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Prostaglandin E,(PGE,),
Prostaglandin A, (PGA,) nin
Farkli iki Dozda Intravenoz ve
intraarterivel Yoldan
Verilmelerinin Na*, Ka™,
at*t Klirensleri ile Siklik

in 3, 5" Monofosfat

Dr. Nimet Unay Gindogan* | Dr. Géneng Ciliv**

Gurig
i kciger dokusu pek ok vazoaktif maddenin metabolize edildigi
M yerdir.! Ornegin bobrekte dogal olarak bulunan prostaglandinlerden
PGE, akciger dokusundan bir kez gegiste %, 87 oraninda metabolize
olurken PGA, hig bir degisiklige ugramadan geger.>* Akciger dolagiminin
bu etkisi, vazoaktif maddelerin intravendz veya intraarteriyel yoldan
verilmelerinde, olugturacaklari etkilerin farkl olabilecegini diistindiiriir.

Gergekten ditiretik etki yoniinden bu farklilik, kedi ve tavganlar
iizerinde PGE, ile yapilan bir caliymada kanitlanmigtir.* Ayrica PGE,
ve PGA, etkilerinin karsilagtirmali olarak incelendigi bir caligmada intra-
venéz yolun diiiretik etki yéniinden daha iistiin oldugu ve bu bulgunun
bobrek fonksiyonlar: ile tam bir uygunluk gosterdigi izlenmigtir.> Bu
bulgulara dayanarak PGE, ve PGA, nin farkh yollardan verilislerinde,
bobreklerin, Na™, KT, Cat* klirensleri ve cAMP bogaltim, yoniinden nasil
ctkilenecedi arastirilmak istenmigtir. Takdim edilen galiyma bu amagla
yapilmigtir.

# Hacettepe Universitesi, Tip Fakiiltesi Fizyolaji Bilim Dali Ogretim Uyesi.
#% Hacettepe Universitesi, Tip Fakiiltesi Biyokimya Bilim Dali Opretim Uyesi.
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Materyel ve Metot

Gahigmada 15-24 Kg agirliginda 15 karigik irktan digi képek kullanil-
di. Bir gece once a¢ birakilan ve bol su almalari saglanan denekler
30 mg/Kg/iv sodyum pentobarbital ile uyutuldu. Trakea intubasyonu
yapihp vital fonksiyonlar: kontrol edildikten sonra daha onceki galig-
mamizda agiklanan yéntem aynen uygulanarak her iki arter ve venlerle
birlikte iireterlerde kaniile edilerek arteriyel, vendz basinglar, idrar
damlalar1 ey zamanli olarak Granss poligrafinda (Model 7D531V3)
yazdirildi.® Femoral arter basinci (AB) statham P23AAIII5, femoral
ven basinci (VB) statham P23BBIII22 basing transduserleri ile idrar
damlalant (ID) manyetik damla yazdirict ile kayit edildi.

PGE, ve PGA, etanolde ¢oziildii (I mg/ml). Stok soliisyonu 4°C’de
saklandi. Infiizyonlar igin serum fizyolojikle dilue edilerek kullanilds.
PGE, (n: 8), 0.4 mikrogram [Kg/dk dozlarda 15 dakika siire ile Palmer
F135A115 infuizyon pompast ile dakikada 0.5 ml hizda i.v. infiize edildi.
Bu siire i¢inde ¢ kez idrar ve kan &rnegi alindi. Infiizyon sona erdikten
sonra atilan idrar miktarinin ve arteriyel basincin kontrol diizeyine dén-
mesi igin 20-30 dakika beklendi. Infiizyonlar arast kontrol icin yine iic
klirens 6rnegi alinip, bu kez 0.8 mikrogram [Kg /dk /iv infiizyona baglandi.
Bu dénem ve kontrol periodlarinda iiger érnek alindiktan sonra bu iki
dozun i.a. infiizyonuna gecildi.

Aym yontem uygulamlarak PGA, (n:7), 0.4 ve 0.8 mikrogram/
Kg/dk. dozlarda 6nce iv sonra ia yoldan verildi. Son infiizyondan sonra
deney sonrast kontroller alinip, batin insizyonu genisletilerek abdominal
aorta iginde sol femoral arterden ilerletilen kateterin ulagtift yer kontrol
edilerek deneye son verildi.

Deney stiresince | saat ara ile verilen idame anestetik maddenin
klirens periodlarina rastlamamasina dikkat edildi. Rektalsi teletermomet-
re ile devamli olarak kontrol edildi, Alinan kan ve idrar 6rneklerinin,
bekletilmeden buz iginde biyokimya laboratuvarina ulagmasi saglandi.
Her deneyde elde edilen 27 kan ve idrar 6rneginde Na®, K*, Ca™t
mEq /It ve cAMP pmol degerleri tayin edildi. Na*, X*, Flame photo-
metre’de (Instrumentation Laboratory Inc. IL Model 143), Catt
William® metodu ile, idrarda ¢cAMP radicimmunoassay (cAMP kiti
Radiochemical Center, Amersham, Ingiltere) metodu ile saptadi. Nat,
K*, Ca™ degerlerinin mEq /ml/dk olarak, klirensleri hesap edildi.

Ortalamalar arasi farkin 6nem denetimi testleri igin t “Student”
hipotez testi uygulands.
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PROSTAGLANDIN Eg (PGEg) VE PROSTAGLANDIN Ag (PGAg)

199
Bulgular
PGE, ile PGA, nin 0.4 ve 0.8 mikrogram /Kg/dk dozlarinda iv, ia
infiizyonlar1 siiresinde ve kontrol periodlarinda saptanan Na¥, K,
Ca** klirens ve cCAMP degerlerinin ortalamalart Tablo I ve ITde izlen-
mektedir.

Prostaglandinlerin Sodyum Klirensine Etkisi

Ortalamalar arast farkin énem denetimine gére PGE, nin 0.8
mikrogram [Kg/dk fiv 0.4 ve 0.8 mikrogram /Kg/dk fia infiizyonlarinda
deney oncesi kontrole gore sirasiyla P < 0.01, P < 0.001, P < 0.001

olarak 6nemli bir azalma izlenmigtir. Intravenoz olarak 0.4 mikrogram /
Kg/dk PGE, verildiginde, aym dozun ve iki katinin intraarteriyel

infiizyonlarina gére P < 0.001, P < 0.01 olarak énemli farklilik saptanmig-
tir (Sekil 1).
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PGE,, PGAynin intravendz ve intraarteriyel yoldan verilmelerinde izlenen sodyum

klirens bulgular:.
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Aymi ybnteme gore PGA; nin 0.4 mikrogram [Kg/dk /iv infiizyo-
nunda deney oncesi kontrole giére P < 0.01 olarak 6nemli artma
saptanmigtir. Bundan bagka intravendz olarak 0.4 mikrogram /Kg/dk
infiizyonda, aym dozun ia ve iki katinin iv verilisine gére P < 0.05,
P < 0.05 olarak nemli bir artma izlenmistir (Sekil 1). PGE, ve PGA, nin
aym dozlan kargilagtirildiginda etki farki yéniinden énemlilik saptanmugtir.,

Prostaglandinlerin Potasyum Klirensine Etkisi

Ortalamalar arasi farkin 6nem denctimine gére PGE, nin 0.4
ve 0.8 mikrogram /Kg/dkfia infiizyonlarinda deney éncesi kontrollere
gore P < 0.01, P < 0.02 olarak énemli azalma saptanmigtir. Intravensz
olarak 0.4 mikrogram/Kg/dk verildiginde, bu dozun ve iki katinin ia
infiizyonlarina gore P < 0.01, P < 0.01 olarak énemli farklihik gézlen-
migtir (Sekil 2).

Ayni yontemle PGA, nin 0.8 mikrogram [Kg/dk /iv infiizyonunda
deney dncesi kontrollere gore ve 0.4 mikrogram [Kg/dk fiv verilise gore
P < 0.05, P < 0.05 olarak onemli azalma izlenmistir. Intraarteriyel
olarak verilen PGA, nin 0.4 ve 0.8 mikrogram (Kg/dk dozlarinin potas-
yum klirensine olan etkisi PGE, nin ayn: sekilde verilen eg deger dozlari-
na gore P < 0.02, P < 0.05 olarak énemli farkhilik géstermistir (Sekil 2).
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PGEy, PGA, nin intravendz ve intraarteriyel yoldan verilmesinin potasyum klirensine

etkisi,
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Prostaglandinlerin Kalsiyum Klirensine Etkisi

Ortalamalar arasi farkin 6nem denetimine gére PGE, nin 0.4 ve
0.8 mikrogram /Kg/dk fia infiizyonlarinda deney oncesi kontrollere gére
P<0.01, P<0.01 olarak énemli azalma izlenmistir. Intravenoz olarak
0.4 mikrogram /Kg/dk infiize edildiginde, ayni dozun ve iki katinin
intraarteriyel infiizyonuna gore P < 0.001, P < 0.001 artma izlenmistir.
0.8 mikrogram /Kg/dk /iv verilisinde ayni dozun ia infiizyonuna gore
P < 0.02 olarak énemli artig saptanmugtir (Sekil 3).
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Sekil 3
PGE,, PGA,nin intraventz ve intrarteriyel yoldan verilmelerinde izlenen kalsiyum
klivens bulgulari,

Aymi yontemle PGA, inin 0.4 mikrogram [Kg/dk fiv infizyonunda,
bu dozun iki katinin iv infiizyonuna gire P < 0.01 olarak onemli artig
izlenmigtir. Intraarteriyel olarak 0.4 mikrogram [Kg/dk infiizyonunda
0.8 mikrogram [Kg/dk/iv infizyonuna gore P < 0.05 olarak Snemli
artig izlenmigtir (Sekil 3).

Intraarteriyel olarak verilen PGE, ve PGA, 0.4 ve 0.8 mikrogram /
Kg/dk dozlarinin es deger olanlari kendi aralarinda kargilagtirildifinda

P < 0.02, P < 0.02 olarak onemli farklilik, kalsiyum klirensine etkileri
yoniinden saptanmigtir.

Prostaglandinlerin Siklik Adenozin 3', 5' Monofosfat (cAMP)
Bosaltumina Bekisi

Ortalamalar arast farkin énem denetimine gére PGE, nin 0.4
mikrogram [Kg /dk fia infiizyonunda, ayni dozun iv infiizyonuna gore
P < 0.05 olarak énemli artma cAMP bogaltiminda gorilmiigtir (Sekil 4).
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Sekil 4
Idrarla atilan siklik 3' 5 monofosfat (cAMP) degerleri.

Yine aym yoénteme gore PGA, nin 0.8 mikrogram /Kg /dk [ia infiiz-
yonunda deney 6ncesi kontrol degerine gére P < 0.05 olarak 6nemli artma
izlenmigtir. Intraarteriyel olarak verildiklerinde 0.4 ile 0.8 mikrogram |
Kg/dk dozlari arasinda P < 0.05 olarak énemli farkliik bulunmustur.
0.8 mikrogram /[Kg [dk /iv infiizyonunda ayni dozun ia inflizyonuna gére
P < 0.05 olarak 6nemli azalma cAMP bogaltuminda izlenmigtir (Sekil 4,5)

Prostaglandinlerin Idrar Bosaltim Hizina Etkisi

Ortalamalar arast farkin 6énem denetimine gore PGE, nin 0.4 ve
0.8 mikrogram [Kg/dk/ia infuzyonlarinin olugturduklar: idrar bogaltim
hizideney oncesi kontrollere gore P < 0.01, P <0.02 olarak énemli azalma
gostermigtir. 0.4 ve 0.8 mikrogram [Kg/dk/ia infiizyonlarda izlenen
bosaltim hizinda, 0.4 mikrogram [Kg /dk /iv veriligte elde edilen bulgulara
gore P < 0.01, P < 0.05 olarak 6nemli azalma saptanmgtir. Ayni gekilde
0.4 mikrogram [Kg /[dk /ia infiizyonda, 0.8 mikrogram [Kg/dk /iv verilige
gére P < 0.02 olarak tnemli azalma bulunmugtur (Sekil 5, 6).
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Sekil 5
Beser dakikabk klirens dénemlerinde saptanan idrarla atilan cAMP miktarlar izlen-
mektedir.

Ayni yonteme gére PGA, nin 0.8 mikrogram [Kg /dk [iv inflizyonun-
da deney éncesi kontrole gore P < 0.01 olarak onemli azalma 0.4 mikro-
gram [Kg/dk /iv infiizyonda isc 0.8 mikrogram [Kg/dk [iv inflizyona
gore P < 0.05 olarak énemli artiy saptanmistir (Sekil 5, 6).

Tartigma

Bobrekte PGE,, PGA,, PGF,x nin dogal olarak sentez edildigi
gosterilmigtir.” PGF 2a ancak yiiksek dozlarda bobrek fonksiyonlarini
etkilediginden ¢aligmamizda, diger iki PG nin etkilerinin incelenmesi ter-
cih edilmigtir® Aragtirmada diger aragtiricilarin uyguladiklar1 dozlar
kullanilmagtir % 10 1

fnsan dahil bir ¢ok tirde E ve Agrubu PG lerin natriiiretik etki
gosterilmigtir.'% 1% 1* Bu natriiiretik etki, distal tiiplerden Na™ geri emili-
minin baskilanigina bagh degildir, ctinkii bu stire iginde idrarla bogaltilan
aldosteron ve K+t miktarlarinda artma izlenmigtir.' Proksimal tiip
ve Henle’nin ¢ikan kolunda Nat geri emiliminin baskilanmasinin natri-
iiretik etkiden sorumlu oldugu dustiniilmiigtir.
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itrah edilen idrar milktar (mi-dk)
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Sekil 6

Iki ayr1 yoldan verilen PGE, ve PGAynin bogaltlan idrar miktarina etkisi.
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Sekil 7

Beser dakikalik klirens dénemlerinde saptanan idrar miktarlarr,
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Proksimal tiiplerde Nat un taginmasinda PG’lerin direkt etkisi oldu-
guna ait bulgular elde edilmistir. In vivo ve in vitro olarak elde edilen so-
nuglar, proksimal titbler tizerindeki PG etkisinin, bobrekte kortikal cAMP
nin aktive olmasindan ileri geldigini diisiindiirmiistiir. Gill'® kopeklerde
bobrek arteri icine cAMP infiize ederek, PG etkilerinin aynen ortaya
ciktigin1 gostermigtir. Bu deneyde idrar hacmi artmig, proksimal tiibler-
den Na* geri emilimi azalmigtir. Diger taraftan ¢cAMP yi aktive ederek
etki gosteren paratiroid hormon,!” glugakon,'® tirokalsitonin,!® isopro-
terenol?® ve ADH?! gibi maddelerin hepsinin natriiiretik etki gdsterme-
leri ilgingtir, Ozellikleri yéniinden bébrek tiiplerine benziyen kurbaga
mesanesinde PGE, in adenilsiklaz yapimint etkileyerek Nat taginmasim
arttirdifi izlenmigtir.?? PGE nin Na't taginmasidaki direkt etkisi barsak
ve epitelial membranlarda gosterilmistir. Ancak PGE,;, E,, A,, A ile
entiibe edilen tavsan bobrek tubuluslarinda Nat, K, Gl ve H,O
iletiminde herhangi bir etki saptanamamigtir.?® Lafferty ve arkadas-
lar?* PGE,nin degil fakat, PGA, nin tavsan bobrek dokusunda kortikal
Na-K-ATP azi inhibe ettigini géstermislerdir. Bu enzim Na™ tapinmasinda
gérev almakta ve bilyiik bir olasilikla, cAMP tarafindan etkilenmektedir.

PGA, secigi olarak plazma aldosteron diizeyini yiikselmektedir.?’ Bu
etki, plazma renin aktivitesi ile ilgili olmayan direkt bir etkidir.?® Bu

“yiizden PG’lerin sodyum, potasyum, renin ve ACTH dan bagimsiz

olarak aldosteron salinimini diizenleyen bir mekanizma olugturduklari-
na ait bir varsayim ileri siiriilmiigtiir. Saruta ve Kaplan? 6zellikle E
grubu PG lerin aldosteronu igerecek sekilde kortikosteroid yapimini etki-
lediklerini gostermiglerdir. PGA | bir yanda proksimal tiipleri etkileyerek
natritivetik faktor olarak belirirken, bir yandan da aldosteron sahnimina
neden olarak distal tiiplerden Na™ geri emilimini arttirip, bosaltimini
azaltmasi, bir biri ile bagdagtirilmasi1 giic paradoksal bir durum yarat-
maktadir. Bu yiizden natriiiretik etkiden PG lerin damar genigletici ve
bobrek kan akimint arttirica etkilerinin sorumlu olduklari ileri siiriilmek-
tedir.% 1628 Gergekten ¢aligmamizda PGA, nin 0.4 mikrogram [Kg/dk/
iv infiizyonunda deney &ncesi kontrole ve bu dozun ia infiizyonuna gore
sodyum klirensinde (I{y.) P < 0.01, P < 0.05 olarak ©6nemli bir artma
saptanirken bu dénemde bobrek kan akiminda da artma oldugu izlenmig-
tir.5 Carr!® caligmamizda kullanilan dozlarda PGA, iv infiize etti§inde
kan basinct diigerken bobrek kan akiminin arttigint gézlemigtir. Bu da
PG lerin &zellikle bobrek damarlarinin diiz kaslarina etkili olduklarini
belirtmektedir, Tto® kullandigumiz dozlarda PGA, nin bébrek kan akimi-
i arttirdigint gostermigtivr. Bobrek kan akimi artmasinin, hizhi gecise
bagl olarak kortekste yer alan ve boylar: uzun olmayan proksimal tiip-
lerden su ile birlikte madde emilimini kisitlayacagi agiktir. PG lerin
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olusturduklar: natriiiretik etkiden, hemodinamik degisikliklerin sorumlu
olduklarinin ileri siiriilmesinin bir nedeni de aminofilin, asetilkolin,
bradikinin gibi damar genisletici maddelerin de ayn1 etkileri olugturma-
laridir.? Katekolaminlerin damar genigletici etkilerinin ara maddesi
cAMP dir. Bu yiizden PG lerin bobrekte olusturduklar: damar genigletici
etkinden cAMP nin sorumlu olabilecegi varsayilmigtir. Bobrek PG leri,
ister bobrek tiiplerini direkt etkileyerek, ister bobrek damarlarim genis-
letip kan akimini arttirarak natritireze neden olsun, bu etkide gorev
alan ara maddenin cAMP oldugu gériilmektedir. Bu nedenle ¢aligmamiz-
da PG infiizyonlart déneminde idrarla bogaltilan cAMP miktarinin
saptanmasina ¢aligtlmigtir. Ancak idrarla atilan cAMP kaynagi hakkinda
gok az geyin bilindigi goriilmiigtiir. Normalde bobreklerle atilan cAMP
miktart azdir ve bunun bir kisminin plazmadan geldigi ileri siiriilmiigtiir.
Plazma cAMP diizeyini ayarlayan faktorler ve cAMP ’1 dolagima veren
dokularla ilgili bilgilerimiz de ¢ok azdir.?% %

Vazopresin, parathormon, katekolaminler ve glugakon gibi cesitli
faktérlerin, idrar ile farkl tiirlerde farklhh miktarlarda cAMP bosaltimina
yol agmalarinin nedeni bu maddelerin farklt yerleri etkilemeleri ola-
bilir.’! Bilindigi gibi cAMP, ATP ’den adenilsiklaz enziminin etkisi
ile sentezlenir. PGE,;, PGE,, PGAin bobrekte adenilsiklaz1 aktive
ederek idrarla atilan cAMP miktarini doza bagl olarak 6nemli derecede
arttirdigy gosterilmigtir.®> Caliymamizda PGA, nin 0.4 mikrogram [Kg/
dk /iv inflizyonu sirasinda Ky, deney oncesi kontrole gore P < 0.01,
aynt dozun ve iki katinin intraarteriyel infiizyonlarinda P < 0. 05,
P < 0.05 olarak ve idrar hacminde bu dozun ve iki katinin intravendz
veriligine gore P <0.05 olarak artarken, idrarla bogaltilan cAMP diizeyin-
de bir artma izlenmemigtir. PGA, nin 0.8 mikrogram [Kg/dk/ia infiiz-
yonunda Ky, ara kontrollere gére P < 0.01 olarak onemli artiy gosterir-
ken buna idrarla bosatilan cAMP miktarindaki P < 0.05 olarak énemli
artig eslik etmigtir. Bu dénemde bobrek kan akiminda azalma saptadigi-
mizdan, etkinin direkt tiibiiler etki ile ilgili olabilecegi digtiniilmiistiir.®
PGE, nin Ky, iizerine énemli arttirict bir etki gostermemesine karsin
ayn1 dozlarin iv ve ia veriligleri sirasinda saptanan degerler 6nemli fark-
lilik gostermistir. Intraarteriyel yolun gerek PGE, gerekse PGA, infiiz-
yonlart sirasinda Ky, Ky, Kq, ve idrar boglatim hizini azalttigr gozlen-
migtir. Natritiretik ve ditiretik etki yoniinden kiiglik dozlarin ve intra-
vendz yolun daha etkin oldugu izlenmigtir. Ayrica PGA, nin PGE, ye
oranla bébrek fonksiyonlarini, daha fazla etkiledikleri,’ buna bagh
olarak natritiretik ve ditretik etki bakimindan ustiinlik gosterdigi
caligmammzda saptanmigtir. Intravendz yolun, bobrek fonksiyonlarini
etkilemede arteriyel yoldan daha iistiin oldugu diger caligmalar da izlen-
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mistir® 59 10 Caligmamizda PG lerin olugturduklart natritiretik ve diiiretik
cevaplarla cAMP bosaltimi arasinda bir beraberlik goriilmemistir (Sekil 8).

1.6—‘
R

+
4

Idrar miktari ml/dk
o o
o ©
)

"
4
I
/
/
/
o4
\
\\
\\
\
‘\
4
H
)
1
i
l
|
I
1
)

o
~

1
T

5000 - ol - e
4000 | - s

3000 - LT T 000,

CAMP  pmol /dk
oo
2 S
& 8
S S
I l
i
!
H
¢
N
\
Tl
BN RN
N
{
\
\
\

3 104
€ N 2 -
e . S
Fht I
04 + +
™ wy s —
- ~— e
S frmemasm T T T ~ T T T e e e =S m oo B -
E! 5 ;;VD +
« o 200 ¥ X
0,40 ~
. 0304
3
>
€ 0.20 4
2
=7 10 -
.00
DoKX, G4 ¥/iv K. 08 ¥/iv K. 94 ¥/ia K. 0.8 ¥/i.a D.5.K.
+ P < 00 I P < 0.0t
++ P<002 oa £ < 0.02
PGE, {+++ P < 0.05 FGA, {nm P <0.05
+ebr P < 0.001 sece P <0.001

Selkil 8
intravenéz ve intraarteriyel yoldan verilen PGEyve PGA, nin olugturduklart etkilerin
toplu géruntsleri.

PG lerle Ca* arasinda acikhga kavugmamig bir iligki bulunmakia-
dir. Ortamda Ca* derigsimi artti§1 zaman PGE, in adenilsiklazi inhibe
etme giiciiniin de arttigr bildirilmektedir.®® Cahymamizda PGA, nin
0.4 mikrogram [Kg /dk /iv infiizyonunda Kc, artmugtir. Bu sirada ditirez
izlenirken, idrarla bosatilan cAMP degerinde artma olmamasi, tiip
sivisinda artan Ca™ un, PG’lerin adenilsiklazi inhibe edici etkisini
arrtirdigini ve ADH etkisini antagonize ederek diiireze neden oldugunu
ditsindiirmiistiir. Fulgraff ve arkadaglarida® PGA,, PGE, infiizyon-
larinin ditirezle birlikte Ca™ bosaltimint arttirdigimi izlemislerdir.
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Ozet

Calisma 15-24 Kg agirliklarinda 15 karigik irkan digi kopek tizerinde
yapilmigtir. 30 mg/Kg sodyum pentobarbital ile anestezi edilen denek-
lerin iireterleri, her iki taraftaki femoral arter ve venleri kaniile edildik-
ten sonra idrar damarlari, arteriyel ve venoz basinglar: es zamanl olarak
kayit edilmigtir. PGE, (n:8) ile PGA, (n:7), 0.4 ve 0.8 mikrogram [Kg/
dk dozlarinda olmak {izere &nce intravendz (iv) sonra intraarteriyel
(ia) yoldan verilerek Na*, K*, Ca'™t Kklirensleri, idrarla bogsaltilan
cAMP degerleri ve idrar hacmi izlenmigtir.

PGE, nin 0.4 mikrogram /Kg/dk/iv infiizyonu siiresinde Nat,
K*, Ca™ klirenslerinde cAMP bogaltiminda ve idrar hacminde deney
oncesi kontrollere (D. O. K) gére anlaml bir farkhilik saptanmamugtir.
Ancak bu dozun ve iki katinin ia infiizyonunda, klirens degerlerinde
strasiyla. Na™ P < 0.001, P < 0.001, K* P < 0.01, P < 0.02, Ca**t
P < 0.01, P < 0.01, idrar hacminde P < 0.01, P < 0.02 olarak 6nemli
azalma goriilmiistiir. PGA, nin 0.4 mikrogram [Kg/dk /iv infiizyonunda,
D. O. K. gore Na* klirensinde P < 0.01, aym dozun ve iki katinin ia
veriligine gorede P < 0.05, P < 0.05 olarak anlamli artma izlenirken,
Kt Ca't klirensleri ve idrar hacminda da bu dozun iki katimin iv
veriligine gére P < 0.05, P < 0.01, P < 0.05 olarak anlamli artma goster-
digi saptanmigtir. Bu dozun ia infiizyonunda ise bu bulgularda anlamh
azalma gorilmiigtiir.

PGE, nin 0.4 mikrogram /[Kg/dk/ia infiizyonunda ayni dozun iv
infiizyonuna gore cAMP bogaliminda P < 0.05 olarak énemli artma
izlenmigtir. PGA, nin 0.8 mikrogram [Kg/dk /ia infiizyonunda ise cAMP
bosaltiminda deney 6ncesi kontrol degerine gore yine P < 0.05 olarak
onemli artma saptanmigtir.
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Karacigerin embriyoner geligmesiyle ve kokeniyle ilgili olarak ya-

pilan ilk caligmalar gecen yizyiln bagina kadar uzamaktadir.'
Karaciger parankim hiicreleriyle, sinusoidleri doégeyen hiicrelerin, kara-
ciger ici ve digt safra yollarinin, gelistikleri germ yapragi yoniinden gos-
terdikleri dugliniilen ayriligin tartigmalart bu alanda ¢ok sayida calig-
manin yapilmasina, sonugta en azindan omurgalilar arasinda cinslere
ait farklarin ortaya ¢ikmasma, neden olmugstur.»3 Ozellikle 5tk ve
elektron mikroskobu diizeyinde ¢esitli omurgal,®* kug*'* memeli% 15-23
hayvan ve insana*?-% ajt materyelde yapilan caligmalar karacigerin

geligme basamaklarini, olgunlagmasini ve hiicrelerinin kokenlerini (tar-
tigmali alanlar diginda) olduk¢a acikliga kavugturmugtur,’0-%

Fare ¢ok kullamilan bir deney hayvani olmasina, gelismesi makros-
kobik anatomi ve itk mikroskobu sinirlart iginde bilinmesine®” kargin,
ince yapt diizeyinde gok az incelenmigtir. Yapilan caligmalar daha ¢ok

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji-Embriyoloji Enstitiisti Aragtir-
malarindan.
#% Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji-Embriyoloji Bilim Dali Profesdrii
#3% Aynit Fakiilte Histoloji-Embriyoloji Bilim Dali Dogenti,
waEs Aynn Fakillte Histoloji-Embriyoloji Bilim Dalt Ogretim Gorevlisi,
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dogum sonrast normal ince yapiy1 agiklayict olup karaciger parankim
hiicresine ve kan yapimina yoneliktir.3-*® Dogum 6ncesi donemini kap-
styan ilk caligmalar Wilson ve arkadaglari* ile Peters ve arkadaglarina*!42
aittir. Bu arastiricilar da daha ¢ok karaciger taslagininseptum trans-
versum iginde olan geligmesini (7 giinden baglayarak), parankim hiicrele-
rinin 6zelliklerini (11 giinden baglayarak) safra bogaltma sisteminin
farkhilagmasim tamimlamig ve tartigmuglardir. Karaciger yapisimin biiyiik
bir bsliimiinii olugturan ve belirli dzellikleri olan sinusoidlerin gelisme ve
olgunlagmasini agiklayan, tartigan bir ¢caligma bulunmamaktadir. Ancak
yeni dogmus yavrularda sinusoid duvari yapisi tanimlanmigtir.*®

Bu aragtirmada dogum 6ncesi donemde, fare fetuslerinde, karaciger
sinusoid duvari yapisi, ince yap1 diizeyinde aragtirilmag, sinusoid duvari
hiicre tipleri, 6zellikleri ve farklilagmalari tizerinde durulmustur.

Materyel ve Metot

Fare embriyo (gebeligin 10’cu giintine kadar olan yavrular) ve
fetuslerini (gebeligin 10°cu giiniinden doguma kadar yavrular) elde et-
mek igin Swiss tipi beyaz digi fareler kullamlmugtir. Ciftlesmeye birakilan
kizginlik dénemindeki digi farelerde vajinal plagin saptanmasi gebeligin
I’ci giinii olarak kabul edilmigtir. Normal gebelik siirest 21 giindlir.
Gebe farelerin, gebeliklerinin 12°ci giinden baglayarak 20-21 giinleri
dahil her giin eter uyutmas: altinda karinlari agilarak fetusler délyatagin-
dan ¢ikarilmiglardir. -

12-15’ci giinliik fetusler biitiin olarak, daha sonraki giinlerdekiler
ise karmlar agilarak karacigerleri birinci tesbit sivist icine (% 2,5 glu-
teraldehit, Ph 7.4’de fosfat tamponuyla ayarlanmigtir) konmustur. Bu
stviicinde karacigerler gerekli biiyiiklitkte kiigiilttilmiig ve bellistire birakil-
miglardir, Tkinci tesbit sivisi % 1| osmium tetroksittir (Ph 7.4°de fosfat
tamponuyla ayarlanmigtir). Bustvida da gereklisiire kalmiglardir (ikisaat).

Oda sisinda doku pargalarinin suyu alindiktan sonra (dereceli
alkol ve propilenoksitten gegirilerek), araldit igine gomiilmiiglerdir
(araldite CGY 212, Taab). Elektron mikroskop icin gerekli ince kesitler
araldit bloklardan, cam bigaklarla LXB-Ultratom III ultramikrotomun-
da, 300-500 A° kalinliginda elde edilmistir. Kesitler ¢iplak gritler iizerine
toplanmigtir. Boyama kursun sitrat (1-2 dakika)*® ve 9%, 70 etanolde
doyurulmug uranil asetat ile ikili olarak uygulanmigtir.

Boyali ince kesitler, Carl-Zeiss EM 9 8-2 elektron mikroskobunda
incelenmis, fotograflar Agfa-Gevaert filimleriyle ¢ekilmigtir. Resim elde
etmede Kodak bromid ve flford fotograf kagitlar: kullanilmigtar.
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Bulgular

Saptayabildigimiz en erken fare karacigerleri 12 giinliiktiir. Gelis-
menin bu déneminde birkac sirali karaciger parankim hiicrelerinden
olugan kaln hiicre kordonlari sinusoid tipi damarlarla gevrilidir (Sekil 1).
Parankim hiicreleri gelismekte olan kan hiicre adalarimi igermektedir.
Ozellikle eritrosit dizisini olugturacak olan ana hiicreler cogunluktadir ve
bircogu karaciger parankim hiicreleriyle beraber sinusoid duvan ile
yakin komguluk i¢inde bulunmugtur.

Cesitli biiyiikliikteki sinusoidlerin duvari, kesintisiz olarak, gok
yass1 ve ince sitoplasmali, ancak gekirdekli bolgeleri, gekirdek nedeniyle,
damar bogluguna dogru kabarik hiicrelerden yapilidir. Endotel hiicreleri-
nin bilyiikge cekirdekleri diizgiin yuvarlak ya da ovaldir (Sekil 1).
Kromatin dagilimlarinda bir 6zellik saptanamamgtir. Cogunda ¢ok be-
lirgin olmayan bir gekirdekgik goriilebilir. Sinusoidlerin duvarimin biiyiik
boliimiinii bu hiicrelerin sitoplasma bgliimleri olugturdugundan gekirdekli
bolgelere az rastlanir. Sitoplasmalar: genellikle organellerden fakirdir.
Mitokondrionlar kiigiik ve az sayidadir. Graniillii endoplasma retikulu-
mu boru ve keseleri kisa, kiigiik ve sayica azdir. Golgi birlegigi 6nemsiz-
dir. Organel dagilim: diizensizdir, daha ¢ok ¢ekirdek gevresinde toplan-
mustir (Sekil 1, 2). Bu geng endotel hiicrelerinin sitoplasmalari ribosom-
lardan ve gesitli sayidaki pinositotik ve ortiilii keselerden &teki organel-
lere gore gok daha zengindir. Sitoplasmada biiyiik biiyiitmelerde gok
az sayida pencerelenme gozlenmigtir ($ekil 2). Hepsi bir perde ya da diaf-
ram ile kapahdir.

