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EDITOR’DEN FROM THE EDITOR

Sayin Meslektasim;

GUnlmuzde sadece ‘icerigi dolu’ bir tip dergisi
cikartmak yeterli olmuyor aynizamanda bu derginin
zamaninda ¢ikarilmasi da ©6nem arzediyor. Bu
yogun Ozveri ve tempo gerektiren siirece katkilar
icin tim hakemlerimize ve sekreteryamiza tesekkr
ediyorum.

Bilimsel aktivite ‘yayinlanmadikga’ taninmaz.
Tibbi literatire katki saglamayan ‘aktivite’ dogru
ve uygun olsa bile rasyonel agidan zayif olacaktr.
Ege Klinikleri Tip Dergisi’nin bu agidan biyik bir
sans oldugunu tim meslektaslarima bir kez daha
hatirlatmak isterim.

Gelecek sayida bulusmak Gzere...

Saglikla kalin...

Dog.Dr.A.Akin SiVASLIOGLU

Dear Colleague;

Nowadays, it is not sufficient only to produce a
medical journal with “full up content’ but also the
journal should be published on time. | would like
to thank to our reviewers and secreteriate for their
contribution to this process which needs a dense
altruism and tempo.

Scientific activity is not known once it has not
been published. The ‘activity’ that does not add
anything to the medical literature even its ‘right’
and ‘appropriate’, would be weak regarding
rationality. | would like to remind to my colleagues
that the Medical Journal of Aegean Clinics is a big
opportunity in this respect.

Hope to meet you at the next issue...

Saty healthy...

Assoc.Prof.Dr.A.Akin SiVASLIOGLU



YAZARLARA YONERGELER
B

GENEL BILGILER

Ege Klinikleri Tip Dergisi, izmir Hastanelerine Yardim
ve Bilimsel Arastirmalari Tesvik Dernegi’nin siireli ya-
yin organidir. Yilda (g sayi olarak yayimlanir. Dergide,
tibbin her dali ile ilgili prospektif, retrospektif ve de-
neysel arastirmalar, olgu sunumu, editére mektup-
lar ve derlemeler yayinlanir. Yayinlanan makalelerde
konu ile ilgili en yiksek etik ve bilimsel standartlarda
olmasi ve ticari kaygilarda olmamasi sart gozetilir. Ya-
yin icin gonderilen ¢alismalar; orijinal, baska bir der-
gide degerlendirme siirecinde olmayan ve daha 6nce
basilmamis olmasi kosullariyla kabul edilir.

Dergiye gonderilen makale bicimsel esaslara uygun
ise, editor ve en az yurt igi-yurt disi iki danisman ince-
lemesinden gecip gerek gorildigi takdirde istenen
degisiklikler yazarlar tarafindan yapilip hakemlerce
kabul edildikten sonra yayimlanir.

BiLIMSEL SORUMLULUK

Tam yazarlar calismaya direkt olarak katkida bulun-
mahidir. Yazar olarak tanimlanmis tim kisiler calis-
may! planlamali veya gerceklestirmeli, g¢alismanin
yazilmasinda, gozden gegirilmesinde ve son halin
onaylanmasinda rol almalidir. Bilimsel kriterleri kar-
silayan bir metnin ortaya ¢ikmasi tiim yazarlarin so-
rumlulugudur.

ETIKSEL SORUMLULUK

insan calismalari ile ilgili tim makalelerde ‘ya-
zih - onamim’ alindigini, ¢alismanin  Helsinki
Deklarasyonu’na (World Medical Association Dec-
laration of Helsinki http://www.wma.net/en/30/
publications/10policies/b3/index.html) gore yapil-
dig1 ve lokal etik komite tarafindan onayin alindigini
bildiren cimleler mutlaka yer almalidir.

Hayvanlar (izerinde yapilan deneyleri bildirirken ya-
zarlar; labaratuvar hayvanlarinin bakim ve kullanimi
konusunda kurumsal veya ulusal yonergelerin takip
edilip edilmedigini mutlaka bildirmelidiler.

Ege Klinikleri Tip Dergisi yazarlarin cimlelerinden so-
rumlu degildir. Makale bir kez kabul edildikten sonra
derginin mali olur ve dergiden izinsiz olarak baska bir
yerde yayinlanamaz.

ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME

Tum retrospektif, prospektif ve deneysel calisma ma-
kaleleri bioistatiksel olarak degerlendirilmeli ve uy-
gun plan, analiz ve bildirimde bulunmalidir. p degeri
yazi icinde net olarak belirtiimelidir (6rn, p=0.014).

YAZIM DiLi

Derginin resmi dilleri Tiirkge ve ingilizce’dir. Tiirkce
metinlerde Turk Dil Kurumu’nca (www.tdk.gov.tr)
www.tdk.gov.tr yayinlanan Tirkce sozliik temel alin-
malidir. Gonderilmis makalelerdeki tiim yazim ve gra-
mer hatalari sunulan verileri degistirmeksizin editor
tarafindan diizeltilir. Yazim ve gramer kurallarina me-
tin yazimi yazarlarin sorumlulugundadir.

TELIF HAKKI BILDIRIMI

Telif hakki devrini bildirmek igin kapak mektubunda
‘Bu makalenin telif hakki; calisma, basim icin kabul
edilmesi kosuluyla Ege Klinikleri Tip Dergisi'ne devre-
dilir’ seklinde belirtilmelidir. Makaleler icin yazarlara
herhangi bir icret 6denmez.

YAZI TiPLERI

Derleme: Derlemeler yeni veya tartismali alanla-
ra 1sik tutar. Dergi editéri derleme yazimi igin yazar
veya yazarlardan istekte bulunur.

Orijinal makaleler: Orijinal makaleler temel veya kli-
nik calismalar veya klinik denemelerin sonuglarini bil-
dirir”. Orijinal makaleler 2500 kelime ve 25 kaynaktan
fazla olmamalidir.

Olgu Sunumlari: Dergi, tibbin her alanindaki belirgin
Oneme haiz olgu sunumlarini yayinlar. Yazar sayisi
3’0, kaynak sayisi ise %’i gecmemelidir.

Editér'e Mektup: Metin 400 kelimeyi gegmemeli ve
kaynak sayisi ise en fazla 3 olmalidir (kaynaklardan
biri hakkinda degerlendirme yapilan yayin olmalidir)

YAZI GONDERIMI

Tum yazilar elektronik ortamda www.idhdergi@ya-
hoo.comwww.idhdergi@yahoo.com adresine gon-
derilmelidir.

Kapak mektubu: Kapak mektubu génderilen makale-
nin kategorisini, daha 6nce baska bir dergiye gonde-
rilmemis oldugunu, cikar iliskisi bildirimini, yayin hak-
ki devri bildirimini ve varsa ¢alismayl maddi olarak
destekleyen kisi ve kurumlarin adlarini icermelidir.

Baslik sayfasi: Bu sayfada calismanin tam ismi ve kisa
bashgi (karakter sayisi ve bosluklar toplami 55’i gegme-
melidir) olmalidir. Katkida bulunanlarin adlarini ve ¢alis-
tiklar kurumlari listeleyin. Yazismalarin yapilacagi yazar
(yazisma yazari) belirtilmelidir. Bu yazar yayinin basim
surecinde dergi editori ile iletisimde bulunacaktir.



Ozet ve Anahtar Kelimeler: Ozet 250 kelimeyi geg-
memelidir. Calismanin amacini, ydntemi, bulgu ve so-
nuclari 6zetlemelidir. ilaveten 3 adet anahtar kelime
alfabetik sirayla verilmelidir.

Giris: Giris bolimi kisa ve acik olarak calismanin
amaglarini tartismali, ¢alismanin neden yapildigina
yonelik temel bilgileri icermeli ve hangi hipotezlerin
sinandigini bildirmelidir.

Gereg ve yontemler: Okuyucunun sonuglari yeniden
elde edebilmesi icin agik ve net olarak yontem ve ge-
regleri agiklayin. ilk vurgulamada kullanilan arag ve
cihazlarin model numaralarini, firma ismini ve adre-
sini (sehir, Glke) belirtin. Tim 6lglimleri metrik birim
olarak verin. ilaclarin jenerik adlarini kullanin.

Sonuglar: Sonugclar mantikh bir sirayla metin, tablo ve
gorantdler kullanilarak sunulmalidir. Cok 6nemli goz-
lemlerin altini gizin veya Ozetleyin. Tablo ve metinleri
tekrarlamayin.

Tartisma: Calismanin yeni ve ¢ok 6nemli yonlerine,
sonuglarina vurgu yapin. Tartisma bolim ¢calismanin
en 6nemli bulgusunu kisa ve net bir sekilde icermeli,
gozlemlerin gecerliligi tartisiimali, ayni veya benzer
konulardaki yayinlarin 1siginda bulgular yorumlan-
mali ve yapilan calismanin olasi 6nemi belirtilmelidir.
Yazarlara, calismanin esas bulgularini kisa ve 6zl bir
paragrafla vurgu yapmalari dnerilir.

Tesekkiir: Yazarlar arastirmaya katkida bulunan ancak
yazar olarak atanmayan kisilere tesekkiir etmelidir.

Kisaltmalar: Kelime veya s6z dizinini ilk gectigi yerde
parantez icinde verilir. TUm metin boyunca o kisaltma
kullanihr.

Tablolar: Metin iginde tablolar ardisik olarak numa-
ralandirilmalidir. Her bir tabloya bir numara ve bas-
lik yazin. Tablolar fotograf veya grafik dosyasi olarak
gonderilmemelidir.

Kaynaklar: Kaynaklar metin icinde alintilanma sira-
sina uygun olarak dogal sayilar kullanilarak numa-
ralandirimali ve climlenin sonunda parantez icinde
verilmelidir. Yazar sayisi alti veya daha az ise hepsini,
yedi veya daha fala ise sadece ilk {i¢ ismi yazin ve ‘ve
ark.1 ilave edin. Dergi isimleri tam olarak verilmeli-
dir. Kaynak ve kisaltilmis dergi adlari yazimlari Index
Medicus’a veya asagida verilen drneklere uygun ol-
malidir.

Dergi makaleleri igin 6rnek

Sigel B, Machi J, Beitler JC, Justin JR. Red cell aggrega-
tion as a cause of blood-flow echogenicity. Radiology
1983;148(2):799-802.

Komite veya yazar gruplari igin 6rnek

The Standard Task Force, American Society of Colon
and Rectal Surgeons: Practice parameters for the tre-
atment of haemorrhoids. Dis Colon Rectum 1993; 36:
1118-20.

Kitaptan konu icin 6rnek

Milson JW. Haemorrhoidal disease. In: Beck DE, Wex-
ner S, eds. Fundamentals of Anorectal Surgery. 1
1992; 192-214. 1a ed. New York: McGraw-Hill

Kitap icin 6rnek

Bateson M, Bouchier I. Clinical Investigation and
Function, 2nd edn. Oxford: Blackwell Scientific Pub-
lications Ltd, 1981.

ILETiSIM

Dog.Dr. A.Akin SIVASLIOGLU

Editor

izmir Hastanelerine Yardim ve Bilimsel
Arastirmalari Tegvik Dernegi

Yesilyurt/ iZMIR

Tel: 0232 244 34 38

e-mail. idhdergi@yahoo.com



INSTRUCTIONS FOR AUTHORS
B

GENERAL INFORMATION

The Medical Journal of Aegean Clinics is a periodical
of the Society of Aid to Hospitals of izmir and Foste-
rage of Scientific investigations. The journal is publis-
hed quadmonthly. The articles which could be pros-
pective or retrospective on investigaional studies,
case reports, letter to the editor and reviews of every
aspect of medicine are published. The studies should
have paramount ethical and scientific standards as
well as no commercial concerns

Articles are accepted for publication on the condition
that they are original, are not under consideration by
another journal, or have not been previously publis-
hed. The studies that are sent to the journal provided
that the study is appropriate for formal principles are
evaluated by the editor and two peer reviewers. The
study is published once the approval of the reviewers
have been taken. Hence, the authors should make
the necessary changes in accordance with the revi-
ewers comments.

SCIENTIFIC RESPONSIBILITY

All authors should have contributed to the article di-
rectly either academically or scientifically. All persons
designated as authors should plan or perform the
study, write the paper or review the versions, appro-
ve the final version. Itis the authors’ responsibility to
prepare a manuscript that meets scientific criterias.

ETHICAL RESPONSIBILITY

Manuscripts concerned with human studies must
contain statements indicating that informed, written
consent has been obtained, that studies have been
performed according to the World Medical Associ-
ation Declaration of Helsinki http://www.wma.net/
en/30/publications/10policies/b3/index.html) and
that the procedures have been approved by a local
ethics committee. When reporting experiments on
animals, authors should indicate whether the institu-
tional and national guide for the care and use of labo-
ratory animals was followed.All Authors are respon-
sible for the quality, accuracy, and ethics of the work.
The Medical Journal of Aegean Clinics takes no res-
ponsibility for the Authors’ statements. The manusc-
ripts, once accepted, become property of the journal
and cannot be published elsewhere without the writ-
ten permission of the Journal.

STATISTICALLY EVALUATION
All retrospective, prospective and experimental rese-
arch articles must be evaluated in terms of biostatics

and it must be stated together with appropriate plan,
analysis and report. p values must be given clearly in
the manuscripts (e.g. p=0.014).

LANGUAGE

The official languages of the Journal are Turkish and
English.

Turkish dictionary published by Turkish Language Ins-
titution (www.tdk.gov.tr ) should be predicated on
Turkish manuscripts.

All spelling and grammar mistakes in the submitted
articles, are corrected by the editor without changing
the data presented.

It is the authors’ responsibility to prepare a manusc-
ript that meets spelling and grammar rules.

COPYRIGHT STATEMENT

A copyright transfer statement indicating that the ‘
The copyright to this article is transferred to The Me-
dical Journal of Aegean Clinics and will be effective if
and when the article is accepted for publication’ sho-
uld be sent in the content of cover letter. No payment
is done to authors for their articles.

ARTICLE TYPES

Reviews: The reviews highlight or update new and/or
controversial areas. The editor of the Journal invites
author/authors for reviews.

Original articles: Original articles describe the results
of basic or clinical studies or clinical trials. Original
articles should not exceed 2500 words and 25 refe-
rences.

Case Reports: The Journal publishes significant case
reports related to the every aspect of medicine. The-
re would only be 3 author names and the reference
number should not exceed 5.

Letter to the Editor: Text should not exceed 400
words, and include no more than 3 references (one
of them should be the commenting article). Letters
are selected for their importance, relevance, and ori-
ginality; not all letters submitted can be published.

MANUSCRIPT SUBMISSION

All manuscripts must be submitted electronically to
the www.idhdergi @yahoo.com.

Cover letter: Cover letter should include statements
about manuscript category designation, single-jour-
nal submission affirmation, conflict of interest state-
ment, copyright transfer statement, sources of outsi-
de funding, equipments (if so).

Title Page: On the title page provide the complete



title and a running title (not to exceed 55 characters
and spaces). List each contributor’s name and institu-
tional affiliation. Corresponding Author is the cont-
ributor responsible for the manuscript and proofs.
This is the person to whom all correspondence and
reprints will be sent. The corresponding author is res-
ponsible for keeping the Editorial office updated with
any change in details until the paper is published.
Abstract and Key Words: The abstract must not ex-
ceed 250 words. It should summarize the aim of the
study and describe the work undertaken, results and
conclusions. In addition, you should list up to three
key words in alphabetical order.

Introduction: The Introduction should briefly discuss
the objectives of the study and provide the backgro-
und information to explain why the study was under-
taken, and what hypotheses were tested.

Materials and methods: Clearly explain the methods
and the materials in detail to allow the reader to rep-
roduce the results. Equipment and apparatus should
cite the make and model number and the company
name and address (town, county, country) at first
mention. Give all measurements in metric units. Use
generic names of drugs.

Results: Results must be presented in a logic sequ-
ence with text, tables and illustrations. Underline
or summarize only the most important observati-
on. Tables and text should not duplicate each other.
Discussion: This section should be concise. Emphasi-
ze only the new and most important aspects of the
study and their conclusions. The Discussion should
include a brief statement of the principal findings, a
discussion of the validity of the observations, a dis-
cussion of the findings in light of other published
work dealing with the same or closely related sub-
jects, and a statement of the possible significance of
the work. Authors are encouraged to conclude with
a brief paragraph that highlights the main findings of
the study.

Acknowledgements: Authors must acknowledge
individuals who do not qualify as Authors but who
contributed to the research.

Abbreviations: The abbrevation of a word or word
sequence is given in the first appearance within a
bracket after the word or word sequence. The abbre-
vation is used through the main text

Tables: Tables should be numbered consecutively
within the text. Provide a number and title for each
table.. Tables should not be submitted as photog-
raphs or graphics files.

Figure and table legends: Cite all tables and figures
in the text, numbering them sequentially as they are
cited. Each figure must have a corresponding legend.
The legend must be numbered with a natural num-
ber

References: References in the text must be numbe-
red in the order of citation and must be given with
natural numbers within a bracket at the end of the
sentence. List all Authors when six or fewer; when
seven or more, list only the first three and add ‘et
al’. Journal titles should be cited in full. The style of
references and abbreviated titles of journals must
follow that of Index Medicus or one of the examples
illustrated below:

Format for journal articles:

Sigel B, Machi J, Beitler JC, Justin JR. Red cell aggrega-
tion as a cause of blood-flow echogenicity. Radiology
1983;148(2):799-802.

