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YAZARLARIN DIKKATINE

Izmir Atatiirk Egitim Hastanesi Tip Dergisi, IDH ne
Yardim ve ilmi Arastirmalari Tesvik Dernegi’nin
siireli yaym orgamidir. Dergide: Temel ya da uygula-
mali tip dallarinda, deneysel ve klinik arastirma, olgu
sunumu, editore mektuplar ve konu hakkinda deneyim
sahibi yazarlarca hazirlanmis derlemeler yayinlanir.

Metin uzunlugu kaynaklar dahil, deneysel ve klinik
arastirmalar icin 10, olgu sunumlan i¢in 8, derlemeler
icin 12, editdre mektup igin 1 sayfayr gecmemelidir.

Metin, A4 kagida kenarlarindan 2.5 cm bosluk
birakilarak Microsoft Word ile 12 punto ve 1.5 satir
aralikli olarak yazilmali, sema, fotograf, tablo ve
sekiller dahil olmak tizere bir asil, iki fotokopi olarak
iic kopya halinde yazimin bulundugu 3.5 inglik bir
disket ile birlikte gonderilmelidir. Disketin {izerinde
makalenin, yazarin, dosyanin adi bulunmalidir.

Makalenin ilk sayfasi kapak sayfasi seklinde diizen-
lenmeli, bu sayfaya en iistte biiyiik harflerle makalenin
bagligi, onun altina parantez iginde kiiciik harflerle
makalenin ingilizce adi, daha asagiya calismay: yapan-
larin ad ve soyadlar ile halen gorevli bulunduklan ve
calismay: hazirladiklart yer yazilmalidir. Yazar sayisi
alttyr  gecmemelidir. Makalenin  basghigi  metindeki
bilginin 6zelliklerini tanitict nitelikte ve kisa olmalidir.
Calismay1 yapanlarnin ad ve soyadlari, doktor iinvani
ile yazilmali ve asagidaki agiklamalarda akademik
iinvan ve gorevleri belirtilmelidir. Sayfanin en altinda
dergiyle yazar arasindaki haberlesmede kullanilacak
adres (varsa cep tel. ve e-mail) yer almahdir.

Makale: Yukarida ozellikleri belirtilen kapak sayfasi
yazildiktan sonra, ikinci sayfadan baglanarak kesintisiz
olarak ozet, ingilizce Ozet, giriy ve amag, gere¢ ve
yontem, bulgular, tartisma ve kaynaklar olmak iizere
yedi boliim halinde yazilmalidir.

Ozet: Biri Tiirkge, digeri ingilizce olmak iizere 150
kelimeyi gecmeyecek sekilde yazilmalidir. Calismanin

amaci, kullamlan gere¢ ve yontemler, dnemli bulgular
ile sonug belirtilmelidir. Tiirk¢e 6zetin sonuna Tiirkge,

Ingilizce zetin sonuna ingilizce olmak iizere en ¢ok
bes adet anahtar kelime yazilir.

Giris ve Amag: Bu boliimde ¢alisgmanin amaci litera-
tiir bilgisine ve gdzlemlere dayanarak agiklanir. Elde
edilecek sonuclarin ne derece yararli olacag: anlatilir.

Gere¢ ve Yontem: Caligmaya konu olan gere¢ ve
yontemler detayl olarak agiklanir. Istatistiksel deger-
lendirmelerin hangi testlerle yapildig: belirtilir.

Bulgular: Calismanin orijinal bulgulari 6n planda
olmak tizere istatistiksel onemleri belirtilerek yazilir.

Olgu sunumlarinda gere¢ ve yontem ile bulgular
béliimlerinin  yerini olgu ozeti almaktadir. Bu tiir
yazilarda yazi plani: baghk sayfasinin arkasindan
Tiirkge 6zet, Ingilizce Ozet, giris ve amag, olgu bzeti,
tartisma ve kaynaklar seklinde olmahdir.

10.

. Sekil, resim ve grafikler:

Tarhs ma: Bulgular bagka arastirmacilarin bulgular
ile kargilagtinlmali, farklar miimkiinse nedenleri ile
belirtilmeli ve tiimii gerek teorik, gerekse pratik yonder
tartistimahidir.

Resimlerin arkalarini
yumusak kursun kalem ile siralart ve yazinin baghg
yazilarak gonderilmelidir. Resim alt yazilar1 ayri bii
sayfaya yazilarak metne eklenmelidir. Mikroskopik
resimlerde biiyiitme orani ve kullamlan boyamsz
teknigi acik sekilde belirtilmelidir. Klisesi yapilacak
grafik, sema ve kimyasal formiil gibi sekillerin ¢in
miirekkebi ile aydinger veya beyaz resim kagidin:
cizilmig, fotograflarin parlak kagida kontrastli olarak
basilmig olmalar gerekir. Renkli resim ve sekille:
masrafl yazar tarafindan 6denmek sart1 ile basilabilir.

. Kaynaklar: Metinde gegig sirasina gore numaralan:

dirilmali ve her ciimlenin sonunda parantez igerisinde
belirtilmelidir. Metinde numarasi ge¢meyen kaynak
yazilmamalidir. Yazar sayisi besten fazla olan makale-
lerde, ilk bes yazarin adindan sonra Ingilizce yayinlai
icin “et al.”, Tiirkce yayinlar icin “ve ark.” ibaresi
konulur.
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. Ayn Baski: Her makale icin 50 adet ayr1 baski iicreti

karsiliginda saglanabilir.

. Haberlesme: Dergi ile yazarlar arasinda gerekli

haberlesme aksi belirtilmedikge ilk isim ile yapila-
caktir. Yazilarin dergiye sunulusu sirasinda haberles-
meden sorumlu yazar; ayri baski talebini yazinr
sadece dergimize gonderilmig oldugunu ve tiim yazar-
larin yaziya iligskin onayinin bulundugunu belirten kisa
bir yaziy1 da gondermelidir.
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Vincent van Gogh Iyiliksever Samarrah
(Delacroix’ya dykiinerek)
Saint-Rémy, Mayis 1890)
Tuval iizerine yagliboya; 73 x 60 cm
Kréller-Miiller Miizesi, Otterlo

KAPAK RESMI

Iyiliksever Samarral

(Delacroix’ya dykiinerek)
Saint-Rémy, Mayis 1890)

Tuval iizerine yaghboya; 73 x 60 cm
Kroller-Miiller Miizesi, Otterlo

Gogh, Vincent (Willem) van (1853 — 1890): Hollandali ressam. Genellikle Rambrandt’tan sonra iilkesinin
yetistirdigi en biiyiik ressam olarak kabul edilir. Resimlerindeki her nesne ve canlinin sanki nabzinin attig
hissedilir. Yapitlart modern resmin, dzellikle de Soutine ve Alman disavurumcularinin gelisimini etkilemistir.
Yasam boyunca 800’i askin yagh boyayla 700 ¢iziminden yalnizca bir tanesini satabilmis ve yoksulluk
icinde yasamustir. 20. yy baslarinda 6nemi giderek anlasilmis ve "Aycicekleri" adli yapiti 1986 yilinda 39
milyon dolara, irisler adli yapiti 1987 yilinda 54 milyon dolara satilmistir. Carpici renkle, kaba firga vuruglar
ve dis cizgilerle belirginlik kazanan yapitlari, sonunda onu intihara kadar gétiiren akil hastalifinin neden
oldugu acilar1 yansitir,
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DErRLEME

IZMIR ATATURK EGITIM HASTANESI TIP DERGISI 2004, 42 (3): 143-150

TEMEL UYKU DUZENEKLERI VE UYKU
FizyoLOJisi

Basic Sleep Mechanisms and Sleep Physiology

OZET

vku tibb1 gid erek artan sayidaki insanin fiziksel, psikolojik ve sosyal refahim

etkileyen, yeni ve lizla bilyiimekte olan bir uzmanhk alamdr. insan émriiniin
yaklasik iicte birini olusturan uyku ile ilgili arastrmalar giderek yogunlasmakta
ve uyku bozukluklan oldugu kadar dogal uyku dongiisii ve uyku fizyolojisi de
anlasilmaya cahisilmaktadir. Bu yazida uykunun evreleri, uyku diéngiileri gibi
uyku oriintiisii ile ilgili temel kavramlann yamsira uyku fizyolojisi ve uykunun
norokimyasal temelleri gozden gecirilmektedir.

SUMMARY

leep is a new area of interest that grows rapidly and influences the physical,
S psychological and social well-being of increasing number of people. As sleep
covers one third of human life; research on sleep cycle and sleep physiology as well
as sleep disorders have gained acceleration. In this paper both basic concepts on
sleep, such as sleep stages and sleep cycle and sleep physiology and neurochemistry
of sleep have been reviewed

GIRIS

yku sozliiklerde go zlerin kapatilmasi ve bedenin kendini koyver-

mesi ile beliren, belirli araliklarda ortaya ¢ikan, dig diinya ile ile-
tisimin gecici olarak kesildigi durum olarak tamimlanmistir. Noroloj:
ise uykuyu retikiiler formasyon ve talamokortikal aktive edici sistemin
etkinliginin azalmasi sonucunda olusan biling durumu degisikligi ola-
rak tamimlar (1).

Cagimizda uykunun dogasi hakkinda 6nemli bilgiler 6grenilmis ol-
makla birlikte uykunun islevleri tamamiyla anlasilamamistir. Bu yazidh
temel uyku diizeneklerinin ve uyku fizyolojisinin gozden gecirilmesi
amaclanmigtir.

Yazisma Adresi: Dr. Almila EROL
Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi
Psikiyatri Klinigi, Basinsitesi / IZMIR
Tel: (0.232) 244 44 44 /2681  E-mail: almilaerol@ yahoo.com
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Tarihsel Yaklasim

Ik caglarda Yunanlilar uyku gereksiniminin uyku
tanrist Hypnos’dan kaynaklandigina inanmuglardir.
Onlara gére Hypnos Karanlik ile Gece’nin oglu ve
Oliim’iin kardesidir. Unutkanlik ve kayitsizlik irmags
nin kiyisinda dumanhi bir magarada yasar. Hyp-
nos’un ogullarindan Morpheus, Phantasos ve Iceleus
diigleri gordiiriir. Mitolojiye gore, Hypnos'un giicii
Oyle biiyiiktiir ki tannlar bile ona karsi koyamaz.

Uyku ve riiyalar uzun siire hem sanat¢ilarin hem de
bilim adamlarinin ilgisini ¢ekmis, resimlere, siirlere
konu olmustur. Son yiizyillda bu alandaki bilgiler
artmus, uyku ile ilgili ¢esitli teoriler ortaya atilmistir.

Deafferantasyon teorisine gore, uyku mental ve bi-
yolojik aktivitenin gecgici olarak durmasi olarak ka-
bul edilmistir. Ondokuzuncu yiizyilda arastirmalarin
bu teoriyi destekledikleri diisiiniildii. Rolando (1809)
ve Purkinje (1846) beyindeki uyku merkezlerini bul-
ma calismalarim yiiriittii (2). Elektrofizyolojik tek-
niklerin gelisimi ile 1930 ve 1940’larda EEG ve uyku
iliskisi anlagilmaya calistimistir (3). Ilerleyen yillarca
uyku ve uyanikligin farkli elektrik aktiviteler oldugu,
uykudaki elektrik aktivitenin amplitiid ve frekansi
farkli bes evreden olustugu bulundu. Uykunun gece
boyunca ritmik olarak degisen, farkh fizyolojik 6zel-
likleri olan béliimlerden olustugu anlasildi, REM ve
nonREM uykusu bulundu (4).

Deafferantasyon teorisine karsi ilk bulgular 1927 de
Hess’in talamusta bir uyku merkezi oldugunu &ne
siirmesi ile baglamig kabul edilebilir. Giincel uyku
teorisine gore, uyku ndronal aktivitede bir azalma
olmayip, farkli bir néronal aktivitedir. 1953°te Ase-
rinsky, Kleitman ve arkadaglarinca REM uykusunun
tamimlanmasi ile kalp atimi, solunum, noktiirnal pe-
nil tiimesans gibi fizyolojik degisikliklerin iligkisi
gozlenip uykudaki noronal aktivite acik bir bicimde
ortaya konmustur. Cesitli fizyolojik degiskenlerin
kayd: ile polisomnografi gelistirilmistir. 1975°te
Stanford Universitesi’nde Dement ve arkadaslarinca
kurulan ilk uyku merkezi, "Stanford Modeli" olarak
bir cok merkeze drnek olmustur (3,4).

Uyku ve Norofizyolojisi
Uyku ile Tlgili Anatomik Bolg eler

Uyamkhgi saglayan anatomik yapi retikiiler formasym
(Asandan Retikiiler Aktivator Sistem=ARAS ) adim

144

almaktadir ve beyin sapimna yerlesiktir. Retikiiler for
masyonu olusturan hiicreler bulbustan baslar, pons
ve mezensefalona dogru uzar, nukleus ruberi cevre-
ler ve 3. sinir ¢cekirdegi ile substansia nigra arasindan
talamusun nonspesifik cekirdeklerine dogru uzanir
Retikiiler formasyon su yapilardan lifler alir: ¢ikar
duyusal yollar, vestibiiler yollar, serebellum, baza
ganglionlar ve serebral korteks. Bu bolgeler ile reti-
kiiler formasyon iliskileri karsiliklidir. Retikiiler for
masyonun basglica efferent projeksiyonu ise retiku
lospinal yoldur (5).

Beyinde bir ¢ok ozgiin alanlarin uyarilmasi ile uyku
yaratilabilir. Bunlardan en belirgin olam rafe g¢ekir-
dekleridir. Rafe cekirdekleri mezensefalik, rostra
pontin, kaudal pontin ve bulber olmak lizere dort griyy
halinde beyin sapina yerlesmislerdir. Bu cekirdek-
lerden ¢ikan lifler genis bir bigimde retikiiler formas-
yon ve yukariya dogru talamus, neokorteks, hipotala-
mus ve limbik sistemin ¢ogu alanina yayilir. Vagus
ve glossofaringeus sinirleri ile medulla oblongata ve
ponsun duyusal bdlgesi olantraktus solitariusun gekir
deginde bazi alanlarin uyarilmasi da uyku yaratir
Alt beyin sap1 ve diensefalondaki &teki bazi bolge-
lerin uyarilmasi da uykunun dogmasina yardimc
olabilir. Bu bdolgeler hipotalamusun rostral parcast,
suprakiazmatik alan ve talamusun yaygin ¢ekirdek:
lerindeki bazi alanlar dir (5).

Uyku ve Biyokimyasi

Uykuyu baglatan diizenekler ile ilgili son goriislere
gore; uyamkhik boyunca giderek artan bir bigimde
siiren serotoninerjik aktivite rafe cekirdeklerinder
talamus, hipotalamus ve frontobazal bdlgeye yayila
rak ozellikle de posterior hipotalamusun ventrolate-
raline ulasarak hipnojen ozellikte kimyasal maddele-
rin sentezine ve yavas uykunun baslamasina katkide
bulunmaktadir. Bu maddeler arasinda eskiden ber
bilinen bir ¢ok kimyasal bilesigin (GABA, adenozir
vb.) yanisira yeni kesfedilmis peptid yapisindaki mae
deler de vardir. Yetmisli yillardan itibaren baglayar
peptid yapisindaki maddelerin ya da bazi norohor-
monlarin izolasyonu ve ndrotransmitter ya da ndro-
modiilator tarzindaki iglevlerinin oldugunun bulun
masi1; uykuyu baslatan kimyasal maddeler listesin
oldukca kabartmigtir (3).

Yapilan pek ¢ok calisma uyku diizeninde serotoninin
roliinii desteklemistir. Serotonin sirkadian ritmi ve
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uyku uyamklik dongiisiinii saglamada en Onemli
madde olarak diistiniilmiistiir. Ciinkii yapimmin 6nlen-
mesi ya da beyin sapindaki arka rafe ¢ekirdeklerinin
zedelenmesi ciddi uykusuzluk ile sonuglanmaktadir.
Son ¢aligmalar ise uyaniklik déneminde salinan sero-
toninin preoptik bdlgedeki hipnogojik néronlarda
genomik olaylan baslatabildigini ve yavas dalga uy-
kusunun diizenlenmesini sagladigini géstermistir (6).

Normal uyku diizeninin saglanmasinda norepinefrin
de onemli rol oynamaktadir. Lokus cereleusta yer
alan noradrenerjik néronlarin (REM-off noronlar)
ateslenmesini arttiran ilaclar REM uykusunda belir-
gin kisalmaya ve uyamklikta artisa neden olurlar.
Insanlarda lokus cereleusun elektrik stimiilasyonu
tiim uyku parametrelerini bozmaktadir. Ayrica pre-
optik alandaki noradrenerjik uzantilarin uykunun
baslamasinda rol oynadig1 bulunmustur (7).

Beyindeki asetilkolin de uyku diizeni iizerine, 6zel-
likle de REM uykusuna etkilidir. Hayvan deneyle-
rinde, pontin retikiiler formasyon néronlart (REM-
on noronlar) igerisine kolinerjik-muskarinik agonis-
tlerinin igne ile verilmesi, uyamkliktan REM uyku-
suna gegis ile sonuglanmistir. Merkezi kolinerjik ak-
tivitedeki bozukluklar majér depresif bozuklukta
gozlenen uyku degisiklikleri ile baglantilidir (8).

Pineal bezden melatonin salimm parlak 1g1k ile in-
hibe olur. Bu yiizden en diigiik serum melatonin
diizeyi giindiiz saatlerinde saptanir. Hipotalamusun
suprakiazmatik ¢ekirdegi melatonin salimimini diizen
leyerek, beynin 24 saatlik uyku-uyamkhik dongiisii-
nii saglamaktadir.

Kanitlar dopaminin uyarict bir etkisi oldugunu gos-
termektedir. Beyindeki dopamini arttiran ilaglar uya-
niklik ve uyarilmighk olusturma egilimindedir. Tam
tersine dopamin blokdérleri uyku siiresini uzatict et-
kiye sahiptir.

Yakin zamanda yapilan bazi hayvan c¢aligmalarinda
uyku ile iligkili bagka maddeler saptanmistir. Beyin
omurilik sivisinda izole edilen maddelerin i¢inde en
onemlileri enkefalin, beta-endorfin ve alfa-melanosit
stimiile edici hormondur. Kanda dolasan peptidlerin
en iinliisii ise DSIF (Delta Sleep Including Peptide)dir.

Ayrica son zamanlarda SPS (Sleep Promoting Sub-

stance)’den s6z edilmektedir (9).

Bazi cahismalarda IL-1-beta (Interlokin-1-beta) ve
TNF-alfa (Tumor Necrotising Factor alpha) adli mad:
delerin de uyku diizeninde rol oynadiklari ve bu
maddelerin disaridan verilmesinin nonREM uykusu
nu uzattigr sonucu elde edilmistir (10). Morales ve
Chase (1999) kedilerde GABA ve GABA agonistleri
nin pons igerisine verilmesinin uzun uyamkhk dénem-
lerine yol actifini, GABA antagonistlerinin verilme
sinin uzun siiren REM dénemleri olugmast ile sonug-
landigini gézlemlemislerdir (11).

Uyku Evreleri

Uyanik du rumdaki kisilerde elektroensefalogramd:
saniyede 8-12 dongiilii, diistik voltajli ve karisik fre
kansl alfa dalgalar goriiliir. Kisiler uykuya daldikca
beyin dalgalarinda belirli degisiklikler olusur ve alfi
aktivitesi kaybolmaya baslar (12).

Uyku iki fizyolojik durumdan olusur: REM (Rapic
Eye Movement= Hizli Géz Hareketleri) uykusu ve
nonREM uykusu.

NonREM uykusu dinlendirici, sakin bir durumdu
ve fizyolojik islevlerin ¢ogu belirgin oranda azal-
mugtir. Kalp atiglari dinlenir durumdaki uyamk bi
kisi ile kargilagtinnldifinda saniyede 5 ila 10 aum
azalmigtir ve ¢ok diizenlidir. Solunum benzer bicim-
de etkilenmistir. Kan basinci diisiik olma egiliminde-
dir ve dakikadan dakikaya ¢ok az degiskenlik goste-
rir. Yineleyici istem disi beden hareketleri gozlenir
Hizli goz hareketleri, e8er olursa, ¢cok az sayidadn
ve erkeklerde nadiren penil ereksiyon saptanabilir
NonREM uykusu 4 evreden olusur:

1. Evre: Uyanmkliktan uykuya gecis dénemidir. Sa
kin uyamklhk donemindeki gozler kapali iken va
olan diizenli alfa etkinligi uykuya dahgla birlikte
bozulur. Bunun yerini diisiik voltajli, diizenli, saniyede
3ila 7 dongiilii teta dalgalari alir. Yavas goz kiiresi
hareketlerine ait biyoelektrik sinyaller yazdirilir. Kas
ve hareket artefaktlan onemli Olciide azalmustir
EMG’de kas tonusunda azalma kaydedilir. Uykunur
en hafif oldugu evredir.