Duvar yapist iginde endotel hiicrelerinin birbirleriyle olan komguluk
ve baglantilar: gesitlilik gosterir. Yer yer komsu hiicre sitoplasmalarin
sinirlayan unit zarlar uc uca basit bir bicimde birlesmigken, yer yer
de aralarinda kiigiik, zayif desmosom tipi baglanti birlesikleri izlenmigtir.
Bazi komsu hiicrelerin sitoplasma uzantilar1 ise birbiri iizerine binik
ya da eldiven parmag: gibi biri 6tekinin igine girmis olarak dikkati
cekmigtir.

Cogu sinusoidde duvar iki sirali bir goriiniimdedir. Ancak bu gift
sirali bolgelerde, hiicreler arasinda baglanti birlesiklerinden higbiri sap-
tanamamugtir. Disse araligl oldukga diizgiin ve dardir.

13 ve 14’cii giinlere ait fetus karacigerlerinde parankim hiicre
dizilimini ve Orgiisiinii bozan geng kan hiicre sayisinin artigt yaninda
(Sekil 3) sinusoid duvarinda gesitli bigimleriyle ikinci bir tip hiicrenin
ortaya giktig dikkati ¢ekmistir. Bunlar endotel arasinda, onlar gibi duvar
yapisina katilan (Sekil 4) ya da daha ok sinusoid bogluguna sarkan
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Sekil 1

12 giinlitk fare fetus karacigerinden bir kesittir, Karaciger parankim hiicreleri (KPH)

ile primitif kan hiicrelerinin (PIKXH) olusturdugu hiicre kolonlarisinusoid tipi damarlarla

(Si) gevrilidir, Damar duvarlari, yassi, ince ve organellerden g¢ok fakir sitoplasmals

endotel tipi hiicrelerden (En) yapilidir. Hiucreler ancak gekirdekli (C) bolgelerinde
damar bosluguna dogru kabariklik gostermektedirler, 32X 6500.

ve kiigiik bolimleriyle duvara katlan Kupffer hiicrelerdir (Littoral
hiicreler) (Sekil 5,6). Yiiksek fagositik yetenekli, biytik hiicrelerdir,
Doku-bilim agisindan sitoplasmalarindaki ¢ok sayrdaki sindirim keseleriy-
le dtekilerden aymrtedilmiglerdir,
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Sekil 2
12 glinliik fare fetus karacigerinde, daha biiyik biylitmede, sinusoid duvarmm bir
boliimiidiir. Clok yasst, ince ve organellerinden fakir endotel tipi hiicrelerin (En) sitop-
lasmalari duvart olusturmaktadie, Hiicreler birbirlerine kiigtik desmozom tipi (D)
baglant: birlesikleriyle baglanmiglardir. Yer yer komsu hiicre uzantilar birbirleri
tizerine uzanarak (|, ) devamhilik saglanmigtir, Duvarm bazi bolgelerde iki sirali oldugu
dikkati cekmistir, Sitoplasmada az sayida da olsa pencerelenme ({ ) vardir, Bu bii-
yittmede bile bir perdeyle kapali olduklar secilmektedir. 2 14000.
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Sekil 3 ,
13 gtinlitk fare karacigerinden kesittir. Sinusoid duvart gok ince ve yasst endotel sitop-
lasmasindan yapilidir, Disse aralig1 karaciger parankim hiicreleri ve olgunlagmakta olan
kan hiicreleri (Eritroblastlar = EB) ile komsudur. Eritroblastlar Disse aralifmi yer yer
doldurmustur, Sinusoid duvarinda kan hiicrelerinin gecebilecegi sitoplasma gegitleri
(V) vardur. Sinusoid iginde olgunlasan (Retikulosit = RS) ve olgunlasmamis (Eritro-
blast = EB) kirmiz1 seri hiicreleri bulunmaktadir. 3 6500,

Ince yapt diizeyinde biiyiik yuvarlak ya da oval ve derin g¢entikli
bir gekirdekleri (Sekil 5) vardir. Cekirdekeik nadiren izlenir. Kromatin
dagilimlart bir 6zellik tagimaz. Sitoplasma organellerden zengindir,
oncelikle gesitli biiytiklitkte vakuoller ve fagositik olanlart hiicreyi tanim-
layici ($ekil 5,6) olmusglardir. Oteki organeller belirli bir diizenlenme
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| Sekil 4
- 14 ginlitk karacigerden sinusoidi igeren bir kesittiv, Duvarm biiyiik béliimiini bélin-

mekte olan bir Kupffer hiicresi (KH) olusturmaktadw, Si.: Sinusoid bostuguy, ()
desmosom, Di.: Disse araligi, RS.: retikulosit, KPII.: karaciger parankim hiicresi,
X 5700.

|

i

‘ gostermeksizin sitoplasmada dagmiktir. Sitoplasmanin ince, uzun kolla-
rinin, cesitli yakalanmasi gerekli canli ya da cansiz yapi iizerine uzanarak
onlarin hiicre icine, bir kese bigiminde, almmasini sagladiklar1 gozlen-
migtir (Sekil 5,6,7).

Kupffer hiicreleri komgu hiicrelere desmozom tipi kii¢itk baglanti
birlesikleriyle baglanmiglardir ($ekil4,6). Budonemde Kupffer hiicrelerin-
de mitoz yoluyla ¢ogalma izlenmigtiv (Sekil 4).
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Sekil 5
Sinusoid duvari, parankim ve kan hiicreleri iliskisi gézlenmektedir (14 gtinliik karaciger).
Biiyiik, derin gentikli gekirdegi ile dikkati ceken hiicre geng Kupffer hiicresidir (KH),
Uzun sitoplasma kollaryla (Sk) fagositos yapan baska bir Kupffer hiicresiyle (KH)
yakin komguluktacdir. KPH.,: karaciger parankim hiicresi, RS.: retikulosit, Di.: Disse
arahigl. X 5700,

Duvarin endotelle dogeli bolimlerinde yer yer, az sayida, diizensiz
ve kiigik pencerelenmeler dikkati gekmistir (Sekil 7).

Sinusoid duvarinda, ézellikle normoblastan-retikulosite dogru gekir-
deklerini atarak olgunlagan kirmizi kan serisi hiicrelerinin sinusoid bog-
luguna gegisini saglayan, genis diizensiz gecitlerin ortaya ¢iktigr gozlen-
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Sekil 6
Sekil 5’deki Kupffer hiicrelerinin daha bitytik biyiitmedeki elektron mikrografidir,
Sk.: sitoplasma kollars, Di.: Disse araligi, KPH.: Karaciger parankim hiicresi, ¢
gekirdek. 2 14000.

migtir (Sekil 3,7). Disse arahfinda farklanmiy (retikulosit) ya da farklan-
makta olan (normoblast) kan hiicreleri vardir ($ekil 3,4,5,7). Bunun
diginda Disse araligi ¢ok dardir.

15 ve 16 giinlere ait karaciger kesitlerinin taranmasi, clde edilen
yeni kesitlerin tekrar incelenmesi, karaciger dokusunda genel olarak
bir ¢bziilmenin daha dogrusu bir gevsemenin varligini saptamaimiz sag-
lamigtir. Daha nceki giinlere ait karaciger parankim hiicreleri ve fark-
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Sekil 7

14 ginlik karacigerden elde edilen sinosoid ve gevresindeki karaciger dokusunun
elektron mikrografidir. Si.: sinusoid boslugu, En.: endotel hiicresi, Sk.: sitoplasma
kolu, NB.: normoblast, RS.: retikulosit, KPH.: karaciger parankim hiicresi, 3 5700.

hlagmakta olan kan hiicre adaciklar1 arasindaki oldukca siki iligki, artan
farklanmamig kan hiicreleri nedeniyle degigmistir. Karaciger parankim
hiicreleri uzayip, genigleyerek birbirleriyle komsu olduklar: bolgelerde
yer yer, az sayida desmozomlar yardimiyla baglanti saglarken, genigle-
yen araliklarinda daha ¢ok sayida farklanmakta olan kan hiicreleri
yuvalanmigtir  ($ekil 8,9). Ancak bu yapisal degisme sinusoidleri de
dogal olarak etkilemistir. Birgogu yozlagip ortadan kalkarken (Sekil 8)
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Sekil 8
Sinusoid tipi damar ve gevre karacifer dokusunun kiigiik biiyiitmede goriiniimiidiir
(15 giinlitk karacigerden kesit). Karaciger parankim hiicrelerinin olusturdugu aga
benzer yapt, artan kan hiicrelerince, ¢ozillmiis gériinmektedir. Damar duvarini olustu-
ran hiicreler arasindaki devamhlik ortadan kalkmistir. Endotel gériintimiindeki hiicre
(En) sitoplasmasinda bozulma gozlenmektedir (). Damar duvarmin dteki yonini
farklanmamis mezensim hiicresi (FMH) kusatmaktadir. RS.: retikulosit, NBC.: nor-
moblast ¢ekirdekleri, Si.: sinusoid boslugu. 2 5700.

¢ok yakin cevredeki geng mezengim kokenli hiicrelerin yeni duvari olug-
turmak iizere duvar yapisina katilacaklar1 ya da katildiklar: saptanmagtir

(Sekil 8,10).

Sinusoid duvari, yine yutulmasi, ortadan kaldirilmasi gerekli canls
ve cansiz yapilari ortadan silip siiptiren fagositik yetenekli Kupffer
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Sekil 9
16 giinlik karacigerden alinan bir elektronmikrograftir, Farklanmakia olan eritro-
blastlar (EB) ve farklanmis retikulositler (RS) kan hiicre adalar gevrelerinde, yer yer
goziilmiy yer yer de devamhiliklarm: siirditren karaciger parankim hucreleri (KPH)
ag1 gozlenmektedir. Kiigtik bir sinusoid (Si), i¢ini déseyen endotel hiicresiyle (En) ve
boslugundaki genc eritrositlerle (Er) dikkati ¢ekmektedir, X 5700,

hiicreleri (Sekil 10) ile dogeyici ozellikleri daha helirgin olan endotel
hiicrelerinden olugmugtur ($ekil 8,9). Geligmekte olan ve geligmis kan
hiicreleri Disse araliginda, sinusoid boslugunda ya da ona komgu alan-
larda yerlesik goriillmugtiir. Farklanmug hiicreler (retikulositler) sinusoid
boslugunda gézlendigi gibi gevsek orgiilii dokunun dteki hiicreleri arasin-
da da vardir (Sekil 8,9). Bu dénemde olduk¢a sik mitoz saptanmigtir




FARE KARACIGER SINUSOD DUVARI GELISME VE OLGUNLASMASI 9295

Sekil 10

16 giinlitk karacigerden, daha bilylik bitytitmede, baska bir sinusoid ve gevre karaciger
dokusu kesitidir. Duvar1 olusturan hiicre, gekirdeginin (C) normal bigimini bozacak
bigimde bir retikulositi (RS) fagosite etmistir, Sitoplasmada bagka fagositik malzemeyle
yiiklii sindirilmekte olan keseler (heterofajik vakuoller = Hy) ve ¢ok sayida bosluga
uzanms sitoplasma, kollart (Sk) vardir. Bu Kupffer hiicresi (KFH) biitiinityle yozlagma
yolundadir, Duvart sitoplasmasiyla kusatan ikinci hiicre, organelleri yoniinden fakir,
geng bir mezengim hiicredir (FMIH). RS.: retikulosit, Li.: lipid, KPH.: karaciger
parankim hiicresi. X 14000.

(Sekil 8). Ancak bunlarin kan serisine ait hiicreler mi yoksa farklanmamig
cok geng mezengim hiicreleri mi olduklar ayirdedilememigtir.

16 giin sonunda karaciger parankim hiicreleri arasindaki baglarin
yeniden sikilagmaya yoneldigi dikkati gekmistir.
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Sekil 11
17 glinlitk karacigerden bir sinusoid duvar ile komsu parankim hiicrelerinin, kiigiik
biyiitmede elektronmikrografdir, Kupffer hiicreleriyle (KH), endotel hiicresi (En)
duvarin bu bélimiinde birbirleriyle desmosomlar (D) veserbest birlesme alanlariyla (| )
birleserek devamlilik saglamuslardir. Duvar bazi yerlerinde iki siralidir, Disse araliginda
(Di) karaciger parankim hiicresine (KPH) ait az sayida mikvovilluslar (Mv) segilmek-
tedir. RS.: retikulosit, Er.: eritrosit, Si.: sinusoid boslugu, EB.: eritroblast. X 5700.

17 giinliik fetuslerden elde edilen karacigerlerin incelenmesinde
parankim hiicrelerinde ve sinusoid tipi damarlarda, daha dogrusu biitiin
karaciger dokusunda, ilk kez yetigkin karacigerin dokubilimsel bulgularina,
ve ozelliklerine yakin, benzer bulgu ve 6zellikler gézlenmistir.
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Sekil 12

17 giinliik karacigerde daha biiyiik biiyiitmede, sinusoid duvar1 yapisi ve komsu hiicre-
lerle olan iligkiyi agtklayict bir resimdir. Duvarin stirekliligi olusan hiicreler arasi gegitle
bozulmustur. KH.: Kupffer hiicresi, D.: desmosom, Mv.: mikrovillus, . PH.: karaciger
parankim hiicresi, RS.: retikulosit, Di.: Disse aralig (| | ).:hiicrelerarasi gegit. X 11750,
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) Sekil 13
17 giinlik karacigerde bliyiik biylitmede komsu iki Kupffer hiicresinin ince yapist
gozlenmektedir, C.: ¢ekirdek, Gen.: granilli endoplasma borucuk ve keseleri, V.:

vakuol, Ri.: ribosom, D, : desmosom, Di.: Disse araligi, KPH. : karaciger parankim hiic-
¢ resi, RS.: retikulosit, X 14000.

Karaciger parankim hiicrelerinin birbirleriyle ve sinusoid duvar ile
komguluklar: ilk kez bu dénemde kutuplu hiicre ozelliklerini géster-
migtir. Kan hiicreleriyle olan iligkiler yeniden sikilagmig ve daha az
sayidaki, gelismekteki kan hiicresi, karaciger parankim hiicreleri tarafin-
dan kugatilmistiy (Sekil 11),
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Sekil 14

17 ginlik karacigerde, gesitli sinusoid duvarlarmda hiicreler aras: iligkileri gosteren
mikrograflardir. D.: desmosom, ({).: serbest birlesme, ({ | ).: hiicreler arasi
gecit, Di.: Disse araliy, Mv.: mikrovillus. X 14100.
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Sekil 15
19 giinliik karaciger kesitinde, bir sinusoid duvarinin bir bslimil ve Disse aralifinin
(Di) komsulugu goézlenmektedir. En.: endotel hiicresi, {l.: gekirdek, (,).:iki hiicrenin
serbest birlesme bolgesi. X 14000.

Sinusoid duvari yer yer ¢ift siralt goriilmekteyse de genellikle yine
ki tip hiicreden yapilidir (Sekil 11,12). Ancak Kupffer hiicrelerinin daha
stk bigimde gozlendigi ($ekil 11,13), geng ve daha olgun tiplerinin birara-
da bulundugu dikkati ¢ekmigtir (Sekil 13). Duvarin devamliligini sagla-
yan Kupffer ve endotel hiicreleri arasinda komgulukta ve birlesmelerde,
cesitli iligkilerin daha belirgin bigimde ortaya ¢iktign gozlenmistir
(Sekil 14). Komgu hiicre sitoplasmalarini saran zarlar birbirlerine kargt




FARE KARACIGER SINUSOID DUVARI GELISME VE OLGUNLASMASI 231

Sekil 16

19 giinlik karaciger kesitinde ti¢ karaciger parankim hiicresiyle gevrili sinusoid gik-
mazmda, duvarda yer alan Kupffer hiicresi gézlenmektedir. Di.: Disse aralify, Mv.:
mikrovillus, C.: gekirdek, Hv.: heterofajik vakuol, M.: mitokondrion, X 14000.

aiplak bicimde uc uca geldigi gibi (Sekil 14 A), kiigik ya da biiylikge
desmozom tipi diigiimciiklerle baglanmigtir ($ekil 14 B,C,D). Baz1 hiicre-
ler arasinda ise sekil 14 D’de izlendigi gibi diizensiz biyiiklitkte ve sayi-
dahiicreler arasi gegitlerin varligi dikkati ¢ekmigtir. Bu gegitlerin hemen
altindaki, geniglemis Disse araligi, burada farklanmig ya da farklanmakta
olan bir kan hiicresinin bulundugunu ve gegidi agarak sinusoid boglugu-
na go¢ ettigi kanisint vermigtir.
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Sekil 17

21 glinliik karacigerden elde edilen kesitte bir sinusoid ve gevresindeki karaciger dokusu-

dur. Kupffer (KH) ve endotel hiicreleri (En) birbirlerini izleyerek sinusoid duvarmi

olusturmaktadirlar. Duvar gegit ve pencereler nedeniyle kesintilidir, Si.: sinusoid bos-

Tugu, Di.: Disse araligt, Mv.: mikrovilus, ({).:sitoplasma gegitleri, (|, {).:hiicreler
arast gegit, RS.: retikulosit, INB.: normoblast. X 5700.
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- Sekil 18
Sitoplasmasi fagosite edilmis eritrosit artiklariyla dolu bir Kupfler hiicresi. Cekirdek (G)
derin ¢entiklidir ve fagositoz vakuolleri bigimini etkilemistir, M.: mitokondrion, Di.:
Disse araligs, Mv.: mikrovillus, KPH.: karaciger parankim hiicresi. X 14000.

Kupffer ve endotel hiicreleri daha onceki donemlerde tanimla-
ladigimiz ince yapi Ozelliklerine sahiptirler.

Disse aralif1 yer yer genislemeler gosterdigi gibi (Sekil 12, 14 D)
yer yer de son derece dardir, karaciger parankim hiicreleri ve kan hiicrele-
riyle komsudur. Bu donemde birgok karaciger parankim hiicresinin Disse
araligina bakan yiiziinde, yer yer az sayida da olsa, ilk kez mirovilluslar
bigimlenmigtir (Sekil 12, 14 G).
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Selkil 19

Biiytik bityiitmede sinusoid duvarmin bir boliimidiir. Kupffer hiicresi (KH) ile devam

eden endotel hiicresinin (En) sitoplasmast gériilmektedir, Endotel sitoplasmasinda

pencerelenmeler var (| ). D.: Desmozom, D.: Disse aralign, Mv.: Mikrovillus, C.:
Gekirdek, My.: miyelin yapilar;, M.: Mitokondrion. X 14000.

19 gtinde karaciger sinusoid duvart hiicreleri daha 6nce tanimla-
digimiz ince yap: ézelliklerini gostermektedir (Sekil 15 ve 16). Karaciger
parankim hiicrelerinin ince yap: diizeyindeki farklanmalari daha belirgin-
dir.

20 ve 21 giinlere ait bulgularimiz yetigkin daha dogrusu dogum
sonrast ilk saatlerde goriilen bulgulara (Sekil 17, 18, 19) ¢ok yakin
bulgulardir. ' '




FARE KARACI®ER SINUSOID DUVARI GELISME VE OLGUNLA$MASI 235

Sinusoid duvart kesintili bicimde endotel ve Kupffer hiicrelerinden
olusur (Sekil 17). Kupffer hiicreleri olgun orneklerinde genig, uzantili
sitoplasmalidir. Organellerinin orgiitlenmesi oldukga iyidir. Mitokond-
rionlar, graniillii endoplasma retikulumu kese ve borucuklarinin kesitleri
arasinda, sitoplasma ara maddesinde ¢ok sayida ribosomlar vardir
(Sekil 18, 19). Cesitli bitytiklitkte birincil ve ikincil sindirim keselerine her
alanda rastlanabilir. Ikincil lizozomlarda (heterofojik vakuoller) sin-
dirilmig artiklar ya da daha sindirilmemis maddeler birarada gézlenebilir
(yogun keseler, miyelin bigimleri gibi). Geng Kupffer hiicrelerinde ise
sitoplasma daha dardir organelleri yoniinden daha fakirdir. Ozellikle
fagositik vakuolleri yok denecek kadar azdir ($ekil 17). Buna karsin
sitoplasmalar1 ribosomlardan gok zengindir. Endotel hiicreleri bilinen
ince yapt ozelliklerini gostermektedirler. Sitoplasmalarinda az sayida
da olsa pencerelenmeler ($ekil 19) saptanmigtir. Hiicreler arasi iligkiler
daha énce tanimladigimiz gibidir.

Disse araliginda daha az sayida normoblast ve retikulosit vardir.
Aralik daha cok karaciger parankim hiicrelerinin perisinusoidal ytizii ile
dogrudan komsudur ve bu yiizde daha gok sayida diizensiz mikrovillusun
geligtigi saptanmigtir.

Tartisma

Cok kullanilan bir deney hayvani olan Swiss tipi beyaz farelerin
fetiislarinda, karacigerin sinusoid tipi damarlari, ince yapi diizeyinde
aragtirilmugtir. Fetiislerin yaglar1 erken: dénemde 12, 13, 14, 15, geg
dénemde 16, 17, 19, 20, 21 giinliiktiir. Sinusoid duvarim dogeyen hiic-
relerin bu giinlerdeki gelisme, farklanma ozelliklerine ve komgsu karaciger
dokusuyla olan yakin ve derin iliskisine gegmeden &nce, kisaca sinusoid
tipi damar yapisim tanimlamak gerekmektedir.

Yeni dogmug fare yavrularinda ya da geng yetigkinlerde ve oteki
kemiricilerde, karaciger dokusu, ince bag dokusu bolmeleriyle ayrilmg
lobcuklardan olugur. Lobcuk icinde, ortadaki vena sentralisle, cevre
ince bag dokusunda yer alan vena portanin en ince interlobuler dallar
arasinda uzanan ve bir ag olugturan damar sistemi, sinusoidlerdir.
Sinusoidler ayni yonde dizilim ve diizenleme gdsteren karaciger hiicre-
lerinin ayn1 derecede karmagik 6rgiisii igine yerlesiktirler.?” 4647 Caplari
birbirine esit olmayan, kiigiik gapli, ven tipi damarlardir. Enine kesit-
lerde yuvarlak, oval, uzunlamasina kesitlerde diizensiz gaph borular
bicimindedirler. Sik sik yan dallarla birbirlerine acilarak, belli yonde
(lobcuk gevresinden ortadaki toplayici vene dogru) siireklilik ve devaml
aqiklik saglarlar, Karacifer parankim hiicrelerinin iglev ve gorevlerine
yardimer ve destek olacak zel bir duvar yapisina sahiptirler.» 3
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Genellikle bir sinusoid duvarim iki tip hiicre olusturur. Bunlar,
daha gok ddseyici, gok yasst ve ince sitoplasmalr, damar endoteline benzer,
endotel hiicreleriyle fagositik yetenekleri ok yiiksek olan 6zel makrofaj-
lardir (Kupffer hiicreleri = Littoral hiicreler).

Dogum 6ncesi ve dogum sonrast gesitli saat ve giinlerde fare embriyo
ve yavrularinda, karaciger dokusu, ince yap: diizeyinde, birka¢ calg-
mada arastirilmis ve tartiplmistir 4 Bu caligmalardan bir béliimiinde
dogumdan 1 saat ve 24 saat sonraki yavrularda, karaciger parankim
hiicrelerinin  6zellikleri agiklanirken,?0  Peters ve arkadaglanth ©
ile Wilson ve arkadaglarinin®* galiymalarinda dogum &ncesi 11 giinliik
embriyonlardan baglayarak doguma kadar ve dogumdan 24 saat sonraki
yavrularda yine karaciger parankim hiicrelerinin gelisme ve farklanmast
incelenmigtir ve hiicrelerin embriyoner kikenleri iizerinde durulmugtur,
Ancak sinusoid duvart i¢in verilen bilgi gok az ve yetersizdir.

Bu yéndeki en genis ve teknik yonden gelistirilmiy aragtirma Jézé-
quel ve arkadaslarinindir.®® Dogum sonrast erken dakika ve saatlerden
baglayarak (3,10 dakika ve 8, 14, 24 saatler )2,4,5,6,7,8,11,15 ve 23
giinliik yavrularda, karaciger dokusu ve kan yapimi bulgularini sergilemis
ve tartigmiglardir. Bu galiymada dogum sonrast gok genc ve geng fare
yavrularinin karaciger sinusoid duvarlari ince yapisi icin agiklama ve
degerlendirme vardir.

En yeni caligmalar ise*® 4 bolimiimiize aittir. Karaciger parankim
hiicresinin ince yapisi*® ve kirmuzi kan hiicrelerinin gelismesi®® erken
(12, 13, 14, 15 giinliik) ve geg (16, 17, 19, 20, 21 ginliikk) donem fare
fetuslerinde aciklanmaistir.

Galiymammzda yukaridaki kaynaklar yaninda, farenin yakin akra-
basi, baska bir kemirici olan sicanda yapilan (dogum oncesi dénem)
deney ve aragtmalardan biyiik olgiide yararlanilmigtir.22 Her iki
hayvanin gebelik siirelerinin birbirinin ayni (21 giin) olusu bu yénden
ortaklik ve uyum saglamistir,

Geligmekte olan karaciger sinusoid duvari 12 giinliik erken dénem
fetuslarinda endotel hiicreleriyle devamli olarak déselidir. Sinusoidler
oldukga genistir, farklanmakta olan ve siirekli cogalan karaciger paran-
kim hiicreleri ve kan hiicrelerinin olusturdugu birka¢ siralt hiicre kolon-
lartyla- béliinmiisler ya da kugatilmiglardir.#>44 % nce yapi diizeyinde,
endotel hiicre sitoplasmasi gok ince ve yassidir, birkag kiigiik mitokondrion,
kiigiik ve kisa graniillii endoplasma retikulumu kese ve borulart ve zayif
geligmis Golgi birlesigi, disinda organel hemen yoktur. Bu hiicrelerin
sitoplasmalart dikkati ¢ekecek higimde pinositotik ve 6rtiilii tipte (coated
vesicles) keselerle doludur.?* Sitoplasma matriksinde cok saylda ribosom
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vardir. Hiicre bedeninin kalinlagtig bélgede gekirdek, bosluga kabariklik
gosterecek bicimde yerlesiktir. Cekirdekli bolgelere genellikle az rast-
lamlmugtir.

Hiicre sitoplasmalarinda, ¢ok az sayida da olsa ok kiiciik pencere-
lenmeler saptanmigtir, Bu sitoplasma gegitlerinde perde vardir.?2*
Bunun diginda hiicreler birbirleriyle komgulukta cesitlilik gosterirler. Bir
bolimiinde komgu hiicre zarlari serbestce uc uca gelirken, bagkalarinda
yine serbestge iist iiste binebilirler ya da i¢ ige iki parmak gibi birbirleri-
ne kenetlenebilirler. Bu dénemde bazi hiicreler arasinda, gok kiigiik
desmozom tipi, diigiimciik bigimli, zayifga geligmis baglayict bilesikler
vardir. Bu baglayict birlesiklerin daha biiyiik biiytitmelerde ve dondur-
ma-kirma (freeze-fracturing) yontemiyle yapilan incelemelerinde, en
azindan bir bolimiiniiin 6zel yapida oldugu, embriyoner doneme 6zgi
olduklar: saplanmigtir.? Normal elektron mikroskop gézlemlerinde bunu
dogrulamaya olanak yoktur.

Duvart olusturan hiicreler tek siralidirlar, yer yer ¢ift sirali goriile-
bilirler. Ancak bu ikili hiicre katlari arasinda birlestirici baglar bulun-
mamaktadir.’® Bu 6zelligi biz de gozleyemedik.

Bu erken dénem endotel hiicresi ince yapisimin 16’nct giine kadar
biitiin fetiislerde, kiiciik farklarla ayni oldugu gozlenmigtir. Bu gozle-
mimiz siganlarda yapilan aragtirmalarin bulgulariyla uyumluluk goster-
mektedir.222¢ Erken donem sinusoid duvart sitoplasmaya ait ¢ok az
sayidaki perdeli pencerelenmeler diginda devamli bir hiicre duvaridr.
Hiicreler arasi gecitleri bulunmaz.

13°cii giinde gozledigimiz gegitlerin kan hiicrelerince sinusoid
duvarindan bosluga goc¢ sirasinda olugturuldugu kanmsindayiz. Ayrica
bu tip gecitler kaynaklarda da belirtildigi gibi hiicreler arasi olmayip
endotel sitoplasmasinda meydana gelmigtir. Biiyiik olasihikla kiigiik
pencerelenmelerin geniglemiy bigimleridir ve gegicidirler.?*

16’c1 giinden, doguma kadarki, ge¢ dénem fetuslerinin karaciger
sinusoid duvart endotel hiicreleri devamli olma ozelliklerini yitirirler.
Hiicreler arasinda diizensiz gapl gegitler olustugu gibi sitoplasmadaki
pencerelenmeler de daha belirginlesirler. Endotel yapisindaki bu degig-
menin kan yapimi ile yakindan ilgili oldugu kabul edilmektedir. Aktif
kan yapim: déneminde sinusoid duvari devambidir. Kan yapiminin
azaldigi gec donem fetiislerinde ise duvar devamlilit bozulmugtur.22-2*
Farklanmadaki bu ozellik, kan hiicreleriyle sinusoid duvari arasindaki
hiicreler arasi kargilikli etkilesmeyle (interaction) ya da gittikge olgun-

lagan karaciger parankim hiicrelerinin metabolik etkisiyle agiklanmak-
tadur, 2224
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Geg dénem sinusoid duvari endotel yapist dogum sonrasinda gelig-
mesine devam etmekte?# ancak belli siire sonunda yetiskin yapisint
kazanmaktadir.>552 Bir bélim ince yap: ozellikleri gerilerken (6zel
baglayic birlesikler” ve perde ile kapalt pencereler? ) otekiler
geligmektedir (perdesiz pencerelenmeler? 5! ve hiicreler arasi gecit-
lert351.52) ve matriks ribosomlarinin azalmast gibi.

Erken ve ge¢ donem arasinda kalan 15 ve 16 giin fetuslerinde,
karaciger parankim hiicreleri ve geligmekte olan kan hiicreleri arasindaki
iliski degigmistir.*8 k

Dokubilim yéniinden parankim hiicre afinin gevsemesi ve farklan-
mamig kan hiicrelerinin daha ¢ok sayida damar dist olarak gozlenmesi
sinusoid tipi damarlar1 da etkiler. Gevseyen érgii iginde bir béliim sinu-
soidlerin duvar yapilar1 yozlasir ortadan kalkarken, cevredeki mezengim
hiicrelerinin bunlarin yerlerine gectigi ya da hemen yanlarinda yeraldik-
lar1 saptanmistir. Bu dénemde 6zellikle sitoplasmalarmin niteliklerine
gore embriyoner farklanmamiy mezensim hiicreleri®® 5 olarak tanim-
ladigimiz hiicrelerde, gok sayida mitoz tipinde bdlinme gozlemistir.
Amag yeni damar duvari olusturacak ve kan yapacak geng hiicre depolar:
ni saglamak olmalidir.

Sinusoid duvarinin yapisina biitiiniiyle ya da sitoplasmasinin bir
bolimiiyle katilan ikinci hiicre makrofaj yapisindaki Kupffer hiicreleridir.
Arastirma serimizde bu hiicreleri ilk kez 14 giinliik fetiis karaciger kesit-
lerinde izledik. Hiicreyi tammlarken ayirici olarak aradigimiz baglica
nitelik, genis sacakli sitoplasma ve fagositik vakuollerdir.” ** 43,47
Hiicreyi tanimada ve ayirmada deneysel yontemler de uygulanabilirdi.’®
Ornegin peroksidaz iyi bir segicidir. Sinusoid duvarinda yalniz Kupffer
hiicresi peroksidaz ile olumlu boyanma yanit1 verir (gekirdek zari boya-
nir.5-57), Ancak normal kosullarda yapi-bilimsel gelismesini aragtirdigimiz
bu hiicrelerin, deneysel olarak segilmelerine gerek gormedik.