Format for Committees and Groups of Authors:

The Standard Task Force, American Society of Colon
and Rectal Surgeons: Practice parameters for the tre-
atment of haemorrhoids. Dis Colon Rectum 1993; 36:
1118-20.

Format for Chapter from a book:

Milson JW. Haemorrhoidal disease. In: Beck DE, Wex-
ner S, eds. Fundamentals of Anorectal Surgery. 1
1992; 192-214. 1a ed. New York: McGraw-Hill
Format for Books and Monographs:

Bateson M, Bouchier I. Clinical Investigation and
Function, 2nd edn. Oxford: Blackwell Scientific Pub-
lications Ltd, 1981.

COMMUNICATION
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Editor
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Esterifiye Hyallironik Asit Derivesi Hyaff'in Neo-
kondrogenezis Uzerine Etkileri (Tavsan Modelinde
Deneysel Calisma)

The effect of hyaff esterified hyaluronic acid
derived to neochondrogenesis
(Experimental study in rabbit model)

ABSTRACT

Purpose: To evaluate the effect of HYAFF esterified
hyaluronic acid derived placed between the two la-
yers of perichondrium after full thickness submuco-
perichondrial resection to neochondrogenesis.
Material and Method: Twenty New Zealand rabbits
were included and divided into two groups evenly. A
1 cm? full thickness submucoperichondrial resection
of cartilage was made from the nasal septum of each
rabbit. A HYAFF graft was placed in the cartilage de-
fect that was created in the first group (study group).
No material was placed in the defect in the other gro-
up (control group). A subtotal septum resection was
made after 90 days postoperatively. Neochondroge-
nesis was evaluated with light microscopy. Evaluati-
on revealed new cartilage formation originating from
perichondrium, inflammatory reaction and necrosis
microscopically and perforation macroscopically. The
newly formed cartilage tissue was measured in milli-
meters.

Results:Neochondrogenesis was significantly increa-
sed in HYAFF group compared to the control group
(M-W-U=15,000, p<0.05).

Discussion and Conclusion: The contribution of
HYAFF graft to neochondrogenesis may support the
use of this material in cartilage defects.
Key Words: Neochondrogenesis, nasal
HYAFF

septum,

OZET

Amag:Submukoperikondrial tam kat kikirdak rezeksi-
yonu sonrasi her iki perikondrium yapragi arasina ko-
nan esterifiye hyallironik asit derivesi olan HYAFF'In
neokondrogenezis Uzerine olan etkilerinin arastiril-
masl.

Gereg ve Yontem: 20 adet geng eriskin Yeni Zelanda
tavsani esit sayida iki gruba ayrildi. Her tavsanin nazal
septumlarindan 1 cm?lik tam kat kikirdak rezeksiyonu
yapildi. Olusan kikirdak defektine ilk grupta (¢alisma
grubu) HYAFF submuko perikondrial olarak yerles-
tirildi. Diger gruba (kontrol grubu) herhangi bir ma-
teryal konmadi. Operasyon sonrasi 90. Gilinde defekt
bolgesini de icine alacak sekilde subtotal septum re-
zeksiyonu yapildi. Yeni kikirdak olusumu histopatolo-
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jik olarak, 1sitk mikroskobuyla incelendi. Degerlendir-
mede perikondrium kdkenli yeni kikirdak olusumu,
iltihabi reaksiyon ve nekroz, makroskopik olarak da
perforasyon olusumu goz 6niine alindi. Olusan yeni
kikirdak dokusu mm cinsinden élguld.

Bulgular: HYAFF yerlestirilen galisma grubunda olu-
san yeni kikirdak dokusu kontrol grubuna oranla
anlamh derecede fazla bulundu (M-W-U=15,000,
p<0.05)

Tartisma ve Sonug¢: HYAFFIn neokondrogenezise
olan katkisi, kikirdak defektlerinin onariminda bu ma-
teryalin kullanilabilirligini desteklemektedir.

Anahtar Sozciikler:Neokondrogenezis, Nazal Sep-
tum, HYAFF

GiRiS

Kikirdak dokusunun temel islevi yumusak olan doku-
lari koruyup desteklemesidir (1). Eklem kikirdaklari
disinda tim hyalen kikirdaklar perikondriyumla orti-
ladar. Perikondriyum kikirdak blylimesi ve devamlili-
g1 icin gerekli yogun bag dokusundan olusur (2). 1959
yilinda ilk kez Lester altindaki kikirdaktan ayrilan pe-
rikondriyumun yeni kikirdak trettigini bildirmistir (3).
Kikirdak hasarlandiginda perikondrium dakikondrob-
lastlar hasara ugramis bolgeye dogru ilerleyerek yeni
kikirdagr meydana getirirler (1).

Kikirdak dokusu defektleri bircok nedene bagl olarak
olusabilir. Bu dokunun kaybi fonksiyon bozuklukla-
ri ve estetik kusurlara neden olur. Kikirdak matrikse
gomuli halde bulunan kondrositlerin onarimi baslat-
mak icin hasarli bolgeye go¢ etmeleri zor oldugun-
dan kikirdak yara iyilesmesi agisindan zayif bir doku-
dur (4). Bu nedenle defektlerin onarimi her zaman
onemli problemler yaratmaktadir. Bugiin i¢in en sik
kullanilan yontem otojen kikirdak greft transplantas-
yonudur (1,5).Fakat kikirdak greftlerin zaman icinde
rezorbe olmasi, dondr alanlarinin sinirh olmasi, bazi
donor alan deformiteleri ve alindiklari yerde defekt
kalmasi gibi sakincalar arastiricilari yeni segenekler
bulmaya zorlamistir (6).Yapilan bircok calismada pe-
rikondrium greftleri kullanilmis,basarili sonuglar elde
edilmis ve yeni kikirdak olusumu izlenmistir (7-10).
Fakat yasl hastalarda sonuglar hayal kirici olmustur.
Bu sonuglar yaslandik¢a kikirdakta meydana gelen
fizyolojik degisikliklere ve perikondriumun neokond-
rojenik potansiyelinin azalmasina baglanmistir (11).
Ayrica hasarin genis olasi durumunda, perikondri-
um vyeterince hizh kikirdak olusturamaz, bu durum-
da defekt, hizli gelisen bag dokusundan olusan skar
dokusu ile kapatiir ve neokondrogenezis yetersiz
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gerceklesmis olur (12). Bu nedenle, skar dokusu olu-
sumundan daha hizh bir perikondrial kaynakl neo-
kondrogenezisi saglamak 6nemlidir (13). Son yillarda
hiicre kilturlerinde neokondrogenezisi hizlandirmak
amaci ile kondrositleri prolifere edici ve kikirdak di-
feransiyasyonunu saglayan ajanlar kullaniimaktadir
(14,15,16). Bu ajanlar arasinda en ¢ok ¢alisilani este-
rifiye hyalUronik asit deriveleridir. Hyallronik asit ilk
defa 1934’de izole edilen lineer polimer yapida bir
glikozaminoglikandir. Bu molekil yapisal bitlnlGgi
saglamak, yara iyilesmesi ve embriyolojik gelisimin
diizenlenmesi gibi gesitli biyolojik fonksiyonlarda yer
alir (17,18). invitro kiiltirlerde kikirdak rejenerasyo-
nunu hizlandirabildigi gésterilmistir (19).

Bu deneysel calismada esterifiye hyallronik asit deri-
vesi olan HYAFF'In, in vivo olarak tavsan nazal septu-
munda perikondriumdan yeni kikirdak olusumu Uze-
rine olan etkieri arastiriimistir.

GEREC VE YONTEM
20 adet eriskin yeni Zelanda tavsani ¢alismaya dahil
edildi ve iki esit gruba ayrildi. Anestezileri 2 mg/kg
Xylasine Hydrochloride (IM) ve Ketamine Hydrochlo-
ride (IM) ile saglandi. Nazal dorsuma frontal kemik-
ten burun ucuna kadar median vertikal insizyon ya-
pildi. Osnasale orta hattan yanlara ayrilarak septuma
ulasildi. Septum dorsal kenarindan perikondrium her
iki yanda, septum tabanina kadar eleve edildi . Daha
sonra 1 cm? boyutunda tam kat kikirdak parcasi reze-
ke edildi. Boylece 1 cm? lik kikirdak defekti olusturul-
mus oldu.
1.grupta olusturulan defekt bolgesindeki heriki peri-
kondrium yapragi arasina herhangi bir materyal kon-
madi. Kemik kisimlar kapatildi. Ciltalti ve cilt sttire
edilerek operasyona son verildi. Bu grup “kontrol
grubu” olarak tanimlandi.
2.grupta heriki perikondrium yapragi arasina 1 cmz2lik
HYAFF (Merogel, Medtronic Xomed Surgical Pro-
ducts, Jacksonville, FL) yerlestirilerek operasyon ta-
mamlandi. Bu grup “HYAFF grubu” olarak tanimlandi.
Ameliyattan sonraki 90. giinde tavsanlar sakrifiye
edildi, septumlari total olarak rezeke edildi (resim
1). Operasyon sahasindan érnekler alindi, Hematok-
silen-Eosin boyama yapilarak preparatlar hazirlandi,
x100 biyttmeli 1stk mikroskobuyla incelendi. Prepa-
ratlar yeni olusan kikirdak kalinligi (mm), iltihabi re-
aksiyon, nekroz ve makroskopik olarak perforasyon
varlig parametrelerine gore degerlendirildi.
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Resim 1
BULGULAR

Calisma sirasinda kontrol grubundan 1, HYAFF gru-
bundan 4 tavsan erken donemde 6ldiigi icin calisma
disi birakildi. Kikirdak defekt bolgesinde yeni olusan
kikirdak kahinhg! 1. Grupta (kontrol) ortalama 0,59
mm (0,22-0,89) iken, 2. Grupta (HYAFF) ortalama
1,44 mm (0,32-2,59) idi (resim 2). iki grup arasindaki
fark HYAFF grubu lehine istatistiksel olarak anlamliydi
(M-W-U p<0,05). Nekroz alanlari karsilastirildiginda
kontrol grubunda 4 denekte (%44,4), HYAFF grubun-
daise 1 tanesinde (%16,6) nekroz saptandi. Aralarin-
daki fark istatistiksel olarak anlamsizdi (Fischer-Exact
p>0,05). Perforasyon varhg degerlendirildiginde
kontrol grubunda 5 tanesinde (%55,5) perforasyon
saptanirken, HYAFF grubunda 3 tanesinde (%50) sap-
tandi. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak an-
lamsizdi (Fischer-Exact p>0,05). iltihabi reaksiyonlara
bakildiginda, kontrol grubunda 4 tanesinde (%44,4)
mevcutken, HYAFF grubunda 5 tanesinde (%83,3)
mevcuttu. Bu fark HYAFF grubu lehine istatistiksel
olarak anlamliydi (Fischer-Exact p<0,05).

Resim 2: HYAFF grubunda grubunda yeni kikirdak
proliferasyonu (H.E.x100)

TARTISMA
Perikondrium kikirdaktan ayrildigi zaman yeni kikir-
dak olusturma kapasitesine sahiptir (20). Kikirdak

Bilkay et al.

defektlerinde , kikirdak defekt alani biiytikse, kikirdak
rejenerasyonuskar dokusu olusumundan daha yavas
gerceklestigi icin defekti fibréz bag dokusu doldurur
(21). Skar dokusu ile kikirdak rejenerasyonu arasinda
var olan bu yarista kikirdak dokusunun avantajli du-
ruma gecebilmesi icin kikirdak olusumunun hizlandi-
rilmasi gerekmektedir (22).

Son zamanlarda kikirdak rejenerasyonunu artir-
mak amacli calismalarda hyallironik asit deriveleri
kullanilmistir. MeroGel (Medtronic Xomed Surgical
Products, Jacksonville, FL) hyallronik asidin esteri-
fiye formu olan HYAFF (Fidia Advanced Bipolymers,
Abano, Terme, Italy) tan lretilen bir biyomateryaldir.
Agirliginin on kati kadar sivi absorbe ederek yavas
bir sekilde jel formuna transforme olur. Bosluk dol-
durucu materyal olarak ve komsu mukozal ylzeyleri
birbirinden ayirmak amacl kullaniimaktadir. Dereceli
olarak iki hafta icinde eriyip kayboldugu icin posto-
peratif periyotta cikarilmasi gerekmediginden dola-
yI otolaringolojistler tarafindan 6zellikle ¢ocuklarda
sinonazal operasyonlarda tercih edilmektedir. Jacob
ve arkadaslari ratlarin nazal septumunda ve kalvar-
yumunda, herhangi bir blylime faktori kullanmadan
yaptiklari calismada MeroGel’in osteojenik kapasite-
sinin oldugunu gostermislerdir (17).

Grigolo ve arkadaslari hyaliironik asidin sodyum es-
terifikasyonu ile olusturulan HYAFF-11 iskelet yapi-
sini kondrosit transplantasyonu ile kombine ederk
kullanmiglar ve tamir dokusunun kalitesinde belirgin
bir artis saglamislardir (15). Girotto ve arkadaslari da
in vitro olarak HYAFF-11'in kondrosit proliferasyo-
nunu en Ust seviyede artirdigini géstermislerdir (19)
HYAFF-11’in Ug boyutlu iskelet yapisinin, insan kond-
rositleri igin uygun bir tasiyici oldugu, biyimelerini
artirdigl ve hiicrelerin bu yapi icinde kendi fenotipik
ozelliklerini gosterebildigi yapilan immunohistokim-
yasal calismalarda gosterilmistir (14).

Kikirdak hiicrelerinin cogalmasi ve farklilasmasi, cogu
hiicrede oldugu gibi bir yere tutunma ihtiyaci gos-
terir. Bu tutunma, hicrelerin diger dizenleyici fak-
torlere cevap vermesini de kolaylastirmaktadir (23).
HYAFF’In iskelet yapisi bu tutunma ihtiyacini karsi-
lamakta, hiicre proliferasyonunu ve biliyiimesini ar-
tirmakta, kikirdak hicrelerinin farklilasmasina yardi
etmektedir.

Bu galismanin sonuglari literatiir bilgilerinin de 15181
altinda degerlendirildiginde; perikondriyal kaynakli
yeni kikirdak olusumunda HYAFF'In olumlu etkileri
bulunmaktadir.
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The Effect of Endometrial Sampling on CA-125 levels in
Asymptomatic Post-Menopausal Women

Asemptomatik Post-Menopozal Bayanlarda Endomet-
rial Orneklemenin CA-125 Seviyeleri Uzerine EtKisi

OZET

Bu calismanin amaci menapoz sonrasli kadinlarda di-
latasyon ve kiiretaj (D&C) ile endometrial 6rnekleme-
nin CA-125 seviyeleri (izerine etkisini arastirmak. Bu
prospektif dizayn edilmis ¢alismada, 50 asemptoma-
tik menapoz sonrasi kadina jinekolojik muayene ve
transvajinal ultrasonografi muayenesi yapildi. Endo-
metrial kalinligi 5 mm’den fazla olan hastalarda D&C
tercih edildi. ilk muayene, kiiretaj sonrasi 48. saat ve
3. hafta, hastalarin CA-125 seviyelerini 6lgmek icin 5
cc kan orneklenmesi gergeklestirildi. Kiiretaj sonrasi
48. saat ve 3. haftadaki CA-125 seviyeleri arasinda
istatistiksel olarak anlaml fark bulunmasina ragmen
tim CA-125 seviyeleri normal degerlerdeydi (35 <
CA-125 U/ml). Ayrica hastalarin endometrial histo-
lojileri ve CA-125 seviyeleri arasinda istatistiksel an-
laml fark bulunmamaktadir. Bu calismada, menapoz
sonrasi kadinlarda kiretajin CA-125 (zerine etkisi
degerlendirildi. D&C ile endometrial 6rnekleme artis
yoniinde bir CA-125 dalgalanmasina neden olsada
CA-125 seviyeleri normal degerleri asmamaktadir.
Anahtar Kelimeler: Tumor belirtecleri biyolojik, CA-
125, dilatasyon ve kiiretaj.

