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OZET

cak 2007-Aralik 2007 arasi infeksiyon Hastahiklar:

Klinigi'nde takip edilen 50 bruselloz olgusu Kklinik,

laboratuvar bulgular1 ( 6zellikle hematolojik laboratuvar
bulgular1 ) ve tedavileri acisindan degerlendirildi. Anemi, l16kopeni,
trombositopeni, pansitopeni varligi ve periferik yaymadaki
degiklikler arastirildi. Bruselloz tedavisi ile bu bulgularin diizelip
diizelmedigi incelendi. Olgularin 22'sinde (%44) hematolojik bulgu
saptandi. izole anemi %S8, izole lokopeni %8, izole trombositopeni
%?2, anemi ve lokopeni %12, anemi ve lokositoz %2, lokopeni ve
trombositopeni %2, pansitopeni %10, lenfomonositoz %18 olguda
tespit edildi. Bruselloz tedavisi sonrasi tiim olgularin hematolojik
bulgular diizeldi. Ulkemiz gibi bruselloz acisindan endemik olan
iilkelerde hematolojik bulgularla hastaneye basvuran olgularda
ayiricl tanida bruselloz mutlaka diisiiniilmelidir.

SUMMARY

n this report 50 cases of brucellosis followed up in clinic of

Infectious Diseases between january 2007- december 2007 were

investigated of their clinical and laboratory findings ( especially
hematological laboratory findings ) and their treatment. The
existence of anemia, leukopenia, thrombocytopenia and changes in
Giemsa stained smears were investigated in all cases. Restoration of
these findings with brucellosis treatment was evaluated.
Hematologic findings were detected in 22 (44%) of the cases. Anemia
8%, leukopenia 8%, thrombocytopenia 2%, anemia and leukopenia
12%, anemia and leukocytosis 2%, leukopenia and
thrombocytopenia 2%, pancytopenia 10% of the cases were detected.
After the brucellosis treatment recovery of the hematologic findings
in all cases were detected. Brucellosis must be kept in mind in cases
with hematological abnormalities especially in geographical areas
where the disease is still endemic as our country.
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GiRI

iim sistemleri etkileyebilen brusellozda anemi,

l16kopeni ve trombositopeni gibi orta derecede

hematolojik degisikliklere sik rastlanir. Ancak
nadiren trombotik trombositopenik purpura,
pansitopeni, otoimmun hemolitik anemi, myelofibroz
gibi ciddi hematolojik bulgular da goriilebilir (1-3).
Bazen bu hematolojik bulgular 6n planda olup diger
hematolojik hastaliklar1 taklit edebilir (4). Bu
calismada Infeksiyon Hastaliklar1 Klinigi'nde takip
edilen 50 bruselloz olgusu hematolojik bulgular1 6n
planda olmak tizere klinik, laboratuvar bulgulari ve
tedavileri agisindan degerlendirildi.

YONTEMLER

cak-Aralik 2007 donemi boyunca infeksiyon

Hastaliklar1 Klinigi'nde izlenen 50 bruselloz

olgusu retrospektif olarak incelendi.
Bruselloz tanisi klinik bulgular, serolojik testler ve
kan kiiltiir sonuglar ile kondu. Serolojik ydntem
olarak standart tiip agliitinasyon (STA) testi ve
gereginde blokan antikorlart ortaya koymak igin
Coombs'lu STA testi uygulandi. Standart tiip
agliitinasyon testinde B. abortus'un S tipi koloni
yapan suslarindan hazirlanmis antijenler kullanildi ve
1/160 ve izeri titreler pozitif olarak kabul edildi. Kan
kiiltiirleri, atesli donemde iic adet ve miimkiin
oldugunca antibiyoterapi oncesi alindi. Kan kiiltiir
cihazi olarak Bactec 9120 (Becton Dickinson )
kullanildi. Bruselloz tanisi alan olgularda anemi,
l6kopeni, trombositopeni, pansitopeni varligi
aragtirildi. Lokosit sayist <4.500/mm3 ise lokopeni,
hemoglobin (Hb) degeri kadinlarda <12 g/dL,
erkeklerde <13.5 g/dL ise anemi, trombosit sayisi
<130.000/mm3 ise trombositopeni olarak kabul
edildi. Olgularin periferik yaymalar1 incelenerek
eritrositlerin ve trombositlerin goriintimleri
degerlendirildi. Olgularin demir, total demir baglama
kapasitesi (TDBK), vitamin B12 ve folik asit
diizeyleri arastirildi. Olgularin tedavi sirasinda ve
sonrasinda hematolojik bulgularinda diizelme olup
olmadig1izlendi.
Verilerin istatistiksel olarak degerlendirmesi
yapilirken, chi-square istatistiksel analizi kullanildi.
P> 0.05 istatistiksel olarak anlamsiz, P< 0.05
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

s-nfeksiyon Hastaliklar Klinigin'de yatarak tedavi

Igi')ren 16-70 yas arast (ort:43) 31'1 (%62) erkek,
19'u (%38) kadin 50 bruselloz olgusu retrospektif

olarak incelendi. Hematolojik bulgu saptanan 22

(%44) olgunun 13'd (%59.0 ) erkek, 9'u (%40.9 )

kadin idi. Olast bulas yolu agisindan 50 olgunun
12'sinde (%24) taze peynir tiiketimi, 21'inde (%42)
hayvancilik veya hayvan friinleri ile temas oykiisti
saptandi. Onyedi ( %34) olguda bulas yolu
saptanamadi. Hematolojik bulgu saptanan olgularin
2'sinde (%9) taze peynir tiiketimi, 9'unda (% 41)
hayvancilik veya hayvan {iiriinleri ile temas oykdisii
mevcuttu. Onbir olguda (%50) etiyoloji
belirlenemedi.

Brusellozlu 50 olgunun tiimiinde Brucella standart tiip
agliitinasyon (STA) testi 1/160-1/1280 arasinda
degisen titrelerde pozitif bulundu. Onsekiz (%36)
olgunun kan kiiltiiriinde Brucella spp tiredi. Olgularin
tamaminda folik asit ve B12 diizeyleri normal
saptandi. Hematolojik bulgu saptanan 22 olgudan
ticiinde (%13.64) serum demiri normal, TDBK diisiik,
altisinda (%27.2) serum demiri ve TDBK diisiik,
birinde (%4.5) serum demiri diisiik, TDBK normal,
altisinda da (%27.2) serum demir ve TDBK normal
bulundu. Izole anemi %8, izole l6kopeni %8, izole
trombositopeni %2, anemi ve lokopeni birlikteligi
%12, anemi ve 16kositoz birlikteligi %2, l6kopeni ve
trombositopeni birlikteligi %2, pansitopeni %10,
formiil 16kositte lenfomonositoz %18 olguda tespit
edildi. Bu bulgulara gore toplam 16 olguda (%32)
anemi, 15 olguda (%30 ) 16kopeni, yedi olguda (%14 )
orta derecede trombositopeni saptandi. Olgularin
semptom, klinik ve laboratuvar bulgular1 Tablo 1'de
gosterilmistir.

Tablo 1. Brusellozlu 50 olgunun semptomlari, klinik ve laboratuvar bulgulari

say! (%)
Ates 44 88
Terleme 38 76
Halsizlik 35 70
Tstahsiziik 30 60
Artralji 27 54
Myalji 23 46
Kilo kaybi 10 20

Klinik bulgular
Hepatomegali 24 48
Splenomegali 22 44
Lenfadenopati 10 20

Laboratuvar bulgulart
CRP>5mq/L* 29 58
ESH 2 20 mm/saat ** 32 64
Transaminaz yiksekligi
(ALT>45 |U/L, AST>35 IU/L) 21 42
Anemi (izole) 4 8,0
Lokopeni (izole) 4 8,0
Trombositopeni (izole) 1 2,0
Anemi ve Lokopeni 6 12,0
Anemi ve lokositoz 1 2,0
Lokopeni ve Trombositopeni 1 2,0
Pansitopeni 5 10,0
Lenfomonositoz 9 18,0

*CRP : C-reaktif protein
**ESH : Eritrosit sedimantasyon hizi
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Bu calismada hematolojik bulgu saptanan olgularin
sekizinde (%36.3) splenomegali tespit edilmis iken,
pansitopenili bes olgudan dordiinde (%80)
splenomegali tespit edildi. Hematolojik bulgular ile
splenomegali birlikteligine karsilik pansitopeni ile
splenomegali birlikteligi istatistiksel olarak anlamli
derecede daha yiiksek bulundu (p=0.021).

Olgulara doksisiklin (200 mg/glin) + rifampisin
(600mg/giin) alt1 hafta siire ile verildi. Osteoartikiiler
tutulum olan olgulara doksiklin (200 mg/giin) +
rifampisin (600mg/giin) + streptomisin amp.(1gr/glin
IM ilk 20 giin) tedavisi tercih edildi. Tedavi siiresine
osteoartikiiler tutulum bulgularinin gerilemesine gore
karar verildi. Olgularin tiimiinde bruselloz tedavisi ile
hematotolojik bulgularda 1-4 hafta iginde diizelme
saptandi.

TARTISMA

ruselloz diinyanin pek c¢ok bdlgesinde

goriilebilen ve bazi iilkelerde endemik

seyreden, ekonomik kayiplara yol acan bir
zoonozdur. Tiirkiye'de olduk¢a yaygin bir infeksiyon
hastaligidir ve epidemiyolojik ¢aligmalarda insidans
%2.6-14.4 arasinda degigmektedir (1,5). Tirkiye'de
bruselloz olgu sayist, Saglik Bakanligi verilerine gore
1970 yilinda 37 iken, 2002 y1lina gelindiginde 17765'e
ulasmigtir. Biyiik ihtimalle bu artis, tani koyma
yontemlerindeki gelismeler ve bildirim
sistemlerindeki iyilegsmelerden kaynaklanmaktadir
(Saglik Bakanlig1 verileri).

Bruselloza ait hematopoetik sistem bulgular1 arasinda
minimal hematolojik degisimlerden dissemine
intravaskiiler koagulasyona (DIK) kadar degisen
klinik tablolar ortaya ¢ikabilir (2,6,7). En sik anemi,
l6kopeni ve orta derecede trombositopeni gorildigii
bildirilmistir (8,9). Brusellozda anemi %41-74,
l6kopeni %30-68, orta derecede trombositopeni %28-
40 gibi degisik oranlarda goriilmektedir. Pansitopeni
daha seyrek rapor edilmis ve insidans hakkinda
goriisler netlesmemis olsa da  %3-21  arasinda
degismektedir, ciddi trombositopeni ise daha da nadir
goriilmektedir (2,10-14). Bu caligmadaki bulgular (
toplam %32 anemi, %30 l6kopeni, %14 orta derecede
trombositopeni ) genel yiizdelere goére bir miktar
diisiik olmakla birlikte yapilan bagka c¢aligmalar ile
benzerlik gostermektedir. Namiduru ve ark.nin (15)
calismasinda 120 bruselloz olgusunda %8.3 oraninda
lokopeni, %6.6 olguda lokositoz saptandigi
bildirilmistir. Ozellikle lokalize tutulum varliginda
bildirilen 16kositoz, ¢aligmamizda bir olguda (%2)
saptanmis olup bu olguda ayni zamanda

spondilodiskit mevcuttu. Akut brusellozlu 787
olgunun incelendigi bir c¢alismada olgularin
%56'sinda anemi tek basmna ya da l6kopeni veya
trombositopeni ile birlikte, %14'linde izole
trombositopeni, %12'sinde izole l16kopeni, %5'inde
pansitopeni, %4'linde lokopeni ve trombositopeni
birlikteligi, %0.5'inde akut hemoliz, periferik
yaymada %34 lenfomonositoz saptandigi
bildirilmistir (2).

Infeksiyon kaynakli anemilerde genellikle
normokrom normositer ya da hafif hipokrom
normositer bir anemi tablosu ortaya ¢ikmaktadir.
Eritropoezde bozukluk vardir, ayrica
retikiiloendoteliyal sistemden (RES) kemik iligine
demir akim1 da bozulmustur. Serum demir miktari ile
birlikte, serum TDBK de azalmigtir. Hastalarin demir
tedavisinden yararlanmadiklar1 bildirilmektedir.
Demir eksikligi anemisinde ise serum demir miktari
diisiik, TDBK belirgin sekilde yiiksektir, periferik
yaymada eritrositler hipokrom, mikrositer
goriinimdedir (11). Bu ¢aligmada olgularin demir ve
TDBK sonuglart infeksiyon anemisi ile uyumlu
bulundu ve bruselloz tedavisiyle tiim olgularin
hematolojik bulgulari diizeldi.

Brusellozda hemolitik anemi nadir goriilen bir
bulgudur . Muhtemel sebepler infeksiyon etkeninin
direkt olarak olusturdugu endoteliyal hasar veya oto-
immun mekanizma olabilir. Bir ¢aligmada (16) derin
hemolitik anemiyle seyreden bir olgu bruselloz
tedavisiyle tamamen diizelmis, bir bagka ¢alismada
(17) kisa siireli kortikosteroid tedavisi sonrasi
bruselloz tedavisi ile olgu iyilesmistir. Pamuk ve
ark.'nin ¢alismasinda (18) glikoz-6-fosfat
dehidrogenaz enzimi eksikligi olan bir olguda
bruselloza bagli akut hemolitik anemi gelistigi
bildirilmistir. Yapilan bu calismada ise hemolitik
anemili olgu saptanmadi.

Brusellozda ciddi trombositopeni %1-8 gibi disiik
oranlarda bildirilmistir. Trombositopeninin sebebi
olarak hipersplenizm, KI baskilanmasi, DIK,
hemofagositoz, oto-immun mekanizmalar sorumlu
tutulmaktadir (9,19,20). Bruselloza baglt idiyopatik
trombositopenik purpura gelisen bir olgu intravendz
gama globulin ve birlikte bruselloz tedavisi ile
diizelmistir (19). 146 brusellozlu ¢ocuk iizerinde
yapilan bir caligmada bes olguda (%3.4) immun
trombositopeni saptandigi bildirilmis ve olgulara
once iki giin IV gamaglobulin verilip sonra bruselloz
tedavisi uygulanmistir (21). Trombotik
trombositopenik purpura gelisen iki ayri olgunun ise
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plazmaferez ~ ve bruselloz tedavisi ile iyilestigi
bildirilmistir (3,22). Cesur ve arkadaglarinin (23) iki
olgusunda orta derecede trombositopeni gozlenmis,
sadece bruselloz tedavisi ile iki olgu da diizelmistir.
Bizim olgularimizda da sadece bruselloz tedavisi ile
diizelen orta derecede trombositopeni saptandi, ciddi
trombositopeni higbir olguda gézlenmedi.

Bruselloza bagli hipersplenizm genellikle antibiyotik

tedavisinin 2-4.haftasinda spontan olarak diizelir (24).
Brusellozlu olgularin % 20-40'inda splenomegali
goriiliirken, pansitopeninin eslik ettigi brusellozlu
olgularin %86-88'inde splenomegali saptandigi
bildirilmistir (10). Bu ¢aligmada hematolojik bulgu
gosteren olgularn sekizinde (%36.3) splenomegali
tespit edilmis iken, pansitopenili bes olgudan
dordiinde (%80) splenomegali mevcut olup,
pansitopeni ile splenomegali arasinda istatiksel olarak
anlamli bir iligki bulunmustur. Bu bulgu literatiir ile
uyumludur (11). Bruselloza bagli pansitopeninin
genellikle bruselloz tedavisi ile iyilestigi bildirilmigtir
(21,25). Brusellozda kemik iligi genellikle
normoseliilerdir. Ancak hiposeliiler veya hiperseliiler
de olabilir (24). Brusellozlu 202 olgunun incelendigi
retrospektif bir c¢alismada 30 olguda (%]14.8)
pansitopeni saptanmig, kemik iligi biyopsileri
hiperselliiler veya normoselliiler bulunmustur (26).
Bu calismada pansitopeni saptanan 5 olgudan sadece
bir tanesine ayirici tani agisindan kemik iligi biopsisi
yapilmasi gerekti, sonug hiperseliiler kemik iligi ile
uyumlu bulundu. Olgularin hepsi bruselloz tedavisi ile
iyilesti.

Bruselloza bagli pansitopeni ile birlikte kapiller sizma
sendromu, myelofibroz literatiirdeki ilk olgular olarak
bildirilmistir (27,28).

Brusellozda goriilen hematolojik bulgular altta yatan
hastaligin tedavisi ile hizla diizelmektedir. Doksisiklin
200mg/giin + rifampisin 600 mg/giin tedavisi ile ilk
hafta i¢inde atesin kontrol altina alindigi, hematolojik
bulgularda diizelme gorildigi bildirilmektedir.
Tetrasiklin 2 g/gliin + streptomisin 1 g/giin
kullanildiginda da benzer bir sonug elde edilmistir (
2,4,10,11,29). Bu calismada olgulara doksisiklin +
rifampisin, osteoartikiiler tutulum olan olgulara
rifampisin + doksisiklin + streptomisin baslanmistir.
Bu tedavi protokolleriyle 22 olgunun da hematolojik
bulgulari 1-4 hafta icinde diizelmistir.

Sonug olarak, brusellozlu olgular ates ve eklem
bulgular1 yanisira anemi, 16kopeni, trombositopeni,
pansitopeni gibi hematolojik bulgular ile

basvurabilirler. Hatta bu bulgular primer hematolojik
hastalik zannedilebilir. Ulkemiz gibi bruselloz
acisindan endemik olan bolgelerde  hematolojik
bulgularla basvuran olgularin ayirici tanisinda
bruselloz mutlaka diistiniilmelidir.
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Infection Of The Blood Donors Year 2010 State Parameters
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OZET

an transfiizyonunun en sik yan etkisi transfiizyonla bulasan

infeksiyon hastaliklaridir. Bu gerekgeyle iilkemizde tiim kan

ve kan iiriinleri Hepatit B (HBV), Hepatit C (HCV), insan
Immiin Yetmezlik Virusu (HIV) ve sfiliz etkenleri acisindan zorunlu
olarak taranmaktadir. Calismamizda hastanemiz kan merkezine
basvuran 8.338 kan bagiscisinin infeksiyon parametreleri
incelenmistir. Serumlar HBsAg, Anti-HCV ve Anti-HIV i¢in ELiSA
yontemiyle Sfiliz icin VDRL yontemiyle cahsilmistir. HBsAg
seropozitifligi %1,01; anti-HCV seropozitifligi %0,32 ve RPR
seropozitifligi %0,05 bulunmustur. Anti-HIV pozitifligine
rastlanmamistir. Mevcut seropozitiflik oranlarimiz iilkemiz
capindaki yapilan diger calismalarla benzer oranlara sahiptir.