14 giinliik fetus karaciger sinusoidlerinde genis, uzantil sitoplasmali,
yildiz ya da mege yaprag1 bigimli hiicreler birden gok sayida olarak ortaya
cikmiglardir. Gekirdekleri biiyiik, oval ya da yuvarlak, cogunlukla centik-
lidir. Fagositik keselerin biiytikleri (biitiin bir kan hiicresinin sindirimin-
de oldugu gibi) gekirdek bigimini etkiler. Sitoplasma organellerden
oldukca zengindir. Mitokondrionlar, graniillii endoplasma kese ve
borular, cesitli fagositik keseler (heterofajik), yogun cisimler ve Golgi
birlesigi sitoplasmayt doldurur; ama dagilimlar: diizensizdir. Geng
hiicrelerde sitoplasma ribosomlardan ok zengindir.

Kupffer hiicreleri kiigiik desmosom tipi baglayict diigiimlerle komgu
endotel hiicreleriyle oldukga saglam iligki icindedir. Oteki hiicrelerle arala-
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rinda gegitler saptanmamigtir. Sinusoid duvariiginde endotel hiicreleri
arasinda ya da sinusoid bosluguna sarkmig olarak yerlegiktirler. Nadir
olmayarak sinusoidin kargilhikli duvarlar: arasinda képrii yapacak bicimde
yer alabilirler. Bulunduklar1 yerde cesitli yonlere sitoplasma uzantilarim
uzatarak fagositoz iglevini gergeklestirirler.

Bu dénemde geng ve olgun 6érneklerini oldugu kadar mitozla bolii-
niip ¢ogalan Kupffer hiicrelerini de izledik.

Sinusoid boglugunda ve sinusoid duvar1 altinda ¢ok sayida olgunlag-
makta olan ve olgun kan hiicrelerinin bulunugu,##%* cevrede yutulmasi
gerekli fazla artik yapinin ortaya cikmasi, Kupffer hiicrelerinin farklan-
masina ve sayica ¢ogalmasina dogrudan etkili olmalidir. Deneysel uyaril-
malarda da ayni hiicresel yanit ortaya gikmaktadir.%% 5% %

15 ve 16 giinlerdeki dokubilimsel degismeden Kupffer hiicreleri de
etkilenmiglerdir. Yeni olusan sinusoidlerde farklanmamis mezengim
hiicrelerinin 6nce endotel hiicrelerine mi farklandigy, sonra bu hiicrenin
mi Kupffer hiicresine déniigtiigii tartiyjmalidir.*”>%¢ Ancak mezengim
hiicrelerinin gevre uyaranlarinin etkisi altinda dogrudan Kupffer ya da
endotel hiicrelerine déntigtiigiini, hiicreden hiicreye degigmenin olmadigi-
ni, gordii§iimiiz mitoz 6rneklerine dayanarak diigliniiyoruz.’

Geng donem Kupffer hiicreleri ince yapt ve komgu doku hiicreleriy-
le olan iligkilerinde bagkaca bir degisiklik gostermemektedir ve yeni
dogmugdaki ozelliklerini tagimaktadirlar. 5!

Sinusoid duvariyla, karaciger dokusu arasinda kalan dar aralik
(Disse aralig1) en erken donemden doguma kadar vardir. Ancak igindeki
yapilar daha dogrusu komguluklar1 cesitlilik gostermektedir. Aktif kan
yapimt déneminde karaciger parankim hiicreleri yaminda farklanmakta
olan ya da farklanmig kan hiicreleriyle komgsudur. Komguluga bagh
olarak genigleme ve daralma gosterir. 15 giinlitkk fetuislerde karaciger
hiicrelerinde mikrovilluslar ¢ok az sayida goriilmeye baglar.*h 4% 48
Ciinkii bu dénemde ve sonra karaciger hiicreleri kutuplu bigimlerini
almaya baglarlar. Yetigkindeki 6zelligini dogumdan c¢ok sonra kaza-
nir, #5552, 56 Geligmekte olan farede, sicanda® oldugu gibi, Disse araligini
komsu doku hiicrelerinden ayiran bir bazal lamina yoktur,* 51,52 5

Ozet

Cok kullanilan bir deney hayvani olan Swiss tipi beyaz farelerin
fetiislerinde karaciger sinusoidleri, ince yapt diizeyinde incelenmigtir.
Fetiislerin yaglar1 erken dénemdel2,13,14,15 ge¢ donemdel6,17,19,20
ve 21 gunliktiir. Sinusoid duvarini dégeyen endotel ve Kupffer hiicreleri-
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nin bu yaglardaki geliyme, farklanma ézellikleri karaciger dokusunun 6te-
ki hiicreleriyle olan iliski ve komguluklar1 belirtilmigtir ve tartigtlmagtir.

Sinusoid duvari endotel hiicreleri erken dénemde devamli bir ortii
olugtururlar; ancak sitoplasmalarinda ok az sayida, kiigiik gegitler
vardir (perdeyle értiilii). Geg dénemde ise, duvar kesintili bir yapida-
dir. Hiicreler arasi gegitler ve daha gok belirginlegen sitoplasma gegitleri
bu kesintili yapiyr meydana getirirler. Duvarm yapisina katilan Kupffer
hiicreleri 14 giinliik karacigerlerde ilk kez ortaya gikarlar. Ilk eritrosit serisi
kan hiicreleri de farklanip sinusoid bosluguna bu dénemde gegmektedir.

21 giinliik fetuslerde genel olarak karaciger sinusoid duvari yapist
dogum sonras: ilk giinlerdeki ile biiyiik benzerlik i¢indedir. Ama biitiin
ince yap1 nitelikleri daha kazamlamamigtir. Karaciger sinusoid duvari
hiicrelerinin ince yapt ozelliklerinin daha sonraki geliyme doneminde
tamamlanarak, yetiskindeki olgun duruma geldigi kabul edilmistir.
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TABLO 1

ANNE YAS GRUPLARINA GORE COCUK APGAR SKOR ORTALAMALARI-
NIN DAGILIMI

Apgar Skor
Tekiz Tkiz Toplam

Anne Yas1 V.S, Apgar Ort. V.S, Apgar Ort. V.S. Apgar Ort.
! 15-19 556 8.81 5 8.62 561 8.81
20-24 2453 9.01 36 8.09 2489 9.00
' 25-29 2664 8.94 25 8.00 2689 8.94

30-34 2131 8.87 16 8.56 1147 8.86

35-39 388 8.49 5 7.20 393 8.48

40 ve iz, 98 8.29 1 7.00 99 8.27

Bilinmeyen 2 9.00 — — 2 9.00

Toplam 7292 8.91 88 8.12 7380 8.90

TABLO 1II

DOGUM SAYISI iLE APGAR SKOR ORTALAMALARI ARASINDAKI ILISKI

Dogum Sayisi Vaka Sayist Ortalama Apgar

1 1258 8.79
2 3067 8.87
3 1654 9.15
4 668 9.02
5 319 8.79
6 171 8.67
7 ve iizeri 243 8.12
Toplam 7380 8.90

Eylem siiresi uzadikga Apgar skorunun dugtiigii gozlenmektedir.
Genellikle 14 saatten sonra bu diigiis dikkati ¢ekmektedir. Eylem stiresi
Apgar skor ortalamas: iligkisi Tablo III’de sunuldu.

TABLO III
EYLEM SURESI VE APGAR SKOR ILISKIsI

Eylem siiresi (saat) Vaka sayisi Ortalama Apgar

0-4.00 1847 9.06
4.01-9.00 2810 9.02
9.01-14.00 1375 8.93
14.01-19.00 436 8.79
19.01 ve iizeri 912 8.24
Toplam 7380 8.90
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Eylemde yapilan tibbi, cerrahi ve beraber yardimlarin yeni doganin
canhlik derecesini etkilemedigi istatistiksel olarak gosterildi. (Tablo 1V).

TABLO 1V
EYLEME YAPILAN YARDIM TiPLERI ILE APGAR SKOR ILiSKIisI
Eyleme yardim Vaka sayist Ortalama Apgar
Yok 4794 8.91
Tibbi 587 8.79
Cerrahi ve Tibbi-+ Cerrahi 1999 8.91
Toplam 7380 8.90

Dogum eylemi uyarilan veya kendiliginden baslayan hastalarin
cocuklarimn Apgar degerleri (Tablo V) de verildi.

TABLO V
INDUKSIYON YAPILAN VE YAPILMAYAN DOGUMLARDA APGAR SKORU
Indiksiyon Vaka sayist Apgar Ortalamasi
Yok 6539 8.94
Tibbi 573 8.86
Diger (Tibbi4-Cerrahi) 268 8.02
Toplam 7380 8.90

Tibbi indiiksiyon yapilanlar ile yapilmayanlar arasinda istatistiksel
acidan 6nemli bir fark bulunmamugtir (t: 1.16). Halbuki, beraber indiiksi-
yonda fark énemlidir (t:6.99). Goriildiig gibi cerrahi ve abbi indiksiyon
Apgar degerini ctkileyen énemli bir faktordiir. Burada, indiksiyonu ge-
rektiren nedenin, en onemli katkist olacagi kanisindayiz.

Genel anestezi altindaki vakalarda Apgar degerinin digiikliigi
dikkati gekmektedir (Tablo VTI).

TABLO VI
DOGUMDA UYGULANAN ANESTEZI SEKILLERININ APGAR SKORU ILE
ILISKISI

Anestezi $ekli Vaka sayisi Apgar Ortalamast
Genel 3525 8.66

Lokal ’ 1288 9.21
Verilmeyen 1865 9.11

Diger (Spinal, epidural, pudendal) 702 8.98

Toplam 7380 8.90
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Anomalili bebeklerde Apgar degeri diigiik bulundu (Tablo XI)
ve anomalili olanlarda fark énemli bulundu (t:4.73).

TABLO XI
ANOMALI VE APGAR DEGERI ILISKi1St
Anomali Vaka sayist Apgar Ortalamasi
Var 91 7.52
Yok 7289 8.92
Toplam 7380 8.90

Diabet, anemi, toksemi, kalp hastalig1 gibi komplikasyonlu olan an-
nelerin bebeklerinin Apgar degeri diigiik bulundu (Tablo XII).

TABLO XII
GEBELIK KOMPLIKASYONU ILE APGAR DEGERI ILiSKisi
Gebelik Komplikasyonu Vaka sayist Apgar Ortalamasi
Var 1644 8.32
Yok 5736 9.07
Toplam 7380 8.90

Komplike gebelerin cocuklarinin Apgar degerinin dugtikligi istatis-
tiksel olarak onemlidir (t:11.63).

Eylem komplikasyonu olmayan vakalarla agr1 zaafi gegiren vakalar
arasinda Apgar skoru yoniinden fark bulunamad: (t:1.75) (Tablo XIII).

TABLO XIII
EYLEM KOMPLIKASYONU ILE APGAR SKORU ARASINDAKI ILiSKi
Eylem Komplikasyonu Vaka sayist Apgar Ortalamasy
Yok 7094 8.91
1 derece agr1 zaafy 123 8.65
2 derece agr1 zaaf: 163 8.74
Toplam 3780 8.90

Kordon sarkmasi olan vakalarda Apgarin ¢ok diigtiigic gorildi
(Tablo XIV).
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. TABLO XIV

KORDON KOMPLIKASYONU ILE APGAR DEGER ILISKisi
Kordon Durumu Vaka sayist Apgar Ortalamasi
Ozellik yok 5420 8.95
1. 2. 3. kez boyna dolanma 1908 8.80
Hakiki dugim 41 8.63
Kordon sarkmast 11 6.91
Toplam 7380 8.90

Boyna kordon dolanmasinin bebeklerin Apgar skoru ile iligkili ol-
dugu gozlenmistir (t:4.25). Kordon sarkmasi halinde bu durum daha
agk olarak goriilmektedir (t:2.47). Diigiimlenme durumlarinda ise
aradaki fark istatistiksel olarak 6nemsiz bulunmugtur.

Dogum komplikasyonlari ile Apgar arasindaki iligki Tablo XV’de
verildi.

TABLO XV
DOGUM KOMPLIKASYONU ILE APGAR SKORU ILISKISI
Dogum Komplikasyonu Vaka sayist Apgar Ortalamasi
Yok 4807 9.02
Var 2573 8.68
Toplam 7380 8.90

Dogum komplikasyonuna bagimh olarak Apgar skorunun diigtigii
gézlenmektedir ve aradaki fark istatistiksel olarak &nemlidir (t:7.93).
Burada komplikasyonu hazirlayict faktorler énemlidir.

Epizyotomi yapilmayan vakalarda Apgar skoru, yapilanlara gore
diigiik bulunmugtur. Aradaki fark istatistiksel olarak 6nemlidir. (t:7.43).
Epizyotomi uygulanan hastalarin gocuklarinda Apgar skor dagiimi
ozetlendi (Tablo XVI).

TABLO XVI
EPIZYOTOMI UYGULANAN HASTALARIN COCUKLARINDA APGAR
ORTALAMASI
Epizyotomi Vaka sayisi Apgar Ortalamasi
Yapilan 3331 9.06
Yapilmayan 2995 8.75

Toplam 6326 8.91
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Tartigma

Eylem siiresi uzadik¢a Apgar skoru diigmektedir ve o denli de
perinatal risk artmaktadir. Ustelik tibbi, ttbbi - cerrahi eylem uya-
riminda da Apgar degerinin olumsuz yénde etkilendigi gézlenmistir,

(Tablo III-V).

Stiphesiz burada eylem uyarimini olugturan etkenlerin de rolii var-

dir.

Ozellikle dogumda genel anestezinin Apgart olumsuz yénde etkile-
digi goriildii. Ayn1 durum literatiirde de saptanmig olup ozellikle bu
bebeklerin %, 30 unun resusitasyon gerekiminin oldugu saptanmigtir.
10 anestezi ile dogum arasindaki siire kisaldikga Apgar degerindeki diig-
me azalmaktadir,” Burada transplasenter gegen ilaclarin ¢ocugun
santral sinir sistemine etkileri ile izah edilmektedir. Bu noktadan bakil-
diginda sezeryanda diger anestezi gekilleri tercih edilmelidir.? ¢

Prezentasyon sekillerinin de Apgar skorunu etkiledigi gozlenmistir.
Ozellikle bu durum makat geliglerinde dikkati gekmektedir. Literatiirde
makat ve defleksiyon gelilerinde perinatal mortalitenin arttigi bildiril-
migtir (9, 12-30).10

Gebelik haftas1 diigtiikge ve 41 hafta iizerine giktikga Apgar degeri-
nin diigtikligu dikkati gekmektedir (Tablo VIII). Ozellikle immatiir
ve prematiirlerde perinatal mortalitenin yiiksekligi bunun bir kaniti-
dur.5 10,20 :

Bebek anomalisinde Apgar degerinin diigtiigii saptanmigtir. Bu
ozellikle perinatal mortalitedeki yeri ile kendini gostermektedir.s 1017
Yag cevre ve ilag gibi dolayli etkenlerin katkist unutulmamalidar.

Apgar degeri yoniinden ideal dogum geklinin spontan vaginal dogum
sekli oldugu gézlendi (Tablo IX). Diger dogum sekillerinde Apgar skoru-
nun digiikligi dikkati gekmektedir. Ozellikle vakum, yetersiz forseps
uygulama ve sezaryende Apgar skor diigiiklii§ii neonatal morbitite ve
mortalitenin artmasi ile gosterilmigtir.’ 101213

Bebek agirhgmin da Apgar degeri ile iligkisi gbzlendi (Tablo X).
Ozellikle 2500 gr. altinda 4000 gr. tizerindeki bebeklerde Apgar skor-
lar1 diigiik bulundu. Bagka bir deyigle neonatal risk artmaktadir. Benzer
sonuglara literatiirde de rastlanmaktadir.!® Keza gebelik komplikasyon-
larinin da Apgar degerini 6nemli 6lgiide diigiirdiigiinti saptamugtir. (Tablo
XII). Literatiirde kalp hastalift diabet, toksikoz, Rh uygunsuzlugu
vakalarinda diigiik Apgar’li ve perinetal mortaliteyi artiran bebeklerin
fazlahgy dikkati ¢ekmistir,!: 3 5 10,17, 20
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Boynuna kordon dolanan bebekler, Apgar skorlarimn distikliigii ile
dikkati cekmektedir (Tablo XIV). Literattirde bu tiirlii komplikasyon-
larin %, 7.6 oldugu bilinmektedir.!' Ustelik kordondaki diigiim %, 1.1
oraninda goriildigii ve 9, 6.1 oraminda perinatal mortaliteye neden ol-
dugu da bir gergektir.!® Annelerine epizyotomi yapilmayan bebeklerin
Apgar degerlerinin diigiikliigii de, bir bagka 6nemli bulgudur (Tablo XVI)
Burada ikinei devrenin uzamas: ve ¢ikimda beklemenin énemli katkist
vardir.> 1917 Goriildiigid gibi birbirlerinden kesinkes soyutlanmayan
anne yagi, gebelik haftasi, eylem gekli ve siiresi, prezentasyon ve dogum
sekli, genel anestezi, bebek agirhgi, gebelik komplikasyonlari, kordon
komplikasyonlari, epizyotomi ile Apgar degerinin iligkisi vardir.?

Ozet

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin-Dogum Kliniginde
7380 yeni doganin Apgar degerleri ve bunlari etkileyen faktérler aragti-
rildi.

1. Anne yagt 20 nin alunda veya 30 un istiinde olursa deger diig-
mektedir,

2. Dogum sayist 6 nin iistiinde ise Apgar degeri diigmektedir,

3. Uzamig eylem tibbi ve cerrahi indiiksiyon apgar degerini diigtir-
mektedir,

4. Genel anestezide diger anestezi gekillerine gére Apgar degeri diig-
mektedir,

5. Vakum, forseps, sezaryen, versiyon ckstraksion Apgar degerini
diiglirmektedir,

6. Presentasyon gekliyle de Apgar iligkisi gosterilmigtir,

7. Gebelik haftasi kiiciildiitkce ve 41 haftanin tizerine ¢iktikca
Apgar degeri diigmektedir,

8. Bebek agurhigi 2500 gr. altinda ve 4000 gr. mn iistiinde ise Apgar
degeri digmektedir,

9. Gebelik komplikasyonlari, kordon komplikasyonlart bebek
anomalileri ve epizyo yapilmama durumlar: da Apgar degerini olumsuz
yonde etkilemektedir,
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Ik defa Ganter tarafindan 1923 yilinda klinikte tedavi edici bir islem

olarak uygulanan periton dializinin teknigi giderek gelistirilmis ve
senelerden beri akut ve kronik bobrek hastaliklarinin tedavisinde bagari
ile uygulanmigtir.”-1% 1959 yilinda itibaren ticari olarak hazirlanan
dializ soliisyon ve kateterlerinin kullanilmaya baslamast periton dializ
uygulamasini yayginlagtirmigtir.

Hemodialize gore etkinliginin az olusu, daha uzun bir siireye gerek-
sinme gostermesi ve komplikasyonlarinin daha sik olusu gibi nedenlerle

kronik tedavide, hemodializ tercih edilmesine ragmen, hemodializ igin
yeterli vaskiiler giriy yerinin yaratilmadigt ve hemodializ sirasinda prob-
lemleri ortaya gikan dnemli kardiyo-vaskiiler hastaligin bulundugu du-
rumlarda, gocuklarda, yash hastalarda, sistemik hastaligi olanlarda ve
diabetik hastalarda, bir¢gok merkezde periton dializi gergek¢i ve tamam-
layict bir tedavi gekli haline gelmistir.*”’

Peritoneal dializ uygulamasinin 6zel egitilmis bir personele gerek-
sinme gostermemesi, pahali ve kargik aletlere gerek olmayisi, piyasada
meveut ozel kateter ve steril, pirojen olmayan dializ soliisyonlar ile
kolaylikla uygulanabilmesi, bu tiir tedavi yénteminin yurdumuzda genis
bir uygulama sahast bulabilecegini diigiindiirmektedir. Bagarili bir peri-
ton dializ uygulamasinin ise dializ komplikasyonlarinin en diisiik diizey-
de tutulmasi ile miimkiin olabilecegi akilda tutularak, buna 6zen gosteril-
melidir.

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar: Bilim Dali Nefroloji Unitesi
Calismalarindan.
#% Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi f¢ Hastaliklars Bilim Dali Ogretim Gérev-
lisi.
*#% Avny Fakilte I¢ Hastaliklar: Bilim Dali Dogenti.
#%4% Aym Fakiilte I¢ Hastaliklar: Bilim Dali Uzman Asistani.
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Yazimizda hastanemizde uyguladigimiz periton dializlerine ait
komplikasyonlar ve ilgili literatiirii gézden gecirmeyi amaghyoruz.

Materyel ve Metot

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Bélimiinde
1975-1977 yillar1 arasinda 100 hastaya uygulanan 157 periton dializine
ait komplikasyonlar incelendi. Hastalarin 87’sinde kronik bébrek yetmez-
ligi, 13’tinde akut bobrek yetmezligi vardi. Hastalarimizda éngoriilen
periton dializ indikasyonlar1 Tablo I’de gosterilmigtir.

TABLO 1
100 HASTAYA UYGULANAN 157 PERITON DIALIZININ INDIKASYONLARI

Indikasyonlar Insidans, 9%
Ure Yiiksekligi 63

Kalp Yetmezligi 26.7
Hiperpotasemi 21.6
Volum Fazlalig: 21
Uremik Ensefalopati 13.3
Diliisyonel Hiponatremi v 11.4
Akut Tubuler Nekroz 7.6
Uremik Perikardit 4.4
Metabolik Asidoz 3.8
Uremik Akciger 1.2
Gastro-intestinal Kanama 1.2
Dijital Intoksikasyonu 0.6
Gentamycine’e Bagh 0.6

Akut Bobrek Yetmezligi

Not: Bazi hastalarda birden fazla indikasyon éngorilmigtiir,

Uyguladigimiz periyon dializ teknigi, cogunlukla kullanilan, olduk¢a
basit ve pratik bir yontemdir. Periton igine lomber ponksiyon ignesi ile
hastanin viicut yapisina gore 1-2 litre dializ soltisyonu verildikten sonra
umblikulusun hemen altindan, orta hat {izerinden, deri, deri alti inzis-
yonundan sonra stileli kaniil periton bogluguna sokulur. Peritonu gegtik-
ten sonra stileli kaniil i¢inden ¢ikartilir vekaniil periton bosluguna yerleg-
tirilir. Bekletilmeden yapilan ilk kontrol drenajindan sonra 37°C’ye
1sitilmig ve hastanin serum potasyum diizeylerine gore potasyum kloriir
ilavesi yapilan 6zel olarak hazirlanmig dializ soltisyonlart bu kaniil yolu
ile periton bogluguna kisa zaman siireci iginde (5-10 dakika) verilir.
Solitsyon karin boglugunda ortalama 30 dakika bekletilir ve ayni kaniille
digart aliir. Béylece soliisyonun periton bogluguna verilmesinden digars
alinmasina kadar gegen siire bir saati gegmez. Belirtilen yontemle uygula-
nan dializ 48 saat sonra sonlandirilir.
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Bulgular

100 hastaya uyguladigimiz 157 periton dializine ait komplikasyonlar
Tablo IT’de gosterilmistir. Dializ baglangicinda hastalarin ortalama BUN
degeri 175 mg. dializ sonunda %, 92 mg.idi. En yiiksek ve en diigiik girig
BUN degerleri 9%, 370 mg. ve % 75 mg. idi.

TABLO II
157 PERITON DIALIZ UYGULAMASININ KOMPLIKSAYONLARI
Komplikasyonlar Tosidans, %
A, Teknik Komplikasyonlar
Yetersiz drenaj 15.9
Agn 13.3
Kanli drenaj 11.4
Peritonit {bakteriyel) 3.1
Mesane perforasyonu 2.5
Mayinin digart sizmast 1.9
Barsak perforasyonu 1.9
Omental herniasyon 0.6
Vajinadan mayi gelmesi 0.6

B. Kardiyo-pulmoner Komplikasyonlar
Hipotansiyon
Kalp durmas:
Aritmi
Solunum durmas:
Pulmoner 6dem
C. Metabolik Komplikasyonlar

S = 0RO
O N OB W

Hipokalemi 8.9
Metabolik alkoloz 3.8
Hiperglisemi 1.9
Hiponatremi 1.2
Hipernatremi 0.6

Taraigma
Peritoneal dializ komplikasyonlar1 3 grupta incelenebilir.

1. Dializ teknigi ile ilgili ve iltihabi komplikasyonlar,
2. Kardiyo-Pulmoner komplikasyonlar,
3. Metabolik komplikasyonlar.

Dializ Teknigi Ile 1igili ve Iltihabi Komplikasyonlar

Drenaj problemleri: Kaniil yerinin uygun olmamasi, sisteme
hava kagmasi, stvinin lokiilasyonu, periton ici yapigtkliklar gibi neden-
lerle drenaj problemleri nadir olmayarak gorilmektedir.® 12 Yetersiz
drenaj degisik serilerde, 7, % 19 ve 9, 37.5 gibi siklikla bildirilmigtir,6811-12
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Uyguladigimiz dializlerin 6nemli bir kisminda (9% 15.9) gézlenen
yetersiz drenaj kaniil yerinin diizeltilmesi, kaniiliin serum fizyolojik ile
irrigasyonu, pthti varsa heparin ilave edilmesi gibi 6nlemlerle sorun
olmaktan ¢ikmig ve az bir kisminda (9%, 2.8) ise yeniden yerlestirmek
gerekmistir.

Agri: Kaniiliin pozisyonu ile ilgili olarak hafif bir karin agris1 sik
olarak goriilmekte ve kaniiltin hafifce oynatilmas: veya geriye cekilmesi
ile gecmektedir. Agr1 cogunlukla peritoneal irritasyon sonucu olup,
hipertonik soliisyonlar kullanilirsa ¢ok daha sik gériiliir.>® 12 Analjezik-
lere genellikle cevap verir. Dializ sivilar1 icerisine 5-10 ml 9%, 2°’lik procaine
ilave edilmesini onerenler vardir.®!?2 Karin agris1 hastalarimiz da
siklikla (dializlerin 13.3) yakindiklar: bir husus olup, analjeziklerden
veya intraperitoneal procaine’den g¢ogunlukla yararlandilar.

Peritonit: Bakteriyel veya nonbakteriyel olarak gelisebilir. Non-
bakteriyel peritonit dializ sirasinda mekanik ve simik irritasyon sonucu

olusur. Bu nedenle ateg, ileus ve diger peritonit belirtileri bakteriyel

peritonit olmadan da gézlenebilir. Daha énceleri %, 5-12’ye kadar yiiksek
olan bakteriyel peritonit insidansi, son senelerde aseptik yontemlerin
kullanilmasi, dializ stiresinin kisaltilmasi ile olduk¢a azalmigtir. Degisik
serilerde 9, 0.21 ile 9, 3.6 arasinda rapor edilmektedir. %89 Biz 5
dializde (9, 3.1) bakteriyel peritonite rastladik. Bu hastalarda peritonitin
klinik belirtileri vard: ve periton mayi kiiltiirtinde iki dializde aerobakter,
diger ii¢ dializ uygulamasinda ise E. Coli, staf. koag (+) ve staf. koag
(—) tretildi. Bakteriyel peritonit saptanan olgulara peritonu yikama
amaci ile yeniden dializ uygulamasina baglamig ve duyarli oldugu anti-
biyotikler sistemik ve lokal olarak verilmistir. Bu tiir tedavi uygulamasi-
na ragmen 2 olgu sepsisten kaybedilmigtir. Periton dializ isleminde &zel-
likle uzun siire aralikli olarak dializ uygulanacak son evre bobrek hasta-
larinda tedavide bagarinin infeksiyondan korunmakla saglanabilecegi
stiphesizdir,

Kanama: Nadir bir komplikasyon (9, 1) olarak goriilen massif
intraabdominal kanamaya kargin, karin icine minimal ve orta derecedeki
kanama sikligt 9 21 ve 9, 10 olarak bildirilmistir.!! Uyguladigimiz
dializlerin bir kisminda (9, 11.4) gorilen kanli drenaj siiratli ve beklenil-
meden uygulanan dializ iglemi ile diizelmig ve fatal veya cerrahi girigimi
gerektirecek bir kanama olmamagtir.

Kaniilin karin igine sokuldugu yerden omental herniasyon nadir
goriilen bir komplikasyondur.? Bir dializde bu komplikasyona rastlan-
migtir.
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Mayinin digar: sizmasi: Kaniil yerinden dializ mayisinin sizmast
onemli boyutlara ulagirsa, mayi dengesinin saptanmasint zorlagtirabilir.
Olusma siklig1 % 2 ve % 10 olarak bildirilmektedir.® Bu tir komplikas-
yona biz iig dializde rastladik (% 1.9).

Karin organlarmmm perforasyonu: Karin i¢i organlarimin per-
forasyonu en korkulan dializ komplikasyonudur. Stileli kaniiliin sokul-
mast sirasinda aorta, barsaklar, mesane ve karaciger hasara ugrayabilir.1®
Nadir goriilen (% 0.7-1.2) bu komplikasyonda sonug bazan o6ldiiriici
olmaktadir.!? Karin i¢i yapigikliklarinin ve barsak distansiyonunun var-
Ligmda bu komplikasyonun olasihgi, daha fazladir.! Kaniil sokulmadan
once karin icine lomber ponksiyon ignesi ile dializ sivisinin verilmesi bu
olasilifi en aza indirebilir. Massif ve su gibi diyare, gelen dializ mayinin
bulanik ve kokulu olmas: veya fekaloid madde igermesi barsak perforas-
yonu tani kriterleridir.® Biz ii¢ dializde barsak perforasyonu saptadik.
Cerrahi girigimde bulunulan hastalardan biri kaybedildi. Bu olgularin
ikisinde daha énce gecirilmis peritonite ait karn icinde yapigikliklar
vardi ve kaniil eksplorasyonla periton igine sokulmugtu. 4 dializde de
mesane perforasyonu oldu. Mesanesine sonda konulan ve kaniiliin uygun
yerine yerlegtirilmesi ile dialize devam edilen bu olgularda bir problem
ortaya ¢ikmadi. Dializden énce rutin olarak mesaneye sonda konulmasi
bu komplikasyonun olugmasini onler.

Kardiyo-Pulmoner Komplikasyonlar

En stk rastlanilani (9, 4.3) hipotansiyon olup gogunlukla hipovolemi
sonucu olugur.!! Ozellikle hiperozmotik dializ stvilarimin - kullanildigy
durumlarda sik goriiliir. Bu komplikasyon kan basincimn siki izlenmes;
ve gerekirse agir1 kayiplarin intravenoz stvilarla yerine konmasi suretiyle
6nlenebilir.? Kanama veya dializ yerinde sizinti olan olgularda stvi
dengesinin kontrolii daha giigolacagindan yukaridaki énlemlere gok daha
dikkat etmek gerekir. Periton dializi sirasinda vazo-vagal reflekse bagh
hipotansiyon ve bradikardi bildirilmigtir.® Dializ sirasinda hipotansiyon
ortaya gikan hastalarimizin tiimiinde hipertonik dializ sivilar kullanili-
yordu ve hipotansiyon fazla mayi gekilmesi sonucu olmustu.

Aritmiler ve kalp durmasas Periton dializi sirasinda ortaya ¢ikan
aritmi ve kalp durmast sikligs bir seride % 2.7 ve % 2.2 olarak bildirilmig-
tir.!! Hipokalemi ozellikle dijitalize hastalarda fatal  aritimi nedeni
olabilir. Alt dializ uygulamasinda (% 3.8) sik gelen ventrikiiler ekstra-
sistol seklinde aritmi saptanmis ve bu hastalarin hepsinde hipokalemi
bulunmugtur. Oldukca agir kalp yetmezlii tablosunda olan beg hasta
etkin dializ uygulamasina ragmen kisa siire sonra kalp durmasindan ol-
miigtiir. Tki hasta ise dializ sonuna dogru ani olarak eksitus olmugtur. Bu
hastalarda dlmeden onceki kalp ritmi saptanamamigtir.
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Pulmoner édem: Cogunlukla drenaj yetersizligi olanlarda gozlenir,
Bu olgularda akciger édeminin tedavisi oldukca zordur. Kardiyak rezerv-
leri siirda olan hastalarda drenaj yetersizligi varsa, santral vendz
basincin izlenmesi énerilmektedir.? Kalp yetmezligi olan ve dializi iyi

¢aligmadifindan fazla mayi gekilemeyen bir olgumuz akciger 6deminden
kaybedilmigtir.

Atalektazi, pnémoni, plevral effiizyon gibi akciger komplikasyonla-
rna olgularimizda rastlamadik. Iki hastamiz solunum durmasindan
eksitus oldu.