2. Evre: Birinci evreden birkag¢ saniye ya da dakik:
icerisinde ikinci evreye gecilir. Bu evrede kortika
biyoelektrik aktivite daha da yavaglamistir. Kas to-
nusu azalmaya devam eder. EEG’de bu déneme 6zgt
grafiksel 6geler ortaya c¢ikar. Bu Ggelerden biri K
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kompleksleri olarak bilinen, yaklasik yarim saniye
siireli, temel aktiviteden daha yiiksek amplitiidlii,
yavas dalga kompleksleridir. Bunlarin duyusal uya-
ranlara beynin yaniti oldugu diisiiniilmekte ve daki-
kada 2-3 kez ortaya ¢iktiklar: bildirilmektedir. Uyku
igleri ise oldukca siniizoidal, yiiksek frekansh (12-
14 Hz), kisa siireli biyoelektrik aktivitelerdir. Bunlar
K komplekslerinin 6niinde, arkasinda olabildikleri
gibi bagimsiz olarak da goriilebilirler.

3. Evre: Bu evrede yiiksek voltajli, 0.5-2.5 Hz fre-
kansh delta dalgalan EEG’de goriilmeye baglar ve
grafinin yiizde elliden azini kaplar. Uyku igleri ve K
kompleksleri sayisal olarak oldukg¢a azalmig, kas to-
nusu daha 6nceki evrelere oranla daha da diigmiistiir.

4. Evre: Tabloya delta frekansindaki kortikal etkin-
lik hakimdir. Kaydin yiizde elliden fazlasini delta
dalgalar1 olusturur. (% 20-50 arasinda oldugunda 3.
evreden soz edilmelidir.) EEG kayitlarindaki 6zgiil
goriiniimlerinden dolay1 3 ve 4. evreler yaygin olarak
delta uykusu ya da yavays dalga uykusu (SWS=slow
wave sleep) olarak adlandirilir.

REM uykusu uyanikliktakine benzer bicimde yiiksk
diizeyde beyin etkinligi ve yiiksek fizyolojik etkinlik
saptanan farkli nitelikte bir uykudur. REM uykusu
sirasinda EEG’de gozlerin agik oldugu uyamikhk
donemindekine benzer, diisiik voltajli, hizli, desen-
kronize bir etkinlik gézlenir. Kas tonusu pratik ola-
rak sifira yaklagsmistir. Hizli goz kiiresi hareketleri
bu uykunun tanitici 6zelligidir. Kas tonusundaki be-

lirgin azalma bir yana birakilacak olursa fizyolojik
ozellikler uyaniklik durumunundakine ¢ok benzerdir
ve bu nedenle REM uykusuna aym zamanda para-
doks uykuda denir.

REM uykusunda insanlarda nabiz, solunum ve kan
basinct nonREM uykusundakinden ¢ok daha yiik-
sektir, hatta siklikla uyanikliktakinden de daha yiiksek
degerler saptanir. Beynin oksijen tiiketimi yiikselmis-
tir. Yiikselmis karbondioksit diizeyine solunum yanit
ortadan kalktigi icin kismi karbondioksit basinci
yiikselmesi kargisinda tidal hacim artmaz. Uyamkhik
ya da nonREM dénemindekinin aksine REM uykusu
sirasinda, cevre 1s1sindaki degismelere karsilik viicut
1s1s1n1 sabit tutmaya yonelik titreme ya da terleme
gibi yanitlar olusmaz. Bu nedenle viicut 1s1s1 ¢evre
1s1sindaki degisikliklerden etkilenir. Erkeklerde hemen
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tim REM donemlerinde penil ereksiyon saptanir
REM uykusunda iskelet kaslarinda tama yakin bi
fel¢ olusur ve bedende hareket kaybi vardir. Bu hare-
ket kaybinin kisinin riiyalarin icerigine uyarak kendi-
sine zarar verecek davramiglarda bulunmasini engel-
ledigi diisiiniiliir. Riiyalar REM uykusunun belki de
en onemli 6zellifidir. REM uykusunda uyandirilar
insanlar siklikla (%60-90) ritya gordiiklerini bildirir-
ler. REM uykusu sirasindaki riiyalar tipik olarak soyt
ve gercekiistiidiir. NonREM uykusunda da riiya gorii
liir ancak bu riiyalar tipik olarak mantiga uygun ve
anlamhdir.

Uyku Diizeni

Uykunun dogal dongiisii son derece diizenli ve giive-
nilirdir. Uyku nonREM uykusunun 1. evresi ile bagla
ve bunu sirasiyla diger evreler izler. Uykuya daldik-
tan yaklasik 90 dakika sonra nonREM uykusu yerin
ilk REM uykusuna birakir. Saghkl erigkinlerde bu
90 dakikalik siire oldukga sabittir. Gece boyunca he
90-100 dakikada bir REM donemi olusur. ilk REM
donemi genellikle en kisa siireli olandir ve siklikle
10 dakikadan kisa siirer. Daha sonraki REM donem
lerinin her birisi 15 dakikadan 40 dakikaya kadar siire-
bilir. Bir erigkin gece icerisinde 3-5 REM doénem:i
yasar. REM donemlerinin ¢ogu gecenin son ligte bir-
lik béliimiinde olusurken, 4. evre uykusunun c¢ogt
ilk tigte birlik boliimde olusur. Saglikh bir eriskinde
gece boyunca 3-5 uyku dongiisii izlenir.

Bu uyku diizeni kisinin yasam siiresince degisiklik-
ler gosterir. Yenidogan doneminde, REM uykust
toplam uyku siiresinin yiizde ellisinden fazlasim kap-
sar ve EEG’de 1°den 4’e kadar olan uyku evrelerin-
den gegmeden, uyanikliktan dogrudan REM uykusun
gecildigi saptamir. Yenidoganlar kisa uyaniklik donem-
leri disinda giinde yaklasik 16 saat uyur. Bebek 4
aylik oldugunda REM uykusu toplam uyku siiresinin
yiizde 40’indan azim1 kapsar ve uykuya girig non
REM uykusu ile baglar. Geng eriskinlik doneminde
ise uyku evrelerinin siire dagilim séyledir: non-
REM: %75 (evrel: %5, evre 2: %45, evre 3: %12
evre 4: %13), REM: %25. Bu dagilim ileri yaslarz
kadar goreceli olarak sabit kalir. Bununla birlikte ile-
ri yaglarda hem yavas dalga uykusu hem de RENM
uykusu kisalir, gece icerisindeki uyamkliklarin ve 1
evrenin orani artar. Yas arttikca toplam uyku siire
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sinin kisaldigi saptanmustir (10). Yash niifu sta ¢esith
uyku degiskenlerinin sapma diizeylerinin bilissel is-
levler ile de anlamli bir iliski icerisinde oldugu sap-
tanmustir. Uykuya iliskin normalden sapmalar merkezi
sinir sisteminin fizyolojik kapasitesinin de bir goster-
gesidir.

Bazi calismalarda uyku diizeni iizerinde cinsiyetin
de etkisi oldugu yolunda sonuclar elde edilmistir. Bu
calismalarda kadinlarin erkeklerden daha kisa siire
icerisinde uykuya daldiklar1 ve toplam uyku siiresi-
nin kadinlarda daha fazla oldugu bulunmustur. Anck
kadinlarda gece uyanmalarinin da daha fazla oldugu
ve gece boyunca toplam uyaniklik siiresinin kadin-
larda erkeklerden fazla oldugu saptanmgtir (13).

Uyku iizerine fizik egzersizin ve cevre 1sisinin da et-
kileri arastinlmistir. Eger fizik egzersiz ¢ok agirsa
ya da kisi egzersiz yapmaya aliskin degilse hipatalamo-
pituiter-adrenokortikal aksin kuvvetle aktive oldugu;
toplam uyku, yavas dalga uykusu ve REM uykusu
siresinin kisaldigi bulunmugtur. Orta derecede eg-
zersiz ile ya da atletlerde ise hipatalamo-pituiter-
adrenokortikal aksin orta derecede aktive oldugu ve
bunun sonucunda yavas dalga uykusu ve REM uy-
kusu siirelerinin arttif1 bulunmusgtur. Ayrica sicak ik-
limlerde yavas dalda uykusunun siiresinin uzadigi,
akut 1s1 ile kargilagilan durumlarda ise yavag dalga
uykusunun kisaldigi saptanmistir. Gece soguk ile
kargilasmamin ise yavas dalga uykusunu etkileme-
digi, REM uykusunu kisalttig1 elde edilen sonuglar
arasindadir (14).

Dis diinyadan gelen ipuglart olmadiginda, dogal bed-
en saati 24-26 saatlik bir dongii izler (15). Giin 15181-
karanhk dongiisii, giinliik rutinler, yemek dénemleri
gibi dis etkenler kisilerin 24 saatlik zamanlamaya
uymasini saglar. Uyku da biyolojik ritimlerden etkil-
enir. Yirmidort saatlik dongiide erigkinler bir, bazen
iki kez uyurlar. Bu ritim baglangicta yoktur ama
yasamin ilk iki yili icerisinde kazamlr.

Giindiiz saatlerinde ya da uyanik olmalar1 beklenen
saatlerde uyuyan insanlarda uyku diizeni fizyolojik
olarak ayni degildir. Ayn1 zamanda uykunun psiko-
lojik ve davramgsal etkileri de farkhilik gosterir.
Giiniin 24 saatinde iiretim ve iletisimin siirdiigii bir
diinyada bu etkiler giderek daha fazla 6nem kazan-
maktadir.

Bazi insanlar dogal olarak kisa uykucudurlar ve yeter
li islevsellik gostermek icin her gece 6 saatten dah:
kisa uyumalar1 yeterlidir. Uzun uykucular yeterl
islevsellik gosterebilmek icin her gece 9 saatten daha
fazla uyku gereksinimi olan insanlardir. Uzun uyku-
cularda kisa uykuculara gore daha fazla sayida REM
donemi saptanir. Kisa uykucular genellikle sosyal ol-
arak etkin, disa doniik, hirsh insanlardir. Uzun uyku-
cular ise genellikle ice kapanik, hafifce depresif ve
anksiydz olma egilimindedir. Hastalik, hamilelik, fi
ziksel is, egzersiz, ruhsal stres ve artmus zihinsel et-
kinlik gibi durumlarda uyku gereksinimi artar. Giiglii
psikolojik uyaran sonrasinda (zorlu 6grenme durum-
lar1 ve stres gibi) ve beyinde katekolaminleri arttirar
ilaclarin kullanimindan sonra REM dénemleri artar.

Uykunun Degerlendirilmesi
Oykii A Ima

Her ubbi konuda oldugu gibi uyku bozukluklarinde
da ilk yapilmasi gereken yeterli 6ykii alinmasidir.
Ozellikle ¢ocuk ve yasghlarda dykii yalnizca hastalar-
dan degil, yakinlarindan da alinmalidir.

Hastanin uyku sorunlarini anlamaya cahisirken yakin-
malarinin basladigi dénem 6ncesindeki, kisinin sag
likli ve fizyolojik olarak degerlendirdigi uykusunun
ozellikleri arastirilmahidir. Kisiden kisiye uyku gerek
sinimi de@istigi icin uykuyu saat hesabi ile deger-
lendirmek yerine daha 6nceki normal uyku siirele-
rine gore uykuda azalma ya da artma olup olmadi-
&im sormak daha saglikli olur. Benzer bicimde uyku-
ya dalma ya da uykudan uyanma zamanlar1 da eski
aligkanliklar tizerinden sorgulanmalidir. Uyuma saat-
leri sosyal yagantiya gore ayarlandif icin is, vardiy:
degisikligi, siirekli toplantilar vb. sosyal nedenlerle
uyuma saatlerinde icsel ayari bozabilecek degisik-
likler olup olmadig1 da sorulmalidir.

Uyku konusunda, uyunan ortamin 1sisi, giirdiltiill
olup olmamasi, yatagin degismesi, kisinin tek ya da
bir bagkasiyla uy uma aligkanhklar1 gibi etkenler di
arastirllmalidir. Ciinkii bir bagka yerde uyuma zorun-
lulugu, ya da sessiz bir odada uyuyan bir Kisinir
giiriiltiilii bir odaya tasinmis olmasi, yeni alinan bi
yatak ya da degistirilen yastik, siirekli esiyle uyu
maya alismis bir kisinin tek basina uyumak zorundz
kalmas1 gibi nedenler bile, gecici uyku sorunlarina
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yol acabilir. Kisinin giinliik toplam uyku gereksini-
minin bir béliimiiniin giindiiz doneminde karsilan-
dig1, kisinin giindiiz de uyudugu durumlarin gece uy-
kuya dalmada sorun yaratabilecegi unutulmamalidir.

Bazi tibbi durumlar, ilaglar ve madde kullanimi da
uykuyu etkileyebilirler. Bu durumlar uykusuzluga neden
olabildigi gibi, asir1 uykuya da yol acabilirler. Bu ne-
denle uyku diizeni arastirtlirken her tiir tibbi hastalk,
ilagc, madde, alkol kullamimi sorulmalidir. Ayrica uyku
ilac1 kullanan kisilerde bu ilaclarin kesilmesinin "re-

bound fenomeni" nedeniyle gecici uykusuzluklara
neden olabilecekleri de akilda tutulmalidir.

Uykuyla ilgili 6ykii alimirken ruhsal hastaliklarin
varh@mmin arastirilmasi ¢ok onemlidir. Ruhsal has-
taliklar her tiirlii uyku bozuklugunun en nemli ne-
denleri arasinda yer aldiklan i¢in mutlaka ayrintili
olarak aragtirilmalidir.

Uykunun Kayit Edilmesi

Uyku kayitlart genellikle uyku laboratuarlarinda ger-
ceklestirilirler. Bu laboratuarlar digaridan hastanin
uykusunu etkilemeyecek bi¢imde sesten, 1siktan yali-
tilmig birimlerdir. Birinci boliimde hastanin yatagi,
baglanacak gerekli elektrodlar, hastanin hareketleri-
ni izleyecek bir kamera ya da hastay1r uyurken izle-
yebilecek bir cam bolme bulunur. Ikinci béliimde
poligraf ve diger gerekli araglar bulunur.

Bir poligrafta, beyin dalgalarin1 kaydetmek icin elek-
troensefalografi (EEG); kas gerilimini kaydetmek
icin elektromiyografi (EMG); goz hareketlerini kay-
detmek icin elektrookiilografi (EOG); kalp atimla-
rin1 kaydetmek i¢in elektrokardiyografi (EKG); solu-
num hareketlerini saptamak icin gerekli amplifika-
torler rutin olarak bulunmalidir. Ayrica yapilacak aras-
tirmalara gore cesitli olgiim aygitlan eklenebilir.
Uyku doénemleri ve fizyolojik degisiklikler arasin-
daki iligski Tablo 1’de gosterilmistir.

Hastanin laboratuar ortamina alisabilmesi i¢in gerek-
li elektrodlar baglandiktan sonra, laboratuarda ii¢ gin
list iiste uyumasi istenir. Ilk iki uyku kaydi deger-
lendirmeye alinmayip, iigiincii giin yapilan kayit deger-
lendirmeye alinir. Poligraftan ¢ikan kayitlar iizerin-
de, once dakika dakika uyku donemleri saptanir.
Daha sonra hastanin uykusunun hipnogrami hazirla-
nir (16).

148

Ne yazik ki uyku laboratuarlan iilkemizde yaygin ol-
arak bulunmamakta ve bu nedenle bu tiir incelemeler
her uyku bozuklugu i¢in yapilamamaktadir.

Tablo 1. Uyku donemleri ve fizyolojik degisiklikler.

nonREM REM
Kalp atimlan yavaslar hizlamr
Kan basinci diiser yiikselir
Solunum yavaslar hizlamir
Kas tonusu azalir sifira yaklasir
Hizli gz hareketleri nadir tipik
Penil ereksiyon nadir tipik
Viicut 1s1s1 regiilasyonu var yok
Riiyalar mantikh soyut ve gercekiistii

Hipnogram Uzerinde Uykunun Degerendirilmesi
Hipnogram iizerinde uyku defiskenleri saptanarak
uyku, su bicimde degerlendirilir:

* Y aakta uykuya dalana kadar gecen siire ne kadardur?
+ Uyku; hangi uyku dénemiyle baglamaktadir?

« ilk nonREM kac dakika siirer?

« ilk REM donemi uyku basladiktan kac dakika sone
ortaya cikmaktadir?

Derin uyku gecenin hangi doneminde daha baskindir?

« REM uykusu gecenin hangi déneminde daha baskindur’

Uyaniklik donemleri tiim uykunun yiizde kacin:
olusturur?

* Gece boyunca ka¢ kez uyanma izlenir?

Tiim nonREM uykusu uykunun yiizde kagini kapsar?

» 1, 2, 3 ve 4. evre uykulari, uykunun yiizde kacin
kapsar?

* REM uykusu uykunun yiizde kagim kapsar?

Bir gecede kag uyku dongiisii izlenir?

Toplam uyku siiresi ne kadardir?

» Uyku etkinli gi nasildir?

TARTISMA

em sagduyumuz hem de eldeki kanitlar konsant-
rasyon, hatirlama ve degerlendirme yeteneginin
uyku kalitesi ve siiresi ile ilgili oldugunu gostermek-
tedir. Kisiler siklikla kotii bir uyku sonrasi letarjik
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hissettiklerini ve fonksiyonlar yeterince yerine geti-
remediklerini belirtirler. Uykunun kalitesinin subjek-
tif algilanmasi, uyku yapisi, kisilik, mental durum ve
hastanin uyandigi uyku siklusu gibi bir¢ok faktore
baghdir (17).

Pratisyen hekimlere giden hastalarin yaklasik iicte
biri, psikiyatristlere gidenlerin ise yaklasik iicte ikisi

uykularimin dinlendiriciliginin tatmin edici olmadi-
gindan yakinmaktadir. Bu gruplarin boyutuna ve
arastirmacilarin yaptigi ilerlemelere ragmen uyku ile

ilgili bozukluklarin tanisi1 ve tedavisi hakkindaki pra-
tik bilgiler sinirhidir (17).

Uyku ancak son yirmi yil icerisinde elektroensefalo-
grafik terimlerle aciklanmaya baslanmistir. Son yil-
larda klinisyenlerin ve arastirmacilarin elektrofizyo-
lojik uyku &lgiimlerini analiz etmek ve kaydetmek
icin kullandiklar1 tekniklerin sayisinda artis olmus-
tur. Uyku fizyolojisi hakkindaki bilgiler arttikca kli-
nisyenler genel popiilasyonda yaygin olan uyku ile
iligkili degisik problem ve anormalliklerin farkina
varmiglar ve bdylece uyku bozukluklar bilimi gelis-
migtir. Uykunun biyokimyasi ve fizyolojisi hakkinda
birikmekte olan bilgilerin bolluguna ragmen, uyku-
nun dogasi ve fonksiyonu tam dogru olarak bilinme-
mektedir (18).

Uykunun tam olarak degerlendirilmesinde hasta ve
yakinlarinin  sagladigi bilgiler; polisomnografiden
elde edilen veriler (beyin, kas ve gozlerdeki elektrik-
sel aktivitenin senkronize olarak kaydedilmesi) ve diger
fizyolojik degerlendirmeler (6rnegin solunum patern
leri ve bazen de hormonal, biyokimyasal degerlen-
dirmeler) esas alinmaktadir. Subjektif ve objektif ve-
riler her zaman korelasyon gostermeyebilir. Uyku
sikayetlerinin hepsi laboratuarda dogrulanmamakta
ve uyku yapist ile ilgili major hastahiklar da siklikla
deneysel olarak gosterilebilen sikayetlerle birlikte
olmamaktadir. Dolayisiyla klinisyenler uykudan tat-
min olma veya olamama duygusunu, norobiyolojik
fonksiyonu, uykunun rolii hakkindaki kiiltiirel ve
kisisel inanislar, yasama karsi tavirlar, yasanan olay-
lar, kisilik ve duygudurum ile bir araya getiren nihai
bir ortak yol oldugunu varsaymalidirlar.

Uyku bozukluklarinin psikiyatrik siireclerle etkile-
sen bir¢cok yonii vardir ve hemen hemen tiim psi-
kiyatrik hastaliklarda hastaligin bir 6zelligi olarak

uyku paterninde degisiklik olur. Uykunun norofizyo-
lojisi ve klinik yansimalan iizerinde yapilacak ¢alis-
malar uyku bozukluklar ya da psikiyatrik hastalik
lara eslik eden uyku degisikliklerinin dogasinin agik-
lanmasina ve tedavisinin diizenlenmesine 151k tuta-
caktir.
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DEGISIK KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE
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ARASTIRILMASI

The Research of Vancomycin and High-Level
Gentamicin Resistance in Enterococci Strains
Isolated From Different Samples

OZET

I |: nterokoklann neden oldugu hastane enfeksiyonlan son on yildir ciddi bir
sorundur. Bu mikroorganizmalarda yiiksek diizey aminoglikozid direnci
giderek yayginlasmakta ve vankomisine de direnc gonilmektedir.

