seviyesinde bir
artma goriilebilmesi igin birkag saat gecmesi gerekir. Catecholamine’ler
ise enjekte edildikten gok kisa bir zaman sonra NEFA konsanirasyonunu
bariz bir gekilde yiikseltirler. NEFA artiginin adenyl cyclase vasitas: ile
meydana geldigi kabul edilmektedir.! 15 Adenyl cyclase sisteminin sti-
miilasyonu ATP den cyclic 3.5-AMP tesekkiiliine, bu da lipase’t aktive
etmek suretiyle glyceride’lerin gylcerol ve yag asitlerine ayrilmasina sebep
olur. Nicotinic asit ve propranolol,’® insulin, Prostaglandin E, ve yiiksek
konsantrasyonda alpha-glycerophosphate ile beta-hydroxybutirate lipoli-
tik etkiyi inhibe ederler.

Catecholamine’lerin lipolitik etki gosterebilmeleri icin hipofizin mev-
cudiyeti gereklidir. Hipofizektomiden sonra biiyiime hormonu tatbiki cate-
cholamine’lere yeniden bu lipolitik giicii kazandirir.

Epinephrine ve norepinephrine’in serum sodyum, potasyum, Klor,
magnezyum, demir, fosfor, tirik asit ve sitrik asit seviyelerine tesirini
inceleyen cesitli aragtirmalar mevcuttur,!7-22 Epinephrine’e bagl olarak
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TABLO I

DAMARDAN 9% 5 DEXTROSE INFUZYONU SIRASINDA PLAZMA
' NEFA SEVIYELERI (mEq/L)

Vaka Yas ve o dk, 30 dk. 6o dk.
Cins
I 1% 469.7 469.7 469 .7
2 46 667.6 667.6 667.6
E
3 58 6o6 606 606
K
4 25 621 621 621
K
3 Ig 545.4 545.4 545.4
6 24E 803 803 803
7 31 621 621 621
K
8 I]‘% 545.4 5454 545.4
9 57 621 621 621
K
10 38 924 924 924
K
TABLO II

DAMARDAN 9% 5 DEXTROSE iN‘é‘UZYONU SIRASINDA SERUM
KALSIYUM DEGERLERI (% mg) -

Vaka Yas ve o dk. 30 dk. 60 dk.

Cins

I 18 11.5 11.5 11.3
E

2 46 11,8 11.8 11.8
E

3 58 12.0 12.0 11.8
K

4 25 10.6 10.4 10.4
K

5 16 11.0 1.0 10.8
E

6 24 10,1 10.1 10.1

7 3I I1.3 11.3 11.3
K

8 17 10.4 10.4 10.4
E

9 57 10.8 10.8 10.8
K

10 38 10.6 10.6 10.6

K
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TABLO
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DAMARDAN 10 mcg/dk NOREPINEPHRINE INFUZYONU SIRASINDA

PLAZMA NEFA SEVIYELERI (mEq/L)

Vaka Yas ve o dk, 30 dk. 6o dk,
Cins
1 31 K 658.7 837 1000
2 63 E 660 1000 1160
3 27 E 427 656 850
4 30 B 900 1115 1300
5 60 K 720 970 1090
6 38 E 588 1080 1240
o 22 B 560 870 1110
3 16 E 1030 1130 1580
9 21 B 520 740 1000
10 45 E 800 1006 1252
1I 46 E 523 700 904
iz 6o K 604 040 1122
13 44 E 604 904 1188
14 36 E 1240 1480 1660
15 16 K 848.8 1091 1257.5
6 26 K 575.7 924 1I51.5
17 7 K 545 676 924
18 14 K 394 697 1000
19 49 K 621 924 1I51.5
20 18 B 469.7 772.7 969.7

Deney ve kontrol gruplari ortalamalarmin mukayesesinden sonra p < 0.001,

TABLO IV

DAMARDAN 10 mcg/dk NOREPINEPHRINE INFUZYONU SIRASINDA
SERUM KALSIYUM SEVIYELERI (% mg)

Vaka Yag ve o dk, 30 dk. 60 dk.
Cins
1 31 K 13.2 1.5 10.4
2 63 E 12.8 11.8 10.4
3 27 E 12.0 10.1 8.9
4 30 E 11.8 10.6 9.2
5 60 K 12.2 10.8 9.2
6 38 E 11.8 9.7 8.5
7 22 E 11.8 10.1 9.0
8 i6 E 11.3 9.9 8.7
9 21 E IT.% 9.9 8.7
10 45 E I1.8 10.1 9.0
11 46 E I1.2 IT.1 10,1
12 60 K 12.0 10.6 9.2
13 44 E 12.0 10.6 9.4
14 36 B 12.5 L. 9.9
15 16 K 12.2 10,8 9.7
16 26 K 12.0 10.8 9.4
17 17 K 11,8 10.4 9.0
18 14 K 11.3 10.1 9.2
19 49 K 12.0 10.8 9.4
20 18 E 11.5 10.4 9.2

Deney ve kontrol gruplar: ortalamalarinin mukayesesinden sonra P < o.oo01.
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serum potasyum seviyelerinde meydana gelen degismelerle serum kalsi-
yumunun ilgisini tetkik eden birkag arastirmada ise kalsiyum konsantras-
yonunda onemli bir degisiklik olmadigi veya kalsiyumun yiikseldigi bil-
dirilmistir.15-24 Normal olarak plazma serbest ya§ asitlerinde meydana
gelecek bariz bir artigin serum kalsiyumunu diigiirmesi beklenir. Imkan-
larimiz  Glgiisiinde yaptigimiz literatiir taramasinda catacholamine’lerin
hipokalsemik etkisine temas eden herhangi bir yayma rastlamadik.

Arastirmamizda kendilerine norepinephrine infiizyonu yapilan 20
vakanin her birinde NEFA seviyesindeki yiikselmeye paralel olarak ista-
tistiki degere sahip bir hipokalseminin meydana gelmesi bilgilerimize gore
ilk defa belirtilmektedir ve kanaatimizce 6nem tagimaktadir. Hipokalsemik
etkinin lipoliz ile ilgili olmast kuvvetle muhtemeldir. Ilerde norepine-
phrine’in lipolitik etkisini inhibe eden maddeleri birlikte vererek tecriibe-
lerin tekrar1 veya metabolik aktivitesi epinephrine ve norepinephrine’e
kiyasla ¢ok daha zayif olan sentetik pressor aminlerin NEFA ve kalsiyum
iizerine olan etkilerinin incelenmesi bu konuya ve ileri siirdiigiimiiz lipo-
liz-hipokalsemi iliskisine daha fazla g1k tutacaktur.

Ozer

Damardan 1 saat siire ile 9,5 Dextrose iginde 10 mcg/dk norepine-
phrine infiizyonu yapilan 20 vakada norepinephrine’in serum kalsiyum
seviyesi ilizerine olan etkisi arastirildi. Biitiin vakalarda NEFA seviye-
sindeki artisa paralel olarak serum kalsiyumunun diistiigii ve bu diisiisiin
istatistik bakimdan 6nemli oldugu goriildi (P < o.o0o0r1). 10 vakadan mey-
dana gelen kontrol grupta ise sadece 9, 5 Dextrose infiizyonu ile serum
kalsiyumunda ve plazma NEFA seviyelerinde bir degisiklik meydana
getirilemedi.
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Vakum Ekstraktorin
Kullanilisinda Fetal ve
Maternal Komplikasyonlar

Dr. Giiner Orbay** | Dr. Hiisnii Kisnigei®* **

Tarihge

[ Ik olarak Yange 1706 yilmda, zor bir dogum vakasinda forseps ile

sonu¢ alamaymca bir cam kupa almus, havasinit bosaltarak bunu ¢ocugun
bag1 iizerine uygulamis ve gocufun dogmasini saglamistir. 1794 de Sae-
mann, 1848 de Simpson, 18go yilinda Mac Chaey, 1912 de Kuntzch,
1947 de Couzigou, 1952 de Finderle bu aletin ilkel sekilleri iizerinde ¢a-
lismuslar ve sonuglarmi yayimlamiglardir.! 1952 yilinda, Isvegli bir jine-
kolog olan doktor Malmstrém ve yine Isvegli bir mithendis olan Udden-
berg ayni prensipler iizerinde ¢alismislar ve bugiin kliniklerde cesitli sekil-
leri kullanilan “vakum ekstraktor” adimi verdikleri aleti meydana getir-
mislerdir.2 1957 yilinda ise Evelbauer vakum ekstraktérde el pompasi
yerine elektrik motoru kullanmiglardar.

Materyel ve Metot

Hacettepe Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi Bolii-
miinde 26 Ekim 1966 ile 1 Mart 1968 tarihleri arasmda toplam 866 dogum
vakas1 arasinda 446 forseps, 72 sezaryen ve 155 vakada uygulanan vakum
ekstraksiyon vakalar1 karsilagtirdmis ve sonuglar tartigiloustir. Biz Malms-
trom’lin vakum ekstraktoriiniin modern bir modifikasyonu olan elektrik
motoruyla ¢alisan, iizerinde negatif basinci istenilen seviyeye ayarlamaya
yarayan bir metal kolu olan, ayrica basinci gosteren manometresi ve uygu-
lama zamanin1 gosteren kronometreli saati bulunan 4leti kullandik (Sekil 1).
Basa uyguladifimiz kupalar 30, 40, 50 ve 60 mm. ¢apinda olup metal

* Hacettepe Universitesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Béliimii gahigmalarmdan,
** Halen Ankara Dogum evinde Uzman olarak galigiyor.
#* % Kadin Hastaliklart ve Dogum Bélimii Dogenti ve Bagkani
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idiler. Kupay1 traksiyon demirine ve 4lete baglayan lastik borularla ve
borularin i¢inden gegen proksimal ucu kupa igindeki metal plaga, distal
ucu ise traksiyon Aletine tesbit edilmis metal bir zincir mevcuttur (Sekil 2).
Metal ve lastik kisimlarin sterilizasyonu igin otoklav ve zefirol soliisyonu
kullanilmistir. Aleti, soz konusu tarihler arasmda dogum yapacak olan
hastalara uyguladik. Aleti primiparlarda, multiparlarda, basimn pelvis
icerisinde bulundugu degisik diizeylerde ve dilatasyonun gesitli ~durum-
larinda; bagin i¢ rotasyon anomalilerinde gegitli fotal ve maternal obs-
tetrikal komplikasyonlarda karsilastirmak amaciyla ayri ayri iki metotla
kullanmig bulunuyoruz. Birinci metotta negatif basng hizla artirilip
(0.6-0.8 kg/cm?) hemen traksiyon yapilmistir. ikinci metotta ise uygulama
ve gerekli kontrollardan sonra, once basing 0.2 kg/em? iken, sonra 0.8
kg/cm? ye gikarilmigtir.

Serviks acikligi tam olmayan vakalarda ve fetiisiin bagmin yiiksek-
de oldugu durumlarda (multiparlarda), servikste nekroza engel olmak igin
once dilatasyonun miisaade ettigi ufakliktaki kupa kullanilmis, sonta
aralikli traksiyonlarla servikal agiklik genigletilip bag asagiya indirilmis-
tir. Cikimda serviks agiklinin tam oldugu zaman ise en biiyiik kupa
takilmus, kristaller manevrast ve traksiyon ile bag vulvadan iyice goriinene
kadar dogum gelistikten sonra, oksipito anterior durumlarda Ritgen ma-
nevrasiyla, oksipito posteriorlarda ise vakum aleti yardimiyla bag1 gikart-
tik. Bu durumlarda vakum letinin isleyisi hemen durdurulmustur. Boy-
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Sekil 2

lece bir ¢ocugun bast dogumdan sonra bos yere negatif basmcin etkisine
maruz birakilmamis olmaktadir. Primipar ve multiparlarda vakum
ekstraktér uygulamiginda rutin  olarak epiziotomi yapimigtir, Hasta-
lara dogumun bu déneminde genel anestezi verilmistir. Genel anestezi
- verilemeyen bazi ¢zel durumlarda genel anestezi yerine pudental veya
yiizeyel lokal anestezi yapilmistir. Bunun sebebi, bagin vulvadan ¢ikist
esnasinda ve epiziotomi yaparken meydana gelecek agriyr hastanm duy-
mamasimt saglamaktir. Ozellikle vakum esktraktor uygulamasinda iletin
anneye temasi olmadifindan herhangi bir anestezi vermek gerekli degil-
dir.

Vakum kullanilarak dogan gocuklar mutlaka Hastanemizin Pediatri
Boliimii Servisi hekimlerince gériilmekte ve her giin yapilan muayenelerle
¢ocuk hastaneden ¢ikmadan &nce tekrar tam bir kontroldan gecirilmekte-
dir. Komplike vakalar ayrica Pediatri Bolimii tarafindan tam bir kontrol
altina alinmaktadir.

Calisma ve Bulgularumsz

26 Ekim 1966 ve 1 Mart 1968 tarihleri arasimda béliimiimiizde toplam
866 dofum yapimustir. Bunun 446 smnda forseps (¢ogunlukla pelvis ¢1-
kiminda); 72 sinde sezaryen ameliyat1 ve 155 inde vakum ekstraktdr
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kullanilmigtir. Vakum ekstraksiyon uygulanan vakalarin 98 i (9%, 63.2)
primigavida ve 37 vaka (% 36.8) mulgigravida idi.

Primigravidalarin hepsinde dilatasyon tam ve bag z;lklmda iken vakum
ekstraktor kullanidlmagtir,

Multigravidalarda ise 126 vakada (% 81.20) serviks agikhift tam iken,
29 vakada (%, 18.8) da serviks agiklii tam degilken vakum uygulamast
yapilmigtir. Serviks agikligi tam olmayan vakalarm %, 9o inda 6nce agik-
Iigin miisaade ettigi ufaklkta kupa kullanilmus ve araliklarla yapilan trak-
siyonlar sonucu (serviks nekrozuna engel olmak igin) hem serviks agiklig:
ve hem de bagin desensusuna ve rotasyonuna yardim edilmis sonra da
cilimda en biiyiik kupa kullanilarak olayr tamamlanmigtir. Bagin ¢ikimda
oldugu oksipito anterior durumlarmda kristaller ve Ritgen manevralar
da yapilarak dogum daha da gabuklagtirilmistir. Burada izlenilen diger
dnemli bir husus, negatif basmci dogumdan sonra daha kolay ve ¢abuk
ortadan kaldirmak igin, dletin motorunu durdurduktan sonra léstik boru-
nun ucunu vakum gisesinden ayirmakla, borular ve sise icindeki 6lii ne-
gatif basinci derhal kaybetmek ve boylece kupanm sagh deriden spontan
ve kolaylikla ayrilmasiyla derinin zedelenme ihtimalinin en az seviyeye
indirilebilmesidir.