Metabolik Komplikasyonlar

Hipokalemi: Cogunlukla potasyumsuz dializ soltisyonlarinin
kullanilmas: ile olugur. Siddetli asidozu olan hastalarda dializ ile asido-
zun diizeltilmesinin ekstraselliiler potasyumu siiratle diigtirebilecegi dik-
kate alinmalidir. Biz 14 dializ uygulamasinda (%, 8.9) hipokalemi sapta-
dik ve bu hastalarin 6’sinda aritmi ortaya cikmugts.

Metabolik alkaloz: Peritoneal dializ sirasinda kan bikarbonat
diizeylerinin 30 mEq /L iistiine cikmasi nadir olmayarak (9, 6.5) goriile-
bilir.!! Metabolik alkalozun dializin sonuna dogru olugmasina kargin,
dializin erken dénemlerinde respiratuar alkalozun ortaya cikmast olasi-
dir. Ekstraselliiler asidozun intraselliiler asidoza gore ¢ok daha siiratli
diizelmesi bu komplikasyonun nedenidir.? Siddetli karaciger hastalig
olanlarda karacigerin laktati bikarbonata metabolize edememesine bagh
olarak diizeltilemeyen metabolik asidozlu olgular yayinlanmis ve bu
durumlarda laktat yerine asetat igeren dializ soliisyonlary veyaintravenéz
bikarbonat énerilmigtir.’# Dilalize bagh metabolik alkaloza 6 dializ
uygulamasmda (%, 3.8) rastladik ve hafif derecedeki alkalozlar: kisa
stirede kendiliginden diizeldi.

Hiperglisemi: Hipertonik dilaliz soliisyonlarin kullamldigi hasta-
larda sik goriilen hiperglisemi, diabetik hastalarda % 1.5’luk soliisyon-
larda bile problem ortaya gikartabilir. Cok yliksek kan geker diizeyleri
ekstraselliller hiperosmalalite olugturarak, agir selliiler dehidratasyon ve
komaya yol agabilir.® Bu nedenle &zellikle diabetik hastalarda dializ
sirasinda kan sekerleri izlenmeli ve gerekirse parenteral veya intraperi-
toneal olarak insiilin verilmelidir.* Uyguladigimiz dializlerin az bir
kisminda (%, 1.9) saptanan hiperglisemi bir sorun yaratmadi.

Hipernatremis Suyun peritondan soliitten daha hizh gecigi hiper-
natremi nedeni olabilir.'? Ozellikle degisim zamaninin kisa tutuldugu ve
hipertonik soliisyonlarin  kullamldigi durumlarda ortaya ¢ikabilir,!?
Biz bir dializde hipernatremiye rastladik ve bir komplikasyon olmadi.
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Bas agrisi, kusma, koma, konvulziyonlar, hipertansiyon, santral
sinir sistemi sivisinin basincinda yiikselme, EEG degigiklikleri ve bazan
ani 6lim ile karakterize disequilibrium sendromunun periton dializinde
goriilmesi ¢ok nadirdir.®?2 Urenin ve diger soliitlerin ekstraselliiler
ortamdan siiratle kaldirildig1 hemodializde daha sik gériliir, Biz bu tiir
komplikasyona hastalarimizda raslamadik.

Mortalite

Dializ komplikasyonlarina baglt mortalite orani degisik serilerde
% 2.4, % 6.5, % 5.7 olarak bildirilmigtir.> ! 12 Biri barsak perforasyonu,
ikisi sepsis, ikisi solunum durmast ve sekizi de kardiyak nedenlere bagh
toplam on ii¢ hastamiz 157 dializ uygulamasinda (%, 8.2) eksitus olmus-
tur. Bu hastalardan besi daha énce bahsedildigi gibi dializ baginda olduk-
ca agir kalp yetmezligi ve iiremi tablosunda idi.

Ozet ,

Peritoneal dializ akut ve kronik bobrek hastaliklarimin tedavisinde
uygulama kolayhg: yoniinden ozellikle hemodializ olanaklarinin kisith
oldugu vyerlerde énem kazanmaktadir. Peritoneal dializ tedavisinde
bagari saglamasi, komplikasyonlarin en diigitk diizeyde tutulmast ile
miimkiindiir, Yazimizda 1975-1977 yillari amsinda 13’4 akut bobrek
yetmezligi, 87’si kronik bobrek yetmezligi olan 100 hastaya uygulanan
157 peritoneal dialize ait komplikasyonlar: tartigtik.
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Perikarditlerin
Ekokardiyografik Tanimi

Dr. Aysel Oram* | Dr. Erdem Oram*

Perikardiyal Effiizyon

kokardiyografik yoéntemle perikardiyal effiizyon tammi itk defa 1955

yiinda Edler® tarafindan gerceklegtirilmis, fakat Feigenbaum’un
1965 yilinda bashyarak devam ettirdigi bir seri yayinla benimsenmis ve
hatta bu bulgu ekokardiyografinin Amerika’da tamnmasinda biiyiik rol
oynamistrr. Tanimin konmasinda yontemin sihhatli uygulanmasi yanin-
da, kalbin ultrasonik anatomisinin bilinmesi de zorunludur.

Anatomi ve kayit teknigi

Perikard icte serdz, dista fibroz iki kisimdan olugur. Fibréz peri-
kard onde sternuma, agagida diyafragmaya, arkada pulmoner venlere
ve yukarida bityiik damarlara baglanmig koni seklindedir. Seroz perikard
ise visseral ve parietal perikard seklinde ikiye ayrilir. Visseral perikard
biiyiik damarlar {izerinde kisa bir ilerleme yaptiktan sonra kendi tizerine
pariyetal tabakay: olugturur. iki tabaka arasinda kalan perikard boslu-
gunda normalde 20 cc. kadar sivi bulunmaktadir. Perikard sol atriyum
arkasinda pulmoner venler iizerine kivrildigiigin arkada bir bogluk yoktur.
Bununla beraber pulmoner venler arasinda perikardiyal kivrim tarafin-
dan smirlanan bir ¢tkmaz (oblik siniis) mevcuttur. Bazt durumlarda bu
bolgede siv1 birimi gosterilmistir.'®??

Perikardiyal effiizyonuf ckokardiyografik tamminda tiim yazarlarin
birlestigi nokta kayit tekniginin 6nemidir. Sag ventrikiil 6n, sol ventrikiil
arka duvarmin belirgin olarak gosterilebilmesi icin rejekt, gain, intensiti
ve damping kontrol sistemlerinin dikkatle kullanilimas gereklidir, 1+1%26:33:36

Aragtirmaya hasta 20°-30° lik egimle bag yukarida sirt iistii yatarken
klasik yontemle mitral kapak ekosu saptanarak baglanir. Daha sonra

% Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastahklar Kardiyoloji Bolimii Ogretim
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olabilir, fakat sensitivitesi yoktur.® Kalbin 6ntinde perikard sivisinin
birikmeye baglamast ile sag ventrikiil én duvar hareketi artar. On ve
arka boglukta agirt sivi birikimi ile ilk defa Feigenbaum ve arkadaglari-
min® 1966 da gosterdikleri gibi, perikardin destek islevi ortadan kalkar
ve kalp biiyiik damarlara asili olarak perikardiyal boglukta sallanir. On
ve arka duvar sistolde 6ne, diyastolde arkaya dogru birlikte hareket
ederler (Sekil 3) Buna yiizen kalp goriinimii denmektedir. Kalbin bu

Sekil 3
Uremik bir hastanin ekosunda yiizen kalp gériiniimii.

serbest ylizme hareketine bagh olarak septumda, mitral, trikiispit, aorta
ve pulmoner kapaklarda anormal hareketler saptanir,'® 2% 24 29,30, 35
(Sekil 4). Cesitli mitral prolaps érnekleri gozlenebilir, Vignola ve arka-
daglari® kalp hizinin 120 /dk. istiinde oldugu vakalarda erken veya geg
sistolik, 120/dk. nin altinda oldugu vakalarda ise pansistolik prolaps
bildirmektedir. Trikiispit kapakta da prolaps gézlenmekte,?® nadiren
mitral kapaginin sistolik 6ne hareketi, aort kapaginda erken sistolik
kapanma veya pulmoner kapakta amplitiidii artmig a dalgasi ve sistol
ortasinda gentiklenme goriilebilmektedir.>?%%7 Bu bulgularin anatomik
bozukluklara baglt olmadigi, perikardiyosentez ve perikardiyektomiyi
izleyen devrede kaybolmalariyla anlagilmaktadir.® 3

Yiizen kalp sendromunun olugturdugu veya agikliga kavugturdugu
bir diger bulgu, bu hastalarda bazan saptanan pulsus alternans veya
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clektriki alternanstir. Yiizme belirgin ise sag ventrikiil 6n duvart ileri
derecede dne gelir ve gogiis duvarina yaklagir. Daha sonra geriye kacar
ve yeniden 6ne gelmesi bir sonraki elektriki depolarizasyonda olabilir.
Bu nedenle bir elektriki depolarizasyonda kalp énde oldugu igin yiiksek
amplitiid verirken, bir sonrakinde arkada olusuna bagh olarak diigiik
amplitud olugturur.!%% Nabiz alternansimin da, her ikinci sistolde,
aort agikhiginin daha ufak amplitiidlii oldugu gosterilerek ekokardiyogra-
fik agiklamas:t yapilmistir.®

Sekil 4
Viizen kalp goriniuniintin saptandifi bir diger hastada yalanci mitral valv prolaps
gorintimis (kiigiik okla isaret edilmistir). Ayni hastamn sol atriyum arkasinda da effiiz-
yon mevcuttur, Atriyum arka duvar hareket amplitidiindeki artis bu tanyr kamtla-
maktadir.

Onceleri yapilan ekokardiyografik incelemelerde sol ventrikiil arka
tarafinda saptanan perikardiyal sivinin, transdiiseri sol ventrikiil arka
duvarindan, sol atrium arka duvarina degin yoneltmekle kayboldugu
belirtilmistir ve bu bulgu perikardiyal effiizyonunun, plevral effiizyondan
ayrilmasinda kullandmugtir.* (Sekil 5). Son zamanlarda gikan yayinlarda
sol atriyum arkasinda, oblik sintiste de s1v1 birikimi olabilecegi gosteril-
migtir.'2® Bu bulgunun ozellikle ileri derecede sivi birikiminde ve
yiizen kalp sendromunda gériildigi belirtilmektedir.% 2% 33 Perikardiyal
effiizyonu, plevral effizyondan aymrimda dnemini yitiren bu bulgu
yerine perikardiyal effiizyonda ileri derecede hiperdinamik (Normal
0-5 mm) ve erken sistole kadar devam eden sol atrium duvarinin 6ne
hareketine kargilik, plevral effiizyonda normal hareketin bulunugu goste-
rilmektedir.»23 (Sekil 4). Yine hastamin yiiksek sol lateral dekubitus
pozisyonunda alinan ekosunun veya torasentezi takiben ekokardiyogram
cekilmesinin de aywrimda yardimer olacag bildirilmektedir'? (§ekil 6).
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Sekil 5
Yalniz sol ventrikiil arkasinda effiizyon saptanan bir vakamizda transdiiser sol ventrikiil
arka duvarindan, sol atriyum arka duvarma dogru yénetilince effiizyon kaybolmakta-
dir.

Sekil 6
Perikardiyal (PE) ve Plevral Effiizyonun (PLE) birlikte gorildiigti bir vakamzin
ekosu. Tki eko boslugu arasmda perikard ekosu uzanmaktadir

Perikardiyal effiizyonun kantitatif degerlendirilmesi eskiden beri istenen
bir konudur. Horowitz ve arkadaglari?! tiim kardiyak siklus boyunca
onde ve arkada eko boglugu bulunan vakalarda bir yontem onermig-
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lerdir. Bu yonteme goére Perikard sivisimin kalbin etrafinda diizenli
olarak dagildigr kabul edilerek perikardiyal ve epikardiyal ¢aplarin
kiipleri arasindaki fark hesaplanmaktadir. Degerlerin ameliyatsonrasinda
ve kantitatif perikardiyosentezile saptanan perikard sivi miktariilekabaca
uygunluk gosterdigi bildirilmigtir.?! Bu hesaplamalarda kalbin biiyiik-
ligti, sivinin birikig tarzi ve yan ¢ikmazlarda sivi birikimi gibi etkenler
onemli rol oynamaktadir.?!

Tam olarak ekodan perikardiyal sivi miktarimin hesaplanmast
miimkiin gériilmemektedir. Bu nedenle sivi miktarinin az, orta derecede
veya fazla miktarda oldugu gibi kalitatif degerlendirme yapilabilir.

Yani eko boslugu yalmz arka duvarda ve sistol diyastol siiresince
gozleniyorsa az miktarda (500 ml veya daha az) hem 6n, hem arka duvar-
da saptaniyorsa orta derecede (500 ml. - 1000 ml.) effiizyon varlig1 kabul
edilmektedir. Eger arkadaki cko boglugunun ¢apt 10 mm. veya daha
fazla ise 1000 ml. nin istiinde effiizyon bulundugu sdylenebilmektedir.

Perikard Tamponads

Kardiyak tamponad, perikardiyal effiizyonun, hizla perikardiyosen-
tez yapilmazsa &liimle sonlanacak bir komplikasyonudur. Bu nedenle
tanimi gok daha fazla 6nem tagir. Fizik bulgulari iyice bilinmekle beraber,
sismanlik, birlikteki akciger, kalp hastaliklary, gogiis travma veya operas-
yonlari, venoz basingtaki yiikselme, hepatomegali ve solunum giigliigi
gibi belirtilerin tam olarak degerlendirilmesine olanak vermez. Ozellikle
bu konularda hastanin yatag: baginda kalp tamponad tanist koyduracak
kansiz yontemin uygulanabilmesi cok énemlidir.

Son giinlere gelinceye dek, ekokardiyografi perikardiyal tamponatta
ileri derecede perikardiyal effiizyon varligim gostermek diginda bulgu
vermiyordu. Feigenbaum?® eski bir yayminda arka duvar hareketinin
azalmasina dikkati ¢ekmiy, fakat yine kendisi bunun sabit bulgu olma-
digin1 belirtmigtir.!? Daha sonra yiizen kalp ve pulsus alternansin tani
koydurucu oldugu sdylenmigtir.'®** Bu konuda D’Cruz ve arkadaslari-’
mn* yaptigr caligma ilgingtir. Aragtirictlar tamponad vakalarinda,
inspiriumda sag ventrikiil hacminda artig, sol ventrikiil hacminda ise
azalma oldugunu gostermislerdir. Bu defigim sik gozlenen paradoks
nabzi agiklamaktadir. Normal vakalarda enspiriumda sag ventrikiil
hacmi artmakta, sol ventrikiil hacmi 6nce azalmakta, sonra artmakta-
dir. Perikardiyal tamponadda ise sol ventrikiil hacminda artig gériilme-
mektedir. Yine sabit bulgu olmamakla beraber sol ventrikiil dolug hiz ile
ilgili olarak inspiriumda mitral 6n kapak hareket amplitiidii ve EF egimi

azalmaktadir. Bu bulgularin tiimii perikardiyosentezi izleyen dénemde
kaybolmaktadir®® (Sekil 7,8).
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Sekil 7
Perikardiyal tamponad saptanan bir vakamizin ekosunda inspiryumda sag ventrikiil
i¢ capinda artis, sol ventrikill ig ¢capinda daralma goriilmektedir, Sag ventrikiil epikar-
dinda izometrik kontraksiyon fazinda gentiklenme, diastolii ve ekspiryumunun sonunda
sag ventrikiil i¢ ¢apinda agsi1 kilglilme gozlenmektedir.

",

Selsil 8
Tamponad saptanan bir vakamizda mitral 6n yaprak EF egiminde inspiryum fazinda,
ekspiryuma oranla azalma goriilmektedir.
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Vignola ve arkadaglan® perikardiyal tamponat vakasinda izovo-
lumetrik kontraksiyon fazinda, sag ventrikiil epikard yiizeyindeki ¢entik-
lesme ve sol ventrikiil arka duvarinda kaba ossilasyona dikkati gekmek-
tedirler. (Sekil 7,8).

Schiler ve grubu®? ileri derecede perikardiyal effiizyon ile birlikte
sag ventrikiiliin diyastol ve ekspirium sonu i¢ ¢apinin 0,7 F 0,2 cm den
dar olmasini ‘gegerli bir tamponad belirtisi saymaktadirlar. Siiphesiz
sag ventrikiil genislemesine neden olabilecek bir diger patolojinin olma-
mas1 zorunludur. (Sekil 6)

Konstriktif Perikardit

Ekokardiyografinin tanmidaki yeri tam olarak saptanmamugtir.

Ik defa Feigenbaum® konstriktif perikardit eko bulgularini:

1. Arka perikard boslugunda stvi birikimi ile arka perikard 6niinde
eko bandi,

2. Sol ventrikiil endokard, epikard ve parietal perikardinda diyas-
tol baginda siiratli hareketten sonra, orta ve geg diyastolde diizlesme,

3. Mitral én yaprakeigin normalin iist hududunda EF egimi,

4. Sag ventrikiilin 6n duvar gevresinde artmig sayida ekolar seklin-
de toplamigtir.

Daha sonraki caligmalarda Horowitz??! ve arkadaglar1 parietal
ve visseral perikard bolgesinde 1-3 mm. uzakta esit iki paralel eko
bulgusuna dikkati ¢ekmigler ve arka duvar hareketinin erken diyastolde
aniden horizontal konuma gectigini gostermiglerdir. Fakat konstriktif

perikardit igin en gok iizerinde durulan bulgu septumun paradoks hare-
ketidir, »121417,21,26,31

Elkayam ve arkadaglari’ tiim ileri siiriilen kriterlerin gegerli oldugu,
birlikte saptanmalari halinde tanimin %, 100 konabilecegini sdylemekte=
dirler.

Feigenbaum pulmoner kapagin erken agiliginin saptanmasinin'?
en erken ve gecerli bulgu olabilecegini ileri stirmektedir. Bu bulgunun
dolugunun aniden kisitlanan sag ventrikiil basincindaki agir artisa bagl
oldugu soylenmektedir. Fakat bu bulgunun kesinlik kazanmas icin
yeterli gozlem hentiz yoktur.

Ozet olarak konstriktiv perikardit bulgularint (Sekil 9, 10).
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Konstriktif perikardit saptanan bir vakamizda tipik ekokardiyografik bulgular gézlen-
mektedir (A¢itklama metinde). Vakamuzin ayrica perikardiyal effiizyonu da mevcuttur.

Sekil 10
Konstriktif perikardite ézgli mitral én yaprakta ve sol ventrikiil arka duvarmdaki
degisimler goriilmektedir.
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1. Ventrikiiller arasi septumun paradoks hareketi,
2. Mitral én yaprakciginda normal veya artmig diyastolik EF egimi,

3. Epikard ve paryatal perikardin paralel ve aym yénde aralarinda
sabit bir eko boglugu birakarak hareket etmesi, '

4. Sol ventrikiil endokardinin erken diyastolde siiratli arkaya dogru
hareket etmesi,

5. Pulmoner kapagin erken agilig olarak ézetleyebiliriz, (Sekil 6, 7).
Ekokardiyografik yontemle perikard hastaliklarimin taninmasi iize-
rinde durulmasi gereken bir diger konu yalanct pozitif ve negatif deger-
lendirmelerdir.5!5 Bunlar Tablo I, II de toplu halde gosterilmislerdir.

TABLO I

EKODA YALANCI POZITIF PERIKARDIYAL EFFUZYON DEGERLEN-
DIRILMESI NEDENLERI

. Sol plevral effiizyon

Transduserin fazlaca ige yoneltilmesi

Kesif ve kalsifik mitral annulus

Digsiik gain ile kayit yapma

Dev sol atriyum

. Yalniz 6n duvarda cko boslugunun saptanmasi

. Sol ventrikiil arkasinda akustik empedans: perikardiyal effiizzyona esit
tiimoral olusum

. Morgagni hiatus hernisi

No oA wN -

w

TABLO 1II

EKODA YALANCI NEGATIF PERIKARDIYAL EFFUZYON DEGERLENDI-
RILMESi NEDENLERI

1. Kalbin eko ile saptanamiyan holgesinde effiizyon

2. Perikardin yan ¢ikmazlarimda effiizyon

3. Sismanlik, amfizem ve kalp ameliyatindan sonra gégiis duvar ddemi
4. Yiiksek gain ile kayit yapma

Sonug olarak semptomlar, nabiz, jugular ven ve prekordiyum incele-
mesi, rontgen, elektrokardiyografi perikardiyal effiizyonlu hastalarin
cogunda taniyr koydurabilir. Buna ragmen bir kalp biyiikligiinde yatak
baginda kesin ayirim daima miimkiin olamaz. Bu nedenle emin, kansiz,
duyarh ve kolay uygulanan yatak bag ydntemi olarak ekokardiyografi,
radyoizotop inceleme, anjiyografi, karbon dioksit enjeksiyonu gibi tiim
diger yontemlerden istiindiir. Bu yontem ayrica perikardiyal effiizyon
egliginde veya zeminindeki bir diger hastalifin taminmasina yardimct
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olabilecegi gibi, romatoid artrit, kollajen vaskiiler hastaliklar, miksédem
gibi diger hastaliklarin seyrinde olugan perikardiyal effiizyon goriilme
sikligini saptamada da yararli olmaktadir.??
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1. Ventrikiiller arasi septumun paradoks hareketi,
2. Mitral 6n yaprakciginda normal veya artmig diyastolik EF egimi,

3. Epikard ve paryatal perikardin paralel ve ayn1 yonde aralarinda
sabit bir eko boslugu birakarak hareket etmesi, ‘

4. Sol ventrikiil endokardinin erken diyastolde siiratli arkaya dogru
hareket etmesi,

| 5. Pulmoner kapagin erken agilist olarak dzetleyebiliriz, (Sekil 6, 7).

Ekokardiyografik yontemle perikard hastaliklarinin taninmasi tize-
rinde durulmasi1 gereken bir diger konu yalanct pozitif ve negatif deger-
lendirmelerdir.>!® Bunlar Tablo I, II de toplu halde gosterilmiglerdir.

TABLO 1

o EKODA YALANCI POZITIF PERIKARDIYAL EFFUZYON DEGERLEN-
DIRILMESI NEDENLERI

. Sol plevral efftizyon

. Transduserin fazlaca ige yoneltilmesi

. Kesif ve kalsifik mitral annulus

Disiik gain ile kayit yapma

Dev sol atriyum

. Yalmz 6n duvarda eko boslugunun saptanmasi

. Sol ventrikill arkasinda akustik empedans: perikardiyal effiizyona esit
tiimoral olugum

8. Morgagni hiatus hernisi

NG

|
|
|
i
'
|
'

TABLO II

EKODA YALANCI NEGATIF PERIKARDIYAL EFFUZYON DEGERLENDI-
| RILMESi NEDENLERI

1. Kalbin eko ile saptanamiyan bélgesinde effiizyon

2. Perikardin yan ¢ikmazlarmda effiizyon

3. Sismanlik, amfizem ve kalp ameliyatindan sonra gogis duvar demi
4. Yiiksek gain ile kayit yapma

Sonug olarak semptomlar, nabiz, jugular ven ve prekordiyum incele-
mesi, rontgen, elektrokardiyografi perikardiyal effiizyonlu hastalarm
cogunda taniy1 koydurabilir. Buna ragmen bir kalp biiyiikligtinde yatak
baginda kesin ayirim daima miimkiin olamaz. Bu nedenle emin, kansiz,
duyarli ve kolay uygulanan yatak bagt yéntemi olarak ekokardiyografi,
radyoizotop inceleme, anjiyografi, karbon dioksit enjeksiyonu gibi tiim
diger yontemlerden distiindiir. Bu ydntem ayrica perikardiyal effiizyon
egliginde veya zeminindeki bir diger hastaligin taninmasina yardimct
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olabilecegi gibi, romatoid artrit, kollajen vaskiiler hastaliklar, miksédem
, gibi diger hastaliklarin seyrinde olugan perikardiyal effiizyon goriilme
sikligimi saptamada da yararh olmaktadir.??
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o

in lritasyon
<lerinin Tavsan
Incelenmesi

Dr. Serpil Kislalioglu*

Girig

7 ozmetik yapimlarin gézii irite edici dzelliklerinin incelenmesinde, tav-
san gozli model sistem olarak kullamlmaktadir. Bunun nedenleri,
tavgamin kolay bulunabilmesi, ucuza malolmasi ve bu hayvanla kolay
calisabilmektir. Ayrica tavgan gézii biiyiik olup, gézlenebilecek yilzeyi
genigtir. Goz iritasyon deneylerinde yalniz albino tavsanm kullanilmast,
bu cinste iris pigmente olmadig i¢in, degigikliginin kolayca gozlenebilmesi
nedeniyle kabul edilmigtir.

Uygulamada sagladigr kolaylikla, yeterli bulunan bir model olma-
sina kargin, tavsan goziiniin, insan géziinden bazi degigiklikleri vardur.
Ornegin tavsan goziinde, irite edici materyeli gereginde tutabilen, ticiincii
bir gz kapagr bulunmaktadir.! Goz kirpma refleksi daha yavagtir, bu
da iritan maddenin gézde daha uzun bir siire kalmasmi saglar. Goz
yagt olusumu ve géz yaginin tamponlama yetenegi insaninkine kiyasla
daha azdir. Korneanin daha ince olmasi nedeniyle, giz, kimyasal madde-
lerden insan goziine layasla daha gabuk etkilenir. Tavsan gozii damar-
lanmaya elverigli olup, epitel yenilenmesi yavagtir,

Maymun gézii, anatomik ve fizyolojik 6zellikleri acisindan, insan
gozline daha gok benzedigi halde? bu hayvanin pahali olmast ve zor
bulunmast model sistemler olarak tavganin kullamlmas: geregini vurgu-
lamaktadur,

Tavsan gbzii testleri, ilk kez Draize tarafindan ortaya atilmig olup,
daha sonra yeni diizeltme ve uygulamalarla®57 bugiinkii geklini almig-
tir. Bu testlerdeki en son agama, degerlendirmelerin uygunlugunu sag-

* Hacettepe Universitesi FEczacilik Fakiiltesi Galenik TFarmasi Bilim Dali Ogretim
Gorevlisi,
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lamak amact ile, gozdeki patolojik degismeleri, renkli resimlerle stan-
dardize etmektir.” Bu caligmadaki degerlendirmelerde standart tablo-
larin yanisira bu resimlerden de yararlanilmugtir,

Kozmetik preparatlar arasinda, ozellikle sampuanlar ve yiizey
aktif maddelerin bulundugu diger sa¢ yapimlart gézde iritasyon olusturur-
lar 81! Fakat, gbze gercekten zararli oldugu halde, tavsan géziinde
harabiyet gostermeyen kozmetik yapimlar da vardar.!?

Bu arastirmada, Tirk piyasasinda encok siiriim yapan bazi sampu-
anlarn iritan 6zellikleri tavgan goziinde denenerek, kozmetik preparat-
larin g6z iritasyonu yapip yapmadiginin kontrol geregi vurgulanmaya
calgilmistir,

Materyel ve Metot

Deneyler her bir sampuandan ikiser 6rnek tizerinde ¢alisarak
yaptmigtir. Sampuanlarin secim ve toplama yéntemi, Kislahoglu ve
arkadaglari®® tarafindan daha onceden bildirilmigtir,

Her iki 6rnek igin agirhiklart en az iki kilogram olan 6 adet albino
tavsan secilmistir. Seg¢imde cinsiyet ayirimi yapilmamigtir. Tavsanlarin
seciminde, saglikli olmalarina ve ozellikle gozlerinde belirgin bir bozuk-
luk olmamasina dikkat edilmistir.

Secilen hayvanlar numaralandiktan sonra sakinleginceye kadar
sikica tutulmug ve bir géziin alt kapagr acilarak kontrol gampuanindan
0.1 mililitresi steril bir enjektor yardimiyla géze damlatilmigtic. Bundan
sonra tavsanin goz kapaklar: bir saniye kapali tutulmus ve hayvan serbest
birakilmigtir. Tavsanin diger gozii, kontrol olarak kullanilmgtir.

Sampuan damlatilan gézde 24,48 ve 72. saatler ve 7. giiniin sonun-
da, kornea, iris ve konjuktivada goriilen degigmeler incelenmis ve deger-
lendirilmigtir. Degerlendirmeler gozle yapilmig, nadir hallerde yarikls
lamba (slit-lamp) kullanilmigtir. Her deney bittikten sonra, gbzde kalic
bir harabiyetin varligi florosein sodyumla ultraviyole 1181 altinda
saptanmug, harabiyet kaydedilen g6z tekrar kullamilmamigtir.

Okiiler yapida, kalict bir bozunma yoksa, hayvan iki hafta siire ile
dinlendirilmis ve goézii tekrar kullanilmigtir.

Iritan maddelerin gozde olugturdugu degismelerin degerlendirilmesi
Marzulli’ tarafindan verildigi sekilde Tablo I’de gosterilmistir. Degerlen-
dirmelerde bu tablonun yanisira renkli resimlerden de yararlanilmigtir,’
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Tavsan goziindeki iritasyon degerlendirilirken, alt1 tavsandan en az
dérdiiniin gozii irite olmugsa sampuan géze iritan olarak kabul edilmigtir.
Alt1 tavsandan higbirinin géziinde patolojik bir degisim yoksa, sampuan
iritan degildir. Eger en fazla ii¢ hayvan pozitif reaksiyon vermisse, deney-
ler alt: tavsan daha kullanilarak tekrarlanmistir. Bu kez 0.1 ml yerine 0.01
ml test materyeli kullamlmig ve alti hayvandan besinin géziinde pozitif
olarak degerlendirilen bozunmalar gézlenmigse, sampuan iritan olarak
kabul edilmistir. ‘

Kontrol edilen her bir sampuanin olugturdugu okiiler bozunmalar,
gruptaki biitiin tavsanlar icin ayr1 ayr1 derecelendirilmis ve bu derecelerin
matematiksel ortalamasi goziin belirli bir bslgesinde goriilen bozulma,
derecesi olarak verilmistir.

Bulgular

Deneysel kisimda verilen program uygulanarak yapilan deneyler
sonucu elde edilen bulgular Tablo IT’de 6zetlenmistir. Bu tablodaki ve-
rilerin degerleri olusturduklar1 genel iritasyon agisindan irdelendiginde,
Tablo IIT’deki veriler elde edilir.

TABLO III
KONTROL EDILEN SAMPUANLARIN GENEL DEGERLENDIRILMESI

Genel degerlendirme

Sampuan No 24 saat 7 giin Sonug
4 1-2 0 iritan degil
8 2 2 Siddetli iritan
16 2 1-2 Iritan
19 1 0 Iritan degil -
47 2 2 Siddetli iritan
58 2 2 Siddetli iritan
60 2 2 Siddetli iritan
76 2 2 Siddetli iritan

Bu tablolardan da goriildiigii gibi 4 numarali sampuan 24 saat so-
nunda dahi iritasyon olugturmamaktadir. 19 no’lu sampuan 24 saatte
iritan &zellik gosterip, kisa bir siirede bu &zelligini yitirmektedir. 8,
16, 47, 58, 60 ve 76 no’lu gampuanlar 24 saatte siddetli iritan etkilidirler.
Bu etki 16 no’lu sjampuanda 7. giin sonunda biraz azalmaktadir. 8, 47,
58, 60, 76 no’lu sampuanlarin ise iritan etkileri 7. giin sonuna kadar
devam etmektedir.
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‘Tartisma

Aragtirma devam etmekte oldugundan, bulgularin ancak bir kis-
minin verilebildigi bu galiymada Tablo IT ve III’den kontrol edilen yam-
puanlarin gogunlukla gbze iritan etkili oldugu saptanmistir. Bu sonug-
lar beklenen sonuglardir. Benzeri sonuglara gegitli kaynaklarda rastlan-
maktadir.®-12 1415 Sampuanlarin etken maddeleri, iclerine temizleyici
olarak katilan, sodyum lauril siilfat gibi,” deterjan etkili yiizey aktif
maddelerdir. Bunun yanisira iclerine yumugatma, parlatma amaciyla
yiizey aktif ozellikli yardimer maddeler de katilmaktadir. Bu madde-
ler kati/siv1 ara yiizeyindeki yiizey gerilimini diisirme yeteneklerinden
dolay1 goz dokularina rahatga penetre olurlar. Aymi maddeler, protein
denaturasyonu yaptiklarindan, konsantrasyon ve gozle temas siiresine
baglh olarak opaklanma olusturabilirler. Ozetle, sampuanlarin, iritas-
yonu etkileyen yiiksek penetrasyon kapasiteleri vardir ve goz dokusu ile
kolayca reaksiyona girerler. Sagt yikamak igin kullanildiklarindan, géze
kacma olasihklar: gok yiiksektir. Her ne kadar su ile yikanarak gdzden
uzaklagtirilsin, yine de gozde kizariklik yanma ve batma yapabilecek bir
miktar gampuan kalmaktadir.