Bu sorunu hastanemizde arastirmak amaciyla yatarak tedavi goren hastalardan
enfeksiyon etkeni olarak izole ettigimiz enterokoklann gentamisine ve vankomisine
olan duyarhliklanm ve/veya varsa yiiksek diizey direnclerini arastirdik.

SUMMARY

I n the last decade nosocomial infections caused by enterococci were a serious
problem. High level aminoglycoside resistance was being spread out and also
vacomycin resistance has been seen in these microorganisms.

In this report we evaluated the high-level gentamicin and vancomycin resistance
and susceptiblity of enterococci that are isolated from patients as infecting agents
in our hospital.

GIRIS

B akterilerin antibiyotiklere kars1 gelistirdikleri direng artis1 ve bu-

nun giderek yayginlasmasi giiniimiiziin 6nemli sorunlarindandir
Bu durum; hastane kaynakli enfeksiyonlarda daha da onemlidir ve
yogun bakim {iinitelerinde yatan hastalar, immunosupresif tedavi alan
kisiler ile yenidogan servislerindeki bebekler i¢cin mortalite ve morbi-
diteye yol acar. Bu sorunun ¢oziimlenmesi icin dikkat edilmesi gere-
ken noktalar; etken mikroorganizmanin dogru olarak izole edilmesi,
antibiyotik duyarlihk paterninin belirlenmesi ve geligigiizel antibiyotik
kullanilmasidir.
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Ozellikle enterokoklarin neden oldugu hastane ko-
kenli enfeksiyonlar tedavisi gii¢ enfeksiyonlardir ve
son yillarda ciddi bir sorun olusturmaktadirlar. Bu-
nun nedeni bu mikroorganizmalarda yiiksek diizeyde
aminoglikozid direnci (YDAD) giderek yayginlas-
makta ve vankomisine de direng goriilmektedir (1).

Bu sorunu arastirmak i¢in hastanemizde yatarak te-
davi goren hastalardan enfeksiyon etkeni olarak izole
edilen 67 enterokok susunda yiiksek diizeyde genta-
misine ve vankomisine olan duyarhliklar1 ve/veya
direnclerini disk difiizyon yontemi ile arastirdik.
Amacimuz giderek artan antibiyotik direng sorununu
bir kez daha irdelemekti.

GEREC VE YONTEM

B u calismada hastanemizde en az 3 giindiir yat-
makta olan hastalarin érneklerinden izole edile-
rek dik jeloz besiyerinde -70°C’de saklanan toplam
67 enterokok susu kullamldi. Suslarin gentamisin ve
vankomisine olan duyarliliklar ile yiiksek diizey
gentamisin direnci standart disk difiizyon yontemi
ile arastirild.

Enterokok suslarinin antibiyotik duyarhhklarim arag
tirmadan once; NCCLS e gore hazirlanan yiiksek doz
(120 pgr) gentamisin diski E. faecalis ATCC 29212
standart susu ile, vankomisin (30 pgr) diski ise S. au-
reus ATCC 25923 standart susu ile kontrol edildi (2).
Kullandigimiz antibiyotik disklerinin bekledigimiz
etkinlikte caligtig1 goriildii.

Calismamiz Bauer-Kirby disk difiizyon yontemi ile
NCCLS M2A7'de (3) onerildigi gibi yapildi. Kanl
agar plaklarinda iireyen enterokok kolonilerinden
igne ozeyle alinarak distile su igeren steril tiiplerde
Mc Farland 0.5 bulaniklik standart inokulumuna esi
bulaniklikta bakteri siispansiyonlar: elde edildi.

Mueller-Hinton besiyerine ekimler yapildi. Hazirla
nan 120 pgr’lik gentamisin diskleri ve 30 pgr’lik
vankomisin diskleri Mueller-Hinton besiyerlerine
yerlestirilip 35°C’lik etiivde 24 saat enkiibe edildi
Bu siire sonunda; gentamisinin 10 mm’den daha a:
captaki inhibisyon zonlan yiiksek diizey gentamisir
direncinin (YDGD) varligi lehine degerlendirildi
Vankomisin inhibisiyon zon cap1 17 mm ve iizer
olanlar ise duyarl olarak degerlendirildi (2).

BULGULAR

azirlanan gentamisin diskleri standart sug olar
E. faecalis ATCC 29212 ile vankomisin disk
standart sus S. aureus ATCC 25923 ile kontrol edildi.
Kontrol sinirlari ve bulgular Tablo 1°de gosterilmistir.

Calisma sonuclarim  degerlendirmek icin NCCLS
M2A7’nin belirttigi Enterecoccus spp. suslarind:
yiiksek doz aminoglikozid ve vankomisin disk difiizyon
tarama testi yorumlama standartlar1 kullamld: (Tablo 2).

67 enterokok susunun (%37.3)'inda antibiyogramlari
sonucunda YDGD bulundu. Vankomisine direng sap-
tanmadi ( Tablo 3).

Tablo 1. Kontrol suglarinin disk difiizyon ile elde edilen zon ¢aplan.

Antibiyotik Diskleri

Zon ¢ap kalite kontrol simirlart (mm olarak)

E. faecalis ATCC

S. aureus ATCC Bulunan Degerler

29212 igin 25923 igin
Yiiksek doz Gentamisin (120 pgr) 16-23 mm 22 mm
Vankomisin (30 pgr) 17-21 mm 17 mm
Tablo 2. Enterococcus spp. suslaninda antimikrobik disk difiizyon tarama testleri.
Antibiyotik Diskleri Antibiyogram kontrol simirlan (mm olarak)
Direncli Orta Duyarl
Yiiksek doz Gentamisin (120 pgr) 7-9 =10
Vankomisin (30 pgr) <14 15-16 =17
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Tablo 3. 67 Enterokok suglarimin bulunan antibiyotik duyarhhiklar.

Antibiyotik diskleri Direncli Orta Duyarh Toplam
Gentamisin (120 pgr) 25 (%37.3) 42 (%62.7) 67
Vankomisin (30 pgr) 4 (%6) 63 (%94) 67

TARTISMA

S on yirmi yildir enterokok tiirlerinin bircok anti-
biyotige karst indiiklenmis direnci hakkinda artan
sayida yaymnlar mevcuttur ve terapotik yaklagimlar
giderek kisitlanmaktadir. Enterokok tiirlerinin strep-
tomisin ve yiiksek diizey gentamisine karst direng
kanit1 ilk olarak 1970’lerde gosterilmistir. Entero-
koklarda YDAD her gecen giin artmakta ve klinik-
lerde hastalarin tedavisinde problem haline gelmek-
tedir. YDAD, aminoglikozid kullaniminin sinerjistik
aktivite icin hiicre duvan aktif ajanlarla ( laktam
gurubu vb.) kombinasyon secenegini ortadan kaldir-
maktadir (4).

Bu konuda yapilan ¢alismalarda 1998°de Jauier ve ark.
(5) YDGD’ni %33 olarak bulmuslardir. Yine aym
yil iilkemizde bir ¢ok ¢alisma yapilmustir; bir ¢alis-
mada digk1 6rneklerinden elde edilen 186 enterokok
susunda %16 oraninda YDGD belirlenirken (6), bagka

bir calismada agar diliisyon ve disk difiizyon yon-
temi ile %20 oraninda YDGD saptanmistir (7). Ayni

yil disk difiizyonla yapilan diger calismalarda YDGD
%31.4 ile % 37.36 arasinda belirlenmis (8-10), bir
calismada da E. faecalis icin %38.7, E. faecium igin
9%44.3 oranlar saptanmustir (11).

2001 yilinda Atina’da disk difiizyon metodu ile
YDGD %28.7 (12), Kuveyt’te %14 (13), ispanya’da
%26.3 (14) bulunmustur. Aym yil iilkemizde; Ulkar
ve ark. (15)’min izole ettigi 197 Enterococciuis spp.
susunda YDGD disk difiizyon yontemi ile %49.2,
agar diliisyon ydntemi ile %48.7 saptanmustir (15).

2002 yilinda istanbul’da yapilan bir calismada disk
difiizyon metodu ile YDGD E. faecalis suslarinda
%32.2 bulunurken E. faecium suslarinda ise %66
saptanmustir (16).

Yine 1998 ve 2002 yillarinda iilkemizde yapilan bir
cok calisma; enterokoklarda patojenitenin ve antibi-
yotiklere direncin tiirden tiire degistigini gostermek-

tedir (17,18). E. faecium antimikrobiyal ajanlara dah:
direnglidir (19).

2003 yilinda enterokoklarda YDGD disk difiizyor
yontemi ile farkli hastanelerde sirasiyla %10.8, %13,
%29 oranlarinda bulunmustur (20-22).

» Hastanemizde yaptigimiz calismaya gore 67 Ente-
recoccus spp. suslarinda YDGD standart disk
difiizyon testi ile %37.3 bulunmustur. Ulkemizde
ve degisik iilkelerde yapilan c¢alismalarda farkl
degerler ortaya c¢ikmustir. Daha ©nce enterokok-
larin aminoglikozidlere olan diren¢ mekanizma-
larindan bahsettifimiz gibi; YDA’e olan direngter
genellikle aminoglikozid modifiye edici enzimler
sorumludur (23). Bu enzimlerin dagilimi cografi
bolgelere gore, hatta hastaneden hastaneye degis-
mektedir (24). Bizim sonuclarimiza gore hastane-
mizde, yiiksek diizeyde gentamisine onemli oranda
(%33.7) direng mevcuttur. Bu bize enterokoklarir
yaptig1 enfeksiyonlarin gentamisinle sagaltiminde
rutin duyarhilik testleri yapildiktan sonra ila¢ kul-
lanilmasinin gerekli oldugunu géstermektedir.

Enterokoklarda glikopeptidlere olan direng son yilla-
rin 6nemli sorunlarindandir ve primer olarak yogur
bakim iinitelerinde yayilmaktadir (25). Vankomisine
direnc ilk olarak 1986’da Avrupa’da rapor edilmistir.
Enterokok tiirlerinde vankomisin diren¢ &zellig
transfer edilebilir ve belki deVankomisin dirergli
enterokok (VRE)'nin en énemli tehdidi de MRSA ve
S. epidermidis’lere yayilmasidir ve bu durum cidd:
bir endise yaratmaktadir (26).

1992°de Tiirkiye’de Karanfil ve ark. (27) kardiyoto-
rasik cerrahi yogun bakim iinitesinde VRE faecium
epidemisi rapor etmiglerdir. 1998 yilinda Cirak ve
ark. (7)'min yaptig1 ¢calismada ise 60 enterokok susu-
nun 6’sinda (%10) vankomisine diren¢ saptanmig
baska iki calisma da ise disk difiizyonla vankomisir
duyarlilign aym oranlarda %98.9 olarak bulunmustu:
(8,9). 1998 yilinda Italya’da yapilan bir calismada
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vankomisin direnci E. faecalis i¢in %1,1, E. faecium
icinse ortalama %8.5 bulunmustur (28). 1999°ch
Almanya’daki bir caligma da ise vankomisin direnci

9%1.5 olarak saptanmstir (29). 2000 yilinda, iilke-
mizde Hacettepe ve Istanbul Universitesi Tip Fakiil-
telerinin ortaklasa yaptig1 bir ¢alismada yogun bakim
tinitelerinde yatan 70 yasindaki bir hastanin kan
kiiltiirlinden E. faecalis izole edilmis ve bu sug van-
komisin ve teikoplanine direncli bulunmustur (30).

Italya’da yapilan bir calismada yogun bakim iini-
tesinde vankomisin direnci, 1998 yilinda %36.4 iken,

vankomisin tiiketimi azaltilmis ve 1999 yilinda
9%]17.2’ye diigmiistiir. Bu da bakteriyel direncin en
yiiksek prevalansinin, antibiyotik kullaniminin fazla

oldugu bdlgelerde oldugunun ve antimikrobiyal tiike-

timinin azalmasi ile direngte anlaml diisiisler elde
edilebilecegini gostermistir (25). Klinisyenler gliko-
peptid direncli enterokok yayilimini dnlemek i¢in bu
antibiyotiklerin dogru ve uygun kullanilmasimi sag-
lamalidirlar.

2003 yilinda iilkemizde yapilan bir cok caligmada
vankomisin direncine rastlanmamigtir (16,20-22). Bu
da iilkemiz icin sevindirici bir sonugtur. Biz de has-
tanemizde yaptifimiz calismada standart disk difiiz-

yon yontemini kullanarak vankomisine direng sapta-

madik. Bu da enterokok enfeksiyonlarimin sagalti-
minda, su anda vankomisin kullanimyla ilgili bir
problem olmadigini géstermektedir.
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TEKRARLAYAN GEBELIK KAYBI OLAN
HASTALARDA HISTERESKOPIK SEPTUM
REZEKSIYONU

Hysteroscopic Septum Resection in Recurrent
Pregnancy Losses

OZET

terin septum kadin genital sistemin en sik rastlanilan anomalisidir. Tekradaya n
U gebelik ka ybi, ge¢ dinem diisiikler ve preterm dogumlann  %5-25%inden
sorumludur. Biz 1999-2004 tarihleri arasinda klinigimize basvurmus; tekrarlayan
gebelik kaybr dykiisii olan ve HSG’de septum tamsi olan 15 olguyu histereskopik
septum rezeksiyonu uygulamak iizere ¢alisma kapsamina aldik. Olgulann gebelik
sonuclanm degedendirdik. Calismamuzda on bes olguya histereskopik septum
re zeksiyonu yapildi. Ug olgu takip sirasinda kayboldu, kalan on iki olgu post-
operatif ortalama 16.5 + 4.7 ay izlendi. Biitiin olgular spontan olarak gebe kaldi,
alti olgu (%50) term gebelige ulasti, bir olgu (9%8.3) pre-eklampsi nedeniyle 36.
haftada sonlandinldi, iki olgu 31. ve 34. haftalarda pre-term dogum yaph, ii¢
olguda (%25) ise gebelik spontan abortus ile sonuclandinldi.

Sonu¢ olarak tekrarlayan gebelik kaybi olan hastalarda histereskopik septum
rezeksiyonunun gebelik sonu¢lanm olumlu yonde degistiren bir yontem oldugunu
saptadik.

SUMMARY

terine septum is the most common anomaly of the female genital system.
Uterine septum is responsable for 5-25% of recurrent pregnancy losses,late
onset abortus and preterm deliveries. In our study we included patients who had
recurrent prengnancy losses with uterine septum. During 1999-2004 we investigate  d
the pregnancy outcomes of the patients in follow up. Three patients were lost. The
remaining were followed for 16.5+4.7 months. All the patients became pregnant
spontane. Six of the patients reached the term (50%), one of pregnancy (8.3%) has
been terminated because of preeclempsia in 36th weeks. Two pregnancies resulted
in preterm labour (16.7%) in 31th and 34th weeks. Three patiens (25%) had
spontaneous abortus,

As a result of our study we concluded that hysteroscopic septum resection is a
converient method that results in favorable pregnancy outcomes.
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GIRIS

Mﬁ]lerian defektler genel populasyonda %3-5
bulunmasmna karsin tekrarlayan diisiik, geg
donem diisiik ve preterm dogumlarin %5-25‘inden
rol oynamaktadir (1). Uterin septum kadin genital
sisteminde en sik rastlanan anomali olup populasyo-
nun %?2-3’iinde rastlanmaktadir (2). Uterin septumu
bulunan olgularda genel olarak kotii bir obstetrik
performans izlenmektedir. Ozellikle tekrarlayan dii-
siiklerde, erken dogum, erken membran riiptiirii,
anormal prezentasyon ve buna bagl sectio sezeryan
insidanslarinda artig olmaktadir (3-6). Uterin sep-
tumlu olgularda tekrarlayan gebelik kayb1 6ykiisii te-
davinin temel endikasyonudur (7). Uterin septumun
transservikal yoldan tedavisi 1884’de Ruge tarafin-
dan kullanilmistir. Sonralar1 giderek popiiler hale
gelmis abdominal yaklasimlara gore daha sik kulla-
nilmistir. 1974°de Edstrom, ilk histereskopik septum
rezeksiyonunu gerceklestirmistir. 1981°de Chervenak
ve Neuwirth histereskopik metroplasti sonrasi ilk
basarili gebeligi bildirmislerdir (8).

Bizim bu ¢alismadaki amacimiz, tekrarlayan gebelik
kaybi olan uterin septumlu kadinlarda histereskopik
septum rezeksiyonu sonrasinda gebelik sonuclarini
arastirmaktir.

GEREC VE YONTEM

B u galisma 1999 ve 2004 yillari arasinda Izmir
Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi II. Kadin
hastaliklart ve Dogum Kliniginde yapilmstir. Tek-
rarlayan gebelik kaybr oykiisii (ikiden fazla gebelik
kaybi olan) nedeniyle bagvuran olgularda Histerosal-
pingografi (HSG) incelemesinde miillerian anomali
saptanan olgular laparoskopi ve histereskopi icin
hazirlanmislardir.

Islem erken proliferatif fazda ve genel anestezi al-
tinda yapilmistir. Pre-operatif Gonadotropin Relea-
sing Hormon analoglar1 ile veya bagka bir medikas-
yonla hazirlik yapilmamistir. Once Laparoskopik
gozlem uygulanmis ve uterin septum disi miillerian

anomaliler ekarte edilmistir. Daha sonra histereskopi
uygulanmustir,

Serviks 10 mm’ye kadar dilate edilmistir. Uteri1
kavite Rezektol® solusyonu ile sisirilmigtir. Dah:
sonra rijid histereskop (Karl Storz®) kullanilmigtir
Uterin septumun distal sinirindan horizontal olarak
rezektoskop ile insizyona baslanmis ve tubal ostium-
lar diizeyine kadar devam edilmistir. Komplet septumu
bulunan 2 olguda servikal segment makas ile kesil-
dikten sonra intra uterin parca rezektoskop ile kesile-
bilmistir.

Olgular post-operatif 1. giinde taburcu edilmigtir ve
ozel bir medikasyon uygulanmamistir. Post-operatit
2. ayda HSG yapilmustir. Yetersiz septum rezeksiyo-
nu saptananlara 2. kez histereskopik septum rezek-
siyonu yapilmistir.

Daha sonra olgular gebelik ve prognoz agisindan iz-
lenerek sonuglar kaydedilmistir.

BULGULAR

B u caligma ya tekrarlayan gebelik kaybi olan v¢
HSG’de miillerian anomali saptanan 18 olgu

alinmistir.

Bir olgu laparoskopide uterus bicornus saptanmas
iizerine calismadan ¢ikarilmustir. Iki olguda ise uterir
distansiyon basarilamamis ve histereskopik goriintii
leme gerceklestirilememistir.

On bes olguda histereskopik septum rezeksiyont
yapilmigtir. Ancak post-operatif 2. ayda cekiler
HSG’de iki olguda (%13.3) yetersiz septum rezek-
siyonu saptanarak ikinci kez histereskopik septum
rezeksiyonu uygulanmustir.

Histereskopik rezeksiyon sirasinda herhangi bi
komplikasyon izlenmemis ve post-operatif izlemde
bir sorunla karsilasiimamuistir.

Ug olgu t akip sirasinda kaybolmustur. Kalan on ik
olgu ile post-operatif 16.5+4.7 ay izlenmistir. Biitiin
olgular spontan olarak gebe kalmislardir. Alt1 olguda

Tablo 1. Spontan olarak gebelik olugan 12 olgunun gebelik prognozlar.

Prognoz Term Gebelik

Pre-eklampsi

Pre-term dogum Abortus

Hasta Sayisi 6 (%50)

1 (%8.33)

2 (%16.6) 3 (%25)
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Resim 1.

Resim 2.

(%50) term gebelige ulagilmigtir. Bir olgu (%8,3) agr
pre-eklampsi nedeniyle 36.haftada sonlandirilmigtir.
Iki olgu ise (%16.6) 31. ve 34 haftalarda pre-term
dogum yapmuglardir. Kalan ii¢ olgu ise (%25) gebe-
lik abortus ile sonuclanmistir.

TARTISMA

U terus septusun gebelifin prognozuna olumsuz
etkilerini agiklayacak bir¢ok mekanizma ileri
stiriilmiistiir. Uterin kavite boyutlarini sinirlamasi,
servikal yetmezlik olas1 etyolojik sebeplerdendir.
Bununla birlikte fibroelastik dokudan olusan septu-
mun myometrial ve endometrial damarlar arasindaki
iliskiyi bozmas1 plasentanin iizerinde olumsuz etki-
ler agiga cikarmasi teoriside genis kabul gormiistiir
(7). Ozellikle zayif desidualizasyon ve plasentasyon
gebelik kaybina yol agmaktadir.