Anestezi
a, Genel anestezi verilen vakalar: 111 vaka (%, 71.6)
b. Genel anestezi verilmeyen vakalar: 44 vaka (% 28.4)

c. Pudental anestezi yapilan vakalar: 25 vaka (genel anestezi veril-
meyen 44 vakadan 25 vaka).?

Kupay: genel olarak tercihan kiigiik fontanel civar: altinda kemik bu-
lunan sacli deri iizerine uyguladik.® Fontaneller iizerine gelmemesine
ozellikle dikkat ettik.

Vakum ekstraksiyon uygulanmis vakalardan primigravidalarm hep-
sinde epiziotomi yapilmus iken multigravidalarda 31 vakaya (%, 20) epizi-
otomi uygulanmamus, digerlerine uygulanmugtir.

Vakum ekstraksiyon uygulanan vakalarda servikste dilatasyon ve
silinme: Primigravidalarda agiklik %, 100 silinmede 9, 100 olurken, multi-
gravida vakalarinda agiklik ve silinmenin tam oldugu vaka sayist 101 (%
68.80), tam olmayanlar ise 54 vaka (% 34.20) olarak tesbit edilmigir.

Traksiyon yonii ve zamani: Ozellikle traksiyon uygulandigi siirede
basin tabii rotasyonuna bagli kalinmaya caligilmustir. Traksiyon yoniini
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kupa diizlemine dik tuttuk. Siitiir Sagittal, 6n arka kutur iizerindeyken
ufak fontanel simfiz altinda goriilene kadar asag1 yéne gekilmis ve bundan
sonra ¢ekilme yonil yatay ve daha sonra yukari dogru yapilmustir (Sekil 3).

eFon0 . od

Sekil 3

Ekstraksiyon Siiresine Gore Vakalar

I, 3 dakikadan daha az vakalar: 12 vaka (9% 7.7)

3-5 dakika arasi: 48 vaka (% 31.2)

6-7 dakika arasi: 56 vaka (% 36.1)

8-10 dakika arasi: 19 vaka (% 12.2)

11-14 dakika arasi: 14 vaka (% 9.0)

15 dakikadan daha fazla: 6 vaka (%, 3.8)

Tehlikeli smir igine giren 15-20 dakikadan fazla traksiyon yapilmig

bir vakamiz olmustur ki burada traksiyon 22 dakika siirmiis ve sefalhema-
tom meydana gelmistir.

QN W N

Uygulama Esnasinda Bagin Pelvisteki Seviyesi

Cikimda: 128 vaka (9, 82.5)
Orta pelviste: 22 vaka (9%, 11.1)
Yiiksekte: 7 vaka (% 3.4)

Vakum ekstraksiyon uygulanan fetiislerin baslarnin pelvisteki bu-
lunduklart durumlar Tablo I de gosterilmistir.

TABLO I

Basin Durumu Vaka Sayist %
Sol oksipito anteriot 54 34.8
Sag 2 EE] 62 40
Sol *  posterior 9 5.8
Sag 3 33 11 7.3
Sol »  transvers 6 3.8
Sag EE bkl 5 3 2
Asinklitismus enterior 8 5.1

o]

155 %% 100,
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Bazi vakalarda Tablo II de gosterilen vakum ekstraksiyon endi-
kasyonlarindan bir veya birden fazlast bulunuyordu.

TABLO 1I
VAKUM EKSTRAKSIYON ENDIKASYONLARI
Endikasyon Vaka Sayist %
CKS bozulmas: 30 19.3
Kordon dolanmast 14 8.3
Sekonder agri zaafi 1z 7.8
Bilesik prezentasyon 5 3.2
Hipertansiyon 18 11.6
Diabet 3 1.9
Pre-eklampsi 9 5.8
Mekanyum gelmesi 15 9.6 "
Servikal distosi 9 5.8
Elektif 24 15.4
Devamli oksiput posterior 9 5.8
kiz gebelik 4 2.5
Marjinal siniis riiptiirii kanamasi 4 2.5
Intra uterin o6lii fetiis 2 1.2
Kardiopati 6 3.8
Intrauterin asfiksi 30 19.3
Rh uyugmazhigi 5 3.2
Devamli oksiput transvers 6 32
Asinklitismus anterior 8 S ¢
100.9

Anne mortalite ve morbiditesi: Vakum ekstraksiyonla ilgili olarak
annede bir mortalite vuku bulmamustir. Anneye ait komplikasyonlar,
yazimizin bagmda belirtmis oldufumuz vakum ekstraksiyon uygulanan,
forseps kullanilan® ¢ sezaryan yapilan ve spontan dogumlara gore Tablo
III de verilmistir.

Vakum ekstraksiyon uygulamasi sonucu fétal mortalite: Direkt ola-
rak bu életin sebep oldugu bir oliime rastlamadik. Vakum ekstraksiyon
uygulamasindan sonra dogan ve dlen 3 bebegin otopsisinde (otopsi numa-
rast 75/67, 155/67;59/68) ise sebebin aletten ileri gelmedigi gosterilmigtir,

Vakum ekstraksiyonda fetal morbidite Tablo IV de gosterilmistir.

Tartigma

Béliimiimiizde vakum ekstraktorle yaptigimiz galigmalarin sonucunda,
ne Amerikan ekoliiniin belirttigi gibi tehlikeli ve kullanmaktan kagmilmas
gereken ve ne de Avrupa ekoliiniin yazdifi sekilde cok miikemmel, for-
sepsin yerini alacak ve sezaryen ameliyat oranini onemli bir sekilde diigiire-
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TABLO III
Anneye ait komplikasyon Vakum Forseps Spontan
Ekstraktor .

Servikal yirtik

Unilateral 4 14 2

Bilateral 6 3 I

Total 9 22 3
Perine laserasyonu .

I’ II 20 12

II° 14 14 4

IIr: - 10 3
Vajinal laserasyon 5 14 2
Urethral meatus ” 2 3 -
Post partum kanama

200-300 cC 78 45 65

300—400 cC 6o 25 20

400-500 cc 10 18 8

500-cc’den fazla T 12 7
Uterus atonisi 6 8 5
Riiptiir - - -

TABLO IV
VAKUM EKSTRAKSIYONDA FETAL MORBIDITE
Lezyonlar Vakum ekstraktor Forseps  Spontan
dogum
Coput Succenadeum % 100 % IS 9% 20
Sacli deri laserasyonlar % 5.8 (9 vaka) % 7 -
Sagli deride nekroz Yok Yok &
Alopesi o £ 2
Sefalhematom % 3.2 (5 vaka) i .
Subgaleal hemoraji Yok ? ?
Endokrin travmalar ? ? ?
Intra serebral kompresyon % 9.04 (14 vaka) % IT o 3
Serebral Irritasyon % 9.04 (14 vaka) % II 9% 2
Merkez sinir siste- a) gegici Yok Yok Yok
mi yaralanmasi b) kalict 9% 1.904 (otopsi neticesine & 2
gore)

Intraserebral kanama % 1.904 (3 vaka) e »”
Tentorium yirtilmasi Yok 2 .
Kafa kemikleri fraktiirii % 0.604 (otopsi) % I 2
Fasial sinir paralizisi Yok %, I 2
Meningitis # Yok .
Hipoksi % 19.3 (30 vaka) % IO % 3
Hiperbilirubinemi Yok Yok Yok
(Rh uyusmazligi olmiyan
bebeklerde)
Retinal kanama 1/15% 2 ¥

(20)
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cek nitelikte bir Alet olmadigi kamsina vardik.? Vakum ekstraktdr, dzel bir
endikasyon sahast olan ve vakalarm segilmesi sartiyla basar1 orani yiikse-
lecek bir dogum aracidir. Basari orani, dzellikle serviks agikliginin tam ve
bagin pelvis giliminda oldufu durumlarda yiiksek olup ve yine en fazla
basart 50 ve 60 mm. lik kupalarla almmistir.

Yanlig traksiyon yonii, basar: oranmi diigiirmektedir. Yiiksekte ve tam
olmayan serviks agikliginda kullanilmasi tehlikeli olmakta ve komplikasyon
orani yiikselmektedir. En uygun basing 0.6-0.8 kg/cm? olan negatif basing
olup burada caput succedaneum tesekkiilii i¢in olan zaman bagarida rol
oynamaktadir.8 1950 de Rosa ve Piraux’un soyledigi “Vakum ekstraktor
sag duyusu olan bir Alettir; normal olarak etkili olacagi durumlarda yapisir,
tnemli bir zamanda ise ayrilarak bunu 6nler, anne ve gocuga zarar vermez.”
fikei ise tartigmaya deger. Biz bu fikre tamamen katilmamaktayiz. Ciinkil
ozellikle iyi secilmemis vakalarda, vakumda bazi komplikasyonlar da ola-
bilmektedir. Yine her lette oldugu gibi bunda da tecriibe ve teknik énem-
lidir, Ornek olarak vakumda kullanilan kupa, vajen 6n veya arka mukoza-
st ve serviksi kapip parcaladigi fontaneller iizerine yerlestirilirse intak-
raniyal lezyonlarm meydana geldigi ve negatif basmci tehlikeli seviyelere
cikardipy bilinmektedir.® 15-20 dakikadan fazla devamli traksiyonda bu-
lunmada ve bunlardan dolayr meydana gelebilecek fétal ve maternal mor-
bidite ve fetal mortalitede direkt olarak vakum ekstraksiyon suglu olmayip
asil suc aletin dikkatsizce, bilgisizce ve tecriibesiz ellerde hayati tehdit
eden bir vasita olarak kullanilmasidir.

Ozet

Béliimiimiizde yapilmis 155 vakum ekstraksiyon vakasi gozden gegi-
rilmistir. Aletin klinikte kullaniligi, endikasyonlar1 ve kontra-endikasyon-
lar1 ile fétal ve maternal mortalite ve morbidite incelenmis ve bazi alanlar-
da 100 forseps ve 100 spontan dogumla kargtlagturilmustir. Vakum eks-
traktdr, dogumda yardimec: bir alet olarak kabul edilebilir. Ancak hi¢bir
zaman agir1 kullanilmamalidir. Forseps veya sezaryen ameliyatinin yerini
tutamaz, fakat bunlarin arasinda ve iyi segilmis vakalarda kullanilabilir.
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Rhinoscleroma

(Skleroma)
Dr. Ozdemir Bingiil*

Girig

hinoscleroma {ist dudak, burun, farinks, larinks, trakea ve brong-
lari tutan, spesifik bir graniilomadir.

1840 da Polonya’da, Karokov’da Tip Tarihi Miizesi’'nde agilan sergi-
de, Bierkowsky tarafindan deri kanserleri olarak takdim edilen balmumu
modeller tipik érnekleri olmasina ragmen hastalik ilk defa, 1870 de Avus-
turyali bir dermatolog olan Hebra tarafindan tarif edilmistir.’” Bununla
beraber Hebra’nimn bir hastasinin biyopsi bulgularini histopatolojik olarak
inceleyen Kaposi, hastalipi tek tip hiicreli bir Glio veya Graniilosarkom
olarak tanimlamistir.? Hebra’nmin asistanlarindan Geber ise hastaligin
ayrt bir antite oldugunu, kronik bir iltihabi stimiiliisden dogdugunu iddia
etmistir.? 1876 da Mikulicz histopatolojik ¢aligmalar sonucu “foam” hiic-
relerini3, 1882 de Frisch hastalifm sebebini bulmuslardir,®

Etrafli bir ¢alisma 1932 Madrid Kulak-Bogaz-Burun Kongresinde
yapilmisg; 2,000 den fazla vakanin tartisilmast sonucunda, hastalifin isminin
“Scleroma’ya cevrilmesine karar verilmigtir.®

Bu yazimizda hastanemizde ilk rastladigimiz Skleromay: takdim edi-
yoruz.

Vaka

32 yasinda Suudi Arabistanli erkek hasta 3/6/1968 tarihinde, burun,
dudak ve damagindaki sislikler ve yara sikiyetleri ile hastanemize yatirlds.
Hikayesinden 4 yil nce burun ucunda sert bir sis meydana geldigi, bunun
kisa bir siire sonra ameliyatla almdig, bir yil kadar sonra burun-dudak ara-
sinda evvelkine benzeyen 3-4 sisligin daha goriildiigii, bunlarin biiyiiye-
rek iilserlestigi, bu arada burun deliklerinin tikandigi, burun ve dudagmin

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Deri Hastaliklar: Dogenti ve Boltimii Bagkani
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biiylimeye basladifi, kuvvetli miisbet serolojik test neticesi 9o igne vurul-
dugu, tedaviyi miiteakip herhangi bir iyileyme olmadigy, 5 disinin gikaril-
dif1, yutkunurken bogazinmn agridifs, ailesi, kéyii ve civarda bu sekilde
hastalik gosteren olmadigi anlasildi.

Muayenesinde burun ve iist dudagin normal goriiniimii kaybolmus,
burun kékii ¢okiik, burun biitiiniiyle geniglemis, delikleri graniilasyon
dokusu ile kapali, burun ugu ¢bkerek iist dudaga yaklasmis, biyik bolge-
sini tamamen kaplayan, kenarlar: salim deriden bir santim kadar yiiksek,
vesil kahverengi krutlarla ortiilii tilserasyon bulundu. Hasta bolgelerinin
sinir1 kesin ve hasta deriye yakin deri normal gériiniimlii idi, Sert damakta
0.5-I cm. ¢apmda miiteaddit nodiil meveuttu, Yumusak damak, farinks arka
duvarma yapisarak pasajlari kapamis, dil, tonsil n plikalarmna yapismisti,
hareketleri sinirliyd:. Septumun 6n kismi erode idi. Nazofarinks, farinks
arka duvari ve vokal kordlar pasaj kapali oldugu igin goriilemedi. Epiglot
erimisti. Ses kisikt1.