Kaldi ki, piyasada satilmakta olan birgok yapimlar kontrolsiiz
olduklarindan, iclerine alkil siilfatlar yerine, bulagik deterjanlarinda kul-
lanilan ve ¢ok ucuza maledilen alkil siilfonatlar konulmaktadir.'® Bu
deterjanin goz harabiyeti bulgularimiza gore alkil silfatlardan daha ytik-
sektir., Bu nedenle sampuanlar saghk acisindan kontrol edilirlerken, goz
iritasyon testleri ile gdze zararlarimin saptanmast gereklidir.

Tavsan goziine damlatilan maddenin gozde seyreltilmeden uzun
siire kalmasi, tavsanin insana kiyasla daha giddetli reaksiyon vermesine
neden olabilir. Yalniz, insan ve tavsan goziinde denenen ayni preparat-
larin cok yakin sonuglar verdigi de bulgular arasindadir.'” Hatta 9, 5’lik
sabun ¢ozeltisinin tavsan goziinde herhangi bir harabiyet olusturmadig
halde, insan ve maymun kornea epitelini bozdugu bulunmustur.? Bu
nedenle, tavsan goziinde, sampuan piyasaya siiriilmeden &nce yapimect
tarafindan veya siiriildiikten sonra kontrol mekanizmalari tarafindan
yapilan kontroller mutlaka yararli olacaktir.

Sampuanlarin mikroorganizma ve mantar igeriklerinin de, gz
iritasyonuna katlilar: vardir. Ornegin Pseudomonas aeruginosa endotok-
sinin gézde korliik yaptigr deneysel olarak kamtlanmustir.'® Bu aragtir-
ma kapsamindaki 47 no’lu sampuanlarin yiiksek konsantrasyonda Ps.
aeruginosa icerdikleri daha &nceki bir ¢aliymada belirlenmistir.’> Bu
nedenle bu gampuanimn giddetli iritan etkisi mikroorganizma igeriginin
sonucu olabilir,
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Yeni hazirlanan Gida Maddeleri Tiiziigtine baglt kozmetik yénet-
meliginde, sampuanlarin mikroorganizm igeriklerinin kontrolii sart
kosulmustur. Yonetmelikte goz iritasyonuna ait bir kayit yoktur. Bu
arastirmadan elde edilen sonuglara gore, tavsan gozii testlerinin 6zellikle
sampuanlarin kalite kontrolleri igin sart kogulmasi gerekli gibi gériilmek-
tedir. Kontrol edilen gampuanlardan iritan olduklari saptananlarin
etiketlerine, bu konuda highir bilinci olmayan, sampuanla géziinii dahi
yikayan tiiketiciyi uyarict bilgi eklenmesi, kisa siirede uygulanmas: éneri-
len bir 6nlemdir.

Tesekkiir

Aragtirici, bu aragtirmayi destekleyen Tiirkiye Bilimsel Teknik Arag-
tirma Kurumuna, aragtirmaya katkida bulunan Ass. Ecz. Asuman As-
lantiirk ve Hacettepe Universitesi Deney Hayvanlart Bsliimii iiyelerine
tegekkiirii bir borg bilir,

Ozet

Bu aragtirmada Tirkiye’de ¢ok satilmakta olan bazi gampuanlarin
tavsan goziindeki iritan etkileri incelenmigtir. Incelenen 8 ift sampuan-
iritan  6zelliklerini korumuglardir. Sonuglardan yararlanilarak kalite
kontrollerine tavsan gozii iritasyon testlerinin de eklenmesi dnerilmistir.
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Bulunan Bazi Hastane ve
Dogumevlerinde

Perinatal Mortalite ile ilgili
Bir Arastirma |
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Girig
H alk sagligt alanindaki yogun caligmalara karsin Perinatal Mortalite
geligmekte olan iilkelerde oldugu kadar, gelismis en ileri iilkelerde de
hala 6nemini korumaktadir. Dogum éncesi bakim ve kontrollerin diizen-
li ve genis bir kitleye uygulandigi iilkelerde bile Perinatal mortalite
oranmin kiigiimsenmeyecek bir degerde bulunmasi, 6liimii olugturan
nedenlerin farkhlhigina ve karmagikligina bagh oldugunu kanitlamakta-

dir.

Ulkemizde de sosyalizasyon bolgelerinin yayginlagmasi, Ana ve
Gocuk Saghgi Merkezlerinin sistemli galigmalart saglikli bebeklerin dog-
malarinda biiyiik etken olmakta ve 6lii dogumlarin sayisini azaltmak-
tadir. Buna ragmen Perinatal Mortalite hald énemli bir sorun olarak
ortadadir.

Perinatal Mortalitenin Tanimi ve Sumiflamasy

Perinatal dénemin smirlar kesinlikle ayrilmig olmamakla beraber
gebeligin 28. inci haftasmin sonundan, dogumu izleyen yedinci giiniin
sonuna dek devam eden siire olarak kabul edilir. Bu, su sekilde de acik-
lanabilir, Ante-Partum, Intra-partum, Post-partum, periodlarin: kapsa-

* Hacettepe Universitesi Pediatri Profesrii Gocuk Gelisimi ve Egitimi Bsliimii Bagkanu.
** Hacettepe Universitesi Cocuk Gelisimi ve Egitimi Ogretim Gorevlisi,
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yan ve fotiis agisindan 1000 gr. agirhikta baglayarak dogan gocuklarin
tiimiinii iceren bir dénemdir. Bu siire iginde olusan ge¢ f6tiis 6liimleri ve
erken yeni dogmug 6liimlerinin binde orani Perinatal Mortalite oranini
vermektedir. Yalmz bu tamm fotiisle ilgili nedenlere bagl &liimlerin
hepsini igermemektedir. Ciinkii dogumda hasar géren bebeklerin bir
kismi bir haftadan daha ¢ok yagamaktadirlar.!>?

Tip alanindaki ilerlemeler son yillarda annelerin hastalik ve 6lim-
lerini oldukca azaltmigtir. Anne oliimlerinin nedeni gogunlukla Puer-
peral Sepsis’dir ki, bu da 6zel tedaviile biiyiik 6l¢iide 6nlenebilmektedir.
Buna kiyasla Perinatal Mortalitenin azaltilmasinin yavag ve duraklaya-
rak ilerlemesi, nedenlerinin ¢oklugundan ileri gelmektedir. Bu nedenlerin
hepsi, 6zel yontemlerle tedavi edilmemektedir. Bunun diginda yeni
doganin yagama ganst, yalniz dogumu yaptiranin niteligine ve yeni dogana
uygulanan Pediatrik bakima degil ayni zamanda iiremenin fizyolojik
olaylarinin etkinligine ve dolayisiyla da annenin niteliklerine baghdir.
Hastalikli biiylimiis ve saglikli olmayan annelerin bebekleri saghkli ve
iyi fiziksel kogullardaki annelerin bebeklerinden daha ¢ok Perinatal
olim tehlikesi ile kargi kargryadirlar ve ¢ok daha yiiksek bir bakim diizeyi-
ne gereksinme gosterirler.

Fizyolojik bir anlayigla tiretim verimliligi siiphesiz ki kismen dogus-
tan gelmektedir. Fakat annenin genetik potensiyelini elde etmesi biiyiik
olgiide cevresine baghdir. Sadece gebelik sirasindaki cevresine degil,

ayni zamanda ¢ok daha onceki biiyiime ¢aglarindaki ¢evresine de bagli-
dir.!

Diinya Saglhk Tegkilatimn (WHO) smiflandirmasina gore fotis
olimleri gebelik siiresine gore dort ana grup altinda belirtilmistir:

1. 20. ci haftamin altinda olan fotiis olimleri,

2. 20-28 hafta arasi olan fotiis oliimleri,

3. 28. ci haftadan sonra olan fétﬁs oliimlert,

4. Gebelik siiresinde 1, 2, 3. cii tanimlara gore stniflandirilamayan
fotiis oliimleri.’

Antenatal veya Antepartum Olii Dogumlar

Dogumdan 6nceki 6lii dogumlardir. Nedent ¢ok nadir olarak belir-
lenebilir. Baz1 vakalarda, kaza veya kanama prematiire dogumla ¢akigirsa
fotal olimiin dogumdan 6nce mi, yoksa dogum sirasinda mi olugtugu
tam anlagilamaz.
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Intranatal veya Intrapartum Oli Dogumlar

Genellikle f6tiis, dogum kanalindan gecerken meydana gelen &liim-
lerdir.

Postnatal veya Postpartum Olii Dogumlar

Fotiiste solunum olmadig, fakat kalp atigt ve nabiz alinabilen siire-
dir. Bu bebekler genellikle kas hareketi yapmazlar. Genellikle 6li dogu-
ma girmelerine ragmen, kalp atipn oldugundan canli dogmus olarak
simflandirilmaktadirlar. Genel olarak tiim fetiislerin 9%, 1 den daha az1
bu grup i¢indedir.

Oli Dogumlarin nedenlerine giiré siniflandirilmasa

1. Genel sumflama: Gebelik Toksemisi, antepartum hemoraji, annenin
enfeksiyonlari, virtis ve mikrobiyal, ruhsal ve fiziksel travmalari annenin
gecirdigi diger hastalik neédenleri ile olugan 6li dogumlar. Konjenital
malformasyonlar, Hydramnios, oligo hydrammios, f6étiis anomalileri,
plasenta veya kordona bagli nedenler, bilinmeyen nedenler.

2. Klinik nedenlere gore simflama: Nedeni bilinmeyen prematiirelik,
Postmaturelik, kordon komplikasyonlar:, annenin hastaliklari, enfeksi-
yonlar, Rh. faktorii uyusmazhgi, anoksi ve diger bilinmeyen nedenler.

3. Patolojik bir esasa gore sumflama: Fotal malformasyonlar, akut
enfeksiyonlar, Rh faktorii uyusmazhg, sifiliz, dogum travmalari, diabetik
ve prediabetik annenin metabolik ve yapisal bozukluklari sonucunda
yetersiz oksijen transferidir.*

Perinatal Oliim nedenleri, Mostar ve Ugar’a? gére genel olarak
onbir grup altinda toplanmaktadir.

1. Anoksi
Plasenta Previa
Plasentanin erken ayrilmasi
Kordon Sarkmasi
Kordon Dolanmasi
Anemi
Asfiksi

Siirrenal Kanama
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1I. Dogum Travmas

- Makatla Gelig
Forseps
Version-Ekstraksiyon
Embriyotomi
Basiotripsi

Dogum Eyleminin Uzamasi
III. Malformasyonlar
IV. Toksem:

V. Anormal Akciger Ventilasyonu

Pnomoni
Atelektazi
Hyaline Membrane

VI. Rk Kan Uyusmazhé
VII. Enjeksiyonlar

Annede sepsis

Peritonit

Sitomegalik Inkliizyon Hastalig:
Toksoplazmosis

Tetanos

VIII. Postmatiirite (Giin Agum)

IX. Cesitli Nedenler
Diabetes Mellitus
Hydrafnnios
Annede Epilepsi
Ruptura Uterina
Tumorler

X. Prematiirite

XI. Bilinmeyen Nedenler

Yukarida belirtilen faktérler iginde Perinatal Mortalite’ye neden
olan en biiyiik faktér Prematiirite’dir. Bu da annenin sosyo-ekonomik ve
egitim diizeyine bagldir. Bu diizey diigtikge Prematiirite ve 6li dogum
hiz1 artig gostermektedir.
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Prematiire Dogumun Nedenleri

Déllenmenin baglangicindan itibaren 37 haftadan ¢énce dogan;
agirliklar1 2500 gramin ve boylart 47 cm. nin altinda olan bebeklere
Prematiire denir. Ayrica 38 hafta ve daha fazla bir gebelik siiresinden
sonra dogmalarina karsin dogum agirhiklar: 2500 gramin altinda dogan
bebeklere de Dogum agirlig: eksik bebek denir. Prematiireligin neden-
leri iki grupta toplanabilir:

1. Anneye Ait Nedenler: Gebelik Toksemisi, Hydramnios, Maternal
yetersiz beslenme, Sifiliz, Tuberkiloz, nefrit, tifo, kalp hastaliklar,
diger enfeksiyon hastaliklari, iiriner sistem hastaliklari, ruhsal ve fiziksel
travmalar, istenmeyen ¢ocuklar, anemi, sosyo-ekonomik faktorler, plasen-
tanin erken ayrilmasi, 6zel nedenlerle dogumun bilerek erken yaptirilmas:
annenin ¢ok sigara i¢mesi annenin yag1 sayilabilir. Prematiireligin en az
gorildiigii yas 26-35 yaslar arasidir. 25 yagin altindaki kadinlarda prema-
ture bebek dogumu sik goriilmektedir. Ayrica miiltiparlarda ve sik
dogum yapanlarda da prematiirelik fazla gorilmektedir.

2. Bebege Ait Nedenler: Konjenital Anomaliler, ¢ogul gebelik,
konjenital kizamikeik ve diger viral enfeksiyonlar, Rh kan uyugmazligi
olabilir.

Konu ile Ilgili Calbymalar

Iyi geligmis iilkelerin bir cogunda anne ve gocuk &liimleri hizla bir
azalma gosterdiginden fotiis 6lumlerinin en alt dizeye indirilmesi i¢in
gerekli caligmalar gittikce artmaktadir. 1935 yilinda siilfonamidlerin
bulunmasindan énce her 200 veya 250 gebelikten biri annenin 6liimii ile
sonuglaniyordu. Bunun nedeni de genellikle sepsis olmaktaydi. Tedavi
yontemlerindeki diger gelismelerle birlikte Ingiltere’de anne oliimleri
1930 da binde 4 iken, 1966 da binde 0,25 e kadar indirildi. 1934 ten
1940’a kadar ekonomik kogullardaki gelisme ile Ingiltere ve Galler’de
Perinatal oliim oranlari diigme gosterdi. Butler tarafindan 1958-1964
yillar1 arasinda yapilan Perinatal Mortalite aragtirmasinda 6liim oraminda
yavag ve nemli diigmeler kaydedildi. Ingiltere ve Galler’de 1966 yilin-
da Perinatal oliim orani 1939 dakinin yarsindan az ve 1948 de kurulan
Milli Saglik Servisinin bagladigt zamanin tigte ikisi kadardir. Iskogya’da
da durum aymdir. 1958 yilindan beri 6liim oram hizla diigmektedir.
1962 yili rakamlarina gore Yeni Zelanda, Hollanda ve Iskandinav
Ulkelerinde Perinatal Mortalite orani binde 25 iken Ingiltere ve Gal-
ler’de binde 31, Iskogya’da binde 35 ti.L®

Baird ve Thomson ilk gebeligin ikinci ve iglincii gebeliklerden
daha tehlikeli oldugunu dnceki aragtirmalara dayali olarak gostermigler ve
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dogum sayistyla anne yaginin birlikte yitkselme egiliminde oldugunu sap-
tamiglardir. En diigiik 6liim oranlar ikinci gebelikte (para I) ve en yiik-
sekleri ise, besinci ve daha sonraki gebeliklerde (para II) goriilmektedir.
Biitiin gebeliklerde en yiiksek 6liim oram en yagh kadinlarda en diisik,
olim orant ise, 20-29 yas arasindaki kadinlarda gériilmiistiir. 20 yagin-
dan kiigiik olanlardaki oran her nasilsa 20-24 yag arasindakilerden daha
yitksek bulunmugtur. Baird (1945) kisa boylu kadinlardaki Prematiirelik
ve sezeryan ameliyatt oranlarinin uzun boylu kadinlardan daha yiiksek
oldugunu gostermigtir. Thomson ve Billewicz (1963) kisa boylu kadin-
larda Perinatal Mortalite oraminin uzun boylu kadinlardan daha fazla
oldugunu ve boy ile genel fizik, boy ile gebelik sirasinda alinan gidanin
degeri arasinda iligkiler oldugunu gosterdiler.!

Izlanda 1970 yilinda Diinya Saghk Tegkilati (WHO)’nin hazirladigi
bir aragtirma projesine katildt. Biering, Gunnar’in yaptigi aragtirmadan
¢itkan sonuglara goére, toplam dogumlarin sayist 4018 idi. Perinatal
Mortalite orani ise binde 18.3 bulunmugtur.’

Amerika’da 1959-1967 yillart arasinda New York Ubstate de Jane-
rich, T. ve Porter, H.'nin kaydettikleri 1.516.204 beyaz ve tekil dogumdan
21.652 tanesi Neonatal éliimle sonuclanarak binde 14.3 degerinde bir
neonatal oliim orani ortaya cikardi. Neonatal 6liimiin mevsimlere gore
degisip degismedigini saptamak amaciyla yilin Mayis-Temmuz geyrek
yihndaki Neonatal Mortalite oran: diger ii¢ aylik devrelerin her birinde
gorillenden daha yiiksek bulunmugtur.®

1972-1973 yillarinda Los Angeles’de Ho, Sze Kuen; Wu Paul Y. K,
tarafindan biitiin ikiz dogumlar1 kapsamina alan bl ¢aliyma yapilmig-
tir. Hastane niifusunun ¢ogunlugunu digiik sosyo-ckonomik diizeydeki-
ler olugturmakta idi. Gikan sonuglarda neonatal 6liim orani yiizde 6.5
bulunmugtur.®

Hendricks, C. H. ve Brenner, W. E. rin yapti1 bu aragtirmada otuz
ve otuzbirinci gebelik haftalarinda toksemiasiz gebelerdeki Perinatal
kayip 300/1000, oysa toksemiali hastalarda 800/1000 bulunmustur.
Otuzaltinc1 gebelik haftasinda toksemiasiz hastalarin perinatal kayip
orant 50/1000 iken, toksemiali hastalarda bu oran 125/1000 olarak
bulunmus. Gebelik daha da ilerledikge her iki gruptaki perinatal kayip-
larda ani diigmeler gosterirler. Kirkinct gebelik haftasinda perinatal kayip
orani toksemisiz gebeler arasinda 4 /1000 ve toksemili gebeler arasinda
8/1000 olarak bulunmugtur. Toksemili gebelerden dogan bebekler igin
toplam Perinatal kayiplar 59/1000 olarak bulunmasina kargin Tokse-
misiz gebeler igin aynt oran 34 /1000 olarak bulunmustur. Biitiin grup
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i¢in tek dogum yapanlarda toksemi belirtisi %, 6, cok dogum yapanlarda.

% 2, toplam toksemi belirtisi ise 9%, 3 olarak ortaya ¢ikt1.!

Topguoglu Siiavi Atasii, T. nin aragtirmalarinda Cerrahpasa Kadin
Dogum Kliniginde 1956-1970 yillari. arasindaki 15 yil iginde 29.252
dogum saptanmigtir. Bu dogumlarin icinde perinatal mortalite sayis
1989 dur. Buna goére binde orani 67.9 dur. Bunlarin 1270 i geg¢ fotal
olim olup, orami binde 43.4 diir. 719 u ise erken neonatol olimdir
ve orant binde 24.9 dur.!

Ikonen, R. S., canh olarak dogan 11.859 bebekten 28 gtinliik olma-
dan 6len 141 tanesini iceren bir aragtirma yapmigtir. Dogum sonrasi
olen bebeklerin yaridan fazlasinin apgar degerleri dugtiktii. (0-6)
ve aynt bebeklerin ticte birinin apgar degerleri ise, 0-3 idi. Degerleri 0-3
olan bebeklerin 9%, 86 st A. degerleri 4-6 olan bebeklerin %, 55 1 ve apgar
degerleri 7-10 olan bebeklerin 9%, 39 u dogumdan sonraki 24 saat iginde
oldiler. Apgar degerleri, bu ti¢ gruptaki en yaygin olan patolojik kosul-
lar1 ayrramadi.

Bu ti¢ yaygin nedenler; hyalen membran hastaligi, intrakranyal
hemoraji, ve konjenital malformasyon idi. Bu ti¢ gruptaki bebeklerin
apgar degerleri ayn1 idi. Intrakranyal hemoraji veya malformasyon olan
bebeklerin yarisindan fazlasi ve hyalen membran hastaligi olan bebek-
lerini yaridan azinin degerleri 0-6 bulundu. Anemi, anoksi, hidropsi veya
karaciger riiptiriinden &len bebeklerin hepsinin apgar degerleri 0-3
bulundu ve bunlarin tamanu ilk giin i¢inde 6ldiler, biiytik ¢ogunlugu
bir saatten fazla yagtyamadilar. Apgar degerleri 7-10 olanlarin hig biri
Slmedi. Apgar degerlerine gore saptanan yeni dogmug bebegin asfiksisinin
prognoz degeri olmasina kargin herhangi bir teghis degeri yoktur.'?

Goldman., J. A. ti¢ degisik kadin grubunda glikoz metabolizmasi
durumunu oral bir glikoz tolerans testi yoluyla aragtirmgtir. Birinci
grup ilk trimestrde devamli olarak erken diisiik (gebeligin 0-12 haftalar:
aras1) yapanlardan, ikinci kadin grubu ikinci trimestrde tekrarl olarak
(12-24 haftalar aras1), ge¢ dugitk yapan kadinlardan tigincti grup
ise hi¢ diigiik yapmayan kadinlardan olugmaktaydi. Bulgular kar-
bonhidrat bozulmasini 6ne siirmektedir; gercekte sonuglar tim tekrarl
digiik (abortus) yapan gruplarda glikoz toleransimin hi¢ dugik yap-
mayan kontrol grubu kadinlarina oranla énemli 6l¢iide diigmeler bulun-
dugunu goéstermektedir. Bu tolerans digmesi erken diisiik yapan grupta
daha buytik oranlarda kendini gdstermistir. Normal olmayan karbonhid-
rat metabolizmasi ile bu arastirmada bulunan erken diisitk karbonhidrat
anormallikleri arasinda bir korelasyon bulunma olasiligr vardir.!®
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Sirin, A. tarafindan Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Giilseren
Ana ve Cocuk Saghg Merkezi'ne 1970-1974 yillarinda dogum yapmak
icin yatan biitiin kadinlarin yapmis oldugu canlt dogumlar, 6lii dogum-
lar ve diigiikler incelenmistir. Toplam 5437 canlt dogum olmustur. Aym
yillarda toplam 6lit dogum sayist 110 ve perinatal sliimler ise, 140 olarak
saptanmugtir. Her sene gériilen dogum sayilarinda fazla bir artig veya azal-
ma goriillmemistir. En fazla canli dogum 1973 yilinda, en fazla 6li dogum
ise 1971 yilinda meydana gelmigtir. Dogumdan hemen sonra olan oliim-
lerde ele almirsa en fazla perinatal 6liim 1970 yihinda gériilmiigtir. Beg
yillik siirede 6li dogum hizi 1970 yihnda binde 23.5 iken, 1972 de
binde 14.04 e inmig, 1974 te ise binde 18.80 ¢ yiikselmistir. Perinatal 6lim
hizt en fazla 1970 yilinda meydana gelmis binde 35.7 bulunmugtur.'*

Arastirmamn Amace

Geligmis iilkelerde ana-gocuk saghgina verilen énem, medikal yardim
yontemlerinde ilerlemeler, sosyo-ekonomik ve gevre faktorlerinin giderek
diizelmesi Perinatal Mortalite oranini gittikge diigtirmektedir. Ulkemizde
de heniiz yeterli olmamakla beraber yine de eskisine gore ana-cocuk
saghigt merkezlerinde, sosyallestirilmis saghk hizmetleri iginde ana-gocuk
sagligt icin gerekli yardimlar yapilmaktadir.

Ulkemizde Perinatal Mortaliteyi etkileyen faktdrlerin neler oldugu-
nu saptamak bu gahgmanin amacini olugturmustur. Son yillarda biitiin
diinyanin ilgisini geken bu konuda tilkemizde yapilan aragtirmalarin
yok denecek kadar az olusu bu galiymanin planlanmasina neden olmus-
tur.

Bu aragtirmada cevaplandirilmak istenen esas ve alt sorunlar sun-
lardir:

Esas Sorun

Ankara sehir merkezi icindeki 1 Ocak-31 Arahk 1976 yilinda gesitli
dogumevleri ve hastanelerin kadin-dogum kliniklerinde 29 haftalik
veya daha fazla bir gebelik déneminden sonra olil dogan ¢ocuklar ve
canl dogup, dogumdan sonraki ilk 7 giin iginde dlen cocuklarin oliim-
lerine neden olan faktorler ve bu faktérler arasindaki iligkilerin saptan-
mast.

Alt Soruniar

Gebelikte gecirilen enfeksiyon hastahklari, gebelik toksemisi gebe-
lik sayisi, gebelikte bakim ve beslenme, (Rh) faktérd ve ABO kan uyug-
mazliklari, gebelikte gecirilen ruhsal ve fiziksel travmalar, x ignlarindan
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etkilenme, anemi, gebelikte igilen sigara, gebelik stiresi bebeklerin agirhg,
Dogum sekilleri, spontan, vakum, forseps, sezarien ve zor dogumlarin,
oli dogumlar ve dogum sirasinda olugan &liimlere etkisi aragtirilmigtir
Ayrica canli dogup, 1-7 giin arasindaki 6liimlere neden olan yenidoganda
aspirasyon, bakim, beslenme ve enfeksiyonlarin etkisi incelenmistir.
Anne ve babanin egitim durumlari, meslekleri, annenin yasi, ailenin
sosyo-ekonomik diizeyi deney ve kontrol gruplarinda bagimsiz degisken-
ler olup, bunlar1 etkileyen bagimli degigkenler alt sorunlart olugturmak-
tadir. ‘ ‘

Arastirma Yintemi ve Araglar

Arastirmanin Evreni

Ankara sehir merkezindeki hastanelerin kadin-dogum klinikleri ve
dogumevlerinde; (Hacettepe Universitesi Hastanesi, Ankara Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi, Sosyal Sigortalar Kurumu Dogumevi, Cebeci
Dogumevi, Altindag Dogumevi) 1 Ocak-31 Aralik 1976 tarihleri arasin-
da 6lii doganlar, canlt dogup 1-7 giin arasinda élenler ve tiim canli dogan-
larin bir kismi bu aragtirmanin evrenini olusturmaktadir,

Orneklen

Orneklem segiminde, segilen hastane ve dogumevlerinde 29 hafta-
dan 6nce dogum yapan kadinlar ve Ankara belediyesi sinirlari disindan
dogum yapmaya gelen kadinlar aragtirmaya alinmamistir.

Hastanelerin se¢iminde Ankara gehrinin niifus ve sosyo-ekonomik
yapisimi yansitmast goz ontinde bulundurulmug, ézel klinik ve hastaneler
dogum yapan hasta sayilarinin az olugu ve aragtirmada yanlhlik yarata-
bilecegi kugkusu ile 6rnekleme alinmamigtir. Hastane ve dogumevlerin-
deki dogum kayit defterinden giinliik olarak tiim dogum yapanlar ve
adresleri saptanmig, 6li doganlar, dogum aninda &lenler, canli dogup
1-7 glin arasinda 6len bebeklerin anneleriyle yiiz yiize anket uygulan-
mugtir. Canli dogan bebeklerin adresleri kayit defterinden saptandiktan
onbes giin sonra dogum yapan kadinlarin evlerine anket uygulanmasina
gidilmigstir. Normal ve canli dogumlarda bile ilk onbes giin nedeni bilin-
meyen birdenbire 6liimler olabilecegi diigiiniilerek kontrol grubunda segi-
len ¢ocuklarin ilk hafta ve ayda yagama sansinin mutlak olmasi goziinén-
de bulundurulmugtur. Buna gére oli dogan, dogum sirasinda 6len ve
canli dogup, 1-7 giin icinde cocugu oOlen anneler deney, canlt dogup
on besg giin i¢inde 6lmemig olan gocuklarin annesi kontrol grubunu olug-
turmaktadir, Deney grubu 260, kontrol grubu 240 kadindan olugmugtur.
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Aragtirmada anketér kullanilmamms, bireysel caliyma ile veriler
toplanmugtir. Hastane ve dogumevlerinden alinan adreslerin bir kism1
yer degistirme ve diger nedenlerle bulunamamigtir. Gecekondu bolgele-
rinde stirekli yer degistirmeler, ev numaralarinin belli bir sistem izlemeyisi
yine gesitli nedenlerle adreslerin hastanelere yanhg verilmeleri saptandik-
tan sonra P.T.T. gorevlilerinin yardimu ile gecekondu kesiminin biiytik
bir kisminda anket uygulanabilmigtir. Miilakat sirasinda anketlere gegiri-
len bilgilerin dogrulugunu kontrol amaci ile hastane ve dogumevlerin-
deki hasta ve bebek dosyalar1 incelencrek, hatali ve yanly bilgilerin diizel-
tilmesi saglanmugtir, Ornegin, bebeklerin dogum kilolar1, boylari, anne-
nin gebelikte gegirdigi hastaliklar, annenin yast gibi, Perinatal Mortalite-
yi olugturan gruplar kendi arasinda vakalarin goriilme sikhifina gore
derecelendirilmesi amaci ile iig alt gruba ayrilmigtir.

1. Oli Doganlar Grubu: Hastane ve dogumevlerinde dogum yap-
mak icin gelen biitiin kadinlarin gocuk kalp sesleri dinlenir. Buisi yapan
yetkili kisi tarafindan kadinin dosyastma CKS (-) veya (+) yazhr.
Dosyada QKS (-) yazili olan ve dogduktan sonra (Aragtirma kapsa-
mina gore bazi hastanelerde de fotiistin canliligim yansitacak diger aras-
tirmalar yapilmaktadir.) yetkili doktor tarafindan kesinlikle 6lii teshisi
konarak dosyaya yazilanlar aragtirmaya alinmigtir. 29 haftanin altinda
gebelik siiresi olan 6lii dogumlar ve Ankara digindan gelenler aragtirma
digt brrakilmagtir.

2. Dojgum Swrasinda Olenler Grubu : Hastane ve dogumevlerinde yetkili,
ebe, doktor veya hemgire tarafindan dogumdan énce gocuk kalp sesleri
dinlenerck dosyasina GKS (+) yazildiktan sonra dogum eylemi sirasin-
da zor dogum sekilleri nedeni ile dlen gruptur. Burada da ayni sekilde
gebelik siiresi 29 haftanin altnda olan ve Ankara digindan gelen kadinlar
aragtirma digt birakilmigtir.

3. Ganlv Dogup 1-7 giin Arasinda Olenler: Canli dogan bebeklerin
bazi hastanelerde Apgar degerleri dlglilmekte ve kaydedilmektedir. Bu
degerler onceden saptanmig olan kriterlerin altina digtince bebek
tedavi icin hastanelerin kendi gocuk servislerine yada bir baska Cocuk
Hastanesine gonderilmektedir. Bu servislerde dogumdan en geg 7 giin
sonra dlen bebekler aragtirmaya alinmig gene 29 haftalik gebelik siiresin-
den 6nce canli dogup 7 giin yasadiktan sonra dlenler, Ankara digindan
gelenler ve evde dogduktan sonra hastanelerin cocuk servislerine yatirilan-
lar aragtirma digt birakilmugtir.

Veri Toplama Yiontemleri

Aragtirma, betimleme yonteminde olup hastanelerde bulunuldugu
giinlerde dogum salonunda gozlem, dogum yapan kadinlarin ve dogan
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bebeklerin dosyalarimin incelenmesi ve 6nceden diizenlenmis anket form-
larina dogum yapan kadinlarla yiiz yiize miilakat seklinde goriigme yapila-
rak kaydedilmiy tekniklerle bilgiler elde edilmistir.

Anket formlar1 Bilgi Islem Merkezinde degerlendirilmis, bu degerlen-
dirmeye uygun bir gekilde hazirlanmigtir. Anketin igerdigi sorular sun-
lardir: Anne ileilgili sorularda annenin yag, egitim durumu, meslegi,
sagligl, gebelik.sayisi, gecirdigi hastaliklar, aldig1 ilaglar, sigara aligkan-
hig1, esi ile kan akrabal@ sorulmugtur. Esi ile ilgili sorularda meslegi,
egitimi ailenin gelir durumu aile yapisi, sorulmustur.

Bebekle ilgili aragtirmada cinsiyeti dogum sekli, dogum agirhk ve
boyu, dogum zamani, ¢ogul veya tekil oldugu canh veya olii dogmast
ve olimii olugturan faktbrler arastirilmugtir.