Bizim calismamizda uterin septumun histereskopik
rezeksiyonu gebelik prognozu iizerine énemli diizel-

meler saglamistir. Abortus orani 925’e diiserken term
dogumlarin oram %50’ye yiikselmistir. Bizim olgu-
larimiz infertil degil fakat tekrarlayan gebelik kayb:
Oykiisti bulunan hastalardan olusmustur. Bu yiizder
tekrar gebe kalmalarinda sorun yasanmamuis, yardim-
c1 iireme teknikleri gerekmemistir. Ancak septum re-
zeksiyonu abortus yapan ii¢ olguda tekrarlayan gebe-
lik kaybinin olasi diger sebepleri acisindan arastirma
gerekmistir. Uterin septanin histereskopik rezeksiyo-
nu sonrasi gebelik prognozunda olumlu degisimle
bir¢cok calismada da gosterilmistir. Bu calismalard:
post-operatif abortus oram %5-20 canli dogum oran
%75-87 arasinda degismektedir (9-13). Literatiirdeki
sonuglara baktigimizda, gebelik oranlarn c¢alisma
mizda daha diisiik bulunmustur. Bazi aragtirmalard:
sadece tekrarlayan gebelik kaybi olan uterin sep
talilar disinda primer infertilite ile bagvuran uterir
septalilarda da histereskopik uterin septum rezek-
siyonu uygulanmistir (7,14). Bizim ¢aligmamiza bt
tir olgular alinmamig sadece tekrarlayan gebelik
kaybr olan uterin septali kadinlarda uygulame
yapilmigtir .Uterin septumlu olgularin histereskopil
tedavileri sonras1 gebeliklerinde bazi komplikasyon:
larin gelisebilecegi ileri siiriilmiistiir. Elektro-koterin
termal yikima sebep olabilecegi endometrial geligim:
negatif olarak etkileyebilecegi myometriumda in-
celme ve zayiflamaya sebep olabilecegi iddia edil-
mistir (15). Histereskopik uterin septum rezeksiyonu
arasinda mikro-makas ile perfore olan kadinin sonra-
ki gebeliginde uterin riiptiir izlenmigtir (15). Ayn:
zamanda Histereskopik cerrahi sirasinda hicbir cerra-
hi komplikasyon ortaya ¢ikmasa bile cerrahi sonras
olusan gebelikte uterin riiptiir olgusu bildirilmisti
(16). Bizim calismamizdaki iic olgu histere-skopik
septum rezeksiyonu sonrasinda izlem sira-sinda kay-
bolmustur. Bu olgular disinda izledigimiz olgulard:
gebelik sirasinda histereskopik cerrahiyle iligkili ola-
bilecek bir komplikasyonla karsilagilma-misur. Baz:
arastirmalarda histereskopik cerrahiyi kolaylastirmak
ve operasyon siiresini kisaltmak ama-ciyla pre-
operatif medikal tedaviler (Danazol, Gonadotropir
releasing hormon agonisti) kullamilmigtir. Lite-
ratiirdeki 16 randomize ve non-randomize kont-rollii
klinik c¢alismanin degerlendirildigi bir reviewde
ozellikle operasyon siiresinde kisalma (2 ile 25 daki-
ka) oldugu saptanmistir. Bizim calismamizda bu tii
pre-medikasyon uygulanmamistir. Bu tiir uygulam:

159



Izmir Atatiirk Egitim Hastanesi Tip Dergisi 2004, 42 (3)

larda ortaya cikan amenoreik durumun uzamasinin
post-operatif iyilesmeyi; endometrial gelisimi olum-
suz etkileyebilecegi goz oniine alinmahdir. Hasta-
larimiza hormonal bir supresyon yapilmadigi gibi
post-operatif herhangi bir medikasyon da uygulan-
mamistir.

Sonug olarak, tekrarlayan gebelik kaybi olan hasta-
larda histereskopik septum rezeksiyonu gebelik sonug-
larin1 olumlu yonde degistiren bir yontemdir. Endo-
skopik cerrahideki gelismeler bu yontemi daha rutin
kullanilir hale getirmektedir.
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KURU GOZ HASTALARINDA OTOLOG
SERUM UYGULAMASI

The Application of the Autologous Serum for the
Patients with Dry Eye

TOD 36. Ulusal Oftalmoloji Kongresinde sunulmustur.

OZET

ahgmada klinigi mize basvuran kuru giz hastalannda otolog serum uygula-
masi etkinliginin ve olasi komplikasyonlanmn belidenmesi  amaglanmistir.

Izmir Atatiirk Egitim ve Arastrma Hastanesi Goz Klinigine kuru goz semptom-
lan ile basvuran hastalann gozyasi fonksiyonlan Schirmer I testi, goz yas1 kinlma
zamam (GKZ), floresein boyama ile test edildi. Daha dnce kullandiklan suni
gozyasi damlasina ragmen Schirmer degeri 5 dakikada 10 mm altinda ve giz yas:
kinlma zamam 10 sn altinda olan 20 hastamin 40 gozii calisma kapsamina alindi.
Kullancigr diger tiim ilaclan kesilerek, antekubital venden alinan kanlanndan
steril olarak elde edilen serumlan, mikrobiyolojik iiremeyi engellemesi acisindan;
950 oraminda gentamisin damla ile kanstinlarak giinde 4 kez uygulandi. Allerji
gelisen hastalara %100 oramnda serum hazidanarak tedaviye devam edildi.
Hastalar sikayetleri ve okiiler yiizey parametreleri acisindan degerendirildi. Olas:
kontaminasyonu belidemek amaciyla damlahiklardan kiiltiir icin 6mekler alindi.

Hastalann %55°de ilk 15 giin icerisinde, %75 de ilk 1 ay icerisinde yakinmalarda
ve okiiler yiizey parametrelerinde anlamh iyilesmeler saptandi. 3 hastada %50
oraninda gentamisin damla ile kanstinlms seruma kars: alerji gelismesi nedeniyle
%100 seruma gecildi. Hastalann allerjik konjunktivit bulgulannda 2 hafta icinde
gerileme gozlendi. Alinan numulerden 1 hastada mikrobial iireme gozlendi.

Otolog serum uygulamas: diger ilaclarla yeterince diizelme saglanamayan kuru
goz hastalannda etkili ve giivenilir tedavi seceneg@i olabilecegi gornisiindeyiz ve
diger tedavi modaliteleri ile diizelmeyen hastalarda denenebilir nitelikte oldugunu
diisiinmekteyiz. Ancak calisma grubumuzun az ve takip siiremizin kKisa olmas
nedeniyle ileri calismalara gereksinim vardir.

SUMMARY

o report the result of the application of the autologous serum on the patients
I with dry eye and to discuss its effectiveness and complication.

The patients, who applied to the Eye-Clinic of the Izmi r Atatiik Training and

Research Hospital because of their dry eye symptoms were included in this study.

Yazisma Adresi: Dr. Safiye KUCUKBAY
M. Kemal Cd. No: 36/4 Bornova / IZMIR
Tel: (0.532) 37390 17
E-mail: safiyekucukbay@hotmail.com
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Clinical examination included Schirmer's test without anaesthesia, break-up time,
and fluorescein staining of the comea, 40 eyes of 20 patients, whose Schirmer test
was under 10mm, and BUT (break-up time) was under 10 sec were included in this
study. Their old medicines, such as artificial tears were ceased before starting the
serum. Venepuncture was performed at the cubital fossa under aseptic conditions.
Blood was centrifugated and serum was removed with disposable pipettes. Serum
drops were produced either as a 100% or a 50% formulation. In the beginning, a
solution of 50% serum and 50% gentamicin eye drops was given  to all patients
Gentamicin was choosen for preventing bacterial colonisation. Seru m drops were
applied four times daily. When an allergic reaction was examined to gentamicine
drop, 50 % serum drop was changed to 100% serum solution.

The patients were examined for 1 month. Symptoms and ocular surface findings
were assessed at each visit. The samples from the bottles were taken to determine
whether there was a contamination or not. A contamination was determined only
in one bottle. The symptoms and the ocular surface findings improved in 55% of
the patients in two weeks, and in 100% of the patient in 1 month. In addition 3
patient were found to be allergic to gentamicine drop and was changed to 100%
serum formulation. Their allergic symptoms improved in two weeks.

Conclusion: With our findings of the limited patients group and limited following
time we belived, that autologous serum application is an effective and reliable

treatment for patients with dry eye, who are unresponsive to conventional therapy.
However we need further prospective randomized studies with control groups.

GIRIS

S erum kanin sivt komponentidir ancak onun hiic-

resel komponentleri ve pithtilagsma faktorlerinden
yoksundur. Albumin, immunglobulin gibi serumun
cesitli komponentleri tibbin ¢esitli alanlarinda tedavi
amach kullamlmaktadir. Oftalmolojide de otolog serum,
ozellikle persistan epitel defekti ve keratokonjonk-
tivitis sikka gibi cesitli okiiler yiizey hastaliklarinda
kullamim alanina girmistir (1,2).

Gozyas1 kornea epiteli saghg icin hayati rol oyna-
maktadir. Gozyasi, kornea epitel saghigini korudugu
diistiniilen, ayrica antibakteriyel 6zelligi olan faktor-
leri icermektedir. Serum da, kornea epitel saghgi ve
biiyiime i¢in gerekli yapi taglarini icermektedir (3).
Bunlar normal godzyasinda bulunan ve keratokon-
jonktivitis sikkada olduk¢a azalan biiylime faktor-
leridir. Bu faktdrlerin azalmas: ile normal korneal
epitel proliferasyonu ve matiirasyonu zedelenmekte-
dir (4). Keratokonjonktivitis sikka, agikta kalma ke-
ratopatisi, kok hiicre defekti, norotrofik keratopati
gibi epitel defektlerinin iyilesmesini gii¢lestiren du-
rumlarda, serumda bulunan biiyiime faktorleri ve
proteinlerin, epitel defektlerinin iyilesmesine yar-
dimci oldugu diisiiniilmektedir (5).
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Bu calismada asir1 kuru goz nedeniyle klinigimize
bagvuran ve 6 aydir damla veya jel formunda sun
g6zyag1 preparatlar kullanmalarna ragmen iyilegme
gbzlenmeyen hastalara uyguladigimiz otolog serum
tedavisinin etkinligini arastirdik

GEREC VE YONTEM

linigimize mart-mayis 2002 tarihleri arasind:

kuru goz semptomlari ile basvuran 20 hastanir
40 gozii calisma kapsamina alindi. Basvuran hasta-
larin gdzyas: fonksiyonlari, anestezisiz olarak uygu-
lanan Schirmer testi, géz yas1 kirtlma zaman (GKZ
ve floresein boyama ile test edildi. Schirmer testi ile
yapilan incelemede 5 dakikada 10 mm altinda degeri
olan, goz yas1 kirilma zamam 10 sn’den kisa olar
hastalar ¢alisma kapsamina alindi. Floresein boyama
ile Oxford smiflamas1 kullamlarak korneal skorlam:
yapildi (Tablo 1). Hastalarin sikayetleri 0-4 arasind:
siniflandirilarak her kontrolde not edildi (Tablo 2).

Immunolojik sebeplere bagl korneal erimesi olan
aktif mikrobiyal enfeksiyonu, akut herpes simplek:
veya zoster keratiti ve rekiirren korneal erezyonu olai
hastalar calisma dis1 birakildi.
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Tablo 1. Floresein boyama ile yapilan kornea epitel defektinin
belirlenmesinde Oxford simflama sistemi.

Grade 0 : Yok =1 veya daha az noktada boyanma
Grade 1 : Minimal = 10 veya daha az noktada boyanma
Grade 2 : Hafif = 32 veya daha az noktada boyanma
Grade 3 : Orta = 100 veya daha az noktada boyanma
Grade 4 : Belirgin = 316 veya daha az noktada boyanma
Grade 5 @ Siddetli = 316’dan fazla noktada boyanma

Tablo 2. Hastalarin subjektif yakinmalarini degerlendirme skoru.

Evre  Tamimlama

0 Sikayeti yok.

Sikayeti hafif ve hastayi rahatsiz etmiyor.

[

Sikayeti belirgin ve hastay: rahatsiz ediyor, ancak

giinliik aktivitelerini kisitlamiyor.

3 Sikayeti siddetli ve hastay1 rahatsiz ediyor, ancak
giinliik aktivitelerini kisitlamiyor.

4 Sikayeti ¢ok siddetli, hastay: rahatsiz ediyor ve giinliik

aktivitelerini kisithyor.

Kullandig1 dig er tiim ilaclar1 kesilerek, antekubital
venden 10 cc. kan alindi. Alinan kan 5 dakika santri-
fiij edilerek serumlart ayrild: ve steril olarak hazir-
lanmig damlaliklara kondu. Mikrobiyolojik iiremeyi
engellemesi acgisindan %50 oraninda gentamisin
damla ile kanstirilarak giinde 4 kez uygulandi. Al-
lerji gelisen hastalara gentamisine karsi alerji gelis-
tigi diigtiniilerek %100 oraninda serum hazirlanarak
tedaviye devam edildi. Isikta A vitamininin kisa siire
de degrade olabilmesi nedeniyle, damlalik alimiin-
yim folyo ile kaplandi. Hastalara damlalilig1 -4 de-
recede 1 ay boyunca saklamalar1 dnerildi. Hastalar
sikayetleri ve okiiler yiizey parametreleri agisindan
tedavinin 15. giinii, 30. giinii degerlendirildi, aym
testler tekrar edildi. Olas1 kontaminasyonu belirlemek
amaciyla damlaliklardan kiiltiir i¢in 6rnekler alindi.

Istatiksel analiz SPSS programi kullanilarak Wilcoxon
testi ile yapildi. Saptanan p degeri 0.05’in altinda
olan degerler anlaml olarak kabul edildi.

BULGULAR

aligmaya alinan hastalarin 3’1 erkek, 17°si bayan
ve yas ortalamalari 56.90+5.34 (48-68 yas
aras1) idi. Hastalarin tedavi oncesi bazal schirmer

degerleri ortalamas1 2.22+1.12 mm, GKZ degerler
ortalamasi ise 5.15+£0.94 sn. idi. Floresein ile boya:
ma yapildiginda 8 gozde punktat boyanma gozlendi
Yapilan evrelendirmede bu hastalardan 6 tanesinde
grade 1, 2 hastada ise grade 2 boyanma oldugu goz-
lendi. Hastalarin subjektif yakinmalart icin yapilar
degerlendirmede 7 hastanin evre 2, 11 hastanin evre
3 ve 2 hastanin evre 4 yakinmalar1 oldugu gézlendi
Hastalarin 2 hafta sonraki ilk kontrollerinde schirmer
degerleri ortalama 6.32+1.79mm, GKZ 7.78+2.21 sn
olarak saptandi. Floresein ile boyanan 8 goziin grade
I olan 6 hastanin 4’linde diizelme gozlendi. 1 aylik
takip sonucunda schirmer degerleri ortalamas: 8.12+
1.92 mm, GKZ ise 8.81£2.22 sn saptandi. Floreseir
boyamada sadece 2 gozde grade 1 punktat boyanmz
gozlendi (Tablo 3). Bir aylik takip sonucunda hasta-
larin yakinmalarinda ise 15 hastanin evre 0, 5 hasta-
nin evre 1 yakinmalari oldugu gozlendi.

Tablo 3. Tedavi 6ncesi 2. hafta ve 1. ay kontrolde schirmer ve
gozyast kirlma zamam degerleri ortalamalan (GKZ
Gozyast kirllma zamani).

Bazal 2. hafta 1. ay
Schirmer  2.22£1.12 mm 6.32+£1.79 mm 8.12£1.92 mm
GKZ 5.1540.94 sn 7.78+2.21 sn 8.81+1,92 sn

Sonug olarak ¢alismaya alinan hastalarin %55°de ilk
15 giin iginde, %75°de ilk 1 ay icerisinde yakinma-
larda ve gozyasi fonksiyon testlerinde diizelmeler
gozlendi. Bu sonuclar istatistiksel olarak incelendi
ginde Schirmer ve GKZ degerlerinde 2. hafta ve 1
ay sonunda anlamli diizelmeler saptandi. (Schirme
2. hafta p<0.01, Schirmer 1. ay p<0.01; GKZ 2. haftz
p<0.01, GKZ 1. ay p<0.01).

Ug hastada %50 oraninda gentamisin damla ile karis-
tirllmis seruma karsi alerji gelismesi nedeniyle, geli-
sen allerjinin gentamisine karsi gelismis olabileced:
diisiincesiyle %100 seruma gecildi. Hastalarin aller-
jik konjonktivit bulgularinda 2 hafta icinde gerileme
gozlendi.

Alman numulerden 1 hastada stafilokokkus aureu:
tiredigi gozlendi. Bu damlalik kullanilmadi ve has-
taya yeni damla hazirland, yeni damlaliktan yeniden
kiiltiir alinip tireme olmadig1 gozlenince tedaviye de-
vam edildi. 1 aylik takip sonucunda hastalarin sub-
jektif yakinmalarinda ve okiiler yiizey parametrele-
rinde anlamli diizelme gozlendi.
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TARTISMA

B u ¢alismada asint kuru gz nedeniyle klinigimize
bagvuran ve 6 aydir damla veya jelformunda suni
gbzyasi preparatlar kullanmalarina ragmen iyilesme
gozlenmeyen hastalara uyguladigimiz otolog serum
tedavisinin etkinligi arastirldi.

Fetal dana serumu, kiiltiire edilmis hiicrelerin biiyii-
mesi i¢in laboratuvarlarda uzun yilardir kullanil-
maktaydi. Tsubota ve ark (6) invitro ¢aligmalarda fe-
tal dana serumunun kornea epitel hiicre migrasyonu-

nu hizlandirdigim ortaya koymus ve kopek kornea
iilserlerinde de basari ile kullanmislardir. Serumun
okiiler yiizey hastaliklarindaki yararimin nedeni hala
tam olarak aciklanamasa da kuru goz hastalarinda
otolog serum kullamim etkinligi daha dnce de bir¢ok
arastirmaci tarafindan bildirilmigtir (1,2,6). Serumun
ve gdzyasimn icinde pekcok ortak komponent bu-
lunmaktadir. Bunlardan epidermal biiyiime faktorii
(EBF), asidik ve bazik fibroblast biiyiime faktorii,
apopitozisi onleyici ozelligi ile epitelizasyonu hiz-
landirici etkilere sahiptir (7-9). Ohashi ve ark. (15)'nin
yaptiklar1 calismada serumda EBF diizeyi 0.5 ng/ml
iken, gozyaginda bu oranin 0.7-0.8 ng/ml oldugu bil-
dirilmigtir. Bu oran gdzyasinda serumdakinden daha
fazla olmakla birlikte epitelyal proliferasyonu tetik-
lemek i¢in yeterli olmaktadir. Ayrica gozyasina
kiyasla serumda daha fazla bulunan vitamin A, kuru

g6z hastalarinda squaméz metaplazi progresyonunu
azaltmasi ile olduk¢a 6nemli bir rol oynamaktadir
(10). Yine a2 makroglobulin gibi serum antiproteaz-
lar1, korneal kollegenaz inhibisyonuna neden olmak-
ta ve alkali yamgi gibi kollegenaz inhibisyonunun
gerekli oldugu durumlarda oldukca fayda saglamak-
tadir (11).

Kuru goz tedavisinde kullanilan farmakolojik ajan-
larla hastalarin ¢ogunda semptomlar gerilemekte ve
yiizey hastalifinin ilerlemesi énlenmekte, ancak sid-

detli kuru gtz hastalarinda farmakolojik ajanlar etki-
siz kalmaktadir. Yapilan invitro ¢alismalarda farma-
kolojik ajanlarin intraselliiler ATP seviyesini koru-
maya yeterli olmadiklar1 gézlenmistir (12,13). Bu
ajanlar lubrikasyonu saglamakta, ancak serumda bu-

lunan besleyici komponentleri olduk¢a az oranda
icermeleri nedeniyle epitel beslenmesini saglayama-
maktadir (14). Serumun bakteriyel kontaminasyonu
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onlemek amaciyla antibiyotikli farm akolojik ajanlar-
la dilue edilmesine ragmen serumda hiicre canlihg
icin gerekli bu komponentlerin varligi devam etmek-
tedir (14).

Serum farkl calismalarda farkli konsantrasyonlarda
kullanilmistir. Fox!, normal salin soliisyonu ile dilue
edilmis %30 serum kullanmis ve 15 hastanin hep:
sinde subjektif ve objektif skorlarda diizelme gozlen-
digini bildirmistir. Yine farkli bir calismada Tsubot:
ve ark. (6) %20 oraninda salinle dilue edilmis serum
kullamimu ile iyi sonuglar aldiklarini bildirmislerdir
Bircok caligmada serumun dilue edilmesinde salir
kullanilmasina ragmen Alexander ve ark. (14)'nr
caligmasinda mikrobial kontaminasyonu engellemel
icin %50 oraninda kloramfenikol damla ile dilue
edilmis serum kullamlmistir. Biz de calismamizd:
Alexander ve arkadaslarinin uyguladigi formiilii baz
alarak bakteriyel kontaminasyonu dnlemek amaciyla
gentamisin ile dilue edilmis %50’lik otolog serumr
damla kullandik. Allerji gelisen 3 hastada gentami-
sine kars: alerji gelismis olabilecegi diisiinerek %100
oraninda seruma gectik.