ABSTRACT

The aim of the study was to evaluate the effect of
endometrial sampling with dilatation and curettage
(D&C) on CA-125 levels in post-menopausal women.
In this prospective designed study, fifty asymptomatic
postmenopausal women underwent gynecological
examination and transvaginal ultrasound examinati-
on. D&C was preferred in the patients whose endo-
metrial thickness was more than 5 mm. First exami-
nation, 48 hours and 3 weeks after the curettage, 5
cc blood sampling was performed for measuring the
CA-125 of the patients. Although there was a statisti-
cally significant difference between the CA-125 levels
in 48 hours and 3 weeks after the curettage, all of
the CA-125 values were in normal values (35 < CA-
125 U/ml). Additionally, there was no statistically sig-
nificant correlation between endometrial histology
and CA125 levels of the patients. In this study, the
effect of curettage on CA-125 might be considered
in postmenopausal women. Although endometrial
sampling with the D&C caused a CA-125 fluctuation
in the direction of acceleration, CA-125 levels did not
exceed normal values.
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Introduction

The serum biomarker CA125 is the most widely used
serum tumor marker for management of women
with epithelial ovarian cancer (EOC). CA125 is a high
molecular weight mucinous glycoprotein (MUC16)
that was first identified in 1981 and has been exten-
sively studied for its utility in screening and early de-
tection, monitoring of disease status and its role as
a prognostic indicator. This glycoprotein is mullerean
epithelial origin that includes endosalpinx, endomet-
rium, and endocervix (1). Fixed serum thresholds for
CA125 is 35U/mL, however, limited utility as a scree-
ning tool as only 50-60% of women with stage | EOC
will have elevated serum levels, thereby limiting its
sensitivity for detecting ovarian cancer when it is still
confined to the ovary (2). A systematic review sho-
wed that levels of CA 125 of > 35 U/ml may detect
malignant or borderline ovarian tumors. However,
CA 125 levels may also be elevated in benign lesions
such as endometriosis, uterine myomas, acute and
chronic salpingitis, and pelvic inflammatory disease.
Therefore, the sensitivity for detecting malignant
ovarian tumors using CA 125 levels was 80%, but the
specificity was 75% (3). Even in postmenopausal wo-
men, a single value of CA125 at a conventional cutoff
of 35 U/ml can achieve 99% specificity (4).

Epithelial ovarian cancers are mostly seen in post-
menopausal women (5). The diagnosis of ovarian
neoplasms is a common problem in clinical practi-
ce. Although the majority of adnexal masses are be-
nign, the main objective of diagnostic evaluation is
to exclude or confirm the diagnosis of malignancy.
The methods used for the evaluation of women with
suspected adnexal masses are physical examination,
ultrasound and determination of serum CA125 levels
(6). The ideal prediagnostic methods might be more
specific, have minimally negative predictive value
(NPV) and highly positive predictive value (PPV), and
show the efficacy of treatment and metastasis of the
disease. Moreover, they are minimally affected with
the other procedures.

The transvaginal ultrasonography is an efficient and
acceptable, noninvasive method for early detection
of endometrial disorder in postmenopausal women.
The thickened endometrium during menopause is
the most significant ultrasonographic criterion imp-
licating its pathology. The vaginosonographically
measured the thickness of 5 mm or less measured
by transvaginal ultrasonography, gives a relatively
safe prediction of endometrial atrophy, whereas the
thickness above 5 mm requires explorative curettage
and histopathologic examination of the endometri-
um, no matter if the woman has or has not uterine

The Effect of Endometrial Sampling on CA-125 levels in Asymptomatic
Post-Menopausal Women

bleeding (6).

Tumor markers might be the widespread of disease
and the efficacy of treatment. These tumor markers
may be useful in screening for cancer, in characteri-
zing disease states, and in developing therapeutic in-
terventions targeting these marker proteins. CA-125
is the tumor marker of ovarian cancer; however can
be increased in many different benign and malignant
conditions. CA125 might be increased by the damage
of the dilatation and curettage (D&C), but it is not cle-
ar as far as we know. If CA125 increases after D&C,
we will consider this elevation while evaluating the
ovarian cancer. The aim of this study was to evaluate
the effect of endometrial sampling with D&C on CA-
125 values in postmenaposal women.

Material and Methods

In this prospective study, fifty non-pregnant postme-
nopausal women scheduled for D&C, and were inclu-
ded in this study (age 50-78). The patients were ad-
mitted to the hospital only for routine gynecological
control and none received any medication. The study
protocol was approved by the Ethics Committee of
Erciyes University Hospital. Oral informed consent
was obtained from each patient. Postmenopausal
was defined as the absence of menses for a minimum
of 12 months (7). All study participants completed a
guestionnaire regarding past medical history as well
as family history of cancer. Any woman with a known
ovarian tumor or a personal history of ovarian cancer
was excluded from this investigation. Eligibility crite-
ria included all women had 35 < CA-125 U/ml values,
no pelvic mass and any infection.

Asymptomatic postmenopausal women underwent
gynecological examination, transvaginal ultrasound
examination, D&C and histopathological examina-
tion of the endometrium. Basal CA-125 levels were
examined in the first gynecological examination. If
the limit value for the thickness of endometrium was
5 mm (8), the fractional curettage was preferred. 48
hours and 3 weeks after the curettage, 5 cc blood
sampling was performed for measuring the CA-125
of the patients.

In the first gynecological examination, we measured
basal FSH (follicle-stimulating hormone), LH (luteini-
zing hormone), and oestradiol (E2) to confirm the me-
nopausal status. Venous blood samples were taken
from the antecubital regions of all patients between
08:00 am and 09:00 h. Serum samples were stored
at —20°C and assayed for FSH (follicle-stimulating
hormone), LH (luteinizing hormone), and oestradiol
(E2). Serum CA 125 levels were measured by using
an automated chemoluminescence system kit (Bayer
Corporation, ACS: 180 Plus, New York, USA). CA-125
values were determined as normal lower than 35 U/
mL. Half life of CA-125 was defined as 20 days (9).
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Numerical variables are presented as mean * stan-
dard deviation. After normality test, a paired t-test
was used to compare the values. P £ 0.05 was consi-
dered to be statistically significant. All analyses were
performed using Statistical Package for the Social Sci-
ences Version 15.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). Fi-
nally, the power of the study is more than 90. Power
of the study is 96.6 %.

Results

Between 2009 and 2010, asymptomatic fifty postme-
nopausal women (62.34 £ 8.63) underwent D&C. The
demographic characteristic of the postmenopausal
patients were summarized in Table 1.

Normal Atrophic Proliferative Simple
endometrium endometrium endometrium hyperplasia
CA-125 values | 12.03 £391* 11.50£3.21°* 11.25 £3.19* 11.50 £0.71*

(Mean +sd.)

Table 1. Demographic characteristics of the patients.
sd: standard deviation

Gravidity and parity of the patients were 2.44 + 1.14,
2.28 £ 1.17. Twenty eight patients (56 %) were diag-
nosed with normal epithelium; whereas 12 patients
(24 %) had atrophic endometrium. 8 of 50 patients
(16 %) had proliferative endometrium, whereas 2 pa-
tients (4 %) had simple hyperplasia without atypia.

Age Mencpause FSH LH E2

duration

Mean=sd. | 6234 £8.63 | 52=245 43.6+ 1427 |451+1585 |11.6+874

Table 2. The correlation between histology and
CA125 of the patients.

sd: standard deviation

Statistically significant difference is not present in
groups sharing the same letter.

All data sets of power of performed test with a =
0.050: 0.050-1.000.

As shown table 2, there was no statistically signifi-
cant correlation between histology and CA125 levels
of the patients. There was no statistically significant
difference between CA-125 levels before D&C and
CA-125 values in 48 hours after D&C (10.89 + 4.78 vs
11.18 £ 5.45). The correlation of CA-125 values in 48
hours and 3 weeks after the curettage were revealed
in Figure 1. All of the CA-125 values were not higher
than 35 U/mL. However, there was a statistically sig-
nificant difference between the CA-125 levels in 48
hours and 3 weeks after the curettage (11.18 + 5.45
vs 20.08 £ 5.9, P <.001).

Oner et al.
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Figure 1. CA-125 values of the patients

D&C: dilatation and curettage

Statistically significant difference is present in groups
sharing the different letter (a, b).

All data sets of power of performed test with a =
0.050: 0.966-1.000.

Discussion

CA-125 is a cell surface glycoprotein associated with
ovarian carcinoma cells, but not associated with nor-
mal adult ovarian cells. It is expressed on the surface
of serous, endometrioid, clear cell, mucinous, and un-
differentiated tumors of the ovary, but less often by
Brenner, sex cord, and germ cell ovarian tumors. Itis a
normal constituent of fallopian tube, endocervix, and
endometrium. CA-125 also occurs in mesothelial cells
lining the adult pleura, pericardium, and peritoneum.
CA-125 is not specific for ovarian cancer, but can also
be elevated in patients with fallopian tube, pancreas,
breast, colon and lung cancer (10, 11). Although CA-
125 is a content of endometrium, the effects of en-
dometrial sampling have not been considered in the
literature, yet. To our knowledge, this is the first study
to evaluate the CA-125 alteration after D&C.

The elevation of CA-125 levels in a number of benign
conditions precludes its use as a screening test in the
general population. However, the majority of these
benign conditions occur in pre-menopausal women,
while ovarian cancer occurs most commonly in post-
menopausal women. The best target group for an
ovarian cancer-screening program is women more
than 45 years of age, where the annual incidence is
40 cases per 100,000 women. In order to achieve a
positive predictive value of 10%, the screening test
needs a specificity of at least 99.6% (12). The specifi-
city of a single serum CA 125 measurement for ova-
rian cancer in postmenopausal women is 97% (12).
Although this specificity appears high, there are 75
false positive results for each ovarian cancer identi-
fied. Since the most likely consequence of a positive
screening test would be laparoscopy or laparotomy,
this type of screening program is not clinically accep-
table. Combining CA-125 measurements with vaginal
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examination or ultrasound scanning significantly inc-
reases the specificity for cancer to >99.6%, but also
increases the complexity and expense of the scree-
ning program (13). To be a better screening marker,
the effects on PPV and NPV might be minimized. In
this study, the effects of mostly used endometrial
sampling method in asymptomatic post-menopausal
women who had endometrial thickness more than 5
mm on CA-125 that was a widely used tumor marker
and screening tool in ovarian cancer were assessed in
this prospective designed study.

CA-125 is present in normal endometrium. Serum
levels are elevated in some patients with endometri-
osis and endometrial cancer. Elevated CA-125 levels
are found in approximately 10% of patients with sta-
ge | and Il endometriosis levels and 50% of stage Ill
and IV patients (14). Approximately 30% of all pati-
ents with endometrial cancer have elevated CA-125
levels, but the incidence of CA-125 elevation varies
with clinical stage. Twenty percent of patients with
stages | and Il cancer have elevated values, compared
with 80% of patients with stages Il and IV. CA-125
levels may have prognostic value (15). Patients with
elevated pre-operative CA-125 levels are more likely
to have extra-uterine cancer during staging laparo-
tomy and are more likely to have recurrent disease.
In our study, we investigate the effect of endometrial
sampling on CA- 125 levels in postmenopausal wo-
men. This is pivotal to appreciate CA-125 measure-
ment in postmenopausal women. Although CA-125
levels were increased by D&C, CA-125 levels were in
normal values.

A study of about 22,000 post-menopausal women 45
years orolder screened about 11,000 with the CA-125
test. 468 patients with elevated CA-125 levels were
given an ultrasonography test. Of those patients, 29
underwent surgical procedures. 6 had ovarian can-
cers, 2 had adenocarcinoma of unknown origin, 14
had benign tumors, 4 had fibroids, and 3 had no ab-
normalities (16). False positive rate of CA-125 is ina-
dequate for the cancer screening and diagnosis. The
expression of CA-125 in normal endometrium and
decidual endometrium accounts for the elevations
in serum levels during menstruation and pregnancy
(17). In our study there was no statistically significant
correlation between endometrial histopathologies
and CA125 levels of the patients.

CA-125 is also important for the prevention of epit-
helial ovarian cancer and cancer screening. However,
it was affected by benign conditions and specificity of
CA-125 might be changed by endometrial sampling.
Consequently, the present study found that CA-125
levels increased because of the endometrial damage
by the curettage. This effect of D&C might be con-
sidered in postmenopausal women, but might not

The Effect of Endometrial Sampling on CA-125 levels in Asymptomatic
Post-Menopausal Women

cause false positive results. To determine the usage
and predictive values of CA-125 in postmenopausal
women, randomized study would be helpful.
References

1. Bast Jr RC, Feeney M, Lazarus H, Nadler LM, Colvin RB, Knapp
RC. Reactivity of a monoclonal antibody with human ovarian
carcinoma. J Clin Invest 1981,68(5):1331-7.

2. Woolas RP, Xu FJ, Jacobs 1), Yu YH, Daly L, Berchuck A. Eleva-
tion of multiple serum markers in patients with stage | ovarian
cancer. J Natl Cancer Inst 1993,85 (21):1748-51.

3 Medeiros LR, Rosa DD, da Rosa M, Bozzetti MC. Accuracy of CA
125 in the diagnosis of ovarian tumors: a quantitative systematic
review. Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol. 2009;142(2):99-105.

4 Bast RC. Early detection of ovarian cancer: new technologies in
pursuit of a disease that is neither common nor rare. Trans Am
Clin Climatol Assoc 2004;115:233-248.

5Jemal A, Murray T, Ward E, Samuels A, Tiwari RC, Ghafoor A.
Cancer statistics, 2005. CA Cancer J Clin. 2005;55(1):10-30.

6 Alca ‘zar JL, Errasti T, Zornosa A, Mi'nguez JA, Gala’n MJ.
Transvaginal color Doppler ultrasonography and CA 125 in suspi-
cious adnexal masses. Int J Gynecol Obstet 1999,;66:255-61.

7 World Health Organization Scientific Group Research on the
Menopausee WHO Technical Services Report Series 670 (3rd
ed.)World Health Organization, Geneva (1981)

8 Hartman A, Wolfman W, Nayot D, Hartman M. Endometrial
thickness in 1,500

asymptomatic postmenopausal women not on hormone repla-
cement therapy. Gynecol Obstet Invest, 2013; 75: 191-5.

9. van der Burg ME, Lammes FB, van Putten WL, Stoter G.
Ovarian cancer: the prognostic value of the serum half-life
of CA125 during induction chemotherapy. Gynecol Oncol.
1988;30(3):307-12.

10. Zhang K, Shen X. Cancer antigen 125 detection using the
plasmon resonance scattering properties of gold nanorods.
Analyst. 2013 Feb 1. [Epub ahead of print]

11. Oner G, Serin IS, Ozcelik B, Ozturk F. Malignant Mixed Mulle-
rian Tumor with Heterologous Component of the Fallopian Tube:
Case Report. Turkiye Klinikleri J Gynecol Obst 2008;18(6):404-7.
12. Hensley ML, Spriggs DR. Cancer screening: how good is good
enough? J Clin Oncol. 2004,22(20):4037-9.

13. MacDonald ND, Rosenthal AN, Jacobs IJ. Screening for ovari-
an cancer. Ann Acad Med Singapore. 1998,27(5):676-82.

14. Szubert M, Suzin J, Wierzbowski T, Kowalczyk-Amico K.
CA-125 concentration in serum and peritoneal fluid in pati-
ents with endometriosis - preliminary results. Arch Med Sci.
2012;8(3):504-8.

15. Goksedef BP, Gorgen H, Baran SY, Api M, Cetin A. Preopera-
tive serum CA 125level as a predictor for metastasis and survi-
val in endometrioid endometrial cancer. J Obstet Gynaecol Can.
2011,33(8):844-50.

16. Jacobs 1J, Skates SJ, MacDonald N, Menon U, Rosenthal AN,
Davies AP. Screening for ovarian cancer: a pilot randomised
controlled trial. Lancet. 1999,;353(9160):1207-10.

17. Coussy F, Chéreau E, Darai E, Dhombres F, Lotz JB, Rouzier
R. Interest of CA 125 level in management of ovarian cancer.
Gynecol Obstet Fertil. 2011,39(5):296-301.




KLINiK CALISMA / CLINICAL TRIAL

Pasa ULUG*

Gokalp ONER**

Unal Oztekin***
Mustafa SOFIKERIM***
Yakup KUMTEPE****

Department of Obstetrics and Gynecology,
Erzincan University, Erzincan, Turkey.*
Department of Obstetrics and Gynecology,

Mugla Sitki Kocman University, Mugla, Turkey.**
Department of Urology, Acibadem University,
Kayseri, Turkey.***

Department of Obstetrics and Gynecology,
Erzurum Atatiirk University, Erzurum, Turkey.****

Yazisma Adresi:

Pasa ULUG

Assistant Professor

Department of Obstetrics and Gynecology,
Erzincan University, Erzincan, Turkey.
Address: Erzincan University, Erzincan, Turkey.
E-Mail: pasaulug@hotmail.com

EGE KLINIKLERI TIP DERGISI

Cilt: 52 Sayi: 2 Agustos 2014
Medical Journal of Aegean Clinics
Vol: 52 No: 2 August 2014

The Effects of Body Mass on Clinic and Sperm
Analysis in Primarily and Secondarily Infertile Men

Primer ve Sekondg_r infertil Erkeklerde Klinik
ve Sperm Analizi Uzerine Viicut Kitlesinin Etkileri

OZET

infertil erkeklerin klinik durumuna obezitenin etki-
leri tartismalidir. Bu ¢alismanin amaci primer ve se-
konder infertil erkeklere viicut kitlesinin etkilerini
arastirmaktir. Bu ¢alismada 155 hasta primer infertil
olarak 45 hasta ise sekonder infertil olarak tanim-
lanmistir. Hastalara varikosel varligi ve derecesi icin
fizik muayene yapildi. Semen analizleri yapildi. Se-
konder infertil hastalar yash fakat daha fazla sayida
sperm bulundurmaktadir (37.5 ve 23.8 milyon). Pri-
mer infertil erkeklerle kiyaslandiginda sekonder in-
fertil erkeklerin orani toplam hareketli sperm sayisi
(THSS) agisinda anlamli yliksektir (52.8 % ve 37.2 %).
Sekonder infertil erkekler primer infertil erkeklerden
daha fazla oranda varikosel bulundurmaktadir (34.2
% ve 31.8 %). Her iki grupta, viicut kitle indeksi (VKi)
> 30 obez vakalarda yliksek oranda 3. derece variko-
sel bulunmaktadir (56.5 % ve 58.2 %). Ayrica her iki
grupta obez erkekler daha az toplam sperm sayisi ve
THSS bulunmaktadir. Sekonder infertil erkekler pri-
mer infertil erkeklere gére daha yasl olmasina karsin
anlamli daha iyi THSS bulundurmaktadir. Obezite se-
men analizini etkileyebilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Erkek faktér, infertilite, Obezite.