SUMMARY

he most common side effect of blood transfusion is transfusion-

transmitted infectious diseases. For this reason in our country,

all blood and blood products hepatitis B (HBV), hepatitis C
(HCYV), the Human Immunodeficiency Virus (HIV) and is scanned as
necessary for sfiliz agents. In our study, the infection parameters of
8338 blood donors who were admitted to our hospital blood center
were investigated. Serum HBsAg, anti-HCV and for Anti-HIV with
Elisa methods were performed by VDRL for Sypilis. HBsAg
seropositivity was 1.01%, anti-HCV seropositivity was 0.32% and
RPR seropositivity was 0.05% respectively. Anti-HIV positivity was
not observed among semples. The Seropositivity rates in our country
were similar asin other studies.

GIRiS
ir tiir transplantasyon olarak kabul edilen Kan ve kan {irtinleri
transfiizyonu hayat kurtarict oldugu kadar kan alicilarinda
olusturdugu infeksiyon hastaliklar1 bakimindan da o6nem
tasimaktadir (1). Transflizyonla kan vericisinin hiicreleriyle birlikte birgok
infeksiyon etkeni aliciya aktarilabilmektedir. Parazitler, bakteriler,
riketsiyalar ve mantarlar kan ve kan tirtinleriyle bulasabilmekle birlikte

Yazisma Adresi:

Dr. Berrin UZUN

Izmir Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi
Kan Merkezi Sorumlusu Izmir, Tiirkiye

e-posta: berrinuzun@gmail.com

108




IZMiR ATATURK EGITiM HASTANESI TIP DERGISI 2010: 48 (3) 108 - 111

virtisler bu bulas yolunda ilk siray1 almaktadir (2, 3).
Giivenli kanin temininde; dondr se¢im kriterlerinin
kullanilmasi, dondr popiilasyonunda infeksiyon
sikliginin arastirilmasi ve alinan kanlarmn infeksiyon
parametrelerinin serolojik testlerle taranmasi belirgin
rol oynamaktadir.

Viral infeksiyon hastaliklarindan HIV, HCV ve HBV
viruslar1 hayati1 tehdit edici olmalarindan dolay1 en
onemlileridir. Giinlimiizde diinya tizerinde yaklasik
400- 500 milyon kisinin HBV, 100 milyon kisinin
HCV ile infekte oldugu tahmin edilmektedir. HBV ve
HCYV, kroniklesebilmeleri ve siroz veya hepatoseliiler
karsinoma neden olabilmelerinden dolay1
tastyicilarin belirlenmesi ¢ok énemlidir. HIV insan
retikiiloendotelyal hiicreleri ve 6zellikle yardimei T-
hiicrelerini infekte ederek dlimeciil bir hastaliga yol
acar. Kan donoérleri hem toplumun seropozitifitesinin
belirlenmesi, hem de kan alicilarinda transfiizyona
bagl gecis gosteren hastaliklarin takibi ve riskinin
azaltilmasi bakimindan izlenmesi gereken bir grubu
olugturmaktadir (1).

Bu amaglarla kan ve kan irtinleri tiim diinyada oldugu
gibiiilkemizde de HBV, HCV, HIV ve sifiliz agisindan
taranmasi zorunludur. Calismamizda, transfiizyon
yoluyla 6nemli bulagma potansiyeli olan ve olduk¢a
ciddi sonuglara neden olabilen bu infeksiyon
etkenlerinin kan dondrlerinde sikliginin arastiriimast
amaglanmigtir.

GEREC VEYONTEM
s-zmir Atatiirk Egitim ve Aragtirma Hastanesi Kan
Merkezinde 2004 Eylil- 2010 Mayis tarihleri
arasinda kan bagisinda bulunan yaglart 18- 63
arasinda degisen 8.338 kan donorii retrospektif olarak
incelenmistir. Merkezimize basvurup dondr
sorgulamasi ve muayenesinin ardindan donor olarak
kabul edilmis kisilerden bagis kanlari alinmistir.
Infeksiyon parametreleri agisindan gegirilmis hepatit,
dovme, akupunktur, piercing, riskli cinsel iligki, oral
ve IV uyusturucu bagimliligi dykiileri olanlar donor
olarak kabul edilmemigtir. Dondr olarak kabul
edilenlerin serumlarinda HBsAg, Anti-HCV ve Anti-
HIV tarama testleri Mikropartikiil-EIA (Axsym,
Abbott, USA) yontemi, sifilis tarama testleri ise Rapid
Plasma Reagin (RPR) yontemi kullanilarak
calistlmugtir.

BULGULAR
aglar1 18- 62 arasinda degismekte olan 8.338
donoriin % 7,4' kadm (617 kisi), % 92,6's1
(7.721 kisi)erkekti. Alinan kanlarin % 1,44

(117 torba kan) bulunan reaktivite nedeniyle imha
edildi. Seropozitiflikleri nedeniyle kullanilmayan
kanlarin ortalama % 6's1 (7 kisi) kadin dondrlere, %
94" (110 kisi) erkek donorlere ait kanlardi. HBsAg,
anti-HCV ve RPR testlerinin tiim dondrlerdeki
pozitiflik oranlar1 sirastyla % 1,01; % 0,32;% 0,05
bulunmustur. Anti-HIV pozitifligine rastlanmamuistir.
Dondbrlerde ¢alisilan zorunlu tarama testlerinin aylara
ve cinsiyetlere gore sayilart ve oranlari Tablo.1'de
ayrmtili olarak gosterilmistir.

Tablo.1: Aylara ve cinsiyete gére HbsAg, HCV, HIV ve
VDRL varligt dagilimi

Yillik HbsAg (+) HCV (+) HIV (+) RPR (+)
Yil Donér [ Cins
Sayist n % n Yo n Yo n Y%

Erkek 10 [ 100,00% | 2 100,00% | 0 0,00% 1 100,00%

Ocak 1045 | Kadin 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00%
Toplam | 10 0,95% 2 0,19% 0 0,00% 1 0,09%

Erkek 13 ] 100,00% S 100,00% 0 0,00% 0 0,00%

Subat 1153 | Kadin 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00%
Toplam | 13 | 1,12% 5 0,43% 0 0,00% 0 0,00%

Erkek 14 [100,00% | 6 100,00% 0 0,00% 1 100,00%

Mart 1119 | Kadin 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00%
Toplam | 14 1,25% 6 0,53% 0 0,00% 1 0,08%

Erkek 7 87,50% 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00%

Nisan 856 | Kadin 1 12,50% 1 100,00% 0 0,00% 0 0,00%
Toplam | 8 0,93% 1 0,11% 0 0,00% 0 0,00%

Erkek S 62,50% 2 66,67% 0 0,00% 1 100,00%

Mayis 788 | Kadin 3 37,50% 1 33,33% 0 0,00% 0 0,00%
Toplam 8 1,01% 3 0,38% 0 0,00% 1 0,12%

Erkek 7 87,50% 1 100,00% 0 0,00% 0 0,00%

Haziran | 899 |Kadin 1 12,50% 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00%
Toplam | 8 0,77% 1 0,11% 0 0,00% 0 0,00%

Erkek 4 100,00% 3 100,00% 0 0,00% 0 0,00%

Temmuz | 1002 |Kadin 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00%
Toplam | 4 0,39% 3 0,29% 0 0,00% 0 0,00%

Erkek 21 95,45% 6 100,00% 0 0,00% 2 100,00%

Agustos | 1476 | Kadin 1 4,55% 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00%
Toplam | 22 1,42% 6 0,40% 0 0,00% 2 0,13%

Erkek 80 94,11% 25 92,59% 0 0,00% S 100,00%

Toplam | 8338 [Kadin S 5.89% 2 7.41% 0 0,00% 0 0,00%
Toplam | 85 1,01% 27 0,32% 0 0,00% 5 0,05%

TARTISMA

1p bilimindeki ilerlemelerle beraber kan

drtinlerinin  kullaniminda artis olmus, bu

durum transflizyonun diger
komplikasyonlariin yani sira ¢gok énemli bir sorun
olan transfiizyonla bulagan infeksiyon hastaliklarim
glindeme getirmistir. Bunlarin baslicalar1 da hepatit
B, hepatit C, HIV ve sifilistir. Transfiizyondan 6nce
ilkemizde bu nedenle tarama testleri yapilmaktadir
(4,5). Hepatit B ve C epidemiyolojileri ile ilgili
yapilan c¢aligmalarin temelini kan dondrleriyle
yapilan ¢aligmalar olusturur. Bu gibi ¢alismalarin
bazi farklarla birlikte genelde normal popiilasyonu
yansittigi kabul edilmektedir. Ancak donorler
secilmis popiilasyon olup, gegirilmis sarilik dykiisii
olan vakalar ve benzeri bazi durumlar dondr olmak
icin engel olugturmaktadir; dolayisiyla bu infeksiyon
etkenlerinin dondrlerdeki seroprevalansi, genel
popiilasyon degerlerinden daha diisiik
saptanmaktadir (4).
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Hastanemizde elde ettigimiz verilere gére Izmir
Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Kan
Merkezi'ne miiracaat eden dondrlerde serum
orneklerinin 85'inde (%1,01) HBsAg seropozitif
bulunmugtur. Ulke genelinde donérlerde yapilan
calismalarda HBsAg seropozitifligi % 1,1- 2,06
arasinda degisen oranlarda saptanmistir (1, 3,4, 6, 7).

Agus ve arkadaglar1 (6) dondrlerde yaptiklar
caligmalarinda HBsAg seropravalansimi % 2,02
oraninda bulmuglar ve 1986- 1995 yillar1 arasinda
ayn1 hastanede yapilan baska bir g¢alismayla
kiyasladiklarinda anlamli bir diisiis izlemislerdir. Ayni
sekilde Mistik ve arkadaslarinin (8) ¢alismalarinda da
1985- 1999 yillarinda seropozitiflik %5,2 iken, 2000-
2005 yillarinda %2,97 olarak saptanmis ve istatistiksel
olarak anlamli bir azalma oldugu bildirilmistir. Son
yillarda yapilan bazi ¢alismalarda kan donorlerinde
ozellikle HBsAg pozitiflik oranlarinda gegmis yillara
kiyasla bir azalmadan bahsedilmektedir. (4, 5)

Kaya ve ark (1) 2000- 2007 yillarin1 kapsayan Isparta
bolgesi kan dondrleri kapsayan ¢aligmasinda ve 2004-
2006 yillarin1 kapsayan Trabzon bdlgesini kapsayan
calismalarinda (4) sirasiyla %1,1 ve 1,6 oranlarinda
seropozitiflikler bulmuslardir. Giil ve arkadaslart (7)
bu oran1 %1,26 bulurken, uzun ve arkadaslari (3)
%2,06 bulmuslardir. Calismamizda bulunan % 1,01
oranindaki deger bu calismalarda bahsedilen azalist
destekler niteliktedir. Bu sonucun elde edilmesinde
dondr se¢im kriterlerine titizlikle uyulmasinin
katkisinin oldugu diistiniilmektedir.

Ulkemizde anti-HCV pozitifligi %0,1- 1 arasinda
degismekte olup, bu oranlar HBV ile ilgili bildirilen
oranlarin ¢ok altindadir (4). Bu konuda yapilmis
calismalarda; Agus ve arkadaslari (6) %0,69 oraninda
anti-HCV pozitifligi bulurken Uzun ve arkadaslari (3)
% 0,28, Giil ve arkadaglar1 (7) % 0,24 oraninda
bulmuslardir. Kaya ve arkadaslari farkli bolgelerdeki
iki ayri ¢aligmasinda anti-HCV oranini Trabzon'da (4)
% 0,2; Isparta'da (1) % 0,44 bulmustur. Calismamizda
buldugumuz % 0,32 anti-HCV seropozitivitesi ise
iilkemiz ortalamalari igerisinde yer almaktadir.

Son yillarda tan1 yontemlerindeki gelismelerle birlikte
HIV infeksiyonunun kan transfiizyonuyla bulagma
riski giderek azalmaktadir. Ulkemiz genelindeki
calismalarda % 0- 0,09 arasinda degisen oranlarda
pozitiflikler géze ¢arpmaktadir. (1, 3, 4, 6, 7) Kaya ve
arkadaslar1 Trabzon'daki ¢aligmalarinda (4) pozitiflik
rastlanmamisken Isparta'daki calismasinda(l) 0,09
anti-HIV seropozitiflik saptamistir. Agus ve
arkadaglar1 (6) anti-HIV seropozitifligini % 0,69;

Uzun ve arkadaslart (3) % 0,01 bulmuslardir.
Calismamizda Giil ve arkadaslarinin (7)
caligmalarindaki gibi hig¢bir 6rnekte anti-HIV
seropozitifligi saptanmamistir. Seropozitiflik
saptanan c¢alismalarla kiyaslandiginda caligmamiza
alman dondr sayisinin 10.000 'in altinda olmasinin
bunun sebebi olabilecegi diisiiniilmiistiir.

Sfiliz transflizyon yoluyla bulasan diger bir infeksiyon
hastaligr olup, tlkemizde degisen oranlarda
seropozitiflikler saptanmistir. Giil ve arkadaslari (7)
serumlarinda pozitiflik saptamazken Kaya ve
arkadaslar1 Isparta'da yaptiklari ¢alismada (1) % 0,08
oraninda; Trabzon'daki calismasinda (4) %0,001
oraninda VDRL seropozitifligi bulmuslardir. Uzun ve
arkadaslart (3) % 0,20 oraninda seropozitiflik
bulmuslardir. Calismamizda % 0,05 oraninda
seropozitiflik bulunmustur. Caligmalardaki oranlarin
farkliliklart kullanilan kitlerin farkliligina
baglanmuistir.

Transfiizyonla bulasan infeksiyonlara tiim
mikroorganizmalar neden olabilirken uygulamada en
fazla sorun viriislerle yasanmaktadir. Transfiizyonla
bulasan viral infeksiyonlarin ortak &zellikleri olan;
uzun bir kulugka siiresinin bulunmast, latent- persistan
infeksiyon olusturmasi, kronik tasiyicilik,
asemptomatik seyir, pencere donemi ve etkenin kan ve
kan driinleri saklama kosullarinda canliligimi
strdiirebilmesi gibi nedenlerinden dolay1
infeksiyonlar1 belirleyemememiz kan merkezleri
agisindan en biiyiilk problemdir. Son yillarda
gelistirilen duyarli tarama testlerine ragmen ozellikle
pencere ddoneminde viral gdstergeler negatif
bulunabilmektedir (9, 10)

Sonugta, tamamiyla giivenli kan temin edebilme
ihtimali azaltilabilmekte ancak sifirlanamamaktadir.
Infeksiyon etkenlerinin azaltilabilmesi i¢in ise tarama
testleri ¢alisilirken mimkiin oldugu kadar
giivenilirligi kanitlanmig teknolojileri kullanmali,
donor segiminde dondr sorgulama formunun dnemli
bir basamak oldugu unutmamalidir.
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BIR OLGU NEDENIYLE PIKNODISOSTOZIS

A Case Report: Piknodisostosis

Anahtar Kelimeler:

Skleroz, piknodisostozis,
frajilite, boy kisaligi

Key Words:

Sclerosis, pycnodysostosis,
fragility, short stature

OZET

iknodisostozis, kemik dansitesi ve kirllganhginda artma yani

sira, boy kisaliginin da eslik ettigi otozomal resesif gecisli, nadir

goriilen bir iskelet displazisidir. Fontanellerin ve Kkranial
siitiirlerin kapanmasinda gecikme, akroosteoliz, dis anomalileri,
mandibular hipoplazi ve mandibular acinin artmasi eslik edebilecek
diger bulgulardir. Olgumuzda literatiir bulgularinin biiyiik boliimii
goriintiileriyle sunulmustur. Sonug olarak osteoskleroz ve sik kemik
kiriklar goriilen olgularda, hatirlaninca kolayca tam konulabilen
piknodisostozis de ayirici tanida diisiiniilmelidir.

SUMMARY

ycnodysostosis is a rare autosomal recessive skeletal dysplasia

consistent with short stature and an increase of bone density

and fragility. Other associated findings are delay in closure of
fontanella and cranial sutures, acroosteolysis, dental anomalies and
obtuse mandibular angle. We present a case with most of the
literature findings. As a result pycnodysostosis must be considered in
the differential diagnosis of patients with osteosclerosis and brittle
bones.

GIiRISVEAMAC

iknodisostozis, kemik dansitesi ve kirllganliginda artma yani sira,

boy kisaliginin da eslik ettigi otozomal resesif gegisli, nadir goriilen

bir iskelet displazisidir. Hastalik, osteoklastlarda yiiksek oranda
ekstrese edilen, bir lizozomal sistin proteaz olan katepsinin K genindeki
defektten kaynaklanir. Fontanel ve kranial siitiirlerin kapanmasinda
gecikme, akroosteoliz, dig anomalileri, mandibular hipoplazi ve
mandibular a¢inin artmasi eslik edebilecek diger bulgulardir.
Sunumumuzda piknodisostozis tanist alan olgu direk grafi bulgulariyla
ortaya konmustur.
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OLGUOZETI

yasindaki kiz olgu boy kisaligi yakinmasiyla

hastanemize basvurmustur. Cocuk endokrin

polikliniginde piknodisostoz 6n tanisi alan olgu,
bu arada gecirmis oldugu travma sonucu her iki
tibiada fraktiir nedeniyle radyoloji klinigine gelmis ve
direk grafileri ¢ekilmisgtir.
Olgunun  klinik muayenesinde, akromezomelik
kisalik ile diglerde ciiriikler izlendi. Cekilen direk
rontgenogramlarda;
Yaygin kemik dansite artisi (Resim la,b) dikkat
¢ekiciydi. Kranyum grafilerinde siitiirlerde agiklik
(Resim 2a), mandibula ve maksillada hipoplazi
(Resim 2b), mandibuler agida artma (152°; N= 130+
7°) (Resim 2¢) mevcuttu. Govde grafilerinde, torakal
kifozda diizlesme (Resim 3), ekstremite grafilerinde
ise uzun kemiklerde kortikal kalinlasma (Resim 4),
ellerde akroosteolizis (bilateral el ve ayak
parmaklarinin distal falankslarinda apikal
rezorpsiyon) (Resim 5) bulgulart saptandi. Edinsel
bulgu olarak travmaya sekonder her iki tibiada fraktiir
ve alg1 atel/tam alg1 sabitleyicilerine ait dansiteler
(Resim 1b) goriildii.