Bulgular
TABLO 1 ‘
DENEY VE KONTROL GRUPLARINDA ESLERIN MESLEKLERINE GORE
DAGILIMLARI
Deney Grubu Kontrol Grubu
Meslek Cegitleri Say1 % Say1 %
Issiz 6 2.3 14 5.8
Isci 75 28.8 70 29.2
Qiftci 18 6.9 5 2.1
Kigiik Esnaf-Siirticiiler 48 18.4 37 25.4
Memur-Teknisyen 0 34.1 93 38.7
Tiiccar-Bag. Cal., Dr., Avk., v.b. 23 8.8 21 8.8
| Toplam 260 100.0 240 100.0

®¥2 = 12212 P < 0.05 énemli

Aragtirmaya katilan kadinlarin eglerinin mesleklerine gére grup-
landirilmasini gosteren Tablo I incelendiginde, hem deney hem de
kontrol grubunda aragtirmaya katilan kadinlarin eglerinin ¢ogunlugunu
(deney grubunda %, 34.1 kontrol grubunda %, 38.7) memur smifinin
olusturdugu gériilmektedir. Memur kategorisini izleyen ikinci biiyiik
grup, egleri igci olanlardir. Ankara gehir merkezinin niifus yapist ile,
aragtirmada drneklemi olugturan deneklerin meslek dagilist ayni yonde-
dir. Aragtirmaya katilan eslerin meslegine gére en kiiciik grubu olugturan-
lar, deney grubunda issiz hanmimlari, kontrol grubunda ise ciftci hanim-
landir. Aragtirmaya katilan deney ve kontrol gruplart arasinda gelir
dagilimu istatistik yonden énemli bulunmamistir, (Sekil 1).
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Sekil 1
Deney ve Kontrol Grubunda Ailelerin Aylik Gelirlerine Gére Yiizde Dagilimi.

Tablo IT ve Sekil 2 incelendiginde deney ve kontrol gruplarinda
dogum yapan kadinlarin 21-26 yas arasinda bulunanlar ¢ogunlugu
(deney grubunda %, 37.7 ve kontrol grubunda % 37.9) olugturmaktadir-
lar. Onu izleyen ikinci biiyiik grup 26-30 yas arasinda bulunanlardar.
36 ve yukari yaslarda gruplar arasinda (deney grubunda 9%, 8.9 ve
kontrol grubunda 9%, 2.1) farklilik gorilmektedir.

|
| TABLO II
) DENEKLERIN YAS GRUPLARINA GORE DAGILTMLARI

Deney Grubu Kontrol Grubu
Yas Gruplar Say1 % Say1 %
16-20 yag 38 14.6 75 31.3
21-25 yag 98 37.7 91 37.9
26-30 yas 65 25.0 56 23.3
31-35 yas 36 13.8 13 5.4
36 vyas ve daha yukan 223 8.9 5 2.1
Toplam 260 100.0 240 100.0

®2 = 34.841 P < 0.05 6nemli
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Sekil 2
Deney ve Kontrol Grubunda Dogum Yapan XKadinlarin Yaslarina Gére Yiizde
Dagilima.

DENEY VE KONTROL GRUPLARINDA KADINLARIN GEBELIK SAYI-
LARINA GORE DAGILIMLARI

Deney Grubu Kontrol Grubu
Gebelik Saysi Say1 % Say1 %
Annenin 1. Gebeligi 76 29.2 1000 41.7
Annenin 2, Gebeligi 40 15.4 75 31.2
Annenin 3. Gebeligi 46 17.7 30 12.5
Annenin 4, Gebeligi 34 13.1 10 4.2
Annenin 5. Gebeligi 19 7.4 11 4.6
Annenin 6. Gebeligi ve daha fazla 45 17.2 11 4.6

x%2 = 50,771 P < 0.05 énemli

Tablo 11T ve Sekil 3 de deney ve kontrol grubunda aragtirmaya kati-
lan kadinlarin gogunlugunu (deney grubunda 9%, 29.2, kontrol grubunda
% 41.7) ilk dogum yapanlar olusgturmaktadir, Tkinci biiyiik grup, deney
grubunda {iglincii gebelik, kontrol grubunda ise ikinci gebeliktir. Kon-
trol grubunda en kiigiik grubu gebelik sayisi yedi olan kadinlar olugtur-
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makta, deney grubunda ise, gebelik sayis: sekiz olan kadilar olustur-
maktadir. Kontrol grubunda gebelik sayisi sekiz ve dokuz olan kadinlar
bulunmamasina kargin deney grubunda dokuzuncu gebeligi olan kadin-
lar grubun 8.8 ini olusturmaktadirlar.

%

304

254

1 2 3 [ 5 6 7 [] 9
KADINLARIN GEBELiC SAYISI

Sekil 3
Kadinlarin Gebelik Sayisina Gore Perinatal Mortalitenin Yiizde Dagilimi.

Istatistiksel islem yapilabilmesi igin birlegtirilen 6.7.8.9., gebeliklerde
gruplar arasindaki fark énemli bulunmustur.

TABLO 1V

DENEY VE KONTROL GRUPLARINDA KADINLARIN GEBELIKTE GE-
CIRDIKLERI TRAVMA TURUNE GORE DAGILIMI

Deney Grubu Kontrol Grubu
‘ Travma Tiri Say1 % Say1 %
'< Ruhsal Travma 59 22.7 22 9.1
Fiziksel Travma 36 33.9 22 9.1
Gegirmeyenler 165 63 .4 196 - 81.8
Toplam 260 100.0 240 100.0

%2 = 22645 P < 0.05 6nemh




298 BAZI HASTANE VE DOGUMEVLERINDE PERINATAL MORTALITE

Tablo IV ve $ekil 4 de gebelikte gegirilen Travmalardan deney
grubunda %, 22.7 ruhsal travma ve 9, 13.9 fiziksel travma goriilmek-
tedir. Kontrol grubunda ise deney grubuna gére farkhh (%, 9.1) olup,
Ruhsal ve Fiziksel Travma orani esit olarak gorilmektedir.

%o
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Sekil 4
Deney ve Kontrol Grubunda Kadimnlarin Gebelikte Gegirdikleri Travma Tirline
Gore Yiizde Dagilimlar:.

- Tablo V ve $ekil 5 te gebelik toksemisi deney grubunda yiizde 11.5
Preecklampsi ve yiizde 5.0 Eklampsi olarak goriilmektedir. Kontrol
Grubunda, Gebelik Toksemisi yalniz Preeklampsi seklinde ve grubun
en azim olugturmaktadir. Istatistik iglem sonucu gruplar arasindaki
fark onemli bulunmustur.

Yine Tablo V te gebelikte igilen sigara miktarina gore deney ve
kontrol gruplarinin cogunlugunu (deney grubunda9,85.0, kontrol grubun-
da %, 80.4) sigara igmeyenler olugturmaktadir. Deney grubunda giinde
1-10 tane arasinda sigara icenler grubun c¢ogunlugunu olusturmakta-
dir. Kontrol grubunda ise giinde bir paketten daha fazla icenler grubun
gogunlugunu olusturmaktadir. Tstatistik islem sonucu gruplar arasindaki
fark 6nemli bulunmugtur. Bu 6nemlilik aragtirmay: etkiler nitelikte degil-
dir, kontrol grubunda sigara icenlerin sayisi deney grubundan daha yiik-
sektir.
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B TABLO V

DENEY VE KONTROL GRUPLARINDA, GEBELIKTE GEGIRILEN PREEK-
LAMPSI VE EKLAMPSI, GEBELIKTE ICILEN SIGARA MIKTARI, GEBE-
LIKTE ALINAN ILAC TURLERINE GORE DAGILIMLARI

Deney Grubu Kontrol Grubu

Gebelik Toksemnisi Say1 % Say1 %

Precklampsi 30 11.5 5 2.1
Eklampsi 13 5.0 0 0.0
Gegirmeyenler 217 83.5 235 97.9
Toplam 260 100.0 240 100.0

x2 = 29917 P < 0.05 énemli

Gebelikte Icilen

Deney Grubu

Kontrol Grubu

Sigara Miktar1 Say1 % Say1 %

1-10 29 11.2 17 7.1
1 Paket 5 1.9 6 2.5
1 Paketten fazla 5 1.9 24 10.0
{¢meyenler 221 85.0 193 80.4
Toplam 260 100.0 240 100.0

x2 = 16,638 P < 0.05 6nemli

Gebelikte alman Ilag Deney Grubu Kontrol Grubu

Tiirleri Say1 % Sayt %

Antibiotik Alanlar 11 3.9 4 1.6
Agrikesici 1. Alanlar 36 13.9 24 10.0
Bulant: igin I. Alanlar 14 5.3 -6 2.5
Hig llag Almayanlar 199 76.9 206 85.9
Toplam 260 100.0 240 100.0

x%2 = 8,042 P < 0.05 énemli

Tablo V te gebelikte ilag alanlar arasinda deney ve kontrol gruplarin-
da agr1 kesici ilag alanlar, grubun gogunlugunu (deney grubunda % 13.9
ve kontrol grubunda % 10.0) olusturmaktadir. Gebelikte bulant: kesici
ilac ve antibiotik tiirii ilag alanlar deney grubunda kontrol grubuna oran-
la daha yiiksek bulunmustur. Istatistik islem sonucu gruplar arasindaki
fark dnemli bulunmustur.
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Sekil 5

Deney ve Kontrol Grubundaki Kadinlarin Gebelik Siiresinde ila¢ Alanlarm Aldiklan
{lag Clesitleri ve Hig Ilag Almayanlarm Yiizde Dagilim.

Tablo VI ve ekil 6 da deney ve kontrol gruplarinda gebelikte devam-
It doktor kontroliinde olanlar (deney grubunda % 42.3 ve kontrol
grubunda 9, 47.5) grubun gogunlugunu olusturmaktadirlar. Ikinci
sirada ise, deney grubunda gebeliklerinde hi¢ kontrol edilmeyenler,
kontrol grubunda da gebeliklerinde arada bir kontrol edilenler yer almak-
tadwr. Gruplar arasindaki fark énemlidir,

TABLO VI

DENEY VE KONTROL GRUPLARINDA, GEBELIKTE YAPTIRILAN DOK-
TOR KONTROLUNE GORE DAGILIMLARI

Gebelikte Yapilan Doktor Deney Grubu Kontrol Grubu
Kontrolleri Say1 % Say1 %

Hi¢ Kontrol Edilmeyenler 89 342 58 24.2
Arada bir Kontrol Edilenler 61 23.5 68 28.3
Devaml: Kontrol Edilenler 110 42.3 114 47.5
Toplam 260 100.0 240 100.0

x2 = 13,760 P < 0.05 6nemli
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Sekil 6
Deney ve Kontrol Grubunda Kadinlarin Gebelik Siiresinde Doktor veya Ebe Tarafin-
dan Kontrol Edilip Edilmediklerine Gére Yiizde Daglimi.

Tablo VII ve Sekil 7 de deney ve kontrol gruplarinda dogan bebek-
lerin cogunlugunu (deney grubunda 9%, 58.8 ve kontrol grubunda 9, 56.3)
erkek bebekler olugturmaktadir.

Deney ve kontrol gruplarinda bebeklerin gogunlugu (deney grubun-
da 9%, 85.7 ve kontrol grubunda da 9%, 89.7) spontan olarak dogmustur.
Tkinci bityiik grup deney grubunda forseps, vakum ile doganlar, kontrol
grubunda ise sezarien ile doganlardir.

Sekil 8 de deney ve kontrol grubunda zamaninda doganlar grubun
cogunlugunu (deney grubunda 9, 70.8 ve kontrol grubunda % 97.5)
olusturmaktadir. Ikinci biiyitk grup, deney grubunda prematiire
doganlardir. Kontrol grubunda en kiigiikk grubu prematiireler olustur-
makta ve gecikmis dogumlar sadece deney grubunda bulunmaktadir.

Deney grubunda grubun gogunlugunu, kontrol grubunda ise tama-
mini tek dogan bebekler olusturmaktadir. Yalmz deney grubunda ikiz
dogan yiizde 5.1 oraninda bebek vardir.

Yine Tablo VII ve Sekil 9 da deney grubunda grubun ¢ogunlugunu
1000-2500 gr. arasinda agirlikh doganlar (%, 26.9) ve kontrol grubunda
3001-3500 gr. arasinda agihkh doganlar (% 49.9) olusturmaktadir.
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Deney grubunda en kiigiik grubu 4001 gr. dan fazla agirhklh doganlar
olusturmakta, kontrol grubunda ise en kiigiik grubu 2500 gr. ve daha az
agirlikli doganlar olugturmaktadir.
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Sekil 9

Deney (6li) ve Kontrol (canli) Grubunda Dogan Bebeklerin Dogum Agirliklarina
Gore Yiizde Dagilimlar:,

Sekil 10 da deney ve kontrol grubunda boylar1 50-52 cm. arasinda
doganlar (deney grubu 9%, 48.1 ve kontrol grubu %, 76.8) grubu gogun-
lugunu olusturmaktadir. Yalniz deney grubunda boylari 44-46 cm.
arasinda doganlar ikinci siray1r almaktadir.

Tablo VIIT ve $ekil 11, 12 de Perinatal Mortaliteyi olusturan
faktorler iginde en biiyiikk grup erken dogum (Prematiirite % 19.6)
dur. Bunu izleyen ikinci biyiik grup yiizde 13.5 ile zor dogumlardur.,
Asfiksiye neden olan kordon komplikasyonlar: ve Intra Partum ve Post
Partum gruplarinda goriilen Asfiksi birlegtirildiginde yiizde 13.8 e ulag-
maktadir. Ante-Partum ve Post-Partum grubunda goriilen Kongenital
Anomaliler biitin grubun yiizde 9.7 sini olusturmaktadir. Sekil 12 de
de gruplar icindeki kokeni ayni olan faktérler birlestirilerek gosterilmis-
tir. Tabloda alt gruplarin kendi iginde ve tiim deney grubu icinde yiizde
dagilimlar saptanmug, alt gruplarmn tiim grup igindeki toplam yiizde
dagilimlarinin standart hatast da hesaplanarak ilgili oranlarla birlikte
verilmigtir,




HACETTEPE TIP/CERRAHI BULTEN] 305

%

80
4 - x [=——] bENEY GRUBU
I KONTROL GRUBU
7 b
65
50
55
50
5
I
ki
30
25
20
15
10
5
0 4L4-46 em, 47-69cm, 50-52¢m, 534 -cm, dogum oy
Sekil 10

Deney (6lit) ve Kontrol (canh) Gruplarinda Dogan Bebeklerin Dogum Boylarina
Gore Yizde Dagilimi.

Tablo VIII de goriildiigii gibi deney grubuna giren 260 Perinatal
sliimden Ante-Partum (6lii dogum) orani %, 39.7 F 3.0, Intra-Partum
orant % 23.5 F 2.6 ve Post-Partum orant 9, 36.8 = 2.9 ile Perinatal
Mortalite icindeki alt gruplari olugturmaktadirlar.

Tablo IX incelendiginde, en fazla dogum Cebeci Dogumevinde
o, (46.8) yaptiilmugtir. Tkinci sirayr Altindag dogumevi (% 26.6)
almaktadir. En kiiciik grubu Hacettepe Universitesi Hastanesi (%, 5.8)
olugturmaktadir. Olit dogum ise, en yiiksek oranla Cebeci Dogumevine
(% 75.9) aittir. Tkinci sirayr Altindag Dogumevi (% 13.0) izlemektedir.
En kiiciik grubu Hacettepe Universitesi Hastanesi (9% 2.9) olusturmak-
tadir. Canli dogup, 1-7 giin arasinda 6len grup Cebeci Dogumevinde
(% 85.5) ile en bityiik grubu olugturmaktadir. Ikinci sirada, Altindag
Dogumevi (% 6.5) yer almaktadir. Diger ii¢ hastane ve dogumevinde
dagilimlar birbirine yakindir.

Bir yiliginde Tablo IX daki hastane ve dogumevlerindeki 6lii dogum-
larin tiim canli dogumlart oram 9, 4.2 dir. Yine canh dogup 1-7 giin
arasinda 6lenlerin tiim canh doganlara orami %, 2.2 dir. 1976 yili icinde
Tablo IX da gosterilen Ankara’daki hastane ve dogumevlerindeki perina-
tal mortalite oran (binde 64.0) diir.
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TABLO VIII

DENEY GRUBUNDA PERINATAL MORTALITEYI OLUSTURAN FAKTOR-
LERIN KENDI ICINDE VE GRUP ICINDEKI DAGILIMLARI

‘ n N
Oliim Nedenleri Say1 % %
Kongenital Anomali 9 8.7 3.5
Gebelikte Enfeksiyon 4 3.9 1.5
Gecikmis Dogum (giin agim) 6 5.8 2.3
Oliy Gebelik Toksemisi 6 5.8 2.3
Dogumlar Erken Dogum (perematiirite) 51 49.6 19.6
(ante partum) Rh Faktoriine bagh (Kan uyusmazlii) 4 3.9 1.5
Kordona Bagli Komplikasyonlar 7 6.8 2.7
Antenatal Kanamalar (plasenta ké.) 9 8.7 3.5
Nedeni bilinmeyen 6liimler 7 6.8 2.7
Toplam 103 100.0 39.7F3.0
Annenin Gegirdigi Kazalar 5 8.2 1.9
Zor Dogumlar 35 57.4 13.5
Dogum sirasinda Diabetes Mellitus 1 1.6 0.4
olenler (Intra Asfiksi 10 16.4 3.8
Partum) Aspirasyon 2 3.4 0.8
Sezarien 4 6.5 1.5
Plasenta Previa 3 4.9 1.2
Nedeni Bilinmeyen $lim 1 1.6 0.4
Toplam 61 100.0 5F2
Erken Dogum 19 19.8 7.3
Asfiksi 19 19.8 7.3
1-7 giin Kongenital Anomali 16 16.7 6.2
arasi Aspirasyon ve Asp. Pnémonisi 14 14.5 5.2
Olenler Enfeksiyon 19 19.8 7.3
(Post Partum) Hiperbilirubinemi 3 3.1 1.2
Nedeni Bilinmeyen 6lim 2 2.1 0.8
Diger Nedenler 4 4.2 1.5
Toplam 96 100.0 36.8F2.9
Genel Toplam 260 100.0
n= Alt Gruplar, N = Toplam deney grubu.
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Perinatal Olitmlerin Alt Boliimlerine Gére: Olit Dogan (antepartum), Dogum Sirasin-
da Olen (intrapartum) ve Canli Dogup 1-7 giin arasinda Olen (postpartum) lerin
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Perinatal Oliim Nedenlerinin Yiizde Dagilimi,
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TABLO IX

I GCAK - 31 ARALIK 1976 YILINDA ARASTIRMA KAPSAMINA GIREN
ANKARA’DAKI HASTANE VE DOGUMEVLERINDE CANLI DOGANLAR,
OLU DOGANLAR VE CANLI DOGUP, 1-7 GUN ARASINDA OLENLERIN

DAGILIMI v

) 1-7 Giin
~ Canli Doganlar Ol Doganlar Arast Olenler

Hastane ve Dogumevleri F % F % F %
Hac. Uni. Hastanesi 2175 5.8 42 2.9 21 3.0
A, U. Tip Fak. Hastanesi 3386 9.1 49 3.1 17 2.4
Sos. S.K. Hastanesi 4335 11.7 80 5.1 18 2.6
Cebeci Dogumevi 17378 46.8 1192 75.9 593 85.5
Altindag Dogumevi 9850 26.6 203 13.0 45 6.5
Toplam 37124 100.0 1571 100.0 694 100.0
Perinatal Mortalite 37124 — 1571 4.2 694 2.2

Tartiwma

Yapti§imz aragtirmada ailelerin ¢ogunlugunu esleri ile birlikte
oturanlar olugturmus, ancak pek az sayida esleri askerde ve bagka mem-
lekette olana rastlanmigtir. Gruplarda bulunan kadinlar arasinda 21-25
yagindakiler ¢ogunlukta olup, yas ilerledikge dogurganhfin azaldigt
goriilmektedir. Orneklemde Cinginbaglar: ve Altindag bolgelerinde otu-
ranlar gogunlukta oldugundan genglerin vyiizdesi yiikselmektedir.

Bu galigmadan elde edilen sonuglara gére ailelerin egleri ile akraba-
1§t bulunmayanlari gogunluktadir. Bu da gecekondu halkimn degigik
kentlerden biraraya gelmesi nedeniyle digardan evlenmelerin sayisimi
arttirmig olmasindan ileri gelmektedir. Literatiir ise farkli bulunmugtur.!®

Aragtirmamizin sonuglarinda deney ve kontrol grubunda erkeklerle
kadinlarin arasinda ilkokul mezunlarinin orant yiiksek bulunmustur.
Tirkiye’deki okur-=yazarhhk1a kargilagtirildiginda aragtirmaya katilan-
larin diplomaya dayali okuryazarligi Tiirkiye ortalamasiun (9, 48)
¢ok tistiinde oldugu belirtilebilir. Yine ilkokul diizeyinde eglerin egitim-
leri birbirine yakin olmasina kargin ortaokul, lise ve dengi okul ile 6zel-
likle yiiksek okul diizeyinde eglerin egitimleri arasindaki farklihk artmak-
tadur.

Orneklemde kontrol grubuna oranla deney grubunda ilag alan-
larn orani yiiksek bulunmugtur. Buradan halkimizin rastgele ilac
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kullanma aligkanliginin yiiksek oldugu varsayilmaktadir. Ayrica denek-
lerin pek gogu hamile olduklarim bilemedikleri i¢in ilag aldiklarini miila-
kat sirasinda belirtmiglerdir.

Dogum sonucu elde ettigimiz verilerde erkeklerin orani kizlardan
yitksek bulunmustur. Devlet Istatistik Enstitiisi'nden alman son beg
yilhk!6 siit cocugu ve yeni dogan éliimlerine ait istatistiklerde de aym
sekilde erkeklerin orani kizlardan yiiksek bulunmugtur. Buradan erkek
bebeklerin daha az direngli oldugu (kizlara gére) diigiiniilebilir. Ankara’-
da 1974 yilinda bir aydan kiigiik yeni dogan oliimlerinde erkeklerin
sayis1 220, kizlarin sayist 148 dir.'’

Bulgularimizda gebelik toksemisinin deney ve kontrol grubu arasinda-
ki farki 6nemli bulunmugtur. Aragtirma biitiin bir yili kapsadi§indan
hangi mevsimde tokseminin daha fazla gorilldugii saptanmamistir. R.
Capanoglu ve arkadaglar: eklampsi vakalarinin gogunlukla Ocak, Subat,
Mart ve Nisan aylarinda kiimelendiklerini ve en ¢cok Nisan ayinda ortaya
giktigint belirtmektedirler.!8

Bu caligmada perinatal 6limiin ilk dogum yapanlar da yiiksek
bulunmas literatiirdeki aragtirma sonuglartyla benzerlik gostermektedir,
Altinct ve daha fazla gebeliklerde de 6lii dogum oran literatiire benzer
sekilde yiiksek bulunmustur.! Anne yagi 36 ve yukart olan gruplarda
6lii dogum sayist fazla olmakla beraber 21-25 yag arasinda en yiiksek
diizeydedir. Bu da kadinlarin 36 ve yukari yaglarda daha az dogum
yaptigint gostermektedir.

Orneklemi olugturan deney grubunda perinatal mortaliteyi etki-
leyen faktérler arasinda en yiiksek yiizde oranmi Hindistan’da Kaler,
R. J. matiire bebeklerde yiiksek sayida oldugunu belirtmigtir.” AF Gei-
jerstam, G. 1965 yilinda Isveg’te yaptigi aragtirmada dogum agirlig:
1000 gramdan az olanlarda, dogum agirhigi 2501 ve daha fazla olan-
lardan Perinatal mortalitenin sayica gok fazla oldugunu belirtmigtir.?"
Susser, M. ve arkadaglar gahg;malarlnda dogum agirhgimin gebelik
kogullar1 ile mortalite arasinda bir ara degigken oldugu hipotezini kuvvet-
lendirdigini belirtmigtir. Fotiisin dogum agirhginin perinatal mortalite
tizerinde gebelik siiresinden daha etkili bir faktér oldugunu saptamiglar-
dir. Perinatal mortalitede yalniz gecikmis gebelik (giin agimi) diger
degigkenlerden ayr1 olarak tek bagina ve bagimsiz degisken oldugu tezini
savunmuglardir.?® Asmaz, A. 1953-1958 yillarinda Ankara Dogumevi
ve Ankara Tip Fakiiltesinde yaptig1 aragtirma sonuglarinda agirhig: 1000
gram ve daha az agihkh doganlarmn sayisi digerlerinden daha fazla
olarak bulunmustur. 15-20 yag arasinda bulunan annelerde prematiire
dogum sayisi diger yaglardan fazla bulunmugtur.?
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Orneklememizde deney grubunda (6lit) dogumlarin gogunlugu spon-
tandir. Ikinci derecede vakum ve forseps, ¢ok az sayida ise sezarien
vakasina rastlanmugtir.

Bulgularimiza goére perinatal mortalitenin gruplar arasindaki dagi-
Iim su gekildedir. Antepartum oliimler 9, 39.7 intrapartum o&liimler
% 235 ve postpartum olumler 9%, 35.8 dir. Baz: hastanelerde digardan
kalp sesleri dinlemekten bagka yontemlerle de ¢ocugun 6lii olup olma-
dig1 saptanmaktadir.?

1. Ocak, 31. Aralik 1976 arastirma kapsamam giren Ankara’daki
hastane ve dogumevlerinde tiim canli doganlar, 6lii doganlar ve canh
dogup 1-7 giin arasinda olenlerin dagilimi en ¢ok Cebeci Dogumevinde
bulunmugtur. En yiiksek 6lii dogum orani ve 1-7 giin arasinda 6lenlerin
orani bu hastanede bulunmugtur. Bunu Altindag Dogumevi izlemekte
olup, canli dogumun yiiksek oldugu yerlerde 6li dogum ve 1-7 giin
arasinda Olenlerin yiizde oraninda yiikselmektedir.

Ayhan, A. Kignigci, H. Hacettepe Universitesi kadim dogum bolii-
miinde 5 yillik bir ¢aliyma sonunda?* perinatal mortalite oranini binde
32.0 olarak saptamiglarduir.

Sonug

Geligmis tilkelerin bir ¢ogunda halk saghgi alaninda ¢ok yogun
caligmalar olmasina kargin perinatal mortalite hizt yavag bir azalma
gostermektedir. En geligmis iilkelerde bile 6nemli sorun olmasi 6lumi
olugturan faktorlerin karmagikligina bagh oldugunu kamitlamaktadir.
Bu caligma tilkemizde perinatal mortaliteye neden olan faktérleri sap-
tamak ve ayrica tilkemizde bu konuda yapilmis aragtirmalarin sayisinin
az olmast nedeniyle planlanmugtir.

Bu aragtirmadan ¢ikan en 6mnemli sonuglar goyle ozetlenebilir.
1976 yilinda belirtilen hastane ve dogumevlerindeki 6lii dogumlarin
tiim canlt dogumlara orani 9%, 4.2 dir. Yine canli dogup 1-7 giin arasin-
da olenlerin tiim canli dogumlara oram %, 2.2 dir. Perinatal mortalite
orani ise %, 6.4 (binde 64.0) olarak bulunmugtur.

Gebelikte gecirilen ruhsal travma (9% 22.7) ve fiziksel travma
(% 13.9) deney grubunda istatistiksel olarak 6énemli bulunmug ve yine
gebelikte gegirilen toksemi deney ve kontrol grubu arasinda 6nemli bulun-
mugtur. Gebelikte alinan ilaglar ile perinatal mortalite arasinda belirti
oldugu gorilmiugtir. '

Gebelikte devamli kontrol yaptiranlar ile yaptirmayan gruplar
arasindaki fark anlamli bulunmustur.
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Annenin yast ve gebelik saysi ile gruplar arasindaki fark anlamh
olup 35 yagin iistindeki annelerde perinatal mortalitenin fazla olmas:
belirti gostermektedir.

Bebeklerin dogum agirliklart ve boylar: ile gruplar arasindaki fark
snemli bulunmugtur. 2500 gram ve daha az agirhkta dogan, boylart
44-46 cm. olan (prematiire) bebekler perinatal mortaliteyi olugturan ne-
denler arasindaki en yiiksek %, oranina sahiptir.

Deney ve kontrol grubu arasinda bebeklerin cinsiyeti ile dnemli bir
fark goriilmemis, ancak yiizde dagilimi olarak her iki grupta da erkek-
lerin orant (% 58.8) kizlardan (%, 41.2) yiiksek bulunmugtur.

Perinatal Mortalite ile gebelikte icilen sigara arasinda dnemli bir
fark saptanamamug, deney ve kontrol grubu arasinda ailelerin yapasi,
egitim ve sosyo-ekonomik diizeyleri yoniinden de 6nemli bir fark elde
edilmemigtir.

Perinatal mortaliteyi olugturan faktérler arasinda prematiirite diger-
lerine oranla (%26.9) derecede yiiksektir. Asfiksi (% 13.8), zor dogumlar
(% 13.5), konjenital anomali (% 9.7), Hiperbilurubinemi (% 2.7), glin
agimi (% 2.3), Toksemi (% 2.3), Gebelikte gegirilen travmalar (% 1.9),
sezaryen (% 1.5) ylizde oranina gére siralanarak diger énemli etkenler
seklinde saptanmuigtir.

Oneriler

Bolge ozelliklerine ve ortaya gikan sorunlara paralel olarak halk
saglig1l hemgirelerinin sayica arttirilmasinin yant sira hizmet igin egitimle,
yeni bilgilerle donatilmasi, daha genis kitleye daha etkin egitim yapma
olanagl saglayabilir.

Kadina, ana ve cocuk bakimina iligkin yaygin egitim verilmesi ve
dogumdan sonra da bu egitimin strdiiriilmesi gerekmektedir.

Yeni dogan bebegin beslenme, bakim ve saghk sorunlariyla ilgili
kuruluglarin olanaklarinin arttrilmast bir ¢éziim olarak onerilebilir.

Eczanelerde regetesiz ilag satilmamast igin gerekli 6nlemlerin alinmast
ve denetimlerinin yayginlagtirilmas: ile kadinlarin hamilelikleri sirasin-
da cesitli nedenlerle rastgele ilag kullanmalar onlenebilir.

Ulkemizde dogumlarin bilyiik bir kisminin evlerde spontan olarak
yapildig1 gozoniine alinrsa bu dogumlarda kullanilan aletlerin steril
olmasinin dnemi halka kitle iletisim araglar ile sik sik iletilerek biyiik
yararlar saglanabilir.




312 BAZI HASTANE VE DOGUMEVLERINDE PERINATAL MORTALITE

Ozet

Ulkemizde perinatal Mortaliteyi etkileyen faktorlerin neler oldu-
gunu saptamak, bu ¢aliymanin amacini olugturmugtur.

Ankara Sehir merkezinde oturan ve Hacettepe Universitesi Hasta-
nesi, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Sosyal Sigortalar
Kurumu Dogumevi, Cebeci Dogumevi, Altindag Dogumevi'nde 1
Ocak 1976-31 Aralik 1976 tarihleri arasinda 6lii dogum yapanlar, canl
dogum sonucu 1-7 giin arasinda bebegi élenler, canl dogum yapip bebegi
ilk 15 giin icinde 6lmemis olan kadinlarin bir kismi aragtirilmigtir,
29 hafta ve daha fazla gebelik siiresi sonucu dogum yapan 260 deney
grubu (6li) ve 240 kontrol grubundan (canli) olugan kadinlarin, aile
yapisi, sosyo ekonomik ve egitim diizeyleri, egler arasindaki akrabalik
derecesi, yaslari ve gebelik sayilari, gebelikte gecirdikleri nemli hastalik-

lar, travmalar ve dogum sonuglar: incelenmistir.

Bu aragtirmadan ¢ikan en &énemli sonuclar soyle ozetlenebilir:
1976 yilinda belirtilen hastane ve dogumevlerindeki 6lit dogumlarin
tim canlt dogumlara orant %, 4.2 dir. Yine canh dogup 1-7 giin arasinda
dlenlerin tiim canlt doganlara oran1 %, 2.2 dir. Perinatal mortalite orant
ise % 6.4 (binde 64.0) olarak bulunmugtur.

Perinatal Mortaliteyi 6nlemek icin kadinlarin gebelik, dogum ve
dogum sonrast konularmda egitilmeleri geregi iizerinde durulmugtur.
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Epontol ve Suksinilkolin’in
Birlikte Uygulanmasinin
Plasma Psodokolinesteraz
Duzeyine, Kalp Atim Sayisina,
Kan Basincina Etkileri

Dr. Emel Sagiroglu* | Dr. Fiiruzan Aktug**

G enel anestezide indiiksiyonun intravenéz (I.V.) yoldan uygulanmas,
gerek hastaya gerckse anesteziyolog’a bircok yonden kolaylik saglar.
Bu nedenle degigik tiir yeni 1.V. indiiksiyon ajanlarinin sayist artmakta
ve ideal anestezik ajamin bulunulmasina caligilmaktadir. Kisa siirede
rahat bir sekilde uykuya gegisle beraber hipotansiyon, damar irritasyonu,
agri, bulanti, kusma gibi yan etkilerin goriilmeyisi indiiksiyon ajaninda
aranilan niteliklerdir. Giiniimiizde diger bir sorun da uygulanan
ilaglarin kargilikli etkilegmeleridir. Bu sakinca ilacin kullanilmasinda
kontrendikasyon nedeni olabilir.