Kulak muayenesi normal bulgular verdi.

Her iki gozde dejeneratif koryoretinit ve hipermetropik astigmatizm
mevcuttu.

Solunum, dolagim sindirim, genito-iiriner, harcket sistemleri ve
norolojik muayenesinde patolojik bulgu tesbit edilmedi.

Radyolojik tetkikler sonucu akciger grafisinde sagda eski TBC ve
plorezi sekeli, amfizem, yiiz grafilerinde, nazal kemik ve konkalarda ha-
rabiyet, maksiller ve frontal siniislerde hiperirofik mukoza degisiklikleri
tesbit edildi. Femur, tibya, dirsek grafilerinde anormal bulgu yoktu.

Idrar tahlilleri normal hudutlar dahilinde bulgular verdi.
Kanda ve serebrospinal sivida V.D.R.L. menfi idi.

Degigik zamanlarda yapilan tetkiklerde, Hb: 12 gr., B.K. 5000 ci-
varmda bulundu.

Aclik kan sekeri: % 76 mg., Co,: 31.45 L/MEq, Na: 142 V/MEq,
Cl: 95 L/MEq, K: 4.9 L/MEq, kolestrerol: %, 134 mg., total lipid: %, 550
mg., SGOT: 1.4 1., SGPT: 9 ii., asit fosfataz: 2.7 B. ii., alkalen fosfataz:
2.4 Bii., Ca: 9% 10 mg., P: % 3.5 mg., NPN; 9% 37 mg., total protein:
% 7.1 gr., Alb.: % 3.6 gr., Globulin: %, 3.5 gr., total bilurubin: %, 0.6 mg.
(direkt 0.3, indirekt 0.3 ml.), thymol: 3 ii. idi,

Gaitada parazit muayenesinde, trikurus trikura yumurtalart goriildii.

Burun ve biyik boélgesinden yapilan bir ¢ok yaymalarda stafilokok
goriildii, Kiltiirlerde stafilokok iiredi.
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Burun-dudak arasindan yapilan 4 mm. lik punch biyopsisinin H-E
ile boyanan kesitlerinde, reteleri diizelmis atrofik epidermis altnda, bii-
tiin kesiti kaplayan graniilamatoz enfiltrasyon mevcuttu. Bu enfiltrasyon
plazma hiicreleri, Roussel cisimcikleri, Mikulicz ve tek tiik mast hiicre-
lerinden meydana gelmigti. 100-200 mikron capimnda ekzantrik nukleuslu,
soluk boyanan Mikulicz hiicrelerinin bazilari, bakteriyolojik olarak goriil-
memesine ragmen 2-3 mikronluk mikroorganizmalar ihtiva ediyordu.
Roussel cisimciklerinin plazma hiicrelerinden gelisimini baslangictan itiba-
ren takip etmek miimkiindii. Olgun bir Roussel cisimcigi 30-40 mikron
cap ve homojen, parlak kirmiz sitoplazma gosteriyordu. Giemsa, Toluidin
Mavisi ve P. A. S. la boyanan kesitlerde Frisch basilleri daha asikir
goriilityordu. Gramla boyanan kesitlerde negatif kaldilar.

Tedavi: Streptomisin, terramisin ve lokal kortizon birlikte kullanildi,
flk ay giinde 1 gr. streptomisin sulfat yapildi ve agizdan 1 gr. terramisin
verildi, Haftada 2 defa 2 cc. kortizon (Roussel) intralezyonal olarzk 2.5
cm? lik bir sahaya dért kogesinden enjekte edildi. Ayni sahaya 2 den fazla
enjeksiyona liizum kalmadi, Ikinci ay terramisin kesildi, giin asir1 1 gr.
streptomisin  yapildi. Kortizona devam edildi. Onuncu giinde baglayan
iyilesme ikinci ay sonunda tamamlanmis oldu.

Tartigma

Yukarida takdim ettifimiz vaka, hastaligin klasik seklidir. Baslangic
sinsidir. Ilk lezyon umumiyetle burun bogluklarmda, septum alae veya
vestibiildedir. Zamanla deri enfiltre bir hal aliwr, burun genigler (Hebra
burnu). Koku hissi kaybolur, burundan teneffiis imkénsiz bir hal alir.
Hastalik tedricen yayilir, Ust dudak, paranazal siniisler, sert ve yumusak
damak, bademcikler, farinks, dil, larinks, trakea ve bronglar1 tutar. Gozyas:
yollari, dstaki borusu ve timpanik bosluga nadir de olsa yayilabilir. Hasta-
lik devamli olarak ilerlemesine ragmen umumi durum bozulmaz. Bu-
nunla beraber literatiirde baglangictan 18 yil sonra 6liimle sonuglanan bir
vaka vardir.®

Rinoskleroma seyri esnasinda 4 safha gosterir: Kataral safhada
hastalik atrofik rinit seklinde baslar. Fazla ifrazat, farinks, larinks ve
trakeaya kadar uzanan grimsi kabuk tesekkiilii, daha sonra burun, farinks
ve nazofarinksin subkutan dokularinda difiiz enfiltrasyon goriiliir. Enfiltre
mukoza endiire bir hal alir ve endiirasyonu atrofi takip eder. Nazal
vestibiiliin ve septumun enfiltrasyonu, burun deliklerinin kismi blokajma
sebep olur. Subglotik laringeal boslugun stenozuna kadar hastanmn fazla
bir sikiyeti yoktur.



278 HACETTEPE TIP/CERRAHI BULTENI

Ikinci safhada tek veya gruplasmus, ¢esitli bityiikliik ve kivamda nodiil-
ler goriiliir. Rinit kaybolmugstur. Nodillerin genislemesi ve birlesmesi
ile afetzede sahalarda mekanik obstritksiyon baglar. Nodiiller umumi-
yetle burun ve larinksde lokalize olur.

Usiincii safha, diffiiz nodiiller safhadir. Bu safhada nodiiller sertlesip
kalinlagarak, civardaki dokulara yayilir. Burun duvarlarinin yaygin enfiltras-
yonu, iist dudagin sigmesi, jinjiva, dil, yumusak damak, nazofarinks, farinks
ve larinksin tutulmasi goriiliir.

Déordiincii safha ise sikatris safhasidir. Bu safhada skleromaté enfilt-
rasyonlarin yerini kalm sikatrisler alir.

Semptomlar: Fonksiyon azalmasi ve mekanik obstriiksiyon sonucu
ses kisiklig, konugma giicliigii, okstiriik, dispne ve en sonunda asfiksi go-
riilebilir. Epistaksis, anosmi, istah kaybi, zayiflama, ostaki borusu ve orta
kulak musabiyeti yiiziinden kismi sagirlik; goz yasi yollarimin musabiyeti
yiiziinden devamli lakrimasyon ve ektropiyonlar c¢ikabilir. Jinjiva enfil-
trasyonlar1 ve alveol atrofileri sebebi ile disler diisebilir.
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Hastalik her iki cinsde de goriilebilir. Cocuklukta baslayabilmesine
ragmen umunmiyetle geng erginleri tercih eder. Yas ortalamasi 30 civarinda-
dir.” Hastalar ¢ok zaman baslangictan 4 yif kadar sonra doktora miiracaat
ederler. Fakir smifin  hastalifrdir. Kigisel hijyene énem vermemek
predispozisyon yaraur. Enfeksiytz oldugu ispat edilmigse de bulagma

derecesi ve ailevi olup olmadii tartisma konusudur.®-1! Herediter de-
gildir,

Hastaligim ¢iki yerinin Orta Avrupa, bzellikle Polonya ve Rusya ol-
mast muhtemeldir. Savaglar ve Slav wrkinin gécii sonucu bugiin hemen he-
men biitiin diinyada gorillmektedir. Bununla beraber Giiney Bati Rusya,
Polonya, Balkanlar, Guatemala, Salvador, Giiney Amerika, Hindistan ve
Afrika hastalik merkezleridir ve buralarda rinoskleroma endemikiir.

Tiirkiye’de ilk hasta 1905 de Giilhane Hastanesine miiracaat etmig-
tir. Dr. Haydar Ibrahim 1909 da “Veremi tasallubi enf (Rbinosclerome)”
admi tagiyan bir brogiirle bu 1oo yasindaki, yurt diginda enfekte olmus,
Avusturyalt goemeni takdim etmis, 1932 de de Ruscuk’tan hasta olarak
gelen bir diger géemeni bildirmistir.'2 Dr. Ekrem Behget'in hastasi, yal-
niz Dobruca go¢menlerinin yerlestirildigi  Bilecik’in bir kéylinde diinyaya
gelmigtir. 3 Dr, Kamile $evki Mutlw’nun hastast ise Bulgaristan gogmen-
letindendir.' ¢ Dr. Niizhet Atav ve Dr, Kamile Sevki Mutlu'nun bazila-
rinca teshisi giipheli bulunan vakast ise Antalya civarmdan gelme, yuri diga
ile iliskisi olmayan bir kadmdir.15

Sebebi: Frisch basili(Klebsiclla rhinoscleromatis)dir, 2-8 mikron
uzunlufunda kapsiillii, aerobik gram negatif olan basiller, jelatinki pa-
tatesli agarda renksiz miikoid koloni- meydana getirirler, Karbonhidrath
ortamlarda asit yapar, gaz yapmazlar, Nitratlarr nitritlere cevirirler.

Klebsiella rinoscleromatis ile rinoskleromal hastalarda yapilan deri
ici testi giddetli pozitif reaksiyon verir. Bu hastalarda K. pneumonise ve
K. Ozanae ile yapilan testler ise ya negatif yahut hafif pozitifdir. Basilin
tecriibe hayvanlarina agilanmasi ile hastalik meydana getirilemez. Komp-
lemen fiksasyon testi, vakalarin %, 80-90 ninda pozitifdir,

Histopatoloji®: Histopatolojik bulgular, ézellikle erken graniilama-
tz safhada teshise gotiiriictidiir. Plazma hiicreleri, 100-200 mikron bii-
yukligiindeki soluk boyanan mukoid sitoplazmall niikleusu bir kenara
itilmis Mikulicz hiicreleri, bunlarmn icini ve bazan lenf bosluklarim: doldu-
ran kapsiillii Frisch basilleri, homojen parlak eozinofilik Roussel cisimeik-
leri teshiste yardimer oluclar. Basiller cesitli boyalarla daha belirli bir
sekilde gosterilebilirler ve gram negatifdirler. Kan damarlari tromboza
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kadar gidebilen degisiklikler gosterebilirler. Ilk safhalarda goriilen kollojen
liflerindeki proliferasyonu skleroz takip eder. Son safhada ise keloid or-
taya cikar.

Ayiricr teshiste sifiliz, tiiberkiiloz, karsinoma, sarkomlar, laysmanyoz,
lepra, frambozi, goundou, rinospori ve keloid diisiiniilebilir.

Tedavi: Streptomisin, streptomisinle beraber cerrahi miidahele,
streptomisin ve genis spektrumlu antibiyotikler, siilfamid ve cerrahi mii-
dahale, penisilinle beraber cerrahi miidahale, yalniz cerrahi miidahale ve
réntgen 1smnlar1 denenmistir,'6 17 18 19 7 Bazan trakeotomi zorunlugu
gerekebilir. 7

Yukaridaki tedavi sekilleri icinde en etkilisi streptomosin ve bununla
beraber verilen antibiyotikler olarak gériilmektedir. Streptomisin uygu-
lanmasina baslandiktan 3-10 giin sonra burun salgismdan yapilan yayma-
larda basil goriilmez. Hastanede yatig siiresi 3-4 aydir.

Ozet

Bu yazida memleketimizde nadir goriilen bir skleroma takdim edil-
mistir. Suudi Arabistanlt hasta miisterek streptomisin-terramisine, lokal
kortizon tedavisi ile iki ayda iyilesmistir.
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Anevrismal Aortik Dilatasyon
Gosteren Bir Arkus Aorta
Dekstra ve Sol Ligamentum
Arteriosum Vakasi

Dr. A. Yiiksel Bozer* | Dr. Coskun ikizler**

u st mediastendeki konjenital vaskiiler anomaliler oldukca nadir
goriiliir. Meseld Kanada’da yapilan bir istatistikte total grubun % I in
altinda, yahut 1-14 yaslar arasmdaki niifusun 250,000 de I inci ancak
halka geklinde aortaya (double aortic arch) tesadiif edilmistir.! Vaskiiler
anomaliler i{izerinde genis ¢aliymalar1 olan Gross? kitabinda ilk defa 21
halka geklinde aorta ve 15 sag arkus aorta ile ligamentum arteriosum vaka-
sini teferruaty ile yaysrmlamustir, Bunu miiteakip §zellikle halka seklindeki
aorta anomalisi {iizerinde az da olsa yaymlar yapimistic, De Bord?® 1965
yilinda diinyadaki 85 inci vakayr yayimlamagstir,

Vaskiiler konjenital anomalilerin 5 tipi vardir:

Lol

. Halka seklinde aorta (double aortic arch)

2. Sag aortik arkus ile sol ligamentum arteriosum (Sekil 1)
3. a. innominata anomalisi

4. a, carotis comunis sinistra anomalisi

5. Aberran a. subklavia

Burada yaymmladifimz vakada sag arkus aorta ile duktus degil, fakat
sol ligamentum arteriosum anomalisi yaninda ayrica aortada sol a. sub-
klaviay: da igine alan anevrismal dilatasyon mevcuttu (Sekil 2 ve 3). Li-
teratiirde rastlamadigimiz nadir goriilen bu anomali ve olusumu yayimla-
mayt uygun bulduk.

