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RADYOIYOT IiLE HIPERTIROIDI TEDAVISI
SONUCLARIMIZ

Oktay SARI, ihsan Sabri OZTURK, Gungér TASTEKIN, Mustafa SERDENGECTI, Hanife Aslit AYAN

Selcuk Universitesi Meram Tip Fakuiltesi NUkleer Tip Anabilim Dali, KONYA

OZET

Amag: lyot-131 (I-131) ile radyoiyot tedavisi, hipertiroidi ile seyreden Graves hastaligj, noduler ve
multinoduler guatrin tedavisinde tercih edilen yontemlerden biridir. Bu retrospektif calisma ile, radyo-
iyot verip takibimiz altinda bulunan hipertiroidi hastalarinin kisa dénem sonuclarini ortaya koymayi
amacladik. Gere¢ ve Yéntem: Aralik 2001-Mart 2005 tarihleri arasinda SU Meram Tip Fakultesi
NuUkleer Tip Kliniginde hipertiroidi nedeniyle radyoiyot tedavisi alip, takibimiz altinda bulunan 270
hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin 155'inin tanisi (% 57) Graves” hastaligi (GH), 46'sinin (% 17)
toksik adenom (TA), 69°'unun ise (% 26) toksik multinoduler guatrdi (TMNG). GH'da verilen doz 5-28
mCi (ortalama 10,58 + 3,43), TA'da 6-25 mCi (ortalama 11,78 = 3,93), TMNG'da ise 5-30 mCi (orta-
lama 12,13 + 3,03) arasindaydi. Bulgular: Ortalama 8,16 + 7,40 aylik takip sonunda hastalardan
87'si (%32,2) hipertiroid kalirken, 104U (% 38,5) otiroid, 79'u (% 29,3) ise hipotiroid oldu. Tedaviye
yanit alinan grubun, yanit alinmayan gruba goére daha uzun sure takip edildigi tespit edildi (9,10 +
7,76 ay, 6,17 £ 6,15 ay). Tedaviye cevap veren grupta ortalama yas 52,09 + 12,56, cevap vermeyen
grupta ortalama yas 56,16 + 15,38 olarak bulunmus olup yas ortalamalari arasindaki fark anlamiidir.
Sonuc: Takip suresi uzadik¢a, I-131 ile hipertiroidi tedavisinde basari oranlarimizin yukselecegi
kanaatindeyiz.

Anahtar kelimeler: Hipertiroidi, radyoiyot, tedavi, takip, hipotiroidi
Selcuk Tip Derg 2007, 23: 1-5

SUMMARY
The outcome of the treatment of hyperthyroidism with radioiodine
Aim: Radioiodine treatment with iodine-131 (I-131) is a preferable treatment modality in the hyper-

thyroidism such as Graves’ disease, nodular and multinodular goitre. In this retrospective study, we
aimed to report short-term results of the hyperthyroid patients admitted to our clinic. Material and
Method: Two hundreds and seventy patients admitted to Meram Medical Faculty, Department of
Nuclear Medicine from December 2001 to March 2005 was included the study. The diagnosis was
Graves’ disease (GD) in 155 (57%), toxic adenoma (TA) in 46 (17%) and toxic multinodular goitre
(TMNG]) in 69 (26%). The dose administered to patients with GD was 5-28 mCi (mean 10,58 + 3,43),
TA was 6-25 mCi (mean 11,78 = 3,93), and TMNG was 5-30 mCi (mean 12,13 + 3,03).

Haberlesme Adresi : Dr. Oktay SARI
Selcuk Universitesi Meram Tip Fakultesi NUkleer Tip AD, 42080, Meram-Konya
e-posta: oktaysari@gmail.com

Gelis Tarihi: 13.02.2006 Yayina Kabul Tarihi: 01.05.2006
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O. Sar, I.S. Ozturk, G. Tastekin,
M. Serdengecti, HA. Ayan

Results: After the mean 8,16 + 7,40 months follow-up, 87 patients (32,2%) were hyperthyroid, 104
(38,5%) were euthyroid, and 79 (29,3%) were hypothyroid. The response of treatment in the long
period follow-up was better than short period one. It was determined that the responded group has
been followed-up the longer period than the non-responded group (9,10 + 7,76 months vs 6,17 +
6,15 months). Mean age of the responded group is 52,09 + 12,56 years, the otheris 56,16 + 15,38.
The difference is significant. Conclusion: In our opinion, the response rate of I-131 therapy would
increase in the long term follow-up of hyperthyroid patients.

Key words: Hyperthyroidism, radioiodine, treatment, follow-up, hypothyroidism

Hipertiroidinin en sik sebebi, Graves hastalig
olarak bilinen, tiroid bezinin antikorlara bagl
stimulasyonu sonucu olusan tablodur. Daha
nadiren, toksik nodul ve noduller de hiperti-
roidi sebebidir (1). lyot-131 (I-131) ile radyo-
iyot tedavisi, hipertiroidi ile seyreden Graves
hastaligi, noduler ve multinoduler guatrin te-
davisinde tercih edilen yontemlerden biridir
(2.3).

Doz uygulamasinda farkl yontemler denen-
mektedir. Bazi klinikler standart doz yontemi-
ni kullanirken, bazilari da tiroid bezinin upta-
ke ve agirligina gore doz hesaplamasi yapar.
Standart doz yonteminde uygulama kolayhgi
varken, digerinde de uptake ve agirlik goz
onunde bulunduruldugu icin kantitatif bir
astanltk vardir. Ancak verilen radyoiyodun
tiroid hucresi tzerinde gosterecegi etkiyi On-
ceden tahmin edebilmek hemen hemen im-
kansizdir.

Radyoacktif iyot tedavisi yaklasik 50 yildir ozel-
likle ABD ve Avrupa ulkelerinde uygulanmak-
tadir. Ancak ulkemizde henutz antitiroid ve
cerrahi tedavinin 6nune gecebilmis degildir.
Muhtemelen radyoiyot tedavisine olan gu-
ven azligi ve etkinliginin tam olarak bilinme-
mesi, kullanim azliginin nedeni olabilir. NUk-
leer tip kliniklerinin sayisinin aziigr da bunda
etken olabilir. Ulkemizde genel yaklasim, 6n-
celikle antitiroid medikasyonun denenmesi,
tedaviye yanit allnamamasi ya da komplikas-
yon ve rekurrens olusmasi durumunda ¢o-
gunlukla cerrahi tedavi, daha az olarak da
radyoiyot tedavisinin kullaniimasidir.

Meram Tip Fakultesi NUkleer Tip Kliniginin ya-
kin bir gecmise sahip olmasina ragmen hi-
pertiroidi hasta sayisinin azimsanmayacak ol-

clde olmasi, radyoiyot tedavisi alan hasta sa-
yisinin hizla artisina neden olmustur.

Bu retrospektif calisma ile, radyoiyot verip ta-
kibimiz altinda bulunan hipertiroidi hastalari-
nin kisa dénem sonuclarini ortaya koymayi
amacladik.

GEREC VE YONTEM

Aralik 2001-Mart 2005 tarihleri arasinda SU
Meram Tip Fakudltesi Nokleer Tip Kliniginde
hipertiroidi nedeniyle radyoiyot tedavisi alip
takibimiz altinda bulunan 270 hasta calisma-
ya dahil edildi. Hastalann 155inin tanisi
(%57) Graves’ hastaligi (GH), 46'sinin (%17)
toksik adenom (TA), 69'unun ise (% 26) tok-
sik multinodudler guatrdl (TMNG) (Tablo 1, 2).
Hastalarin 1801 (% 67) kadin, 90°1 (%33) er-
kekti.

llk radyoiyot dozundan sonra 6 ay icerisinde
tedavi yaniti alinmayan hastalara ikinci doz
uygulamasi yapildi. Kadin hastalara toplam
5-25 mCi arasinda (ortalama 11,24 + 3,49),

Tablo 1. I-131 tedavisi verilen hastalarn tani ve cinsiye-
te gore dagilimi

Tani Kadin Erkek Toplam

GH 95 (% 61,3) 60 (% 38,7) 155 (% 57)
TA 32 (% 69.6) 14 (% 30,4) 46 (% 17)
TMNG 53 (% 76,8) 16 (% 23,2) 69 (% 26)
Toplam 180 (% 66,7) 90 (% 33,3) 270 (% 100)

Tablo 2. Hastalarin yas ve cinsiyete goére aldiklar dozlar
ile takip suresi

Cinsiyet Yas Doz Takip sdresi
K 53,53+ 13,44 11,24+3,49 7,82+7,24
E 53,12+ 14,06 10,99 +3,69 8,85+7,70
Toplam 53,39+ 13,63 11,16 +3,55 8,16+7,40




Cilt :23
Sayr 1

erkek hastalara ise toplam 5-30 mCi arasinda
(ortalama 10,99 + 3,69) radyoiyot tedavi do-
zu verildi. Tedavinin uygulanisinda Turkiye
Nuokleer Tip Dernegi'nin “I-131 ile hipertiro-
idizm tedavisi uygulama kilavuzu” ilkeleri goz
onunde bulunduruldu (4). GH'da verilen
doz 5-28 mCi (ortalama 10,58 + 3,43), TA'da
6-25 mCi (ortalama 11,78 + 3,93), TMNG'da
ise 5-30 mCi (ortalama 12,13 + 3,03) arasin-
daydi. Hastalar 1-35 ay suresince tiroid hor-
mon duzeyleri ile (ortalama 8,16 + 7,40) ta-
kip edildi (Tablo 3).

Tablo 3. Taniya gore yas, verilen dozlar ve takip suresi

Tani Yas Doz Takip suresi
GH 49,32+ 12,67 10,58+ 3,43 835+7,20
TA 59,01 £12,79 11,78+3,93 859+743
TMNG 5850+ 13,45 12,13+3,03 6,89 +8,02
Toplam 53,39 + 13,63 11,16 +£3,55 8,16+7,40

istatistiksel degerlendirme

Veriler ortalama + SS ve yuzde seklinde ozet-
lendi. Kategorik verilerde ki-kare testi, para-
metrik verilerde Student t testi, parametrik
sartlann saglanamadigr durumlarda Mann-
Whitney U, coklu gruplarda Kruskall Wallis
testi ve post hok Bonferroni duzeltmeli
Mann- Whitney U testi kullanildi. Anlamiilik
tespit edilen degiskenler lojistik regresyon
analizi ile tekrar degerlendirildi. Anlamlilik dU-
zeyi 0,05 olarak alind.

BULGULAR

Tanilar arasinda cinsiyet yonunden farklilik
yoktu (P<0.05). Hastalarin ortalama takip su-
releri 8,16 + 7,40 ay olup, takip sonunda
hastalardan 87'si (%32,2) hipertiroid kalir-
ken, 104°U (% 38,5) otiroid, 79'u (% 29,3) ise
hipotiroid oldu. Tedaviye alinan cevap yo-
nunden cinsiyetler arasinda fark tespit edil-
medi (P>0.05) (Tablo 2,4).

Otiroid ve hipotiroid grup, tedaviye yanit ali-
nan grup olarak degerlendirildiginde, 183
hastada (% 67,8) tedaviye yanit alinmis oldu
(Tablo 5). Tedaviye yanit veren grupta 123
kadin, 60 erkek; tedaviye yanit alinmayan

Radyoiyot ile hipertiroidi tedavisi

grupta 57 kadin, 30 erkek bulunuyordu. Cin-
siyetler arasinda fark saptanmadi (P>0.05).
Cinsiyetler arasinda yas farki da yoktu
(P>0.05).