Indiiksiyon ajan Epontol’iin (Propanidid) yapisindaki propilester
ve kas gevgeticisi siiksinilkolin, organizmada ayni enzim tarafindan
yikilmaktadir. Bu enzim plasma psodokolinesterazidir. Bilindigi gibi
stiksinilkolin’in uygulanmasindan sonra olugan uzun siireli apnelerde
ayni enzimin diiglik plasma diizeyleri neden olarak gosterilmektedir.

Caligmamizin amaci, Epontol ile birlikte siiksinilkolin’in plasma
psbdokolinesteraz diizeyini ne denli etkiledigini aragtirmakti. Ayrica
ajanlarin, kalp atim sayisi ve arteriyel kan basincina etkileri Kontrol
grubu ile kargilagtirildi.

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Bilim Dali
Dogenti,
#% Ayni Fakiilte Anesteziyoloji ve Reanimasyon Bilim Dali Uzmani,
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Materyel ve Metot

Caligmamiz, toplam 50 hasta iizerinde uygulandi. Vakalar, sis-
temik hastalifi olmayan 20-40 yag grubu arasinda secildi. Hastalar
Esas ve Kontrol olarak iki gruba ayrildi. Epontol ve siiksinilkolin’in
birlikte kullanildigr Esas grubu olusturan hastalarin 15i kadin 10°u
erkek toplam 25; Pentotal ve siiksinilkolin’in birlikte uygulandigr Kon-
trol grubunu olugturan hastalarin 18’ik adin, 7’si erkek toplam 25 vakadir.

Epontol %, 2.5 konsantrasyonda 7 mg kg, Pentotal’da Epontol gibi
ayni doz ve konsantrasyonda I. V. verildi. Her iki ajanla birlikte siiksinil-
kolin tek doz ve 100 mg olarak uygulandu.

Anestezi, endiiksiyonu takiben, B. O. C. anestezi makineleri ile
ve yar1 kapali sistemle 2 1t/dk O, + 4 lt/dk N,O ve %, 1-1.5 konsantras-
yonda Halotan karigimi ile saglandi.

Hastalar planlanan cerrahi girisimden 1 saat kadar once 0.5 mg
Atropin ve 1 mg/kg Dolantin ile premedike edildi. Ameliyat odasina
alinan hastalarin sistolik kan basinglar: ve kalp atim sayisi saptanip,
6n kol venlerinden birine 18 no. igne ile % 5 Dekstroz soliisyonu baglandi.
Bu arada 3 cc heparinli kan 6rnegi alinarak ameliyat éncesi plasma pso-
dokolinesteraz diizeyi saptanip indiiksiyon igin hazirlanan Epontol veya
Pentotal soliisyonu, 20-30 saniyede I. V. olarak verildi.

Hastalarda solunum depresyonu veya hiperpne olup olmadig
gozlendi, gerektiginde solunumlara yardim edildi. Yeterli kas gevge-
mesi siiksinilkolin’in I. V. uygulanmasi ile saglamp, endotrakeal entiibas-
yon gerceklestirildi. Indiiksiyonunun 3 cii dakikasinda sistolik kan
basinc1 ve kalp atim sayist tekrar izlendi.

Her iki grupta da indiiksiyonu izleyen 10 ve 20 ci dakikalarda yine
3 cc heparinli kan 6rnekleri alinip psddokolinesteraz diizeyleri saptandi.
Hastalarda solunumun ne kadar siirede normale doéndiigli, ameliyatin
sonunda bulanti ve kusma olup olmadigr arastirildi.

Elde edilen veriler Hacettepe Universitesi Bilgi Islem Merkezinde
Bioistatistiksel Metotlara gére degerlendirildi.

Bulgular

Her iki grup hastalarda elde edilen bulgular tablolar geklinde gos-
terildi. Epontol - siiksinilkolin verilen gruplarda saptanan plasma pso-
dokolinesteraz diizeyleri Tablo I de goriilmektedir.
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TABLO 1

EPONTOL + SUKSINILKOLIN GRUBUNUN PLASMA PSODOKOLINES-
TERAZ DUZEYLERI

Epontol + Siiksinilkolin

Anestezi Oncesi 10. Dakika

Ortalama plasma psédokolines-
teraz seviyesi 47,60 19,32
Standart hata F 3,22 F 1,64
Onemlilik P < 0.001

Anestezi Oncesi 20. Dakika,
Ortalama PKE seviyesi 47,60 38,60
Standart hata F 3,22 F 2,30
Onemlilik ‘ P < 0.001

PKE: Plasma psddokolinesteraz.

Yine bu gruba ait sistolik kan basmci ve kalp atim sayis1 bulgular
da Tablo IT de goriilmektedir.

TABLO II

EPONTOL + SUKSINILKOLIN GRUBUNUN SISTOLIK KAN BASINCI
VE KALP ATIM SAYISI BULGULARI

Epontol + Siiksinilkolin

Anesteziden Once Anesteziden Sonra
Ortalama sistolik kan basimct 123.80 113.00
Standart hata F  3.55 F 332
Onemlilik P < 0.010
Ortalama kalp atim sayisi 71.76 79.12
Standart hata F 217 F 201
Onemlilik P > 0.200

PKE: Plasma psddokolinesteraz.

prntol ile indiiksiyona baglanilan hastalarda ortalama 20 ci
saniyede hiperpne baglayip 10-20 saniye siirdii. Siiksinilkolin’in veril-
mesinden sonra solunumun normale dénmesi 8-25 dakika, ortalama

14.36 + 1.03 dakika aldz.

Komplikasyon olarak bir hastada enjeksiyon yerinde lokalize,
diger bir hastada ise sistemik allerjik reaksiyon olugtu. Hastalarm sekizi
ayllmada, bulanti ve kusmadan yakindi.

Pentotal +- siiksinilkolin verilen Kontrol grubunda saptanan plasma
psddokolinesteraz diizeyleri Tablo III de sistolik kan basinct ve kalp
atim sayisi bulgular: da Tablo IV de gériilmektedir.
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TABLO III

PENTOTAL + SUKSINILKOLIN GRUBUNUN PLASMA PSODOKOLINES-
TERAZ DUZEYLERI )

Pentotal -+ Siiksinilkolin

Anestezi Oncesi 10. Dakika
Ortalama PKE Seviyesi 52.84 41.24
Standart hata F 344 F 274
Onemlilik P < 0.001

Anestezi Oncesi 20. Dakika
Ortalama PKE Seviyesi 52,84 49.00
Standart hata T 344 T 342
Onemlilik P < 0.001
PKE: Plasma psodokolinesteraz,

TABLO IV -

PENTOTAL 4+ SUKSINILKOLIN GRUBUNUN SISTOLIK KAN BASINCI
VE KALP ATIM SAYISI BULGULARI

Pentotal 4 Siiksinilkolin

Anesteziden Once Anesteziden Sonra
Ortalama sistolik kan basinci 126.00 118.80
Standart hata F 287 F 317
Onemlilik P < 0.010
Ortalama kalp atim sayisi 81.76 80.00
Standart hata F  2.06 T 158
Onemlilik P > 0.200

Pentotal enjeksiyonu sirasinda solunumun deprese olmasi dikkati
¢ekti. Stksinilkolin’in verilmesinden sonra solunumun normale dénmes,
5-10 dakika, ortalama 7.60 F 0.34 dakika surdii. Ameliyat sonu hasta-
larda uyanirken bulanti, kusma gozlenmedi.

Esas ve Kontrol gruplarinda elde edilen ve Tablolarda gosterilen
bulgularin karsihikli degerlendirilmesinde varilan sonuglar Tablo V de
goriilmektedir.

Her iki grubun saptanan plasma psédokolinesteraz diizeylerinin
kargilagtinlmasinda 10 cu dakikada fark p < 0.001, 20 ci dakikada ise
p < 0.02 olarak 6nemli bulundu.

Sistolik kan basinct degigikliklerinin kargilagtirilmast ise istatistiksel
olarak p > 0.200, kalp atim sayisi kargilagtirmast da p > 0.500 énemsiz
olarak degerlendirildi.
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TABLO V

ESAS VE KONTROL GRUPLARINDA ELDE EDILEN BULGULARIN
KARSILIKLI DEGERLENDIRILMESI

Epontol+ Siiksinilkolin Pentotal+ Siiksinilkolin
Ortalama sistolik kan basanct 113.00 118.80
Standart hata F 332 F 317
Onemlilik P -~ 0.200
Ortalama kalp atim sayisi 79.12 80.00
Standart hata F 201 F 158
Onemtilik P < 0.500
Ortalama 10. Dak, PKE 19.32 ] 41.24
Standart hata F 164 T 274
Onemlilik P < 0.001
Ortalama 20. Dak. PKE 38.60 49.00
Standart hata F 230 T 342
Onemlilik P < 0.020

PKE: Plasma psodokolinesteraz

Epontol -+ siiksinilkolin ile Pentotal 4 siiksinilkolin gruplarmin
olugturduklar1 apne siirelerinin kargilagtirilmalarinda farkin istatistiksel
olarak p < 0.001 6nemli oldugu belirtildi.

Tartigma

Bilindigi gibi kas gevseticisi olarak anestezide yaygin bir uygulama
alami bulan siiksinilkolin plasma psddokolinesterazi ile yikilmaktadir.
Bu enzimin atipik sekillerinde ve karaciger fonksiyon bozuklugu olan
hastalardaki diigiik diizeylerinde yikilamamakta, ameliyat sonrasinda
uzun siiren apne periyotlart goriillebilmektedir.l* Calismamizda uygu-
ladigimiz indiiksiyon ajani olan Epontol bir eugenol bilegigidir ve soziini
ettigimiz ayni enzim ile hizla hidrolize olmaktadir.® Birlikte uyguladigi-
miz bu iki ajanin plasma psédokolinesteraz diizeyleri sistemik hastaligt
olmayan 20-40 yag grubu hastalarda aragtirildi. Kontrol grubunda
Epontol yerine gok kisa etkili bir barbiitiirat olan Pentotal uygulandi.

Epontol-siiksinilkolin ve Pentotal-siiksinilkolin uygulanan hastalar-
da plasma psodokolinesteraz diizeylerindeki diiyme kargilagtirldifinda
10. dakika (p < 0.001), 20. dakikada (p < 0.002) istatistiksel olarak 6nemli
bulundu. Esas grupta 10. ve 20. dakika sonundaki degerlerin énemlilik
farklar1 kargilastinldiginda, psédokolinesteraz diizeylerinin 10. dakikada
20. dakikaya gére daha fazla digtigii saptandi. Yine Esas grupta pso-
dokolinesteraz diizeyleri Kontrol grubuna gére daha diigiik degerler
gosterdi.
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1968 de Doenicke ve arkadaslar® caliymalarinda 5 saniye siirede
enjekte ettikleri Epontol’un enzim diizeyini en gok 3. dakikada etkiledi-
gini bildirdiler. Ayrica bu diizeyin normale ancak 20. dakikada déndugi-
nii belirtmiglerdir. Caliymamizda enjeksiyon siiresi daha uzun tutuldu,
bu nedenle de enzim seviyesindeki diigmenin aragtiricilarin bildirdiklerin-
den daha az diizeylerde oldugu gézlendi. Epontol’un hizli enjekte edil-
digi hallerde hipotansiyon oraninin arttifi, kalp durmasina kadar giden
c¢iddi komplikasyonlarin gériilebildigi bilinmektedir.5® Bu nedenle biz
enjeksiyon siiresini daha uzun tutarak 20-30 saniye iginde tamamlamay:

yegledik.

Solunumun geri dénme siiresi Esas grupta Kontrol grubuna goére
onemli bir gecikme gosterdi (p < 0.001). Apne siiresinin uzamast, Epon-
tol’un plasma psoédokolinesteraz diizeyinde olusturdugu diigme nedeniyle
siiksinilkolinin etkisinin potansiyalize oldugu kanisina vardirdi. 1972 de
Torda ve arkadaslari,? Epontol -siiksinilkolin verdikleri hastalarda apne
siiresinin uzadigim ve ortalama olarak 8-10 dakika geciktigini saptamig-
lardir. Bizim cahgmalarimizda ise bu gecikme 14.36 F 1,03 dakika olarak
bulundu.

Diger aragtiricilarin vardiklari sonuglar ve bizim bulgularimiz
Epontol ile siiksinilkolin’in beraberce uygulanmalari sonunda psédo-
kolinesteraz diizeyi normal olan hastalarda ihmal edilebilecek derecede
apne siiresini uzattigy, fakat psddokolinesteraz diizeyindeki bir noksanhk
veya atipik enzim séz konusu oldugunda bu beraberligin sakincah ola-
bilecegi kanisini uyandirds.

Her iki grupta da sistolik kan basincinda goriilen diigme istatis-
tiksel yonden anlamli bulunmamugtir (p > 0.200). Dundee ve Clarke,'
yaptiklari galiymada ayni giigte ve diigiik dozlarda kullamldifinda Pen-
total, Metoheksiton ve Epontol arasinda hipotansiyon olasiliginin ayni
oldugunu bildirmiglerdir. Biz de galiyjmamizda Pentotal ve Epontol’u
7 mg kg gibi diisiik dozlarda uygulamamiz nedeni ile her iki grupta
da sistolik kan basinct diigmesi yoniinden dnemli bir fark gozliyemedik.

Kalp atim sayist da her iki grupta, ayri ayri ve birlikte incelen-
diginde fark 6nemsiz bulundu (p > 0.5).

Ozet

Caligmalarimiz 25 Esas, 25 Kontrol olmak tizere 50 hasta iizerinde
yapildi. Esas grupta Epontol + siiksinilkolin, Kontrol grubunda Pen-
total -+ siiksinilkolin I. V. indiiksiyon ajani olarak uygulandi. Anestezi-
nin devami her iki gurupta da O, + NyO -+ Halotan ile siirdiiriildi.
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Anestezi oncesi ve anestezinin ilk 10. ve 20. dakikalarinda plasma ps6-
dokolinesteraz diizeyleri saptanip, kan basinct ve kalp atim sayisina etki-
leri aragtirild:. Gériilen komplikasyonlar degerlendirildi.

Esas grup Vakalarinda apne siiresinin Kontrol grubuna gore
daha fazla oldugu ve bu farkin istatistiksel olarak énemli oldugu belir-
lendi.

Sonug olarak, Epontol ve siiksinilkolin’in birlikte uygulanmasinda,
siiksinilkolin etkisinin potansiyalize oldugu, saghkli kisilerde bir sorun
yaratmamakla beraber, diigiik enzim diizeyi olan kigilerde apne siiresini
daha da uzatabilecegi iizerinde duruldu.
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Klinigimizde Goriilen Prostat
Kanserleri ve Tedavi
Yontemleri

Dr. Cevat Kocal* | Dr. Demokan Erol** | Dr. Celik Tagax***

B tinyadaki 6liimlerin 100.000 de 7,3 ile 19,7 sini tegkil eden prostat
kanserleri, erkeklerde brong kanserlerinden sonra en sik goriilmekte
ve Urolojinin en biiyiik sorunlarmdan biri haline gelmektedir.!

Prostat kanserlerinin teghisinde ve en uygun tedavi yénteminin
secilmesinde rektal tuse, biopsi, biyokimyasal testler, radyolojik ve rad-
yoizotop ¢aligmalar yapilmalidir, Hastahfin erken doneminde herhan-
gi bir semptom goriilmeyebilir. Ancak ileri devrelerde infravezikal obs-
triiksiyonla veya yaygin kemik agrilart ile semptomlar geligir.

Klinigimizde 1965-1978 yillari arasinda ameliyat edilen 197 pros-
tat kanserli hastaya ait veriler ve tedavi yontemleri sunulacaktir.

Bulgular

197 prostat kanserli hastanin ameliyat 6ncesi rektal tugelerinde pros-
tat 56 (% 28,4) hastada sert ve fikse, 52 (% 26,4) sinde sert, 24 (% 12,2)
sinde sert ve nodiil mevcut idi, 8 (% 4,1) inde sadece nodiil mevcut idi
ve 34 (% 17,2) hastada ise benign karekterdeydi. Hastalarin doku teshisi
T.U.R., suprapubik transvezikal prostatektomi ve igne biopsisi ile kondu.
Dokular patolojik olarak degerlendirildiginde 183 (% 92,8) i adenokarsi-
nom, 8 (% 4,2) i geffaf hiicreli karsinom, 2 (% 1) si Anaplastik karsinom,
9 (9% 1) si transizyonel karsinom, 1 (% 0,5) i epidermoid karsinom,
1 (% 0,5) i prostat sarkomu olarak rapor edildi. (Tablo I).

Biyokimyasal testlerden asitfosfataz degerlerinin klasik bilgilere
gére,! metastaz olmayan vakalarda % 20, metastazh vakalarda ise

% Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Uroloji Bilim Dali Ogretim Uyesi.
#% Aym Fakiilte Uroloji Bilim Daly Ogretim Gorevlisi.
w3k Aynt Fakildte Uroloji Bilim Dali Uzmant,
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TABLO I

FARKLI HISTOLOJIK YAPIDAKI PROSTAT KANSERLERININ YILLARA
GORE DAGILIMI

Adeno Anaplastik  Seffaf Hucreli Epidermoid  Transizyonel Sarkom

CA CA CA CA CA
1965 5
1966
1967 7 1
1968 10
1969 6 1
1970 8
1971 4
1972 9
1973 9 4 1
1974 15 3
1975 26 1
1976 31 1 1
1977 29
1978 24 1

% 65 oraninda yiikseldigi bilinmekle birlikte, hastalarimizin tiimiinde
kan asit fosfataz diizeyi normal bulunmustur. Total asitfosfataz degerleri
yaygin metastazlari olan hastalarda bile normal sinirlar icerisinde kal-
digindan klinigimizde Prostat Kanseri evrelendirilmesinde giivenilir bir
test olarak tartiglmadi. Hastalar hastanede yattiklart siire iginde ve
kontrollere geldiklerinde metastaz yéniinden aragtirildi. Bilhassa kemik
metastazlar: radikal ve palyatif tedavi i¢in gecerli bir kriter kabul edil-
di.%** 197 hastadan 40 inda ilk muayene ya da izlem siiresi igerisinde
metastaz tesbit edildi, (9% 20,3). Bunlardan 28 (9, 70) inde kemik
metastazi, 4 (% 10) tinde akcier metastazt, 4 (%, 10) iinde kolon me-
tastazi, 4 (%10) tnde mesaneye invazyon tesbit edildi. (Tablo II).

TABLO 1I
PROSTAT KANSERI METASTAZLARININ ORGANLARA DAGILIMI
Prostat CA Metastazlar " Vaka sayist %
Kemik Metastaz 28 70
Akciger Metastazi 4 10
Kolon Metastaz1 4 10
Mesane Metastazi 4 10

Toplam 40 100
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197 Prostat Kanserli hastadan 187 (% 95) inin teshisi T.U.R. ile
4 (%, 2) i suprapubik transvezikal prostatektomi ile, 6 (% 3) s1 da igne
biopsisi ile konulmugtur. Bu hastalara uygulanan tedavi yontemleri
(Tablo III) de gosterilmigtir.

TABLO IiI
197 PROSTAT CA’LI HASTAYA UYGULANAN TANI VE TEDAVI YONTEM-
LERI

%
T. U. R : 16 8,1
T. U. R -Honvan- E 102 51,8
T. U. R -Honvan- Orsiektomi 48 24,4
T. U. R -Orsiektomi 19 9,7
T. U. R-Honvan-Progesteron-Radyasyon ile Kastrasyon 1 0,5
T. U. R-Orsiektomi-Kemoterapi (P32-Mitramisin) 1 0,5
S. P. T. V' -Honvan 4 2,0
Igne Biopsisi 6 3,0
Toplam 197 100,0

Tartigma

Prostat Kanserlerinin erken devrede teshisinde rektal tugenin biiyiik
onemi vardir. Cambell ve Jewett, palpe edilen nodiil veya endurasyon-
larin %, 50 sinde malignite olabilecegini gostermislerdir.! Bizim hasta-
larimizin preoperatif rektal tugelerinde 9%, 82,8 sertlik, nodiil veya fiksas-
yon, %, 17,2 sinde ise benign karakter mevcuttur.

Klasik olarak prostat kanserlerinin %, 97 si Adenokarsinom, %, 2,51
Skuamoz hiicreli karsinom, %, 0,5 i miks tip kabul edilir.! Bizim ameliyat
ettigimiz 197 prostat kanserli vakanmn 9, 92,8 i Adenokarsinom, %
0,5 i Epidermoid karsinom, % 4,2 si Seffaf hiicreli karsinom, % 1 1
Anaplastik karsinom, 9, 11 Degisici hiicreli karsinom, %, 0,5 i Sarkom idi.

Prostat kanserlerinin en sik pelvis kemikleri ve lombodorsal verteb-
ralara osteoblastik ya da osteolitik veya miks tip metastaz yaptigt bilinir,
Kemik metastazlarinin radyoizotop yéntemlerle, radyolojik tetkiklerden
daha 6nce ortaya qkarildigi ilk kez 1959 yilinda Bauer tarafindan Sr®
ve Ca? kullamilarak incelenmistir,® 1971 yilinda Subramanian ve
Mec Afee kemik sintigrafisi igin en uygun ajanin Tc™ oldugunu goster-
mislerdir.% Bizim serimizde metastaz tesbit edilen 40 hastanin 28 (%, 70)
inde kemik metastazi vardi, bunlardan 16 s1 radyolojik olarak, 12 si
radyoizotop yontemlerle (Tc®m kullanildi) tesbit edildi. Kemik metas-
tazlar1 en sikhikla pelvis ve lombodorsal vertebralarda goriildii. Metas-
tazlarin 20 (%, 71,4) si osteoblastik, 5 (% 17,9) i osteolitik, 3 (9%10,7) i
miks karekterdeydi. Hastalardan 20 sinin bize miiracaat ettiklerinde
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kemik metastazlar1 mevcuttu, 8 hastada ise kontrollere geldikleri zaman
kemik metastazlar1 ortaya ¢ikti. Genellikle prostatizm gikayeti ile gelen
hastalara doku teghisi ve tedavi amaciyla T.U.R. uyguland1 (%, 95). Buna
ilaveten antiandrojenik tedavi verildi. Dietil stilbesteroldifosfat (Honvan)
ve kabul eden hastalara bilateral orgicktomi yapild:. Bir vakada radyasyon
ile kastrasyon uygulandi. Yaygin kemik metastazlart olan bir hastada
P%2 + Mitramisin tatbik edildi. Benign prostat hiperplazisi olan ve agik
prostatektomi yapilan 4 vakada ise latent Prostat kanseri tesbit edildi.
Prostat kanseri tesbit edilen biitiin hastalar periodik olarak kontrollere
gelmediklerinden prognozlari hakkinda fikir edinilemedi. Kontrollere
gelen hastalar anlamh bir yoruma izin verecek gekilde homojen bir grup
olugturmuyorlardi. Ancak buna yénelik caliymalarimiz bolimiimizce
yiiriitiilmektedir. ’

Sonug

Prostat kanserleri, brong kanserlerinden sonra erkek éliimlerinin en
énemli sebeplerinden biridir, Erken teshis icin alti ayda bir rektal tuge
ile prostatin kontrolu gerekir. Prostat kanseri teghisi konulan hastalarin
biyokimyasal testler, radyoizotop ve radyolojik tetkiklerle erken devrede
metastazlarinin yakalanmasi miimkiindiir. Teshis ve tedavide T.U.R.
en 6n sirada yer alir, ayrica antiandrojen tedavi (Honvan - Bilateral
orgiecktomi) yapilmalidir. Yaygin kemik metastazlar tesbit edilen has-
talara kemoterapi ve radyoterapi uygulanabilir.

Ozet
1965-1978 yillari arasinda Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi

Uroloji Bilim Dalinda ameliyat edilen 197 Prostat kanseri vakasi takdim
edildi, tedavi yontemleri tartigilda.
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Kopeklerde Bilateral Trunkal
Vagotomiden Sonra Mide
Mukozasinda Hidrojen
lyonunun Geri Emiliminde
Gorulen Degisiklikler

Dr. Fevzi Okay* | Dr. Naci Bor** | Dr. Yilmaz Sanag™**

v agotomi ve drenaj ameliyatlart ile tedavi edilen duodenal dilserli has-
talarda belirli siireler sonra diisiik oranda da olsa mide iilseri goriil-
mesi® 1 yallarca cerrahinin énemli sorunlarindan birini olugturmugtur.
Baslangicta bu durum midenin yetersiz bogalmasina baglanmis, ancak
daha sonra mide iilserlerinde asil etyolojik faktoriin gastrik mukozal bari-
erin yapisindaki bozukluk oldugu anlagilmigtir.” 8

Gastrik mukozal barierin durumu i parametre ile degerlendirile-
bilir.! (1) Transmukozal potansiyel farks, (2) Luminel sodyum birikimi,
(3) Hidrojen iyonunun geri emilimi.

Gastrik mukozal barierin durumunun anlagiimasi icin, gerek nor-
mal, gerekse hasta mide mukozalarinda bircok aragtirmalar yapil-
mugtir. Hidrojen iyonunun geri emilimini konu alan ¢aligmalarin sayist
da az degildir.

Normal kogullarda, mide mukozasindan az miktardaki hidrojen
iyonlarinin geri emilime ugradig, Teorell'® ve Hollander® tarafindan
belirtildikten sonra, cok sayida aragtirmaci bunu kanitlayan caligmalar
yapmiglardir. Overholt ve arkadaglar'?min ratlarda yaptigi galismada
trunkal vagotomi ya da atropinle medikal vagotomiden sonra hidrojen
iyonunun mide mukozasindan geri emiliminde belirli bir artig oldugu
saptanmigtir.

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Bilim Dali Uzmani.
#% Aypi Fakilte Tibbi ve Cerrahi  Arastirma  Merkezi Bagkant.
##% Aym Fakiilte Genel Cerrahi Bilim Dali Bagkani,
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Bu galigmalarin tiimiinde liimene konulan hidrojen iyonunun belirli
stire sonunda eksilen miktar1 élgiilerek dolayli yénden degerlendirme
yapimistir. Biz vagotomi yapilan képeklerde, erken dénemde gastrik
mukozal barierin durumunu 8lgmek igin, radyoaktif hidrojen iyonunun
kullanildigr dolayisiz bir yéntem uygulamay: digiindiik.

Materyel ve Metot

Deneyler Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi ve Cerrahi
Aragtirma Merkezi’'nde karigik cinslerden, agirhklart 11-20 kg. arasinda
degisen 18 kopek tizerinde yapildi. Képeklerden dokuzu kontrol, dokuzu
dency grubunda kullamldi. Her iki grupta da kopekler 24 saat aglik-
tan sonra, 25 mgr kg. Nembutal damar i¢ine verilerek uyutuldu. Endo-
trakeal entiibasyondan sonra femoral artere ve femoral vene kateterler
konuldu. Arter civalt bast olgere baglandi. Venden &érnek kan almnip
sivi takildi. Laparatomi yapilip mideye 28 numarali Petzer sondasi
yerlestirildi. 30 dakika siire ile enjektsrle mide suyu cekildi ve toplanan
swvida asidite 6lgiildii. Pilor, liimen tikanacak bigimde ekstraforla baglan-
di. Mide mukozasindan geri emilime ugrayip portal sisteme gecen hidro-
Jen iyonlarinin verdigi radyoaktiviteyi 6lgmek igin, superior mezenterik
venle splenik venin birlesim yerinin yiiziine 5/0 atravmatik ipekle kese
agz1 dikisi konuldu ve Code 126-12 Trocaflex igneli ven kateteri ile
kese agz1 dikiginin iginden portal vene girilip dikis baglandi. Kateter,
tikanmamast igin %, 2 lik heparinli % 5 dekstroz soliisyonu ile doldurul-
du. Bu 6n hazirhklardan sonra iki grup képekte ayri iglemler uygulandi.

Kontrol Grubunda Uygulanan Islemler

Gastrostomi tiiptinden 1 ml. sinde 2 mikrokiiri *H iceren 160
mEq /It. hidroklorik asit soliisyonundan 100 ml. verildi. Soliisyon mideye
verildikten sonraki 5 inci, 10 uncu, 15 inci, 30 uncu, 60 inc1 ve 120 inci
dakikalarda portal venden beta sayimi yapilmak iizere birer mililitre
kan 6rnekleri alind1. 120 inci dakikanin sonunda kiiciik kurvatiir agila-
rak mide mukozasinin makroskopik gériiniimii incelendi ve yag agirhg
L gr. olan mukoza parcasi alindi.

Vagotomi Grubunda Vapilan Iglemler

Deney oncesi hazirhiklar: biten kopeklere bilateral, trunkal sub-
diyafragmatik vagotomi yapildi. Vaguslar H-E ile boyanip mikroskopta
incelendi. Gastrostomi tiiptinden 30 dakika siire ile mide suyu toplamip
vagotomi sonrasi asidite olgiildii. Bundan sonra kontrol grubundaki
islemler yapildi.
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Kan érnekleri- daha énce heparinle yikanarak hazirlanmig olan cam
tiiplere bogaltildi. Bu 6rnekten 0.1 ml. pipetle alimp 6zel sayim sigesine
konuldu. Uzerine 0.9 ml. damitik su konarak hemoliz olmast saglandi.
Elde edilen kirmizi renkli karigimin rengini agmak amact ile 1 ml. per-
Klorik asit ve 0.05 ml. (1 damla) % 30 luk bidrojen peroksit eklendi.
Hazirlanan bu renksiz 6rnek tizerine 10 ml. liquid scintillation sayim
soliisyonu konuldu.? Sayimlar Nuclear Chicago-Mark IT Model, Tricarb
Liquid Scintillation spektrometrede, arag 3H enerjisine ayarlanarak
beta sayimlari yapildi. Sonuglar net cpm (dakikadaki sayim) olarak

~ okundu. Her dakika igin elde edilen degerlerden radyoaktif madde mide-

ye konulmadan dnce portal venden alinan kandaki degerler cikarilip,
¢ikan say1 10 olan seyreltme faktorii ile carpildi, ve 1 ml. kandaki net
cpm. elde edildi.

Her deneyin sonunda alman mukoza biyopsileri tig mililitre nitrik
asit icinde eritildi ve bu 6rnekten 0.1 ml. almip &zel sayim gigesine konul-
du. 10 ml. sayim soliisyonu eklenip ayni aragta sayim yapildi. Sonuglar
40 olan seyreltme faktorii ile garpilip 1 gr. mukozadaki net cpm elde
edildi.

Sonuglarin istatistiksel degerlendirmesi Hacettepe Universitesi
Bilgi Islem Merkezinde yapildt.

Bulgular

Kontrol ve vagotomi gruplarinda deney sonunda mide mukozasi-
nin makroskopik incelenmesinde goriiniim dogald. Vagus siniri olarak
cikartlan dokularin histolojik incelenmelerinde periferik sinir kesitleri
goriildii.

Mide Salgisinda Asit Degerleri

Vagotomi grubunun vagotomi 6ncesi asidite degerleri ile kontrol
grubundaki asidite degerlerinin kargilagtirilmasindaki fark istatistiksel
olarak 6nemsizdi.

Vagotomi grubunda, vagotomiden 6nceki ve sonraki total, ser-
best, bagh asidite degerlerinin kargilagtirilmasinda farkin hepsi icin
istatistiksel olarak ¢ok énemli oldugu (p < 0.001) gérilldii.

Sekil 1°de kargilagirmali olarak’ vagotomi grubunda vagotomiden
onceki ve sonraki asit degerleri goriiliiyor.

Portal Ven Kani Orneklerindeki Radyoakiivite Degerleri
ve Karsilagtirmalara

‘Kontrol grubunda, izotopun mideye konulmasindan sonraki besginci
dakikada portal ven 3H iyonu radyoaktivite sayim1 ortalama 1241.33F
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110.59 cpm /ml. idi. Bu deger 10 uncu dakikada 1520.00F118.38 cpm /ml.
ve 15 inci dakikada 1700.33F117.54 cpm/ml. ye yiikseldi. Aktivite
artigtnin 30 uncu, 60 inc1, 120 inci dakikalardaki degerleri sira ile;
2253.55F150.48 cpm /ml., 2828.005-117.74 cpm /ml., ve 3468.77 - 145.61
cpm /ml. bulundu. Bu degerler besinci dakika degerleriile karsilagtirildigin- .
da farkin 10 uncu dakikada énemli (p < 0.01) sonraki dakikalarda
gok Snemli (p < 0.001) oldugu gériildii.
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Vagotomiden 6nce ve sonra Mide Salgist Asit Degerleri.