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Docenti ve Erigkin Kalp ve Damar
ve Torasik Cerrahi Bsliimii Baskani
** Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Kalp ve Damar Cerrahisi Asistan
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Ozofogus

subklavia
sinistra

duktusTarteriosus

Sekil 1

Vaka

N. K. (Protokol No. 47615) 37 yaginda, kadu. 27/8/1968 tari-
hinde, s aydan beri giic yutma, kau gdalari yiyememe ve zayiflama
sikéyetleri ile hastabanemize yatriddi Hastada solunum glicligtt yokiu.
Baryumla yapilan dzofagogramda (Sekil 4) 1/3 yukar: bolimiinde di-
sanidan tazyikle dzofagusun sikistigt tesbit edildi, Bunun fizerine cekilen
sortogramlarda (Sekil 5) hastada sag arkus ile birlikte sol ligamentum arteri-
osumun meveudiyetini diisindiiren bir anomalinin meveut oldugu ve
ayrica aorta arkusunun hemen distalinde aortada a. subklavia sinistray: da
icine alan bir anevrismal dilatasyon bulundugu goriildii, Duktus arteriosus
acikhfma delflet eden bir bulgu yoktu. Bunun fizerine 27/9/1968 glini
ameliyata alman hastaya sol 4 {incil interkostal araliktan torakotomi yapildi.
Gergekten hastada arkus aorta dekstra ile birlikie sol ligamentum arteriosu-
mun meveut oldugu ve ayrica ligamentum arteriosumun ve sol a. sub-
klavianin ¢ekmesi sonucu hemen arkus aorta distalinde takriben 8 cm.
capinda ve ayrica a, subklavia sinistra kaidesinde bir apevrismal dilatasyon
bulundufu gorildil. Gerek lgamentum srteriosum, gerek aortadaki dila-
tasyon zofagus iizerine ileri derecede baski yapmakra ve pasaja mani ol-
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h.subklavia
ginistra

Sekil 2

makta idi. Bunun iizerine sol ligamentum arteriosum her iki ucundan bag-
lanarak ve a. subklavia sinistrada orijininden gene iki taraftan baglanmak
sureti ile ortadan kesildi. Bunu miiteakip aorta iizerine yandan bir Satinsky
klempi koymak ve aortanin genis kismmi rezeke etmek kabil oldu. Rezek-
siyondan sonra aorta devamli 4-o ipekle dikildi (Sekil 6). Bu miidahelelerle
ozofagus ¢ok tatminkdr bir sekilde serbestlestirilmis oldu, Goglis su alu
drenaji ile usuliine gére kapatild.

Hastanin post-operatif seyri hadisesiz gegti ve 12/10/1968 glinil sifa
ile taburcu edildi. Ameliyat: miiteakip hasta tamamen normal gida alabil-
mekte ve yutmakta idi. Post-operatif yapilan aortogram (Sekil 7 ve 8)
ve dzofagogram (Sekil 9) 6zofagusda pasajin serbest oldugunu ve aortamn
normal goriintimde bulundugunu ortaya koydu.



SAG AORTIK
ARKUS

PREOPERATIF
Sckil 3

o




.s.ubklavir.
ginistra

\

ARKADAN GORUNUS

POSTOPERATIF
Sekil 6







288 ANEVRISMAL AORTIX DILATASYON

Sekil o

Tartisma

Arkus aorta dekstra ile sol ligamentum arteriosum, konjenital vas-
kiiler anomalilerin bir tipi olup, burada pulmoner arter ile aortanin birinci
pargasini birlestiren ligamentum arteriosum 6zofagusu arkadan cevre-
leyerek trakeanm solundan geger. Sadece bu bile hastada solunum ve yut-
ma gicliklcrine sebep olur, Ancak bu semptomlar Gross’a gore? halka
seklinde aortadaki kadar siddetli olmadigz gibi ondan daha geg yaslarda
arez verir. Halka geklinde aortanm ilk 6 ay iginde meydana ¢ikmasina kar-
sthk bu tip anomalinin mevcudiyeti takriben 3-5 yvasinda ortaya cikar.
Hatta, gene Gross’a’ gbre émilr boyu araz vermeyen pek hafif sekiller
nadir de olsa vardi,

Iste bizim vakamiz bu nadir tiplerden biridir. Anevrismal dilatasyon
meydana gelmeseydi, herhalde $miir boyu araz vermeyecenkti. 37 yasmda
olan hastamizda aortada anevrismal dilatasyonun husulii ile sikiyetler
meydana ¢ikmugtir, Ondan once hastanin hic bir sikiyeti olmamistr,
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Anomaliyi canlandiran gekillerden de tahmin edilecegi gibi, ligamen-
tum arteriosum ve a. subklavia sinistra bu anomalide aortayr oldukea
germektedir, Bu germe sonucu aortada anevrismal dilatasyon meydana
gelmistir. Bu nedenle, bu tip bir anomalide araz vermese bile, ilerde anev-
risma komplikasyonu goriilebilecegi ihtimali dikkate almarak, ameliyat
tavsiye edilmesi gerektigi kanisindayiz.

Ameliyatm hedefi dzofagusu ve trakeayi serbestlestirmektir.

Ozet

fleri yaslarda araz veren ve arkus aortanin hemen distalinde, a. sub-
klaviay: da igine alan anevrismal dilatasyonla karekterize bir arkus aorta
dekstra ile sol ligamentum arteriosum vakast nadir bir anomali ve literatiirde
rastlanmayan bir komplikasyon oldugundan yayimlanmasi uygun goriil-
miigtiir,
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Gonadal Dysgenesis
(b Vaka Miinasebetiyle)
Dr. Ferzan Telatar *

] 938 yilinda Henry Turner tarafindan tarif edilen 7 vakadan sonra pek
ok arastirmaya konu olan bu ilging konudaki bilgilerimiz ¢ogalmigtir. 1
Ford ve arkadaslarinin 1959 da bu tip hastalarin 45/x0 kromozoma sahip
olduklarini gostermesinden bu yana Gonadal Dysgenesis Sendromu ad:
altinda toplanan vakalar arasina 46/xx, 46/xy yapist ve cesitli kromozom
mozaisismi gosteren vakalarla, X kromozomuna ait bazi sekil bozukluklari
ile giden 46 kromozomlu hastalar da dahil edilmistir.2-8 Bu vesile ile
1963~1969 yillar1 arasinda Hacettepe Tip Fakiiltesi I¢ Hastahklar
Béliimiinde tetkik ve tedavi edilen § hastay1 kisaca anlatmayr uygun gordiik.

Vakalar

Vaka 1: H. S. (Protokol No. 67/50499) 19 yasindaki bekir kiz Aralik
1967 de endokrin tetkiklerinin yapilabilmesi i¢in Hacettepe Tip Fakiiltesi
Kadin-Dogum Boliimiinden Dahiliye Servisine nakledildi. Hikayesinden
gocukluk yaslarindan itibaren akranlarmna gére ufak oldugu, aglikta hipogli-
semik belirtiler gostermedigi, kabakulak ve 13 yasinda kafa travmas: ge-
cirdigi, 18 yasinda iken tAbi tutuldugu 3 ayhk siklik tedaviden sonra bir
defa vajinal kanama oldugu 6grenildi. Soy gegmisinde benzer vaka yoktu.
Fizik muayenede hasta 11 yaslarnda goziikiiyordu. Boy 138 cm., agirlik
41 kg, nabiz 76, kan basinci 105/80 mm Hg idi. Boyun hafif kisa, eller ve
ayaklar ufak, genitalia infantil, uterus findik biiyiikliigiinde idi. Rektal
muayenede adneksler palpe edilemedi. Memeler gelismemisti. Bariz bir
zekd geriligi gostermeyen hastada diger sistem muayeneleri normal sinir-
larda idi.

Laboratuvar tetkikleri arasinda kayda deger olanlar 100 gm. glukoz-
dan sonra ikinci saatte kan sekerinin 108 mg, olmasi, el grafisinde 4 lincii

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiltesi -I¢ Hastaliklars Dogenti
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metakarpmn  kisaligt, dizlerde radyolojik olarak valgus deformitesinin
bulunmast ve at nali bobrek idi. Proteine baglt iyot ve idrarda steroid
¢ahigmalar: normal idi. Teknik sebeplerle kremozom galisimast geri bira-
kilan hasta deneysel Anteron*® tedavisine cevap vermedi ve Temmuz
1968 de yapilan kromozom analizinde 45/x0 vapisi tesbit edilip siklik
ostrojen tedavisine alinds.

Vaka z: E. 0. (Prowkol No. 68/33720) 16 yasindaki bekdr kiz 6g-
reiici Haziran 1968 de boy kisalig1 sikayeti ile Endokrin Polikliniine bas
yurdu, Dogum kilosu 2,200 gr. olan hastamn 10 yagindan sonra normal
bityiimedigi ve regli gormedigi ofrenildi. Ailesindeki kimseler genellikle
kisa boylu olmakla beraber, hasta iglerinde en kisalars idi. Oz gegmisinde ve
sistem hikdyelerinde énemli bir 6zellik yoktu, Fizik muayenede hasta 131
cm. boyunda, 44.6 kg aguhpmda sigman ve normal zekali bir kiz gocugu
idi. Tkinci derecedeki seks karakterleri tesekkiil etmemisti, Boyun kisa, el ve
ayaklar kiiciik, gogiis genis, meme baglart birbirinden uzak, ¢ene kiigiiktii
metakarp isareti, kalp ve akcigerlerde patoloji, hipertansiyon tespit edil-
medi,

El-bilek grafisinde kemik yast 12 hesaplandi, Tele ve sella grafileri
normaldi. 1964 yilma ait IVP de at nalt bobrek deformitesi meveuttu. Kro-
mozom yapist 45/x0 bulundu ve Temmuz 1968 de siklik dstrojen tedavisine
baglandr (Sekil 1).

Vaka 3: M. K. (Protokol No. 76326) tahminen 40 yasinda olaa bu bekér
hasta Ocak 1969 da ishal sikayeti ile Dahiliye Bolumiine yatwrild, ki yildur
2-3 giinde bir ishal olmakea idi. Gogiisleri gelismemis ve bu tarihe kadar
hic regli. gormemisti. 2-3 yil Gnceki sol kulak akimtis disinda 5z geg-
misinde baska bzellik tesbit edilemedi. Bobrek yetmezliginden dlen bir
kiz kardesi de kendisi gibi hic regh gormemisti ve gogiisleri gelismemigti.
Diger 6 kardesi ise normal ve gocuk sahibi idiler.

Fizik muayenede boy 144 cm.,afirhk 44.5 kg., kan basme 125/85 mm
Hg idi. Boyun kisa, damak yiiksek, el ve ayak parmaklari uzun, meme uglary
birbirinden uzak, ensede sag hatit agafida idi. Memeler gelismemisti,
az miktarda pubik ve aksiller killanma, ekstremitelerde valgus deformitesi,
tiroidde noditler bitylime mevcuttu. Zekd orta, diger sistern muayeneleri
normaldi.

Laboratuvar muayeneleri %, 11 eosinofili, gaitada ankilostom, nor-
mal glukoz toleransi, normal idrar steroidleri ve 4.36 gamma proteine baglt
iyot bulundugunu ortaya koydu. Kemik grafilerinde osteoporoz gdriil-

e * (Gebe kisrak serumundan elde edilen Gonadotropin.
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Sekil 1 Vaka 2 nin gériniisii.

mekte idi ve kemik yast 16 olarak hesaplandi. Tele, sella, metakarp ve me-
tatars yoniinden el ve ayak grafileri, kolon grafisi ve IVP normaldi. Kro-
mozom kiiltiiriinde 45/xo0 tespit edildi ve Subat 1969 da siklik tedaviye
basland.

Vaka 4: A. U. (Protokol No. 68/53235), 18 yaninda bekér kiz Eyliil
1968 de gelisme geriligi ve regli gormeme sebebiyle Dahiliye Servisine
kabul edildi. Hamilelik ve dogumun normal oldugu, dis gikartma, oturma,
yiiriime, konusma gibi fonksiyonlarm geciktigi, ilk okulda basarisiz oldugu
ogrenildi. 13 yaginda iken bir giin siiren ok az miktardaki spontan bir
vajinal kanamadan sonra regli gérmemisti. Hasta 16 yasinda iken memeler
gelismisti. 1 yildir afir isitiyordu ve 4 yildan beri siit ile gecen aclik agrilars
mevcuttu. Anne ve baba amca gocuklar: olup ailede benzer vaka yoktu.
Fizik muayenede boy 134 cm, agirlik 47.7 kg, kan basinc 120/70 mm Hg
idi. Boyun kisa, sag cizgisi diisiik, tirnaklar hipoplazik, el ve ayak sirtlars
$is, pubik ve aksiller killanma seyrek, memeler normal, epigastrium hassasti.
Muhtemelen 4 tincii metatars kisaligina baglt olarak ayak 4 {incii parmak-
lar1 kisa goriintiyordu, Cubitus valgus ve hipoplazik uterus mevcuttu.
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Adneksler palpe edilemedi. Stanford-Binet testi ile zekd yagt 8 3/12 yil,
I Q 55 bulundu. ‘

Rutin tetkikler, PBI, idrar steroidleri ve ACTH testi, tele, 3 yonlii
kafa grafileri normal idi. Metakarp kisalig1 yoktu. Osteoporoz tesbit edildi.
Kemik yas1 15 ¢ uyuyordu. IVP normal olup mide-duodenum grafisinde
bulbusta iilser gériildii. Kromozom analizinde xo/xxi mozaisismi bulundu.
Yanaktan yapilan yaymada ancak 9, 2 Barr cismi goriilebildi.

Vaka 5: N. E. (Protokol No. 68/104460), 17 yasmda bekér kiz
regli gormeme sikayeti ile yatialdi. 5 yil 6nce iki tarafl otitis media gegir-
misti ve isitmesi azalmisti, Anne ve baba kardes torunlart idiler, ailede
benzer sikdyet yoktu. Fizik muayenede boy 132 cm., agithk 44 kg., kan
basinct 125/80 mm Hg, yiiz yuvarlak, boyun kisa, ensede sag cizgisi al-
cak, damal yiiksek, kulaklar biiyiik, el ve ayaklar kisa ve kiint, meme bag-
lar1 uzak idi. Kulak zarlari sikatris gosteriyordu. Yiiz, viicut ve ekstremite-
lerde cok sayida pigmentli nevus vardi. Cubitus valgus mevcuttu. Memeler
gelismemisti, rektal muayenede uterus ve adneksler palpe edilmedi. Audio-
gramda karigik tipte isitme kusuru tesbit edildi. Zekd yas1 10.5 yaga uy-
makta idi (Sekil 2).