Tedaviye cevap veren grupta ortalama yas
52,09 + 12,56, cevap vermeyen grupta orta-
lama yas 56,16 + 15,38 olarak bulunmus
olup yas ortalamalart arasindaki fark anlamii-
dir (P<0.05). Takip sonrasi hipertiroid kalan
hastalarin yas ortalamasi 56,16 + 15,38, oOti-
roidlerin 55,06 + 12,46, hipotiroidlerin ise
48,17 £ 11,64 yil idi. Hipotiroid hasta grubu-
nun hipertiroid ve otiroid hasta grubuna go-
re yas ortalamasi anlaml olarak dusuktu
(P<0.05). GH'lilerin yas ortalamasi 49,33 +
12,68, TMNG'lilerin 59,01 = 12,79, TA'llann
ise 58,50 = 13,45 yil idi. Taniya gore, GH
TMNG ve TA hastalarindan daha dusuk yas
ortalamasina sahipti (P<0.05).

Takip suresi E'lerde 53,12 + 14,06 ay, K'larda
53,53 + 13,44 ayd. Verilen doz E’lerde
10,99 £ 3,69 mCi, Klarda 11,24 £+ 3,49 mCi
idi. Takip suresi ve doz acisindan cinsiyetler
arasinda fark bulunmamistir (P>0.05). Teda-
viye yanit alinan grubun, yanit alinmayan
gruba gore daha uzun sure takip edildigi tes-
pit edildi (9,10 £ 7,76 ay, 6,17 £ 6,15 ay).
(P<0.05). Takip sonrasi hipertiroid kalan has-
talarda ortalama doz 11,23 + 3,84 mCi, Oti-
roidlerde 11,08 + 2,55 mCi, hipotiroidlerde

Tablo 4. Tedaviye alinan yanitin cinsiyetlere gére dagi-
limi

Tedaviye yanit K E Toplam

Hipertiroidi 57 (% 31,7) 30 (% 33,3) 87 (% 322
Otiroidi 74 (% 41,1) 30 (% 33,3) 104 (% 38,5)
Hipotiroidi 49 (% 27,2) 30 (% 33,3) 79 (% 29,3
Toplam 180 (% 100) 90 (% 100) 270 (% 100)

Tablo 5. Tedaviye yanit alinan ve alinmayan grupta
doz, takip suresi ve yas ortalamasi

Tedaviye yanit Tedaviye yanit

veren grup vermeyen grup

(n=183, % 67.8) (n=87, % 32.2)
Doz (mCi) 11,12+£3,42 11,23 + 3,84
Takip suresi (ay) 9,10+ 7,76 6,17 £6,15
Yas (yil) 52,09 £ 12,56 56,16 £ 15,38
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ise 11,18 = 4,34 mdCi idi. Takip suresi de si-
rayla 6,17 + 6,15 ay, 8,41 + 7,96 ay ve
10,01 = 7,44 aydi. Tedavi cevabi hipertiroidi,
otiroidi ve hipotiroidi olarak degerlendirildi-
ginde uygulanan doz ortalamalar arasinda
fark bulunmazken (P>0.05), takip suresi yo-
nunden fark bulunmustur (P<0.05). Bu fark-
ik tedavi sonrasi hipertirod kalanlarin daha
kisa takip edildigi, ancak hipertiroidi ile Otiro-
idi ve Otiroidi ile hipotiroidi arasinda fark ol-
madigi seklinde idi. Tedaviye alinan cevapta
takip ayinin yastan daha etkili oldugu bulun-
mustur (P<0.05).

TARTISMA

Klinigimizde radyoiyot tedavisine birka¢ yil
once baslamistir. Ik hastalarin kayitlarinin ye-
tersiz olusu ve baz hastalarin da disaridan
merkezimize gonderilmis olmasi nedeniyle
270 hastanin takip verilerine ulasilabilmistir.
Yakin bir gecmisi olan bir merkez icin bu sayi
azimsanmayacak bir sayr olarak ddsunulmeli-
dir. Konya'da, iyot eksikligine baglh olarak gu-
atr prevalansinin yuksek olmasi, merkezimize
gelen tedavi vakasinin ¢oklugunda onemli
bir etken olabilir (5). Antitiroid ilaclarin yan et-
kilerinin sikigr ve hekim bilincinin artmasi ve
Nukleer tip kliniklerinin sayisindaki artisa bag-
I olarak, GH, TA ve TMNG'da radyoiyot teda-
visi goren hasta sayisi artmaya baslamistir (6).
I-131'in, hasta yakinlarina verdigi radyasyon
miktarinin dasaklagu bilincinin yayginlasma-
s ve uzun sureli takiplerde kanser olasiiginin
normal populasyona gore farkllik gosterme-
mesi de kullaniirhgr artirmustir (7).

Doz hesaplamasinda bazi kalitatif yontemler
olmakla birlikte (8), klinigimizde iyot uptake
cihazinin bulunmamas! ve kantitatif yonte-
min ampirik doz yontemine ¢ok belirgin Us-
tunlugu olmamasi nedeniyle, ampirik doz
uygulanmustir. Doz uygulanirken kesin bir
standarda bagl kalinmamis, Tc-99m pertek-
netat sintigrafisindeki vizel uptake ve tahmi-
ni bez buyuklagu, ayrica noduler durum goz
onunde bulundurularak tim hastalara ampi-
rik doz verilmistir. Graves'li hastalarin aldig
doz ile TA ve TMNG'li hastalarin aldigr doz
arasinda farkhlik bulunurken, TA ve TMNG

O. Sar, I.S. Ozturk, G. Tastekin,
M. Serdengecti, HA. Ayan

arasinda fark bulunmamistir. Yani TA ve
TMNG'li hastalar, Graves'lilerden daha yuk-
sek miktarda doz almistir. Ortalama 11,16 +
3,55 mCi doz ile aldigimiz tedavi cevabinin
istenen duzeyde olmasi nedeniyle, bundan
sonra tedavi verecegimiz hastalarda da bu
doz araliginin kullanilmasimin uygun olacagi
kanaatindeyiz. Kantitatif doz hesaplama yoén-
temine gecilene kadar GH'da daha dusuk,
TA ve TMNG'da daha yuksek olmak Gzere 8-
15 mCi arahgindaki I-131 dozlart bundan
sonraki tedavilerimizde baz olarak alinacaktir.
Metso ve arkadaslarninin (9) 25 yila varan has-
ta takiplerinden elde ettikleri sonuclara gore,
sabit 7 mdCi |-131 dozu ile hastalarin %
80'inin tedavi edilebilecegi gorust de bizim
kisa dbonem sonuclarimizi destekler nitelikte-
dir. Giovanella ve arkadaslarinin (10) GH'da
Onerdikleri doz 10 mCi, TA ve TMNG'da ise
12 mCidir.

Takip suresi fazla olanlarda tedavi yanitinin
daha iyi olmasinin nedeni, I-131'in etkisinin
gec baslamasidir. Ortalama 8 aylik takip son-
rasinda hastalarin % 67,8'i hipo ya da otiro-
id olmusken, Erdogan ve arkadaslarinin (11)
calismasinda, 12 aylik takip sonrasi bu oran
% 87,2; Tajir’'nin (12) calismasinda ortalama
30 ay sonunda % 80,6 bulunmustur. Ortala-
ma 8 aylik tedavi sonrasi elde edilen basari
oranimiz azimsanmayacak derecededir. Or-
talama takip suremizin 8 ay gibi kisa olmasin-
dan dolayr basarnimiz, goreceli olarak daha
dustk gozukmektedir. Bu sonuclar bizim ilk
sonuclarimizdir. Hasta sayisi arttikca ve orta-
lama takip suresi uzadik¢a elde edilecek ba-
sarinin daha lyi olacagini dusunmexkteyiz.

Yas arttikca tedaviye aldigimiz cevap azald.
Genc¢ yas grubunda halen oncelikli olarak
antitiroid medikasyon kullanildigindan, daha
genc yastaki hasta grubunda tedaviye alina-
cak yanitt degerlendirme sansimiz olmadi.
Oysaki basta ABD olmak uzere pek cok Ulke-
de cocukluk yas grubunda da I-131 tedavisi
gunumuzde kullanilmaktadir (13,14). Read
ve arkadaslarinin (15) calismasinda, 36 yillik
takip sonunda I-131 tedavisi alan 100 cocuk
ve geng bireyin ikisi disinda tamaminin hipo-
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tiroid oldugu tespit edilmistir. Bu uzun sureli
takipte normal populasyona gore gebelik
komplikasyonlari, konjenital anomali, infertili-
te ve malignite oranlarinda herhangi bir artis
izlenmemistir. infertilite ve malignitede artis
olabilecegine dair yanlis kanidan vazgecildigi
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HEPARIN’IN IN VITRO ORTAMDA DAMAR DUZ
KAS HUCRE MITOZUNA iINHIBITOR ETKISIi
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OZET:

Amac: Heparin bazi klinik durumlarda kullanilmaktadir. Heparin'in in vitro ortamda damar duz kas
mitozuna etkilerinin arastirimasi amaclanmistir. Gere¢ ve Yontem: Hucre kultur laboratuarinda tav-
san femoral arterinden hazirlanan damar ddz kaslarinin cryobank'indan (4.pasaj) ¢dzulen hacreler
kultare alindi. 5. pasajda heparin ve sham grubu olmak Uzere 4 gun uyguland ve sure sonunda top-
lam haicre sayilan belirlendi. istatistiksel karsilastirma yapildi. Bulgular: Kontrol (G1) ve heparin uygu-
lanan (G2) duz kas hucrelerinin 5. pasaj sonunda elde edilen hdcre sayilarinda heparinin hdcre
mitozu Uzerinde istatistiksel olarak anlamli (p<0,05) inhibitor etkiye neden oldugu goéruldu. Sonuc:
Heparin damar duz kas hucrelerinde mitozu inhibe etmektedir..

Anahtar kelimeler: Damar duz kasi, heparin, mitoz
Selcuk Tip Derg 2007, 23: 7-10

SUMMARY:
The inhibitory effect of heparine on mitosis of in vitro smooth muscle cell

Aim: Heparine is used during some clinical situations. We aimed to reveal heparin’s effect on vessel
smooth muscle mitosis under in vitro conditions. Material and Method: Smooth muscle cells we-
re obtained from the 4th passage of cryostored cell suspension prepared from rabbit femoral artery
in cell culture laboratory. The 5th passage was studied as control and study group for four days by
adding heparine to the medium. Final cell number was calculated and statistical comparison was
done. Results: In the 5th passage smooth muscle cells, of control (G1) and heparin applied (G2)
groups, heparin caused a statistically significant (p<0,05) inhibitory effect on cell mitosis.
Conclusion: Heparin inhibits mitosis of vascular smooth muscle cells.