ABSTRACT

Obesity effects on the clinical state of infertile men
were conflict. The aim of this study was to evaluate
the effects of body mass on primarily and secondarily
infertile men. In this study, a hundred fifty five pati-
ents were identified with primary infertility and forty
five patients were determined as secondary inferti-
lity. Patients underwent physical examinations for
the presence and grade of varicocele. Semen analy-
sis was done. Secondarily infertile men were older,
but had higher sperm count (37.5 vs. 23.8 million).
Proportion of secondarily infertile men were signi-
ficantly higher for total motile sperm count (TMC)
compared with primarily infertile men (52.8 % vs.
37.2 %). Secondarily infertile men had a greater per-
centage of varicocele than primarily infertile men
(34.2 % vs. 31.8 %). In both groups, compared with
body mass index (BMI) >30 obese cases had higher
percentage of grade 3 varicocele (56.5 % and 58.2
%). In both groups obese men had lower total sperm
count and TMC. Men with secondary infertility were

63



64

Primer ve Sekonder infertil Erkeklerde Klinik
ve Sperm Analizi Uzerine Viicut Kitlesinin Etkileri

older than primarily infertile men; however they had
significantly better TMC. Obesity may influence se-
men analysis.

Keywords: Male factor, infertility, Obesity.

INTRODUCTION

The classical term of infertility is the inability of a se-
xually active, non-contraception couple to achieve
pregnancy in one year (1). Male cause for infertility is
found up to 50 % of these couples. Approximately 8
% of men in reproductive age have been admitted for
medical assistance due to fertility-related problems.
The most common reason in male infertility is varico-
cele. The prevalence of varicocele has been approxi-
mately 15-20 % in the general population and 30-40
% in infertile men (2). Various mechanisms that have
included hypoxia, stasis, testicular venous hyperten-
sion, elevated testicular temperature, increase in
spermatic vein catecholamine, and increased oxida-
tive stress have been proposed to explain infertility
in men with varicocele (3). However, there have still
been some undefined mechanisms of varicocele sin-
ce some of the patients with varicocele have normal
semen parameters (4). Additionally, increased body
mass index (BMI) and weight may have protective
role for the development of varicocele (5). Although
the prevalence of varicocele was similar primary and
secondary infertile men, the prevalence of varicocele
was higher in patients with a lower BMI (6, 7).

There is a general belief that the fertility potential of
older man may not be well and an advanced pater-
nal age is associated with an increase in sperm chro-
mosomal aneuploidy (8). A recently published study
showed that men with secondary infertility had sig-
nificantly better sperm concentrations compared to
primary infertile men (9). In clinical practice, tradi-
tional semen analysis maintains its central role for
the assessment of male fertility potential. Endocrine
disorders as the primary cause of male infertility are
rare. Although, obesity is associated with hypoandro-
genism that affects the fertility, the relationship bet-
ween BMI category and sperm concentrations has
been conflict (10, 11).

The aim of present study was to identify the effects
of BMI on sperm analysis and varicocele in primarily
and secondarily infertile men. We also compared the
sperm analysis between primarily and secondarily in-
fertile men.

MATERIALS AND METHODS

This retrospective designed study was covered on a
population of 200 men with primary and secondary
infertility. Patients underwent physical examination

The Effects of Body Mass on Clinic and Sperm Analysis
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and semen analyses. In this study, 155 men were pri-
mary infertile (Group 1) and 45 men were secondary
infertile (Group 2). Ethic committee of Erzincan Uni-
versity approved this study with the number of 2013-
4379. Primary infertility of a man described that the-
re had been no history of prior paternity. A man was
considered to have secondary infertility if he had
previously fathered a child with his current partner
or a previous partner. For each group, elements from
the history (age, partner’s age, months attempting to
conceive, medical co-morbidities, smoking, and sig-
nificant alcohol use), the physical examination (vari-
cocele grade), hormonal analysis, and semen analysis
(volume, motility, and morphology) were compared.
In an attempt to isolate the male contribution to in-
fertility, a sub-analysis was performed after excluding
couples in whom the female partner >35 years old.
Patients that had systemic disease, alcohol or ciga-
rette usage, drug usage, and >38 years old were exc-
luded from this study.

The same experienced clinical andrologist exami-
ned each man including blood pressure by mercury
sphygmomanometer, body proportions (height, arm
span and leg length measured from pubis to floor),
breasts for gynaecomastia (defined as any palpable
breast tissue), genitalia (with the man both lying and
standing), virilization (Tanner stages of pubic hair)
and volume of testes using a Prader orchiometer. All
of the patients had normal volume of testis (>14 ml).
Two semen samples at least 2 weeks apart from each
subject by masturbation after stipulated 2-5 days
abstinence were requested and the subjects recor-
ded the number of days since last ejaculation. For
analysis, the total motile sperm count (TMC) was de-
fined as the product of ejaculate volume, sperm con-
centration, and proportion of motile sperm. Serum
FSH, LH, testosterone, and free testosterone were
determined using radioimmunoassay (Diagnostic
Systems Laboratories Inc., Webster, TX, USA). Body
mass index (BMI) was calculated as weight (kg)/ he-
ight2 and the patients were grouped as normal (BMI
< 30 kg/m2) or obese (BMI > 30 kg/m2).

Numerical variables are presented as mean % stan-
dard deviation. Non-normally distributed metric va-
riables were analyzed using the Kruskal-Wallis test
and the Mann—Whitney U-test. Also chi-square test
evaluated values of groups. For normally distributed
data, a paired t-test was used to compare pre- and
post-treatment values. p £ 0.05 was considered to be
statistically significant. All analyses were performed
by using Statistical Package for the Social Sciences
Version 15.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA).
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RESULTS

A hundred fifty five patients with primary infertility
and 45 men with secondary infertility were admitted
to the present study. Demographic characteristics of
the groups were summarized in Table 1. Secondarily
infertile men were significantly older (33.9 + 4.97)
than primarily infertile men (30.2 £+ 5.32). BMI of the
groups were similar (25.5 £ 3.67 vs. 25.8 + 3.67). Se-
condarily infertile patients had higher sperm count
than primarily infertile patients (37.5+37.7 vs. 23.8 £
33.17 million). A significantly higher proportion of se-
condarily infertile men had total motile sperm count
(TMC) >20 million compared with primarily infertile
men (52.8 % vs. 37.2 %) (Table 1).

Group 1 Group 2 P

Age (years) 302532 339497 <0.001
Height (cm) 173 +0.06 172 +0.07 > 0.05
Weight (kg) 76.7+ 12,57 7731273 >0.05
BMI (kg/m’) 255=3.67 258+=3.67 > 0.05
Total sperm count 2383317 3753717 < 0.001
(x 10%gjaculate)

Total motile sperm 372 52.8 <0.001
count (%)

Varicocele 318% 34.2% > 0.05

Table 1. Characteristics and sperm parameters of
the groups

Although secondarily infertile men had a greater
percentage of varicocele than primarily infertile men
(34.2% vs. 31.8%), there was no statistically signifi-
cant difference. In primarily infertile men, compared
with body mass index (BMI) >30 obese cases had gra-
de 3 varicocele in a percentage of 56.5%, but there
was not any statistically significant difference betwe-
en the groups. Additionally, both of the groups were
similar for the grades of varicocele comparing with
BMI (Table 2).

Group 1 Giroup 2
BMI (<30) | BMI(=30) | P BMI (<30) | BMI(=30) | P
Age (years) 3004476 | 3L9=486 | =005 | 33.0+£501 [ 353+456 | =005
Total sperm count (x | 24.7£3061 | 2333524 | >005 | 3823895 M8= >0.05
10%/ejaculate) 31.33
Total motile sperm 421 341 <0.05 544 48.7 <0.05
count (%)
Varicocele grade | 15.1% 12.5% =>0.05 10.2 % 9.2% =0.05
Varicocele grade 2 334% 3% = 0.05 49.0 % 326% >0.05
i le grade 3 51.5% 56.5 % > 0.05 40.8 % 58.2 % > 0.05

Table 2. Comparisons of the sperm parameters,
varicocele grades in the groups according to body
mass index.

TMC of the patients with BMI > 30 in group 1 and 2
were significantly decreased when comparing to the
patients with BMI < 30. Similarly total sperm count was
lower but there was no statistically significance. Groups
did not differ regarding duration of infertility, varicocele
grade, testis volumes, and hormonal parameters. FSH
(1U/1), LH (1U/1), and testosterone were comparable bet-
ween the groups and they are all in normal limits.

Ulug et al.

DISCUSSION

Infertility is a serious health problem affecting the
lives of at least 10% of the population in the deve-
loped world (12). Assisted reproductive technology
is now able to treat couples with fertility problems
with considerable success. The main causes of infer-
tility have included male factor, decreased ovarian
reserve, ovulatory disorders, tubal injury, blockage,
or paratubal adhesions, uterine factors, systemic
conditions, cervical and immunologic factors, and
unexplained factors (13). The important factors for
male infertility are duration of infertility, age, results
of semen analysis, and primary or secondary infer-
tility (14). During evaluation of infertile men, physi-
cal exam is initial step. Semen analysis is inexpensive
and noninvasive, and remains fundamental to the
infertility evaluation. Additionally FSH and LH levels
are pivotal to appraise hypophysial-testes axis. In our
study, we aimed to evaluate and compare physical
exam for varicocele, and semen analysis in primarily
and secondarily infertile men.

Gorelick and Golstein noted that secondarily infertile
men had worse semen parameters and higher varico-
cele ratios (15). A review noted that sperm concent-
rations did not differ with a decrease in sperm mo-
tility when comparing 30 year old men with 50 year
old men. Contrary, Walsh TJ et al. showed that secon-
darily infertile men are older, have older partners,
and yet had better semen parameters than primarily
infertile men (9). In this study, we revealed that se-
condarily infertile patients had higher sperm count
than primarily infertile patients (37.5+37.7 vs. 23.8 £
33.17 million). Also a significantly higher proportion
of secondarily infertile men had TMC. Because the
age group of our study population was limited with <
38. Additionally, there was no difference for the vari-
cocele between the groups in our study. In sum up, if
the varicocele is not a main factor for the secondarily
infertile men, semen analysis of secondarily infertile
men might be better than primarily infertile men. So
physical examination is as important as semen analy-
sis, unlike the traditional known.

The proportion of sperm with normal morphology
was strongly associated with the likelihood of preg-
nancy and was the independent of sperm concentra-
tion. The probability of pregnancy was reduced when
the proportion of spermatozoa with normal morp-
hology was < 40 % (16). Thus, threshold of normal
sperm morphology is 50% in this study. Additionally
the exposure to environmental factors that is signi-
ficantly associated with secondarily infertile men is
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ignored by this way.

Obesity is a well recognized risk factor for most of
disease. The association between the male infertility
and obesity has been still researched. However, its
relation to decreased sperm count was not docu-
mented until recently (17). It is believed that with
the increasing prevalence of sedentary life styles and
dietary changes, obesity is emerging as an important
cause of adverse health outcomes, including male in-
fertility. BMI is associated with alterations in sperm
parameters in several reports. In a study investiga-
ting factors associated with semen quality among
couples who visited an assisted reproduction clinic,
the prevalence of obesity among men with infertility
was three times greater than among male partners
of couples with idiopathic or female factor infertility.
Sperm density and total count showed a statistically
significant negative association with increasing BMI
(18). Among a sample of 1558 Danish military recru-
its, several semen parameters were correlated with
body mass index, with less favorable values reflec-
ting spermatogenesis observed in individuals with
either above or below the BMI range of 20-25 kg/
m2 (17). Recently, in meta-analysis there was no evi-
dence that there is a relationship between BMI cate-
gory and mean sperm concentrations, median sperm
concentration, mean total sperm count, median total
sperm count, mean semen volume or average sperm
motility (10). In our study both of the groups were
similar for the grades of varicocele but TMC were sig-
nificantly lower in obese men of both groups. In our
knowledge this is the first study to compare these in-
fertility values that were separated according to BMI
between primarily and secondarily infertile men. So
the studies that evaluate sperm parameters of pri-
marily and secondarily infertile men, BMI may be
considered. Obesity might affect the semen analysis.
In conclusion, physical examination and varicocele
evaluation might be a part of examining primarily or
secondarily infertile men. The effect of BMI on sperm
analysis is conflict and new prospective studies need
to clarify its effect. Men with secondary infertility
are older than primarily infertile men; however they
have significantly better semen parameters.
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Zor Entiibasyon Ongériilen Hastalarda
Uyanik Fiberoptik Entiibasyon Yontemi
Ve Anestezi Yonetimi

intubation

Awake fiberoptic

method

and anesthesia management in patients

anticipated diffucult intubation

OzZET

Zor havayolu micadelesi anestezistler icin yasanabi-
lecek en zor anlardan biridir. Fleksible fiberoptik en-
tlbasyon (FOE) zor havayolu yénetiminde ¢ok 6nemli
bir yer tutmaktadir. Bu olgu sunumunda biri zor en-
tlibasyon olacagi 6ngoriilen ve digeri de zor entiibas-
yon 6ykiisi bulunan iki farkli olguda basari ile uygula-
digimiz fiberoptik entlibasyon yontemini ve anestezi
yonetimimizi sunmayi hedefledik.

Anahtar kelimeler: Zor entilibasyon, uyanik fiberop-
tik entlibasyon, dev multinoduler guatr

Abstract: Difficult airway management is one of the
most difficult moment that can be experienced for
anesthesiologists. Flexible fiberoptic intubation (FOI)
has major role in difficult airway management. In
this case report we aimed to present fiberoptic in-
tubation method and anesthesia management which
we applied succesfully in two cases with anticipated
difficult airway management and difficult intubation
history.

Key words: Difficult intubation, awake fiberoptic in-
tubation, giant multinoduler guatr

Giris ve Amag: Zor havayolu miicadelesi anestezist-
ler icin yasanabilecek en zor anlardan biridir. Fleksible
fiberoptik entlibasyon (FOE) zor havayolu yonetimin-
de ¢cok 6nemli bir yer tutmaktadir (1). Cesitli etkenler
zor havayoluna neden olabilir ve zor havayolu yone-
timinde uygulanacak yontemler hayati 6nem arz et-
mektedir. Spontan solunumu olan hastada fiberoptik
entlbasyon altin standarttir ve elektif zor havayolu
yonetiminde secilecek tekniktir (2,3). Bu olgu sunu-
munda dev guatr nedeniyle tiroidektomi operasyonu
gecirecek olan bir olgu ile daha 6nceki operasyonun-
da entiibe edilemedigi icin acil trakeotomi agiimak
zorunda kalinmis ve kolesistektomi operasyonu geci-
recek olan bir baska olguda uygulanan uyanik fibe-
roptik entlibasyon yontemiyle basarili havayolu ida-
mesi ve anestezi yonetimini sunmayi hedefledik.

Olgu 1: 74 yasinda, 60 kg agirligindaki bayan hastaya
dev guatr nedeniyle genel cerrahi tarafindan tiroi-
dektomi operasyonu planlandi. Bilinen kronik bir has-
taligi ve ilag¢ kullanim 6ykiisii olmayan olgunun preo-
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peratif anestezi degerlendirmesinde ASA siniflamasi
1, mallampati 3, agiz acikhg 3 cm’ in altinda ve bo-
yun hareketleri kisitli olarak degerlendirildi (Resim 1).
Rutin laboratuvar verileri normal olarak bulundu. T3,
T4 ve TSH degerleri normal sinirlardaydi. Oykiisiinde
yaklasik 50 yil 6nce guatr nedeniyle opere oldugu 68-
renildi. Tiroid USG’de ileri derecede MNG (sol lob) ve
buna baglh trakeada saga dogru itilme tespit edildi.
Yapilan tiroid sintigrafisinde boyunda tiroid lojunda
Ust servikale de uzanan genis bir alanda ileri derece-
de blyilk boyutta tiroid bezine ait internal irregller
aktivite tutulumu goriilmis ve bu gorinim USG ile
birlikte degerlendirildiginde multinodiler hiperplazi
olarak degerlendirilmis. Posteroanterior akciger (PA
AC) grafisinde trakeada deviasyon gorilmekteydi
(Resim 2). Preoperatif donemde genel cerrahi tara-
findan istenilen KBB konsiiltasyonunda fiberoptik ba-
kida larinks ve vokal kordlar olagan bulunmus. Ancak
fizik muayenede mallampatisi 3, agiz acikhigi ve bo-
yun hareketleri kisitli ve akciger grafisinde dev guatr
kitlesi nedeniyle trakeada belirgin deviasyonu olan
olguya entiibasyon glicligl yasanabilecegi icin trake-
otomi ac¢ilmasi istenmis ancak kitlenin blyuklGgi ve
yeri nedeniyle denenmemistir.