Sekil 2 Vaka 5 de gesitli pigmentli neviisler ve kulak biiyiikligii.
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Laboratuvar tetkiklerinde PBI 3.38 gamma, aclik kan sekeri % 100 mg
bulundu. Glukoz yiiklemede diabetik cevap alindi. Antinuklear faktor
gosterilemedi. Kemiklerde hafif osteoporoz, ethmoid sinuslarda ve mak-
siller sinuslarda aerasyon azhigi, IVP de at nali bobrek goriiniimii mevcuttu,
Tele normaldi, metakarp kisalig: yoktu, kemik yast I3.5 yasa uyuyordu,
Kromozom sayist 45/xo rapor edildi.

Tartusma

Turner’in tarif ettigi ve fenotip olarak infantil kadin yapisi gosteren
kldsik vakalarda 45/x0 kromozom paterni ile birlikte boy kisaligi, cinsel
infantilism, kisa ve kalm boyun ve cubitus valgus mevcuttur. Bu kardinal
bulgulara ildveten kulak kepgesine ait bozukluklar, kiiglik ¢ene, dar ve
yiiksek damak, epikantal kivrimlar, gz kapagmda diisme, genis gogiis,
birbirinden uzak meme baglari, ensede asagidan basliyan sa¢ ¢izgisi, par-
maklarda dorsal siskinlik, hipoplastik tirnak, 4 iincii metakarpta kisalik,
el ve ayakta konjenital lenfatik $dem, keloid tesekkiiliine meyil, pigmentli
benlerde artma, tekrarlayan orta kulak iltihaplar1 ve igitmede azlik, ozel-
likle aorta ve bobregi ilgilendiren anomaliler siklikla tarif edilmistir. Yu-
karda belirtilen kardinal bulgular ve somatik anomaliler mozaisism goste-
ren vakalarda ve normal 46/xx veya 46/xy kromozomlu hastalarda bazan
goriilmekte, bazan da goriilmemektedir. Bu arada, uzun boylu, hatta euni-
choid olan, spontan meme gelismesi gisteren, az veya normal siklik vajinal
kanamalar1 bulunan, yahut nadir olarak klitoris hipertrofisi ve bir dereceye
kadar hirsutism arzeden vakalar yayimlanmstir.7-10 Bu konuda en ente-
resan yayin hi¢ siiphesiz normal dogum yapmis bir hastaya aittir.’7 Bu
vakada cesitli organ ve dokulardan elde edilen kiiltiirler 45/x0 kromozom
gostermistir,

45/x0 Turner Seridromu oldukga nadir olup arastirmalar yeni dogmus
fenotipik kiz ¢ocuklarinda bu kromozom yapisina 0.37/1c00 oranimnda
rastlandigini ortaya cikartmustir.’ 2 Bununla beraber, spontan’ diisiiklerde
45/x0 paternine sahip fotiis oram1 %, 5 bulunmustur;1 3 bu bulgu x kro-
mozomlarindan birisinin eksikliginin gerek intrauterin hayatta, gerekse
bebeklik ¢agnda yiiksek bir mortaliteye scbep olduguna delildir.

Gonadal dysgenesis sendromunda glukoz toleransinda bozukluk veya
agikdr diabete sik' rastlandign bildirilmistir. 1 ¢ 15 Jackson ve Lindsten
tetkik ettikleri hastalarin mithim bir kisminda glukoz yiiklenmesine karsi
plasma insulin seviyesinde beklenen yiikselmenin yavas ve yetersiz olugunu
gostermislerdir.

Sismanlik, koarktasyona veya bagka faktBrIere bagli hipertansiyon,
katarakt, korneada nedbe ve opasiteler, hafif zekd geriligi, telenjektazi-
lere baghi gastroentestinal kanamalar, koku ve tat duyusunda azalma,?6
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yon ve mesafe tayininde bozukluk, erken yaglanmaya ait belirtiler gonadal
dysgenesis sendromunda tarif edilen ilive bulgulardir. Gerek gonadal
dysgenesisi olan hastalarda, gerekse bunlarin ebeveyinlerinde cesitli doku-
lara kars: antikorlarin daha stk goriilmesi enteresandir. Vallotton 45 has-
tadan 31 inde, bunlarm annelerinin 23 tanesinden 16 smda ve babalarmn
20 tanesinden 9 unda tiroid bezine, midenin paryetal hiicrelerine ve tav-
san overine karst antikorlarm veya antinuclear faktoriin bulundugunu
gostermistir,’ 7 Autoimmun hastaliklardan en sik griileni Hashimoto
tiroiditidir. Kalp ve aortaya ait konjenital bozukluklarin en belli baghsi
aort koarktasyonudur. Ayrica VSD, Eisenmenger Sendromu, valviiler aort
stenozu ve Fallot tetralojisi sayilabilir. Organ anomalilerinin baginda hig
siiphesiz bobrege ait olanlar yer almaktadir. At nali bdbrek, rotasyom,
pelvis ve iireterlerin duplikasyonu, iireteropelvik darlifa bagl hidronefroz
seklindeki bu anomaliler IVP yapilamadig: taktirde kolayca gozden kagabilir.

Bizim vakalarmmizin hi¢ birinde klinik ve radyolojik olarak kalp ve
aort lezyonu tesbit edilemedi. 5 vakadan 3 tanesinde at nali bébrek meveuttu
(Sekil 3). Oral glukoz tolerans testi yapilan 3 hastadan 2 hastada diabetik
cevap elde edildi. Bu vakalarn aile hikdyesinde diabete ait bilgiye rast-
lanmadi, Kemiklerde osteoporoz ve kemik yaginda gerilik biitiin hastalar
icin miisterek bulgulardi. 40 yaglarmdaki bir hastamizda (Vaka 3) ulnanin
distal epifiz hatt1 agikt1 ve iliak krestte fiizyon tamamlanmamigti. Meta-
karp kisalig1 el filmleri gekilen 4 hastadan sadece bir tanesinde mevcuttu.
Vakalarmn hepsinde bariz boy kisalig1, 4 tanesinde sigmanlik, gene hepsinde
kisa ve kalin boyun, genis gogiis birbirinden uzak meme uglart tespit edildi.

Sekil 3 Vaka 1 de at nali bébrek.
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Biitiin vakalarda kan basinct normal degerlerde idi. Nodiiler tiroid biiyii-
mesi bulunan hastada (Vaka 3) antikor tayini yapilmadifi icin autoim-
mun bir tiroiditisin mevcudiyeti inkir veya iddia edilemez. Bu hastanin
Dogu Karadeniz Bolgesinden olusu tiroid biiyiikliigiine yol acan diger
etiyolojik faktdrleri de akla getirmektedir. Aym hastada cinsel infantilism
gosteren bir kiz kardese ait aile hikiyesinin bulunusu kayda deger.
Literatiirde gonadal dysgenesisli kardeslerden bahsedilmigtir,’8

Gonadal dysgenesiste achlorhydriamin sik gorilldigii bildirilmistir,
Engel ve Forbes 48 hastalik bir grupta diabete ve autoimmun tiroiditise
fazla rastlandigini, fakat 48 hastadan hic birinde peptik iilser goriilmedigini
bildirmiglerdir.1® xo/xxi mozaisismi bulunan bir hastamizda (Vaka 4)
klinik ve radyolojik olarak duedonal iilserin gosterilmis olmasi 6zellikle
ilgingtir,

Klinikte boy kisalif1 ve gelisme geriligi sikiyetleri ile goriilen hasta-
larda gonadal dysgenesis ihtimalinin hatirlanmasi ve kromozom analizle-
rinin yapilmasi, bu sendromun sanildigindan daha sik bulundugunu ortaya
¢ikaracaktir.

Ozet

Altr yil i¢inde Dahiliye Servisinde goriilen 5 gonadal dysgenesis vaka-
s1 incelenmis ve bu miinasebetle literatiir gozden gecirilmistir.
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Kirik Tedavisinde
Kompresyon Prensibi

Dr. Ayan Giilgénen*
Giris

K onservatif kirik tedavisinde anatomik bir repozisyonu saglamak her
zaman muimkiin olmadigi gibi, kiriga komsu eklemleri de kirik iyile-
sinceye kadar tesbit etme zorunlugu gesitli komplikasyonlara yol agmak-
tadir. Bohler tarafindan ortaya atilan “tesbit edilmeyen eklemlerin
ilk giinden itibaren aktif olarak hareket ettirilmesi” prensibi, yumusak
dokularin ve kiriga komsu eklemlerin post-travmatik 6demlerine, kas-
lardaki atrofiye, kemiklerdeki kireclenmenin azalmasina biitiiniiyle engel
olamamaktadir. Kirik uglarmin minimal hareketleri ortadan kaldirila-
madif1 igin psodoartrozlar meydana gelebilmekte, eklem ylizeyini igine
alan kiriklarda anatomik repozisyonun saglanmamasil, hareket smirlan-
malarina ve ileriki devrelerde artroz ortaya ¢ikmasma yol agmaktadir.

Bu nedenlerle, ekstremiteyi disardan alg1 ile tesbit veya deri yahut
iskelet traksiyonu gibi indirekt metotlarin yerine, dogrudan dogruya ke-
mige miidahale ile kirigr harcketsiz hale getiren ameliyat metotlars, baz
ekollerce uzun zamandan beri {istiin tutulmakta idi. Bu operatif metot-
larin ancak son yillarda yaygm olarak uygulanmaya baslanmasi, ilk planda
teknik eksikliklerin giderilmesi ile beraber olmustur.

Modern kirik tedavisinin amaci, yarali ekstremitenin normal atomi-
sinin ve tam fonksiyonunun geri gelmesini saglamaktir. Kirik pargalarini
stabil olarak tesbit ederck ve —eksternal fiksasyon yapmadan-— ekstremite-
nin biitiin kas ve eklemlerini ilk giinlerden akiif hareket ettirerek bu amag -
gerceklestirilebilir. Ameliyattan kisa siire sonra, kirik tamamen nétralize
edilmis ve eklemler agrisiz hareket ettirilebiliyor ise, stabil bir osteosentez
saglanms demektir.

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Acil Servis ve Genel Cerrahi Boliimii
Lektorii
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Cesitli osteosentez metotlari iginde, kusursuz bir mekanik fiksasyon,
ya intramediiller ¢ivileme veya disardan kompresyon ile saglanabilmek-
tedir.

Intramediiller civileme teknigi, perkutan-kapali sekle gegis, intrame-
diiller kanalm peroperatif genisletilerek ¢ivinin kemikle igten dokunma
yiizeyinin arttirtlmasi ve kemiklerin fizyolojik biikliimlerine uyacak sekilde
de hazirlanmis kalin givilerin kullanidmas: ile gelistirilmistir. Intramediil-
ler civileme bugiin uzun kemiklerin orta 1/3 metafiz kiriklarinda rutin
olarak uygulanmaktadir. Disardan bir tesbiti gerektirmedigi, aktif hareketi
ve alt ekstremitede erken basmayi sagladigi igin, uygun vakalarda ve dogru
yapilmak geregiyle, ideal bir osteosentez metodu olarak kabul edilmektedir.

Intraartikiiler kiriklarda, ekleme kadar inen metafiz kiriklarinda, intra-
mediiller kanalin genisledigi, metafizin distal kismu kiriklarinda ve kiiciik
kemiklerin kiriklarinda ise stabil bir osteosentez, ancak kirik uglariun
birbirine kuyvetle bastirilip bu sekilde tespiti, yani bir kompresyon uygula-
mast ile gerceklesebilir. Giiniimiizde de kullamlmakta olan diger ameliyat
metotlar1 (Lane plagi, cerclage, tel dikig, rush pin, kirchner teli v.b.) ile
tam bir stabilite—ozellikle ek eksternal tesbiti gerektirmeden aktif harekete
izin verecek bir stabilite—saglanmast her zaman miimkiin olmamaktadir.
Bu eksiklik, Isvicre’de AO (Arbeitsgemeinschaft fiir Osteosynthesefragen)
ekoliiniin 1960 yilinda beri gelistirdigi kompresyon prensibi ile giderilmis
durumdadir. AO nun gelistirdigi kompresyon plaklari, gekme ve kompres-
yon vidalari, bati Ayrupa ve Iskandinavya'nin hemen biitiin biiyiik trav-
matoloji Kliniklerinde genis bir uygulama alani bulmaktadir. AO életleri
ile ameliyat teknigi, bu ekoliin yaytmlanmig kitaplar1 ve ¢ok sayidaki maka-
lelerinde ayrmtilar ile gosterilmistir. Ayrica yillik AO kurslarina katilarak
hem pratik 6grenme, hem teori ve organizasyonu hakkinda bilgi edinme
imkin: da vardir.

Biz bu yazida kisaca kompresyon prensibi tizerinde duracak ve or-
nekler vererek bu prensibin gesitli kirik tiplerinde ve lokalizasyonunda
kullanilma imkanlarini gostermeye calisacagiz.

Kompresyon Prensibi ve Ameliyat Teknigi

Kirik uglarinin birbirine kuvvetle kompresyonu ile tam bir hareketsiz-
ligin saglanmasi ve bu durumun kirik iyileginceye kadar korunmasi, kirik
iyilesmesinde en giivenilir yol olarak kabul edilmektedir.

Bu durumda kirik uglari cevresinde, yaygin bir resorpsiyon olmayacak,
eskiden istenilenin aksine genis bir kallus (liiks kallus, kallus bagcigr) mey-
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dana gelmeyecek, buna karsilik “creeping substitution” denilen sekilde
endostal bir birlesme gériilecektir. Liiks kallusun, kemik uclarmin hareke-
tine bagh bir irritasyon kallusu oldugu kabul edilmektedir. Demek ki,
stabil bir osteosentezden sonra ancak endostal bir kemiklesme beklemelk,
kabarik bir kallus meydana geliyorsa, ameliyatta tam bir stabilitenin sagla-
namami§ oldufunu kabul etmek gerekir. Konservatif tedaviden edinilen
bilgilerin karsiti olan bu teori, AO nun daha 1963 de yayumnlanan ilk kita-
binda’ 4,000 osteosentezden elde edilen sonuclara dayanarak dogrulan-
migtir,

Kirik yiizeylerinin kompresyonu, kirigin lokalizasyon ve tipine gore,
gesitli metot ve araclarla degisik sekillerde uygulanabilmektedir:

Malleol, Navicular ve Spongiosa Vidalari: Vidamn yivli ucu
yalmiz bir fragmentin icinde kalmakta ve vida sikilarak kompresyon sag-
lanmaktadir. Spongioz kemiklerin kiriklarinda cok kullamilan bu seklin tek-
nik uygulanmas1 basittir (Sekil 1). Secilecek vidanin yivli kisminn, frak-
tur ylizeyine ve ikinci fragmente gegcmeyecek sekilde kisa olmasina dikkat
edilmelidir; gecerse tam stabilite ve kompresyon saglanamaz.