Serum igerdigi tiim komponentlerle birlikte stabilite-
si ile bilgilerimiz simirli olmakla birlikte, Tsubota ve
arkadaslar1 %20 ve %100 serumda vitamin A ve EBF
seviyelerinin buzdolabinda 1 ay kadar stabil kaldi-
&im bildirmektedirler (6). Serumda 6nemli sitokinle-
rin degrade olmasii onleyen, albumin ve globulir
gibi proteinler bulunmaktadir. Mekanizmasi tam bi-
linmemekle birlikte serumdaki bu komponentlerir
uzun siire korunabilmesi nedeniyle otolog serumur
klinik uygulamas: miimkiin olabilmektedir (10). Bt
calismada da hastalara -4 derecede damlalarini 1 ay
saklamalar1 6nerildi. Bu siire icerisinde otolog serum
uygulamasinin etkinliinin azalmadig1 gézlendi.

Serum IgG, lizozim gibi antibakteriyel ajanlar1 iger-
mekte, ayrica serumun kendisi de bizzat bakteriosta-
tik etkiye sahip olmakla birlikte klinigimiz diigiik
sosyokiiltiirel seviyedeki hastalarimizin damlalikla:
rint koruyamayacaklar1 diigiincesiyle daha onceki
calismalarda da bildirildigi sekilde antibiyotik damla
ile dilue edilmis serum kullandik (14). Degisik calig-
malarda degisik oranlar bildirilmekle birlikte, cals-
mamizda sadece 1 hastamizda mikrobial iireme goz
lendi.
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Daha 6nce yapilan bir ¢calismalarda s erum kullanimi
ile ilgili belirgin bir komplikasyon bildirilmemistir.
Ancak persistan epitel defekti olan bir korneada oto-

log serum kullanimi sirasinda kornea iizerinde im-
munglobulin  birikimlerinden bahsedilmektedir16.
Bu calismada hastalarimizin hi¢birinde otolog serum
kullanimu ile ilgili bir komplikasyona rastlanmamug-

tir.

Tsubota ve ark. (6), ortalama 7.2 aydir persistan epi-
tel defekti olan 16 goz iizerinde yaptiklar: calismada
otolog serum uygulamasi ile 1 ay i¢inde %62.6 ora-
ninda iyilesme gozlemislerdir.

Fox ve ark. (1) ise kuru goéziin olan 15 hastanin 15
goziinde yaptiklari ¢alismada, otolog serum kulla-
nimu sonrasi hastalarin tiimiinde objektif ve subjektif
skorlarda diizelme saptamiglardir.

Bu calismada da 1 aylik takip sonunda gdzyasi fonk-
siyon testleri degerlendirmelerinde hastalarda istatis-
tiksel olarak anlaml diizelmeler saptanmistir. Otolog
serum uygulamasi dncesi bazal Shirmer degerleri or-
talamas1 2.22+1.12 mm, GKZ ise 5.15+0.94 sn.
iken, 1 aylik takipleri sonucunda Schirmer degerleri
ortalamasi 8.12+1.92 mm, GKZ ise 8.81%£2.22 sn
saptanmistir. Subjektif yakinmalarda da benzer se-
kilde belirgin diizelmeler saptanmistir ve bu sonug-
lar daha oOnce yapilan caligmalara paralel olacak
sekilde yorumlanmistir.

Galismada bu konu ile ilgili yapilmig diger ¢ogu
calismadan farkli olarak antibiyotikle dilue edilmis
%50 oraninda serum kullanilmis ve bu konsantras-
yonlarin persistan epitel defekti olan hastalardaki
serumun etkinligi agisindan yeterli oldugu gozlen-
mistir. Sonug olarak otolog serum uygulamasi diger
ilaclarla yeterince diizelme saglanamayan kuru goz
hastalarinda etkili ve giivenilir tedavi secenegi olabi-
lecegi goriisiindeyiz ve diger tedavi modaliteleri ile
diizelmeyen hastalarda denenebilir nitelikte oldugu-
nu diisiinmekteyiz.

2

10.

16.
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BUYUK ORIFiS iCIN COK DUZLEMLI
MEKANIK AORT VALV

Multi-Planed Mechanical Aortic Valve for Larger
Orifice Area

OZET

ugiin, hala, mekanik aort valv cermahisinde; kapa@in orifis alam ile hasta
B viicut alam arasindaki uyumsuzluk problemi karmasa yaratmaktadir. Bu
yeni aort kapagi ile biiyiik orifis elde etmek amaclanmstir.

Cok diizlemli aort kapaginda; bir stent koroner orifislerinin diatolde kan almasim

saglamak icin aortik aniiliise oturtulur, diger stent veya stentler, kapagin orifis
alamm artirmak icin assendan aortaya dogru aortaya oblik olarak oturtulur.

Assendan aorta, aortanin sternum yiizeyinden, gerekirse bilyitiilebilir,

Cok diizlemli aort kapaklan ile 6 cm 2 orifis alanh veya daha biiyik orifis alanl
kapaklar hastalara uygulanabilir.

Cok diizlemli aort kapa@i; aortamn canhi doku olmasi nedeniyle genisleyebilen
veya ¢ocuk grubunda oldugu gibi biiyiiyebilen aorta 6zelligini baz alir.

SUMMARY
oday, there is still a confusion about the discordance of the orifice area of the
mechanical valve and body surface area of the patient in aortic valve surgery.

Creating a larger orifice area is aimed with this new aortic valve.

This valve is multi-planed, one stent is seated to aortic annulus for the coronary
orifices to get blood in diastole, the other stent or stents are seated to ascending
aorta obliquely to increase the orifice area of the valve. Ascending aorta can be
enlarged if necessary.

Valves with orifice areas larger than 6 cm 2 can be applied to the patients with
multi-planed aortic valves.

This valve depends on the issue that aorta is a living tissue and can grow in time as
it grows in children and can enlarge to normal values.
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1730 Sok. No: 2/1 Karsiyaka - [zmir
Tel: (0.533) 611 37 80
E-mail: mkestelli87@hotmail.com
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GiRi
Bugiin, hala, mekanik aort valv cerrahisinde;
kapagin orifis alan1 ile hasta viicut alam
arasindaki uyumsuzluk problemi zihinlerde bir

karmasa olusturmaktadir.

David, hastanin viicut alanina gore takilacak en
kiiciik aort kapagi (Doku veya mekanik) ol¢iisiinii
asagidaki gibi vermistir (1).

Viicut alam (m?) Takilabilecek en kiigiik kapak olgiisti

<1.5 21
1.5-1.7 23
1.7-1.9 25

1.9< 27

Erigskinde yukaridaki semaya uymak ¢ogu zaman
miimkiin olmamaktadir.

Cok diizlemli mekanik aort kapagi ile, takilan kapa-
&in orifis alan1 ve hasta viicut alan1 arasindaki karma
sanin radikal olarak "pediatrik grupta bile" ¢oziileced
goriisiindeyiz. Bu yeni aort kapag ile biiyiik orifis
elde etmek amaglanmstur,

GEREC VE YONTEM

B ugiin aort valv cerrahisinde kullanilmakta olan
stentli bioprotezler ve mekanik protezler bir
diizlemlidir (Sekil 1).

Bugiin kullanilmakta olan Sekil 1’deki mekanik kapag,
aorta yaricapl 1 cm olan eriskine uygulayacak olur-
sak; yaklasik 1 mm stent pay1 ve 1 mm dikis halkasi
da cikarilacak olursa 0.8 cm i¢ yaricapt olan meka-
nik kapak elde edilir.

Bu kapagin orifis alani:
S=rxn
S=0.8x08x3.14

S = 2 cm? olur (yaklagik).

Pediatrik grupta viicut alamimin biiylime ile artacagi
diisiiniilecek olursa orifis capi ile viicut alani arasin-
daki uyumsuzluk daha 6nemli hal alir. Biigiin kul-
lanilmakta olan tek diizlemli kapagi, aortast 0.5 cm
yaricapinda olan ¢ocufa uygularsak:
pay1 ve 1 mm dikis halkasi ¢ikarilacak olursak, orifis
icin kalan yarigcap 0.3 cm olacaktir.

I mm stent
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Sekil 1. Tek diizlemli kapak; 1) Aort duvar, 2) Koroner orifis
3) Mekanik valvin stenti, 4) Mekanik valvin agilmasini ve
kapanmasim saglayan mentese, 5) Lifletler diastolde
kapanirken lifletin sol ventrikiile dogru prolabe olmasin
engelleyen engel, 6) Mekanik valvin lifleti, 7) Assendan
aorta, 8) Sol ventrikiil, 9) Kan akimimn yonii.

Boylece takilacak olan mekanik kapagin alani:
S=03x03x3.14
S = 0.28 cm? olur (yaklasik)

Sekil 2°de aort valv cerrahisinde, pediatrik grupta bile
internal ¢ap hasta viicut alan1 uyumsuzluk problemi-
ni radikal olarak c¢ozen c¢ok diizlemli mekanik aor
valvinin iki diizlemli olan1 sunulmustur.

Sekil 2°deki mekanik akpagin stentleri arasindaki agi
45 derece diisiiniilmiistiir. Bu ac1 degisebilsede lifle:
45 derece acildig1 zaman; lifletin taradigi alan orifit
alanina esit olmaktadir.

Stentler aras1 a¢1 45 derece olup; assendan aortay:
oturtulan stentin lifletinin maksimum agilma agis1 45
derece oldugunda, bu liflet maksimum acildigindz
aortaya paralel bir konuma girer.

Mekanik kapa@in i¢ capi arttirmak i¢in, assendar
aortaya dikilen stent; assendan aortanin capinin vent-
ral yiizden kolaylikla biiyiitiilebilmesi de assendar
aortaya dikilen stentin capinin daha da arttirilabil
mesi ihtimalini olusturur,

Sekil 2'deki kapagi demir veya plastik gibi cap
degismez bir aorta icerisine oturtsaydik bu kapagin
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Sekil 2. iki diizlemli kapak; 1) Aort duvar, 2) Koroner orifis, 3) Meka-
nik valvin stenti, 4) Mekanik valvin agilmasim ve kapan-
masim saglayan mentese, 5) Lifletler diastolde kapanirken
lifletin sol ventrikiile dogru prolabe olmasim engelleyen
engel, 6) Mekanik valvin lifleti, 7) Assendan aorta, 8) Sol
ventrikiil, 9) Kan akiminin yonii, 10) Bu stent, koroner
orifisler diastolde kan almasi icin (diger bir deyisle koroner
orifisler agik kalmasi igin) aortik anniiliise oturtulur (dikilir)
11) Bu stent mekanik aort valvinin i¢ alanimi arttirmak igin
assendan aortaya oblik olarak dikilen stenttir, 12) Aortik
anniiliise dikilen 10 nolu stentin lifleti, 13) Assendan aor-
taya oblik olarak dikilen stentin lifleti, 14) Aortik annulus,
15) Aortik annulus hizasindan aortaya dik olan diizlem, 16)
Stent dikilmeyen annulus parcasi, 17) Assendan aortaya
dikilen 11 nolu stentin, assendan aortadaki en ii¢ noktast ile
annulus arasindaki uzaklik, 18) Maksimum agilmay1 sinir-
layan engel.

anlami olmazdi. Sekil 2 ve 3'deki 16 nolu aort kismu,
aortun canli doku olmasi debi ve basingla veya pedi-

atrik grupta oldugu gibi biiyiime ile genisleyebile-
cektir. Canli aortun capim arttirabilme 6zelligi yuka-

ridaki kapagin olabilirligini olusturmaktadir.

BULGULAR

ekil 2'deki kapagi, 2 cm capinda aortasi olan
S eriskine uygularsak; bu capmn 1 cm’si 10 nolu
stent i¢in harcansin, bdylece 16 uzunlugu 1 cm olur-
ken; 17 uzunlugu da 2 cm olsun. Dik iiggenlerden 11
nolu stentin yaricapinm kabaca hesaplayabiliriz:

(I11)2=(17)2+(16)2
(IDH2=2)2+(M2
(I1D)2=4+1
(1%=5

(11) =2.2 ¢cm bulunur.

Sekil 3. Ug diizlemli kapak; 1) Aort duvar, 2) Koroner orifis, 3) Meka-
nik valvin stenti, 4) Mekanik valvin agilmasimi ve kapan-
masini saglayan mentese, 5) Lifletler diastolde kapanirker
lifletin sol ventrikiile dogru prolabe olmasim engelleyer
engel, 6) Mekanik valvin lifleti, 7) Assendan aorta, 8) So
ventrikiil, 9) Kan akimnin yonii, 10) Bu stent, korone
orifisler diastolde kan almasi icin (diger bir deyisle koroner
orifisler acik kalmasi i¢in) aortik anniiliise oturtulur (dikilir
11) Bu stent mekanik aort valvinin i¢ alanini arttirmak icin
assendan aortaya oblik olarak dikilen stenttir, 12) Aortik
anniiliise dikilen 10 nolu stentin lifleti, 13) Assendan aor-
taya oblik olarak dikilen stentin lifleti, 14) Aortik annulus,
15) Aortik annulus hizasindan aortaya dik olan diizlem, 16)
Stent dikilmeyen annulus parcasi, 17) Assendan aortay:
dikilen 11 nolu stentin, assendan aortadaki en ii¢ noktasi ile
annulus arasindaki uzaklik, 18) Maksimum agilmay1 sinir-
layan engel.

| mm stent pay1, | mm dikis halkasi ¢ikaracak olur-
sak: 11 nolu stentin i¢ yar1 ¢ap1 2 cm olur.

Yaricapt 2 cm olan dairenin alani yaklasik 12 cn?
dir. 11 nolu stent yarim daire oldugu icin; 11 nol

stentin alam kabaca 6 cm? olur. 10 nolu stentin ic
alanida 1 cn? olacak olursa Sekil 2'deki mekanik kapa-
gin i¢ alan1 7 cm?’ye ulagir.

Viicut alani 1.9 m?'nin iizerindeki insanlara takilmasi
tavsiye edilen en kiiciik aort mekanik kapagin numa-
ras1 27 olup, bu kapagin orifis alam 3.76 cm?'dir. Bu
cok diizlemli mekanik aort valvinin kapasitesinin ne
kadar biiyiik oldugunun gostergesidir.

Assendan aortanin, sternum tarafindan agikligi ar
kussa bakan U seklindeki insizyonla rahatlikla biiyii-
tiillebilecegi agikardir. Aniiler biiyiitme prosediirler
zor ve yiiksek mortalitelidirler.

iki diizlemli bu kapag:1 1 cm capinda aortasi olar
cocuga uygularsak: 10 nolu stentin yaricap1 0.5 cm
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olurken stent ve dikis halka pay: ¢cikartildifinda; i¢
yaricap 0.3 cm diiser, 0.3 cm yarigapindaki (10) nolu
stentin orifis alan1: 0.1 cm? olacaktur.

(17) nolu uzunluk 2 ¢m olsun, 16 nolu uzunluk 0.5
cm olur, 11 nolu stentin yaricapr yaklasik 2 cm olur,
2 cm capindaki direnin alan1 12 cm, 0.1 cn? civa-
rindadir. 11 nolu stent yarim daire seklinde oldugu
icin 11 nolu stentin orifis alan1 6 cm? civarinda olur.
Bu ¢ocuk en iri erigkin bile olsa bu alana ihtiyac1 ol-
maz. Assendan aortaya biiylitme yapilabilir.

Sekil 3'deki mekanik aort kapaginin 3 diizlemi vardir
Bu ii¢ diizlemli aort kapagim 2 cm c¢apinda aortasi
olan erigskine uygularsak: 10 nolu stent bir kenari 1
cm olan kare, 16 nolu vzunluk 0.5 cm ve 17 nolu
uzunluk 2 cm olsun, 11 nolu stentlerin her birisinin
orifis alan1 6 cm? olacak ve kapagin toplam alani ise
13 cm?'ye yiikselecektir.

Uc diizlemli aort kapagini 1 cm capinda aortasi olan

cocuga uyguladigimizda: 10 nolu stent bir kenar1 0.5
cm olan kare olacad: diisiiniiliirse bu karenin alam
0.25 cm? olur. 17 nolu uzunluk 2 c¢m olsun, 16 uzun-
lugu 0.25 cm olur. 11 nolu stentin i¢ yaricap: yak-
lagik 2 cm olup assendan aorta biiyiitiiliir. 11 nolu
stentlerin orifis alan1 yaklasik 5 cn?'yi bulur. Ug diiz-
lemli mekanik aort kapaginin orifis alam yaklasik 10
cm? olacaktir.

TARTISMA

Mekanik aort valv cerrahisinde; kapagin orifis

alani ile hasta viicut alam arasindaki uyumsuz-
luk problemi karmasa yaratmaktadir. Replasman
yapilan kapagin takibinde; kapaktaki mean basing
gradientinin varliZ1 ve derecesi, sol ventrikiil hiper-
trofisinin regresyonu, sol ventrikiildeki fibrozisin re-
gresyonu gibi konular, takilan kapagin orifis alan
ile hasta viicut alan1 arasinda uygunlugunun goster-
geleri olarak ele alinir,

Paulis, stentsiz bioprotezlerin daha az obstriiktif ola-

cagin One siirerek; stentsiz bioprotezleri, stentli bio-

protezleri ve mekanik aort kapaklarim postoperatif
olarak incelemistir. Bir yillik takipte stentsiz grupta
bile 8 mmHg mean gradient ve her ii¢ kapak grubun-
da da sol ventrikiil hipertrofisinde azalma olmasina
karg, normal sinirlara gerileme saptanmamistir, Ayrica
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stentli grupta; sol ventrikiil ca pinin sol ventrikiil du-
var kalinligina orani hi¢ azalma gostermezken, stent-
siz grupta hafif bir azalma olmustur (2). Bu calis-
may1 kapak capinin uyumsuzlugunun énemli gdster-
gesi olarak diisiinmekteyiz. Tabiki durabilite nede-
niyle bioprotezler geng¢ hastalarda oncelikli olarak
tercih edilmezler.

Lund, aort stenozu nedeniyle ortalama ¢api 23.5 mm
olan St.Jude kapaklarla aort valv replasmani uygula:
nan hastalar1 postoperatif ortalama 18 ayda tekra:
degerlendirdiginde, ortalama ventrikiil duvar kalinli-
gimin hala hipertrofik simirlarda oldugu ve ventrikii
mass indexinin 153 g/m2'nin altina diismedigini sap-
tamigtir. Bu hasta grubundaki postoperatif peak trans
valvuler aort basing gradienti sadece 17 mmHg’ dir
Bu calismada 18 ay sonraki incelemede, dopplerle
basing gradienti ile valv orifis ¢ap1 arasinda anlaml:
korelasyon saptanmamis olmasina karsin; dopple
basing gradienti ile valv orifis capi/sol ventrikiil end
diastolik cap arasinda p<0.01 olacak sekilde anlaml
korelasyon bulunmustur. Bu ¢calismada mekanik kapa-
g&in 23.5 mm ortalama kapak olgiisiine sahip olma-
sina ragmen hipertrofinin, ortalama 18 ay ge¢mesine
ragmen normale gerilememesi onemli bir ¢ap uyus-
mazligr gostergesi olarak diisiiniilmiistiir. Bu ¢alis:
mada elde edilen 6nemli bir diger bulguda; 9 mm
mZ2'nin altindaki orifis ¢apinin 6nemli valv gradient
olusturacagidir (3).

Mekanik kapak imalatcilar kiiciik anniiliis icin biiyiil
orifis alani arayislarini R veya HP serileri ile siirdiir
mektedirler. Noera, 60 yas ortalamali, 1.75 m? orta-
lama viicut alanl, 19 mm St. Jude HP, Carbomedics R
Sorin Bicarbon uygulanmis hastalar: aort valv replas-
manindan 2 ay sonra istirahatte ve eksersizde deger-
lendirmistir. Kapaklar arasinda anlamli olabilecek
farklar, kapaklar arasindaki olgiilerin farkli olabile
cegi yoniiyle anlamsizdir. Fakat istirahatte 20 mmHg
mean gradient, eksersizde 30 mmHg’ya ¢ikiyor olma
her ii¢c kapaginda ortak ozelligi olarak gosterilmistir
Bu da kapak c¢ap uyumsuzlugunun 6nemli bir gister-
gesi olarak ele alinmustir (4).