Resim 1: Tibia AP ve lat.goriintiileri Yaygin kemik dansitesite artigi(a),
Alg1 ve bilateral fraktiir (b).

LA

Resim 2: (a) Kranyum grafisinde siitiirlerde agiklik (b) Mandibula ve
maksillada hipoplazi, kraniyofasiyal oransizlik (c) Mandibuler agida
artma (152°) (N= 130 + 7°)

Resim 3:
Torakal kifozda
diizlesme

Resim 4:
Uzun kemiklerde
kortikal kalinlagma

Resim 5:

Ellerde akroosteolizis
(el distal falankslarinda
apikal rezorpsiyon)

TARTISMA

iknodisostozis, 1962'de Maroteaux ve Lamy

tarafindan tanimlanan, boy kisaligi, belirgin

kemik sklerozu ve kemiklerde frajilite artisiyla
kendini gosteren bir hastaliktir (4,7). Bu 6zellikleriyle
osteopetrozise benzer ancak, genis mandibular agi,
korunmus mediiller kanal ve daha nadir goriilen
anemi O0zellikleri ile osteopetrozisden ayrilir.
Piknodisostozis otozomal resesif 6zellikte genetik bir
hastaliktir (1,2). Ayrica osteopetrozis ile karigabilecek
olan, kafa kemiklerindeki sklerotik gdoriiniim,
piknodisostosis'de, osteopetrozis'den daha belirsizdir
(1). Her iki hastalikta da izlenebilen mavi sklera, bu
iki hastaligin ortak bulgusudur (3). Ancak hastamizda
mavi sklera mevcut degildi.  Piknodisostoziste
mandibular ve maksiller hipoplazi gézlenir bu da
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kranyofasyal orantisizliga sebep olur (2). Olgumuzda
kranyofasial oransizlik ¢arpici olarak goriilmektedir.
Piknodisostozun bir diger bulgusu olan mandibular
acilanma kaybina (korpus-ramus arasi acida
diizlesme) platibazi eslik eder (2). Mandibular ag1 ya
da diger bir deyisle goniyal ac¢inin beklenen normal
degerleri ortalama 130°'dir (+7°) (5). Bu olguda da
yapilan mandibular a¢1 6l¢timiinde ac1 152° bulunmus
olup normalden genis olmasi nedeniyle literatiire
uyumlu bir diger bulgu olarak saptanmistir.
Literatiirde piknodisostozda bildirilen klavikulanin
akromial ucunda hipoplazi olgumuzda yoktu, ayrica
paranazal siniislerde havalanma azalmasi1 bulgusunun,
maksiller siniislerde izlenen havalanma nedeniyle bu
olguda olmadig1 sonucuna varildi. Diger yandan ayni1
literatiirde sdylenen kranyal siitiirlerde ge¢ kapanma
ozelligi olguda mevcuttu(2). Pelvis ve ekstremitelerde
skleroz, vertebrada kifoza egilim bu hastaligin
oOzelikleri arasindadir (1). Olgumuzda pelvis ve
ekstremitelerde skleroz mevcut olmasina karsin bu
yas itibartyla kifoz yoktur. Lireratiire gore alt
ekstremitede kalca ve dizde koksa valga deformitesi
bulunabilir (1). Ancak olgumuzda koksa valga mevcut
degildi. El ve ayaklarda distal falankslarda olan
hipoplazi ve osteoliz olgumuzda mevcuttur (1-3).
Gortldig tizere olgumuzdaki radyolojik bulgularin
tiimii piknodisostozis ile uyumludur.

Piknodisostozis, osteoklastlarda yiiksek oranda
eksprese edilen lizozomal bir sistin proteaz olan
katepsin K genindeki defektten kaynaklanir (2).
Geninin 1q21'de lokalize oldugu gosterilmistir (6).
Hastalarda non-sense, missense ve stop kodon
mutasyonlar1 saptanmistir. Kemik rezorbsiyonu
osteoklastlar tarafindan gerceklestirilir. Inorganik
mineralin ¢6ziinmesi ve takiben esas olarak tip 1
kollajenden olusan organik matriksin proteolitik
olarak yikilmasi ile karakterizedir. Katepsin K, en
yiiksek tip1 kollajenolitik, elastinolitik ve jelatinolitik
aktiviteye sahip sistin proteazdir. Bu da katepsin K'nin
kemik matriks rezorbsiyonunda major rol oynadigimi
gosterir (2,3). Piknodizostoziste osteoklast sayist ve
hiicre sinirlar1 normaldir. (Ruffled borders- clear zone
).Ancak osteoklastlar1 cevreleyen demineralize kemik
alant artmistir.Bu osteoklastlarin ultrastriktiirel
incelemesinde sindirilmemis kemik kollajen fibrilleri
iceren anormal sitoplazmik vakuoller gdzlemistir.
Proteolitik aktivitenin olmamasi nedeniyle kemik
ylzeylerinde demineralize matriks sacaklar1 olusur
(7). Olgumuzda gen mutasyon arastirmasit
yapilamamugtr.

Piknodisostozis olduk¢a nadir, osteopetrozis ile ve

ozellikle klavikula distal u¢ hipoplazisi yapan
klaidokraniyal dizostozis ile ayirici tanisi yapilmasi
gereken bir anomalidir. Yine, yaygin kemik sklerozu
ve kisa boya sebep olan platispondili ve ist, alt
vertebral kemiklesme merkezlerinde diizensizlik
yapan dizostosklerozis ayirict tanida diigiiniilmesi
gereken hastaliklardir (8). Ayiricr tanida adi gegen
hastaliklarin radyolojik bulgularinin olgumuzda
olmamasi, yanisira spesifik radyolojik bulgularin
varlig1 taniy1 giiclendirmistir.

Piknodizostozisin tedavisi kiriklarin ve diger iskelet
komplikasyonlarinin semptomatik yaklagimi
seklindedir.Anormal kemik metabolizmasini
diizeltmek i¢in gelecekteki yaklagimlart normal
osteoklastlar saglanmasi i¢in kemik iligi
transplantasyonu veya osteklastlari hedef alan enzim
ya da gen replasmani olabilir. Biiyiime hormonu
replasmaninin hastalarda lineer biiylimeyi artirdig1 ve
yararli olabilecegi gosterilmistir (1). Olgumuzda da
benzer tedavisi uygulanmaktadir.

SONUC
onug olarak osteoskleroz ve sik kemik kiriklari
goriilen olgularda, hatirlaninca kolayca tani
konulabilen piknodisostozis de ayirici tanida
diigtiniilmelidir.

KAYNAKLAR

1. Soliman AT, Ramadan MA, Sherif A, Aziz Bedair
ES and Rizk M.M. Pycnodysostosis: clinical,
radiologic and endocrine evaluation and lineer growth
after growth hormone thrapy. Metabolism, 2001 Aug;
50(8):905-11.

2. Motyckova G. and Fisher DE. Pycnodiostosis: role
and regulation of catepsin K in osteoclast function and
human disease, Curr Mol Med 2002; Aug;2 (5): 407-
421.

3. Gelb BD, Shi GP, Chapman H A, Desnick RJ.
Pycnodisostosis, a lysosomal disease caused by
catepsin K deficiency. Science 1996 Aug 30; 237,
(5279): 1236 -8.

4. Vanhoenecker F.M., Beuckeleer L.H., Van Hul W.,
Balemans W., Tan G.J. et all. Sclerosing bone
dysplasias: Genetic and radioclinical Features. Eur
Radiol. 2000; 10: 1423 —1433.

5. Fratzl-Zelman N., Valenta A, Roschger P, Nader A,
Gelb BD et all. Decreased bone turnover and
deteriodation of bone structure in two cases of
pycnodysostosis. J Clin Endocrinol Metab 2004 Apr
89,(4): 1538 —1547.

6. Polymeropoulos MH, Ortiz De Luna RI, Ide S.E.,

114




iZMiR ATATURK EGITiM HASTANESI TIP DERGISI 2010: 48 (3) 112 - 115

Torres R., Rubenstein J, Francomano CA. The gene
for pycnodisostosis maps to human chromosome 1
cen-q21. Nat Genet. 1995; Jun 10 (2):238-9.

7. Maroteaux, P., Lamy, M. The malady of Toulouse-
Lautrec. JAMA191:715-717, 1965

8. Horton WA, Hecht JT, disorders involving
defective bone resoption. IN: Behrman RE, Kliegman
RM, Jenson HB (eds) Nelson Textbook of Pediatrics.
17th edition, Saunders, Philadelphia 2004: p 2333.

115




*Serdar GUNGOR

**[lknur VARDAR

*Siireyya GUL YURTSEVER
***Tayfun ADANIR

****Sevil ERKEN

*Mustafa DEMIRCI

*Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuari Sefligi, IZMIR
** Atatlirk Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Tibbi Mikrobiyoloji ve Enfeksiyon Hastaliklari
Klinik Sefligi, iZMIR

*** Atatirk Egitim ve Arastirma Hastanesi,

2. Anesteziyolloji ve Reanimasyon

Klinik Sefligi, iZMIR

*** Atatlirk Egitim ve Arastirma Hastanesi
Enfeksiyon Komitesi

OvLcu Sunumu
.

iZMIiR ATATURK EGIiTiM HASTANESI TIP DERGISI 2010: 48 (3) 116 - 118

POSTOPERATIF GELISEN PANREZISTAN |
ACINETOBACTER BAUMANNii MENENJITi OLGUSU

Post-Operative Panresistant Menengitis Case Due To
Acinetobacter Baumanii

Anahtar Kelimeler:

Acinetobacter baumannii,
nozokomiyal enfeksiyon,
coklu direng

Key Words:

Acinetobacter baumannii,
nosocomial infections,
multiple antibiotic resistance

OZET

cinetobacter enfeksiyonlarinda, coklu antibiotik direncinin

bulunmasi nedeniyle tedavi basarisizhklarinin gelismesi ve

mortalite oranimin yiiksek olmasi, bu bakteri ile olusan
nozokomiyal enfeksiyonlara o6zel bir 6nem verilmesini
gerektirmektedir. Bu calismada Atatiirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi 2. Anestezi ve Reanimasyon Klinigi'nde postop solunum
yetmezligi tamisiyla izlenen kraniyotomili bir hastada gelisen,
Acinetobacter baumannii susunun neden oldugu ventilator iliskili
pnomonii ve menenjit olgusu irdelenmistir.

SUMMARY

osocomial infections due to Acinetobacter spp requires

special attention, because of treatment failure due to multiple

antibiotic resistance and high rates of mortality caused by
this bacterium. In this article a patient followed in Atatiirk Training
and Research Hospital 2.nd Anesthesia and Reanimation Department
with the diagnosis of postoperative respiratory failure after
craniotomy who developed ventilator associated pneumonia and
meningitis caused by Acinetobacter baumannii was reported.

GIRI

im diinyada oldugu gibi, Tiirkiye'de de hastane infeksiyonlar1

tedavi maliyetlerini, morbidite ve mortaliteyi artirmaktadir.

Acinetobacter cinsi bakteriler, hastane infeksiyonu etkenleri
arasinda ilk siralarda yer almaktadirlar (1, 5, 8). A. baumannii, hastane
ortaminda uzun siire canliligin1 korumasi, insandan insana
kontaminasyon yoluyla bulasin kolay olmasit ve hastane ortaminda
karbapenemler dahil bir¢ok antibiyotige kars1 hizla gelistirdikleri ¢coklu
ilag direnci nedeni ile giincel bir sorun olarak 6nemini siirdiirmektedir.
Antibiyotik direng paternleri hastaneden hastaneye, hatta ayni hastanenin
farkli servislerinde siirekli degisiklikler gosterebilmektedir. Ozellikle
ampirik tedavide klinisyene yol gosterici olmasi amaciyla direng
paternlerinin ortaya konmasi olduk¢a 6nemlidir. Bu nedenle Bu ¢alismada
Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi 2. Anestezi ve Reanimasyon
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Klinigi'nde postop solunum yetmezligi tanisiyla
izlenen kraniyotomili bir hastada gelisen,
Acinetobacter baumannii susunun neden oldugu
ventilator iligkili pnémonii ve menenjit olgusu
irdelenmistir.

OLGU SUNUMU

ubat 2009'dan beri zaman zaman bas agrist ve

bas donmeleri olan, 17 yasinda erkek hastanin,

Kasim ay1 sonundan itibaren bas agrilar1 artmis
ve kusmalari da olmaya baglamistir. Aralik ay1
ortasinda Balikesir Devlet Hastanesinde yapilan
tetkiklerinde posterior fossada kitle tanis1 almis ve
ileri tetkik-tedavi icin hastanemize sevk edilmistir.
Operasyon amact ile Beyin cerrahisi servisince ocak
2010'da yatirilmistir.

Hastanin yapilan fizik bakisinda genel durumu iyi,
biling acik, oryente ve koopere, IR+/+, pupiller
nonizokorik, lateral bakista bilateral nistagmus
mevcut, motor lateralizan bulgusu yok, patolojik
refleksi yok, serebellar testler olagan saptanmistir.
Atesi 36,9° C olglilmiistiir. Diger sistemik muayene
bulgulart normal olarak degerlendirilmistir. Yapilan
kitle eksizyon operasyonunda patolojik tani
mediilloblastom (biiyiik hiicreli tip) gelmistir. Postop
solunum yetmezligi gelisen hasta Reanimasyon
servisine alinmis ve mekanik ventilatore baglanmistir.
Oral alimi olmadigindan paranteral nutrisyon
tedavisinede baglanmstir.

Burada yapilan tedavi takibi sirasinda, kronolojik
olarak iireyen mikroorganizmalar ve yerleri asagidaki
gibi olmustur. ik trans trakeal aspirasyon (TAK)
kiltirinde Acinetobacter baumannii iiremis ve
ventilator iliskili pndmoni tanis1 konmustur. Sonra
cerrahi alan ve derin insizyonel bdlgeden alinan yara
yeri kiiltiirinde Acinetobacter baumannii iremistir.
Ayrica idrar kiiltiiriinde yogun maya mantar1 iiremesi
iizerine, kateter iligkili triner enfeksiyon tanisi
konmustur. En son alinan beyin omurilik sivisi (BOS)
kiltirinde Acinetobacter baumannii {remistir.
Hastada ayrica sol pnomothoraks ve cilt alt1 anfizem
ile trekeadzefageal fistiilde gelismistir. Hastaya ilk
ameliyat1 takiben, kiiltiir sonuglar1 ¢ikana kadar
ampirik olarak sefazolin sodyum baslanmis;
sefaperazon sulbaktam, linezolid, amikasin ve
imipenem aralikli olarak eklenmistir. Sonra kiiltiir
sonuglarma gore Once kaspofungin asetat, sonra
meropenem ve vorikonazol devam edilmistir.
Panrezistan olan kiiltiir sonuglar1 yiiziinden kolitsin
igin e-test yapilmis ve bu antibiyotik duyarli
bulunarak tedaviye eklenmistir. 1 hafta iginde BOS

sterillesmistir.

Uygulanan efektif yogun bakim tedavisi sonucu
hastanin spontan solunumu geri gelmistir. Hasta bu
durumda beyin cerrahisi servisine ¢ekilmistir. Takipte
tekrar enfeksiyon gelismemekle birlikte kardiyo-
pulmoner yetmezlik nedeniyle servise alinisinin 6.
giinii ex olmustur.

TARTISMA

cinetobacter tiirleri 6zellikle viicudun nemli

bolgeleri basta olmak {izere normal deri

florasinda yer alabilmektedirler. Normal
bireylerin yaklasik %25'inin derilerinde
Acinetobacter tiirlerini tagidiklart gosterilmistir (1).
Hastanede izlenen hastalarda tasiyicilik orani daha
yiiksektir. Bunun nedeni ¢apraz kontaminasyon ve
hastane ortaminin kaynak olusturmasidir (2).
A.baumannii suslar1 dis ortamda kolaylikla
yasayabilmeleri ve antibiyotiklere karst ¢ogul direng
kazanmalar1 nedeni ile dnemli hastane infeksiyonu
etkenleri olarak bilinmektedir (3). Antimikrobiyal
direngteki bu hizli artis A. baumannii infeksiyonu
stiphesi ile yatan hastalarda klinisyenlerin empirik
tedavi segeneklerini giderek azaltmaktadir (4, 5).
Bugiin Acinetobacter izolatlar1 siklikla, kullanilan
aminopenisilinler, tireidopenisilinler, dar ve genis
spektrumlu sefalosporinler, sefamisinler,
aminoglikozidler gibi antibiyotiklerin biiyiik kismina
yliksek oranda direng gostermektedir. Seftazidim,
sefotaksim gibi genis spektrumlu sefalosporinler,
imipenem, tobramisin, amikasin ve florokinolonlara
karsi duyarlilik halen degisik oranlarda devam
etmekle birlikte son on yilda bu antibiyotiklerin
Acinetobacter i¢in MIK degerlerinde artis
goriilmektedir (6, 7, 8). Antibiyotik direncinin
Acinetobacter kokenlerinde ciddi bir sorun
olusturdugu pek ¢ok caligmada bildirilmistir (9, 10,
11).

Acinetobacter kokenlerinde beta-laktam
antibiyotiklere direng en sik kromozom ve plazmidler
tarafindan kodlanan beta-laktamazlarin varligina
baglidir. Bunun yani sira dig membran gegirgenliginin
azalmasi ve penisilin baglayan protein (PBP)'lerin
afinitesinde azalma da beta-laktam antibiyotik
direncine yol agmaktadir (12).