Hasta operasyon masasina geldiginde zor entiibas-
yon icin gerekli tim hazirliklar yapildi. Farkli uzunluk
ve tipte laringoskop bleytleri, stile, trakeal buiji, la-
rengeal maske, fast-trach LMA hazir bulunduruldu.
Zor entlibasyon agisindan pozitif bulgulari olan bu
olguya uyanik FOE planlandi. Clinki boyle bir olguda
anestezik ajanlar verilerek konvansiyonel yéntemle
entlibasyon denemesinde hastanin entibe edile-
mediginde KBB ekibi tarafindan trakeotomi acilmasi
dev guatr kitlesi nedeniyle ¢ok zor belki de imkansiz
olabilir, hastanin hayati tehlikeye girebilirdi. Yine de
KBB uzmani tarafindan herhangi bir olumsuz durum-
la karsilasma riskine karsilik trakeotomi seti hazir bu-
lunduruldu. Oncelikle hastaya yapilacak islem anlatil-
di. KBB uzmani tarafindan bilateral siperior larengeal
sinir blokaji yapilarak ve larinks, farinks bolgesine
lokal lidokain sprey sikilarak bu bolgenin anestezisi
saglandi. Stiperior laringeal sinir blokaji igin, hyoid
kemik boynuzu ve tiroid kartilaj boynuzu palpasyon-
la belirlendi ve o seviyede karotis parmakla laterale
ekarte edilerek korumaya alindi. Tiroid kartilaj ve hi-
yoid kemik boynuzlarinin orta mesafesinde 1 cm de-
rine % 2'lik lidokainden 2 ml infiltre edildi. Hastaya %
100 02 ile preoksijenasyon uygulandi. 1 mg midazo-
lam ve 50 pg fentanil uygulanan hastaya fiberoptik
bronkoskop agiz icerisinden yonlendirildi. Fiberoptik
bronkoskop lizerine takili olan entiibasyon tlipl kort
vokallerin goriilmesi ile trakeaya yonlendirilmeden
hemen 6nce, entlibasyonun olusturacagi yaniti 6nle-

Awake Fiberoptic Intubation Method And Anesthesia
Management in Patients Anticipated Diffucult Intubation

yebilmek icin hastaya 250 mg tiyopental sodyum ve
40 mg rokuronyum bromid uygulandi. Tipiin trakea-
ya yerlestirilmesinin ardindan fiberoptik bronkoskop
agiz icinden cikarildi. 3 saatlik operasyonun ardindan
hastaya ameliyat masasinda 200 mg sugammadeks
verildi. 110 sn sonra spontan solunumu donen hasta
ekstiibe edilerek postoperatif bakim {nitesine alindi.
Burada vital bulgulari stabil olan olgu servisine goén-
derildi. Operasyondan 1 giin sonra olguda gelisen
solunum sikintisin saatler icinde giderek artmasi lize-
rine trakeomalazi dustintilerek KBB tarafindan trake-
otomi acildi. Bu islem sonrasinda solunum sikintisi
dizelen olgu trakeotomili olarak taburcu edildi ve
periyodik kontrollere ¢agirildi. Yaklasik 1,5 ay sonra

olgunun trakeotomisi KBB ekibi tarafindan kapatildi.
: ' .

Resim 1: Olguda dev tiroid kitlesinin gorinim

Resim 2: PA AC grafisinde trakeada deviasyon
gorintusu

—— |

b

Resim 3: Cikarilan tiroid dokusu




Aksun ve ark.

Olgu 2: 45 yasinda, 117 kg agirligindaki kolesistek-
tomi operasyonu planlanan erkek olgunun 6ykisin-
den daha 6nceki kulak operasyonunda entiibe edile-
medigini ve acil trakeotomi agildigini 6grendik. KBB
tarafindan yapilan fiberoptik larengoskopide kord
hareketleri ve endolarengeal olusumlar olagan ola-
rak bulunmus ve zor entlibasyon yasanabilecegi icin
trakeotomi onami alinarak, hasta operasyon odasina
alindiginda trakeotomi agiimasiigin kendilerine haber
verilmesi istenmis. Obez, tiromental ve sternomental
mesafeleri kisa, agiz acikhgi kisith ve mallampati sko-
ru 4 olan olgu i¢in uyanik FOE planlandi. Clinkl daha
Once yasanmis basarisiz entlibasyon girisimi ve acil
trakeotomi 6ykiisi olan ve fizik muayenede zor enti-
basyon kriterleri agisindan pek ¢ok nedeni iginde ba-
rindiran olguda konvasiyonel yontemle entlibasyon
denemesi katastrofik sonuclara neden olabilirdi. Uy-
guladigimiz uyanik fiberoptik entiibasyon isleminde
ise havayolu glivenligi tehlikeye girmeyecek ve isle-
min basarili olmasi durumunda gereksiz yere trakeo-
tomi agllmayacakti. Operasyon odasinda gerekli tim
onlemler alinarak fiberoptik cihazimiza ilave olarak
diger zor entiibasyon araglari da hazir bulunduruldu.
Oncelikle hastaya islem anlatildi. KBB uzmani tarafin-
dan bilateral stiperior larengeal sinir blokaji yapilarak
ve larinks, farinks bolgesine lokal lidokain sprey siki-
larak bu bdlgenin anestezisi saglandi. Stiperior larin-
geal sinir blokaji icin hyoid kemik boynuzu ve tiroid
kartilaj boynuzu palpasyonla belirlendi ve o seviyede
karotis parmakla laterale ekarte edilerek korumaya
alindi. Tiroid kartilaj ve hiyoid kemik boynuzlarinin
orta mesafesinde 1 cm derine % 2’lik lidokainden
2 ml infiltre edildi. Hastaya % 100 O: ile preoksije-
nasyon uygulandi. 1 mg midazolam ve 50 ug fentanil
uygulanan hastaya fiberoptik bronkoskop agiz iceri-
sinden yonlendirildi. Fiberoptik bronkoskop Uzerine
takili olan entilibasyon tlipi kort vokallerin gortlmesi
ile trakeaya yonlendirilmeden hemen 6nce hastaya
entlbasyonun olusturacagl yaniti 6nleyebilmek igin
200 mg propofol ve 70 mg rokuronyum bromid uy-
gulandi. Tlapiln trakeaya yerlestirilmesinin ardindan
fiberoptik bronkoskop agiz icinden cikarildi. 3 saatlik
operasyonun ardindan ameliyat masasinda 300 mg
sugammadeks verilen olguda 90. sn’de spontan so-
lunum hareketleri basladi ve olgu ekstiibe edilerek
postoperatif bakim Unitesine alindi. Buradaki izlem-
lerinde herhangi bir sorun gériilmemesi (izerine olgu
servisine gonderildi.

Aksun et al.

Resim 4: Daha onceki operasyonda acil trakeotomi
acilan olgunun gorintisi

Tartisma: Anesteziden kaynaklanan 6lim nedenleri
arasinda zor entlibasyon 6nemli bir yer tutmaktadir
(1). Zor entlibasyon olabilecegi preoperatif deger-
lendirme ile ongorilebilen olgularda bir algoritma
(4) dahilinde midahelede bulunmak basari sansini
artirarak mortalite ve morbiditenin dnlenebilmesini
saglar. Cunki entliibe edilemeyen ve ventile edile-
meyen olgularda siire¢ ¢ok katastrofik ilerleyebilir.
Entlibasyon gli¢lGgi icin bir risk s6z konusu oldugun-
da, uyanik entiibasyon veya derin anestezi altinda
spontan solunum deprese edilmeden entiibasyon
denenebilir. Fiberoptik entlibasyon zor havayolunun
elektif yonetiminde altin standarttir (2). Fiberoptik
yontemle uyanik entlibasyon uygulamasi havayolu
glvenligi acgisindan ¢ok uygun bir yontem olmakla
birlikte tecriibe gerektiren bir uygulamadir ve hava-
yolu refleksleri nedeniyle hastanin koopere olmasi
ve sliperior laringeal sinir blokaji uygulamak islemin
basarisi igin gereklidir (5). islem yeterli anestezi de-
rinligine ulasilmadan uygulandiginda laringospazm,
gobz ici ve kafa ici basing artisina neden olabilmekte-
dir (6). Hastalarimiza 6ncelikle yapilacak islemle ilgili
bilgi verilmistir. Her iki hastamizdaki uygulamamizda
da havayolu giivenligini tehlikeye atilmadan, spon-
tan solunumun deprese olmasina izin verilmeden 1
mg midazolam ve 50 pg fentanil ile hafif sedasyon
saglanmistir. Boylelikle hastanin kooperasyonu da
bozulmamistir. Slperior laringeal sinir blokaji icin
boynun her 2 yaninda hyoid kemik boynuzu ve tiroid
kartilaj boynuzu palpasyonla belirlenerek o seviyede
karotis, parmakla laterale ekarte edilerek korumaya
alinmis, tiroid kartilaj ve hiyoid kemik boynuzlarinin
orta mesafesinde 1 cm derine % 2’lik lidokainden 2
ml infiltre edilmistir. Ayrica agiz icine larinks, farinks
hattina lidokain sprey uygulanarak da topikal anes-
tezik etki saglanmistir. Basit bir sekilde uygulanabi-
len bu lokal anestezi uygulamasi, fiberoptik stilenin
kort-vokallerden gecisi sirasinda olusacak 6glirme ve
Okslirme seklindeki reaksiyonu minimuma indirerek
islemin basari sansini artirmaktadir. Fiberoptik yon-
temle kolaylikla trakeaya ulasilan olgularimizda yine
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entlibasyona yaniti azaltabilmek adina anestezik
ajanlar uygulanmis ve sonrasinda fiberoptik stile tze-
rinden entlibasyon tlpu kaydirilarak islem basari ile
tamamlanmistir. islem 6ncesinde atropin uygulamak
sekresyonlari azaltarak goris icin daha iyi kosullar
saglayabilse de biz olgularimizda goriinti agisindan
bir sorun yasamadigimiz igin atropin uygulamadik.

Sugammadeks modifiye bir siklodekstrin olup, roku-
ronyumun sagladigi néromuskdler blogu hizli ve tam
olarak dondirebilen bir ajandir. Ventile ve entiibe
edilemeyen olgularda néromuskiler blokajin hizl bir
sekilde geri dondiirtlmesinde kullanildigi gibi, zor en-
tlibasyon oykisi olan olgularda da operasyon sonun-
da kas glicliniin hizli ve tam olarak dondirilmesinde
kullanilmaktadir (7). Biz de her iki olgumuzda ope-
rasyon sonunda tam bir derlenme saglamak adina
sugammadeksi tercih ettik ve sorunsuz bir derlenme
saglayabildik. Clink{ Ust solunum yolu reflekslerinin
hizli ve tam geri doniist bu olgularda hava yolunun
glvenligi agisindan son derece 6nem arz etmektedir.

Sonug: Zor entiibasyon 6ykusi olan ya da zor enti-
basyon olacagi 6ngoriilen olgularda bu durum icin
gerekli her tirli 6nlemi almak yasamsal éneme sa-
hiptir. Bu olgularda uyanik fiberoptik entiibasyon
yéntemi havayolunun idamesi agisindan son derece
etkili ve giivenilir bir ydontemdir. islemin basarisin-
da hastayi bilgilendirme ve hastanin kooperasyonu,
islem icin her tirli hazirligin yapilmasi, stperior la-
ringeal sinir blokaji ve topikal anestezi son derece
onemlidir.
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Management in Patients Anticipated Diffucult Intubation
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Riiptiire Olmamis Sinus Valsalva
Anevrizmasina Eslik Eden Edinsel ve
Konjenital Kardiyak Hastaliklar
Birlikteliginin Basarih Cerrahi Tedavisi

Successful Surgical Repair of Unruptured
Sinus of Valsalva Aneurysm With Associated
Congenital and Acquired Cardiac Diseases

OZET

Riptire olmamis sinis valsalva anevrizmasi nadir ve
cogunlukla asemptomatiktir. Bu ylizden baska neden-
lerle goriintiileme yontemleri uygulanana kadar veya
semptomlar ortaya ¢ikana kadar tespit edilememek-
tedir. Bu anevrizmalar tipik olarak konjenitaldirler ve
diger kardiyak defekler ile birliktelik gosterebilirler.
Ayrica bazen ateroskleroz, gogilis travmasi veya in-
fektif endokardit gibi edinsel kardiyak hastaliklardan
da kaynaklanabilmektedirler. Biz sag ve non koroner
aortik sintis kaynakli riptire olmamis diger edinsel
ve konjenital kalp hastaliklari ile birliktelik gosteren
bir 59 yasinda erkek bir olguyu sunduk.

Anahtar kelimeler: Sinis valsalva, anevrizma, konje-
nital, edinsel

ABSTRACT

An unruptured sinus of valsalva aneurysm is rare,
usually asymptomatic. Therefore go undetected until
symptoms appear or medical imaging is performed
for other reasons. This type of aneurysm is typically
congenital and may be associated with heart defects.
It may sometimes result from acquired cardiac dise-
ase such as atherosclerosis, chest injury, or infecti-
ve endocarditis . We report a 59-year-old male case
with aneurysm of the right and non-coronary aortic
sints and non ruptured which associated with other
congenital and acquired cardiac diseases.

Keywords: Sinus valsalva, aneurysm, congenital, ac-
quired

GIRIS

Sinls valsalva anevrizmalari konjenital kalp anomali-
lerin % 0,1’ini olusturmaktadirlar ve diger konjenital
kardiyak anomalilerle de birlikte gosterebilmektedir-
ler (1). Siklikla ventrikiler septal defekt (VSD), atriyal
septal defekt (ASD), Fallot Tetralojisi, subaortik dar-
lk, valviler aort darligi ve/veya yetersizligi, biktspit
aorta ve aort koarktasyonu ile birliktelik bildirilmistir
(2). Sinls valsalva anevrizmalari (SVA) ¢ok nadir go-
rilen anevrizmalar olup ve siklikla sag koroner sinii-
st etkilemesine karsin bazi vakalarda non koroner
sinlsl de etkileyebilmektedirler (1). Riptlire olma-
mis SVA genellikle asemptomatik olarak seyrederken
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hastaligin seyrinde ruptir gelismesi ani gelisen ciddi
semptomlar ile kendini gosterebilmektedir. Biz klini-
gimizde riptire olmadan tani alan ve beraberinde
konjenital ve edinsel kalp hastaliklari bulunan hasta-
mizin tani ve basarili cerrahi tedavi stirecini tartistik.

Olgu Sunumu

Son bir yildir artan garpint, gbgls agrisi ve gabuk yo-
rulma yakinmalari ile basvuran 59 yasinda erkek has-
tada tansiyon arteriyel 120/80 mmHg, nabiz aritmik
ve 90/dk olarak saptandi. Fizik muayenede sternum
sol kenar boyunca duyulan 3/6 siddetinde pansistolik
ayrica sag 2. interkostal aralikta 4/6 siddetinde sisto-
lo-diyastolik Gflirim saptandi. Hastanin elektrokar-
diyografi (EKG)’sinde atriyal fibrilasyon, telekardiyog-
rafisinde ise pulmoner ¢okintinin kayboldugu ve
kardiyo-torasik oranin arttigi goriildi. Yapilan trans-
torasik ekokardiyografi (TTE) peak 70 mmHg akim
gradiyenti olusturan valviler aort darhgi, ikinci dere-
ce olarak degerlendirilen aort yetmezligi , subvalviiler
aort darhigi, perimembrandz VSD, pulmoner arter ba-
sinct 30 mmHg ve slipheli aort kok dilatasyonu olarak
raporlandi. Hastaya yapilan kalp kateterizasyonu ve
koroner anjiyografi sonucu tek damar koroner arter
hastalig tespit edildi. Stipheli aort kdk dilatasyonu-
nun aydinlatilmasi amaciyla kontrastl bilgisayarl to-
mografi (BT) tetkiki planlandi. BT tetkiki sonrasi aort
kokinde sag ve non koroner yaprakgiklari icine alan
genis ve riptlre olmamis sinlis valsalva anevrizmasi
ile uyumlu goriintiler elde edildi (Resim 1).

Resim 1. Bilgisayarli tomografi goriintiisii

Sag ve non-koroner sinlsi icine alan sinis valsalva
anevrizmasi (yildiz)

Hasta klinik durumu ve mevcut tanilariyla kalp damar
cerrahisi ve kardiyoloji konseyinde tartisildi ve tam
diizeltim karari alindi. Yazili onam formu alinmasi ar-
dindan hasta operasyona hazirlandi. Genel aneste-
zi alinda median sternotomi yapildi. Aorto- bikaval
kanilasyon sonrasi kardiyo-pulmoner bypasa gegildi.
Sistemik hipotermi saglandi. Antegrad kan kardiyop-
lejisi ve topikal soguk kullanilarak diyastolik arrest
saglandi. Obtus marjinalis dalina safen ven ug-yan
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olarak anostomoz edildi. Ardindan horizontal aor-
totomi yapilarak aort kapagin (g yaprakcikh yapida
fakat ciddi dejeneratif ve yaygin kalsifik oldugu goérul-
di. Onarima uygun bulunmayan aort kapak rezeke
edildi. Ardindan yapilan gorsel degerlendirmede sag
ve non-koroner sinlsi icine alan genis, riptire ol-
mamis sinls valsalva anevrizmasi (Resim 2), 5 mm’lik
perimembranéz VSD, subaortik diskret membran
(SDM) saptandi.