Gonzalez-Juanatey, 19, 21, 23 ve 25 mm bioprotez
ve tilting disc valv ile aort valv replasman uygula-
nan hastalan preoperatif ve postoperatif (18 ay) dev-
rede ekokardiografi ile izlemislerdir. 25 mm ile aort



Kestelli M. ve ark.: Biiyiik Orifis Icin Cok Diizlemli Mekanik Aort Valvi

valv replasmani uygula nan hastalarda mean gradient
sadece 9 mmHg olmasma karsin duvar kalinliklar
hala hipertrofik ve sol ventrikiil mass indeksi normal
simirlara inmemis olarak bulunmustur. 19 mm ile
aort valv replasmani yapilan grupta mean gradient
62 mmHg’dan 19 mmHg ya gerilerken, sol ventrikiil
mass indeksinde anlamli bir azalma olmazken, duvar
kalinliklarida hipertrofik sinirlardadir (5). Bu ¢caligma
25 mm kapaklarda bile tam ¢oziilmemis orifis cap
uyumsuzlugu oldugunu gostermektedir diye diisiin-
mekteyiz.

Paulis, bir diger ¢aligmasinda; 19, 21 mm Carbo-
Medics ile aort valv replasmam yapilan grubu, 23,
25 mm CarboMedics ile aort valv replasmani uygu-
lanan grupla ameliyattan 2-3 yil sonra degerlendir-
mistir. Kiiciik kapak grubunun viicut alan1 1.67 m?
olmasina kargi diger grubun ki 1.78 n? idi. 23-25
grubu bile postoperatif 2-3 yildaki degerlendirmede
sol ventrikiil mass indeksi normal sinirlara inmedigi
tesbit edilmistir. Hatta 23-25 grubunda interven-
trikiiler septum hipertrofik kalmistir. Her iki grupta;
sol ventrikiil duvar kalinhigi/sol ventrikiil ¢capr oram
normal siurlara 3 yil gegmis olmasina karsi gerile-
memistir (6). Bu calismaninda, aort valv replasma-
ninda; ¢cap uyumsuzlugu, haledilmemis probleminin
ip u¢larini tagimaktadir denilebilir.

Sim, aortik annuler biiyiitme ile 23 mm kapak taki-
lan 1.77 m 2'lik hastalarda bile 10 mmHg mean gra-
dient ve normale dénmeyen sol ventrikiil mass in-
dexi saptamistir (7). Normale gerilemeyen hipertrofi
(17 ay gegmesine ragmen) ¢ap uyumsuzlugunun dige
bir ifadesi olabilir.

He, aort valv replasmani1 21 mm ve altinda olan, core
ner lezyonlu 404 hastay1 30 yil izlemiglerdir. Viicut
alan1 1.7 m2'nin altinda olanlarda, uzun siireli yagam
siiresi %350 iken, 1.7 m?'nin iizerindekilerde uzun
stireli yasam %7 bulmustur (p<0.01) (8).

Del Rizzo, 62 yas ortalamali 254 hastanin %89'una
25,27, 29 TSPB stensiz aort kapak takilmig ve basug
gradienti problemi c¢oziilmiis olsa bile, 3 yil sonra
sol ventrikiil hipertrofisinin normal sinirlara gerilem-
emesi ilgingtir. Bir otor, bunun, kardiopleji ile arrest
olusan kalp de, aortanin ¢capinin kontraksiyonla %40

arttiracagina baglamistir (9).

TSPV (stentsiz) kapaklarda zamanla artan aortik valy
alan1 ve azalan mean basing gradienti bulunmasi, bizt
nativ aort valvinin 6zelliklerinin goz ardi edildigin
diisiindiirmektedir (2,10). O’Brien-Angel stentsiz bio
protezlerde, mean basing gradientlerinin, diger stent-
siz bioprotezlerden yiiksek ¢ikmasimin nativ aortik
anotomik ozelliklerden kaynaklandigi izlenimini ver-
mistir (12).

Aort valv replasmanindan sonra; viicut alami ile ka-
pak orifis alan1 arasindaki uyumsuzlugun takibinde
kapaktaki mean basing gradientinin varhigi ve sol
ventrikiil hipertrofisinin regresyonunun énemli ulasi-
labilir gtsterge olmalarina kargin, iigiincii kriter intra-
myokardial fibrozisin normal sinirlara gerileyip ge-
rilemedigidir.

Krayenbuehl, aort darhgi ve aort yetmezligi nede-
niyle; 27.2 mm ortalamal kapaklarla aort valv rep:
lasmani uygulanan 44 hastay1 preoperatif, orta donen
postoperatif (ortalama 18 ay) ve ge¢ donem postop-
eratif (ortalama 70 ay) donemde incelemislerdir. Ka-
pak caplarinin biiyiikliigii de gz Oniine alinacak
olursa; sol ventrikiil kas indeksi ve sol ventrikiil end
diastolik duvar kalinhigi normal degerlere donmiis
olmasima ragmen; kas fibril ¢api, intersitisyel fibro-
zis oran1 normal gruptan anlamli olarak yiiksek bu-
lunmustur. Aort yetmezligi grubunda; 28.5 mm ka
pak capa ve sadece ortalama 4 mm Hg mean basing
gradientiyle, sol ventrikiil kas indeksi ve sol ventri:
kiil duvar kalinlig1 normal siirlara gerilemis olma:
sina ragmen kas fiber capinin ve intersitisyel fibrozi-
sin ge¢ donemde bile normal degerlerden anlamh ola
rak yiiksek bulunmustur. Yazarlar da bulgularin sisto
lik yiiklenmeyle iliskili oldugunu diistinmiislerdir (11).

Aort kapak cerrahisindeki hasta viicut alam ile kapak
orifis alan arasindaki uyumsuzlugu ¢ozen, ¢ok diiz-
lemli aort kapagi; aortanin, zaman igerisinde genis-
leyebilme veya ¢ocuk grubunda oldugu gibi biiyiiye-
bilme &zelligi ile gerceklesir. Cok diizlemli kapak
capi degistiremeyen bir yapiya uygulansaydi anlam
ifade etmezdi.

Cok diizlemli kapagin lifletleri maksimum agildig
zaman kan akiminin agisi ile ag¢1 olusturmadi@indar
akim problemi olusturmaz.

Aniiler biiylitmeye karsi, assendan aorta daka kolay
ve mortaliteye etki etmeyecek sekilde biiyiitiilebilir.
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Cok diizlemli kapagin, orifis alam biiyiisiin diye as-
sendan aortaya oblik olarak dikilen stenti, assendan
aortaya oblik oldugu i¢in bazen assendan aortanin
biiyiitiilmesine gerek kalmayabilir.

Sonug olarak; bu kapagin, uygulanabilirliginin de-
neysel calismalarina ihtiyag oldugu goriisiindeyiz.

KAYNAKLAR

Cardiac Surgery in the Adults. 1997, The McGraw-Hill Companies
p: 940.

De Paulis R, Sommariva L, Colagrande L, De Matteis GM,
Fratini S, Tomai F, Basano C, De Peppo AP, Chiariello L.
Regression Of Left Ventricular Hypertrophy After Aortic Valve
Replacement For Aortic Stenozis With Different valve subs-
titutes. J Thorac Surg 1998; 116: 590-8.

Lund O, Emmertsen K, Nielsen TT, Jensen FT, Flo C, Pilegaard
HK, Rasmussen BS, Hansen OK, Kristensen LH. Impact of
Size Mismatch and Left Ventricular Function on Performance
of the St. Jude Disc Valv After AorticValve ReplacementAm
Thorac Surg 1997; 63: 1227-34.

Noera G, Pensa PM, Lamara M, Mascagni R, Cremonesi A,
Balestra G. Hemodynamic Evaliation Of The Carbomedics R,
St. Jude HP And Sorin-Bicarbon Valve In Patients With Small
Aortic Annulus. European Journal of Cardio-thoracic Surgery
1997; 11: 473-476.

Gonzalez-Juanatey JR, Garcia-Acuna JM, Fernandez MV,
Cendon AA, Fuentes VC, Garcia-Bengoechea JB, De La Pena
MG. Influence Of The Size Of Aortic Valve Prostheses On

172

10.

Hemodynamics And Change In Left Ventricular Mass
Implications For The Surgical Management Of Aortic Stenosi
J Thorac Cardiovasc Surg 1996; 112: 273-80.

De Paulis R, Sommariva L, De Matteis GM, Caprara E, Toma
F, De Peppo AP, Polisca P, Bassano C, Chiariello L. Exten
And Pattern Of Regression Of Left Ventricular Hyperiroph:
In Patients With Small Size Carbomedics Aortic Valves.J Thora
Cardiovasc Surg 1997; 113: 901-9.

Sim EKW, Orzulak TA, Schaff HV, Shub C. Influence Ol
Prosthesis Size On Change In Left Ventricular Mass Follo
wing Aortic Valv Replacement. Eur J Cardio-thorac Surgl 994
8:293-297.

He GW, Grunkemeier GL, Gately HL, Furnary AP, Star A
Up To Thirty-year Survival After Aortic Valve Repla-cemen
In The Small Aortic Annulus. Ann Thorac Surg 1995; 59
1056-62.

Del Rizzo DF, Goldman BS, Christakis GT, David TE
Hemodynamic Benefits Of The Toronto Stentless Valve. J Thorx
Cardiovasc Surg 1996; 112: 1431-46.

David TE, Feindel CM, Bos J, Sun Z, Scully HE, Rakowsk
H. Aortic Valve With The A Stentless Porcine Aortic Valve
J Thorac Cardiovasc Surg 1994; 108: 1030-6.

Krayenbuehl HP, Hess OM, Monrad ES, Schneider J, Mall G,
Turina M. Left Ventricular Myocardial Structure In Aortic
Valv Disease Before, Intermediate And Late After Aorti
Valve Replacement. Circulation 1989; 79: 744-755.

Luciani GB, Bertolini P, Vecchi B, Mazzucco A. Midtern
Results After Aortic Valve Replacement With Freehanc
Stentless Xenografts: A Comparison Of Three Prostheses. .
Thorac Cardiovasc Surg 1998;115:1287-97



Bahar ORMEN
Nesrin TURKER
Figen KAPTAN
Serap URAL
ilknur VARDAR
Sibel EL

Sibel YAVAS

Atatlrk Egitim ve Aragtirma
Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklar
ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, iZMiR

Anahtar Sézciikler:

Bruselloz, klinik bulgular

Key Words:

Brucellosis, clinical findings

Kuinik Cavisma

IZMIR ATATURK EGITIM HASTANESI TIP DERGISI 2004, 42 (3): 173-176

BRUSELLOZLU 104 OLGUNUN ,
RETROSPEKTIF DEGERLENDIRILMESI

Retrospective Evaluation of 104 Cases of Brucellosis

OZET

u calismada, Izmir Atatiirk Egitim ve Arastrma Hastanesi Enfeksiyon Hasta -

hklan Klinigi’'nde 2000-2004 yillan arasinda bruselloz tamsi ile yatinlarak
tedavi edilen 104 olgu (48 kadin / 56 erkek, 17-78 yas arasi, yas ortalamasi 43.4)
retrospektif olarak degedendirilmistir. Olgulann yansinda hayvancihikla ugrasma
ve/veya kaynatilmams siit ve siit iiriinleri ile beslenme oykiisii saptanmstir. Sikhik
sirasina gore olmak iizere ates 82 (%79), halsizlik 63 (%60.5), artralji 52 (%50),
bel agns1 52 (%50), tedeme 50 (%48), bas agns1 23 (%22), istahsizhk 21 (%20),
iisiime / titreme 17 (%16.3), kilo kaybi 13 (%12.5), miyalji 11 (%10.5), epistaksis 5
(%4.8) ve testikiiler agn 4 (%3.8) olguda saptanmugtir. Hepatomegali, splenomegali
ve lenfadenopati sirasiyla 24 (%23), 18 (%17.3) ve 7 (%06.7) olguda bulunmustur.
Tam 92 (%88.4) olguda STA testinde titrenin 1: 160"n iizerinde olmasi ile ve 26
(%25) olguda kan kiiltiininde ~ Brucella spp. izole edilme si ile konulmustur. Anemi
44 (942.3), trombositopeni 18 (%17.3) ve lok openi 17 (%16.3) oraminda saptannistir .
En sik gonilen komplikasyon spondilo  diskit (18 olgu, %17,3) olarak bulunmustur.
Tedavide rifampisin ve tetrasiklin komb  inasyonu 53 (%51), rifampisin ve kinolon
kombinasyonu 38 (%36.5), tetrasiklin  ve streptomisin kombinasyonu 2 (%l1.9),
rifampisin, kinolon ve seftriakson kombinasyonu 9 (%8.7) ve rifampisin, tetrasikli n
ve TMP/SMZ kombinasyonu 2 (%1.9) olguda kullamlmistir.

SUMMARY

I n this study, 104 cases of brucellosis (48 female / 56 male, 17-78 years old, mean
43.4 years) hospitalized in Izmir Ataturk State Hospital, Clinic of Infectious
Diseases and Clinical Microbiology between 2000 and 2004 were retrospectively
evaluated. In half of the cases history of exposure to animals and/or consumption o f
contaminated milk and diary products were detected. Frequencies of sypmptoms
were as follows: fever 82 cases (79 %), malaise 63 cases (60.5%), arthralgia 52 cases
(50%), lumbar pain 52 cases (50%), sweats 50 cases (48%), headache 23 cases
(22%), anorexia 21 cases (20%), chills 17 cases (16.3%), weight loss 13 cases
(12.5%), myalgia 11 cases (10.5%), epistaxis 5 cases (4.8%) and testicular pain 4 case s
(3.8%) in descending order. Hepatomegaly, splenomegaly and lymphadenopathy
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were detected in 24 (23%), 18 (17.3%) and 7 (6.7 %) of the cases respectively. The
diagnosis of brucellosis was made in 92 (88.4%) cases with the detection of titers
higher than 1:160 in STA test and in 26 (25%) cases with the isolation of Brucella
spp. from blood cultures. Anemia, trombocytopenia and leukopenia were present

in 44 (42.3%), 18 (17.3%) and 17 (16.3%) of the cases respectively. The most commo 1
complication was spondylodiscitis (18 cases, 17.3%). For treatment in 53 (51%)
cases combination of rifampin and tetracycline, in 38 (36.5%) cases combination of
rifampin and quinolones, in 2 (1.9%) cases combination of tetracycline and
streptomycin, in 9 (8.7 %) cases combination of rifampin, quinolones and ceftriaxo n
and in 2 (1.9%) cases combination of rifampin, tetracycline and TMP/SMZ were

used.

GIRIS
B ruselloz diinyanin pek gok bolgesinde goriilebilen
ve bazi iilkelerde endemik seyreden, ekonomik
kayiplara yol agan bir zoonozdur. Insanda hastalik
olugturan tiirlerden Brucella mellitensis i¢in koyun
ve keciler, Brucella abortus i¢in sifirlar, Brucella
suis i¢in domuzlar ve Brucella canis i¢in kdpekler
rezervuardir.

Bruselloz klasik olarak titreme ile yiikselen ates,
asir1 terleme, bas agrisi, kirikhik, halsizlik, kilo kaybi,
bel ve yaygin viicut agnlan ile seyreder. Olgularda
en sik rastlanan bulgular ateg, splenomegali, hepa-
tomegali, lenfadenomegali ve artrittir. Klinik olarak
subklinik, akut, subakut, kronik seyir gosterebilir.

Bruselloz sistemik bir enfeksiyon oldugundan cesitli
organ tutulumlar ile seyredebilir. Bunlar arasinda
lokomotor sistem, gastrointestinal sistem, solunum
sistemi, sinir sistemi, kalp damar sistemi, genito-
iiriner sistem ve hematopoetik sistem tutulumlar
sayilabilir (1,2).

GEREC VE YONTEM

I zmir Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi En-
feksiyon Hastaliklari Kliniginde 2000-2004 yil-
lar1 arasinda bruselloz tanisi ile yatirilarak tedavi
edilen 104 olgunun klinik ve laboratuvar bulgular
ile uygulanan antibiyoterapileri retrospektif olarak
incelenmistir. Bruselloz tamsi klinik bulgular, kan kiil-
tiirii pozitifligi ve standart tiip aglutinasyon (STA)
testinde titrenin 1:160 ve iizerinde pozitif bulun-
masiyla konuldu. Komplikasyonlar klinik bulgularin
yanisira radyolojik gériintiileme yontemleri ve eko
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kardiyografi yardimi ile saptandi. Norobruselloz
tanis1 beyin omurilik sivisinda (BOS) standart tiif
aglutinasyon yontemi ile antikor pozitifligi ile konul-
du. Pansitopeni tanisi lokosit sayisi< 4000/mm? ve
hemoglobin degeri erkeklerde <13.5 g/dL, kadnlar-
da <12 g/dL ise ve trombosit sayis1 < 150000/mm’
olmasi ile konuldu.

BULGULAR

lgularin yas ortalamasi 43.4 (17-78), %76’s:

15-54 yas arasinda, %28’i 55 yas ve iizerinde
yer almakta olup, 48°i kadin (%46), 56’s1 erkek
(%54) idi. Olgularin %30’unda hayvancilikla ugragsma
%21’inde kaynatilmamis siit ve siit {iriinleri ile be
slenme Gykiisii olup basvuru yakinmalari ve klinik
bulgular1 Tablo 1’de, laboratuvar bulgular1 Tablo 2’de
izlenen komplikasyonlar Tablo 3’de goriilmektedir.

Tablo 1. Olgularin semptom ve klinik bulgularinin dagilim.

Semptomlar Sayi (%) Klinik bulgular Say (%)
Ales 82 (79) Hepatomegali 24 (23)
Halsizlik 63 (60.5) Splenomegali 18(17.3
Artralji 52 (50)  Lenfadenopati T(6.7)
Bel agrisi 52 (50) Testikiiler idem 4(3.8)
Terleme 50 (48)  Akcierlerde raller 3(2.9)
Bas agnsi 23(22) Kardiyak iifiiriim 2(1.9)
Istahsizlik 21 (20)  Meninks irritasyon bulgusu 1 (0.96
U.ga‘Lime.tilreme 17 (16.3)

Kilo kaybi 13(12.5)

Myalji 11 (10.5)

Epistaksis 5(4.8)

Testikiiler agn 4(3.8)
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Tablo 2. Laboratuvar bulgular.

Laboratuvar bulgulart Say1 (%)
Sedimantasyon hizi yiiksekligi 70 (67.3)
CRP pozitifligi 16 (15.3)
Anemi 44 (42.3)
Trombositopeni 18(17.3)
Lékopeni 17 (16.3)
Transaminaz yiiksekligi 64 (61.5)
STA testi (=1:160 titre) 92 (88.4)
Hemokiiltiirde iireme 26 (25)

Tablo 3. Olgularda izlenen komplikasyonlar.

Komplikasyonlar Say1 (%)
Spondilodiskit 18 (17.3)
Pansitopeni 8 (7.6)
Pniémoni 6(5.7)
Vertebral abse 4(3.8)
Orsit 4(3.8)
Sakroileit 2(1.9)
Endokardit 2(1.9)
Menenjit 1 (0.9)

Olgularimizin %89.4si akut, %7.6’si kronik, %2.8’ii
tekrarlayan vakalardi.

Olgularnmizda tedavi olarak doksisiklin, rifampisin,
kinolon, seftriakson, streptomisin, trimetoprim-sulfa-
metoksazol (TMP/SMZ) degisen kombinasyonlarda
kullanildi (Tablo 4). Antibiyoterapi 45 giin, kompli-
kasyon gelisen olgularda klinik ve laboratuvar bul-
gulardaki diizelmeye gore 3 aya dek degisen siireler-
de uygulandi.

Tablo 4. Olgulara uygulanan tedavi kombinasyonlari.

Tedavi kombinasyonlan Say (%)
Rifampisin + tetrasiklin 53 (51)
Rifampisin +kinolon 38(36.5)
Tetrasiklin + streptomisin 2(1.9)
Rifampisin + kinolon + seftriakson 9(8.7)
Rifampisin + tetrasiklin + TMP/SMZ 2(1.9)

TARTISMA

ruselloz iilkemiz icin halen énemli bir saghk so-
runudur. T.C. Saghk Bakanhg: verilerine gore

yillar icinde vaka sayis1 giderek artmaktadir. En son
2003 yihi ilk alti ayinda iilkemizde 10.544 insan bru
selloz olgusu bildirilmistir (3). Bu veriler brusello-
zun iilkemizde halen 6nemli bir sorun olduguna dik-
kati gekmektedir.

Bruselloz iilkemizde yapilan calismalarda iiretken ya
grubunda belirgin olarak daha sik goriilmektedir (4,5
Bu ¢alismada da benzer sonuglar elde edilmistir. Bt
bulgu hastalifin is giicii ve dolayisiyla ekonomik
kayiplara yol agtifim gdstermektedir. Bulag yolu ol-
gularin %30’unda hayvancilik, %21’inde ¢ig siit ve
siit Girinleri tiiketimi ile idi. Tagbakan ve ark. (6)'mir
yapuifi bir caligmada ¢ig siit ve siit iiriinleri tiiketim:
ile bulas oran1 %67.9 bulunurken, Namiduru ve ark
(7), da benzer sonucu elde etmislerdir. Yapilan calis-
malarda en sik goriilen yakinmalar ve klinik bulgular
sirasiyla; ates, artralji, halsizlik, terleme ve ates, hep-
atomegali, splenomegali ve lenfadenopatidir (5,6,8)
Bu ¢alismada da benzer bulgular elde edildi.Hastalik
semptomlarin siiresine gore; akut (<8 hafta), subakut
(8-52 hafta) ve kronik (= 52 hafta) olarak siniflan-
dirtllmaktadir (9). Olgularin %89.4°li akut, %7.6s:
subakut ve %?2.8’1 kronik olarak degerlendirildi
Ozkurt ve ark. (10)'min calismasinda bu oranlar %60,
%34 ve %6 dur.