Sonug olarak diren¢ oranlarindaki bu farklilik farkli
hastanelerdeki farkli gevresel kosullar ve farkli tedavi
yaklasimlarinin dogurdugu sonug¢ olarak
degerlendirilmistir. Bu nedenle her hastanenin belirli
zaman araliklar1 ile kendi direng profillerini
belirlemesi &nemlidir. Onceki yillarda yapilmis
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calismalarin verileri ile kargilastirildiginda
hastanemiz A.baumannii izolatlarinin netilmisin,
amikasin ve tobramisin gibi aminoglikozit
antibiyotiklere duyarliliginin halen yiiksek oldugu,
ancak siprofloksasin duyarliliginin % 18 gibi diisiik
degerlere indigi, ayrica imipenem duyarliligin da
diismekte oldugu goriilmiistiir. Ozellikle yogun bakim
iinitelerinde nozokomiyal infeksiyonlarin
etiyolojisinde ©Onemli rol oynayan A.baumannii
suslarinin bir¢ok antibiyotige yiliksek direng oranlart
gosterdigi, karbapenem grubu antibiyotiklere de
duyarliligin azalmakta oldugu tespit edilmistir. Bu
sonuglar A.baumannii'nin 6zellikle yogun bakim
hastalarinda tedavisi gii¢ infeksiyonlara neden
olabilecek bir ajan olarak hastanemizde de 6nemini
korumakta oldugunu ve ileriki yillarda bu
mikroorganizma ile miicadelede yeni arayislar
igerisine girilme ihtiyacinin artacagini
vurgulamaktadir. Bunlarin yanmi sira tigesiklin ve
kolistin gibi yeni veya yeniden kullanilan
antibiyotiklerle ilgili tilkemizde yapilan g¢alismalar
sinirlidir. Bu yiizden A.baumannii suslarinin bu tiir
antibiyotiklere kars1 duyarliliklarinin arastirilmasi da
yerinde olacaktir.
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CONCOMITANT SEVERE ABDOMINAL AORTIC STENOSIS
AND BILATERAL ILIAC ARTERY ANEURYSMS

Ciddi Abdominal Aortik Stenoz ile Es Zamanli iki Tarafl
lliyak Arter Anevrizma Olgusu

Anahtar Kelimeler:

Abdominal aorta darlidi,
iliak arter anevrizmasi .

Key Words:

Abdominal aortic stenosis,
iliac artery aneurysm.

CASE PRESENTATION

ur case was a 60-year-old male. He was suffering from pain

localized to lumbar region for 6 months. He was admitted to a

health institution and ultrasound examination revealed bilateral
iliac artery aneurysms, more prominent on the right. Then he underwent
intraarterial digital subtraction angiography (IA DSA), revealing a
stenotic segment of the distal abdominal aorta reaching a degree of 90% at
the bifurcation level. Fusiform aneurysmal dilation of bilateral common
iliac arteries was confirmed (Figure 1).

Figure 1. Angiographic image showing 90%
stenosis of the abdominal aorta proximal to the
bifurcation and fusiform aneurysmatic dilation
of bilateral iliac arteries, more prominent in the
rightiliac artery.

The transverse diameter of the aneurysm was 3 cm at most.
Thoracoabdominal CT with contrast identified a solid mass lesion located
at the upper mid-zone of right kidney with the dimensions of 5.5x3 cm,
originating from parenchyma protruding laterally (Figure 2).

Figure 2. CT image showing a right renal mass
lesion consistent with malignant renal tumor.

This CT image was interpreted as consistent with malignant renal tumor.
There was also a nodular thickening of 1.5-2 c¢m in right adrenal gland
consistent with metastasis. The diameter of the right iliac artery was
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measured as 25 mm (Figure 3).

Figure 3.CT image
measuring the
diameter of the
aneurysm of the right
iliac artery as 25 mm.

Since he was asymptomatic in terms of peripheral
arterial disease he was referred to the Urology
Department for further investigations. Outpatient
follow-up was recommended regarding vascular
pathology.

COMMENT

solated iliac artery aneurysms are very rare

pathologies and their incidence is approximately

0.6%  among all aneurysms located intra-
abdominally and frequently follows an asymptomatic
clinical course (1,2). Seventy to 90% of the aneurysms
occur in the main iliac artery. As in all abdominal
aortic aneurysms, atherosclerosis plays a major role in
the pathogenesis (1). The clinical findings are often
characterized by effects of compression on the
intrapelvic structures, by neurological symptoms and
decreased venous flow (3). These patients may
present with peripheral embolism, thrombosis and
acute rupture, the latter being the most devastating
complication (1).Diagnosis is based on ultrasound,
CT and angiography for the definition of side and

extension of the aneurysmatic lesion (3). Surgical
procedures are still considered the “Gold standard” for
the rare cases of iliac artery aneurysms, although
several alternative approaches exist (1). The
development of transluminally placed endovascular
stent grafts, which have been studied extensively for
aneurysm exclusion in the abdominal and thoracic
orta, provided a less invasive approach for exclusion
of iliac artery aneurysms as compared with surgical
reconstruction or open surgical graft placement (4).
The risk of rupture has been reported to vary between
14 and 70%, and surgical intervention is usually
recommended for iliac aneurysms with a diameter
exceeding 3 cm (1,2).
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FALLOT TETRALOJISINE YONELIK GERQEKLE§TiRiLEN TAM DUZELTME
OPERASYONUNDA KULLANILAN OTOLOG PERIKARD YAMASINDA GEG
DONENMDE BULGULANAN DEV ANEVRIZMATIK DILATASYON

A Late Period Giant Aneurismal Dilation Of Autologous Pericardial
Patch Inserted In Total Correction Of Tetralogy Of Fallot
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merkezimizde Fallot Tetralojisine yoOnelik tam diizeltme

ameliyat1 (ventrikiiler septal defektine-VSD- 3x2 cm'lik dacron
yama ile kapatma + sol pulmoner arteri de kapsayan pulmoner darligin 10
dakika siireyle %0.6 konsantrasyondaki gluteraldehidle muamele gormiis
otolog perikardiyal yama ile transaniiler formda giderilmesi + patent
foramen ovalenin primer onarimi) uygulandi. Yapilan postoperatif geg
donem poliklinik izleminde transaniiler otolog perikardiyal yamanin dev
anevrizmatik dilatasyon gostermesi {izerine reoperasyon amaciyla
klinigimize yatis1 gerceklestirildi. Olgumuzun transtorasik
ekokardiyografik incelemesinde interatriyal septumun intakt oldugu ve
interventrikiiler septumdaki yamanin da intakt oldugu bulgulandi. Sag
ventrikiil ¢ikim yolunun genis olmasinin yani sira transaniiler otolog
perikardiyal yamanin da ileri derecede anevrizmatik dilatasyon
gosterdiginin saptanmasi iizerine kardiyak kateterizasyon ve anjiyografi
islemi gerceklestirildi. Bu inceleme neticesinde de VSD'nin onarildig1
yama bolgesinde rezidii santin olmadigi ve transaniiler otolog
perikardiyal yama bdlgesinde ise dev boyutta anevrizmatik dilatasyonun
mevcudiyetinin yan1 sira pulmoner arter ve dallarinin iyi gelismis oldugu
bulgulandi (Sekil 1).

LT\

Olgumuz 7 yasinda erkekti. Basvurusundan 4 yil once

Sekil 1. Kardiyak kateterizasyon igleminde
otolog perikardiyal yamanin genis anevrizmatik
dilatasyonunun gortiniimii.
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Operasyon esnasinda sag ventrikiil ¢ikim yolunun
tekrar rekonstriiksiyonu ve restorasyonu amactyla
oncelikle ileri derecede anevrizmatik dilatasyon
gosteren otolog perikardiyal yama eksize edilerek

Sekil 2. Dev anevrizmatik dilatasyon gdsteren otolog perikardiyal
yamanin eksizyon oncesi goriiniimil.

ﬁf - ’, 2 =]
Sekil 3. Operasyonun ilk basamagini olusturan anevrizmatik otolog
perikardiyumun eksizyon isleminin gorinimii.

Ardindan ikinci basamakta sag ventrikiiler ¢ikim yolu
e-PTFE (politetrafluoroetilen) yama (Gore-tex
cardiovascular patch S5cmx7.5cmx0.6cm, Lot
7492308) kullanilarak ve sol pulmoner artere
uzatilarak rekonstriiksiyonu tamamlandi (Sekil 4).

s <. Ve asl
Sekil 4. e-PTFE yama kullanilarak operasyonun ikinci basamagini
olusturan sag ventrikiil ¢ikim yolunun rekonstriiksiyonunun goriiniimii.

Olgumuzun cerrahi sifa ile taburculugunu takiben
erken ve ge¢ donem transtorasik ekokardiyografik
incelemesinin normal sinirlarda oldugu bulgulandi.
Fonksiyonel kapasitesini NYHA klas I olarak
siirdiiren olgumuzun poliklinik izlemi sorunsuz
devam etmektedir.

Perikardiyal yamalar siklikla konjenital kalp
defektlerinin onariminda kullanimda olan ilk segenek
olmaya devam etmektedir. Seybold-Epting ve ark.'nin
calismas literatiirde yer alan genis olgu serisi olarak
ilklerden biri olma 6zelligini korumakta olup Fallot
Tetralojisi (TOF) nedeniyle tam diizeltme ameliyati
uygulanan 1022 hastay1 kapsamaktadir. Bu olgularin
252'sinde sag ventrikiil ¢ikim yolu onariminda
perikardiyal yama kullanilmis ve 10 olguda
anevrizmatik dilatasyon saptanmistir (1). Pom¢é ve
ark.'nin ¢aligmasinda TOF tam diizeltme operasyonu
uygulanan olgularin ge¢ donem reoperasyon
endikasyonu olarak sag ventrikiil c¢ikim yolu
perikardiyal yama anevrizmatik dilatasyonu %4.5
oranina sahipti (2). Vitek de TOF tanisiyla tam
diizeltme operasyonu uyguladiklar1 220 olgunun
7'sinde (%3.18) sag ventrikiill anevrizmasi
bulguladigini bildirmistir (3). Otolog perikardiyal
yama kullanimi sonrasi sag ventrikiil ¢ikis yolunda
anevrizmatik dilatasyon gelisimi durumunda e-PTFE
yama kullanimini Oneriyoruz. Ayrica bu tir
reoperasyonlarda erken dénem diisiik 6liim oraninin
yani sira uzun donem sagkalim sonuglari giiniimiizde
genis olgu serilerinde de kanitlanmis bir gergektir (2).
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Encircling All Of The Heart By Bone Cage Due To Chronic
Constrictive Pericarditis With Idiopatic Etiology
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oncesinden siiregelen gogiis agris1 ve nefes darligr yakinmasi

mevcuttu. Basgvurdugu dis merkezde gerceklestirilen
konvansiyonel akciger grafisinde sag kostafrenik siniistin kapali olusunun
yaninda kalbi c¢epecevre saran ileri derecede kalsifikasyonun kronik
konstriktif perikarditle uyumlu olabileceginin bulgulanmasi iizerine ileri
incelemeleri gergeklestirilmisti (Sekil 1).

, —

=

Olgumuz 52 yasinda erkekti. Klinigimize basvurusundan 8 yil

P
.
-

Sekil 1. Olgumuzun akciger grafisinde
F kalbi gevreleyen ileri derecedeki
¥ kalsifikasyonun ve sag hemitorakstaki
effiizyonun gorinimda.

Yine dis merkezde gerceklestirilen transtorasik ekokardiyografik
incelemede biatriyal dilatasyon (6zellikle sag atriyum:63 x 40 mm) yan
sira posteriyor duvarda diyastolik diizlesme ve anormal septal hareket ile
mitral E dalgasinda inspiratuar-ekspiratuar degisim %25'den kiiglik
izlenmis olup perikard kalinligiin da belirgin arttig1 (5 mm'den fazla)
bulgulanarak konstriktif perikardit ile uyumlu bulundu. Bu arada sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunun %55 degerinde olusunun yani sira 40
mmHg degerine sahip hafif pulmoner hipertansiyonu da saptandi.
Ardindan yine dis merkezde gergeklestirilmis koroner anjiyografisinde de
ciddi koroner arter darlig1 bulgulanmazken ejeksiyon fraksiyonunun %55
degerine sahip oldugu ve sol ventrikiilii ¢evreleyen ileri derecede
kalsifikasyon gortiniimii belirlendi (Sekil 2).
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Sekil 2. Olgumuzun koroner anjiyograminda kalbi kemik kafes
seklinde cevreleyen ileri derecede kalsifikasyonun goriiniimii.

Olgumuzun bilinen ciddi kronik obstriktif akciger
hastaligi nedeniyle bu asamada yatirildigi bir diger dis
merkezde tliberkiiloza yonelik incelemelerinde
patoloji bulgulanmadi. PPD (purified protein
derivative of tuberculin) testi negatif olup travma
anamnezi de tariflemiyordu. Hastanin neoplastik
yayilim agisindan yapilan incelemelerinde patolojik
bulguya rastlanmadi. Operasyon 6ncesi New York
Heart Association (NYHA) fonksiyonel kapasitesi
klas Il ile uyumluydu.

Bu bulgularla operasyona alinan olguda; median
sternotomi insizyonunu takiben perikard
serbestlestirimi amaciyla dncelikle sol ventrikiil ¢ikis
yolunu kapsayacak sekilde aort ve pulmoner arter,
sonra sol ve sag ventrikiil ile sol pulmoner arter, daha
sonra sol ve sag ventrikiil ile sol pulmoner ven
agizlari, sag atriyum, sag pulmoner ven agizlari ve en
son vena cava superior ve inferior serbestlestirilmisti.
Bu islemler esnasinda elektrokoterizasyonla
maniiplasyon uygulanirken 6zellikle sag ventrikiilde
diatermik disfonksiyon olusturmamak igin koterin
amplitidii 60mV'un altinda tutulmustu. Kalbi
cepegevre saran ileri derecede kalsifikasyon mevcuttu
(Sekil 3&4).

Sekil 3. Perikardiyektomi islemi baglangicinda kalbin sol tarafinda
gozlenen ileri derecedeki kalsifikasyon.

Sekil 4. Perikardiyektomi isleminde kalbin sag tarafinda kemiklesme
formasyonu gostermis ileri derecedeki kalsifikasyonun goriiniimil.

Frenik sinirden frenik sinire tim anterior perikard ¢ikarild: (Sekil 5).

Sekil 5. islem sonunda her iki frenik sinir arasindaki anterior
perikardin tam ¢ikarimi1 saglanarak hemostazin
gergeklestiriminin goriniimii.

Ayrica sag plevral boslugun aspirasyonunda 600 cc
serdz effiizyonla uyumlu plevral sivi aspirasyonu da
gerceklestirildi. Histopatolojik incelemede kronik
konstriktif perikardit ile uyumlu bulgu elde edildi
(Sekil 6).

B

Sekil 6. Perikardda KKP'yi destekleyen yogun fibrozis alanlarinin

histopatolojik incelemedeki goriinimii.
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Olgumuzun fonsiyonel kapasitesinde ameliyat sonrasi
donemde belirgin diizelme saptandi ve 2. ayda NYHA
klas T ile uyumlu bulundu. Olgunun ge¢ dénem
poliklinik izlemi sorunsuz devam etmektedir.

Kronik konstriktif perikarditin klinik tablosunu ilk kez
Cheevers, 1842 yilinda yayinlanan “Observations on
the Diseases Of the Orifice and Valves of the Aorta”
adl1 kitabinda agiklamis olup tehlikeli semptomlarin
temel nedeninin kalbin c¢evresindeki yapiskan
maddenin kas dokusunu baski altina almasi, sistol ve
ozellikle diyastol hareketlerini engellemesi oldugu
goriislinii bildirmisti. Kronik konstriktif perikardite
(KKP) neden olan etmenler gegmisten giiniimiize bir
degisim gostermektedirler (1). Giinlimiizde etyolojik
nedenleri degisse bile kronik konstriktif perikardit
halen 6nemini ve ciddiyetini koruyan bir patolojidir
(2). Kronik konstriktif perikarditte (KKP) her iki
ventrikiilde voliim elastisite egrelerindeki degisimler
hastaligin patofizyolojisini olusturmakta olup sag ve
sol ventrikiil diyastolik basinglarinda konstriksiyona
sekonder artma olurken, atim hacminde de azalma
meydana gelmektedir (3). Perikarddaki kalinlasma ve
kalsifikasyon siklikla miyokarda dogru ilerleyerek
miyokardin kontraktilitesini azaltmak kaydiyla
ventrikiillerin diyastolik dolusunu bozmaktadir (4).
Tleri derecede kalsifik perikardiyal hastaligin etyolojik
faktorleri sirasiyla; idyopatik, tiiberkiiloz,
infeksiyon,romatizmal ates ve travma olarak
siralanmaktadir. Son yillarda idyopatik perikardit
insidansindaki diisme tanisal tekniklerin ilerlemesiyle
meydana gelmistir (2). Idyopatik orijinlerde
perikardiyektomi islemi ¢ok diisik mortalite ve
morbidite ile gergeklestirilebilmektedir. Ameliyatin
olabildigince erken donemde yapilmasini gerekli
kilan baslica faktdr; fibrozis ve kalsifikasyonun

zamanla ¢ok ileri boyutlara ulasabilmesidir. Bu
olgularda hastaligin 1 yildan daha uzun siirmesi
operasyon basarisini diigliren ve mortaliteyi arttiran
onemli bir diger faktordiir (4). KKP'lerde uygulanan
cerrahi teknik yaklagimlara bakildiginda  median
sternotomi kalbin minimal maniiplasyonu ile genis bir
perikardiyektomi yapmayr miimkiin kilmaktadir.
Operasyonda konforu, cerraha yasatan ve
gerektiginde CPB'dan rahatlikla yararlanilabilmesi
kolayligin1 saglayan median sternotomi insizyonunu
biz de oneriyoruz. Tiim anterior perikardin bir frenik
sinirden diger frenik sinire kadar eksizyonunu yeterli
buluyoruz.

Sonu¢ olarak; KKP'de perikardiyektomi,
giiniimiizdeki imkanlarla ¢ok daha giivenli bir sekilde
gercgeklestirilebilmektedir. Hastalar preoperatif
donemde hizli degerlendirilebilmekte, operasyon
kararinda ge¢ kalinmamakta ve emniyetli cerrahi
islemler yapilabilmektedir (2).
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sonrast olusan c¢abuk yorulma yakinmasina yodnelik

gerceklestirilen incelemeleri sonrast Onerilen agik kalp
ameliyatint red anamnezi mevcuttu. Bagvurusundan 2 ay oOncesinde
baslayan nefes darlig1 ve ¢arpinti yakinmalarina yonelik gerceklestirilen
fizik bakisinda aort odaginda yayilim gostermeyen 3/6 siddetinde sistolik
ejeksiyon {flirimii disinda bir bulgu yoktu. Yapilan transtorasik
ekokardiyografik incelemesinde sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunun
%60-65 degerine sahip oldugu, trikiispid yapida aort kapaginin 1-2.°
yetmezlik gosterdigi ve sol ventrikiil ¢ikis yolunda subaortik membrana
bagli tikaniklik olustugu saptandi. Sol ventrikiil ¢ikis yolunda yer alan bu
membranin 11 x 4 mm ¢apinda oldugu ve 94mmHg peak gradiyentin yani
sira 64mmHg mean gradiyent olusturmasina ilaveten pulmoner arter
basincinin da 30mmHg degerine ulastig1 bulgulandi. Bagvurusundan 6nce
dis merkezde gergeklestirilen BT koroner anjiyografik incelemesinde
ciddi aortik subvalviiler membran goriiniimii saptanmusti (Sekil 1).