Bu vidalarin en sik kullamldig: kiriklar; malleol kiriklari, tibia dista-
talinde cuneiform kiriklar (Volkmann iiggeni), humerus epikondiil kopma-
lar1 ve kondiil kiriklar1, tuberculum majus kopmast, talus kiriklar: ve son
zamanlarda el bilegi navicular kiriklaridir. Tipik 6rnek olarak 1., 2. ve 3
vakalar alimustir,

Corticalis Vidalar:i: Endiistride iki metalin kompresyonu prensibine
uyar sekilde hareket edilir. Ilk fragmentte vidanin kanal: vida ¢apmdan genis
olarak oyulur, ikinci fragmentte ise énce makap sonra 6zel kilavuzla acilan
kanal vida ucunun tam olarak uyacag sekildedir. Vida sikistirilarak frag-
mentlerin birbirine kompresyonu saglanir. Bir kirik yiizeyi icin, birden
fazla vida kullamilir (Sekil 2). Corticalis vidalar: ile kompresyon biitiin
metafiz kiriklarma uygulanabilir. Ornek olarak Vaka 4 almmugtir,

AN

Sekil 1 Sekil 2
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Kompresyon Plaklari: Istenilen uzunlukta secilen plak, bir frag-
mente vidalarla tutturulduktan sonra, diger fragmente plak digina gegici
bir vida konulmakta ve bu vida ile plagt birbirine yaklagtiran bir zel
aragla iki kemik fragmentinin karsiliklt kompresyonu saglanmaktadir.
Bundan sonra plak ikinci fragmente de vidalarla sikistirilmakta, Gzel
arac ve gegici vida cikartilmaktadir (Sekil 3).
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Sekil 3

Bu sekilde kompresyon, diiz plaklarla biitiin metafiz kiriklarinda ve
biikiilmiis veya L seklindeki plaklarla uzun kemiklerin distal boliimii
kirtklarinda genis uygulama alani bulmustur. Psodoartrozlarda, korrek-
tur osteotomilerinden sonra ve hatta kolumnotomide kullamlmaktadir.®
Kompresyon plaklarimn uygulamgina érnek olarak 5 inci den 9 uncuya
kadar olan vakalar almmuastir.

Vakalar ve Tartisma

Vaka 1: W. W. 18 yaginda erkek hasta. 12/10/1965 de buzda ayag:
kayip diigmiig. On-arka ayak bilegi filminde, i¢ malleol uzamus goriiniiyor,
kirik ¢izgisi tibia eklem yiiziinden yatay olarak mediale uzaniyor; yan
filimde i¢ malleol éne kaymus goriiniiyor (Sekil 4).

Ayni giin yapilan ameliyatta, i¢ malleol, repozisyondan sonra iki
malleolar vida ile tibia distaline tesbit ediliyor. Hess ateli iizerinde ilk giin-
den baglayarak biitiin bacak eklemleri aktif hareket ettiriliyor. 22/10/1965
de cekilen filim anatomik repozisyonun saglanmis oldugunu gostermek-
tedir (Sekil 5). Kazadan 4 hafta sonra normal yiiriimeye baglayan hastada,
vidalar 6 inct aym sonunda ¢ikartilmigtir.

Tartisma : I¢c malleol kirtklarinda, periost ve ¢evre yumugak dokusu
hemen her zaman fragmentler arasina interpoze oldugu icin, konser-
vatif tedavi sonucu sik olarak psddoartroz gorilmektedir. Algi alindiktan
sonra devam eden eklemlerdeki sislik, yumusak dokulardaki 6dem ve kas-
lardaki atrofinin kaybolmasi, iyilesen vakalarda dahi uzun zaman almak-
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tadir. Bu nedenlerle, malleol kiriklarinda dig f iksasyonu gereksiz kilan
vida kompresyonu, uygulanacak metot olmaktadir.

Vaka 2: S. E. 54 yasinda kadin hasta. 18/2/1965 de buzda ayag: kayip
diigmilg. Ayak bilegi rontgeninde, i¢ malleol tibiadan ayrilmis talusa
dogru biikiilmiis; dis malleol, tibio-fibular sindesmozun yapisma yerinde
pargali kirimis olarak goriiniiyor; valgus ve antckurvasyon var. Ayrica,
tibia arka alt yiizeyinde iiggen seklinde bir parcamin (Volkmann iicgeni)
koptugu ve tibianin 6ne dogru subluksasyonu goriiniiyor. Tami:-Lauge
Hansen’e gbre-Pronation-Abduksiyon Frakturu III. grup seklinde bir
bimalleoler luksasyon frakturu (Sekil 6).

Sekil 5

Ameliyatta, agik repozisyondan sonra, i malleol ve Volkmann ticgeni
spongiosa kompresyon vidalari, dig malleol iliveten cerclage ile tesbit
ediliyor, bir kismt ywrtilmis olan tibio-fibular sindesmoz dikiliyor. Elas-
tik bandaja alinip, Hess ateline yatirlan bacak, 2 inci giinden baglayarak
aktif hareket ettiriliyor. Hasta 6 hafta siire ile yarali ayagma basmadan
koltuk degnegi ile, 6 mnc1 haftadan sonra normal yiiriiyor, 7/7/1965 de
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Sekil 6

cekilen bir kontrol grafisinde, kiriklarin anatomik pozisyonda kemikles-
tigi goriilmektedir (Sekil 7). Vidalar cikarildiktan sonra da ayak bilegi
ve diger eklemler serbest hareketli, yiirlime normaldir.

Tartisma : Bimalleoler luksasyon fraktiirleri bir Volkmann tiggeni
ile beraberse ve tibia eklem yiizeyinde bir kayma varsa, anatomik repozis-
yon ancak ameliyatla saglanabilmektedir. Stabil bir osteosentez ve dis
fiksasyona liizum kalmamasi, biitiin eklemlerin ilk giinlerden bagla-
yarak aktif serbest hareketlerini saglamakta, yumusak doku ddemi, yaygin
kas-kemik atrofisi ve-bu tip kiriklarda konservatif tedavi sonucu ilerde
genellikle ortaya gikan-artroz goriilmemektedir.

Sekil 7

Vaka 3: S. H. 21 yasinda erkek hasta. 1 yil kadar dnce sag elinin
iizerine diigmiig, bilegi agrimasina ragmen doktora gitmemis. 22/8/1966 da
el bilegindeki devamli agr1 ve elini agir iste kullanamama gikéyeti ile has-
tahaneye geliyor. El bilegi rontgeninde, navicular kemigin iki parcaya
ayrilmis oldugu, /5 biiyiikliikteki proksimal pargada kireclenme artmasi
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gorilmektedir. Kirik ylizeyinde iki yone dogru resorpsiyon (Sekil 8),
dikkati gekiyor. Navicular psodoartroz nedeni ile 24/8/1966 da yapilan
ameliyatta, iki fragment, yivli kismi proksimal fragmente uyacak bir navicu-
lar vidas1 ile birbirine bastirilarak sikigtirtliyor. El 3 hafta siire ile dorsal
alg1 ateline aliniyor.

I yil sonra gekilen kontrol grafisinde, psodoartrozun endostal ke-
miklesme sonucu iyilestigi ve proksimal fragmentin strukturunun distal-
den olan revaskularizasyonla yeniden normale dénmiis oldugu goriilmek-
tedir (Sekil 9). Hastanin bilek hareketleri serbest ve agrisizdir.

Sekil 8 Sekil 9

Tartigma : Navicular eski kiriklarinin ve psddoartrozlarmin tedavisi
hem uzun siirmekte, hem de her zaman iyi sonug¢ alinamamaktadir,
Russe - Matti spongiosa plastigi, ozellikle proksimal fragmenti kiigiik
olan kiriklarda, teknigi zor ve tecriibe isteyen bir ameliyattir, Ameliyat
sonu el bileginin en az 12 hafta alg ile tespiti gerekir. Bu nedenle, eski
kirtklarda ve gok ilerlememis psddoartrozlarda, navicular vida ile kom-
presyon, teknik zorluguna ragmen, tistiin yonleri olan bir tedavi metodudur.

Vaka 4: G. S. 41 yasinda kadin hasta. 14/2/1965 de kayak kayarken
diisityor. Rontgende tibia metafizinde bir torsiyon fraktiirii goriilmekte-
dir (Sekil 10). 15/2/1695 de yapian ameliyatta kirik fragmentleri repo-
zisyondan sonra corticalis vidalar1 ile birbirine sikistiriliyor (Sekil 10).
Redon dreni konup, deri dikiliyor. Elastik bandaja alinan bacak, 2 inci
glinden baslayarak Hess ateli {izerinde aktif hareket ettiriliyor. 6 hafta
stire ile koltuk degnegi ile giden hasta, 6 inct haftadan sonra koruyarak
ve 10 uncu haftadan sonra da tam basarak yiiriimektedir. 1 inci yil biti-
minde vidalar c¢ikarildiktan sonra gekilen kontrol grafisinde lkirigm iyi-
lesmis oldugu goriilmektedir (Sekil 10).

Tartisma: Fibulanin saglam kaldifi izole tibia kwiklarinda, pso-
doartroz potansiyeli artmakla beraber, genellikle tibia kiriklarinda trak-
siyon ve alg1 gibi konservatif metotlarla da iyi sonuglar almmaktadir.
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Sekil 10

Burada vidalarla kompresyonun sagladifs avantaj, algiyla dig tespiti ge-
reksiz kilmasi ve dolayisiyla posttravmatik dem, eklem sismeleri ve kas -
kemik atrofisi ortaya ¢ikmadan, iyilesmenin saglanabilmesidir.

Vaka 5: S. H. 22 yaginda erkek hasta. 4/3/1964 de bir trafik kazas
geciriyor ve tibia-fibula metafizisinde agik kirk meydana geliyor (Sekil 11).
Ayni giin yapilan ameliyatta tibiadaki kirik, anatomik duruma getirilip
kompresyon plag1 ile tesbit ediliyor. Ayak algiya alinmadan 2 inci giinden
eklemlerin aktif hareketine baslantyor. 30/6/964 de cekilen kontrol filminde
kirigin endostal kemiklesme ile iyilestigi, liiks kallus meydana gelmedigi
goriilmektedir (Sekil 11). 1o uncu haftadan baglayarak hasta normal ve

Sekil 11
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agrisiz ylirliyebilmektedir. 7/9/1964 de plik cikarildiktan sonra cekilen
grafide, kemik strukturunun biitin bacakta tamamen normal gériiniimde
olmas1 dikkati ¢ekmektedir (Sekil 11).

Tartigma: Kompresyon pladg: ile osteosentez, cruris metafiz kirik-
larinda gittikge daha sik kullamilan bir metot olmaktadir. Ozellikle agik
kiriklarda, kirik yeri ve gevresinde periost zedelenmistir; intramediiller
kanal oyularak yapilacak Kiintscher ¢ivilemesinde icten olan beslenmenin
de bozulmas: sakincali olabilir. Bu nedenle kirik yiizeyi yatay veya hafif
apraz olan acitk metafiz kiriklarinda, stabil osteosentez kompresyon plég1
ile de gergeklesebilir. Ameliyatn teknik kolaylii, algtyr gerektirmeyen
bir stabilite saglanmasi ve komsu ecklemler ve dokularda posttravmatik
reaksiyonlarm goriinmemesi, metodun iistiin yonleridir., Ayrica, konser-
vatif tedavi sonucu ortaya cikabilen psddoartrozlarin tedavisinde de uygu-
lanmakta ve ¢ok iyi neticeler alinmaktadir,#

Vaka 6: W. H. 71 yasinda kadimn hasta. 15/2/1965 de bir trafik kazast
gegiriyor. Rontgende, femur distalinde kemik kalinlifinca kayma gosteren
supracondyler kirik goriilmektedir (Sekil 12). Aymi giin yapilan bir ameli-
yatta kirik uglar: karsi karsiya getirilip, onden ve yandan iki kompresyon
plag: ile birbirine bastirilarak tespit ediyor. Redon dreni konup, cilt diki-
sinden sonra bacak Hess ateli iizerine yatirihyor. Ilk giinden bagliyarak
quadriceps cimnastigi ve arttirilarak eklem hareketleri yaptiriliyor.

19/2/1965 de cekilen rontgen filminde anatomik repozisyonun sag-
landig: goriilmektedir (Sekil 13). 3 iincii aydan baglayarak normal yiiriiyen

" Sekil 12 - " Sekil 13
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hastada, ilk filimde de goriilen ileri gonartroza ragmen, diz eklemi ve diger
eklemlerin hareketlerinde bir sirlanma olmamistir.

Tartigma : Femur metafizi distal kisminda intramediiller kanal bir-
den cok genisledigi icin, supracondyler kiriklarda Kiintscher civisi ile
stabil bir osteosentez saglanamamaktadir, Bu vaka distal metafiz kirik-
larinda kompresyon plaklarinn kullaniligina tipik bir drnek olarak alin-
mustir. Bu lokalizasyondaki kiriklarda, tibia distalindeki kiriklarda oldugu
gibi, biikiilmiis kompresyon plaklarini kullanmak da miimkiindiir.

Vaka 7: W. W. 54 yasinda erkek hasta. 9 ay kadar once bir trafik
kazas1 gegirmis. 18/4/1965 de cekilen rontgen filminde, iki Rush-pin ile
osteosentezi yapimus bir humerus kirigmda ortaya g¢ikan psédoartroz
goriilmektedir. Rush-pinlerin ikisi de kirilmig; psddoartroz acikligs ve
antekurvasyon deformitesi dikkati cekiyor (Sekil 14). Hasta 20/4/1965
tarihinde ameliyata alinmig, Rush-pinler ¢ikarildiktan sonra, kompresyon
plag: ile psodoartroz yeri sikistirilarak, yandan bir de kemik grefti eklen-
mistir. Kol yalniz 2 hafta siire ile dorsal algi ateline alinmisg, sonra aktif
harekete baslanmustir. 17/5/1965 de cekilen kontrol filminde, humerus
ekseninin iki yonden diiz oldugu, plagm kemige iyice uydugu goriilmektedir.
Psodoartroz aralify halen secilmektedir (Sekil 15).