Brusellozda tam klinik bulgular, seroloji ve kesit
olarak kan, BOS, kemik iligi ve dokulardan mikro-
organizmanin izolasyonu ile konur. Serolojik testler
icerisinde en yaygin kullanilam Standart Tiip Aglii-
tinasyon (STA) testidir. Ulkemizde yapilan calisma
larda hemokiiltiirde iireme oranlari sirasiyla %15,6
%45 ve %48 olarak bulunmusgtur (6,7,10). Klinigi
mizde 1997-2000 yillar1 arasinda izlenen bruselloz
olgularinda hemokiiltiirde iireme oram %14 iker
2000-2004 yillar1 arasindaki bu oran %25’e ¢ikmustir
(5). Ureme oranlarinda izlenen bu artis BACTEC
9240 kiiltiir yonteminin klasik kiiltiir yonteminin ye-
rini almasina baglandi.

Osteoartikiiler sistem tutulumu (%?20-60) brusello-
zun en sik goriilen komplikasyonudur (1). Cesitl
calismalarda sirasiyla %69, %28.3, %36.5 ve %6¢
oranlarinda izlenen osteoartikiiler sistem tutulumu
bizim calismamizda %23 bulunmustur (4,7,11,12)
Colmenero ve ark. (12)'min ¢calismasinda genitoiiriner
sistem tutulumu %5.1, hepatit %2.5, norolojik tutc
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lum %]1.7, kardiak tutulum %1.5 iken Giir ve ark.
(4)'nmin cahismasinda kutanéz tutulum %17, geni-
toiiriner sistem tutulumu %8, norolojik tutulum %7,
solunum sistemi tutulumu %35, hematolojik tutulum
%4 oranlarinda bulunmustur. Namiduru ve ark. (7)
912.5 oraninda okiiler komplikasyonlara rastlamig-
lardir. Bizim calismamizda okiiler ve kutandz tutu-
lum haricindeki komplikasyonlara degisik oranlarda

rastlanmistir. Toplam olarak olgularimizin %43.2sin
de komplikasyonlara rastlanmis olup bu yiiksek oran
hastaligin yiiksek morbidite ve maliyeti agisindan
onemli bir sorun olusturdugunu gostermektedir. Giir
ve ark. (4)'min yaptigi calismada hematolojik, kuta-
noz, solunum sistemi komplikasyonlar1 daha cok
cocukluk caginda (<15 yas) gozlemlenirken, nérolo-

jik, genitoiiriner ve gastrointestinal sistem kompli-
kasyonlar orta yas (15-45 yas) grubunda, osteoarti-
kuler ve kardiak tutulum ise yaslilarda (>45yas)
daha sik bulunmugtur. Bu ¢aligmadaki olgular onbes

yas ve lizerinde olup, osteoartikuler, hematolojik,
genitoliriner, norolojik tutulum daha sik orta yas
grubunda, kardiak ve pulmoner tutulum ise yaslhlar-
da gozlenmistir.

Bruselloz intraselliiler yerlesimli bir bakteriyel en-
feksiyon oldugu icin hiicre igine gecebilen rifampi-
sin, doksisiklin ve kinolon gibi antibiyotikler kom-
bine olarak kullanilmaktadir. Komplikasyon gelisen
olgularda ve kronik brusellozda tedavi siiresi 3-6 aya
dek uzatilabilir. Norolojik , kardiak ve osteoartikuler
sistem tutulumu olan olgularda iiclii antibioterapi
uygulanmasi onerilmektedir (13). Bu ¢aligmada uy-
gulanan farkli tedavi kombinasyonlar1 ile bagarihi
sonuglar alind1.

Insanlarda brusellozun 6nlenmesi, ozellikle koyun,
keci ve sigir gibi evcil hayvanlarda hastalifin kon-
trolii ve eradikasyonuna baghdir. Kirsal kesimde
yasayan halkin hastalikla ilgili bilgilendirilmesi
tilketilen siit ve siit iiriinlerinin kaynatilarak hazir-
lanmasi saglanmalidir. Risk altindaki meslek grup-
larinda ¢alisanlar koruyucu énlem almalidir.

Sonug olarak bruselloz iilkemizde hem insan sagh-
gmma olumsuz etkisi ve is giicli kaybina neden ol-
mas1, hemde hayvanciliktaki olumsuz etkileri nedeni
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ile 6nemli bir sorun olmaya devam etmektedir. Bun
dan dolay1 brusellozun eradikasyonu konusunda cok
sayida disiplinin bir arada calismas1 gerekmektedir.
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ERISKINDE NADIR BiR ANi KARDIYAK
OLUM ETiYOLOJIiSi "MYOCARDIAL
NONCOMPACTION"

Myocardial Noncompaction; A Rare Cause of
Sudden Cardiac Death in Adults

OZET

“ yocardial Noncompaction", myokard gelisiminin embriyogenez safhasind  a
duraksamasindan ka  ynaklanan konjenital bir  kardiyomiyopatidir. Cocuk

veya eriskin donemde teshis edilebilen bu patolojide bazen hiperkontraktil bir sol
ventrikiil én plandayken bazi hastalarda sistolik disfonksiyon gozlenebilir. izole
veya diger konjenital kalp hastaliklan ile bidiktelik gosterebilen bu hastahkta ilk
prezentasyon genellikle infantil dénemde olmaktadir, 0k kez eriskin yasta
ventrikiiler tasikardi ile teshis edilen ve tamy takiben kisa siirede mortaliteye yol
acan bir izole ventrikiiler "Myocardial Noncompaction" olgusu sunulmustur.

SUMMARY

yocardial noncompaction is a congenital cardiomyopathy due to amest of

myocardial de velopment in the embriogenesis phase. It can be diagnosed at
childhood or adulthood. Some patients have hypercontractile left ventricle while
some have systolic dysfunction. The disease can be isolated or in conjunction with
other congenital heart diseases. The first presentation is usually in the infantile
age. Here, we present an isolated myocardial noncompaction case which was first
diagnosed in the adulthood with ventricular tachycardia and caused mortality in
the short term follow up.

GIRIS
“ yocardial Noncompaction”, miyokard geligiminin embriyogene
safhasinda dur aksamasindan kaynaklanan konjenital bir kardi-
yomiyopatidir. Intrauterin yasamin ilk ayinda, koroner dolagim gelis-
meden 6nce, myokard fibrillerinin siingerimsi agindan meydana geler
embriyonik myokard, derin intertrabekiiler girintiler olusturur Sekil 1.
Bu girintiler ventrikiil kavitesiyle iliskili olup, kan myokarda bu bos-
luklarla ulastirithr. Fotal hayatin 5. ve 8. haftalarinda ise bir taraftan
koroner dolasim gelisirken, bir taraftan da ventrikiil myokard biitiin-

leserek normal goriiniimiinii alir. Bu biitiinlesme siirecinde bir durak-
lama meydana geldiginde "myocardial noncompaction” goriiliir. Cock
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veya eriskin donemde teshis edilebilen bu patolojide
bazen hiperkontraktil bir sol ventrikiil 6n plandayker
bazi hastalarda sistolik disfonksiyon gozlenebilir. izol
veya diger konjenital kalp hastaliklar ile birliktelil
gosterebilen bu hastalikta ilk prezenta yon genellikle
infantil dénemde olmakta, prognozun iy oldugu rapo:
edilmektedir I1k kez eriskin yasta ventrkiiler tagikard
ile teshis edilen ve tamiy: takiben kisa siirede morta-
liteye yol agan bir izole sol ventrikiiler "myocardia

noncompaction” olgusu sunulmustur.

OLGU

Kn‘kiki yasindaki erkek olgu I.G. aksam yeme-
ginden sonra baslayan carpinti, nefes darhgi,
soguk terleme sikayeti ile acil servise bagvurdu. Hika
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5-10 dakika siiren, ani baglangic ve bitig gosteren
carpinti sikayeti vardi. Hasta bu sikayetleri nedeni
ile o giine kadar tetkik edilmemisti. Hipotansiyona
egdilimli olan hastanin kalp hizi yaklasik 150 idi.
Acil serviste c¢ekilen EKG sol dal blogu paterni
gosteren, sol aksh, 200 ms QRS genislikli bir ritm
ortaya koydu (Sekil 2). Hemodinaminin bozulmasi
nedeni ile olguya acilen 200 Joule ile kardiyover-
siyon yapildi. Kardiyoversiyonu takiben 180 ms PR
intervalli 75 vuru/dk. hizinda sinus ritmi ortaya ¢ikti.
Sol dal bloklu bu ritmin QRS siiresi 140 ms, QT
siiresi 360 ms olarak olciildii.

Hemodinaminin diizelmesi sonrasi yapilan fizik mu-
ayenede T.A. 90/60 mmHg, kalp hiz1 75/dk. ritmikti.
Akciger oskiiltasyonunda her iki akcierde yaygin
sibilan ronkiisler oskiilte edildi. Mitral alaninda 2/6
derece holosistolik iifiiriim saptanan olguda ikinci
kalp sesi ikilesme gosteriyordu. Bagka bir patolojik
fizik muayene bulgusu tesbit edilmeyen hastanin ru-
tin biyokimyasal ve hematolojik tetkikleri de normal
sinirlardaydi.

Hastanin ekokardiyografik tetkikinde sol ventrikiil
sistolik ve diastolik genislikleri siras1 ile 52 ve 59
mm idi, EF’si %28 olarak hesaplanan olgunun sol
ventrikiil duvar kalinliklar1 13 mm 6lgiildii. Sol ven-
trikiil sistolik disfonksiyonuna ilaveten E<A olacak
sekilde diastolik disfonksiyonu da mevcuttu. Bu bul-
gulara ilave olarak apikal bolgede daha belirgin ol-
mak iizere epikardiumun inceldigi, endokardiumun
ise aksine agir1 derecede hipertrofik oldugu, agi tra-
bekiilasyonlar gosterdigi, bu trabekiiller arasinda de-
rin girintiler oldugu, renkli Doppler modunda bu gi

Sekil 3.

rintilerde ileri ve geri y onlerde kan akimi oldugu tes-
bit edildi (Sekil 3) . Ayrica 2. derece mitral yetmezli§
saptanan hastanin sol atriyum genisligi 44 mm idi.

Bu bulgularla izole sol ventrikiiler "noncompaction’
tanisi alan hasta invaziv tetkike alindi. Koroner arte
patolojisi saptanmayan olgunun EF’si %20, sol ven-
trikiil end diastolik basinci 25 mmHg idi. 2.-3. der-
ece mitral yetmezligi saptandi.

Hastaya 400 mg. Amiodarone, ASA, ACE inhibitorii
ve diiiretik baglanildi. Hasta klinikte takibe alindi
Herhangi bir semptomu olmayan olgunun monitd
rizasyonunda ve Holter kayitlarinda disritmi tesbi
edilmedi. Ventrikiiler "noncompaction"” tanisinin des-
teklenmesi amaci ile hasta kardiyak MR tetkiki icir
beklerken gelisen ve morfolojik olarak ilk VT ye
benzeyen genis QRS’li tasikardi kardiyoversiyon:
cevap vermedi, VF’e dejenere oldu ve resusitasyon:
cevap vermeyen hasta kaybedildi.

TARTISMA
“ yocardial n oncompaction” miyokardial sekil-

lenmenin embriyogenez esnasinda duralsama-
sindan kaynaklanan heniiz siniflanmamus bir kardiyo
miyopatidir (1). Hastalik genellikle sporadik olmakla
birlikte familial olgular da goriilmektedir (2). Familiz
tutulus olgularin yaklasik %40’ inda rapor edilmistir
izole ventrikiiler "noncompaction" (IVNC) olgula-
rinda kalium X’e bagli olabilecegi gibi otozomal do-
minant kaliim da bildirilmistir. X’e bagl olgulard:
genetik defektin tafazzin’i kodlayan Xq28 lokalizas-
yonundaki G4.5 geninde oldugu tesbit edilmistir (3).
"Noncompaction"dan sorumlu genetik defektin mito-
kondrilerdeki solunum zincirinin degigik halkalarin
kodlayan genlerde oldugunu bildiren yayimnlar de
vardir (4). Son olarak LMNA genindeki mutasyon
larin yol actif1 laminopatilerle izole VNC birlikteli-
gine dikkat ¢ekilmistir (5).

Klinik semptomlar ve prognoz IVNC olgularind:
cok degisiklik gosterir. IVNC dogumdan itibaren va-
rolmakla birlikte klinik belirtiler infantil dénemder
ileri yasa kadar herhangi bir donemde ortaya ¢ika
bilir. Bildirilen olgularin ¢ogu pediatrik yas grubun-
dadir. Erigkin yastaki hastalardan olusan olgu bildi
rimleri ¢cok daha az sayidadir ve kismen otopsi bul
gular seklindedir (6). L iteratiirdeki kliniko-patolojik
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tanilar 26. intrauterin haftadan 80’ yaslara kadar
uzanmaktadir (7). "Noncompaction" izole olabileced
gibi (IVNC) diger kardiyak patolojilerle birliktelikte
gosterebilir. Eslik eden kardiyovaskiiler anomaliler
arasinda septal defektler, pulmoner stenoz veya hip-
oplastik sol ventrikiil sayilabilir (8). Attenhofer Jost
ve ark. (9) Ebstein anomalisine ilave olarak sol ventri-
kiiler "noncompaction” bulgular olan ii¢ olguluk bir
seri yaymlamuglardir. Bu sebeple Ebstein anomalisi
sadece sag ventrikiille sinirli bir patoloji olmayabilir.
"Myocardial noncompaction” olgularinda ilave néro-
muskiiler patolojiler daha sik goriilmektedir. Bu pate
lojiler arasinda metabolik miyopatiler, Leber’in here-
diter optik noropatisi, miyotonik distrofi ve Beker’in
muskiiler distrofisi sayilabilir (10). Noromuskiiler
tutulus olan ve olmayan olgular arasinda kardiyak
tutulus bakimindan bir fark bulunmamustir.

En sik klinik prezentasyon kalp yetersizligidir. Atrial
aritmiler, ventrikiiler tagikardi ve ani kardiyak 6liim
gozlenebilir. Tromboembolik olaylar ise daha sey-
rektir (3). Ventrikiiler disritmi nedeni ile ICD im-
plante edilmis, refrakter kalp yetersizligi nedeni ile
kalp transplantasyonu yapilmis IVNK olgular bildi-

rilmigtir (11,12).

IVNC olgularinda ekokardiyografi tercih edilen tam
yontemidir. Ekokardiyografide sol ventrikiiliin orta
ve apikal segmentlerinde ¢ok sayida belirgin trabe-
kiilasyonlar ve trabekiiller arasinda sol ventrikiil ka-
vitesi ile iligkili derin girintiler dikkati ¢eker (2). Bu
durum endokarda kalin, siingerimsi bir goriintii ka-
zandirir. Jenni R ve ark. (8) IVNK i¢in dort ekokardi-
yografik kriter teklif etmigtir. 1) Tanim olarak bagka
bir kardiyak anomali bulunmamalidir. 2) End sisto-
lik dlgiimlerde "noncompaction” gosteren kalin en-
dokardial katmanmin kalinhiginin kompakt goriintiilii
epikard kalinhigmin iki katindan fazla olmasi tam
koydurucudur. 3) Patolojik goriintii baghca mid-lateral,
apikal ve mid-inferior duvarlarda lokalizedir. "Non-
compaction” gosteren segmentten daha genis bir alanda
hipokinezi olabilir. 4) Son olarak renkli Doppler
goriintiilerde intertrabekiiler girintilerde ileri ve geri
hareketli akim saptanir. Bazi olgularda sol ventrikiil
hiperkontraktil iken digerlerinde sistolik disfonk-
siyon agir basar.

Ozellikle non-ekojenik olgularda tam konulabilmesi
yada taminin desteklenmesi i¢in kontrasthh manyetik
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rezonans goriintiileme yontemi k ullanilabilir. Ventri-
kiiler kitle, genislik, fonksiyon ve kavite i¢i trombiis
tesbitine ilave olarak trabekiiler kitlenin total miyo-
kardial kitlenin %20’sinden fazla olmasinin ventri-
kiiler non-kompaksin tanis1 konulmasinda faydali bir
kriter oldugu bildirilmistir (13). Son olarak, tan1 igir
gerekli olmasa bile ilave kardiyovaskiiler patolojile-
rin ortaya konabilmesi amaci ile yapilan anjiografik
incelemede belirgin trabekiilasyon gosteren sol ven-
trikiil kavitesi goriintiilenebilir.

Ayirici tamida sistolik fonksiyonun korundugu olgu-
larda hipertrofik kardiyomiyopati ve sol ventrikiil hi-
pertrofisi vardir. Sol ventrikiil fonksiyonunun azal
dig1 ve kavitenin genigledigi olgularda ise idiopatik
dilate kardiyomiyopati ile ayirima gidilmelidir. Bi-
zim sundugumuz olguda oldugu gibi ekokardiyogra-
fik olarak sol ventrikiil miyokardinin tipik iki kat-
manli goriintiisii ve trabekiiler endokardin ince epi
karda gore en az iki kat kalin olmasi bu ayirimda en
yararli bulgulardir,

Diizeltilmis transpozisyon olgularinda sistemik ventr:
kiil olarak calisan solda lokalize sag ventrikiil trabe-
kiiler yapisi nedeni ile "noncompaction” ayirict tani-
sinda goz oniinde bulundurulmahidir.

Tedavi altta yatan patolojiden ¢ok semptomlara yone
lik yapilmaktadir. Asemptomatik olgularla ilgili ola
rak bir tedavi onerisi bulunmamaktadir. Kalp yet-
mezliginin semptomatik tedavisine ilave olarak beta
blokerler aritmik olaylar1 azaltabilir. Refrakter yet-
mezliklerde kalp transplantasyonu da bir secenektir
Ventrikiiler ve daha seyrek goriilen supraventrikiile:
aritmilerin tedavisi standart kilavuz 6nerilerine gore
yapilir. Intrakaviter trombiis varhginda veya trombo-
embolik bir olay olusmussa antikoagiilan tedavi mev-
cut tedaviye eklenmelidir. Sundugumuz olgu amio-
daron tedavisi altinda tetkik edilmekte iken tekrar-
layan ventrikiiler disritmi nedeni ile kaybedilmistir
Genellikle pediyatrik yas grubunda mortaliteye yo
acmakla birlikte ¢cok daha az sayida hasta ilk kez erig
kin yag grubunda semptomatik hale gelmekte veya
tan1 almaktadir. Bundan dolay: erigkinlerde ani kar-
diyak 6liim nedenleri arasinda akla gelmelidir.
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IDIOPATIK KRONIK POSTERIOR UVEIT VE
GOZICi BASING YUKSEKLIGI ILE GIDEN
BIR OLGUDA BEKLENMEYEN GOzici
YABANCI CiSMi

Unexpected Intraocular Foreign Body in A Case
Going with Idiopathic Chronic Uveitis and High
Intraocular Presssure

OZET

ronik idiopatik iiveit ve glokom ile giden bir vakada beklenmeyen eski bir
gozici yabanci cismin tespiti amagland,

41 yasinda hurdacilik yapan erkek bir hastanin sol goziinde 3 aydir diisilk gorme
sikayeti sonrasi yapilan muayenede vitritis ve gozici basing yiiksekligi tespit edildi.
Uveit in etiyolojik arastirmasi sonrasi idiopatik kabul edilen ve sistemik steroid
baslamlan hastamn bulgulan bir siire geriledikten sonra tekrarladi. Bunun iizerine
hastadan alinan aynntih anamnez ve fundus periferinin tekrar degerendirilmesi
sonrasi siipheli gozici yabanci cisim tespit edildi.

Gonmesi 2/10 diizeyinde, gozici basina 30 mmHg civannda seyreden hastamn
gerilemeyen bir vitritisi mevcuttu. ¢/d orani luzh bir sekilde 7/10 diizeyine ileleme

gostermisti. On kamara acisinda diger goz ile kiyaslandiginda pigmentasyonda

artis ve lensde punktiye opasiteler dikkat cekmekteydi. Gozici yabanci cisim
siiphesi sonrasi orbital BT ve ERG istenen hastamin tamsi gozi¢i yabanci cisim ile
uyumlu geldi ve hasta vitreoretinal cermahiye gitti.