Resim 2. intraoperatif Goriintii
Sag ve non-koroner siniisl igine alan sinis valsalva
anevrizmasinin (yildiz) onarim 6ncesi gériinima.

Subaortik bélgede cikim yolu darligina neden olan
SDM eksize edildi. Subvalviler bolgede peri-memb-
ranoz septum bolgesindeki 5 mm’lik VSD ve sinus
valsalvadaki genis anevrizma politetrafloroetilen
(PTFE) yama kullanilarak sekonder olarak onarildi
(Resim 3). Ardindan 2/0 plegitli suttrler kullanila-
rak 23 no mekanik biliflet aort kapak aniler seviyeye
implante edildi. Aortotomi primer olarak kapatildi.
Safen greftinin proksimal anostomozu asendan aor-
taya ug-yan anastamoz edilerek ameliyat tamamlan-
di. Yapilan kontrol transozefageyal ekokardiyografi
(TEE) tetkikinde kapak fonksiyonlari olagan saptandi
ve herhangi bir anevrizma ve rezidi defekt gbzlenme-
di. Ameliyat sonrasi sorunsuz bir iyilesme déneminin
ardindan hasta besinci giinde sifa ile taburcu edildi.
Hastanin halen rutin TTE takipleri yapilmaktadir, ka-
pak fonksiyonlari olagan olup alti aylik siire igerisinde
herhangi bir patoloji gézlenmedi.

Resim 3. intraoperatif Goriintii
Sag ve non-koroner sinisi igine alan sinis valsalva
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anevrizmasi (yildiz) ve subaortik yerlesimli VSD (ok)
onarim sonrasi goérinumdu.

Tartisma

SVA hem konjenital hem de kazanilmis kalp hastalik-
lari arasinda sayilabilirse de konjenital formu daha sik
gorulmektedir (1). Edinsel anevrizma nedenleri ara-
sinda ateroskleroz veya enfeksiyonun neden oldugu
dejenerasyon en sik nedendir. Hastamizin hem ate-
rosklerotik hem de konjenital kalp hastaliklari olmasi
nedeniyle sinls valsalva anevrizmasinin etyolojisinde
birbiri icine gecmis sebepler oldugunu diisindiik.
Tani metodlari acisindan bakildiginda giiniimizde
TTE, TEE, kateter anjiyografi, manyetik rezonans go-
rintileme, bilgisayarli tomografi gibi genis bir yel-
paze bulunmaktadir (3). Bu tani araglarinin kullanimi
genellikle kliniklerin cerrahi ve girisimsel ydontem tec-
ribeleri, izlem planlari gbz 6nline alinarak degisiklik
gostermektedir. Olgumuzda SVA tanisi ekokardiyog-
rafi ile birlikte kontrasth BT tetkiki ile konulmustur.
Aortik kapak yetmezligi SVA seyrini, hastanin klinik
durumunu siklikla etkileyen faktoér olarak karsimiza
¢ikmaktadir. Hastaligin seyrinde aort yetmezligi %30
ile %50 arasindaki degerlerde rapor edilmis olmasina
ragmen cerrahi miidahalede aort kapak replasmani
orani %50-80 gibi yliksek degerlere ulasmaktadir (4).
Orta veya ciddi aort kapak yetmezligi bulunan olgu-
larda genellikle retrakte, kalinlasmis, kalsifik veya bi-
kiispid yapida onarima pek uygun olmayan kapaklar
ile karsilagilmakta ve siklikla aortik kapak replasmani
uygulanmaktadir. Ameliyat dncesi donemde SVA'ye
eslik eden aort yetmezligi bulunmasi kot prognoz
gostergesi olarak anlamli olmazken ek patoloji olarak
VSD’ninde bulunmasi kotl prognoz gostergesi olarak
kabul gormektedir(5). Ek olarak taburculuk donemin-
de aort yetmezliginin devam etmesi de kotl prognoz
gostergesi olarak kabul edilmektedir (6). Prognoz be-
lirlemede ayrica degerlendirilmesi gereken bir konu
da bag doku hastaliklarinin tabloya eslik edip etme-
digidir. Marfan sendromu benzeri bag doku hasta-
liklarinin varliginda cerrahi tedavi planinda aort kok
degisimi rekirrens riskini azaltmak adina akilda tutul-
malidir.

Rlptire olmamis asemptomatik SVA’larinda tecriibe
kisitl oldugundan ameliyat endikasyonu halen tartis-
malidir. Genel kani olarak anevrizmalarin sag ventri-
kil ¢tkim yolu darligina, aritmiye veya enfektif endo-
kardite neden oldugunda cerrahi tedavi endikasyonu
vardir. Fakat genis anevrizmalarin izlemlerinde ani
komplikasyonlarin yiksek oranda gorilmesi bu va-
kalarla karsilasildiginda cerrahi tedavide gecikilme-
mesini desteklemektedir. Bu hasta grubunda erken
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ameliyat rlptdr, iskemi, aritmi ve ¢ikim yolu darhg
gibi komplikasyonlardan korunmada etkin bir yoldur
(7). Ek olarak riiptire olmamis anevrizmalarda pri-
mer kapatma sonrasi nikslerin sik olmasi nedeniyle
yama ile onarim tercih edilen prosediir olarak yeri-
ni almistir. Hastamizda her iki koroner sinisii iceren
genis anevrizma olmasi ve ek birden fazla anomalisi
olmasi nedeniyle cerrahi tedavi karari alindi.

Sinls valsalva anevrizmasi nadir goriilen, asempto-
matik seyreden ve komplikasyonlariyla semptomatik
hale gelen bir anomalidir. Glinlimiizde tani metod-
larinin ve deneyimin artmasiyla komplikasyon gelis-
meden taninmasi mimkiin olmaktadir. Bu hastalarin
izlemlerinin detayh strdirilmesi ve komplikasyonlar
gelismeden cerrahi tedavi 6nerilmesi hem komplikas-
yonlardan korunmada hem de cerrahi tedavinin riski-
ni azaltmada etkin bir yontemdir. Birden fazla konje-
nital ve edinsel kalp hastaligi olan hastamizin, SVA’'ya
iliskin komplikasyonlar gelismeden tani almasi stabil
hemodinamik durumda nisbeten duslik cerrahi risk
ile elektif ameliyat edilmesini saglamis ve sonug ola-
rak kisa slire sonra sifa ile taburcu edilebilme sansini
sunmustur.
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Oftalmik Herpes Zostere Bagh izole 3.
Kranial Sinir Tutulumu

Herpes zoster opthalmicus with isolated
oculomotor nevre involvement

OZET

Herpes zoster, varicella zoster virlisiiniin neden oldu-
gu, vezikiler lezyonlarla karakterize bir hastaliktir. Va-
ricella zoster virlisi dorsal kdk gangliyonunda latent
kalir ve eriskinlerde yillar sonra yeniden aktive olarak
vezikiler lezyonlar seklinde karsimiza gikabilir. Gorul-
me riski tim yaslarda ortalama %10-20 arasinda tah-
min edilmektedir ve bu oran 80 yas Uzerinde %50’ye
kadar yiikselmektedir. Herpes zoster noraksisin her
yerinde ortaya c¢ikabilmektedir. Genellikle torasik ya
da kranial dermatomlarda ortaya ¢ikmaktadir. Trige-
minal sinirin oftalmik dal 2. en sik goruldigu alandir.
Oftalmopleji, herpes zosterin ge¢ komplikasyonlarin-
dan biri olarak bilinmekte ve herpes zoster enfeksi-
yonu olan hastalarin %11-29'unda gorilmektedir.
Burada, izole Uglincli kranial sinir tutulumuna bagh
oktilomotor sinir paralizisi gelisen bir oftalmik herpes
zoster olgusu literatir esliginde sunulmustur.
Anahtar Kelimeler: Herpes zoster oftalmikus; oftal-
mopleji

ABSTRACT

Herpes zoster is a disease characterized by vesicu-
lar lesion caused by varicella zoster . Varicella-zoster
virus becomes latent in dorsal root ganglia, and can
reactivate years later to produce shingles in adults.
The lifetime risk is estimated to be %10-20, but the
risk increases above the age of 80. Herpes zoster can
ocur anywhere in the neuraxis, usually in thoracic or
cranial dermatoms. Probably the second most com-
monly involved area is the ophthalmic division of the
trigeminal nerve. Opthalmoplegia has been known
as a late complication of herpes zoster and seen in
only %11-29 of patients. Here, we present a case
with Herpes zoster ophthalmicus who developed a
oculomotor nevre palsy secondary to involvement of
the third nerve.

Keywords: Herpes Zoster Ophthalmicus; Ophthal-
moplegia

GiRiS

Herpes zoster ophthalmicus (HZO) varicella zoster
virtistinlin tipik olarak trigeminal sinirin birinci dalini
tutan spesifik bir formudur. Tiim zona olgularinin yak-
lasik %10-25’ini olusturmaktadir. 1-3 Trigeminal sini-
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rin oftalmik dal tutulumu, maksiller ya da mandibuler
dal tutulumuna oranla 4-5 kat daha sik gorilmekte-
dir.4 Uglincii ve doérdiinci kranial sinir tutulumlari
cok daha nadir olarak gorilmektedir. 5

OLGU SUNUMU

Yetmis Ug yasinda kadin hasta 1 ay 6nce baslayan sol
g6z kapaginda dusiklik ve sol yiiz yariminda ozellikle
gbz cevresinde eritemat6z lezyonlari olmasi lizerine
klinigimize basvurdu. Ozgecmisinde bilinen hipertan-
siyon ve diabetes mellitus mevcuttu. Alt hafta 6nce-
sinde, sol ylz yariminda trigeminal sinirin oftalmik
dalina uyan bdlgede batici vasifta agrisi ve kasintisi
olmus ve 2 hafta sonrasinda ise sikayetlerine zonal
vezikiler erupsiyon ve pitozis eklenmisti. Oral 800
mg/gln Asiklovir tedavisi dis merkezde G6z Hekimi
tarafindan baslanmis ve hastanemiz Noéroloji klinigine
yonlendirilmisti. Poliklinigimize basvurusu esnasinda
yapilan fizik muayenesi normaldi. Noérolojik muaye-
nesinde sol gézde pitozis ve disa, yukari ve asagi bakis
kisithligi mevcuttu (Figir 1).

Figiir-1: Sol gézde pitozis

Pupil ¢aplari esit olup 4 mm idi ve direkt ve indirekt
1stk refleksi aliniyordu. Gérme keskinligi, géz dibi ba-
kisi ve diger kranial sinir muayenesi normaldi. Diger
norolojik muayene bulgulari da normal sinirlarda
idi. Laboratuvar bulgularinda hemogram, sedimen-
tasyon, biyokimya ve hormon degerlerinde anlamli
patoloji saptanmadi. Kranial manyetik rezonans ince-
leme ve kranial manyetik rezonans anjiografi normal
sinirlarda idi. Sol yiz yarimindaki eritematoz lez-
yonlar, herpes zoster enfeksiyonuna sekonder post-
inflamatuar lezyonlar olarak degerlendirildi (Figlir 2).

Figlir-2: Herpes zoster enfeksiyonuna bagl vezikiiler
lezyonlar sonrasi gelisen post-herpetik eritematoz
lezyonlar

Bulbul et al.

Asiklovir intraven6z yolla 750 mg/giin dozunda bas-
landi. Tedavinin ikinci glinlinde, serum kreatinin de-
gerinin 2,9 mg/dl'ye yukselmesi ve hastada uyku hali
gozlenmesi nedeniyle tedaviye devam edilemedi.
Hidrasyon tedavisi uygulanan hastanin klinik ve la-
boratuvar bulgularinda iki giin icerisinde tamamen
diizelme saptandi. Bir haftanin sonunda lezyonlar
onemli 6lctide kaybolmus ve pitozis de azalmisti (Fi-
gure 3).

Figiir-3: Hastaneden taburculugu esnasinda eritema-
t0z lezyonlar azalmis ve pitozis gerilemisti.

TARTISMA

HZO siklikla ileri yaslarda gorilir. Genellikle ken-
di kendini sinirlamakta ve siklikla iki haftada iyiles-
mektedir.6,7 HZO hastalarinin yaklasik %1-5’inde
dermatomal tutulusa bagli olarak motor giigstizliik
gorilebilmektedir. Her nekadar zoster siklikla duysal
sinirleri etkilese de, bazi olgularda, viral partiklllerin
o6n boynuz gangliyonuna yerlesmesinin sonucu ola-
rak, motor semptomlar da olusabilmektedir. Etkile-
nen sinir pleksuslarinin sayisina bagli olarak motor
semptomlar gli¢siizliikten total paraliziye kadar degi-
sen sekillerde gorilebilmektedir.5

Daha Once de bahsettigimiz gibi, en sik tutulan sinir
trigeminal sinir iken, oklilomotor, trochlear ve abdu-
sens siniri cok daha nadir olarak tutulmaktadir.5 HZO
ile iliskili ekstraokiiler kas tutulumunun mekanizmasi
net olmamakla birlikte; virlsiin direkt sitopatik etki-
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si, norolojik dokunun alerjik yaniti, kranial sinir tu-
tulumu yapan vaskiilit ve miyozit gibi birkag hipotez
one siiriilmistiir.8-10 Ozellikle ileri yaslarda HZO ile
birlikte sik gortlen okiler komplikasyonlarin tedavi-
sinde Asiklovir gibi antiviral ajanlar 6nerilmektedir.11
Hastamizda detayl 6yki ve nérolojik muayene sonu-
cunda, sol yiiz yariminda trigeminal sinirin oftalmik
dal ile uyumlu bélgede gorilen vezikiiler lezyonlar
sonrasi gorilen eritematoz lezyonlar HZO olarak de-
gerlendirildi.

HZO olgularinda okiilomotor sinir paralizisine bagh
motor glicsizlik beklenenden daha sik gorilebil-
mektedir. Bu olguda, Herpes Zoster enfeksiyonuna
bagl okiler motor komplikasyonlarin gorilebilecegi-
ni vurgulamak istedik. Bu nedenle pitozis ya da bakis
paralizisi ile basvuran tiim hastalarda HZO ayirici ta-
nida akilda tutulmahdir.
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Subakut inme Benzeri Tablo ile Prezente
Olan Meme Kanseri lligkili Paraneoplastik
Serebellar Dejenerasyon

Breast cancer associated paraneoplastic
cerecellar degeneration presenting with a
subacute stroke-like clinical signs

OZET

Paraneoplastik norolojik sendromlar kanserlerin
%1’inden azinda gorilen, onkondral antikorlarla ilis-
kili non metastatik klinik sendromlardir. Paraneop-
lastik serebellar dejenerasyon santral sinir sistemini
etkileyen en sik rastlanan klasik paraneoplastik n6-
rolojik sendromlardan biridir. Purkinje hiicre kaybina
bagh olarak subakut, yaygin panserebellar sendromla
karakterize, klinikte ataksi, dizartri ve nistagmus ile
prezente olan bir klinik durumdur. Meme kanseri ile
iliskili paraneoplastik nérolojik sendrom nadir gori-
lir ve genellikle tiimor tanisindan aylar ya da yillar
once belirirler. Burada klinigimize bas donmesi, den-
ge kaybi, dizartri gibi akut-subakut serebellar klinik
bulgularla basvuran ve yapilan tetkiklerinde meme
kanseri oldugu anlasilan kadin olguyu subakut iske-
mik bulgu benzeri tablo ile basvurmasi ve parane-
oplastik serebellar dejenerasyon tanisindaki siirecin
oneminin vurgulanmasi agisindan tartismaya deger
bulduk.

Anahtar kelimeler: Paraneoplastik, serebellar send-
rom, meme kanseri, anti-Yo antikor

ABSTRACT

Paraneoplastic neurological syndromes are onconeu-
ral antibody related non metastatic clinical syndro-
mes seen in less than %1 of cancers. Paraneoplastic
cerebellar degeneration is one of the most com-
mon classical paraneoplastic neurological syndro-
mes affecting central nervous system. It is a clinical
syndrome which is subacute due to purkinje cell loss
is characterized with common pancerebellar syndro-
me, has ataxia in clinic and might be presented with
dysarthria and nystagmus. Breast cancer related
paraneoplastic neurological syndrome is rare and
shows itself months or years before the diagnosis
of the tumour. In this study, we found this case who
admitted to our clinic with acute-subacute cerebel-
lar clinical findings such as dizziness, loss of balance
and dysarthria and was found to have breast cancer
worthy to discuss as it is presented like an subacute
stroke and worth-emphasizing for the period of the
diagnosis of paraneoplastic cerebellar degeneration.
Keywords: Paraneoplastic, cerebellar syndrome, bre-
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ast cancer, anti-Yo antibody

GIRIS

Paraneoplastik nérolojik sendromlar (PNS) santral ve
periferik sinir sisteminde pek ¢ok yerde, 6rnegin be-
yin, kranyial sinirler, retina, spinal kord, néromusku-
ler bileske ya da periferik sinirlerde goriilebilmekte
ve kanserle birlikte gorilip gorilmemelerine gore
‘klasik’ ve ‘klasik olmayan’ olarak ayrilmaktadir (3).
PNS’ler icinde paraneoplastik serebellar dejeneras-
yon (PSD) immin aracili dejeneratif serebellar pato-
lojilerin en 6nemlilerinden ve ender gorilen form-
larindan biridir (9). Kiglk htcreli akciger kanseri,
meme kanseri, lenfoma ve over kanseri ile birlikte
gorilebilmektedir (14). Etiyolojisi tam olarak bilin-
memektedir. Ancak timérden salgilanan spesifik an-
tikorlarin sinir hiicreleri ile capraz reaksiyon vermesi
sonucu olustugu distnilmektedir. Her ne kadar, tani
koydurucu bir antikor olmasa da, hastalarin serum
ya da beyin omurilik sivisi (BOS) 6rneklerinde anti-
Hu, anti-Ri, anti-Ma, anti-Yo gibi antinoral antikorlar
bulunmustur (1). Patogenezinde, serebellar korteks-
te yaygin purkinje hiicre kaybi oldugu bilinmektedir
(16). PSD klinikte dizartri, nistagmus, ataksi gibi sere-
bellar bulgularla karsimiza ¢tkmaktadir (12). PSD ve
iliskili antikorlar, altta yatan malignitenin erken tanisi
ve tedavi planinin olusturulmasi bakimindan 6nem
tasimaktadir (3).