Key Words: Vessel smooth muscle, heparin, mitosis

D4z kas dokusu, organizmada hemen pillerler hari¢, tm hat boyunca bulunurlar.
hemen tum dokularda yer almaktadir. Ozel- Bu hdcreler sempatik sinir sisteminin deneti-
likle arter ve venlerin media tabakasinda yer minde tonus ozelligine sahiptirler ve bu saye-
alan duz kas hucreleri dolasim sisteminin ka- de kan akimi homeostazisinde énemli islevie-
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ri bulunmaktadir (1). Bu hucrelerde ayrica di-
namik bir salgr ozelligi bulunmaktadir. Bu
Ozelligi lokal parakrin sekresyonlar, bag do-
kusu yapim ve yikimi ile degisik buydme fak-
torlerinin salinimidir. Hasara ugramis damar-
larda doku tamirinde, hizli bir mitotik aktivite
disinda bu sekresyonlar ile duz kaslarin
onemli islevleri bulunmaktadir (2).

Heparin fizyolojik sartlarda insan organizma-
sinda mast hacreleri ve bazofil 16kositlerin sal-
gi granullerinde bulunan glukozaminoglikan
yapida bir maddedir. Bag dokusu mezenki-
mal matriksinde ve cesitli hacrelerin dis yU-
zunde heparan sulfat ve dermatan sulfat sek-
linde dogal olarak bulunur. Bu formlarin her
ne kadar antikoagulan etkinligi ortaya konul-
mamis olsa da boyle bir potansiyellerinin var-
gl kabul edilir. Heparin ayrica organizmada-
ki en asidik madde olma Ozelligini tasimakta-
dir (3). Heparinin bu sekildeki pH o6zelligi
hucre mitozuna olumsuz etki yapabilir (4).

Yogun bakim unitelerinde myokard enfarktu-
su, pulmoner emboli tablosuna sahip hasta-
larda, ayrica hemodiafiltrasyon uygulanan
hastalarda heparin siklikla kullanilmaktadir.
Amacimiz heparinin damar duz kas hucrele-
rinin mitotik aktivitesi Uzerine olan etkilerini
hucre kaltara yolu ile belirlemektir (5).

GEREC VE YONTEM

Cerrahi islem: Yeni Zelanda tipi erkek
(1.860 gr agirhginda) tavsan, subkutan keta-
min (80 mg/kg) ve xylocaine (0,6 mg/kg) ile
anestezi edildi. Uyluk bolgesi tayleri tiraslan-
diktan sonra iyot solusyonu ile deri temizligi
yapildi. Deri ve altindaki bag dokusu katlari
cerrahi olarak gecildikten sonra femoral arter
cikisindan itibaren 3,0 cm uzunlugunca dis-
seke edildi. Arterin acikta kalan iki ucu sutur
ile kapatildi ve deney hayvanina antibiyotik
(Penisilin 1.000.000 iu/kg) ve analjezi (Dipi-
ron 25mg/kg) verilerek tekrar kafesine geri
konuldu. Adventisya tabakasi ve diger cevre
doku ile iliskili yagl dokular bistUri ile uzaklas-
tinldi. Fosfatll tampon c¢ozelti (PBS) icerisine
konulan doku, kaltar laboratuvarina ulastiril-
dr.

B. Okka, T.M. Aktan, K. idin, S. Duman

Laboratuvar islemleri: Damar biyopsi par-
casl, bisturi yardimi ile 7-8 kucuk parcaya ay-
rildi. Penisilin, Streptomisin (10 000 unit/mL,
10 000 mcg/mL) ile Amphotericin B (250
ng/ml) iceren PBS solusyonu icerisinde 30
dakika bekletildi. Doku parcalari iki defa PBS
iceren tuplerden gecirildi ve bisturi ile iyice
kacuk parcalara aynldi. Kalsiyumsuz PBS ice-
risine doku yikicr enzimler (2,5 mg/ml colla-
genase tip 1A (Sigma, C=9891) ile 20.000
IU/ml hyaluronidase tip VIII (Sigma, H 3757
ilave edildi ve kucuk doku parcalari bu medi-
um icerisine konuldu, ertesi sabaha kadar bu
sekilde 37.0°Cllik etivde beklendi. isleme er-
tesi sabah esit hacimde %20 Fotal inek Seru-
mu (FCS) iceren medium ilavesi ile enzimler
notralize edilerek devam edildi, 500g'de iki
defa santrifuje edildikten sonra 5.0 ml PBS
ilave edildi ve 5-6 dakika otomatik el pipeti
ile mekanik ajitasyon yapildi. Bu sekilde da-
mar ddz kas hdcreleri tek hacre suspansiyo-
nu haline geldi. Hucreler %20 FCS DMEM
(Sigma D 6421) iceren 25cm?’lik kultar flask-
lari icerisine 150,000 adet olacak sekilde ko-
nuldu. %5.0 CO,, 37.0°C ayarlanmis inkGba-
tore yerlestirildi. Haftada iki defa %10’luk
FCS'li DMEM ile medium tazelendi. 12. gun-
de subkonfluent (sekil 1) hale gelen kultar
Tripsin EDTA ile subkulture edildi. Boylece 1.
pasaj tamamlanarak, 3 flask olacak sekilde
%7.0 FCS ile 7-8 gun kultdre devam edildi
ve bu sekilde 4. pasaja kadar ddz kas hucre-
leri cogaltld.

4. pasajdaki hucreler 2x10¢/cryovial (don-
durma-saklama tupu) olacak sekilde kriopro-
tektan Ozelligi olan Test Yolk Buffer (Irvine
Sci., ABD) [1:1] ile %10 Human Serum Albu-
min (Irvine Sci, ABD)'li DMEM F12 (Biological
Ind., Israil) icerisinde sivi azot buharinda (yak-
lasik —20°C) 30 dakika bekletildi ve direk -
196°C'lik sivi azot saklama tankina konuldu.
Cozme islemi icin, tanktan c¢ikartilan cryovi-
al'n gordlebilen en kucuk buz kristali kaybo-
luncaya kadar oda isisinda ¢cozanmesi bekle-
nildi ve esit hacimde DMEM yapildi. Mekanik
ajitasyon uygulanarak 500g’de santrifUje edi-
lerek, son pellet Gzerine %20 FCS konuldu
flasklara dagitildi.
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4. pasajda dondurulup ¢ozulerek kdltdre de-
vam edilen kultbrdeki hacreler 5-9 gunldk
strede subkonfluent hale geldi ve calisma 5.
pasaj hucreleri Gzerinde yapildi.

Calismada iki grup olusturuldu;

Grup 1 (G1): Toplam 6 flask kontrol grubu
olarak duzenlendi. HGcre suspansiyonu me-
dium olarak sadece %7,0 FCS'li DMEM ile
muamele edildi.

Grup 2 (G2): Toplam 8 flask deney grubu
olarak duzenlendi. Hucrelere medium olarak
%7,0 FCS'li DMEM’e ilaveten heparin (15
mg/ml) olacak sekilde ilave edildi.

Her iki grupta 2 gunde bir ilgili medium de-
gisimi yapilarak taze medium verildi. 5. gun-
de tripsinizasyon tum flasklara yapildi ve sant-
riftj sonrasi pellete DMEM ilave edildi, hucre
sayim kamerasi ile elde edilen hucrelerin sa-
yist belirlendi.

Her iki grubun karsilastinlmasi degerlerin nor-
mal dagilima uygun olmasi nedeniyle bilgisa-
yar ortaminda SPSS programi yardimi ile In-
dependent Sample’s t-test ile degerlendirildi.
Anlamli farkliik p<0.05 olmasi durumunda
kabul edildi.

BULGULAR

Tripsinizasyon islemi sonrasi viabilite testi
(Trypan blue due exclusion) her iki grupta da
yuksek (G1 ve GZ icin sirast ile % 98 ve %97)

Sekil 1. Subkonfluent asamaya gelmis ddz kas hucre
kaltara. Bar 100 pm uzunlugu gostermekte.

Heparin'in invitro ortamda damar duz
kas hucre mitozuna inhibitor etkisi

Flask No G1 grubu G2 grubu
(n=sayllan (n=sayllan

hacre sayisi) hacre sayisi)
1 2255000 855000
2 1590000 1150000
3 1800000 905000
4 1760000 1200000
5 2105000 1100000
6 2000000 930000
7 - 780000
8 - 1110000

Ortalama 1.918.333 + 245,655 1.003.750 + 154,844

Tablo 1. Kontrol (G1) ve Heparin uygulanan(G2) duz
kas hucrelerinin 5. gun sonunda elde edilen hucre
sayilari.

2.000.000,00

1.500.000,00 4

1.000.000,00~

5. GUNDE ELDE EDILEN HUCRE SAYISI

500.000,00

el [c]

Tablo 2. iki grup arasinda 5.gun sonunda elde edilen
hacre sayisinin karsilastirmasi.  Heparin uygulanan
grupta (G2) mitoz belirgin olarak inhibe olmustur.

canlilik tespit etti. Uygulanan heparin dozun-
da 5 gun sure sonunda 150,000 olan bas-
langic hucre sayist G1 ve G2 icin sirasi ile
1.918.333 £ 245,655, 1.003.750 + 154,844
olarak belirlendi (Tablo 1).

Flask basina 5 gun sonunda elde edilen huc-
re sayisi Tablo 1°de verilmistir (Tablo 1).

Tablo 2'de 5. gun sonu elde edilen hucre sa-
yisinin farki grafiksel olarak gosterilmistir (Tab-
lo 2).

Independent Sample’s t-test ile yapilan istatis-
tiksel analiz sonucuna goére GI1 ve G2 karsi-
lastinidiginda istatistiksel olarak her iki grup
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arasinda anlamli derece fark oldugu saptan-
mistir (p<0.05).

TARTISMA

Damar duz kasi organlarin bag dokusu bile-
senlerinde dnemli yer tutar. Travma, sok gibi
organizma homeostazisinin bozuldugu tab-
lolarda hem mitotik hem de salgi 6zellikleri ile
organizmanin toparlanmasina katkida bulu-
nurlar. Ancak uygulanacak kimyasal ajanlarin
bu tar spesifik hacreler Uzerine olabilecek
yan etkileri uygulamalarda dikkate alinmali-
dir. Mitotik aktivitenin azaldigr durumlarda
iyilesme surecinin gecikmesi beklenen bir du-
rumdur.

Ancak heparinin kullaniminin kacinilmaz ol-
dugu myokard enfarktUsu (6), pulmoner em-
boli (7) gibi durumlarda ve ozellikle agir sep-

KAYNAKLAR

1. Noyan A.Yasamda ve Hekimlikte Fizyoloji 8.Baski.
istanbul: METEKSAN Yayinevi 1993,813-817.

2. Aguilera CM, George SJ, Johnson JL, Newby AC.
Relationship between type IV collagen degradati-
on, metalloproteinase activity and smooth muscle
cell migration and proliferation in cultured human
saphenous vein. Cardiovascular Research
2003,58, 679-688.

3. Kayaalp SO. Tibbi Farmakoloji 1.Cilt. Antitrombotik
laclar. Ankara: Hacettepe TAS, 12. Baski. S.585.
2002.

4. Morrill GA, Robbins E. Changes in intracellular ca-
tions during the cell cycle in Hela cells. Physiol
Chem Phys Med NMR. 1984;16(3):209-19.

5. Irwin RS, Cerra FB, Rippe JM. Intensive Care Medi-

cine Volume 1.Fourth Edition. New York: Lippin-
cott Williams and Wilkins.1999,1026-1039.