Bugiin icin iiveitin etiyolojisi bilyilk oranda bilinmese de iyi bir anamnez ve
sistemik goz muayenesi ile tamya ulasmak miimkiin olabilir. Olgumuzdaki gibi
kronik vitritis varhi@inda hastanin anamnezi de dikkate alinarak gizici yabanc
cisim beklenmese de diisiiniilmesi gereken tamlardan biridir.

SUMMARY

ate detection of a intraocular foreign body in a case with chronic idiopathic
L uveitis and glaucoma.

In the left eye of a male patient aged 41, working as a junkman, suffered from sight
insufficiency for a while. Vitritis and high intraocular pressure was detected in the
examination. After the etiolojic examination of uveitis, it was accepted as idiopathic

and stervids were applied. Findings of the patient were reiterated after some improvement .
Thereupon, following detailed evaluation of anamnesis received from the patient

and the peripheral fundus, a suspicious foreign body was determined in bulbus.
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An unimproving vitritis existed in the patient with a sight level of 2/10 and with an
intraocular pressure approximately of 30 mmHg. Cup/disc ratio progressed rapidl y
to a level of 7/10. When compared to the other eye, an increase in pigmentation was
seen in the anterior chamber angle and punctuated opaque sites were determined

on lens. After suspicions about a foreign body in eye, orbital CT and ERG were
required for diagnosis and as they confirmed the diagnosis. Patient undergone

vitreoretinal surgery.

Although etiology of uveitis is not exactly known recently, it may be possible to
reach the diagnosis with good anamnesis and application of a systemic eye
examination. When a chronic vitritis exists as for our patient, anamnesis of the
patient should be taken into consideration and despite any suspicious foreign body

in eye.This must be a diagnosis that should be considered among others,

GIRIS

Yabanc1 cisimlerin okiiler dokularda direkt travma

sonucu olusturduklart hasar disinda bazi sekon-
der etkileri de sdzkonusudur. Bu etkilerin basinda
yabanci cisme bagl olusan enfeksiyon, enflamasyon
ve dzellikle metalik yabanci cisimlerde gozledigimiz
toksisite gelmektedir.

Yapilan calismalarda genel olarak okiiler travma ile
gelen olgularin %40°1inda yabanci cisim oldugu sap-
tanmigtir (1). Goz yaralanmasi veya orbita yaralan-
masl1 ile gelen bir olguda gozi¢i yabanci cismin ola-
bilecegi mutlaka diistiniilmeli ve arastirilmalidir.

Gozigi yabanci cisimlerinin toksisitesi travmadan
sonraki 18 giin ile 8 yil icerisinde olusabilir (2). Do-
layist ile hasta travmadan yillar sonra bagka semptom-
larla hastaneye basvurabilir. Bu vakada hastanemiz
uvea biriminde kronik idyopatik iiveit ve glokom tes-
hisiyle izlenen olguda beklenmeyen gozigi yabanci
cisim varligi sunulmaktadir.

OLGU

1 yasinda hurdacilik yapan erkek hasta. 4 yildir

sol gbozde zaman zaman az gérme ve agr sika-
yeti oldugunu ve bu sikayetlerinin son 3 aydir gide-
rek arttigini ifade ediyordu. Muayenesinde sag goz
gormesi 10/10 sol goz 2/10 diizeyindeydi. Gozigi
basinglar sagda 14 mmHg solda 30 mmHg idi. Sag
g6z biyomikroskopik muayenesi normal iken sol gbz
biyomikroskopik muayenesinde iriste hafif esmerimd
renk degisimi, lens ©n kapsiilde punktiye opasiteler
ve 3(+) vitritis izleniyordu (Resim 1). Sol goz fundus
muayenesinde ¢/d oran1 0.4 iken periferi yeterince
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degerlendirilemiyadu. On kamera acisinin muayene -
sinde saga gore solda pigmentasyonda artig mevcuttu
Hasta, iiveit + glokom 6n tanisiyla etiyolojik arastirma
icin sistemik muayenesi ve rutin kan tetkikleri isten-
di. Sonucta idyopatik olarak kabul edilen olguya 1
mg/kg’dan sistemik steroid tedavisi baglandi. Medika
tedavi ile vitritiste gerileme olan olgunun haftala
icinde c/d orani1 0.7 diizeyine yiikseldi ve vitritis 2(+)
olarak tekrarladi. Bunun iizerine hastadan alinan
ayrintili anamnezde hastanin sol goziine 4 yil dnce
metal ¢apag: sigradifini ve 6zel bir poliklinikte ¢capaj
cikartu@im ifade etti. Hastaya tekrar ii¢ aynal ile
fundus muayenesi yapildi. Hastanin anamnezi ve
meslegi de dikkata alinarak gbzigi yabanci cisim siip-
hesi dogdu. Sol goz fundus muayenesinde alt yarid:
kabarik olarak izlenen lezyon yabanci cisim olarak
degerlendirildi (Resim 2). Sonrasinda orbital BT ve
ERG istendi. BT de o gézde intrabulber yabanci cisim
dansitesi goriiniiyordu (Resim 3). ERG’deki degisik-

Resim 1.
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liklerde yabanci cisim ile uyumluydu. Bu bulgularin
1s1@inda hasta intrabulber yabanci cisim uzaklagtiril-
mast icin vitreoretinal cerrahiye sevk edildi.

TARTISMA

G ozi¢i yabanci cisimler genellikle evde, isyerinde
ya da sosyal faaliyetler esnasindaki yaralanma-
lar sonucunda olusur (3). Vitreus mikrocerrahisinde-
ki ilerlemelere ragmen gorsel potansiyel smirh kal-
mustir (4).

Gozi¢i yabanci cisimli gozlerde baglangic hasarin
boyutu ve ortaya ¢ikan yapisal hasar en 6nemli gos-
tergelerdir. Onceki caligmalar 6n segment yabanci
cisimlerinin arka segmente gére daha iyi bir progno-
za sahip oldugunu ve ayrica kiigiik gozigi yabanci ci-
simlerin biiyiiklere gore daha iyi prognozlu oldugum

gostermislerdir (5). Baslangictaki gorme keskinlig
gozici yabanci cisimleri olan hastalar i¢in sonug gérme
keskinligi agisindan en oOnemli gostergelerdir (6)
Gozici yabanci cisim tanisi ve tedavisindeki gecikme
endoftalmi riskini ve potansiyel olarak gézii kaybet-
meye yol acar. Endoftalmi ve proliferatif vitreoreting
pati riski yaralanmadan sonraki ilk 24 saatte yabanc
cisim ¢ikartildiginda azalir (7).

Gozici yabanci cisimlerin cerrahi tedavisi biiyiik 6l-
¢lide yabanci cismin yerine ve yabanci cisim mater
yalinin dogasina baghdir. Bu da yabanci cismin mag-
netik olup olmadig: ile ilgilidir. Chow ve ark. (8
metalik intraokiiler yabanci cisimlerin ¢ikarilmasin-
da internal ve external yaklasimlarin sonu¢ gorme
keskinligi acisindan anlamh farklhilik arzetmedigin
ifade ettiler. Thompson ve ark. (9) intraokiiler ya-
banci cismi olan 463 hastanin 434’iinde (%94) ko
ruyucu gozliik takmadiklarini buldular. Koruyucu goz
ligiin 6nemi metal is¢ilerinde yeterince anlasilama-
mustir. 297 intraokiiler yabanci cisim olan hastad:
cekicleme ile ortaya c¢ikan yaralanmalar en 6neml
nedenler olarak 6ne ¢cikmaktadir (10).

Cekicleme yaralanmalan yiiksek hizl, kiiciik ve ke-
skin metal parcalari ile olugur ve tipik olarak bu vak-
adaki gibi girig yeri bulunamayabilir. Yara yeri ken-
di kendine kapanabilir (10). Gérme kayb1 eninde so
nunda kornea skarlanmasi, katarakt, endoftalmi, reti-
na dekolmam ve uzun donemde siderozis bulbi il
sonuglanir.

Demir ve demir alagimlarinin okiiler dokularda olus-
turdugu toksisite siderozis olarak adlandirilir (12)
Bazen ekstraokiiler yerlesimli demir igeren yabanc
cisimlerin bile siderozise neden oldugu gosterilmistir
(13). Bu tabloda gizdeki hemen her doku etkilenir.

Metal is¢iligi ile ugrasan hastalardaki yaralanmalar-
da gozigi yabanci cismi ekarte etmek gerekir. Or
kamera agisindaki yabanci cisimler gonyoskopi il¢
goriilebilir. Frontal ve lateral agilardan (2 yonlii) or-
bita grafileri tanida 6nemlidir. Fakat orbitadan gegen
ince kesit BT gériintiileri metal yabanci cisimlerir
yerinin tam olarak saptanmasinda gereklidir. MR
gozici yabanci cisimlerin yerinden oynamasina ve
olas1 yeni hasar olusma riski yiiziinden kontrendike-
dir. Elektroretinografi (ERG) ve elektrookiilografi (EOG
gozici yabanci cisimlerin toksisitesi sonucu olusan
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hasarlanmanin derecesinin tayininde ve yabanci ci-
sim ¢ikarildiktan sonra okiiler iyilesmenin takibinde
yararhidir (11).

Giiniimiizde is kazalar1 6nemli morbidite ve morta-
lite nedenidir. Vitreoretinal cerrahideki ilerlemelere
ragmen is kazalarina bagh gorme kayiplarnn 6nemli
bir sorun olarak durmaktadir. Ozellikle metal isciligi
ile ugrasanlarin koruyucu polikarbonat gozliik kul-
lanmalar1 konusunda egitilmeleri gereklidir.

Her ne kadar gozici enflamasyonda yakin tarihte travma
oykiisii bulunmasa da iyi bir anamnez, siiphe bizi dogmu
tantya gotiirmede Snemlidir. Sonug olarak, kronik iiveit
olgularinda anamnezde ¢ok 6zellik géstermiyorsa da
gozici yabanci cisim de diisiiniilmesi gereken tani-
lardan olmalidir.
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VENOZ TROMBOEMBOLININ EN SIK
KARSILASILAN NEDENLERINDEN BIRi:
AKTIVE PROTEIN C REZISTANSI:
OLGU SUNUMU

A Case Report About Active Protein C Resistance:
One of the Most Common Causes of Venous
Thromboembolies

OZET

ktive protein C rezistansi (APC-R), veniz tromboemboliye yol acan herediter

trombofililer arasinda en sik gonilenidir. Popiilasyonda prevalansi 9e2-15
arasindadir. Biz bu olgu sunumumuzda, sol gézde santral retinal ven trombozu
(SVRT) olan hipertansif bir hastada APC-R’yi arastirdik.

SUMMARY

ctive protein C resistance (APC-R) is the most common hereditary thrombophili F]
that causes venous tromboembolies. Its prevalance in population is %2-15. In
our case report, we investigated APC-R on a hypertensive patient who had central
retinal vein thrombosis (CVRT ).

GIRIS

teroskleroz, diabetes mellitus, vaskiilit, homosisteinemi gibi endote

hasar1 yapan sistemik hastaliklar, hiperviskozite gibi kan akis-
kanlik bozukluklari, myeloproliferatif hastaliklar gibi platelet anor-
mallikleri, maligniteler, nefrotik sendrom, travma ve dissemine intra-
vaskiiler koagiilasyon gibi durumlarda goriilen pihtilasma bozukluk-
lari, tromboembolik hastaliklara neden olan edinsel durumlar kapsa-
maktadir (1). Tromboz olusumunun ana faktorlerinden biri olan hiper-
koagiilabilite kalitimsal 6zellik de gosterebilir. 1993 yilina dek trombo-
emboli Gykiisii olanlarda antitrombin III, protein C ve protein S eksik-
liklerinin siklig1 %10’u olustururken bu tarihte Dahlback ve arkadas-
lar1 plazmada anormal olarak azalmis antikoagiilan cevabi tanimlayan
APC-R vyi tarif etmigler ve APC-R’1n en sik (%92) kalitsal tromboz
nedeni oldugunu gostermislerdir. Gebelik, oral kontraseptif kullanimi,
malignite, antifosfolipid antikorlar, glikozil seramid yetmezligi ve FV’
in diger nokta mutasyonlart APC-R in diger nedenleridir. Karacigerde
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sentezlenen antikoagiilan bir protein olan praein C,
pihtilasma sirasinda endotel yiizeyinde olusan trom-

bin-trombomodiilin kompleksi tarafindan aktive edi-

lir. Aktive protein C (APC), pthtilasma onleyici etki-
sini FVa ve FVIIIa’y: inaktive ederek gosterir. Bu
etki diger bir K vitaminine bagimlh bir faktér olan
protein S tarafindan arttrilir. Protein C endotel hiicre
lerinden doku plazminojen aktivatdor salinimini da
uyarir. APC-R vakalarimin biiyiik béliimiinden so-
rumlu molekiiler defekt, FV molekiiliindeki nokta
mutasyondur. Burada 506 sayili arginin yerine gluta-
min gecmistir. Mutasyona ugramis FV molekiilii FV

Leiden olarak isimlendirilir. FV Leiden koagiilasyon
kaskadina normal olarak katilabilir fakat APC’nin
inaktivator etkisine direncli hale geldiginden normal

FV’e gore daha yavag inaktive olur. Bu durum invivo
olarak heterozigotlarda 8, homozigotlarda ise 50-
100 kat artmig tromboz riski olarak ortaya cikar (2).
APC-R fenotipinin %90-95 inden heterozigot, %1-
5'inden homozigot Faktor V Leiden mutasyonu sorum-
ludur. APC-R herediter trombofililerin en sik karsi-
lagilan sebebidir (3). Avrupa ve Kuzey Amerika’da
genel populasyonun %5'inde goriiliir (4). Giiney
Isve¢'te %10-15 oraninda rastlanir (5). Cin ve Ja-
ponya’da seyrektir (6). Ulkemizde de bolgesel fark-
liliklar mevcut olup prevalansi %4.7-10.2 arasinda
degismektedir (7). Hastalarda baslica semptom tek-
rarlayic yiizeyel veya derin ven trombozudur. Bazi
heterozigot hastalar asemptomatik olabilir. Gebelik-

te 2. trimestrde tekrarlayan diisiikler, serebral venoz
trombozlar, sigara icen geng kadinlarda myokard en-
farktiisii ortaya cikabilir. Tromboz riski gebelik, oral

kontraseptif kullanimi, travma, cerrahi, immobilizas-
yon gibi edinsel ve protein C, protein S, antitrombin

III eksikligi, protrombin gen mutasyonu gibi genetik

risk faktorlerinin varhiginda daha da artar (8). APC-
R’yi saptamak icin; tercihen akut dénem gectikten
sonra antikoagiilan kullanmaz iken hastaya ait APTT
(aktive parsiyel tromboblastin zamani) ¢aligilir, sonra
plazmaya APC ilave edilir ve test tekrarlanir. APTT+
APC/APTT oranmin 2’nin altinda olmasi APC-R
diisiindiiriir. APC-R’yi gosteren oran 0.81°dir. Has-
talarda, Faktor V Leiden mutasyonunun tipi DNA
testiyle tanimlanmahidir. APC-R nadiren mortaliteye

neden olur. APC-R’ye bagh venoz tromboemboli sap-
tanan hastalar risk grubuna gore 3-6 ay siireyle INR:

2-3 olacak sekilde warfarin ile antikoagiile edilmelidir.

194

Bu siire sonunda hasta, tromboz yo6niinden yenider
degerlendirilir. Bu yaklasim ile tedavi kesilebilir, 6-
18 ay siireyle veya siiresiz devam edilebilir. Warfar
in tedavisi ventz tromboz riskini %90-95 oranind:
azalur. Ancak yillik 9%0.25 fatal hemoraji riski vardir
Hipertansiyon, santral retinal ven trombozu (SRVT;
icin sistemik bir risk faktériidiir. Hipertansif degisik-
likler pulsasyonu arttirarak akimu arttirir ve vaso-
konstriiksiyon ile damar duvar daralir. Vazospazm
damarlarda fibrinoid nekroz ve sklerozla damar du-
vari degisikliklerine yol acar, damar duvan sertlesii
ve ven okliizyonuna neden olabilir (9).

OLGU

7 yasinda, erkek hasta; sol gozde ani gelisen gérme

kaybr sikayetiyle Mayis 2001°de Izmir Atatiirk
Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne basvurdu. Yapilan
tetkikler sonucunda hastanin sol goziinde SVRT sap-
tandi. Hastanmin 5 yillik bir hipertansiyon dyKkiisii
oldugundan dahiliye konsiiltasyonu istendi. Hastadar
alinan anamnezde, 6zge¢misinde hipertansiyondar
bagka bir sistemik hastalik yoktu, sigara hi¢ kullan
mamusti, hipertansiyonu icin bir ACE inhibitorii al-
maktaydi. Soy gecmiginde annesinde hipertansiyor
tanimhiyordu. Yapilan fizik muayenesinde TA: 160,
80 mmHg disinda patolojik bulguya saptanmadi
Istenilen laboratuvar parametrelerinde: Hb: 14 gr/dl
Htc: %44, Lokosit: 8500/ mm 3, Eritrosit: 3.000.000/
mm?3, ESR: 40 mm/h, APTT: 22 sn (30-40 sn), PTZ
14 sn, Protein C: %72 (normal smirlar1 %70-140)
Protein S: %98 (normal simrlart %70-140), aktive
protein C (APTT+APC/APTT formiilii ile hesaplan:
mustir): 0.8, Diger laboratuvar parametrelerinde pa-
tolojik bir de8er saptanmadi. Hastanin EKG’sinde
sol ventrikiil hipertrofi bulgulari, telegrafisinde aor
topuzunda belirginlesme disinda anormallik yoktu.

TARTISMA

G[iniimiizde tromboembolik olaylar bir morbidite
ve mortalite nedenidir. Vendz tromboembdizm
(VTE) myokard infarktiisii ve inmeden sonra en yay-
gin ligiincii kardiyovaskiiler hastalik grubudur. ABL
ve Isve¢’te oldukca selektif hasta grubu kullanilarak
yapilan ilk arastirmalarda VTE 1i hastalarda APC-E
%40-60 oraninda bulunmustur (10).



Topgugil F. ve ark.: Venoz Tromboembolinin En Sik Karsilasilan Nedenlerinden Biri: Aktive Protein C
Rezistansi: Olgu Sunumu

Retrospektif calismahrinda Cadroy ve ark. (11)
VTE’li hastalarda APC-R oranmimi %19, Hayreh ve
Browning grubu ise bu oranmi %20-40 olarak rapor
etmiglerdir (10). Elman ve arkadaglar1 191 SRVT’li
hasta lizerinde yaptiklari calismada hipertansiyon
stklifim %45, kontrol grubunda ise %34 saptamis-
lardir (12). Dhote ve ark. (13)'nin yaptiklar bir ¢alig-
mada SRVT’li bir hastada APC-R saptanmis ve DNA
analizi ile Faktér V gen mutasyonu agisindan hasta-
nin heterozigot oldugu gosterilmistir. Koeleman ve
ark. (14), APC-R’nin tromboz i¢in kuvvetli bir risk
faktorii oldugunu ortaya koymuslardir. Larsson ve
ark. (15) SRVT oykiisii olan 50 yas iizerindeki 83
kigide %11 oraninda APC-R bulmuglardir. Bu oran
o bolgedeki populasyondaki normal insidans ile ayni
idi. APC-R 1 50 yas iizerindeki kisilerde SRVT i¢in
artrmis risk faktori olmadigr sonucuna varmislardir.
Vallée ve ark. (16) SRVT’li ardisik 11 hastaya akut
donemde oftalmik artere 45 dakikada 300.000 U
tirokinaz uyguladiklar1 trombolitik tedavi calisma-
larinda 7 hastada oftalmik arteriyel fibrinolizin reti-
nal perfiizyonu restore ettigini ve gorsel diizelmeyi
sagladifim gostermiglerdir.

Bizim hastamizda yapilan tetkikler sonucunda, has-
tadaki SRVT nedeninin hipertansiyon ve APC-R ile
iligkili oldugu sonucuna vardik. Hastanin antihiper-
tansif tedavisini diizenledik (ACE inhibit6rii + diliretik
kombinasyonu), antiagregan tedavi bagladik. Diizenli
araliklarla dahiliye polikliniine kontrole gelmesini
ve APC-R agisindan aile taramasi yaptrmasim onerdik.
Hasta gz poliklinigi tarafindan da neovaskiiler komp-
likasyonlar1 saptamak amaciyla takibe alindi. APC-
R, normal popiilasyonun %5°i gibi sik bir oranda
rastlanmasi, trombozun yaygin ve ciddi klinik sorun-
lara yol agmasi, 6zellikle oral kontraseptif kullanimi
ve gebelik durumlarinda vakalarin ¢ogunda katk: rofi
oynuyor olmasi nedeniyle son on yilin en Onemli
medikal kesiflerinden birisidir. VTE ile bagvuran, 50
yasin altinda, aile dykiisii pozitif, tekrarlayici, alisil-
madik lokalizasyonda venéz trombozu olan ve 18 ya
altinda arteriyel trombozu olan hastalarda APC-R
arastirtlmalidir.
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