Burada, klinigimizde klasik PNS’lerden biri olan PSD
nedeniyle takip ettigimiz ve meme kanseri tanisi alan
bir olguyu hem nadir gériilmesi hem de prezentasyon
sekli nedeni ile sunmayi uygun bulduk.

OLGU SUNUMU

Seksen yedi yasinda bayan hasta, poliklinigimize Uc¢
glin 6nce baslayip giderek artan bas donmesi, denge
kaybi, peltek konusma ve oral alim azligi nedeniyle
basvurdu. Ozgegmisinde bilinen hipertansiyon disin-
da hastalik olmayan hastanin nérolojik muayenesin-
de biling acik, koopere, oryente idi. Hastada ilimh di-
zartrik konugmasinin yani sira, serebellar testlerinde
bilateral dismetri ve disdiadokokinezi, govde ataksisi
ve bilateral Babinski pozitifligi mevcuttu. Diger noro-
lojik muayene bulgulari normaldi. Kraniyal bilgisayar-
Il tomografi (BT), diflizyon manyetik rezonans (MRG)
tetkiklerinde patolojik bulgu saptanmadi ve kontrast-
It kranial MRG’de bilateral periventrikiler iskemik
gliotik degisiklikler disinda patolojik bulgu gorilme-
di. Hemogram, periferik yayma, biyokimya, hepatit
belirtegleri, anti-HIV, Brusella ve VDRL gibi seroloji
testleri normal sinirlarda idi. MR anjiografi, karotis
ve vertebral arter doppler ultrasonografi, elektroen-
sefalografi (EEG) incelemeleri yapildi ve normal bu-
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lundu. Sensoriyal uyariimis potansiyellerde fasikulus
kuneatusta normal ileti, fasikulus grasiliste bilateral
ileti blogu saptandi.

Hastanin serebellar bulgularinin etiyolojisine yone-
lik incelemelerden BOS incelemesinde, direkt ba-
kida mm3’te 30 |6kosit gorildii. BOS biyokimyasin-
da glukoz 69 mg/dl (40-70) (es zamanli kan glukozu
137 mg/dl), BOS proteini 71.8 mg/dl (15-40) olarak
artmis saptandi. BOS IGG indeksi 1.97 (Ust sinir 0.7)
idi, BOS’ta 8 bant saptandi. BOS kiltlriinde Greme
olmadi ve BOS sitolojisi negatif olarak sonuclandi.
PNS agisindan bakilan Ca 15-3, Ca 19-9, CEA timor
belirtecleri negatifti. Sadece anlamli BOS bulgulari
olan ve diger tim taramalari negatif bulunan hasta-
da slirecin ayirici tanisinda hastadan paraneoplastik
otoantikorlar i¢in kan 6rnegi gdénderildi, anti-Yo anti-
koru pozitif olarak sonuglandi.

Yapilan incelemeler sonucunda PNS olarak 6ngo-
rilen hastada antikor pozitifliginin olmasi, klasik
paraneoplastik bir sendromun bulunmasi nedeni
ile genis ¢apl tarama yapilmasina karar verildi. Ab-
dominal ultrasonografi (USG) ve abdominal BT nor-

maldi. Meme USG’de sol aksiller bolgede 20x13 mm
boyutunda timiyle hipoekoik radyopatolojik bir
adet lenf nodu izlendi ve buradan yapilan ince igne
aspirasyon biyopsisi malign epitelyal timor metastazi
olarak sonuglandi. Toraks BT’de sol aksiller bolgede
USG’de izlenen lenf nodu yaklasik 2-2,5 cm boyutlu
olarak tekrar gozlendi. Gastrik maligniteler agisindan
gastroenteroloji klinigi onerisiyle endoskopik ve ko-
lonoskopik biyopside ve jinekolojik maligniteler agi-
sindan Kadin Hastaliklari ve Dogum Klinigi 6nerisiyle
yapilan servikal smear ve mamografi incelemelerinde
anlamli patoloji saptanmadi. Daha 6nce sol aksiller
lenf nodu biyopsisi sonucu malign epitelyal timor
metastazi ile uyumlu gelen olguda memeye ait gizli
odak aranmasi agisindan MR inceleme 6nerildi. An-
cak hastanin genel durumu uygun olmadigindan sol
aksiller lenf nodundan kor biyopsi yapilmasina karar
verilerek Tibbi Onkoloji goriisi alinarak yapilan trucut
biyopside timor hiicreleri sitokeratin 7(+), GCDFP-15
(+), El (-), PR(-), c-erb-B2 (3+), P53 %80 (3+), Ki-67V
proliferasyon indeksi %80 olarak sonuglandi ve pri-
mer odak agisindan memenin arastirilmasinin uygun
olacagi gorisline varildi.

Hastaya PSD tanisiyla immun tedavi uygulandi. An-
cak hastada bir diizelme goézlenmedi. Meme kanse-
rine bagh paraneoplastik serebellar dejenerasyon
tanili olgu, Tibbi Onkoloji klinigince degerlendirildi.
Hormon reseptori negatif oldugundan hormon teda-
visi 6nerilmedi. Mevcut klinik performans disuklugi
nedeniyle kemoterapi de dnerilmediginden hastanin
primer hastaligini tedavi edilemedi.
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PNS, kanserli hastalarda ortaya ¢ikan, ancak altta
yatan timoriin direkt ya da lokal etkileriyle olusma-
yan, metastatik, enfeksiyoz, iskemik ya da metabo-
lik nedenlerle agiklanamayan bir noérolojik tablodur
(6,18). PNS'’ler SSS ve PSS’'de pek ¢ok yerde, 6rnegin
beyin, kraniyal sinirler, retina, spinal kord, n6romus-
kuler bileske ya da periferik sinirlerde gorilebilirler
ve kanserle birlikte gorilip gorilmemelerine gore
‘klasik’ ve ‘klasik olmayan’ olarak ayrilirlar. Klasik
PNS’ler klinik ozellikleri ile dogrudan paraneoplas-
tik etiyolojiyi diisiindiirmektedirler. Klasik olmayan
PNS’ler ise genellikle kanseri olmayan olgularda or-
taya ¢ikan, eslik eden kanser olma olasiligl da disuk
sendromlardir (Tablo-1) (20).

Tablo 1: PARANEOPLASTIK NOROLOJIK SENDROMLAR

KLASIK OLMAYAN

KLASIK SENDROMLAR

‘Opseklonus-miyoklonus

SENDROMLAR
Beyinsap: ensefaliti
Optik nérit
Subakut serebellar dejenerasyon | Stiff-man sendromu
SANTRAL SINIR | Limbik ensefalit Miyelit
SISTEMI Ensefalomiyelit Nekrotizan miyelopati

Motor niron hastahf
Kanser iligkili retinopati
A iligkili retinopati

PERIFERIK
SINIR SISTEMI

Lambert-Eaton miyastenik
sendromu

Subakut duysal néronopati
Gastrointestinal parezi ve
psidoobstriiksiyon
Dermatomiyozit

Miyastenia gravis

Subakut motor niropati
Subakut / kronik sensorimotor
niropati

Guillain-Barré sendromu
Vaskiilitik niropati
Otonomik néropati
Mononiritis multipleks
Brakiyal nirit

Noromiyotoni
Polimiyozit
Akut nekrotizan miyopati

Tablo-1: Paraneoplastik sendromlarin siniflamasi
(Thzin E, Klinik Gelisim Dergisi 2010).

Olgumuzda, SSS'nin klasik PNS’lerinden PSD tanisi
disundlerek olasi maligniteler agisindan ayrintili ola-
rak incelenmistir.

PNS, kanserli hastalarin yaklasik 1/10000’'inde go-
ralir (18). Patogenezi tam olarak anlasilamamistir.
Ancak, son 20 yilda yapilan arastirmalar timor ve
sinir sistemi tarafindan salgilanan antijenlere karsi
olusturulan antikorlarin (onkondral antikorlar) varl-
ginl ortaya ¢ikarmis ve olayin immiun aracili oldugu-
nu gostermistir. Antikorlar, SSS ve PSS ndronlarinin
membranlarinda veya hiicre icinde bulunan antijen-
lere karsi gelismekte ve PNS’li hastalarin ¢ogunda
serumda ve BOS’ta saptanabilmektedirler. PNS ile
iliskili en bilinen onkondral antikorlar anti-Hu, anti-
Yo, anti-CV2, anti-Ri, anti-amfifizin, anti-Tr, anti-MaZ2,
anti-CAR antikorlaridir. Hiicre igi antijenlerle (anti-Hu,
anti-Yo, anti-Ma, ve anti-Tr gibi) iliskili sendromlarin
patogenezinde genel olarak hiicresel immiinite rol
oynamaktadir (6,18). Spesifiteleri yaklasik %90 ola-
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rak tespit edilen otoantikorlar, klinik bulgularla birlik-
te ele alindiginda altta yatan timorin lokalizasyonu
icin cok glicll bir belirleyici olabilmekte ayrica kanse-
rin iyilesmekte olabilecegi bir dbnemde saptanmasi,
erken tani ve tedaviye olanak saglayabilmektedir (7,
12,16,17). Ancak, ne yazik ki PNS’li hastalarin yak-
lasik Ugte birinde paraneoplastik antikorlar buluna-
mamakta, %5-10 unda ise tespit edilen otoantikorlar
ivi karakterize edilememektedir (7). Ote yandan, her
paraneoplastik otoantikor saptanan hastada PNS ol-
mayabilecegi de akilda tutulmalidir (18).

Cogu tlimor, PNS ortaya ciktiktan sonra 4-6 ay icinde
ortaya ¢ikmaktadir ancak kanser gelisiminin baslan-
gictan 2 yil icerisinde belirgin arttigi ve 4 yildan son-
ra ise belirgin azaldigl kabul edilmektedir. Bu agidan
bakildiginda PNS, kanser siiphesi olan olgularda kli-
nisyenin uyanik olmasini saglamasi ve takip agisindan
olduk¢a onemlidir (6,7). Eger kanser ilk asamada
tespit edilemediyse, ileri inceleme ve takibe mutlaka
devam etmek gerekir. Takip i¢in dnerilen siire ilk 4 yil
icinde 6 ayda bir olacak sekildedir (21).

Kasim 2002'de diizenlenen uluslararasi bir Noroloji
panelinde PNS tani kriterleri 6nerilmis ve kesin ve
olasi olmak lzere ikiye ayrilmistir (Tablo-2) (5).

PNS ICIN TANI KRITERLERI

KESIN PNS

1. Send } I dan sonraki ilk 5 vl igerisinde klasik sendrom ve

kanser saptanmas:

2, Tiimir tedavisinin ardindan tamamen iyilesen ya da belirgin dlgiide diizelen klasik

olmayan sendrom( eglik eden i gisteren bir

hastalik olmaksizin)

3. Klasik olmayan sendromun onkoniral antikorlar ve sendromdan sonraki 5 yil

igerisinde gelisen kanserle birlikte saptanmas

4, Eslik eden kanser olmaksizin nisrolojik sendromla birlikte iyi karakterize edilmig
al antikorlarn(anti-Hu, Yo, CV2, Ri, Ma2, amfifizin) sa

OLASI PNS

api ve sp r ¥

1. Onkoniiral antikorlar veya kanser bulunmaksunn yiksek kanser riski varhi ve
klasik sendrom saptanmas:

2. Klasik veya klasik olmayan ndrolojik sendrom veya kanser olmamasina rafmen
kismen karakterize edilmis onkoniral antikorlarin saptanmasi
3.0 antikorlar sap klasik ol

gelisen kanser varhf

ve 2 yil igerisinde

Tablo-2: Paraneoplastik sendromlar igin tani kriter-
leri (Graus F et al, 2004)

Olgumuz PNS tani kriterleri incelendiginde, klinik
bulgular ortaya ¢iktiktan birkag ay icerisinde kanser
saptanmis olmasi ve iyi karakterize edilmis onkonéral
antikorlardan anti-Yo’ nun pozitif saptanmis olmasi
nedeniyle kesin PNS tani kriterlerini karsiladigi disu-
nilmustar.

PNS’de, sinir sistemindeki inflamasyondan kaynakla-
nan BOS’ta pleositoz (30-40 hiicre/ml), protein artisi
(50-100 mg/dl) ve pozitif oligoklonal bant gibi labo-
ratuar bulgulari da taniyi destekleyebilir (18). Olgu-
muzda da BOS’ta protein artisi ve pozitif oligoklonal
bant olmasi taniyi destekleyici laboratuar bulgulari
olmustur.

PNS’ler arasinda en sik gorilenlerden biri olan PSD,
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subakut baslangich serebellar disfonksiyonla karak-
terizedir. Noropatolojisi incelendiginde, serebeller
kortekste diffiiz purkinje hiicre kaybr mevcut oldu-
gu gorulir (3,16). Klinik olarak subakut baslangicli
ataksi, dizartri, nistagmus gibi serebeller bulgularla
ortaya cikar ve aylar ya da haftalar icinde ilerler. Co-
gunlukla sekel birakir ve hastalar giinliik aktivitelerini
yardimsiz yapamaz duruma gelirler (2,18). Olgumuz-
da da bas donmesi, denge kaybi, konusma bozuklu-
gu gibi subakut inme benzeri tablo ortaya ¢iktiktan
kisa siire icerisinde bulgular ilerlemis ve hasta yataga
bagimli hale gelmistir. Hastalarin ¢ogunda altta yatan
jinekolojik kanserler ya da meme kanseri oldugu bi-
linmektedir. Kiiglik hiicreli akciger kanseri ve lenfoma
da PSD’la sikhkla iliskili bulunmustur (1,16,18).
PSD’de antindronal antikorlar kesin tani koydurma-
makla birlikte hastalarin serum ya da BOS’unda sap-
tanabilmektedirler (1). PSD ile iliskili antikorlardan
anti-Hu, anti-Yo, anti-Ri, anti-CV-2, anti-Ma iyi karak-
terize edilmis olanlardir. Bunlardan anti-Yo PSD’de en
stk gorilenidir (18). Daha az bilinenler ise anti-Tr2,
anti-Zic4, anti MGIuR1, anti VGKC’dir (3). Olgumuzda,
PSD’de en sik goriilen antikor olan anti-Yo pozitifligi
tani ve olasi kanser etiyolojilerinin arastirilmasi baki-
mindan klinik izlemimizde olduk¢a dnemli olmustur.
Anti- Yo grubu antikorlar, purkinje hiicrelerinin sitop-
lazmalarinda sentezlenen, 34 ve 62 kDa boyutunda
iki farkli protein yapisindan olusmus, poliklonal 1GG
yapisinda molekiillerdir (7,16). Anti-Yo grubu otoanti-
korlar genelde yas ortalamasi 60 olan kadin hastalar-
da bulunmaktadir. Bu giline kadar anti-Yo pozitif olan
sadace birkag erkek olgu bildirilmistir. Cogunlukla ji-
nekolojik kanserlerle birliktedirler. Erkek hastalarda
ise parotis bezi adenokarsinomu ve primeri bilinme-
yen adenokarsinomlarla birlikteligi tespit edilmistir
(7,15). Normalde serebellar purkinje hicrelerinde
sentezlenen, over ya da meme kanserinde ise pato-
lojik olarak sentezlenen cdr2 antijenini hedef alirlar.
Siklikla meme ve over kanseri ile, nadiren de uterin,
bronsial ya da kiictk hiicreli akciger kanseri ile iliskili-
dirler (8). Over kanserinde prognoz daha koti seyret-
mektedir. Anti-Yo pozitif over kanserli olgularda or-
talama yasam siresi 22 ay, meme kanserli olgularda
ise 100 ay olarak tespit edilmistir (7). Timor tedavisi
sonrasinda anti-Yo ve anti-Tr antikorlarinin ¢ogu has-
tada kayboldugu, cok az olguda ise BOS’ta goriilmeye
devam ettigi bildirilmistir (6). Yapilan bazi ¢calismalar-
da, hastalarin ortalama yasam siresinin anti-Yo ve
anti-Hu pozitif hastalarda, anti-Tr ve anti-Ri pozitif
hastalara gore belirgin daha az oldugu gorilmustir
(13). Bazi PSD’li meme kanseri olgularindan yola ¢ika-
rak, anti-Yo iliskili PCD’nin her-2 overekspresyonuna
neden oldugu, her-2 overekspresyonunun da meme
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kanserlerinin %15-25’inde gorialduglu ve agresif ti-
mor davranisina ve kotil prognoza neden olabilecegi
ileri strdlmustar (11).