13/4/966 da cekilen kontrol filminde ise, psodoartroz yerinin biitii-
tiinliyle kemiklesmis, yandan koyulan kemik greftinin kaynamig oldugu
gorillmektedir. Distal kisimdaki kemik strukturunun normal goriiniimii

Sekil 14
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ilgi ¢ekicidir (Sekil 16). Hasta herzamanki iginde ¢alismakta ve kolunu ag-
risiz serbest kullanilabilmektedir.

Tartigma : Humerus, radius, ulna, metacarp, tibia ve clavicula psodo-
artrozlarinda kompresyon pléklarmin uygulanmasi ile yeni bir yol acil-
mistir. Pstdoartroz yiizeyine hi¢ dokunmadan, hatta ek kemik grefti
de kullanmadan yapilan ve uzun siiveli dis fiksasyonu da gereksiz kilan
bu osteosentez metodu ile gok iyi sonuglar alindigr yayumlanmaktadir,
Taze vakalarda genellikle konservatif tedavi taraflisi olan ekoller bile gesitli
psddoartrozlarda kompresyon pliklarimt kullanmaktadirlar, 3

Sekil 16

Vaka 8: P. L. 73 yasinda kadin hasta. 2/8/1964 de ayagi kayip diis-
miig. Cekilen réntgende femurun, trochanterlerin 10 cm. kadar altinda
yatay olarak kirildifi ve fragmentlerin birbirinden ayrildig: goriilmektedir
(Sekil 17). 6/8/1964 de yapilan ameliyatta kseli kompresyon pligi kulla-
nilarak kirtk uglar1 anatomik durumda hareketsiz hale getirilmistir (Sekil
18). Ilk haftalar yatakta eklemlerini aktif hareket ettirmeye baslayan hasta,
kazadan 3 hafta sonra koltuk degnekleri ile ve 2 inci aymn sonunda ayagina
basarak normal yiirimektedir.

Tartigma : Subtrochanter femur kiriklarinda késeli uvzun kompresyon
plaklarinin  kullanilmasi ile iyi sonuclar alinmaktadir, Ozel Kiintscher
civileri ile de ayni ameliyatlar yapilabilmekte, fakat genellikle ¢ok pargali
kiriklarda plak ve vida ile osteosentez gittikge daha ¢ok uygulanmaktadur,

Vaka 9: W. H. 58 yasinda erkek hasta. 5/7/1965 tarihinde bir trafik
kazasi gegiriyor. Rontgende, her iki tibia kondiiliiniin birbirinden ve tibia
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Sekil 17

metafizinden ayrildigt gorillmektedir (Sekil 19). Tami: Bicondyler ve
infracondyler tibia bagt kirigt

Ayni giin yapilan ameliyatta, L seklinde bir kondiil plagt kullanilmis,
iki kondiil birbirine ve tibia metafizine kompresyonla birlestirilmistir.
Bacak, algiya alinmadan Hess ateli iizerine yatirilmug, ilk giinden quad-
riceps cimnastigine ve eklemlerin hareket ettirilmesine baglanmustir.
19/11/1965 de gekilen kontrol grafisinde (Sekil 20) anatomik repo-

Sekil 18
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Sekil 19

zisyon goriilmektedir. 2 inci aym sonunda basarak yiiriiyebilen hastanin
diz eklemi serbest gerilmekte ve 80° ye kadar agrisiz biikiilmektedir.

Tartisma: Femur ve tibia kondil kiriklarmda stabil osteosentez
ancak L seklindeki plaklarinin kullanilmas: ile gerceklesmistir. Bu sekilde
osteosentez, uzun siiren traksiyon ve alg1 fiksasyonunu gereksiz kildigin-
dan, diz ekleminin normal veya normale yakin hareketliligi saglanabilmekte,
yumusak doku ve kemiklerde yaygin atrofi goriilmemektedir,

Sekil 20
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Sonug

Kompresyon prensibinin itk tedavisinde yeni bir devre agugt bir
gerektir. Yalmz, gerekli araclarin bol sayida bulunmasi ve en steril or-
tamda, asepsiye ok dikkat ederek ameliyat yapilmasi zorunlugu, ameli-
yatla kiik tedavisinin, bu vakalart tedavi etmek durumunda olan her
hastahanede uygulanmasma imkin vermemektedir. Hi¢ olmazsa biiyik
travmatoloji merkezlerinde bu ortam ve imkinlatin saglanmasi, modern
kink tedavisine ayak uydurma yoniinden gereklidir kanismdayiz.

Ozet

Ameliyatla kirik tedavisinde kompresyon prensibi iizerinde durulmusg
ve fsvicre AO ekoliiniin araglari ile ameliyat edilmis hastalardan gesitli
kirik tiplerine Srnekler alinarak, kompresyon prensibinin uygulama sekil-
leri tartigilmigtir.
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Nefrotik Sendromda
Immunosuppressif
Ajanlarla Tedavi

Dr. Aynur Kuru** / Dr. Ferzan Telatar ***

N efrotik sendrom klinikte sik rastlanan ve seyri itibariyle doktor igin

bazan sevindirici, bazan da iiziicii bir klinik tablodur. Cesitli etiyolojik
faktdrler nefrotik sendroma yol acabilir. Diabet, SLE, amiloidoz, sifiliz
gibi bobregi de musab eden generalize hastaliklarda, agir madenlerin veya
bazi ild¢larm kullanilmasmdan sonra, bébrek kan akmumi bozan renal
ven trombozu ve konstriktif perikardit gibi durumlarda ve bgbregin in-
trensek hastaliklarinda nefrotik sendrom husule gelebilir.? Bobrek hastalik-
larinin seyri sirasinda ortaya cikan nefrotik sendroma “primer nefrotik
sendrom” denir. Nefrotik sendrom idrarla glinde 3.5 gm. veya daha fazla
proteinin kaybedildigi bir klinik durumdur, Proteinurinin yani sira id-
rarda 15181 ¢ift kiran veya oval yag tanecikleri bulunur. Odem, hipopro-
teinemi ve hiperlipemi tesekkiilii protein kaybmin derecesine ve siiresine
bagh olarak ortaya cikar.?2

Primer bébrek hastalifi esnasinda meydana gelen nefrotik sendrom-
larda bobrek biyopsisi birbirinden farkl histolojik bulgular verebilir. Baska
bir deyimle, nefrotik sendromun karakteristik bir histolojik goriiniimii
yoktur. Nefroz tablosu gisteren bobrek hastaliklarinda glomeriil degi-
sikliklerini su sekilde siniflandirmak kabildir, 3

I. Membranéz glomerulonefrit,
2. Proliferatif glomerulonefrit,

3. Kombine sekil,

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Dahiliye Servisi ¢aligmalarindan.
** Toplum Hekimligi Opretim Gorevlisi
*#% Dahiliye Dogenti
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4. Skleroz apan kronik glomerulonefrit,

5. Minimal degisiklikler gosteren grup (lipoid nefroz, idiopatik
nefrotik sendrom). 4

Pediatrik yass grubunda goriilen nefrotik sendrom vakalar: umumiyetle
5 inci gruba dahi W «;, ; bunlarda kan basmc1 ve bobrek fonksiyonlar: normal-
dir, idrarda kan  Woylunmaz ve klinik olafak da diger gruplara nazaran ok
daha yaygm bir seyir gosterirler. Skleroz yapan kronik glomerulonefrit
ile beraber giderm.  pefrotik sendrom umumiyetle daha ileri yaslarda ortaya
¢tkar ve bu vale—=y[arda hipertansiyon ve bobrek yetmezligi sik goriiliir.
Kombine tipteki —manembransz ve proliferatif glomerulonefrite uyan histo-
lojik goriiniim “>eren nefrotik sendromlar cok defa akut streptokoksik
enfeksiyonlardan  sonra ortaya cikarlar; hipertansiyon ve agikdr hematuri
mevcuttur. -

Nefrotik sen e yomun tesekkiiliinde rol oynayan mekanizmanin glome-
riilde 6zellikle ba===3a| membran: tutan bir antijen-antikor reaksiyonu oldugu
zannedilmektedir . Nefrotik sendromun tabit seyri ilgili oldugu hastalia
gore degisir. Coc—-uyklarda ve yetiskinlerde goriilen nefrotik sendromlarin
Klinik seyitleri dl = pirbirinden oldukea farkldir. Cocukluk yas: nefroz-
larinda spontan = emisyon ve tam gifa daha sik goriiliir, ayrica tedaviye
cevap da bu yas  grybunda daha yiiz giildiriicidir.

Antijen-antiks ey reaksiyonu ile meydana geldigi zannedilen nefrotik
sendromun tedav=® sinde antikor yapimini azalimak gayesi ile steroidler ve
immiinosuppressi M= ildclar yillarca evvel denenmis ve bu hususta bir hayli
yazi yayimlanmis&—my 3-10 Cocuklarda steroid tedavisi vakalarm % 75 inde
remisyon meydarm. = getirir, 5

Pearl ve arl—=daglari minimal glomeriil lezyonu gosteren hastalarla
biyopside saf pro- M jferatif glomerulonefrit tesbit edilen vakalarda steroid
tedavisi ile umun—sm jyerle tam remisyon oldugunu ve glomeriil lezyonunun
normale dondiifii=ee~i; bildirdiler.3 Gene aym grubun miisahedesine gore
membrantz glome esrylonefrit veya skleroz yapan kronik glomerulonefrit
tesbit edilen vaka T opp hig birinde steroid tedavisi ile tam remisyon husule
gelmemis, buna B gpmen membrandz glomerulonefrit grubunda spontan
remisyonun miime Mkiin oldugu kaydedilmisti, Kombine tipte de steroid
ile tam remisyon == yan diisiiktiir. Tedaviye verdikleri cevap bakimmdan en
elverigsiz grup n—mmyhakkak ki skleroz yapan kronik glomerulonefrittir.
Bu vakalarda klini Bl seyir kotiiye gidis gostermekte ve hastalar bobrek yet-
mezligi ile Slmelk —edirler. :

. Stf:f(.).idl.er'in Nsm==frotik sendromun tedavisinde agtif1 yeni ¢ifira ragmen,
gortldiigii gibi bu ilaglar her vakada iyi sonug vermemekte ve bazi hallerde
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steroidlerin yan etkileri veya hususi bazi gartlar bunlarin kullanilmasini
mahzurlu kilmaktadir. Immiinosuppressif ildglar bobrek hastalarmda 1949
dan beri denenmis ve bazan iimitvar, bazan da biraz hayal kiriklig1 tasiyan
yayma yol agmustir.6-8 11 12 Immiinosuppressive ajanlar arasinda nitro-
jen mustard, 6-Mercaptopurine, chlorambucil, cyclophosphamide, 6-Thio-
guanine ve Imuran bazi serilerde tek baslarina, bazilarmda birkag tanesi
bir arada, diger bazi serilerde de steroid ile birlikte kullanilmislardir,

Immiinosuppressif tedavinin nefrotik sendrom iizerindeki etkisini
aragtirmak gayesi ile yapufimiz galiymada 9 vakalik bir grup calismaya
dahil edilmis, bunlardan 8 hastaya nitrojen mustard, bir hastaya ise
6-Mercaptopurine verilmistir.

Materyel ve Metot

Yaslar1 20 ile 50 (ortalama 30.9 yil) arasinda degisen hastalarin 6 s1
erkek, 3 ii kadm idi. Klinik belirtilerin baslamasi 1-12 ay oncesine gidi-
yordu. Bir vakaya (Vaka 4) bir hafta siireyle giinde 3x50 mg. 6-Mercap-
topurine, diger hastalara toleranslarma gore total dozu 20-77.5 mg. (or-
talama 37.5 mg.) arasinda degisen nitrojen mustard verildi. Hastalardan
4 tanesi daha once steroid ile tedavi edilmislerdi (Vaka 3, 4, 5 ve 6). Bun-
lardan vaka 3 de iyi bir klinik cevaba ragmen 2 yil 6nceye ait mide rezek-
siyonu hikéyesi sebebiyle prendnisolone dozu giinde 7.5 mg. a indirildi
ve nitrojen mustard tatbik edildi. Diger Hastalar prednisolone’dan fay-
dalandilar ve ilég kesildi.

Nitrojen mustard umumiyetle aksamlar1 a¢ karnma, intramiiskiiler
25 mg. Largactil ve 100 mg. Luminalden 25 dakika sonra tatbik edildi.
Hastalara ilk énce 2.5 mg. nitrojen mustard verildi. Bundan sonra 16ko-
sit sayimi1 takip edilerek giin agirt veya her glin 5 mg. ik dozlar ile total
doz tamamlandi (0.4-1 mg/kg).

Bulgular

Vakalarin hepsinde litrede 3.5 gm.imn {izerinde (6-19 gm/lt) proteinuri,
2 + veya 3 + 6dem ve bir vaka hari¢ hipoalbuminemi mevcuttu. Biitiin
vakalarda Kolesterol seviyesi % 320 mg.1n iizerinde (320-880 mg.) idi
ve tayin yapilan vakalarda total lipid yiiksek bulundu. NPN bazt vakalarda
normal siirlarda, bazilarmda yitksekti. Kan basmncr vakalarn bir kisminda
normal degerlerde, bir kisminda normalin iizerinde idi (Tablo I).

Dokuz hastanm hepsinde tedaviden 6nce alman bobrek biyopsi mater-
yelinde glomeriilde degisik derecelerde bazal membran kalinlagmasi ve
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hiicre proliferasyonu, tiip epitelinde dejeneratif degisiklikler tesbit edildi.
Vaka 9 da pyelonefriti diisiindiiren fibrozis ve hiicre infiltrasyonu mevcuttu.
Hig¢ birinde amyloid bulunmad: ve LE hiicresi negatif idi.