Olgumuz 29 yasinda erkekti. Bagvurusundan 8 yil dnce agir efor

Sekil 1. Olgumuzun BT anjiyografik incelemesinde
aortik subvalviiler membranin goriiniimi.

Yapilan koroner anjiyografi ve aortografi  incelemesinde koroner
arterlerin normal oldugu, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunun %70
degerine sahip oldugu ve peak to peak gradiyentin 100mmHg
bulgulandig1 aortik subvalviiler membranin yani sira hafif derecede aort
kapak yetmezligi saptandi (Sekil 2).
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Sekil 2. Olgumuzun kardiyak
kateterizasyonunda bulgulanan
aortik subvalviller membranin
gortintimil.

Bu bulgularla operasyona alinan olguya mediyan
sternotomi uygulandi. Perikardin agilimi sonrast
aortik arteriyal ve sag atriyal vendz kaniilasyon
gerceklestirildi. Vent islemi sag iist pulmoner ven
yoluyla saglandi. Retrograd koroner siniis yoluyla
miyokardiyal koruma, 30° 'lik orta derecede
hipotermiyle siirdiiriildii. Transvers aortotomiyi
takiben aort kapak ek anomali acisindan incelendi.
Aort kapak yaprakeiklari ince ve kapak kompetansti iyi
olarak degerlendirildi. Hipertrofiye septumun
subvalviiler ¢ikintisini eksplorasyon amaciyla aort
kapagin sag koroner yaprake¢igi 6ne dogru asilarak
septum ortaya kondu (Sekil 3).

Sekil 3. Hipertrofik septum
bolgesinin ameliyat esnasinda
g6riiniimii.

Septumda rezeksiyon amaciyla, Morrow teknigine
uyularak,baslangi¢ noktasi olarak sag koroner
yaprak¢igin altinda sag koroner ostium izdiisiimii ve
sag-sol koroner yaprakeiklarin arasindaki komissiir
secilerek septal miyektomi gerceklestirildi. Ek olarak
subaortik bolgede bulgulanmis discrete membranin da
rezeksiyonu gergeklestirildi. Aortotomiden septum
palpe edilerek yeterli agikligin saglandigt kontrol
edildi (Sekil 4).
. i

Sekil 4.

Morrow prosediirii ile kombine
uygulanan subvalviiler discrete
membranin rezeksiyonu sonrast

sol ventrikiil ¢ikis yolunun tam
acikhigmin saglandigr goriinim.

Yeterli acikligin saglandigina kanaat getirilerek
aortotomi kapatildi.  Aort kros klemp kaldirimi

sonras1t kardiyopulmoner bypassdan sorunsuz
ayrilmay1 takiben dekaniilasyon oncesi gradiyentin
35mmHg'ya geriledigi saptandi. Ameliyat sonrasi 6.
giinde cerrahi sifa ile taburcu edildi. Ge¢ donemde
gerceklestirilen ekokardiyografik incelemesinde sol
ventrikiil ¢ikis yolu gradiyentinin 19/11 mmHg
degerine geriledigi ve subvalviiler membranin tam
rezeke edildigi ve ¢ikim yolunun optimal agiklikta
oldugu bulgulandi (Sekil 5,6 &7).

j Sckil 5. Ameliyat sonrasi ge¢ dénem
5 ckokardiyografik incelemesinde
il sol ventrikiil ¢ikis yolu gradiyentinin

19/11 mmHg'ya geriledigi bulguland.

oo e i e

Sekil 6. Tki boyutlu ekokardiyografik
incelemede aortik subvalviiler
membranin tam rezeke oldugu ve ¢ikis
yolunun optimal agikliga kavustugunu
gosteren parasternal uzun aks goriintiisi.

Sekil 7. Olgumuzun aortik subvalviiler
membraninin  tam rezeke oldugu ve
¢ikis yolunun optimal agikliga ulagtigint
gosteren apikal 5 bosluk goriintiisii.

Sol ventrikiil ¢ikim yolu darligi valviiler %55,
subvalviiler %29, supravalviiler %11 veya bunlarin
kombine formlari olarak %S5 oranlarinda
goriilmektedir (1). Subaortik darliklarda olugan akim
tiirbiilanst ve sol ventrikiil ¢ikim yolu gradiyenti bir
stire sonra aort kapaginda kalinlasmaya ve harabiyete
yol agmaktadir (2). Sol ventrikiill c¢ikig yolunda
tikanma yapabilecek dinamik (asimetrik septal
hipertrofi ve hiperdinamik fizyoloji) ve sabit (diskret
subaortik membrane,bicuspid veya fibrotik aort
kapak) nedenler ekokardiyografik inceleme sirasinda
dikkate alinmalidir (3). Subaortik darlik olgularinda
%12 siklikla goriilen onemli bir komplikasyon
enfektif endokardittir. Ek patolojilerin varliginda ise
preoperatif goriilme olasiligi %25 gibi yiiksek bir
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orana ulagsmaktadir (2,4). Tirbiilan akimin aort
kapaginit bozmamasi i¢in cerrahi yaklasim oncelikle
tercih edilen yontemdir. Cerrahi tedavinin ciddi
gradiyent gelismeden (40mmHg {tizeri degere
ulasmadan) gergeklestirilmesinin, tekrarlayan cerrahi
ve aort kapak harabiyetini engelledigi bildirilmistir
(5). Subaortik darligin ilerleyici bir siire¢ oldugu,
yetersiz subaortik rezeksiyon sonrasi lezyonun
tekrarlayabildigi ve ilerledigi ayrica tekrar operasyon
ihtiyact dogmasmin en sik sebebinin de yetersiz
rezeksiyon oldugu saptanmistir (2,6). Morrow ve
arkadaslar tarafindan tanimlanarak modifiye edilen
ve ginimiizde de Morrow prosediiri olarak
isimlendirilen subaortik septal miyektomi segkin
cerrahi girisim yontemi olup operasyon mortalitesi %2
civarindadir (7). Operasyon sonrasi yetersiz cerrahi
yapilmis olsa dahi hastalarin farmakolojik tedaviden
gorecegi fayda arttirilmig olur. Miyektomi sonrasi sol
ventrikiil diyastolik dolum fonksiyonlar1 da
diizelmektedir. Aortik subvalviiler membrana bagli sol
ventrikiil ¢ikis yolu tikanikliginda, ameliyat siiresinin
kisalig1 ve sonras1 donemde ¢ok diisiik komplikasyon
oranlar1 da gbdz Oniine alindiginda, cerrahi
miidahalenin gerekli oldugunu diistiniiyoruz.
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OZET

u derleme, insanhk tarihi boyunca hep ilgi cekmis ve bircok

bilim adaminin iizerinde cahsmalar yapmis oldugu civa

elementinin ve bilesenlerinin karakteristik o6zellikleri,
toksikolojik acidan 6nemi, biyolojik ve cevre drneklerinde kullanilan
analiz yontemleri hakkinda bilgiler icermektedir.

SUMMARY

his review involved the characteristics properties, toxicity and

determination in biological and environmental samples of

mercury and mercury compounds that is the throughout
interest of mankind history and worked on it by several scientists.

GIRIS

Cesitli yonleriyle ilgi ¢eken civa, insanlik tarihine de facialarla damga
vurmustur. Japonya’da Minimata (1956) ve Niigata (1965) schirlerinde,
Irak’ta, (1961, 1972) Pakistan’da (1963) ve Guetemala’da (1966) yasanan
civa zehirlenmeleri sonucu, bir¢ok insan hayatini kaybetmis, bircogu ise
yasamlarinin kalan bdoliimlerinde oldukca kotii zamanlar yasamaya
mahkim kalmigtir (1). Civanin, bilim ve teknoloji ¢alismalari agisindan
onemli ve basarili bir yeri bulunmasina karsin, tehlikeli oldugu anlasilmis
ve insanlara zararli olabilecek her tiirlii kullanim alanina karsi dnlem
alabilmek i¢in analizi ve toksikolojisi hakkinda genis ve yogun
aragtirmalar baglamistir. Yapilan c¢alismalar giiniimiize kadar devam
etmektedir.

Civa, dogada ozellikle metalik ve inorganik formda bulunmaktadir.
Dogada bulunan civanin; %80’i kati atiklarm, fosillerin yanmasi,
madenlerin islenip eritilmesinden, %20’si kullanilan giibreler,
termometreler, fungisid ilaglar ve pil bataryalarindan gelmektedir (2,3).
Civa; glimiis, altin ve bir¢ok metal ile “amalgam” adi verilen alagimlari
olusturularak, yaklasik ikiyiiz yildir kullanilmaktadir. Dislerin
tedavisinde kullanilan amalgam dolgularin %50 si civa, kalanin en 6nemli
kismi1 glimiis ve az miktar1 da bakir, kalay ve ¢cinkodur (4).

Yazisma Adresi:

Dog. Dr. Ozlem SOGUT

Ege Universitesi Eczacilik Fakiiltesi
Analitik Kimya Anabilim Dali, Izmir
Tel: 0-232- 311 40 66

E-mail: ozlem.sogut@ege.edu.tr

82




IZMiR ATATURK EGIiTiM HASTANESI TIP DERGISI 2010: 48 (3) 82 - 88

CiVABILESENLERI
1. Metalik civa

arlak, kokusuz, sivi, giimiis renginde olup,
ozellikle termometrelerde kullanilan civa

formudur. Oda sicakliginda buharlasabilir.
Doku biitinligi bozulmamis, gastrointestinal sistem
(GIS)’den metalik civa emilemez ama GIS’de sorun
varsa, metalik civa GiS’ten kolaylikla emilebilir.
Metalik civa GiS’de buharlagabilir ve civa buhari
seklinde miikkéz membranlardan (agiz, 6zafagus ve
barsak miikoz membran vbg.) alinabilir. Havada
bulunan metalik civa buharinin %80°i akcigerler
yoluyla solunabilir ve akciger miikoz
membranlarindan emilerek edilerek sistemik
dolagima katilir.

Yiksek diizeylerde civa maruziyeti sonrasi, 0limiin
ana nedeni akciger hasaridir. Pulmoner 6dem, brons
epitelyumunda erozyon, asidoz, koma ve Oliim
goriilebilir. Oksiiriik, ates, titreme, halsizlik, dispne,
ginjivit, haliisinasyonlar, nérolojik bulgular, ellerde ve
ayaklarda eritem ve soyulma goriilebilir (5). Karin
agrist, kas kramplari, dermatit, ishal ve metalik tat
hissi de olusabilir. Kronik civa maruziyetinde
ekstremitelerde persistan istemsiz hareketler,
ambiopi, polinoropati, 6demli dis bozukluklar1
goriilebilir (6,7).

Civa buhari, deri yoluyla da viicuda alinabilir.
Plasentadan ¢ok kolay gegebilir ve fetiisiin gelismekte
olan beyin dokusu {izerine norotoksik etkileri vardir.
Anne siitiine direkt gegebilir. Metalik civa; 6zellikle
karaciger, bobrekler, beyin ve immiin sistem hiicreleri
iizerine toksik etkilidir. Ayrica, beyinde metalik civa
¢ok hizli bir sekilde inorganik civaya dontiisiir. Dental
amalgamlarin igeriginde %47.3 elementel civa
bulunmaktadir. Amalgamlardan devamli olarak toksik
civabuharinin yayildigi oldugu diisiinilmektedir (8).

2.1inorganik (merkurik) civa

ivanin karbon atomu icermeyen maddelerle

kombine seklidir. Inorganik civa; beyaz toz

seklinde veya kristaller seklinde bulunabilir.
Civa tuzlari, bir gesit inorganik civa (merkuriknitrat
gibi) olup, en sik kullanilami civa kloriir’diir. Civa
kloriir, ilag sanayinde ve agir sanayide hammaddelerin
islenmesinde kullanilmaktadir. Saglam GIS’den
emilemez, kan beyin bariyeri (KBB)ni gegemez.
Ancak 18-24 aylik bebeklerde, KBB tam olarak
olugmadigi i¢in bu dénemde, inorganik civa santral
sinir sistemine (SSS) kolayhkla gecebilir. Doku
biitiinliigii bozulmus GIS’ den, deriden ve plasentadan
emilebilir. Anne siitiine metalik civaya oranla daha az
geger. Civanin bu tiirti, 6zellikle bobrek tizerine toksik
etkilidir. Proteiniiri, idrarda graniiler silendir, tiibiiler
hasara bagli piyiiri, nefrotik sendrom, oligoiiri ve
aniiriye yol agabilirler. Civa tuzlari KBB’ni kolayca

gecememelerine ragmen, siirekli veya agir etkilenim
olmaksizin norolojik hasara yol agabilirler (9). Oral
civa kloriiriin lethal dozu yaklasik 1-4 g'dir (10).
Inorganik bir civa tuzu olan, kece sapka yapiminda
kullanilan civa nitrat, 1860 yilinda sapka yapiminda
calisan ig¢ilerde “deli sapka is¢isi sendromuna’ neden
olmustur. Bu durum, civanin SSS tizerindeki toksik
etkisine bagli davranig bozukluklarinin izlendigi bir
klinik tablo olarak tanimlanmustir.

Organik civa

ivanin karbon atomu veya karbon igeren

bilesiklerle kombine sekli olup civanin en

toksik formudur. Organik civanin en sik
kargilagilan formlari; metil civa ve etil civadir.
Organik civa formlart yagda erir. KBB’ni ve
plasentay1 kolaylikla geger. GIS’den ¢ok hizli emilir
ve metalik civada oldugu gibi organik civa buhari
deriden ve akcigerlerden emilebilir (10). Sadece metil
civa deriden emilemez. GIS kanaldan emilen metil
civa hizla kana geger ve beyinde merkurik civaya
(inorganik form) c¢evrilir. Bu c¢evrilme oldukca
yavastir. Etil civa igeren tiyomersol ise beyin
tarafindan alinir ve dnce etil civaya sonra merkurik
civaya cevrilir. Bu ¢evrilme daha hizlidir. En 6nemli
hedef organ beyindir. Disaridan merkurik civa
seklinde alindiginda en onemli hedef organ ise
bobrektir. Civa sedimentlerde metilleyici bakteriler
etkisi ile metil veya dimetil civaya doniigebilir. Olusan
metil civa daha sonra toprak veya suya gecebilir. Suda
yasayan canlilar, metil civayla kontamine yiyecekleri
yediginde, civa canlilarin gesitli dokularinda birikir.
Ozellikle kilig balig1, uskumru, tuna balig1 ve kopek
baligi gibi biiyiik baliklarda daha fazla civa
depolanabilir. Food and Drug Administration (FDA);
baliklardaki maksimum civa diizeyini 1 mg L-1 olarak
sinirlandirmugtir (11).

Thiomersal (sodyum etil civa tiyosalisilat),
1930’lardan beri asilarda (6rnegin; DBT, hepatit B ve
bazi Hemofilus influenza asilarinda), goz
damlalarinda, kontakt lens soliisyonlarinda yaygin
olarak kullanilan organik bir civa bilesigidir (12).
Antijen ve antikorlar1 stabilize etmek, viral kiiltiirlerde
bakteri cogalmasini engellemek i 1<;1n kullanlmaktadir.
3 mg kg -lile birkag 100 mg kg aras1 miktarlarda
thiomersal igeren etkilenimlerde, akut civa
zehirlenmesi olgulart bildirilmistir. Bu olgular
arasinda, thiomersal igeren gamaglobiilin ve hepatit B
immiinglobiin, verilmis olmasi gerekenden 1000 misli
daha fazla thiomersal igeren kloramfenikol tedavisi,
thiomersalle omfalosel tedavisi yapilan hastalarda
yerel nekroz, akut hemoliz, akut renal tiibiiler nekroz,
SSS’de degisik diizeylerde harabiyet koma ve 6liim
yer almigtir (12).

Civakrom gibi antiseptiklerin, ciltten gok az miktarda
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emilmelerine karsin, nadiren enfekte omfaloselde
lokal kullanimlarinin zehirlenmeyle sonuglandigi
bildirilmistir. Organik civa zehirlenmelerinde hafif
semptomlarin yani sira agir parestezi, dizartri, ataksi,
gorme alanit daralmasi, isitme kaybi, korlik,
mikrosefali, spastizite, paralizi ve koma gelisebilir

(13).

Civa zehirlenmesi

ormal bireylerde kan civa diizeyi 5 mg L nin

altindadir. Dis hekimlerinde oldugu gibi

meslek icabi siirekli olarak orta derecede
civaya maruz kalan kisilerde kan civa diizeyi 15 mg L’
ye kadar yiikselebilir. Civanin letal dozu 1g’dir.
Metalik civa buharlnln acil yasam tehdidi olusturan
miktartise, 10 mgm3 ™ tiir.

Inorganik cwa intoksikasyonunda, kan civa dizeyi
200 mg L' iizerinde iken, organik civa
intoksikasyonunda ise 50 mg L nln tizerindedir.
Sagta ol¢iilen civa diizeyi, 50 mg mL"yi astiginda
insanda sinir hasarlarl baslayabilir (13). Idrarda atilim,
50 mg giin' iizerinde olmasi ciddi 1ntok51kasyon
oldugunu gosterir. Civa intoksikasyonun tedavisinde,
tedaviye yanitin degerlendirilmesinde, idrar civa
diizeyinden yararlanilir. Amerikan ilag ve Gida
Orgiitii (FDA) ve Diinya Saglik Orgiitii (WHO)
tarafindan glinliik maksimum civa alimi 0.03 mg giin-
olarak veya haftalik maksimum alim sinir1 O. 3
mg/hafta olarak belirlenmistir (giinlik 0.4 mg kg’ D)
(10, 13). Civa kloriir, en toksik inorganik civa
bilesiklerindendir. Agiz yoluyla alindiginda 0.5-2
grami oldurucudur Organik civanin 6ldiiriicti rn1ktar1
10-60 mg kg dir. Kronik olarak 10 pg kg gin’
alindiginda ise sinir sistemi ve iireme sistemi iizerine
toksiktir (14). Buveriler Tablo 1 de toplanmustir.