B. Okka, T.M. Aktan, K. idin, S. Duman

sis (8) olgularinda uygulanan hemofiltrasyon
sirasinda verilen heparinin damar duz kaslari-
nin mitotik aktivitesini baskiladigr bilinmelidir.
Vazoaktif ajanlarin da siklikla kullanildigr bu
olgularda klinik cevap heparin kullanimi ile
azalabilecektir.

Heparinin bir diger kullanim alani olan gebe-
likteki pihtilasma bozukluklarindaki kullanimi-
dir (9). Fetusun gelisim halinde oldugu, duz
kaslarinin organogenezis asamasinda oldu-
gu bilinerek mumkdn olan en dustk doz ter-
cih edilmelidir.

Calisma sonucunda, heparin kullaniminin
gerexlilik sinirlarinin iyi belirlenmesi ve gerek-
siz kullanimdan kacinilarak organizmanin iyi-
lesme surecine olumsuz etki yapiimamasina
dikkat edilmesini dnermekteyiz.

6. Hendel RC, Acute myocardial ischemia and infarc-
tion: making the right decisions in antithrombotic
and reperfusion therapies. Semin Respir Crit Care
Med. 2001,22(1):75-88.

7. Kucher N, Goldhaber SZ. Management of massive
pulmonary embolism. Circulation. 2005 Jul
12;112(2):€28-32.

8. Trzeciak S, Dellinger RP Other supportive therapi-
es in sepsis: an evidence-based review. Crit Care
Med. 2004 Nov;32(11 Suppl):S571-7.

9. James AH, Brancazio LR, Ortel TL. Thrombosis,
thrombophilia, and thromboprophylaxis in preg-
nancy. Clin Adv Hematol Oncol. 2005
Mar;3(3):187-97.



STREPTOKOKSIK FARENJITTE BREESE SKORLAMA
SISTEMININ ETKINLIGI
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OZET

Amac: Streptokoksik farenjit tanisinda Breese skorlama sisteminin etkinligini - arastirmak ve bu skor-
lama sisteminin tanisal degerini tespit etmektir. Gerec ve Yontem: Bu calisma sirasinda akut ton-
sillofarenjiti olan hastalar, A grubu beta hemolitik Streptokok (AGBHS) Ureme durumuna goére 2
gruba ayrildi (Grup I: Greme olanlar; Grup II: Ureme olmayanlar). Her iki grupta da beyaz kure, C-
reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) degerleri kaydedildi. Bulgular: Breese
skorlart Grup I' de, Grup II'den daha yuksekti, ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamii degildi.
Breese skorlama sistemi icin duyarlilik %31, &zgulluk %74, pozitif tanimlama orani %29, negatif
tanimlama orani %24, dogruluk orani ise %63 olarak tespit edildi. C-reaktif proteini pozitif olan hasta-
larda Breese skorlama sistemi icin duyarlilik %56, dzgulluk %41, pozitif tanimlama orani %43, negatif
tanimlama orani %45, dogruluk orani ise %48 olarak tespit edilirken, eritrosit sedimantasyon hizi
yuksek olan hastalarda ise Breese skorlama sistemi icin duyarlilik %50, ozgullik %48, pozitif
tanimlama orani %43, negatif tanimlama orani %44, dogruluk orani %49 olarak tespit edildi. Sonuc:
Breese skorlama sisteminin yani sira CRP ve ESH gibi akut faz reaktanlarinin kullaniimasi, AGBHS'larin
neden oldugu farenjitin tanisinin dogrulugunu artirmaktadir.

Anahtar kelimeler: Breese skorlama sistemi, Streptokoksik farenjit, cocuk
Selcuk Tip Derg 2007, 23: 11-15

SUMMARY
Efficacy of Breese scoring system in Streptococcal pharyngitis

Aim: Determination the efficiency and diagnostic reliability of Breese scoring systems in diagnosis of
Streptococcal pharyngitis. Material and Method: This study consisted two groups. In Group |;
patients were positive for isolation of group-A beta hemolytic Streptococcus from throat swabs,
group I, patients were negative for isolation of group-A beta hemolytic Streptococcus for throat
swabs. White blood cell counts, Creactive protein and erythrocyte sedimentation rate levels were
studied in two groups. Results: Breese score were higher in Group | than Group I, but this differ-
ence was not significant. Sensitivity, specificity, positive predictivity, negative predictivity and diag-
nostic value of Breese scoring system were 31%, 74%, 29%, 24% and 63% respectively. Whereas
sensitivity, specificity, positive predictivity, negative predictivity and diagnostic value of Bresse scor-
ing at patient with high C-reactive protein was 56%, 4 1%, 43%, 45% and 48% respectively. Finally,
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sensitivity, specifity, positive predictivity, negative predictivity and diagnostic value of Bresse scoring
at patient with high erythrocyte sedimentation rate 50%, 48%, 43%, 44% and 49%, respectively.
Results: Breese scoring system with the aspect of the acute phase reactants like C-reactive protein
and erythrocyte sedimentation rate can increase the reliability of the diagnosis of group-A beta

hemolytic Streptococcal pharyngitis.

Key words: Breese scoring system, Streptococcal pharyngitis, child

Akut farenijit terimi, tonsiller ve faringotonsil-
ler de dahil olmak CGzere farinksin tum akut
enfeksiyonlari icin kullanilir. Tim yas grupla-
rinda siklikla viral orijinlidir (1). Viral tonsillofa-
renjit olgularnin ¢cogunlugu, solunum yolu
hastaliklarinin sik géraldagu yilin soguk ayla-
rnda rastlanirken, A grubu beta hemolitik
streptokolarin (AGBHS) neden oldugu tonsil-
lofarenijit ise erken ilkbahar ve kis aylarinda
rastlanir. Uc yasin altinda cocuklarda hemen
daima viral nedenli iken, AGBHS'a bagl fa-
renjit siklikla 5-18 yaslarda gordlar (1, 2).

Akut tonsillofarenjitin uygun tedavisi klinik
bulgularnn, hizl antijen tarama sistemlerinin,
bogaz kdltdrunun dogru yorumlanmasina
ve antibiyotiklerin yerinde kullanilmasina
baglidir. Bircok uygulamada klinisyenler, has-
talanin tedavisini, bogaz kulturt sonuclarin-
dan daha cok hastanin klinigine gore planla-
maktadir. Erken tedavi, supuratif (parafarin-
geal/retrofaringeal abse, bronkopndmoni ve
menenjit) ve non-supuratif komplikasyonlari
(akut romatizmal ates ve post-streptokokal
glomerulonefrit) dnlenmesi acisindan énem-
lidir. A grubu beta hemolitik Streptokok en-
feksiyonlarinin kesin tanisi icin bogaz kultaru
gereklidir (2-6). Taniyr dogrulamak icin kaltar
ve hizll antijen testleri yapma imkani yoksa,
AGBHS farenjitinin tanisinda fizik muayene
daha énemli bir rol Ustlenir (2). Breese ve ar-
kadaslari (7), 1977 yiinda AGBHS farenijitinin
tanisi icin: basvuru sikayetleri, klinik ve labo-
ratuar bulgularina dayanan skorlama sistemi
gelistirmislerdir ve daha sonra bu skorlama
sisteminin etkinligini gosteren calismalar bil-
dirilmistir (8, 9).

Bu calismanin amaci, Breese skorlama sistemi-
nin cocukluk cagr akut tonsillofarenjitinde et-
kinliginin ve ESH ve CRP gibi akut faz reaktan-
larinin, Breese skorlama sistemiyle birlikte kul-

laniimasinin Breese skorunun gercekciligini
artinp artirmadiginin degerlendirilmesidir.

GEREC VE YONTEMLER

Bu calismaya Selcuk Universitesi Meram Tip
Fakdltesi Cocuk Saghgr ve Hastaliklar Anabi-
lim Dali genel poliklinigi ve acil servisine bas-
vuran ates, bogaz agrisi, Oksuruk, burun
akintisi yakinmalarr olan ve klinik olarak akut
tonsillofarenjit tanist konulan 200 cocuk da-
hil edildi. Akut otitis media ve/veya sinusit ta-
nisi konulan hastalar calismadan cikarildi.

Breese skorlama sisteminde kullanilan faktor-
ler; yas, I0kosit sayisi, ates, bogaz agrisi, Ok-
surdk, bas agrisi, anormal farinks géranamu,
patolojik servikal lenfadenopatidir (Tablo 1).
Breese skorlamasi hastalarin bulgularina go-
re yapildi. Standartizasyon icin semptomliarin
hastalikla birlikte baslandigi kabul edildi.
Anormal farinks bulgulari; hiperemi, eksuda-
tif, kriptik farenjit olarak kabul edildi. Palpas-
yonda agrili olan veya 2x2 cm’den buyuk
submandibuler, servikal lenfadenopati pato-
lojik lenfadenopati olarak kabul edildi. Breese
skorlamasi ve bogaz kdlturd tum hastalara
uygulanirken, ESH, CRP ve tam kan sayisini
100 hastaya uygulandi.

Hastalar bogaz kdlturunde AGBHS Ureyip
(Grup 1), urememesi (Grup Il) gére iki gruba
ayrildi. Lokosit sayisi 10000/mms3, den yuksek
ise I0kositoz, CRP: 5 mg/dI'nin Ustundeki de-
gerler, pozitif CRP degerleri, ve ESH> 20
mm/saat ise yuksek ESH olarak kabul edildi.

Istatistik calismalari icin, t-test, Mann Whitney
U ve Ki-kare testleri kullanildi. Breese skoru,
CRP ve ESH icin duyarlilik, 6zgunldk, pozitif
tanimlama orani, negatif tanimlama orani ve
dogruluk orani hesaplandi.
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Tablo 1. Breese skorlama sistemi

Streptokoksik farenjitte Breese skoru

Tablo 2. Hastalarin klinik ve demografik ozellikleri

Faktor Skor
1- Ay

Subat, Mart, Nisan 4
Aralik, Ocak, Mayis 3
Haziran, Ekim, Kasim 2
Temmuz, Agustos, Eylul 1
2- Yas

5-10 4
4, 11-14 3
3,215 2
<2 1
3- Lokosit sayisi (/mm3)

< 8,400 [
8,500 - 10,400 2
10,500 - 13,400 3
13,500 - 20,400 5
> 20,500 6
Kan sayimi yapiimadi ise 3
4- Vicut 1sis1 = 38°C

Evet 4
Hayir veya bilinmiyor 2
5- Oksuriik

Evet 2
Hayir veya bilinmiyor 4
6- Bas agrisi

Evet 4
Hayir veya bilinmiyor 2
7- Bogaz agrisi

Evet 4
Hayir veya bilinmiyor 2
8- Anormal farinks

Evet 4
Hayir 1
Bilinmiyor ise 3
9- Anormal servikal lenfadenopati
Evet 4
Hayir 2
Bilinmiyor ise 3
SONUCLAR

Klinik olarak akut tonsillofarenijit tanisi alan 200
hasta bu calismaya dahil edildi (Tablo 2). Dok-
san alti hasta (%48) sonbahar aylarinda, 44
hasta (%22) kis aylannda, 35 hasta (%17,5)
yaz aylarinda ve 25 hasta (%12,5) ilk bahar ay-
laninda basvurdu. Hastalarin yasi 1 ile 16 yas
arasinda degisiyordu (ortanca, 5 yas). Er-
kek/kiz orani ise 128/72 idi. YUz atmis iki has-
tada (%81) ates, 134 hastada (%67) bogaz

Yas 1-16 yil (ortanca, 5)
Erkek/Kiz 128/72
Basvuru mevsimi
Sonbahar %48
Kis %22
Yaz %17,5
ilkbahar %12,5
Yakinmalar
Ates %81
Bogaz agrisi %67
Oksurdk %45
Bas agrisi %44,5
Fizik muayene bulgulan
Farinkste hiperemi %96,5
Lenfadenopati %29
Kript %24

agnsi, 90 hastada (%45) oksurdk ve 89 hasta-
da (%44.5) ise bas agrisi yakinmasi vardi. Fizik
muayenede 193 hastada (%96,5) farenkste
hiperemi, 58 hastada (%29) lenfadenopati ve
48 hastada (%24) tonsilde, kript saptandi.