Vagotomi grubunda radyoaktif hidrojen iyonunun portal -vendeki
aktiviteleri, kontrol grubuna gére daha vyiiksekti. Beginci dakikadaki
H iyonu aktivitesi ortalama 1463.557-78.90 cpm /ml., 10 uncu dakika-
da 2373.669-125.01 cpm /ml., 15 inci dakikada 2771.555-96.33 cpm /ml.
bulundu. Bu deger 30 uncu dakikada 3205.885105.90 cpm /ml. ye ve
60 inc1 dakikada 3514.887799.33 cpm/ml. ye ulasts. 120 inci dakikada
yiikselmenin siirdiigii ve 4076.227112.44 cpm/ml. degerine eritigi
gozlendi.

Vagotomi grubunda, biitiin dakikalarda 3H iyonu aktivitesinde
goriilen artiglar, besinci dakika degerleri ile kargilagtirildiginda, farkin
istatistiksel olarak ¢ok énemli oldugu (p <0.001) saptandi.
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Iki grubun kargilagtirilmasinda, vagotomi grubundaki beginci
dakika kan o6rneklerinde, kontrol grubuna gore bir yiikseklik oldugu
goriildii, ancak bu fark istatistiksel olarak &nemsizdi (p > 0.200). Iki
grubun 15 inci dakikada kan érneklerinin 6lglimleri arasindaki fark
cok énemli (p < 0.001) ve &biir dakikalar arasindaki farklar da énemli
(p < 0.01) bulundu. Vagotomi ve kontrol gruplarindaki ortalama 6l-
c¢imlerin kargilagtirmalart $ekil 2’de goriilityor.

Mide Mukoza Biyopsilerinde Radyoaktivite Degerleri ve
Karsilagtirmalar:

Kontrol grubundaki képeklerin, deneyin 120 inci dakikasinda
alinan ve yag agirligi 1 gr. olan mide mukoza biyopsilerindeki sayim-
larin ortalamas1 1360.44F82.79 cpm/gr., vagotomi grubundaki ayni
sayimlarin ortalamasi ise 1757.77F136.55 cpm/gr. bulundu. Farkin
onemli oldugu (p < 0.05) saptandi. Bu degerler ve karsilagtirmalar:
Sekil 3’de goriiliiyor.

Vagotomi Gurubu
Kontrol Gurubu
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Mide Mukoza Biyopsilerindeki Radyoaktivite Degerlerinin Kargilagtirmasi.
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Tartiyma ve Sonug

Portal Ven Kani Orneklerinde Radyoaktivite Degerleri

Caligmamizda vagotomi grubunda portal ven kanindaki aktivite,
besinci dakikada, kontrol grubuna gére 9, 18 fazlayken, 10 uncu dakika-
da bu fazlalik % 32’ye ulagti ve 15 inci dakikada en yiiksek degerine
% 63’¢ qikt1. 15 inci dakakadan sonra fark yavag yavas azalip, 30 uncu
dakikada %, 32’ye 60 1nc1 dakikada 9, 24’e ve 120 inci dakikada %, 17°ye
indi. Sekil 4’de vagotomiden sonraki geri emilim artig oranlarimin daki-
kalara gore degerleri gorillmektedir.

Deneylerimizde her iki grupta da ilk 15 dakikada geri emilimin
hizli, sonraki dakikalarda daha az hizli olarak artmasi, mide limenin-
deki 3H derigiminin giderck azalmasina bagli olabilir.

Mide Mukoza Biyopsilerindeki Radyocaktivite Degerleri

Vagotomi yapilan grupta mide mukozasinda tutulan radyoaktivite,
kontrol grubuna gére 9, 22 daha fazla bulundu ve fark istatistik
olarak 6nemli idi (p < 0.05). Bu degerler Sekil 3’de goriiliiyor.

Vagotomiden sonra mide mukozasinda daha fazla radyoaktivite
tutulmas: iki nedene bagli olabilir: 1) Gastrik mukozal barierin hiicresel
tabakasi, hidrojen iyonlarini tutmakta, liimenden portal dolagima geg-
mesini engelemektedir, 2) Vagotomiden sonra gastrik mukozal barierin
hiicresel tabakasindan gegerek portal dolagima katilan radyoaktif hidro-
jen iyonu miktar: daha fazladir.

Portal ven kaninda odlgiilen radyoaktivitenin daha yiiksek olmas:
ikinci olasilifin gegerli oldugunu gostermektedir. Hidrojen iyonunun
geri emilimi, gastrik mukozal barierin durumunu belirten &lgtimlerden
biri olduguna gére, vagotomiden sonra gastrik mukozal barierin hidro-
jen iyonuna karst gegirgenlik dzelliklerinin bozuldugu, boylece geri emili-
min arttift sonucu ¢ikmaktadir.

Biz literatiirde mide mukozasinda tutulan hidrojen iyonu miktar:
ile ilgili bir ¢aligma bulamadigimiz igin kargilagtirma yapamadik.

Vagotominin submukozal kan akimu%!h!*  barierin  hiicresel
boliimiiniin lipid igerigi? ve mukus miktari* tizerinde de olumsuz etkileri
oldugu gosterilmigtir. Bu etkiler birlikte degerlendirildiginde, vagotomi-
nin mide iilseri olusumundaki rolii daha iyi anlagilmaktadir. Bu etkiler
Tablo I’de birarada gosterilmigtir.

Vagotomi gastrik mukozal barierin biitiinligint bozduguna gore,
her vagotomiden sonra neden mide ilseri goriilmedigi distintlebilir.
Vagotomi gastrik mukozal barierin hidrojen iyonuna kargi gecirgenligini




‘uepuer() Iy 210N RUNQNIS [ONUOS] SPUI[ITUIY LId5) Off TWojoSeA

.
z
=
: ¥ I8
D (eyryep) =2 In S
.w ocT 09 o€ ST 0T S
[ ] I B g 1 g
<
[
5
5]
[8)
18
~
=
= ~ 0T
23]
Py
<]
£
= g
m - 0z 8
H £
e
Sete
b
o
= 0
£ 8
g
a
g
.
T
= 0F m.
Q:
)
b3
L}
s
I
- 05 @
-
S
N
- 09
- 0L
o
(w9}
o




i

KOPEKLERDE MIDE MUKOZASINDA HIDROJEN 1IYONUNUN GERI EMILIMI 333

bozmakta ancak mide asiditesini de en az 9, 60-70 oraminda azaltmak-
tadir. Vagotomi ile birlikte antrektomi yapilanlarda bu azalma % 95’e
varmaktadir. Vagotomiyi de igeren cerrahi yontemlerle tedavi edilmig
duodenal ilserli hastalarda mide dilseri goriilme orammin kigiikligu
bu asidite diisiikliigii ile agiklanabilir.

TABLO I
VAGOTOMININ GASTRIK MUKOZAL BARIER UZERINE ETKILERI

VAGOTOMI

N

Mukus Salgisi Hiicresel Bolimiin Gastrik Submukozal Hidrojen lyonunun Geri
Miktarinda Azalma Lipid lgeriinde Azalma Kan Akiminda Azalma Emiliminde Artma

N

Gastrik Mukozal Barierin Direncinde Azalma

AsiT 5 \l/

Mide Ulseri

Uzet

Bilateral trunkal vagotomi ile total mide asiditesinde %, 60, serbest
asiditede %, 75 ve bagh asiditede %, 35 lik bir azalma saglandu.

Radyoaktif hidrojen iyonunun mideye konulmasindan sonra 10 uncu
dakikadan 120 inci dakikaya kadar yapilan olglimlerde vagotominin
mide mukozasindan hidrojen iyonunun geri emiliminin artmasina yol
actigl goriildu.

Mide limenine konulan radyoaktif hidrojen iyonlarmin, vagotomi
yapilanlarin mide mukoza dokusunda, kontrol grubuna gore daha yiik-
sek miktarda tutuldugu saptandi.
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Hastanelerde Ucret Tesbiti

Dr. Tevlik Dinger*

astanelerin en 6nemli amaci topluma ucuz maliyetle en yiiksek ka-

litede hasta bakimi sunmaktir. Ancak hastanelerin bu amaci gercekleg-
tirebilmeleri mali yapilariyla yakindan ilgilidir.! Bilimsel ve teknolojik
geligmelere paralel olarak hastanelerde hasta bakimu igin yapilan tetkik,
tedavi ve diger hizmetlerin gogalmasi sonucu tedavi masraflari cogal-
maktadir.? Bu geligme bir taraftan hastalarin tedavi geregi aldigr hizmet-
lerin masrafindan fazla iicret 6demesini onleyici, diger taraftan da
hastanelerin yeterli hasta bakimi hizmeti verebilmesi igin gerekli
kaynaklar1 kargilayacak iicret tesbit yontemleri aranmasmi zaruri
kilmistir. Memleketimizde iicretler halen hastanenin ihtiyacindan ¢ok,
hastalarin mali giiciine gore teshit edilmektedir. Gelismis memleketlerde
de yakin zamana kadar boyleydi.® Buna ragmen hastalarin odedigi
ticretler yoluyla elde edilen gelir, hastanelerin énemli bir gelir kaynagini
teskil etmektedir. Ulkemizde tedavi hizmeti veren saglik kuruluglar
arasindaki 6nemli iicret farkhliklar: dikkati ¢ekmis, Uglincii Beg yillik
Planin 1977 Icra Planinda iiniversite hastaneleri icretlerinin Saglik ve
Sosyal Yardim Bakanlig1 hastaneleri iicret seviyesine indirilmesi 6ngériil-
miigtiir.* Boylece hastanelerin {icret teshit yonetemleri tartigma ko-
nusu haline gelmistir. Bu sebeple, mevcut iicret sistemlerinin fayda ve
mahzurlarint belirtmeye ¢aligacagiz.

Baglica ticret sistemlerini su sekilde siralamak mitmkiindiir.

1. Hastalara verilen her hizmet icin ayrt ayri licret tesbiti. Yatak,
tetkik, rontgen, ameliyat, ila¢ gibi giderler icin ayrr ayri iicret teshit
edilmesidir. :

2. Hastalara verilen hizmetlerin tamami igin tek bir ticret tesbiti
(Inclusive-Rate). Bunun, kademeli, hastalik veya yatig siiresine gore,
gibi cok degisik sekilleri vardir. Kademeli tek ticret sistemine gu gekilde
bir 6rnek gosterilebilir.

* Hacettepe Universitesi Saglik Idaresi Yiiksek Olkulu Ogretim Gorevlisi.
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Ucretler Giin

$ 32.00 1 Giin

$ 32.00 2 Giin

$ 28.00 3 Giin

$ 23.00 4 Gin

$ 22.00 5 Giin ve daha sonrasi.

3. Hemsirelik bakiminin seviyesine gore ticret tesbiti. Daha ¢ok
devamli bakim, acil servis ve prematiire gibi servisler icin uygulan-
maktadir. Ornek;

Yatak Ucretleri Ucretler

iki yatakli oda % 14.000

Ozel $ 16.50, § 18.50 veya $ 22.50
Koroner Bakim 24.00

Devamh Bakim 26.00

Yeni Dogan 5.00

Kiivez 7.50

4, Makul masraf veya maliyete belirli bir miktar ilave edilerek
ticret tesbiti.

Tartisma

Modern hastane igletmeciligi mali ihtiyaglarin akiler bir sekilde
kargilanmasimi gerektirir. Yani ilkénce hastanelerin mali ihtiyaglarinin
kargilanmasiyla ilgili temel politika belirlenmelidir. Ulkemizde hastane-
lerin mali ihtiyaglarinin neler oldugu ve nasil kargilanacagi konusunda bir
ilke geligtirilmemistir. Hasta bakimi, egitim ve aragtirma masraf-
larinin tanim1 yapilarak sinirlari gizilmemigtir. Genellikle hastaneler
hizmetlerin iicretini birbirine bakarak teshit etmektedirler. Daha gok
ihtiyag duyduklar: geliri elde edebilecek gekilde ticret ayarlamast yapmak-
tadirlar.’ Cogunlukla hizmetlerin ayri ayn iicreti tesbit edilmektedir.
Yatak, Ameliyat gibi hizmetlerin hangi masraflari igerdigi belli degildir.

Hizmetleri ayri iicretlendirmenin, esitlik saglamak, hastanin aldig:
hizmetleri daha acik gérebilmesi gibi faydalarina kargilik, kayit sistemi-
nin pahali olmasi, doktorlarin pahali tetkikleri yapmaktan kagimmak
istemesi, hastanin yatig sirasinda masraflari bilememesi gibi mahzurlar
vardir.” Tek iicret sistemi hig bir devlet hastanesinde kullanilmamakta-
dir. Bu sistemin; hastanin yatig sirasinda muhtemel masraflari tahmin
edebilmesi, doktorun yatig tamsina bagh kalmadan hastaligin teghisine
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daha genis ihtimallerle yaklagabilmesi, kayit ve tahsilat masraflarinin
ucuz ve siiratli olmast gibi faydalari vardir.® Buna mukabil; tek ticret
sistemini uygulayan hastanelerde, az masrafli hastalar kabul edilmek
istenmekte, rontgen ve laboratuvar tetkikleri daha gok kullanilmakta,®
yeni metotlarin tatbiki gii¢ olmaktadir.!

Hastalara ortalama bakim verme vyerine, ihtiyaclar1 nispetinde
bakim verme anlayisi, devamlt bakim, koroner, acil servis, prematiire gibi
servislerin kurularak buralarda hasta bakimmin yogunlagtirilmasini
saglamigtir. Hemgire gibi dolaysiz bakim personeli ve dier techizat
s6z konusu servislerde ihtiyag nispetinde cogalmaktadir. Dolaysiyle
bu servislerin giderleri de fazla olmaktadir. Hastalarm &deyecegi iicret-
ler arasinda esitligi saglamak, gerekli personeli ve techizati bu servis-
lere daha rahat cekebilmek igin ayri iicret tesbit edilmektedir.!0-!!

Gorildiigi gibi bir hastanede gelir elde etmek igin tesbit edilen {ic-
retlerin hastanenin diger tinitelerinin kullanimina da tesiri vardir. Ucret-
lerin tesbitine gerekli 6nemi vermek, hasta bakimmin kalitesi yoniinden
de 6nemlidir. Biitiin bunlar gostermektedir ki, iicret tesbit yontemleri
bagibog birakilmamali ve ¢ercevesi gizilmelidir.

Ozet
Hastanelerdeki ticret sistemleri, her birinin fayda ve mahzurlar
belirtilmeye ¢aligilmigtir. Memleketimizde de hastanelerin etkin kullani-

mini, hastalarm hasta bakimina aktif olarak katilabilecegi ticret tesbiti
politikalar geligtirilmelidir.
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Hiperpotasemide
Elektrokardiyogram

Dr. Aydmn Karamehmetoglu* | Dr. Erdem Oram* |
Dr. Giirler Iligin* | Dr. Aysel Oram* | Dr. Neget Aytan™/
Dr, Sevket Ugurlu* | Dr. Giiner Giirsel*.

Winkler ve arkadaslart tarafindan,!® kan potasyum diizeyleri ile elek-
trokardiogram degigmeleri arasindaki iligkiler aragtirihip olumlu sonug-
lara baglandiktan sonra, bugiine kadar hipopotasemi ve hiperpotasemi
hakkinda ¢ok sayida ¢aliyma yayinlanagelmigtir. Klinik elektrokardiyo-
grafide genellikle kabul edilen hiperpotasemi belirtileri arasinda: T
dalgasinin daralmas: ve sivrilesmesi, ST segmentinin ¢okmesi, P dalgasi-
nin yassilagmast ve kaybolmasi, QRS in genislemesi sdylenebilir. P dal-
gasiin kayboldugu, bir¢ok aragtiricinin yaptigi deneysel ¢aliymalarda ve
klinik vaka takdimlerinde gosterilmigtir. P dalgasinin gériilmemesi nedeni
olarak, atriyal durma, atriyal fibrilasyon ya da P dalgasinin tam QRS
in i¢inde oldugu tahmin edilen orta nodal ritm ihtimalleri ileri stiriilmiig-
tiir.% U ‘

Klinigimizde yatmakta olan tiremili ve hiperpotasemili bir hastanin
(serum, “K” 9 mEq/L) elektrokardiyograminda P dalgalarini géreme-
digimiz halde, ¢ektigimiz 6zofagus derivasyonunu inceledigimizde atriyal
kompleksler meydana ¢ikmigti. Bu gézlem iizerine hastanemizde yatmig
ve kronik veya akut bobrek yetmezligi nedeni ile tedavi gbrmiig 62 hiper-
potasemik hastanin elektrokardiyogramlarini inceleyip sonuglart sun-
may1 uygun bulduk.

M az‘éiyel ve Metot

Aragtirma, Hacettepe Universitesi Hastanelerinde akut, ve kronik
bobrek yetmezligi tanist ile yatan ve kan potasyumu 4.5 mEq/L. nin
tistiinde bulunan 62 iiremik hastada yapildi.

Bu hastalarin 24 i kadin, 38 ierkekidi; Yagdagilimi 11 ile 72 arasin-
da (ortalama 36.7) bulundu. 39 hasta, diyaliz ve diger tedavilerden

* Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Klinigi Ogretim Uyesi.
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degisik oranlarda yararlamp taburcu edildiler, 23 G ise hastanede yatar-

ken kaybedildi.

Hastalarin, serum potasyumlarmin en yiiksek oldugu giinlerdeki
EKG traseleri su yonlerden incelendi: Kalp ritmi ve hizi, PR arahgi,
P dalgas: goriiniimii, QRS genigligi, QT aralf, T sivriligi.

D,, D,, aVF derivasyonlarmin her iigiinde de, eger P dalgas yiik-
sekligi 1 mm. nin altinda ise, bu traseler “P, diisiik voltaj” olarak isaret-
lendiler. Istatistik calismalarinda, kalp hizina gore diizeltilmiy QT
mesafeleri kullanildi. T dalgasinin sivri olduguna karar verdirecek objek-
tif bir kriter bulunamadi; traseler, kendilerine géosterildiginde diger goz-
lemciler de bu kammiza katildilar.

Elektrokardiyogramlarinda P dalgas: bulunmayan iki hastada ozofa-
gus derivasyonu ¢ekildi. Ozofagus derivasyonunu ¢ekmek igin “Bowen
and Company” nin standart tinipolar ézofagus elektrodu kullanilda.

Serum potasyum bulgularina gére, 62 hasta g gruba ayrildi:

a. Biringi grup: serum potasyumu 4.6 — 5.9 mEq/L. olanlar (33
hasta).

b. Ikinci grup: Serum potasyumu 6.0 - 7.9 mEq/L. olanlar (20
hasta).

¢. Ugiincii grup: Serum potasyomu 8 mEq/L. den fazla olanlar (9
hasta).

Birinci ile ikinci ve ikinci ile iiciincti gruplar arasinda EKG bulgu-
lar1 birbiriyle kargilastirildi. Istatistik degerlendirme Student’in “t”
testine gore yapild.'® P nin 0.05 den kiigiik oldugu bulgular anlamh
olarak kabul edildi.

Bulgular

Hastalarimizin, protokol numaralari, yas ve cinsiyetleri serum
potasyum ve kalsiyum seviyeleri ve elektrokardiyogram bulgulari,
Tablo 1 de bir araya toplanmustir.

62 hastanin 57 sinde siniis ritmi vardi. Bir hastada (Vaka 51)
atriyal fibrilasyon bir diger hastada 2: 1 atriyo-ventrikiiler blok vard:
(Vaka 44); 4 hastamizin elektrokardiyogramlarinda P dalgast goriilmedi

(Vaka 2, 12, 21, 47).

Elektrokardiyograminda 2: 1 atriyo ventrikiiler blok bulunan hasta,
ayni zamanda romatizmal kalp hastaligi nedeni ile digitalis de almakta
oldugundan, bu blokun nedeni hakkinda bir fikir yiuritmek olanagi

bulamadik.
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Elektrokardiyogramlarinda P dalgast saptanamayan 3 hastanin
traseleri Sekil 1, 2 ve 3 de goriilmektedir.

Sekil 1

Ventrikiil hizi 90 /dakikadir. QRS genisligi 0.14 saniyedir. T dalgalarmin baginda,
P oldugu diistintlen bir defleksiyon goérilmektedir.
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Sekil 2
Ventrikill hizi 68 /dakikadir. QRS geniglizi 0.20 saniyedir. Sivri T dalgalari gériil-
‘ mektedir,

Sekil 1 de goriilen vaka 47 nin trasesinde, T dalgasinin baginda P
dalgast olabilecek nitelikte siipheli bir cikinti dikkati gekmektedir. Eger
bu defleksiyon P dalgast ise, cok uzun bir PR aralig (0.44 saniye) vardir.
Jekil 2 aym zamanda, QRS kompleksi en fazla genislemis olan (0.20
saniye) 21 No. lu vakamizin trasesidir. Vaka 12 nin elektrokardiyo-
graminda (Sekil 3) P dalgalarinin gériilmemesinin yaninda, T dalgalari-
nin sivriligi de ozellikle dikkati gekmektedir. Ayrica ST segmenti uzun ve
diizlegmis ve QRS kompleksi geniglemistir; kalp hiz1 50-68 /dk. arasinda
degismektedir. Ozofagus derivasyonunda ise, ortalama hizi 115 olan
P dalgalar: goriilmektedir.

2 No. lu vakamizin elektrokardiyograminda hi¢ P dalgas: bulunma-
dig1 halde 6zofagus derivasyonunda ortalama hizi 35 /dk. olan P dalga-
lart goriilmektedir ($ekil 4). Bu hastamizda 6zofagus derivasyonu ve D,
arka arkaya li¢ defa gekilmistir. Ozofagus elektrodu yerinde birakilmig
ve kisa bir stire sonra iki kanalli yazic1 alet hastanim bagi ucuna getirilerek,
dzofagus derivasyonu aVL derivasyonu ile e zamanh olarak cekilmigtir
(Sekil 5). Bu siire i¢inde P dalgalart hizimin dakikada 28 e inmig oldugu
gorilmektedir. Hastarmz, bu trase cekildikten 3-4 saat sonra kaybedil-
migtir,
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Sekil 3
Ventrikiil hizi 50-68 dakikadir; T dalgast sivridir; P dalgas: hi¢ gérilmemektedir.

Ozofagus derivasyonunda ise P dalgalart rahatlikla goriilmektedir, Atriyal huz dakikada
115 dir.
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Sekil 4

Standart 12 derivasyonunda hi¢ P dalgast bulunmadigt halde Ozofagus derivasyonun-
da, ortalama hizi 35/dak. olan P dalgalar goriillmektedir.

Sekil 5

Sekil 4 deki hastada, ézofagus ve aVL derivasyonlart eg zamanli ¢ekilmis olarak goriil-
mektedir.
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Ug grup hastanin ortalama bulgular: ve istatistik degrlendirilmesi
Tablo IT de gosterilmistir. Serum potasyumu 4.6-5.9 m Eq/L. arasinda
olan birinci grup hastalarla, potasyumlar 6.0-7.9 mEq /L. arasinda olan
ikinci grup hastalarda PR mesafesi ve QRS genisligi arasindaki farklar
anlamli bulunmustur (sirast ile P < 0.005 ve P < 0.0005). QRS genisle-
mesindeki degigme 2. ve 3. grup hastalar arasinda da anlamhidir (P <
0.005). Her ¢ grup arasinda, QT mesafesindeki degismeler ise 6nemli
degildir.

Tartigma

Klinik elektrokardiyografide genellikle kabul edilen hiperpotasemi
belirtileri arasinda, T dalgasinin daralmast ve sivrilesmesi, ST segmen-
tinin ¢okmesi, P dalgasinin yassilagmast ve kaybolmasi, QRS in genisg-
lemesi sdylenebilir. Deneysel ¢aligmalar, hayvanlarda hiperpotasemi
meydana getirildiginde, hiperpotaseminin derecesi ile elektrokardiyogra-
fideki degismeler arasinda belirli bir iligkinin bulundugunu géstermek-
tedir.’® Elektrokardiyogramin esas olarak plazma potasyum seviyesi’
veya intraselliiler potasyumu mu,* yoksa her ikisi arasindaki orani mi
vada sadece degisen bir serum potasyumunu mu’® gésterdigi heniiz
tartigmalidir.

Insanlarda yapilan hiperpotasemi gozlemlerinin biiyiik cogunlugu,
agir bobrek yetmezligi olan tiremik hastalar tizerinde yapilmistir. Bu has-
talarda depolarizasyondaki degigmeler ve iletim bozukluklari, hayvan-
larda erigilen potasyum seviyelerine gére daha erken ortaya cikmaktadir.
Bu durum, muhtemelen PH degigmelerine ve potasyumdan bagka diger
elektrolitlerin de bozulmug olmasina baghdir. Bundan bagka, boyle
hastalarda ayrica kalp hastaligt da bulunabilir. Insanlara tedavi amaci
ile potasyum verildigi zaman, plazma potasyumu ile klinik elektrokar-
diyografideki degismeler arasinda da bir iligki oldugu gosterilmistir.!

Klinik elektrokardiyografide en erken hiperpotasemi belirtisinin
simetrik, sivri ve yiiksek bir dalgast oldugunda diigiince birligi vardir. Bu
goriinimdeki T dalgalarina Levine ve arkadaglari’® “Cadir seklinde
T dalgasi” adini vermiglerdir. En iyi olarak D,, Dy ve V,-V, derivas-
yonlarinda gériilen bu T dalgas: degisikliklerini, biz de erken hiperpotase-
mik elektrokardiyogram belirtisi olarak vakalarimizda saptadik.

Hiperpotasemide goriilen T dalgas: degisikliklerinin, primer veya
sekonder T degisikligi oldugu tartigmaldir. Butcher ve arkadaglar:®
hiperpotasemide QRS degigmesi olmadan T degisikligi gordiiklerini ileri
stirdiiler ve bu degigikliklerin primer oldugu sonucuna vardilar. Maclean
ve arkadaglan'? ise, T' degigmesinin daima QRS genislemesi ile beraber
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gériildiigiinii ve sekonder oldugunu séylediler. Intravensz potasyum soliis-
yonu vermek suretiyle hiperpotasemi olusturdugumuz kopekler tizerinde
yaptifimiz deneysel aragtirmada, hiperpotaseminin hafif derecelerinde,
QRS kompleksinde herhangi bir degisme olmadan T dalgasinin yiiksel-
digini ve sivrilegtifini biitiin deneylerde izledik.? Potasyum verilmeye
devam edildiginde, QRS genislemesi veya eksen sapmasi, T degismesi de
meydana getirdi. Bu bulgulara goére, hiperpotasemide hem primer ve
hem de sekonder T dalgasi degigsmeleri olabilecegi kamsina vardik.

T dalgas: degisiklikleri hiperpotasemi icin patognomonik degildir.
Yiiksek ve sivri T dalgalar: bazan bradikardide, pisikiyatrik hastaliklar-
da, serebral vaskiiler hastaliklarda, sol ventrikiil diyastolik yiiklenmesinde,
subendokardiyal iskemide ve bazen de hichir neden olmaksizin normal
kigilerde gorilebilmektedir.?

Deneysel hiperpotasemilerde 2 nci derecede ve tam A-V-blok siklik-
la goriilmektedir.® Potasyum, yiiksek dozlarda, aksiyon potansiyelinin
voltajini azaltict etkisi ile iletimi yavaglatir. Bu etki, ézellikle A-V diigiim
ve civarindaki hiicrelerde olursa, A-V iletim bozukluklar:i meydana gelir.
Potasyumun A-V bloklara neden olma mekanizmasi “decremental”
iletim ile de izah edilebilir.!

Klinik ¢aligmalarda rastlanan hiperpotasemilerde ise 2. derecede ve
tam A-V blok ancak nadiren tanimlanabilmektedir.!* Vakalarimizin
aragtirilmasinda, tam A-V blok tamisint higbir trasede koyamadik. Insan-
larda blok tanisinin konamamasi, kanimizca, blok meydana gelmezden
daha 6nce P dalgalarinin kaybolmasindan ileri gelmektedir. Nitekim bir
vakamizin elektrokardiyograminda, P dalgalar1 goriilmediginden “orta
nodal ritm” diigtiniilmiistii. Ozofagus derivasyonu ise, P lerin varhigim
gostermis ve taninin tam A-V blok olarak diizeltilmesine yardimce: olmusg-
tu. Boyle vakalarda, 6zofagus derivasyonu veya intraatriyal EKG gibi
ozel yontemlerle P dalgasinin varliinin aragtirilmasi, bu aritminin hakiki
goriilme sikli§t konusunda bize ilging bilgi verecektir, kanisindayiz.

Potasyum A-V blok meydana getirmekle birlikte, bazi kalplerde
bu blok diizeyinin altindaki sekonder “pacemaker” hiicrelerinin atim
hizint da arttirmaktadir. Bu hiz artmasi, EKG de A-V dissosiasyon 6rnegi
vermektedir. Terminal dénemde olan ve klinik trasesinde P dalgas:
goriilmeyen bir vakamizda da ($ekil 4 ve 5) 6zofagus derivasyonu A-V
dissosiasyon gostermistir. Bu vakada ventrikiil hizt atriyum hizindan faz-
Ia olmasina ragmen, tam A-V blok tanisini mutlak olarak uzaklagtira-
mamaktayiz. Bunun nedeni, QRS komplekslerinin refrakter devreleri
digina gelen P dalgalarinin erken bir ventrikil uyarimina (interferans)
sebep olamamalaridir,
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Potasyum, A-V iletimi baski altina alarak, degisik A-V bloklar
yapmaktadir. Fakat hiperpotaseminin, sag veya sol dalin iletimini azal-
tarak dal bloku meydana getirdigi goriilmemigtir. Degisik arastiricilar,
deneysel ¢aligmalarinda, potasyum diizeyi 6.5 mEq /L. den fazla oldugun-
da,”® 9-11 mEq/L. arasmnda oldugu,’”® veya 10-13 mEq/L arasinda
bulundugunda! QRS komplekslerinin genigledigini g6stermislerdir.
Fakat bu genigleme dal bloku goriiniimiinde degildir. Genellikle kabul
edildigine gore, sag veya sol dal bloklar: hiperpotasemiye benzer gértiniim
verebilirler, fakat hiperpotasemi dal bloku meydana getirmez.!°

Hastalarimizin traselerinde de genel olarak 9, 15 oraninda; yalniz
iigtincti grup hastamiz alindiginda da 9, 55 oranminda, QRS kompleksi
0.11 saniye veya daha genig bulunmugtur. Trasesinde dal bloku gériilen
tek vakamizda, bu blok eski traselerde de vardi.

Hiperpotaseminin, dal bloku yapmadig: gériigiinii kabul etmekle
beraber, ventrikiil icinde baz: iletim yollarinda bloklar yapabilecegini
diisiindiiren bulgular elde ettik. Ornegin Sekil 1 de goriilen trasede
ORS ekseni-60 iken, hastamin diyalize alinmasindan sonra ertesi giin
cekilen trasesinde, kalp akst + 15° ye donmiistiir. Bu da, potasyumun sol
eksen sapmasina neden oldugunu, yani sol dal én st dalcig1 bloku yapa-
bildigini gostermektedir.!

Sonug olarak, hiperpotaseminin klinik elektrokardiyogram tizerine
olan etkileri, bulgularimiz ve diger yazarlarin ¢aligmalarini gézoniine
alarak tartigildi. Ozofagus derivasyonu ile gekmis oldugumuz traselerde
P dalgalarimin var olduguhu gérmemiz, bize hiperpotasemide atriyum-
larin ventrikillerden 6énce durdugu yolundaki savlarin yeniden gozden
gecirilmesi gerektirdigini distindiirdii.

Ozet

Akut veya kronik bébrek hastaligi bulunan 62 tiremik hastada hiper-
potasemiye baglt EKG degisiklikleri incelendi. Hiperpotaseminin bilinen
EKG etkileri yaninda, 4 hastada, II derivasyonda P dalgalar: gériilme-
digi halde, Ozofagus derivasyonunda P dalgalar teshit edildi. Hiper-
potasemide P dalgasinin goriilmedigi bazi vakalarda, 6zofagus derivas-
yonu veya sag atriyum elektrogrami gibi 6zel yontemler yardimi ile bu
dalgalarin saptanabilecegi sonucuna vardik.
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