Tablo 1: Civa intoksikasyonunda civa diizeyleri

intoksikasyon Letal doz
inorganik civa 200 pg L™ 0.52 gkg”"
Organik civa 50pug LT 10-60 g kg
Metalik civa buhari 10 mg m’

*Kandaki civa diizeyleri

Civa zehirlenmesinin belirtileri

iva, solunum vyolu ile alinmigsa, agiz

mukozasinda, irritasyon (tahris), yaralar

goriilebilir. Sindirim yolu ile alinmigsa; mide
ve karmn agrisi, kusma ve kanli ishal vardir. GIS
biitiinliiliigii bozulur. Bas agrisi, ataksi, konviilsiyon
gelisir (4). Akut zehirlenmede; agiz iltihabi, metalik
tat, pis agiz kokusu, kolayca kanayan dis etleri,
dislerin sallanmasi, hipersalivasyon, uykusuzluk,
solukluk, bitkinlik, sempatik aktivitede artma, kas
agrist, albiiminiiri, ishal ve deride ddkiintiler
goziikiirken, kronik zehirlenmede; ilerleyici sinir

bozukluklari, halsizlik, el, kol, bas ve dilde tremor,
konusmada tutukluk ve kekemelik goriilebilir (14,15).
Zehirlenmeden uzun yillar sonra bile, SSS {izerinde
patolojiler ortaya cikabilir. Dokularda, bagh formda
bulunan depo formundaki civa yavas yavas kana
gecerken, en son SSS’de depo edilen civa
salimmaktadir.

Civa zehirlenmesinin tanisi

gir metal zehirlenmelerinin tanisinda kan

testlerinden faydalanilir. Ancak civayi,

selatorler ajanlarla dokulardan ayirmak
zordur. Civa, intoksikasyondan sonra ¢ok kisa bir siire
kanda kalabilmektedir. Viicuttan hizlica elimine
edilmezse karaciger, bobrek, GIS ve beyindeki
stilfidril igeren enzim ve proteinlere baglanmaktadir.
Kan, idrar ve sag civa diizeyleri viicuttaki civa diizeyi
hakkinda kesin bilgi vermez. Karaciger, bobrek ve
GIS “de var olan civamin miktarin1 direkt ve net bir
sekilde gostermek i¢in tek yol organ biyopsisidir.

Civa toksisitesinde asil sorun, organizmada ne kadar
civa oldugu degil, var olan civanin organizmaya nasil
bir toksik etki yaptigidir. Civa intoksisitesinde, bircok
laboratuvar testi yapilabilmektedir. Ancak bunlar ¢ok
spesifik testler olmayip, bir¢ok agir metal
intoksizitesinde, bu testlerde ayni degisiklikler
izlenebilmektedir.

Civa zehirlenmesinin tanisinda, ¢esitli laboratuvar
testlerinden yararlanilir. Idrar testlerinde, artmis yag
asidi metabolitleri, laktat, hidroksimetilglutarat, 3-
metil histidin, sarkozin, piroglutamat, vanilmandelat,
homovanilat, koproporfirin, prekoproporfirin
gdzlenir. Immiin sistem testlerinde, artmis total Ig E ve
CD3+ ve CD26+ hiicreleri, azalmis total 1gG ve IgG,
CD8+ hiicreler, NK (dogal katil) hiicreler gozlenir.
Diger kan testleri, azalmis siiperoksit dismutaz,
azalmis rediikte glutatyon, azalmis glutatyon
peroksidaz, artmis lipit peroksitler, artmis kan ve/veya
platelet seratonin, artmis epinefrin ve/veya
norepinefrin diizeyleridir.

Civa toksisitesi olan bir kiside tiim laboratuvar testleri
pozitif olmayabilir. Bununla birlikte; civa digindaki,
diger maddelerin toksisitesinde de bu testlerde
degisikler olabilir. Civa, en ¢ok immiin sistemi ve
SSS’ni etkileyebilir. Fiziksel muayenede, bu
organlara ait patolojik bulgular izlenebilir. Civa
zehirlenmesinde, fiziksel muayenede izlenebilen
anormallikler soyle siralanabilir; dilate pupiller,
ellerde ve ayakta terleme, patolojik refleksler (siklikla
Babinski refleksi), aktif diz refleksleri (hiperaktif
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patellar refleks), deride raslar ve ekzema, ve tasikardi.

CivAOLCUMU

iva tayinlerinde; genellikle ¢ok diisiik

derisimlerle ¢alisildigt i¢in, kullanilan kap ve

malzemelerin ayrintili temizlik islemine, civa
iceren Ornegin alinmasindan analizine kadar tiirlerin
birbirlerine doniismeden korunmasina dikkat
edilmelidir. Cogunlukla biyolojik orneklerde, civa
eser diizeyde bulundugu icin, tiirlere duyarli tayin
yontemlerine gereksinim duyulmaktadir. Kati
ornekler, HNO,, BrCl, H,SO,, KMnO, gibi asidik ve
yiikseltgen karigimlarla agik kaplarda dikkatlice veya
tercihan kapali asit bombardimaninda bozundurulur.
Bu amagla, son yillarda mikrodalga &rnek
bozundurma sistemlerinin kullanimi yaygimlasmustir.

Soguk buhar atomik absorbsiyon spektrofotometresi
(CVAAS)

CVAAS yontemi ile, kan plazmast veya idrar gibi
biyolojik drneklerde dl¢iim yapilabilir. Bu yontemle
civa 6l¢timii yapilirken; 6rnek gii¢lii bir oksidan ajanla
muamele edilir, islem sonunda tiim civa formlar1 Hg
formuna déner. Inorganik civa olgiiliirken oksidan
ajanla muamele etmeye gerek yoktur. Daha sonra
giiclii indirgen bir reaktifle 6rnek muamele edilerek
Hg” formundaki tiim civa molekiilleri Hg”ye
doniistiiriiliir. Indirgeyici ajan olarak %20’lik
hidroklorik asit soliisyonu ile hazirlanmis %25’lik
kalay kloriir kullanilabilir. Son olarak 6rnek argon
gazindan gegirilir. Bu sayede, her tiir 6rnekte pg L’
diizeyindeki civa, iyi bir kesinlik ve yiiksek duyarlikla
tayin edilebilir. Sag, idrar, kanda, amalgam
dolgularda, balik etinde bulunan civanin miktar
tayinine iligkin, CVAAS ile yapilan ¢esitli caligmalar
vardir (16-19).

Duyarlig1 artirmak i¢in, altin- amalgam tuzaklarda
civayr toplamak, tercih edilen bir deristirme
yontemidir. Alternatif olarak, civa bilesikleri
indirgeme Oncesi bir tuzakta toplanabilir. Matriks
etkisinin olmamasi ve 6n hazirlama gerektirmemesi
en biiyiik avantajidir. Tayin sinir1 0.035- 7.06 pg kg’
arasindadir (20). Toplayict olarak uygun bir regine
veya absorban kullanilmaktadir (21). Enjeksiyona
akis sistemlerinin (FI) AAS’ne baglanmasi ile
yontemin, daha hassas ve daha hizli bir kullanilmasi
saglanmigtir. Barbosa ve arkadaglari, tim kanda
yaptiklar1 arastirmalarda, 0.3 mL kan 6rnegi ile FI-
CVAAS yéntemin tayin smrini 0.2 pg L ' olarak
bulunmuslardir (22). Yakin zamanda; yanma AAS,
gcevre ve biyolojik Orneklerde, civa tayininde

kullanilmaya baslanmistir. On isleminin olmamas1 ve
ucuz olmast nedeniyle tercih edilen bir yontemdir
(23). Tirnak, sag¢ gibi biyolojik 6rnekler, atmosfer ve
dogal kaynaklardaki civa miktarlari bu yontemle tayin
edilmektedir. Cizdziel ve arkadaslari, yanma
CVAAS’nin tayin smnirmi 0.016- 0.2 pg L ™ olarak
tespit etmislerdir (24).

Soguk Buhar Atomik Floresans Spektroskopisi
(CVAFS)

Atomik floresans spektroskopisi (AFS), ozellikle
soguk buhar yontemi ile eslestirildiginde oldukga
popiiler bir yontem olmus; kolay kullanimi ve ¢ok
disik tayin st nedeniyle, civa analizlerinde
AAS’nin yerini almistir. Morita ve arkadaslari, civa
tayini icin AFS metodunu, ¢aligmalarinda detayl1 bir
sekilde tanimlamiglardir (25). Bu yontem, tim
orneklerdeki civanin Hg™' ¢ozeltisine doniistiiriilmesi
icin yakma islemi, indirgeyici ajan ilavesi Hg' ya
doniistiirilmesi, Hg' nin gaz- sivi ayiract ile alinmast,
gaz tagtyicisinin kurutulmasi ve altin cartridlerin
iizerinde civanin toplanmasi, hizli 1sitma ile altin
tuzaklardan civanin salmimi ve Hg’ nin CVAFS de
tayini basamaklarindan olusmaktadir (26).
CVAFS’nin belirleme simr1 0.001 — 0.01pug L'dr.
Kan serumunda yapilan analizlerde, tayin sinir1 0.025
ng L "olarak tespit edilmistir (27, 28).

AFS’de hassasiyeti arttirmak icin AAS’de oldugu gibi
¢esitli adsorbanslarla 6n zenginlestirme
tekniklerinden yararlanilmaktadir. Bunlardan biri, yiin
kolon kullanilmasidir (29). Elektrotermal
buharlastirma yontemi ile civanin AAS ve AFS
tayininin yapilmasi miimkiindiir (30).

Endiiktif olarak eslesmis plazma spektrometresi
(ICP), Kiitle Spekrometresi (MS)

80°’li yillarin ikinci yarisindan sonra, bilgisayar
teknolojisindeki gelismeler sayesinde kolaylikla
otomasyona gidilmesi ile ICP ve ICP-MS’i sadece
arastirma amagli olmaktan ¢ikarilip, rutin analizlerde
(Su analizleri, kan, idrar, vb) de kullanilmaya
baslanmistir. Bir analitik cihaz olarak ICP-MS iki
iinitenin bilesimi olarak diisiiniilebilir, indiiktif olarak
eslestirilmis plazma (ICP) ve kiitle spektrometresi
(MS). Analizi yapilan 6rnekteki elementler, ICP de
iyonlagtirildiktan sonra kiitle spektroskopisine
gonderilirler ve burada kiitle/ yiik (m/z) oranlarina
gore ayrilip dlgiiliirler. ICP-MS; direk, hizli ve uygun
kiitle araligiyla, c¢ozeltide eser element tayinine
uygundur. Bir¢ok element i¢in gézlenebilme sinir1 pg
kg' nin altindadir. Diger atomik spektrometrik
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tekniklerle de eslestirilebilen 6rnek gonderme
sistemleri (hidriir olusturma, elektrotermal 1sitma,
lazerle parcalanma, akiga enjeksiyon sistemi, cesitli
sislestiriciler vb.) ayni sekilde ICP-MS ile de
kullanilabilir (31).

Hight ve ark., Yiiksek Basingli Sivi Kromotografisi
(HPLC) ile ICP-MS si eslestirerek yaptiklari
calismada, deniz iriinlerinde metil civa miktarin
0.055-2.78 pg kg, inorganik civa miktarimi 0.014-
0.137 ug kg olarak bulmuslardir ve metil civa igin
tayin sinir1 0.007 pg kg iken inorganik civa igin 0.005
ug kg' dir (32). LC- ICP-MS ile kanda yapilan
analizlerde metil civa miktar1 0.1 pg L, inorganik
civamiktar1 0.25 ug L™ olarak bulunmustur (33).
X-Isin1 Absorpsiyon, Emisyon ve Floresans
Spektrometresi (XRA, XRE, XRF)

In vitro ¢alismalar icin, yukarida belirtilen
spektroskopik ve elektrokimyasal yontemler civa
analizinde kullanilirken, in vivo analizler i¢in X- 15101
emisyon ve floresans yoOntemleri gelistirilmistir.
Kemik, karaciger ve bobrek biopsi drneklerinde, civa
analizi ¢esitli aragtirmacilar tarafindan yapilmistir.
Borjesson ve ark. termometre fabrikasinda ve
kloroalkali endistrisinde c¢alisanlarin,  bobrek
korteksindeki analizlerde civa miktarin1 54 pg g’
olarak bulmuslardir (34). Bunun yaninda, in vitro
calismalarda da XRF’dan yararlanilmaktadir. Dis
dolgularinda kullanilan amalgamin igerdigi civanin
gesitli etkilerinin incelendigi ¢alismalarda yine bu
yontemin kullanildig goriilmektedir (1).

X-151n1 absorpsiyon spektroskopisi, Ornegi
bozmamasi, element igin spesifik olmasi, diisiik
konsantrasyonlarda duyarli olmast ve az miktarda
ornegin yeterli olmasi nedeniyle tercih edilen bir
yontemdir. Kaliforniya sahillerine, madenlerin
kirletici etkisini inceleyen bir ¢galigmada 230- 1060 pg
g civabulunmustur (35).

Elektrokimyasal yontemler

pektroskopik yontemlerin 6n islemler

gerektirmesi, bu islemler sirasinda zaman

kaybinin ¢ok olmasi, 6rnegin kontamine olmast
riski nedeniyle, elektrokimyasal yontemler civa
analizinde kullanilmaya basglanmistir. Ultra diizeydeki
toplam civa analizi i¢in, altin elektrotlar kullanilarak
uygulanan, siyirma voltametresi kullanilabilir.
Yiksek hassasiyeti, on islem gerektirmemesi, ¢ok
diisiik diizeylerde analize imkan saglar. Bu cihaz ile
ticari sekerde, 5 pg kg' diizeyde civamin analizi

yapilabilmistir (36).

Tek duvarla cevrilmis karbon tiipiin, civa buharini
absorplamasi ile elde edilen sensor ile on
zenginlestirme yapilarak CVAASile tayini ise bagka
bir yontemdir. Bu yontem ile pg mL" diizeyinde
analizler yapmak miimkiin olup, yapilan ¢aligmada
civa (II) tiirleri icin tayin smir1 0.64 ug mL" olarak
tespit edilmistir (37).  Civa analizinde kullanilan
yontemler ve tayin sinirlart Tablo 2’ de 6zetlenmistir.

Tablo 2: Civa ve civa bilesiklerinin analizinde kullamlan yontemler ve tayin sinirlart

Kullamlan Yontemler Tayin simir1 (pg kg")
Altin amalgam tuzak CVAAS 0.035-7.06
FICVAAS 0.2

CVAFS 0.001 - 0.01
Yanma AAS CVAAS 0.016-0.2
ICP-MS <pgkg”
HPLC-ICPMS 0.005

TXRF 5

XAFS 100
SONUC

iva ve civa bilesikleri, pek ¢ok kaynaklardan

gevreye yayilmaktadir. Havadan ve sudan

gelen civa, bitkinin yaprak ve koklerinde
depolanarak g¢esitli yollardan insanlar tarafindan
alinmaktadir. Dislerde dolgu maddesi olarak
kullanilmasi ile sindirim ve solunum yolu ile kana
karismaktadir. Insan saglig1 i¢in 6nemli zararlar1 olan
civanin ol¢iimi, biyik o6nem tasimaktadir.
Derlemede, anlatilan yontemlerin birbirine ¢esitli
tstiinliikleri vardir. Analiz yapilacak 6rnek miktari,
ornek sayisi, Ornekteki civa miktari, analiz igin
yontem secilmesinde etkendir. Analizi yaparken, bu
etkenlerin g6z Oniine alinmasi gerekmektedir.
Olgiimiin; daha kisa siirede, yiiksek hassasiyetle, ucuz
bir sekilde yapilmasi da 6nemlidir. Bu nedenle, yeni
yontemlerin gelistirilmesine, olan ydntemlerin
modifiye edilerek gelistirilmesine ¢aligilmaktadir.
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OZET

mac: Alopesi areata yama seklinde veya yaygin sa¢ kaybu ile
karakterize skatrisiyel olmayan bir sac hastahigidir.

Etiyopatogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte, otoimmun
hastaliklar ve endokrin disfonksiyonla iliskisi bildirilmistir. Iliskili
oldugu durumlardan biri de tiroid hastaliklaridir. Bu retrospektif
calismada alopesi areata tanis1 almis ¢cocuklardaki tiroid fonksiyon
testleri ve tiroid otoantikorlarmma ait bozuklugun prevalansim
belirlemek ve sonuclariliteratiirle karsilastirmak amaclanmstir.

Gerec ve Yontem: Pediatrik dermatoloji polikliniginde alopesi areata
tamis1 almis ¢ocuk hastalara ait tiroid fonksiyon testlerini (ST3, ST4
ve TSH) ve tiroid otoantikorlarim (TgAb ve TPOADb) iceren
laboratuar kayitlari retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: Yaslar1 1-15 arasinda degisen toplam 110 hastanin (60
erkek, 50 kiz) yas ortalamasi 7.65+£3.42 olarak bulundu. Yirmi
(%18.2) hastada tiroid fonksiyon testleri ve tiroid otoantikorlarina ait
bozukluk saptandi. On yedi (%15.4) hasta subklinik hipotiroidi, 2
(%1.8) hasta hipotiroidi, 1 (%0.9) hasta o6tiroid olarak
degerlendirildi. Tiroid otoantikorlar1 2 (%1.8) hastada pozitif
bulundu ve bu hastalar otoimmun tiroidit olarak degerlendirildi.

Sonug: Alopesi areatali cocuk ve ergenlerde daha once bildirilen
tiroid hastaliklari prevalansi1 %17.5-24.4 arasinda degismekte olup,
bu cahismada saptanan %18.2’lik prevalans literatiir ile uyumludur.
Ayrica, bu hastalarda %15.4 olarak saptanan subklinik hipotiroidi
orani bunlarda uzun donemde asikar hipotiroidi gelisme riskine
dikkat cekmektedir. Bu nedenle alopesi areatah ¢ocuklarda tiroid
fonksiyon testlerinin ve tiroid otoantikorlarmmin arastirilmasimi
onermekteyiz.
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E-posta: suleafsar@hotmail.com
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ABSTRACT

bjective: Alopecia areata is a non-scarring

hair disorder characterized by patchy or

extensive hair loss. Although its
pathogenesis is not fully known, its association with
autoimmune disorders and endocrine dysfunction
has been reported. One of its associations is with
thyroid diseases. The purpose of this retrospective
study was to determine the prevalence of thyroid
function test and thyroid autoantibody
abnormalities in children diagnosed as alopecia
areata and compare the results with literature.