Calismaya katilan 200 hastanin 51'inde bo-
gaz kultarande dreme saptandi. 100 hasta-
da kan sayimmi, ESH ve CRP olcumu yapildi.
Hastalarin 51'inde (%51) Iokositoz, 58 hasta-
da (%58) CRP yuksekligi ve 51 hastada ise se-
dimentasyon yuksekligi vardi.

Breese skorlar, Grup I'de 27,74+3,9 iken,
Grup II'de 27,15+3,7 idi ve her iki grup ara-
sinda istatistiksel olarak anlamlii fark saptan-
madi (p=0.33).

Breese skorunun tek basina, Breese+CRP po-
zitifliginin ve Breese+ESH pozitifliginin duyarli-
Ik, 6zgulluk, pozitif tanimlama, negatif tanim-
lama ve dogruluk oranlarn Tablo 3'de verildi.
Breese skoruna, CRP pozitifligi ya da ESH po-
zitifligi eklendiginde duyarlilik, pozitif tanimla-
ma ve negatif tanimlama orani artarken, 6z-
gullagu ve dogruluk orani azalmaktadir.

Calismaya dahil edilen 200 hastanin 145’ U¢
yasindan buydktl. Bu cocuklarda, Bress skoru-
nun duyarlihgr %39, dzgulluk %64, pozitif ta-
nimlama %30, negatif tanimlama orani %27
ve dogruluk orani ise %57 olarak bulundu.
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Tablo 3. Breese skorunun, CRP, ESH, Breese+CRP pozitifliginin ve Breese+ESH porzitifliginin duyarliik, 6zgulldk, pozi-

tif tanimlama, negatif tanimlama ve dogruluk oranlari

Duyarlilik Ozqgulltik Pozitif Negatif Dogruluk
tanimlama orani tanimlama orani orani
Breese skoru %31 %74 %29 %24 %63
CRP %56 %41 %43 %45 %48
ESH %50 %48 %43 %44 %49
Bresse skoru + ESH %50 %48 %43 %45 %49
Breese skoru + CRP %57 %41 %43 %43 %48

ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi, CRP: C-reaktif protein

TARTISMA

Akut tonsillofarenijitlerin etkenleri arasinda ilk
sirada viruslar gelmekte, bunlari ise bakteriler
Ozellikle AGBHS'lar takip etmektedir (1-6).
Saglikl okul cocuklarinda, AGBHS'larin preve-
lansi %15 ile 20 arasinda degismektedir (2).
Bu prevelans mevsim, yas grubu, sosyoeko-
nomik ve diger cevresel faktorlerden etkilen-
mektedir. Ulkemizde yapilan calismalardan
Aysev ve arkadaslannin calismasinda (11) ya-
kinmasi olamayan cocuklarda degisik yas
gruplarinda beta hemolitik streptokok koloni-
zasyonu %14-17,6 olarak bulunmustur. Yine
saglikli Turk cocuklarinda yapilan Ozsan ve ar-
kadaslannin (12) ve Gulmezoglu'nun calis-
malarinda benzer sonuclar bulunmustur (13).

Streptokokal farenjit tedavisinde erken teda-
vinin baslanmasi stpuratif (parafaringial/ret-
rofaringial abse, bronkopndmoni ve menen-
Jjit) ve non-stupuratif komplikasyonlarin (akut
kalp romatizmasi ve akut glomerulonefrit)
Onlenmesi ve ayni zamanda endiseli ebe-
veynlerin rahatlatiimasi icin onemilidir (1-6). A
grubu beta hemolitik streptokoklarin neden
oldugu tonsillofarenjitin altin standart tani
metodu bogaz kultaradur. Fakat bogaz kual-
tard sonuclarinin 24 saatten énce ¢ikmaya-
cagi icin bazi hizli antijen testleri gelistirilmis-
tir. Hizli antijen testi pozitif ise hastaya antibi-
yotik baslanir, fakat test negatif ise bogaz kul-
tard ile dogrulamak gerekir (1, 4, 5).

Eyigor ve arkadaslarinin (10) yaptgi calisma-
da hizli antijen testinin AGBHS saptamadaki
gucu oldukca ydksek bulunmustur. Bogaz
kultdrane gerek kalmadan hizli antijen testi ile

guvenle taniya gidilebildigi, poliklinik kosulla-
rinda kolay ve hizli uygulanabilen hizli antijen
testinin tedavide klinik basartyr artiracagi ve
gereksiz antibiyotik kullamm oranini azaltaca-
gr bildirilmistir. Ancak ulkemiz kosullarinda
maliyetinin yaksek olmasinin dnemli bir sorun
oldugu ve bu testlerin rutin olarak kullanihir
hale gelmelerinin zaman alacagi bildirilmistir.
Yine bu calismada CRP'nin negatif cikmasi
streptokok enfeksiyonunun olmadigini dd-
sundurmekle birlikte pozitif cikmasi durumun-
da bogaz kultard yapilmasr énerilmistir (10).

Breese ve arkadaslari 1977 de streptokoksik
tonsillofarenjit icin skorlama sistemi gelistir-
mislerdir (7). Bu ¢alismada akut ust solunum
yolu hastaligr olan 20000 cocuk calismaya
dahil edilmistir. Bu calismada yas, 10kosit sa-
yisI, ates, bogaz agrisi, oksuruk, bas agrisi,
anormal farinks gérunumu, ve patolojik ser-
vikal lenf nodu bu skorlama sisteminde kulla-
nilmustir.  Breese skoru hastalarin  sorulara
evet, hayir, bilmiyorum seklindeki cevaplari-
na gore yapilmistir.  Breese skoru 30°'un Us-
tunde olanlarda bogaz kultard pozitifligi
%77.6 olarak bildirilmistir.

Funamura ve Berkowitz'in (8) yapugi diger
bir calismada ise bu skorlama sisteminin ge-
cerliligi % 80 olarak bulunmustur ve Strepto-
koksik tonsillofareniit teshisinde pratik bir me-
tod oldugu bildirilmistir.

Ulukol ve arkadaslari (9), 716 cocugun katil-
digi bir calismada farkl yas gruplarinda Bre-
ese skorunun etkinligini arastirmislardir. Uc
yasindan kucuk cocuklarda bogaz kultarin-
de ureme olan ve olmayan hastalarin Breese



Cilt : 23
Sayr 1

skorlar arasinda fark saptanmamistir. Bunun-
la birlikte 3 yas ustundeki hastalarin bogaz
kaltarande Ureme olan hastalarin  Breese
skorlar ureme olmayanlara gore daha yuk-
sek Dbildirilmistir. Breese skorunun her bir
grup icin tanisal degeri incelendiginde, 3 ya-
sindan buyuk hastalarin duyarllik, 6zgulluk,
pozitif ve negatif tanimlama oranlari sirastyla
%76, %67, %51, ve %86 iken, 3 yasinda ku-
cUklerde bu oranlar sirasiyla %25, %91,
%37.5 ve %85 bulunmustur. Uc yasindan
buyuk cocuklarda ug yasindan kucuk cocuk-
lara gore duyarlilik, pozitif ve negatif tanimla-
ma oranlart yuksek bulunmustur ve U¢ yasin-
dan buyuk cocuklar icin Breese skorunun
AGBHS farenjitin tanisinda yardimci oldugu
gozlenmistir.

Bizim calismamizda Breese skorlari bogaz kul-
turande Ureme olan hastalar ile dreme olma-
yan hastalar arasinda istatistiksel olarak an-
lamh fark saptanmadi. Tum hastalarda, Bre-
ese skorlama sistemi icin duyarlilik, 6zgulluk,
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DiSLIPIDEMIK ERISKINLERDE, ANTIHIPERLIPIDEMIK ILAC
TEDAVILERININ OPTIMAL ETKi VE NOROLOJIK YAN ETKIi
YONUNDEN DEGERLENDIRILMESI

Osman Serhat TOKGOZ, Aysegul OGMEGUL

Selcuk Universitesi, Meram Tip Fakultesi, Noroloji Anabilim Dali, KONYA

OZET

Amac: Dispidemik eriskinlerde, antihiperlipidemik ila¢ tedavilerinin optimal etki ve ndrolojik yan etki
yonunden arastirimasi. Gere¢ ve Yontem: Noroloji ve kardiyoloji polikliniklerine basvuran 37-77
yaslar arasinda 42 kadin, 87 erkek, toplam 129 dislipidemik hasta calismamiz icin secildi. Tum hasta-
lara, ideal kilolarina ulasmalart ve standart lipidden fakir beslenme diyetini uygulamalar énerildi.
Hastalar 5 gruba ayrnildi. Gruplara sik kullanilan antihiperlipidemik ilaglardan, dustk doz atorvastatin
(10 mg), pravastatin (10 mg), simvastatin (10 mg), fenofibrat (200 mg) ve fenofibrat + atorvastatin
kombinasyonu baslandi. 0, 3, 6 ve 12. aylarda nérolojik muayene yapildi ve kan lipit profili, kan en-
zimleri izlendi. llag kullanimi sonrasi norolojik sikayeti olanlara, norolojik muayenesinde patolojik
bulgu tespit edilenlere ve kas enzimleri yiksek olanlara ENMG yapildi. Bulgular: ATP Il Kriterlerine
gore yuksek ve sinirli yuksek hiperlipidemi vakalarinda ddsuk doz antihiperlipidemik ila¢ kullanimi
sonucu; ikinci 6 ayda fenofibrat provastatine oranla anlamli bir sekilde Trigliserit'de (TG) dusme
sagladi. ilk 3 ayda atorvastatin fenofibrata oranla LDL-K degerlerine anlamli bir dismeye neden oldu.
ik 6 ayda pravastatin, atorvastatine oranla kreatin kinaz seviyelerinde anlamli artisa neden oldu.
Kullanilan ilaclar arasinda diger lipit profilleri Gzerine etkiler ve yan etkileri acisindan bir fark yoktu.
ENMG yapilan hastalarda patolojik bulgu gdézlenmedi. Sonuc: Bir yil sUreyle dusuk doz kullanilan
antihiperlipidemik ilaclar cogunlukla etki bakimindan benzer konumdadir. Kas enzimleri tzerine yan
etkileri miyalji ve % 4-68 oraninda enzim artisi seklindedir. Tum ilaglar icin CK artisi literatUrde belir-
tilen 3-10 kat yukseklige ulasmamistir. ENMG'de miyopati olmamasina ragmen miyalji, dnemli bir
yakinma nedenidir. Sonucta uzun sareli statin tedavisinin yaksek risk tastyan ve ddzenli kontrol
edilebilen hastalarda onerilmesinin uygun oldugu kanisindayz.