PSD’nin radyolojik bulgulari tanida kismen de olsa
yardimcidir. Aslinda ¢cogu hastada kraniyal MRG nor-
maldir. Serebellar atrofi sadece hastaligin ge¢ donem-
lerinde ortaya ¢ikar. Hastaligin erken dénemlerinde
FDG-PET serebellar hipermetabolizmayi gosterebilir
(10,12). Zamanla MRG’de serebellar atrofi, PET c¢alis-
masinda ise hipometabolizma oldugu gorilir (3).
PSD’nin ayirici tanisinda distnidlmesi gereken has-
taliklar arasinda alkol, vit-E eksikligi, tiamin eksikligi,
toksinler (6rnegin antikonviilzanlar), infeksiy6z ya da
postinfeksiyoz serebellit, Miller-Fisher Sendromu, gli-
adin iliskili serebellar ataksi ve Cruetzfeld Jacob has-
tahigi bulunmaktadir (3).

PNS’ler icin standart bir tedavi yontemi ya da bir
tedavi protokolii bulunmamakla birlikte, klinik de-
neyimlerimiz altta yatan tiimorin tedavisi ve stabi-
lizasyonunun norolojik semptomlari iyilestirilmesine
ek olarak, immiinoterapinin de tedavide kullanilabi-
lecegini gostermistir. Geri donlisiimsiiz néronal hasar
olan olgularda etki mekanizmasi net olmamakla bir-
likte, immunoterapi verilmektedir ve tedaviden fayda
goren olgular da bildirilmistir (3,4). Kortikosteroidler,
plazma degisimi, IVig, siklofosfamid ve takrolimus
gibi tedaviler denenmis ancak, timori basarili bir se-
kilde tedavi edilen hastalarda bile norolojik sendro-
mu ¢ok iyi diizeltemedigi gérilmustar (1,3,8,14,19).
PSD’nin dogal seyri, ne yazik ki tedavilerin yetersiz
kalmasi ile sonuglanmaktadir ki bu, erken ve geri do-
nlisimsiliz beyaz cevher kaybindan ileri gelmektedir
(10). Olgumuza da 5 giin slireyle pulse steroid tedavi
ve ardindan oral steroid tedavisi verilmis, ancak klinik
bulgularinda herhengi bir degisiklik gézlenmemistir.
Hastanin tim norolojik muayene bulgularinda prog-
resyon izlenmis ve klinik performans disukliga ne-
deniyle altta yatan kanserin de tedavisi tam olarak
mimkin olmamistr.

Sonugta PSD ve diger PNS’ler altta yatan malignitenin
erken tanisi, tedavisinin diizenlenmesi ve buna bagl
olarak prognozun iyilesmesi bakimindan 6nemlidir.
Norologlar paraneoplastik sendromlar ve orijin aldigl
kanserin tayini konusunda oldukca dikkatli ve uyanik
olmalidir. Bu anlamda paraneoplastik otoantikorlarin
tayini, dogru ve erken tani agisindan ¢ok énemlidir
(4,6,18).
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Asemptomatik Cocukta Biiyiik
Epikardiyal Kist Hidatik

Large Epicardial Cyst in an
Asymptomatic Child

OZET

Kist hidatik en sik karaciger ve akcigerde bulunmasina
ragmen nadir olarak epikardiyal dokuya da yerlesebi-
lir. Kist hidatik siklikla asemptomatiktir ve genellikle
gorintileme teknikleri sirasinda rastlantisal olarak
tani alirlar. Tani zamani olarak ilk dekat nadir rastla-
nir bir dénemdir. Biz karaciger kist hidatik nedeniyle
operasyon o6ykiisii olan ve epikardiyal kist hidatikli
4 yasindaki erkek olguyu sunduk. Cerrahi mediyan
sternotomi yoluyla uygulandi, kist tim membraniyla
birlikte eksiksiz olarak ¢ikartildi. Sorunsuz bir iyiles-
me donemi ardindan postoperatif 4. glinde taburcu
edildi.
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ABSTRACT

Hydatid cysts are most commonly seen in the liver
and lungs but they are rarely seen in pericardium.
Hydatid cyst is often asymptomatic and it is usually
diagnosed incidentally during imaging modalities.
Diagnose in first the decade is rare. We present a
rare case of hydatid cyst in epiricardium of a 4 year
old male who was referred to our clinic with history
of surgery for liver cysts. The patient underwent sur-
gery through median sternotomy ,the cyst was remo-
ved with all of its germinative membrane. The posto-
perative course was uneventful, and the patient was
discharged on the 4th postoperative day.
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GiRiS

Kist hidatik, echinococcus graniilosus paraziti tara-
findan olusturulan ve insan popilasyonunun ara ko-
nakeisi oldugu paraziter bir hastaliktir. Ulkemizde ise
bu paraziter hastalik endemik olarak yillardan beri
devam etmektedir (1). Echinococcus granilosus pa-
razitinin, insanda en sik yerlestigi organlar karaciger
ve akcigerlerdir. Kalp ise, kist hidatik larvalariyla sik
temas etmesine ragmen kontraktil yapisi sayesinde
nadiren yerlesebildigi bir organdir. Bu sebeple kist hi-
datikli hastalarin %0,5-%2 kadarinda kardiyak tutulu-
ma rastlanmaktadir (2). Hastalik genellikle yetiskin-
lerde, 2. -5. dekatlarda ve daha sik olarak erkeklerde
gorilur. Cocuklarda goriilmesi ise nadirdir (3).
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Olgu Sunumu
4 yasinda erkek hasta karin sisligi nedeniyle bas-
vurdugu dis merkezde yapilan detayli incelemeler
sonrasl hepatik ve kardiyak kist hidatik tanisi almis.
Karacigerdeki kistlerin cerrahi tedavisi sonrasi has-
ta anti-paraziter tedavi altinda taburcu edilmis ve
kardiyak kist hidatigin tedavisi amaciyla klinigimize
sevk edilmisti. Vital bulgulari yasina uygun araliklar-
da olarak olgilen hastanin fizik muayenesinde batin
sag Ust kadranda subkostal insizyon skari disinda
ozellik yoktu. Elektrokardiyografide normal sinis rit-
mi oldugu gériildi. On-arka akciger filminde akciger
parankiminde herhangi bir patoloji saptanmazken te-
lekardiyografide ana pulmoner arter ¢okiintisiiniin
kayboldugu ve trunkal damarlarin saga dogru itildigi
goruldu (Resim 1). Transtorasik ekokardiyografi ile
degerlendirmede intrakardiyak herhangi bir patoloji-
nin olmadigi fakat sol pulmoner infero-posteriorunda
sol ventrikil Gzerine yerlesmis herhangi bir kardiyak
kavite ile iliskisi olmayan kitle izlendi.

Resim 1: Telekardiyografi akciger filmi

Hastanin toraks anjio bilgisayarli tomografisinde (BT)
sol ventrikdl lateral duvarina yerlesmis, ana ve sol
pulmoner arteri saga dogru itmis yaklasik 8 cm x 8
cm boyutlarinda kalin cidarh kistik gériiniim mevcut-
tu (Resim 2).

Resim 2: Bilgisayarli Tomografi goriintiisii
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Beyin BT taramasinda lezyon yoktu. Tum batin BT
tetkkinde ise karaciger dokusu icinde multiple sayida
operasyona sekonder olarak gelismis fibtotik degisik-
likler mevcuttu. Hasta ailesine operasyon hakkinda
detaylh bilgi verilmesi ve yazili onam formu alinmasi
sonrasl ameliyat hazirliklari yapildi. Ameliyata bas-
lanmadan hemen 6nce intraven6z yoldan antienfla-
matuar dozda deksametazon yapildi. Genel anestezi
altinda median sternotomi insizyonuyla mediastene
ulasildi. Timus dokusunun subtotal rezeksiyonu son-
rasi perikard vertikal olarak acildi. Perikardin ipek si-
tur yardimiyla asilmasi sonrasi ana ve sol pulmoner
arterin altinda sol ventrikllin lateral ylziinde, sol
inen koroner arterin lateralinde kistik kitle izlendi.
(Resim 3).

Resim 3: Epikardiyal kist hidatigin intraoperatif go-
riintiisi

Kiste midahale sirasinda gelisebilecek herhangi bir
komplikasyon veya hemodinamik bozuklugun gideril-
mesinde kalp-akciger makinasinin destegine ihtiyag
olabilecegi gbz onlinde bulundurularak ameliyatha-
ne salonunda perflizyon ekibi ve tim ekipmalari ha-
zir olarak bekletildi. Kist uygun gorulen bir bolgeden
genis bir kantl yardimiyla kantle edildi. Kanilasyon
sonrasi kist sivisi cerrahi saha ile kontamine edilme-
den aspire edildi. Kanililden %3’lik sodyum klortr
(NaCl) soliisyonu verilip kisa bir stire beklenmesi son-
rasi tekrar aspire edildi. Bu islemin ayni sirayla bir kez
daha tekrarlanmasi sonrasi kist tzerine icteki germi-
natif membrani zedelemeyecek sekilde insizyon ya-
pildi ve germinatif membran intakt olarak c¢ikartildi
(Resim 4).
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Resim 4. Kist (yildiz) icindeki germinatif membranin
(ok) intakt olarak gikarilma goriintisii

Kistin dis kapsiili de koroner arterlere gilivenli bir
mesafeden eksize edildi. Kistin herhangi bir kardiyak
bosluk ile iliskisinin olmadigi goruldi. Kist ici ve tiim
mediastinel yapilar serum fizyolojik ile seyreltilmis
%10’luk povidon iyot ¢ozeltisiyle yikandi. Germina-
tif membran, dis kapsiil ve kist sivisi ileri tetik amag-
Ii laboratuvara gonderildi. Katlarin anatomik plana
uygun olarak kapatilmasi ardindan hasta izlemi igin
yogun bakima transfer edildi. Patolojik inceleme so-
nucunda kiz kistler ve germinatif membrandz yapi
gorildi ve taniyi kesinlestirildi. Sorunsuz bir iyilesme
dénemi ardindan hasta postoperatif 4. giin alben-
dazol tedavisi altinda sifa ile taburcu edildi. 1. ve 3.
ay rutin kontrollerde yapilan ileri incelemeler sonrasi
niiks saptanmadi.

Tartisma

Hastalik tropikal ve subtropikal iklimlerin endemik
hastaligi olup tlkemiz gibi Gliney Amerika, Afrika ve
Avustralya’da da gorilmektedir. Kist hidatigin kardi-
yak tutulumu nadir gézlenen bir durumken hayatin
ilk dekatinda etkilenmeye de nadir rastlanmaktadir
(2,3). Bu veriler dort yasinda kardiyak tutulumlu kist
hidatik vakamizin daha da az rastlanir oldugunu des-
teklemektedir.

Kardiyak kist hidatik tanimi korkutucu olsa da hasta-
larin yalnizca %10 kadari semptomatiktir. Hastaligin
semptomatik olmasinda kistin yeri, bliyiime hizi ve
riptir gelisip gelismedigi 6nem arz eder. Perikarda
lokalize kistler efiizyonun eslik edip/etmedigi peri-
kardit tablosu olusturabilirler (4). Kardiyak tutulumlu
kistler tutulumun yerine gore koroner arter basisina
bagli iskemi tablosuna, interventrikiiler septum yer-
lesimi sonrasi aritmilere, sag veya sol ventrikil ¢ikim
yolu darliklarina, endokardda yer alan kistler ise sis-
temik veya koroner embolilere neden olabilmekte-
dir (5). Ayrica perikardiyal bosluga ve herhangi bir
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kardiyak kaviteye ruptiir anaflaktik soka, perikardiyal
tamponad gibi 6liimciil komplikasyonlara sebebiyet
verebilir (6). Ayrica kalp icinde kapak yapilarinin yaki-
ninda yerlesen lezyonlar kapak darliklarina veya yet-
mezligine yol acgabilirler (7). Hastamizin kist boyutu
cok buylktd, kist duvari kalindi ve lizerinde yer yer
ince kalsifikasyonlari vardi, kalpten ¢ikan ana damar-
lari itmisti. Sol 6n inen koroner arter seyrine yakin
komsuluguna ragmen yapilan detayli hasta sorgula-
masinda herhangi bir semptom saptanmadi.

Kist hidatik tanisinda Weinberg ve Casoni gibi serolo-
jik imminolojik testler kullanilabilir fakat bu tetkikle-
rin glvenilirlikleri sinirlidir (1). Ayrica kan tablosunda
eizinofil hakimiyeti gérilmesinin taniyi destekleme-
sine ragmen tani koymada non-spesifiktir. immiin
elektroforez ise tanida degerli bir metottur. Akciger
filminde kist segilebilir, genelllikle kalsifikasyon alan-
lari gorilebilir. Kalsifikasyon hastaligin dogal seyrinde
bulunmaktadir. Kiiclik fazla sayida kalsifikasyon kistin
canli ve amatir oldugunun isareti olarak gorilir ve
bu kistler hizli bilylime potansiyeline sahiptir. Yaygin
ve kalin kalsifikasyon gosteren kistler ise 6lu ve bi-
ylme potansiyeli olmayan lezyonlar olarak degerlen-
dirilebilir (8). Elektrokardiyografide non-spesifik degi-
siklikler gorilebilir. Bu degisiklikler cogu zaman ritim
bozukluklari veya iskemik durumlar ile ilgilidir. Tani-
da ekokardiyografi en faydali non-invaziv yontemdir.
Ekokardiyografi kistin yerlesimi, intramural uzanimi
hakkinda yararh bilgiler verir. Ayrica akim dinamik
calismalari da kullanilarak ¢ikim yollarinda darhklar
tespit edilebilir. Bilgisayarli tomografi ve manyetik
rezonans gorintileme hem kardiyak kist hidatik yeri-
nin dogrulanmasi ve ameliyat planlamasi icin hem de
akciger, beyin veya diger organ tutulumlarinin taran-
masi agisindan faydalidir. Myokardiyal iskemi bulgusu
olan hastalarda koroner anjiyografi planlanabilir; ek
olarak intraventrikller yerlesimli kist varsa ventriki-
lografi de yapilabilir. Ancak kistin riptir olma ihtimali
akilda bulundurularak bu yontem, yalniz secilmis has-
talarda ve dikkatle uygulanmalidir (7).

Kardiyak tutulumlu kist hidatigin tedavisi cerrahidir.
Epikardiyum veya myokardiyumu distan ylzeyel tu-
tan lezyonlarda kalp akciger makinesi destegi gerek-
meden disardan miidahale ve cerrahi tedavi sansi
vardir. Biz de vakamizda kalbin hemodinamisi bo-
zulmadan uygun pozisyon verilmesiyle kalp akciger
makinasi destegi kullanmadan kiste miidahale ettik.
Fakat kalbin intrakaviter lezyonlarinda kalp akciger
makinasi kullanilmadan kistin g¢ikartilmasi miimkin
olmayabilir. Ameliyata baslanmadan hemen o6nce
kist riiptirine bagh anaflaktik soku engeleyebilmek
amaciyla steroid ile proflaksi uygun bir yaklagimdir.
Kiste miidahale sirasinda etraf dokulara yayillmasini
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onlemek adina tim 6nlemler alinmalidir. Bu amagla
%10’luk povidon iyot emdirilmis spanglar ile kistin
etrafinin sarilmasi yararh bir 6nlemdir. Palpasyonda
gergin hissedilen kistik lezyonlarda diseksiyona bas-
lanmadan 6nce aspirasyon yapilmasi kistin rlipttri-
nl engellemede yardimci olabilir. Aspirasyon sonrasi
kavitenin hipertonik salin ile ylkanmasi ve ardindan
diseksiyona baslanmasi uygun bir yaklasimdir. Kistin
germinatif membranin intakt olarak ¢ikartilmasi ¢ev-
reye bulasi engellmede ve niikslerin 6niine gegmede
onemli yeri vardir. Kistin cerrahi tedavisinde bir¢cok
farkli teknik tanimlanmasina ragmen en sik kullani-
lan teknik %3’lik NaCl sollisyonu enjeksiyonu sonra-
s kistostomi yapilmasi ve kistin tamamen uzaklast-
rilmasidir (9).

Hidatik kist hastaliginin nadir sayilan bir komplikas-
yonu kardiyak tutulumudur. Kardiyak tutulumun sik-
likla daha ge¢ dekatlarda gorilmesine ragmen nadir
de olsa ilk dekatta da gorilebilir. Kardiyak tutulumun
tedavisi cerrahidir. Cerrahi tedavide yaklasim intraka-
viter ve epikardiyal lezyonlarda kalp akciger makinasi
destegi yoninden farklihk gostermektedir. Ameliyat
sirasinda kist rliptlirini 6nlemek adina tim caba
gosterilmeli ve profilaktik medikasyon yapilmalidir.
Nuksler nadir olmasina ragmen hastalarin rutin ara-
liklarla izlemleri planlanmalidir.
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