Material and Method: The laboratory documents
of thyroid function tests (FT3, FT4, and TSH) and
thyroid autoantibodies (TgAb and TPOADb)
belonging to pediatric patients diagnosed as
alopecia areata were studied retrospectively.

Results: The mean age of the total 110 pediatric
patients (60 males, 50 females) who ranged in age
from 1 to 15 years was found to be 7.65+3.42.
Thyroid function test and thyroid autoantibody
abnormalities were detected in 20 (18.2%)
patients. Seventeen (15.45%) patients were
evaluated as subclinical hypothyroidism, 2 (1.8%)
were evaluated as hypothyroidism, and 1 (0.9%)
was evaluated as euthyroidism. Thyroid
autoantibodies were found to be positive in 2
(1.8%) patients, and they were evaluated as
autoimmune thyroiditis.

Conclusion: Previously reported prevalence of
thyroid disease in children with alopecia areata
ranges from 17.5% to 24.4%, and the prevalence of
18.2% determined in this study is compatible with
the literature. Also, the 15.4% rate of subclinical
hypothyroidism determined in these patients
points to the risk of development of overt
hypothyroidism in them in long term. Thus, we
suggest that thyroid function tests and thyroid
autoantibodies should be analyzed in children with
alopecia areata.

GIRISVEAMAC

lopesi areata (AA) klinik olarak heterojen bir

hastalik olup sagli deri veya herhangi bir deri

bolgesinde skatrisyel olmayan kil kaybr ile
karakterizedir. Cinsiyet ayrimi gostermeksizin her yas
grubunda ortaya c¢ikabilir (1). Etkilenen kigilerde
onemli bir psikolojik ve emosyenel sikinti nedeni olan
alopesi areatanin tahmini hayat boyu ortaya ¢ikma
riski %1.7°dir (2,3).

AA’nin etiyopatogenezi tam olarak bilinmemekle
birlikte otoimmun hastaliklar ve endokrin

disfonksiyonla birlikteligi bildirilmistir (4,5).
Otoimmun tiroidit, lupus eritematozus, vitiligo,
miyastenia gravis, diabetes mellitus tip I ve pernisiydz
anemi birlikte goriilebildigi otoimmun hastaliklardir
(6). Her ne kadar A A ile birlikte goriilen tiroid hastalig1
ve tiroid fonksiyon bozukluklarina ait prevalans
iizerinde bir fikir birligi yoksa da, genel populasyonda
AA’ll hastalarda tiroid hastaligi prevalansi %7-11
arasinda degismektedir (7,8).

Bu calismada AA’li ¢ocuklardaki tiroid hastaligi
prevalansini saptamak ve literatiir ile karsilastirmak
amaclanmigtir.

GEREC VEYONTEM
B u ¢alismada Dr. Behget Uz Cocuk Hastaliklar1

ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi

Pediatrik Dermatoloji Poliklinigi’ne Nisan
2008-Ocak 2010 tarihleri arasinda bagvurmus ve diger
sistemik ve otoimmun hastaliklar agisindan tetkikleri
yapilmis AA’ll cocuklara ait laboratuar bulgulari
retrospektifolarak incelendi.
Sa¢ kaybmin yayginligi ve AA’nin tipi gbz oniinde
bulundurulmaksizin, AA’l1 ¢ocuklara ait tiroid
fonksiyon testleri ve tiroid antikorlarina ait laboratuar
bulgular1 kaydedildi. Serbest triiyodotronin (ST3)
(Referans araligi: 2.53-5.22 pg/ml), serbest tiroksin
(ST4) (Referans araligi: 0.90-1.67 ng/dl) ve hipofizer
tiroidi uyaran hormon (TSH) (Referans araligi: 0.66-
4.14 plU/ml), tiroglobulin antikoru (pozitif titre > 115
[U/ml) ve tiroid peroksidaz antikoru (TPOADb) (pozitif
titre > 34 IU/ml) (Roche Diagnostics GmbH,
Mannheim, Germany) 6l¢iildi.

Bulgularin degerlendirilmesinde deskriptif istatistik
ve oranlarin karsilagtirllmasinda T test kullanildi
(SPSS versiyon 16.0, Chicago, IL, USA).

BULGULAR
aglart 1-15 arasinda degisen total 110 AA’h
hasta ¢aligmaya dahil edildi. Hastalardan 60’1
(%54.5) erkek, 50’si (%45.5) kiz idi
(erkek:kiz = 1.2:1). Hastalarin yas ortalamasi
7.65+3.42 olarak bulundu. 1-5 yaslar1 arasinda 32
(%29.1) hasta, 6-10 yaslar1 arasinda 51 (46.4%) hasta

ve 11-15 vyaglar1 arasinda ise 27 (24.5%) hasta
mevcuttu (Tablo 1).

Tablo 1. AA'l ¢ocuklarda yas dagilimi.

Yas Hasta sayis1 (%)

1-5 32 (%29.1)
6-10 51 (%46.4)
11-15 27 (%24.5)

Toplam = 110 hasta
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Tiroid fonksiyon testleri ve tiroid antikorlarina ait
bozukluk toplam 20 (%18.2) hastada saptandi; bu
hastalarin 11’1 (%55) erkek, 9’u (%45) kiz hasta idi.
Bunlardan 1 (%0.9) hastada ST3, 2 (%1.8) hastada
ST4, 19 (17.2%) hastada TSH bozuklugu saptandi.
TgAb pozitifligi 1 (% 0.9) hastada, TPOADb poztifligi
ise 2 (%1.8) hastada mevcuttu. Bu iki antikorun
birlikte pozitifligi sadece 1 (%0.9) hastada saptandi.
Kiz ve erkek hastalar tiroid fonksiyon testleri ve tiroid
antikorlarina ait bozukluk agisindan
karsilagtirildiginda aralarinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmadi (p=0.929).

Tiroid fonksiyon testleri ve tiroid otoantikorlarina ait
bozukluk saptanan 20 hastanin 17’sinde (%15.4) TSH
diizeyi yiksek, ST3 ve ST4 diizeyleri normal
bulunarak subklinik hipotiroidi olarak yorumlandi.
Bir (%0.9) hastada TSH diisiikliigii ile beraber ST4
diistikliigt, 1 (%0.9) hastada ise TSH yiiksekligi ile
beraber ST3 ve ST4 diisiikliigi mevcuttu. Bu 2 (%1.8)
hasta hipotiroidi olarak yorumlandi. Tiroid
otoantikorlar1 pozitif olarak saptanip otoimmun
tiroidit tanis1 alan 2 hastadan 1’1 (%0.9) &tiroid olup
sadece TgAb ve TPOAD pozitifligi mevcuttu, 1’inde
(%0.9) ise TPOADb pozitifligi ile beraber TSH
yiiksekligi mevcuttu ve subklinik hipotiroidi olarak
degerlendirildi (Tablo 2).

Tablo 2. Tiroid fonksiyon testleri ve tiroid otoantikorlarina ait bozukluk
saptanan AA'll cocuk hastalarin laboratuar bulgular: ve klinik tanilari.

Hasta sayis1 (n) ST3 ST4 TSH TgAb TPOAb Klinik tam
n=16 Normal ~ Normal 1 Negatif Negatif Subklinik hipotiroidi
n=1 Normal ~ Normal 1 Negatif Pozitif Subklinik hipotiroidi + Otoimmun tiroidit

n=1 Normal ~ Normal Normal Pozitif Pozitif

n=1 i ' t Negatif  Negatif

n=1 Normal 4 4 Negatif  Negatif

Toplam n=20

TARTISMA

katrisiyel olmayan sa¢ dokiilmelerinin sik

nedenlerinden biri olan AA’nin, c¢ocukluk

caginda kizlarda daha sik gorildigi
bildirilmesine karsin (9), bu ¢aligmada erkek hasta
sayisinda kizlara gore hafif bir fazlalik (erkek:kiz =
1.2:1) saptandi. Sharma ve arkadaslari ¢ocukluk
caginda AA’nin 6-10 yaslar1 arasinda daha sik ortaya
ciktigini bildirmiglerdir (9). Bizim olgularimiz da
%46.4’liik bir oran ile en sik olarak bu yas araliginda
yer aldilar.

AA sag follikiilleri self-antijenlerine karsi gelismis
anormal T hiicre yanit1 olmasindan dolay1 otoimmun
bir hastalik olarak kabul edilir (4). Oligoklonal ve
otoreaktif oldugu bilinen T lenfositleri predominant
olarak peribulber enflamatuar infiltratta mevcuttur
(10). Bu otoimmun etiyoloji ayn1 zamanda cesitli

otoimmun hastaliklar ile iligkisi, otoantikorlarin
varlig1 ve altta yatan gesitli immunolojik bozukluklar
ile de one siiriilmiistiir (11). Iliskili oldugu
durumlardan biri de tiroid bozukluklaridir (12).
Histolojik caligmalarda sag¢ follikiillerinin epitelyal
hiicrelerinde, epidermal keratinositlerde ve
tirositlerde CD+3HLA-DR+ lenfositik infiltrasyon
gosterilmistir.  Epitelyal hiicrelerin ylizeylerinde
anormal HLA-DR antijen sunumu HLA-DR T
lenfositleri tarafindan yapildigindan, aktive T
lenfositlerinin AA ve otoimmun tiroidit patojenezinde
rol oynadig1 varsayilmaktadir (6).

AA’l1 gocuk ve ergenlerde tiroid hastaliklart %17.5-
24 .4 oraninda saptanirken, tiroid otoantikor pozitifligi
%14 olarak bulunmustur (11,13). Lenk ve arkadaslari
AA’ll ¢ocuk ve erigkinleri kapsayan bir calismada
tiroid otoantikorlarin1 %14.6 oraninda pozitif
saptamislar, ancak olgularin tiimiinde tiroid fonksiyon
testlerini normal olarak degerlendirmislerdir (14).
Yine AA’I1 ¢ocuklarda yapilan bagka bir ¢alismada,
hastalarin 4.3’linde hipotiroidizm bulundugu
belirtilmistir (15). Kurtev ve Iliev, AA’l1 ¢ocuklarin
%13.3’tinde yiiksek TSH seviyeleri, %33.3’linde ise
pozitif tiroid antikorlar1 oldugunu bildirmislerdir (6).
Ozdemir ve arkadaslart AA’l1 gocuklarda % 17 gibi
yliksek bir oranda tiroid otoantikor diizeyinde artis
saptamiglardir (16). Bagka bir calismada AA’lt
¢ocuklarda en sik goriilen otoimmun hastaligin %4.3
orantyla biyokimyasal olarak kanitlanmis hipotiroidi
ile birlikte olan tiroid hastalig1 oldugu gosterilmistir

(17).

Cocuk ve eriskinlerden olugsan AA’l1 hastalarla yapilan
bir aragtirmada ise tiroid fonksiyon bozuklugu
hastalarin  %11.4’tinde saptanirken, pozitif tiroid
antikorlar1 %25.7 oraninda saptanmistir (18). Ayrica
hipotiroidi 6ykiisiiniin AA’ya yakalanma riskini ti¢ kat
arttirdigr  bildirilmis, tiroid hastaligt ile AA’nin
iligkisine dikkat ¢ekilmistir (19).

Bizim ¢alismamizda AA’l1 ¢ocuklarda saptanan tiroid
fonksiyon testleri ve tiroid otoantikorlarina ait % 18,2
olarak saptanan prevalans literatiir ile uyumlu olup,
cocukluk ¢agindaki AA ve tiroid hastalifi
birlikteligine dikkat cekmektedir. Yine bu ¢alismada
tiroide ait bozukluk saptanan 20 hastanin 17’sinde
(%15.4) subklinik hipotiroidi saptanirken, otoimmun
tiroid hastaligina isaret eden tiroid otoantikorlarinin
sadece 2 (1.8%) hastada pozitif olasi anlamli idi.
Subklinik hipotiroidizm serum ST4 diizeyi normal
smirlarda iken, serum TSH diizeyinin yiiksekligi ile
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karakterizedir (20). Subklinik hipotiroidizm bir
laboratuar tanisi olup, hastalarda tiroid disfonksiyonu
ile ilgili belirli klinik bulgu veya semptomlar yoktur
(21). Uzun doénemdeki gozlemler, subklinik
hipotiroidizmde yillik %35-10 oraninda asikar
hipotirodizm gelistigini gostermektedir (22).

Genel populasyondaki tiroid fonksiyon bozuklugu
oraninin %10, subklinik hipotiroidi oraninin ise %5.8
oldugu goz onlinde bulunduruldugunda (23), bizim
calismamizdaki AA’ll ¢ocuk hastalara ait oranlarin
bunlarin iizerinde oldugu goriilmektedir.

Sonug olarak retrospektif olarak yapilan bu prevalans
calismasit ¢ocukluk caginda goriilen AA’nin tiroid
hastaliklar1 ile olan iligkisine dikkat ¢ekmektedir.
AA’ll gocuklarda tiroid fonksiyon testleri ve tiroid
otoantikorlarina ait bozukluklarin literatiir ile uyumlu
ve genel populasyona gore daha sik oldugu
goriilmiistiir. Ozellikle subklinik hipotiroidinin ileride
agikar hipotiroidiye doniisme riskinin yiiksek olmast
nedeniyle, AA tanisi alan ¢ocuk hastalarda tiroid
fonksiyon testlerinin yaptirilmasini ve tiroid
otoantikor diizeylerinin saptanmasini dnermekteyiz.
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OZET

u calismada 2008-2009 yillar1 arasi infeksiyon Hastaliklar:

Klinigi’ne ates 6n tanisiyla yatirilan 81 olgu klinik, laboratuar

bulgulari ve tamlar agisindan retrospektif olarak incelendi.
Olgularin yas ortalamasi 53 (17- 89 yas arasi), 41’i (%50.6) kadin,
40’1 (%49.9) erkekti. Olgularin 21’°i (%25.9) nedeni bilinmeyen ates
(NBA) kategorisinde idi. NBA kategorisine girmeyen 60 (%74) olgu
tarandiginda ilk iic sirada (%16.0) idrar yolu infeksiyonu (1Y),
(%16.0) viral infeksiyon, (%14.8) alt solunum yolu infeksiyonu tespit
edildi. NBA olgularinda en sik saptanan etiyoloji %43 oraninda
infeksiyon hastahiklariidi.

SUMMARY

n this report 81 cases that were hospitalized at Infectious Diseases

Clinic with the complaint of fever were retrospectively evaluated

according to their clinical, laboratory findings and diagnosis
between the years of 2008-2009. The mean age of the cases was 53 (
range 17-89 ) and 41 (50.6%) were female, 40 (49.9%) were male. The
twentyone of these cases (25.9%) were in the category of fever of
unknown origin (FUO). Urinary system infections (16%), viral
infections (16%) and pulmonary infections (14.8%) were the most
common three reasons when we evaluated the 60 (74%) cases that
were not included to the category of FUO. In the cases of FUO the
most frequent etiology was infectious diseases (43%).

GIRIS

ok eski caglardan beri atesin bir hastalik gdstergesi oldugu

bilinmektedir. Viicut 1s1s1n1 diizenleme islevi anterior hipotalamus /

preoptik alandan (AH/PO) ve periferik mekanizmalarin yardimiyla
denetlenir. AH/PO alanda belirlenmis 1s1 smirlar1 asildiginda periferik
mekanizmalar (vazokonstriksiyon, vazodilatasyon, kas kasilmalari,
terleme, v.b) devreye girer ve 1siy1 istenilen diizeye getirirler. Atesin
38.3°C° nin {izerinde olmasi, {i¢ haftadan uzun siirmesi, bir hafta
hastanede inceleme sonunda nedeninin bulunamamasi  durumunda
nedeni bilinmeyen ates (NBA)’ten bahsedilir. 1961 yilinda Petersdorf ve
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Beeson tarafindan tanimlanmig olan bu kriterler 1991
yilinda Durack ve Street tarafindan modifiye
edilmistir. Yeni kriterler, hastanede en az ii¢ giin
incelemeyi, hastane disinda ii¢ viziti veya bir haftalik
yogun inceleme ile atesin nedeninin bulunamamasini
kapsar (1-4).

Bu calismada yiiksek ates on tanisi ile infeksiyon
hastaliklari klinigine yatirilan, 21’1 yeni kriterlere gore
NBA kabul edilen toplam 81 olgunun klinik,
laboratuvar bulgular1 ve tanilari agisindan incelenmesi
amaclanmistir.

YONTEMLER
s-nfeksiyon hastaliklar1 poliklinigine 2008-2009
Iylllarl arasi bagvuran ve herhangi bir tan1 almadan
yliksek ates On tanist ile yatirilan 16-89 yas arast
(ort: 41.0% 20.9), 41’1 (%50.6) kadin, 40’1 (%49.9)
erkek toplam 81 olgu retrospektif olarak incelendi.
Olgularin timii anamnez, semptomlar, fizik baki,
laboratuvar bulgulari, atesin siiresi, yatis siiresi, risk
faktorleri ve tanilart agisindan degerlendirildi. Bu
olgular icinde NBA kategorisine giren 21 olgu da
ayrica etiyolojileri agisindan literatiir esliginde
irdelendi.

BULGULAR
-nfeksiyon Hastaliklari Klinigi’ne yiiksek ates 6n
Itan1s1 ile yatan 81 olgunun yas ortalamasi1 53 (17-
89 yas arasi), 41’1 (%50.6) kadin, 40’1 (%49.9)
erkekti. Olgularin 21’1 (%25.9) nedeni bilinmeyen
ates (NBA) kategorisinde idi. Olgularin yatis
verilmeden dnceki ates siireleri 1 giinile 2 ay (ort: 30.5
gilin) arasinda degismekteydi. Ates disinda en sik
semptomlari 18 (%22.2) olguda halsizlik, 14 (%17.2)
olguda bas agrisi, bulanti ve kusma ,13 (%16.6)
olguda diziiri, 12 (%14.8) olguda oksiiriik idi (Tablo
D).