Anahtar kelimeler: Antihiperlipidemik ilaglar, miyopati, dislipidemi
Selcuk Tip Derg 2007, 23: 17-23

SUMMARY

Assessment the optimum efficacy and neurologic side effect(s) of antihyperlipidemic drug
regimens in dyslipidemic adult patients

Aim: To assess the optimum efficacy and neurological side effect(s) of antihyperlipidemic drug reg-
imens in dyslipidemic adult patients. Material and Method: Fotry-two male, eighty-seven female;
totally 129 dyslipidemic patients, 37 to 77 years of age who admitted to neurology and cardiology
out-patient clinics were eligible for our study. All of the patients were recommended to reach an ideal
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body weight and to maintain a standard low-lipid diet. Patients were divided into 5 subgroups and
were assigned to receive commonly used antihyperlipidemic agents; low-dose atorvastatin (10 mg),
pravastatin (10 mg), simvastatin (10 mg), fenofibrate (200 mg) and a combination of fenofibrate and
atorvastatin regimen. Neurological examination was evaluated besides fasting plasma lipid profile and
muscle enzyme levels at 0, 3, 6 and 12-month intervals. Electroneuromyography (ENMG) was per-
formed in patients having neurological complaint(s), finding(s) and/or elevated muscle enzyme le-
vels after drug administration. Results: According to ATP Ill criteria, in the second 6-month period,
fenofibrate effectively improved the triglyceride profile in patients with high and borderline plasma
lipid levels versus pravastatin therapy. In the first 3-month period, atorvastatin significanty improved
LDL-C levels versus fenofibrate. In the first 6-month period, pravastatin caused a marked elevation of
creatinine kinase levels versus atorvastatin. Among all the drugs, no other differences were observed
either on lipid or on side effect profiles. No pathological findings were observed in patients who
underwent ENMG. Conclusion: For the first year, low-dose antihyperlidemic agents have mostly
similar efficacy profiles. Encountered side effects are; myalgia and elevated serum creatinine phos-
phokinase (CPK) levels at a range of 4-68 %. CPK elevations did not exceed to 3 to 10 times as report-
ed in the literature with any of the drugs. In spite of myopathic changes in ENMG, myalgia was
commonly reported. In conclusion we suggest that, patients at hig-risk, represent a suitable group

for prolonged statin treatment with regular clinical follow-up.

Key words: Antihyperlipidemic drugs, myopathy, dyslipidemia

Serebrovaskuler (SVH) ve koroner kalp hasta-
hgi (KKH) endustrilesmis ulkelerin cogunda,
Onde gelen mortalite ve morbidite nedenleri
arasindadir. Ozellikle KKH, eriskin donemin
(>40 yas) ilk siradaki olum nedenidir (1). Ya-
pilan klinik arastirmalarin analizinde, serum
kolesterol duzeylerinin, Ozellikle de LDL-K'nin
dusarulmesinin, KKH ve SVH riskini azaltug,
hatta ilerlemis koroner atheromda anjiografik
gerileme sagladigr gosterilmistir (2,3). Bu ne-
denle dislipidemi tedavisi bUyuk 6nem arz et-
mektedir. Dislipidemide basaril bir uygulama
icin, uygun standart lipidden fakir diyet ve
kolesterol dusurucu ilaclarla birlikte uzun sU-
reli bir tedaviye gerek duyulur. Ancak, hasta-
lanin buyuk cogunlugu diyete yeterince
uyum gostermemektedir. Bunun yani sira,
ilacin etkisinin nasil olacag ile birlikte, uzun
sureli kullanimdaki zorluklar ila¢ baslayanlar
icin baslica endise kaynagidir (4,5).

Yapi ve Ozellikleri farkl olmasina ragmen sta-
tinlerin, 5 yil evvel piyasadan cekilen serivas-
tatin disinda, yan etkileri benzer orandadir ve
yan etkilerinin gorulme ihtimalinin dusuk ol-
dugu bildirilmektedir. Fibratlar da miyopati
nedeni olan ilaclar olarak tarif edilirler ama
rabdomiyoliz oldukca ender gorular. Hafif
yan etkiler; ozellikle CK yukselmesi olmadigi

icin, kas etkilenmesi genellikle tanimlanamaz
ve monitorize edilemez. Bununla birlikte, yan
etkilerin dnceden inanllandan ¢cok daha sik
olabilecegini dustnduren yayinlarda artma
gozlenmistir (6).

Amacimiz, sik kullanilan antihiperlipidemik
ilaclarin, bir yillik kullanimda norolojik yan et-
ki insidansini ne Olcude arttirabilecegini de-
gerlendirmek ve bu ilaclarin gavenli bir sekil-
de kullaniimasi icin 6zen gosteriimesi gere-
ken kurallari belirlemektir.

GEREC VE YONTEM

Noroloji ve Kardiyoloji Anabilim dallarr polikli-
niklerine basvuran 37-77 yaslari arasinda 42
kadin, 87 erkek toplam 129 hiperlipidemik
hastada calisildi. Tum hastalara ideal kilolari-
na ulasmalari icin standart lipidden fakir bes-
lenme tarzi onerildi. Sik kullanilan antihiperli-
pidemik ilaclarin etkilerini gézlemek amaclan-
digi icin, ilac secimi konusunda hekimler ser-
best birakildi. Daha 6nce antihiperlipidemik
ilac kullanmayan bu hastalara, en sik kullani-
lan antihiperlipidemik ilaclardan dusuk doz
atorvastatin, pravastatin, simvastatin, fenofib-
rat ve fenofibrat + statin kombinasyonu bas-
land.
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Sekil-1: Antihiperlipidemik ilaclarin CK Gzerine etkileri
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Tedavi sonucu CK degisimi (12 ay)
* Atorvastatine gore P <0.05

ATP Il kriterlerine gore yUksek ve sinirda yuk-
sek hiperlipidemisi olan hastalar, kullanilan
ilac tiplerine gore 5 gruba ayrildi. 1. gruba
(n=67; 25 kadin, 43 erkek) diyet + 10 mg
atorvastatin, ikinci gruba (n=13; 4 kadin, 9
erkek) diyet + 10 mg pravastatin, dcuncu
gruba (n=10; 5 kadin, 5 erkek) diyet + 10 mg
simvastatin, dérduncu gruba (n=15;1 kadin,
14 erkek) diyet + 200 mg fenofibrat, besinci
gruba ise (n= 24; 7 kadin, 17 erkek) diyet +
10 mg atorvastatin+ 200 mg fenofibrat veril-
di. Hastalar O, 3, 6 ve 12. ay periyotlarinda
ilaci bireysel sikayet, norolojik muayene ve la-
boratuar bulgulariyla etki - yan etki acisindan
takip edildi. Baslangic doneminde, norolojik
bir hastaligin varligini dasundurecek sikayet-
leri olup olmadigr sorgulandi. Herhangi bir
norolojik hastaligr olan hastalar calisma disi
birakildi. ilac kullanimi sonrasi halsizlik, kas
agnisi, kramp ve uyusma gibi noérolojik sika-
yetleri olanlara, norolojik muayenesinde pa-
tolojik bulgu tespit edilenlere ve kas enzimle-
rinde yukselme olanlara EMNG yapildi. Du-
zenli kontrole gelmeyen hastalar calisma di-
sinda birakildi.

Periyodik izlemlerde lipid degerleri “Total ko-
lesterol (TK), LDL-K, HDL-K, TG" ve CK enzimi,
enzimatik kalorimetrik metotlarla otoanalizor

Dislipidemik eriskinlerde antihiperlipidemik
ilaclarin etki ve nérolojik yan etkileri

cihazi ile yapildi. Dislipidemi tedavi éncesi CK
degerleri normalin %30 Ustunde olan hasta-
lar calisma disi birakildi. Hastalarin daha on-
ceden kullandigr kalsiyum kanal blokerleri,
selektif beta-blokerler, nitratlar, antiagregan-
lar gibi ilaclar kesilmedi.

istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler icin belli zaman dilimin-
deki gruplar arasindaki karsilastirmalarda,
Univariate Kovaryans Analizi ve Tukey HSD
testi uygulandi. Miyalji icin Two-Sample Kol-
mogorov-Smirnov Testi yapildi. Kategorik de-
giskenler icin ki-kare testi uygulandi.

BULGULAR

Calisma grubunu olusturan olgularnn 42
(% 32.6)'si kadin, 87 (% 67.4)'si erkekti. Yas
ortalamalar kadinlarda 53.19+6.6, erkekler-
de 54.18+9.0 idi ve istatistiksel olarak anlam-
I bir fark yoktu (t=-0.70, P=0.48). Gruplar
arasinda cinsiyet, hipertansiyon, diyabet, si-
gara, koroner arter hastaligr acisindan an-
lamli bir fark bulunmadi (sirasiyla x?=6.800,
P=0.147; y?=7.85, P=0.058;, %?=3.887,
P=0.422; x?=5.017, P=0.286; y?=3.710,
P=0.447).

Antihiperlipidemik ilaclarin lipid profili Uzeri-
ne etkisi tm gruplar arasinda benzer olmak-
la birlikte; ikinci 6 ayda fenofibrat, pravastati-
ne oranla istatistiksel olarak anlamh bir sekil-
de TG’ de dusme saglamistir (P<0.05) (Tablo
1). Ozellikle ilk 3 ayda atorvastatin, fenofibra-
ta oranla LDLK degerlerinde istatistiksel ola-
rak anlamli bir ddsme saglamistir (P<0.05)
(Tablo 1). ik 6 ayda pravastatin, atorvastati-
ne oranla CK seviyelerinde istatistiksel olarak
anlamli artisa neden olmustur (P <0.05) (Se-
kil 1), (Tablo 2).

Hastanin ila¢ kullanimi sonrasinda miyalji;
atorvastatin, pravastatin, simvastatin, fibrat
ve kombine grupta sirasiyla 13 (% 19.4), 6
(% 46.2), 0, 3 (% 20), 6 (% 25) olguda mev-
cuttu. Gruplar arasinda istatistiksel olarak an-
lamli bir farkhik yoktu (x2=7.733, P =0.102).
Miyalji gordlen hastalarin atorvastatin, pra-
vastatin, simvastatin, fibrat ve kombine grup-
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Tablo 1: Gruplarin baslangi¢ ortalama kan lipid dlzeyleri ve aylara goére kan lipid profili dusme oranlari (ortalama ve

standart sapma)