Tedaviden sonra 5 hastada (Vaka 1, 2, 3, 6 ve 7) bobrek biyopsisi tek-
rarlandy. Bunlardan bir tanesinde (Vaka 6) alinan materyel teshis igin ye-
tersizdi. Digerlerinde histolojik bulgularda bariz bir degisiklik olmadigs,
sayet bir degisiklik varsa bunun daha cok ve ozellikle tiiplerdeki deje-
neratif hadiselerin artmasi ve bazi vakalarda stromada fibrozis seklinde
oldugu goriildii (Sekil 1-4).

Klinik olarak biitin vakalarda iyilesme husule geldi. Vaka 6 hati¢
hepsinde Gdem kayboldu. Vaka 6 da tedaviden once 3 + olarak degerlen-
dirilen 6dem 1 + hale geldi. Biitiin hastalarda proteinuri azaldi, buna rag-
men kan albumin seviyelerinde grup olarak bariz bir yiikselme husule
gelmedi (Tablo II).

Tartigma

1949 yilinda Chasis ve arkadaglarinin belirli sayida hasta iizerinde
denedikleri nitrojen mustarda ait yaymda bu ildcin insanlarda glomeru-
lonefritin Kklinik belirtilerinde diizelme yapabilecegine isaret ediliyordu.©
Bu yazida tedaviden dnce ve sonra bobrek biyopsisi yapildigina dair bir
kayit mevcut degildir. Ayni aragtiricilarin 1953 yilinda daha genis bir hasta
grubu iizerindeki ¢aligmalarin zetleyen yayimlarinda nitrojen mustardin
hastaligin seyri iizerinde kotii bir etkisi olmadig, fakat bagarili tedavi
oranmnin diigiikliigii sebebiyle glomerulonefritte rutin bir tedavi vasitasi
olamayacag kaydedilmistir.? Diger arastiricilar yalniz bagma veya steroid
ile beraber nitrojen mustard, 6-Mercaptopurine, 6-Thioguanine verdik-
leri hastalarda elde ettikleri sonuglara gore bu ajanlarm bazi vakalarda ve
szellikle steroid tedavisine cevap vermeyen hastalarla, steroidlerin
kullanilmasmm mahzurlu oldugu vakalarda yan tesirlerine ragmen kiy-
metli birer tedavi vasitasi olabilecegi kamisina vardilar,8-13

Steroide rezistan nefrotik sendrom vakalarmda 6-Mercaptopurine
kullanan Shearn 1o vakadan 5 tanesinde kismi veya tam sifa meydana
geldigini ve bobrek biyopsisi tekrarlanan bir vakada klinik iyilesmeye rag-
men histolojik olarak ancak gok ciizi bir degisiklik tesbit edildigini bildir-
di.12

Nitrojen mustarda ait toksik etkiler baglica bulanti, kusma, istahsizlik,
kemik iligi depresyonu seklinde kendisini gosterir. Tesir bakimindan radio-
mimetik bir ild¢ oldugu icin potansiyel olarak kanserojenik bir ajandir.
Bununla beraber, bu son etkiye ait pozitif misallere belki de vakalarin
prognozu sebebiyle tesadiif edilmemistir.
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Sekil 1 Vaka 3 de tedaviden onceki bobrek biyopsisi (25x10 biiyiitme).

Sekil 2 Vaka 3 ¢ ait tedavi sonrasi biyopsisi (25 X 10 biiyiitme).

| Vakalarmmizin hepsinde klinik olarak parsiyel bir sifa meydana geldigi

goriilmektedir. Higbir hastada ildca ait yan etkiler tedavinin kesilmesini

| icap ettirecek derecede olmadifi gibi tehlikeli seviyelerde bir lokopeni
de tesbit edilmedi.
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Sekil 3 Vaka 7 de tedaviden onceki bébrek biyopsisi (25%10 biiylitme),

Sekil 4 Vaka 7 de tedaviden sonraki biyopsi bulgular: (25x10 bilyiitme).

Klinik iyilige karsilik biyopsileri tedaviden sonra tekrarlanan ve yeter
miktarda materyel temin edilen 4 hastada histolojik olarak bariz bir iyi-
ligin goriilmeyisi, Shearn’in yayinini desteklemektedir. Klinik ve histolo-
jik bulgularmn tedavi sonunda paralel gitmemesine ragmen immiinosup-
pressif ajanlarm bazi nefrotik sendrom vakalarinda hayati uzatan ve klinik
olarak iyilesme temin eden faydali bir tedavi olabilecegine inaniyoruz.
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Ozet

intrensek bobrek hastaligma bagl nefrotik sendrom tablosu gdsteren
9 hastadan 8 inde nitrojen mustard, bir tanesinde 6-Mercaptopurine
kullanilmis ve tedaviye verdikleri cevap arastirilmistir. 5 hastanin tedavi
sonunda bobrek biyopsileri tekrarlanmis ve bunlardan yeterli doku alinan
4 vakada Kklinik iyilige ragmen histolojik bir diizelme olmadig goriilmiistiir.
Sayica kiiglik bir gruba inhisar eden caligmamizda immiinosuppressif
ajanlarin bazi nefrotik sendrom vakalarnda faydali bir tedavi vasitas: oldu-
guna inanilmaktadir.
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Mide Lipomu

(Bir vaka dolayisiyle)

Dr. Hasan Telatar */Dr. Yilmaz Sanag**/Dr, Salih Colakoglu***/
Dr. Yahiyel Barki****

M ide tiimérlerinin %, 1 ini benign olanlar teskil ederler. Midede gorii-
len benign tiimorlerinin ise ancak % 3 mide lipomuna aittir.! 2
Bu bakimdan mide lipomu olduk¢a seyrek goriilen bir tiimordiir. 1965
yihna kadar diinya tip literatiiriine gegen vakalarin sayisi 157 olarak tes-
bit edilmistir.? Bizim yaptigimiz literatiir arastirmasi bu tarihten sonra
yaymlanan mide lipomlarinin sayismmn § oldugunu ortaya koymustur.
3 6 Boylece vakamizi da dahil edersek zamanimiza kadar yaymmlanan
mide lipomlarmm sayis1 163 ¢ ulagmaktadir.

Bu yazinin amaci klinigimizde tetkik ve tedavi edilen bir vaka dolayi-
siyle literatiirii de gozden gegirerek mide lipomlar: hakkinda kisa bir
bilgi vermektir.

Vakarin Hikayesi

48 yagindaki kadmn hasta karm agrisi, gaitasinin katran renginde gel-
mesi ve kusmugunda taze kan gormesi sikyetleriyle 29/10/1968 tarihin-
de Hastanemiz Acil Servisine bas vurdu. 1Iki bundan 5 yi once baslayip
her birisinde 1-3 sise arasinda transfiizyonu gerektiren ve simdiye kadar
3 kere tekrarlayan hematemez ve melenas: olmus. Bir ay Once epigastri-
umda lokalize yemeklerle ilgili olmayan kiint vasifta agrilar baglamis. 25
glin once gaitasinmn katran renginde geldigini gérmiis ve bu durum 34
gn ara ile 5 defa tekrarlamus. 2-3 giin ¢nce bulantiyla birlikte kahve

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Dahiliye Boliimii Dogenti
** Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cerrahi Bélimii Dogenti
*** Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Dahiliye Boliimii Ogretim Gorevlisi
¥*** Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Rontgen Bolimii Asistani



A 2

HACETTEPE TIP/CERRAHI BULTENI 321

telvesi renginde kusma gikéyetleri baglamis. Belirli bir kilo kaybi olmadigi-
ni soyliiyor.

Oz Gegmisi: Onemli bir hastalik tarif etmiyor. Kisisel hikéyesinden
evli ve 3 gocugunun sag ve sthhatte oldugu anlasiliyor. Alkol, sigara gibi
aliskanliklar1 yok.

Soy Gegmisi: Babasi larinks kanserinden vefdt etmis. Ailede
baska onemli bir hastalik yok.

Fizik Muayene: T.A: 120/70 mm. Hg., nabiz: 104/dak., solunum:
28 /dak., ates 36.8°C, deri ve mukozalar soluk goriiniimde, epigastrium
palpasyonla hassas ve IOXIO cm. biiyiikliigiinde siipheli bir Kitle ele
geliyor. Dalak, karaciger palpe edilemedi.

Laboratuvar Bulgular: : Idrar: Protid, seker yok, dansite 1020, her sa-
hada 5-6 epitel, 2-3 eritrosit. Hb: %, 6.75 g, 10kosit 8600/mm 3, hematocrit:
9/ 34,C0,: 22.96 mEq/L, Na: 138 mEq/L, K: 4.7 mEq/L, Cl: 104.5 mEq/L,
A.K.S.: % 100 mg., BUN.: % 10 mgr., bilurubin: %, 0.8 mgr., (direkt
0.4, indirekt 0.4), alkalen fosfataz 2.6 B. ti., SGOT: 29 U, SGPT: 25
U., protrombin zamani: 16", kan proteinleri: total % 5.3 gr. (albumin
3.5 gr., globulin 1.8 gr.) kan grubu ARh (+), EKG’de: Siniizal tasikardi
bulundu. Bos karin grafisi: Sagda safra kesesine uyan bolgede 6 adet
taga ait golge var. Kolesistografide kese normale nazaran bilyiik, konsan-
trasyon son derece zayif ve biri kesenin agiz kisminda, digerleri de kesenin
icinde olmak iizere 7 adet halka seklinde kalsifikasyon gosteren tas goriil-
dii. Akciger grafisi ve I. V. P. normal. Ozefagus-mide-duodenum grafisi:
Midenin icinde fundusun hemen altmdan baglayip, pilor kanali yakinina
kadar uzanan oldukea diizgiin kenarli biiyiik bir dolma defekti tesbit edil-
di (Sekil 1). Gastroskopide: Midenin arka duvarmi isgil edip, lobiiler
manzara gosteren, lizerinde gesitli erezyon ve iilserasyon bulunan biiyiik
bir timor goriildii. Gastrik sitoloji: Normal bulundu.

Hastaligm Seyri: Ust gastroentestinal kanama tanisiyla Servisi-
mize vatirilan hastanmn 7 iinite transfiizyonla, kanamast kontrol altma
alindi. Sippy diyeti ve saat bagi antiasit tedavisi uygulandi. Tetkikleri
tamamlandiktan sonra tagli kolesistit ve mide tiimorii tanisiyla lapara-
tomi yapildi, Mide agildig1 zaman kiigiik kurvatur ve arka duvarda 10XI10
cm. boyutlarinda, hareket ettirilebilen iizeri diiz, yumusak bir kitle tesbit
cdildi. Cevresinde ufak iilserasyonlar ve 1 cm. capinda, 1.5 cm. derinli-
ginde biiyiik bir iilser ihtiva eden sarimtirak pembe renkte kitleden biyopsi
alindr. Mikroskopik tetkikinde “Submucosal Benign Lipom” teghisi ko-
nulan kitle, mide duvariyla birlikte ¢ikarildi. Sonra kolesistektomi yapildi.
Ameliyat sonucu normal seyreden hasta iyileserek taburcu oldu.
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Sekil 1— Mide limeni igine dogru biiyiimiis, kenarlar: olduk¢a muntazam dol-
ma defekti.

Sonug

Lipomlar gastroentestinal sistemin her yerinde gériilebilirler. Wein-
berg ve Feldman kendi otopsi materyellerine dayanarak gastroentestinal
sistem lipomalarinm ancak %, §inin midede yerlestiklerini ¢ne siirmiig-
lerdir.” & Mide lipomlar1 ¢ogunlukla submukozadan menseini alarak
endogastrik olurlarsa da bazan, nadir olarak serozadan mense alarak
eksogastrik de olabilirler. Bu tiimérler yuvarlak veya yumurta seklinde,
tzerleri diiz, ekseriya sesil, sar1 renkte ve lobule gériintimdedirler. Nekroz
ve lilserasyon cok goriilmekle beraber deri alt1 lipomlarinda oldugu gibi
kalsifikasyon gostermezler. Mide lipomlar1 kardia ve pilor hari¢ midenin
her tarafinda yerlesebilirlerse de en ¢ok (3/4 oraninda) antrumda bulu-
nurlar.? Bunlarin diger bir &zelligi malign dejeneresans gostermemeleri-
dir.

Mide lipomlar: basglica 1) Kanama, 2) Karmn agrisi, 3) Obstriiksi-
yon ve 4) Dispepsi gibi semptomlara sebep olurlar. Bu lipomlar ekseriya
kendilerini 6rten mide mukozasiun filserasyonuna sebep olduklari igin
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vakalarin takriben yarisinda hematemez ve melana ortaya gikar. Pilor yaki-
nnda lokalize olanlar: obstriiktiv semptomlara yol acarlar. Saplt tiimérler
ise pilor igine prolabe olabileceklerinden aralikli tikanma semptomlari-
nin ortaya ¢ikmasma sebep olurlar. Vakalarm 1/3 i bu tip semptomlardan
ve kiint vasifta karin aprisindan sikdyet ederler. Bundan baska tiimor
tikanma ve mide peristaltik hareketlerinde bozukluk meydana getirdigi
icin hastalarmn 1/4 tinde dispeptik sikdyetler vardir. Mide lipomlar1 diger
mide tiimorleri gibi ¢ofuniukla 30-80 yas arasinda daha sik goriiliirler.
Diabetlilerde daha sik goriildiigiinii ileri siirenler vardir.'® Mide lipom-
larmin rontgenolojik ve endoskopik goriiniimleri midenin diger timor-
lerinden farksiz oldugundan ameliyat oncesi devrede tanilarmin kesinlikle
yapilmasi hemen hemen imKkansizdir, Bununla beraber bazi yazarlar has-
talarm bog karm filminde tiimére uyan yerde saydam bir bolgenin buluna-
bilecegini ileri siirmiiglerdir.’! Tedavileri tiimériin cerrahi metotlarla tam
olarak ¢ikartilmasmndan ibarettir. Ameliyattan sonra nitksetme ihtimali
yoktur.'?

Ozet

Mide lipomlart ¢ok seyrek goriilmekle beraber ciddi hematemez ve
melenalara sebep olduklar: igin onemlidirler. Malign dejenerasans gos-
termezler. Bu yazida Klinigimizde inceledigimiz bir vaka dolayisiyle va-
kanin hikdyesi ve mide lipomlar1 hakkinda bilgi verildi.
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