Tablo I : 81 olgunun semptomlart

Semptomlar n %
Halsizlik 18 22.2
Bas Agris1 14 17.2
Bulanti, Kusma 14 17.2
Diziiri 13 16.0
Oksiiriik, balgam ¢ikarma 12 14.8
Karin Agris1 9 9.8
Eklem Agris1 7 8.6
Miyalji 4 4.9
ishal 2 2.4
Dokiinti 2 2.4

Fizik bakida en sik saptanan bulgular 12 (%14.8)
olguda solunum seslerinde kabalasma, ral, ronkiis,10
(%12.3) olguda suprapubik / lomber lojda hassasiyet,
8 (%9.8) olguda farinkste hiperemi, tonsillerde
hipertrofi, 7 (%8.6) olguda hepatosplenomegali idi
(Tablo IT).

Tablo II : 81 olgunun fizik baki bulgular

Fizik Baki Bulgularn n %
Akcigerde ral/ ronkiis 12 14.8
Suprapubik / lomber lojda hassasiyet | 10 12.3
Farinkste hiperemi  / tonsillerde | 8 9.8
hipertrofi

Hepatosplenomegali 7 8.6
Hemipleji/ Parapleji 5 6.1
Lenfadenomegali 5 6.1
Kalp seslerinde tiftirim 3 3.7
Viicutta dokiintii 2 2.4
Batinda hassasiyet 2 2.4
Bacakta sislik 1 1.2
Dis ¢lirtigii 1 1.2
Eklemde sislik/agr1 1 1.2
Ense sertligi 1 1.2

Risk faktorleri i¢inde en sik 8 (%9.8) olguda
operasyon ve idrar sondasi kullanimi, 6 (%7.4)
olguda diabetes mellitus (DM), 5 ((%6,1) olguda
hemipleji veya parapleji tespit edildi (Tablo IIT).

Tablo 11T : 81 olguda atese sebep olan risk faktorleri

Risk Faktorleri n %

Operasyon 8 9.8
Idrar sondas1 kullanimi 8 9.8
Diabetes mellitiis 6 7.4
Hemi/parapleji 5 6.1
Malignite 4 4.9
immun sistemi baskilayan | 3 3.7
ilag kullanimi

Gebelik 3 3.7
KOAH 3 3.7
KBY 2 2.4
Kronik alkol kullanimi 2 2.4
Benign prostat hipertrofisi 2 2.4
Travma 1 1.2
Stipheli cinsel iligki 1 1.2
Yurtdis1 seyahat 1 1.2
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Laboratuvar tetkiklerinde hemogramda 34 (%41.9)
olguda 16kositoz (WBC>10000), 17 (%20.9) olguda
16kopeni (WBC<4500), 30 (%37.0) olguda normal
l6kosit sayisi saptandi. Eritrosit sedimentasyon hizi
(ESH) yiiksekligi (>20mm/saat) 61 (%75.3) olguda ,
C-Reaktif protein (CRP) yiiksekligi (>0.82 mg/dl) 42
(%51.8) olguda, alaninaminotransferaz (ALT)
yiiksekligi (>55 U/L) 23 (%28.3) olguda, iire-
kreatinin yiiksekligi (BUN>20 mg/dl ve kteatinin>1.1
mg/dl) 3 (%3.7) olguda saptandi. Kalin damla ve
periferik yaymada sitma paraziti (P. vivax) bir (%1.2)
olguda, hemokiiltiirde iireme 5 (%6.1) olguda, idrar
kiiltiirtinde tireme 13 (%16.0) olguda, brusella tiip
agliitinasyonu (BM) pozitifligi 4 (% 4.9) olguda, anti-
HIV pozitifligi bir (%1.2) olguda, anti-viral kapsid
antijen-IgM (anti-VCA IgM) pozitifligi 1 (%1.2)
olguda, romatoid faktdr (RF) pozitifligi 1 (%1.2)
olguda, anti sitomegaloviriis-IgM (anti CMV-IgM)
pozitifligi 1 (%1.2) olguda, anti T/anti M pozitifligi 2
(%2.4) olguda, elektrokardiyogram (EKO) bulgular1 3
(%3.7) olguda, akciger grafi bulgular1 12 (%14.8)
olguda, batin ultrasonografisi (USG) bulgular1 26
(%32.0) olguda tespit edildi.

Olgularin tiimii tanilar1 agisindan degerlendirildiginde
13 (%16.0) olguda idrar yolu infeksiyonu (1Y), 13
(%16.0) olguda viral infeksiyon, 12 (% 14.8) olguda
alt solunum yolu infeksiyonu (ASYI), 8 (%9.8)
olguda iist solunum yolu infeksiyonu (USYI), 4
(%4.9) olguda bruselloz, 8 (%9.8) olguda otoimmun
hastalik, 4 (%4.9) olguda malignite, 3 (%3.7) olguda
endokardit, ikiser (%2.4) olguda gastroenterit, pelvik
inflamatuvar hastalik (PIH), tiiberkiiloz (Tbc)
peritonit, birer (%1.2) olguda HIV infeksiyonu, CMV
infeksiyonu, aseptik menenjit, infeksiyoz
mononiikleoz (IM), Tbc artrit , piyelonefrit, derin ven
trombozu (DVT), akut kolesistit, karaciger absesi,
peritonit ve sitma tespit edildi. (Tablo IV). Ilkbahar ve
yaz donemleri boyunca lokopeni, lenfomonositoz,
hafif transaminaz yiiksekligi saptanan, ancak
bakilabilen tiim serolojik testler ve viral gostergeleri
negatif tespit edilen, tedavisiz atesi gerileyen olgulara
viral infeksiyon tanist kondu. ASYI tanisi alan
olgularin ¢ogunlugu ileri yasta, KOAH veya DM’
olan olgulardi.

Durack ve Street’in yeni kriterlerine gore NBA
kategorisine giren 21 olgu etiyolojileri agisindan
degerlendirildiginde 9 (%43.0) olguda infeksiyon
hastalig1, 8 (%38.0) olguda otoimmun hastalik, 4
(%19) olguda malignite saptandi. Infeksiyon
hastaliklar1 i¢inde 3 (%33.4) olguda Tbc, 2 (%22.3)

olguda endokardit, 2 (%22.3) olguda PiH, 1(%11.2)
olguda CMYV infeksiyonu, 1 (%11.2) olguda HIV
infeksiyonu saptandi.

Otoimmun hastaliklar i¢inde 3 (%37.5) olguda erigkin
baslangicl Still hastaligi, 2 (%25.0) olguda sistemik
lupus eritematozus (SLE), 1 (%12.5) olguda romatoid
artrit (RA), 1 (%12.5) olguda psoriatik artrit, 1
(%12.5) olguda Behget hastaligit  saptandi.
Maligniteler iginde 3 (%75.0) olguda GIS malignitesi,
1 (%25.0) olguda Hodgkin lenfoma saptandi.
Olgularin hastanede kalig siireleri 2-30 giin (ort:16
giin) arasinda idi. (Tablo IV)

TABLO IV. 81 Olgunun tanilar1 agisindan degerlendirilmesi

Yiiksek ates olgulart Nedeni bilinmeyen ates olgulart
Tam n % Tam n %
idrar  yolu |13 16 Tiiberkiiloz 3 3.7
infeksiyonu
Viral 13 16 Endokardit 2 24
infeksiyon
Alt solunum | 12 14.8 Pelvik 2 24
yolu inflamatuvar
infeksiyonu hastalik
Ust solunum | 8 9.8 Sitomagalovirus | 1 12
yolu infeksiyonu
infeksiyonu
Bruselloz 4 4.9 HIV 1 12

infeksiyonu
AKkut 2 24 Eriskin 3 3.7
gastroenterit baslangich Still
Aseptik 1 1.2 Sistemik lupus | 2 2.4
menenjit eri
Piyelonefrit 1 12 Romatoid artrit | | 12
Derin ven | 1 1.2 Psoriatik artrit | 1 1.2
trombozu
Akut 1 1.2 Behget hastahg: | 1 1.2
kolesistit
Karaciger 1 12 GIS malignitesi |3 3.7
absesi
Peritonit 1 12 Hodgkin 1 12
lenfoma

Sitma 1 12
infeksiyoz 1 12
Toplam 60 74.0 Toplam 21 25.9
TARTISMA

tes yakinmasi ile gelen bir hastaya yapilacak

ilk adim, atesin nedenini ortaya koymaktir.

Dikkatli bir anamnez, fizik muayene ve
laboratuvar testleri atesin niteligi ile birlikte yeterli
ipuglarint verir. Anamnezde seyahat 6ykiisii, hayvan
temasi, alkol aligkanligi, ailevi hastaliklar, meslek,
benzer yakinmalari olan hastalarla temas, ilag
kullanimi gibi durumlar sorgulanmalidir. Sistemik
muayene ¢ok dikkatle yapilmali, ates devam ettigi
sirece  hergiin tekrarlanmalidir. Oncelikle rutin
laboratuvar testleri istenmeli, tan1 konulamazsa ilave
testler, radyolojik incelemeler yapilmali, yine tam
konulamazsa molekiiler biyolojik testler ve invaziv
tetkiklere bagvurulmalidir (3,5,6).
Kose ve ark.'nin (7) 88 atesli olgu iizerinde yaptiklari
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bir caligmada atese eslik eden en sik semptomlar
bulantt ve kusma (%27.2), solunum seslerinde
kabalasma (%21.5), halsizlik (%20.4), en sik risk
faktorleri olarak sigara kullanimi (%20.5),
kardiyovaskiiler hastalik (%11.4), kronik bdbrek
yetmezligi (KBY) (%9.0), en sik tani olarak akut
menenjit (%26.1), 1YI (%18.2), pnomoni (%9.0)
saptadiklarini bildirmisler ve menenjit olgularinin gok
olmasinm1 3. basamak tedavi merkezi olmalarina
baglamiglardir. Bizim olgularimizda atese eslik eden
en sik semptomlar halsizlik (%22.2), basagrisi,
bulanti-kusma (%12.2), diziiri (%16.0), en sik risk
faktorleri operasyon (%9.8), sonda kullanimi (%9.8),
DM (%7.4) idi. En sik tani olarak 1Y1 (%16.0), viral
infeksiyon (%16.0), alt solunum yolu infeksiyonu
(%14.8) tespit edildi. IYT' nin cogunlukta olma nedeni
operasyon geciren, idrar sondasi takilan ve plejisi olan
olgularin cokluguna baglandi.

NBA nedenleri son yillarda degisik hasta gruplarini da
icine alacak sekilde klasik, nozokomiyal,
immiinosuppresif ve HIV ile iligkili olarak dort
kategoride toplanmistir. Bu ayrimin nedeni klasik
NBA'da olgulara yaklasimin konservatif olmasina
karsilik diger iiciinde hizli ampirik antimikrobiyal
tedavinin gerekli olmasidir. Klasik NBA'nin dagilimi
degisik cografik bolgelere ve iilkenin sosyoekonomik
durumuna gore degisir. Genellikle en sik tanimlanan
etiyolojisi infeksiyonlardir. Sonraki siralarda
otoimmun hastaliklar, maligniteler ve diger sebepler
(ilag atesi, ailevi Akdeniz atesi gibi) gelmektedir
(3,6,8). Tiirkiye'de yapilan bir ¢aligmada 1984-2001
yillari aras1 117 NBA olgusu incelenmis, etiyolojide
%34 infeksiyon hastaliklari, %23 otoimmun
hastaliklar, %19 maligniteler ve %10 diger hastaliklar
tespit edilmistir. Ug lider hastalik tiiberkiiloz (%24),
lenfoma (%19) ve adult baslangicli Still hastalig
(%11) olarak bildirilmistir. Gelismis iilkelere gore
iilkemizde tiiberkiiloz yiizdesi daha fazladir. Son
yillarda radyolojik ve mikrobiyolojik metodlarin
gelisimi ile birlikte NBA'in sebebi olarak infeksiyon
hastaliklar1 yiizdesi rolatif olarak diismekle birlikte
yine de en sik sebep olarak bildirilmektedir, 6zellikle
tiilberkiiloz da ilk sirasin1 korumaktadir(9). Yine
iilkemizde yapilan bir calismada 2001-2004 yillar1
arast incelenen 71 olguda ortalama hastanede kalis
siiresi 20.5 giin, ates siiresi 44 giin, etiyolojide
infeksiyon hastaliklar1 %45.1, otoimmun hastaliklar
%26.8, maligniteler %14.1, diger hastaliklar %5.6,
tan1 konulamayan %8.5 bulunmustur. Infeksiyonlar
icinde en sik etiyoloji tiiberkiiloz olarak bildirilmigtir
(8). Calismamizda NBA olarak kabul edilen olgularda

%43 infeksiyon, %38 otoimmun hastalik, %19
malignite tespit edildi. Infeksiyonlar igerisinde en sik
(%33.4) tiiberkiiloz, otoimmun hastaliklar i¢inde en
sik (%50) adult baglangicli Still hastaligi, maligniteler
iginde en sik GIS malignitesi (% 75 ) saptandi.
Infeksiyon ve otoimmun hastalik yiizdeleri
ilkemizdeki diger caligmalarla uyumlu bulundu.
Caligmalarin ¢ogunda maligniteler iginde en sik
lenfoma tespit edilirken bizim ¢aligmamizda en sik
GIS malignitesi tespit edildi. NBA ile yapilan
calismalarin ¢ogunda maligniteler icinde en sik
lenfoma tanis1 konmasi bu g¢aligsmalarin biiyiik bir
kisminin dahiliye klinigi kaynakli olmasina baglandi.
Klinigimize yatan olgularda ise ates, AST, ALT
yiiksekligi mevceuttu, hepatit arastirmasi yapilirken 2
olguda karaciger malignitesi, bir olguda da GIS
malignitesine bagli karaciger metastazi tespit edildi.
Buytizden oranlar diger caligmalardan farkli bulundu.
Suudi Arabistan'da yapilan retrospektif bir ¢alismada
13 y1llik periyotta incelenen 98 NBA olgusunda en stk
etiyoloji infeksiyon hastaliklar1 (%32), infeksiyonlar
iginde de en sik etiyoloji tiiberkiiloz (%19.4)
bulunmustur. Diger etiyolojiler malignite %18.3,
otoimmun hastaliklar  %14.3 ve diger hastaliklar
%18.3 olarak bildirilmistir (5).

Sipahi ve ark. (4) Tiirkiye'de 1990-2006 yillar1 aras1
NBA {izerine yapilan g¢alismalart toplayip analiz
ettiklerinde 857 olguda etiyoloji olarak %47.0
infeksiyon,  %15.9 otoimmun hastalik, %14.7
malignite tespit etmislerdir. infeksiyonlar i¢inde en
sik olarak tiiberkiiloz, bruselloz, infektif endokardit;
otoimmun hastaliklar i¢cinde adult baslangichi Still
hastaligi, sistemik lupus eritematozus (SLE);
maligniteler i¢inde hodgkin lenfoma, nonhodgkin
lenfoma tespit edildigi bildirilmistir.

Yine tilkemizde yapilan cok merkezli prospektif bir
calismada 154 NBA olgusunda etiyolojide infeksiyon
hastaliklar1 %34.4, otoimmun hastaliklar %30.5 ,
maligniteler %14.3 , diger hastaliklar %5.2 tespit
edilmistir. Infeksiyonlar iginde en sik tiiberkiiloz ve
CMYV infeksiyonu, otoimmun hastaliklar i¢erisinde en
sik adult baglangigli Still hastaligi, maligniteler
icerisinde ise en sik hematolojik maligniteler
bulunmustur. Daha onceki ¢alismalara gore
noninfeksiydz etiyolojilerin oraninin arttigi
belirtilmistir(10). Son yillarda gerek laboratuvar
testlerinin gerekse radyolojik incelemelerin hizla
gelismesi nedeniyle tani olanaklarinin artmasi sonucu
NBA etiyolojisinde infeksiyonlarin orani rolatif
olarak azalmugtir.
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Hindistan'da yapilan bir caligmada NBA olarak
incelenirken splenektomi yapilan 339 olgunun 8'inde
izole dalak tiiberkiilozu tespit edilmis, bu hastaligin
endemik oldugu bolgelerde immunkompetan
olgularda dahi splenomegali varliginda tiiberkiilozun
arastirilmasi gerektigi belirtilmistir (11).

Konusu NBA olan olgu sunumlari incelendiginde
istenmesi gereken testler, diistiniilmesi gereken tanilar
acisindan bize 1s1k tutmaktadir.  Uzamis ates,
halsizlik, bilateral pelvik agri ile incelenen 48 yasinda
bir kadin olguda kontrasli manyetik rezonans
incelemesinde (MRI) psoas absesi tanist konmus,
cerrahi direnaj ve uygun antibiyotiklerle tedavi
edilmistir. NBA tanisinda tomografi ve MR gibi
radyolojik testlerin 6nemine dikkat ¢ekilmistir (12).
Son yillarda daha da gelismis bir radyolojik test olan
pozitron-emisyon tomografisi (PET/CT) ve 18 F-
florodeoksiglukoz pozitron-emisyon tomografisi
(FDG-PET) biiyiik damar vaskiilitlerinin tanisinda
kullanilmaya baslanmistir (13,14). Dort aydir NBA
olarak incelenen 54 yasinda bir erkek olguda infekte
kardiyak miksoma tanisi konmus ve Stafilokokiis
lugdunensis'e bagli ilk kardiyak miksoma olgusu

olarak yaymlanmistir (15). Kanada'dan Meksika'ya
mevsimlik is¢i olarak gelen 29 yasindaki bir kadin
olgu ates, terleme, kilo kaybi, genital akint1 ve gogiis
agrist yakinmalart ile hastaneye basvurmus, NBA
olarak incelenirken HIV infeksiyonu tanis1 almistir.
Olgu tant konmadan dnce solunum yolu infeksiyonu,
genital infeksiyon, pelvik inflamatuvar hastalik
tanilariyla g¢esitli antibiyotikler kullanmis,
iyilesmeyince infeksiyon hastaliklart servisine sevk
edilmis ve orada HIV tanis1 almistir (16). Bu olgular
artik HIV ile iliskili NBA kategorisinde
incelenmektedir. Bizim olgularimiz i¢inde de alt
solunum yolu infeksiyonu ve ates nedeniyle incelenen
bir olguda HIV infeksiyonu tespit ettik.

Sonug olarak ates ve NBA konusu hem infeksiyon
hastaliklar1 hem de diger bircok klinigin énemli bir
problemidir. Bazi infeksiyon hastaliklarinda ates
saptanmayacagt gibi bazi non-infeksiyoz
hastaliklarda da ates 6n planda olabilir. Bu yiizden
atesli olguya yaklasim uzmanlik alani ne olursa olsun
her hekim tarafindan ¢ok iyi bilinmelidir.
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