Zaman Atorvastatin Pravastatin Simvastatin Fenofibrat Kombinasyon

(ay) N N N N N
TK O 2395+449 67 231.0£349 13 223.9+28.1 10 19953+350 15 2583+750 24
TK 03 -16.9 +19.2 67 -12.6+154 12 95 +123 10 -1.7 2222 14 -156 =154 24
TK 06 -182 +19.0 64 33149 9 -10.2 £22.1 10 5.1 +£242 14 -159 £256 24
TK 012 -145 +£34 46 -126 £156 4 6.2 +20.2 6 1.0 134 10 -133 £200 17
TGO 208.6 £99.0 67 1824 +£957 13 2126 +91.0 10 390+ 1983 15 364+1693 24
TG 03 -182 +495 67 -12.0 £282 12 21.2 £26.0 10 -25.0 £58.7 14 -240 £31.2 23
TG 06 -15.8 +44.8 64 d +£340 9 226 £19.1 10 -38.1 +27.6 14 -31.1 £355 24
TGO12 -122 +445 45 511 £2562 4 -13.7 £189 6 -31.2 £33.22 10 -30.6 £31.7 17
LDL O 153.6 £34.3 67 149.0+ 355 13 140.4 £54.1 10 121.1£38.9 15 152.4 £44.7 24
LDLO3  -21.1+22.9> 67 7.9 358 12 -11.2 £175 10 126 £284P 13  -13.0 +15.9 24
LDLO6  -23.5 £26.0 63 92 +181 9 8.9 +£31.3 10 140 +352 14 -13.2 £323 24
LbLO12 -17.8 £31.7 46 -152 +21.8 4 6.8 £280 6 162 +16.2 10 -12.2 £31.3 17
HDLO 46.1 135 67 40.8+7.0 13 39.6+11.7 10 384+£69 15 40.1£ 103 24
HDLO3 1.6 £11.3 67 2.7 =151 12 14.0 £43.0 10 59 x144 13 6.1 =121 24
HDLO6 1.3 £144 64 26 x11.2 9 168 +42.3 10 42 +215 14 1.5 £260 24
HDLO12 1.2 £153 45 98 x17.6 4 20 £290 6 -1.0 135 10 -10.0 +424 17

0: Baslangi¢ ortalama kan lipid duzeyleri, 03: 3. ayda baslangica goére kan lipid profili distrme orani, 06: 6. ayda
baslangica goére kan lipid profili dustrme orani, 012: 12. ayda baslangica gore kan lipid profili dustrme orani.

a: Ikinci 6 ayda fenofibrat pravastatine oranla anlamii bir sekilde trigliserid seviyesinde disme gostermistir.

b: Atorvastatin ilk U¢ ayda fenofibrata oranla LDL-K dUzeyinde anlamli disme gostermistir.

Tablo 2: Gruplarin baslangi¢c ortalama CK duzeyleri ve aylara gore CK duzeyi artis oranlar (ortalama ve standart

sapma)

Zaman Atorvastatin Pravastatin Simvastatin Fenofibrat Kombinasyon

(ay) N N N N N
CKO 102.2 £93.1 67 1220523 13 755+308 10 1185+44.1 15 104.5+453 24
CK 03 9.6+2792 66 435x90.12 12 73 143 10 40 +245 13 13.0+17.8 23
CK 06 124 £37.70 64 684 x146.10 9 293 £48.0 10 8.0 +357 14 283560 24
CK 012 303+x743 45 59.6 1403 4 22 £359 6 164 +65.2 10 22.1+359 17

0: Baslangi¢ ortalama kan CK duzeyleri, 03: 3. ayda baslangica gore kan CK duzeyi artis orani, 06: 6. ayda baslangica
gore kan CK duzeyi artis orani, 012: 12. ayda baslangica gore kan CK duUzeyi artis orani.
a-b: ik 6 ayda pravastatin atorvastatine oranla anlaml bir sekilde CK ddzeylerinde yikselme gdstermistir.

ta sirasiyla 6 (% 46,5), 3 (% 50,0), 0, 1 (%
33,3), 3 (% 50,0)a ilac kullanmak istemiyor-
du. Miyalji gordlen tim hastalarnin EMNG in-
celemesinde miyopatik potansiyeller gozlen-
medi, sinir iletim degerleri normal bulundu.

Kullanian ilaclar arasinda diger lipid profilleri
Uzerine etkileri acisindan ve yan etkileri aci-
sindan anlamli bir fark yoktu (Tablo 1,2). No-
rolojik yakinmalarr ¢ikan ve kas enzimleri yGk-
selen tum hastalara yapilan EMNG sonuclari
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normal olarak degerlendirildi.
TARTISMA

Dislipidemi ozellikle vaskuler etyolojili nérolo-
Jjik hastaliklar icin énemli bir risk faktdradar
(7). Bu nedenle dislipidemi tedavisi ve tedavi
komplikasyonlari norologlar tarafindan da bi-
linmelidir. Calismamiz bu goras dogrultusun-
da planlanmuistir.
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inme, bircok toplumda élum ve sakathgin
basta gelen nedenlerinden biridir. Son za-
manlarda, inme riskine kan kolesterol kon-
santrasyonlarinin  katkisini - degerlendirmeyi
amaclayan yeni calismalar yapiimaktadir (8).
Son yayinlarda, oncekilerin (8) aksine, lipid
duzeylerini dusurmenin inme riskini % 30°a
varan oranlarda azaltugr gosterilmektedir (9).
Dislipidemi tedavisinde yeni ve etkili ilaglarin
cikmas! da bu sonucta etkili olabilir. Mekaniz-
ma buyuk olasilikla, intrakranial ve ekstrakra-
nial karotis arter plak progresyonunda gerile-
me, plak stabilizasyonu ve KKH riskini azaltip
indirek olarak inme riskinde azalma seklinde-
dir (9). Crouse ve ark. (9) dislipidemi tedavi-
siyle primer onleme calismalarinda inme ris-
kinde % 11, sekonder dnleme calismalarinda
ise % 30 oraninda azalma saglandigini sapta-
miglardir. 70 yas Ustu hastalar Gzerinde yapi-
lan pravastatinle ilgili PROSPER calismasinda,
inme oranlarinda hi¢cbir azalma gozlenme-
mistir. Ancak ASCOT verilerinin analizinde in-
mede 70 yas Uzeri ile 70 yas alti hastalar ara-
sinda benzer bir azalma oldugu gorulmustar
(% 31'e karsi % 24 azalma) (7). Simvastatin
ile yapillan 4S calismasinda inmede azalma-
niN yani sira gecici iskemik atak insidansinda
da azalma tespit edilmistir (2,10).

Calismamizda 10 mg atorvastatin alan hasta
grubunda kan lipid duzeylerinin ASCOT-LLA
(7) calismasi ile benzer oldugu goéruldu.
Ozellikle ilk ¢ ay icinde lipid seviyelerinde
belirgin duzelme goruldu ve sonrasinda pla-
to seyri izledi.

CARE ve LIPID calismasinda 40 mg pravasta-
tin ile calisma yapilmis ve pravastatinin daha
dustk dozunun etkisinin olup olmadigr sor-
gulanmistir (11,12). Buna karsin calismamiz-
da 10 mg gibi dustk doz pravastatin ile yu-
karndaki calismalarda elde edilen degerlerin
yaklasik yarisi kadar bir azalma elde edildi.

Tark hastalarda 10 mg simvastatinle yapilan
bir calismaya gore (13) calismamizda simvas-
tatin kullanmi ile TK ve LDL-K'de daha az,
TG'de daha fazla dasme oldugu goruldu.

Kayik¢ioglu ve ark.nin calismasina (14) ben-
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zer bir sekilde calismamizda fenofibratla ozel-
likle TG seviyesinde belirgin dusme tespit
edildi. Kombine tedavi alan grupta kan lipid
duzeylerinde duzelme diger gruplara oranla
daha belirgindi.

Fenofibrat 6. aydan sonra pravastatine oran-
la anlamli bir sekilde TG seviyesinde azalma
sagladr ancak 6. aydan sonra ornek sayisin-
daki azalma nedeniyle bu konuda kesin yo-
rum yapllamadi. Ozellikle ilk 3 ayda atorvas-
tatin fenofibrata oranla LDL-K degerlerinde
anlamli bir dasme sagladig gozlendi. llac
gruplari arasinda HDL-K degerlerini artirma
yonunden anlamii bir farkhlik bulunmadi.
TAam ila¢ gruplarinda yaklasik 3. aydan sonra
kan lipid seviyelerinin stabil bir seyir izledigi
gozlendi.

Antihiperlipidemik ilaclar hem genis doz ara-
liklarinda hem de kombinasyon halinde kul-
lanilabilmektedir. Yuksek doz ve kombinas-
yon tedavisi literatUrlerde bildirildigi gibi da-
ha etkin olmasina karsin, ilaclarin uzun surel
kullanimi, kullanim alanlarinin - genislemesi
yan etkilerinin de goz ardi edilmemesini ge-
rektirmektedir. Bu ilaclar CK, LDH, aspartat
aminotransferaz enzimlerinde yukselme ve
klinik olarak kas gucsuzlugu ve agr yakinma-
larina neden olabilir. Hastalarda en sik goru-
len sikayetler asir yorgunluk ve kas agrisidir.
Proksimal veya diffuz kas agrisi, kramp ve za-
yiflik statinler ile tedavi edilen hastalarin % 1-
5'inde vardir. Antidislipidemik ilaclar histopa-
tolojik olarak ise kalin miyozin flamanlarinin
selektif kaybinin oldugu diffuz miyopati yapa-
bilmektedir (15,16). CK, yan etkileri belirle-
mek icin énemli bir parametre olmakla birlik-
te, ndromdskuler hastaliklarda, im. enjeksi-
yonlarda, yogun aktivitelerde, bazen de hi-
perCKemi diye isimlendirilen ve nedeni gos-
terilemeyen olgularda da ydkseldigi icin pa-
tolojik olarak yorumlarken dikkatli olunmali-
dir. CK hastalarin % 3-5'inde artmaktadir. ila-
cin kesilmesi sonrasinda CK genel olarak nor-
mal seviyelere donmektedir (15,16). Ancak
bazi calismalar, statinlerin geri cekilmesi son-
rasinda miyalji ve CK yukselmesinin israr etti-
gine isaret etmektedir. Statin kullanimi ile
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olan rabdomiyoliz insidansi yaklasik olarak %
0.04-0.2 dir (17). Caismamizda tum grup-
larda CK seviyelerinde % 4—-68 oraninda yUk-
selme olmustur. Bu yukselmelerin cogunlu-
gu hafif yakselme olup literatarlerde miyopa-
tinin olusabildigi belirtilen 3—-10 kat yuksekli-
ge ulasmamustir. ik 6 ayda pravastatin ator-
vastatine oranla CK seviyelerinde anlamli arti-
sa neden olmustur. Bircok yayinda hidrofilik
yapisi nedeniyle diger lipofilik ilaclara gore
yan etki profilinin dustk oldugu séylenen
pravastatin, calismamizda CK seviyelerini di-
gerlerine gore daha fazla oranda arttirmistir.
Ayni zamanda, miyalji sikayeti de pravastatin
alan hastalarda daha sik olarak gozlenmis
ancak istatistiksel olarak anlamli bir fark bu-
lunmamistir.  Calismamizdaki  olgularda CK
yukselmesi ve hasta sikayeti/ klinik bulgu her
zaman paralellik gostermemistir. LiteratGrde
de bu sekildedir (15).

Miyopati ve diger norolojik yan etkiler icin ki-
min daha risk altinda oldugunu belirleyecek
Ozel bir test bulunmamaktadir. Bu yUzden
kas agrilarinin ve kas gucsuzlgu yakinmala-
rnnin yakindan izlenmesi gereklidir. CK yUk-
sekligi onemli olmakla birlikte her vaka icin
ayni derecede yukselmemektedir. Bu konu-
daki calismalarda genellikle norolojik yan et-
kileri yUksek statin dozu ve kombinasyonlara
baglanmaktadir ve yuksek doz statinlerden
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dusuk doza gecince CK degerleri 4 hafta icin-
de normale donmektedir. Bu nedenle doz
yuksekligi ile miyopati ¢ikma ihtimalinin artti-
gr gorustne katilmaktayiz. Sikayetler mi yok-
sa CK yukselmesi mi daha 6nct miyopati be-
lirtisi olabilir tartisma konusudur. Biz her ikisi-
nin de benzer oldugunu ve dikkatle izlenme-
si gerektigi kanaatindeyiz. Calismamizda yUk-
sek lipid degerlerinin dustk doz antihiperlipi-
demiklerle diyet destegi saglandiginda kont-
rol altina alinabildigini gozlemledik.

Serebrovaskuler hastalik yondnden risk fak-
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cahsmalarin verileri, kolesterol dusurucu te-
davinin Alzheimer progresyonunu durdura-
bilecegini ya da geciktirebilecegini dusun-
durmektedir (18).

Sonug olarak, primer koruma amaciyla uzun
sureli kullanimi gundemde olan antihiperlipi-
demik ilaclar; dusuk dozlarda bile miyalji,
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ORTA KULAK CERRAHISINDE POSTOPERATIF
BULANTI-KUSMANIN ONLENMESINDE ONDANSETRON
VE HALOPERIDOL'UN ETKILERININ KARSILASTIRILMASI

Hale BORAZAN, Tuba Berra ERDEM, Ruhiye REISLI, Seref OTELCIOGLU

Selcuk Universitesi, Meram Tip Fakdltesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon A.D., KONYA

OZET

Amac: Bu calismada orta kulak cerrahisinde proflaktik uygulanan ondansetron ve haloperidol'tn pos-
toperatif bulant-kusma Uzerine etkinliklerinin karsilastiriimasi amaclandi. Gere¢ ve Yontem: Genel
anestezi altinda orta kulak cerrahisi gecirecek olan 40 hasta rastgele iki gruba ayrilip, anestezi induksi-
yonundan 5 dakika 6nce ya intravendz (IV) 2 mg haloperidol (Grup 1) ya da IV 4 mg ondansetron
(Grup Il) verildi. Anestezi induksiyonunda standart genel anestezi uygulandi. Postoperatif donemde ilk
24 saat icinde bulanti-kusma verbal deskriptif skala ile degerlendirildi. Bulgular: Bulant-kusma skoru
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamii farkliik bulunmadi (p>0.05). Bulanti-kusma gorual-
me sikligr ve ek antiemetik gereksinimi her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). Yan
etki acisindan da gruplar arasinda fark yoktu (p>0.05). Sonuc: Orta kulak cerrahisi gecirecek hastalar-
da postoperatif bulanti-kusmayi dnlemede 2 mg haloperidol’'n, 4 mg ondansetron kadar etkili oldu-
gu gosterilmistir.

Anahtar kelimeler: Postoperatif bulant-kusma (POBK), haloperidol, ondansetron, orta kulak cerrahisi

Selcuk Tip Derg 2007, 23: 25-30

SUMMARY

Comparison of the effects of ondansetron and haloperidol on postoperative nausea and
vomiting in middle ear surgery

Aim: The aim of this study is to compare the prophylactic administration of ondansetron with halope-
ridol to determine its effects in reducing postoperative nausea and vomiting after middle ear surgery.
Material and Method: Forty patients scheduled for middle ear surgery under general anesthesia
were randomly allocated in two groups to receive either haloperidol IV 2 mg (Group I) or ondanset-
ron IV 4 mg (Group Il) 5 minutes before induction of anesthesia. Standart general anesthesia was
applied. During postoperative 24 hours nausea-vomiting was evaluated by using verbal descriptive
scala. Results: The nausea-vomiting score was not statistically different between the groups (p>0.05).
The incidence of nausea-vomiting and the need for rescue antiemetics were not statistically significant
(p>0.05). There was no difference of side effects between the groups (p>0.05). Conclusion: It was
concluded that haloperidol 2 mqg is as effective as ondansetron 4 mg for the prevention of pos-
toperative nausea and vomiting in patients undergoing middle ear surgery.

Key words: Postoperative nausea and vomiting (PONV), haloperidol, ondansetron, middle ear sur-
gery
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Postoperatif bulant-kusma (POBK), anestezi
sonrasi ortaya cikan en sik yan etkilerden bi-
ridir. Gunumuzde antikolinerjikler, antihista-
minikler, dopamin reseptor antagonistleri ve
5HT3 reseptor antagonistleri gibi cok cesitli
antiemetikler kullaniimasina ragmen POBK
halen énemli bir problem olma ozelligini ko-
rumaktadir. POBK'yr 6nlemede kullanilacak
ajanlanin iyi tolere edilebilir ve yan etkilerinin
dusuk olmasi gerekmektedir (1).

Postoperatif bulanti-kusma (POBK) etiyolojisi
cinsiyet, obezite, agri, anestezik ajanlar, ope-
rasyonun turu gibi bircok nedene bagli olan,
anestezi ve cerrahi sonrasi olusan énemli bir
sorundur (1). POBK cerrahi prosedurlerin %
11-73’'unde gorulen bir komplikasyondur
(2). Obezite, preoperatif yuksek anksiyete, se-
yahat hastaligi dykusu ve POBK dykdsu olma-
si hastayr POBK acisindan yuksek risk grubu-
na sokar (3-5). Belirli operasyon tipleri POBK
ile belirgin olarak iliskilidir. Bunlar arasinda
intraabdominal, major jinekolojik, ortopedik,
kulak burun bogaz cerrahileri, goz cerrahile-
ri ve laparoskopik operasyonlar sayilabilir
(5,6).

Ondansetron, seratonin subtip 3 antagonist-
lerinden olup, proflaktik olarak uygulandigin-
da POBK tedavisinde etkin oldugu bilinen bir
ajandir (7). Haloperidol, butirofenon tdrevi
bir ilactir. Dopamin D2 reseptor antagonisti
olarak etki gosterir. Dopamin D2 reseptorleri
ise kusma regulasyonunda onemli bir rolu
olan area postremada bulunurlar. Bu neden-
le butirofenonlar, fenotiyazinler ve benza-
midler gibi dopamin reseptor antagonistleri
antiemetik olarak da kullanilirlar (8).

Bu calismada, gecmis yillarda bulanti-kusma
tedavisi icin kullanilmis olan haloperidol ile
yeni jenerasyon bir ila¢c olan ondansetronun
POBK Uzerine etkinliginin Kkarsilastiriimasi
amaclandi.

GEREC VE YONTEM

Fakdlte etik kurul onayr ve hastalarin yazih
onayini takiben Kulak Burun Bogaz Anabilim
dal tarafindan orta kulak cerrahisi planlanan,
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ASA HI grubu 18-55 yaslan arasinda olan 40
hasta calismaya dahil edildi. Olgularin de-
mografik verileri ve ASA dagilimlari Tablo
1'de gosterildi. Cerrahiden onceki 24 saat
icinde antiemetik ila¢ alanlar, gebeler, emzi-
renler, epileptikler, antipsikotik tedavi alanlar,
kardiyak problemi, diabeti, gecikmis gastrik
bosalma sorunu, daha onceki ameliyatlarin-
da POBK 6ykusu ve seyahat hastaligi olanlar
calisma disi birakildi. Anestezi indUksiyonun-
dan once tum hastalar 1,5 mg intravenoz
(IV) midazolam ile premedike edildi. Induiksi-
yonda standart olarak 2 mg/kg propofol, 0,5
mg/kg atrakGryum, 1 pg/kg fentanil uygula-
nip, entubasyondan sonra % 50 O, + % 50
hava ile % 1-2 sevofluran ve 0.1 pg/kg/dk
dozunda remifentanil inflzyonu ile idame
sagland.

Calismaya alinan hastalar rastgele 20°ser kisi-
lik 2 gruba ayrildi. indtksiyondan énce Grup
I'e 2 mg IV haloperidol (Norodol®, 5 mg/ml
ampul, Ali Raif ilac sanayi A.S. ikitelli Organi-
ze San. Bolgesi, Ikitelli/istanbul), Grup Il'ye 4
mg IV ondansetron (Zofran®, 4 mg/2 ml
ampul, ADEKA llac ve Kimyasal Urtinler San.
Ve Tic. A.S., Samsun) yapildi. Postoperatif do-
nemde bulanti-kusma takibi bulanti-kusma
gorulen hasta sayisi, siddeti, ek antiemetik
dozu kaydedildi. Bulanti-kusma siddeti dort
asamall verbal deskriptif skala (VDS) (0-4 pu-
an) ile belirlendi. O — hi¢ yok, 1 — hafif bu-
lanti, 2/ orta derecede bulanti, 3 — sik kus-
ma (4 kez), 4 — siddetli kusma (surekli kus-
ma) (9). POBK'sI olan olgular bulanti-kusma
siddetine gore degerlendirilip, VDS'ye gore 2
ve Uzerinde ise ek olarak IV metoklopramid
uygulandi. Tum olgular ekstrapiramidal
semptomlar, sedasyon, hipotansiyon ve arit-

Tablo 1. Demografik veriler, ASA dagiimlan (ort + SS).

GRUP | GRUP I
(n=20) (n=20)
Yas (yil) 38,75+ 7,80 35,80 + 13,60
Vicut Agirigr (kg) 69,50 + 8,82 72,10 £ 6,39
ASA I/ 14/6 13/7
Cinsiyet (E/ K) 17/3 19/1

Veriler hasta sayisi (n) ve ortalamaya (+ SD) gore belirtilmistir.
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mi gibi haloperidole bagh olasi yan etkiler
acisindan izlendi.

istatistiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirmede SPSS 10,0 prog-
rami kullanildi. Sonuclar student t testi,
Mann-Whitney U testi, ki-kare ve Fisher'in ke-
sin ki-kare testi ile degerlendirildi ve p< 0.05
anlamli kabul edildi.

SONUCLAR

lki grup karsilastirildiginda, anestezi suresi,
cerrahi sure ve ekstubasyon sureleri acisin-
dan istatistiksel olarak anlaml fark bulunma-
di (p>0.05) (Tablo 2). Bulanti-kusma skoru
acisindan iki grup arasinda istatistiksel farklilk
bulunmadi (Tablo 3). Her iki grupta da VDS=
4 olan hasta yoktu. Grup I'de % 50, Grup
['de % 45 hastada bulant-kusma gorulmedi.
Bulanti-kusma gorulen hasta sayisisinda, ista-
tistiksel anlamlilik yoktu. Ek antiemetik ihtiya-
Cl olan hasta sayisi ve ek antiemetik miktarin-
da da, istatistiksel olarak anlam yoktu
(p>0.05) (Tablo 4).

Yan etkiler acisindan karsilastiridiginda ekst-
rapiramidal semptomliar ve aritmi olgularin
hicbirinde gértlmedi. Postoperatif ddonemde
Grup I'de 1 hastada bas donmesi, 3 hastada
sedasyon gorulurken, istatistiksel olarak an-

Tablo 2. Olgulann anestezi, cerrahi ve ekstubasyon
sureleri (ort + SS).

Postoperatif bulanti ve kusmada
ondansetron ve haloperidol

laml bulunmadi (p>0.05) (Tablo 5).
TARTISMA

Orta kulak cerrahilerinde POBK yaklasik % 50
oraninda gordlmektedir. Bu cerrahilerde
POBK etiyolojisi diger cerrahi islemlerle karsi-
lastinidiginda farkliik gosterir. Cerrahi islem-
ler vestibuler labirinti sitimdle etmekte ve
poylelikle kemoreseptor triger zone (KTZ) ak-
tivasyonu olmakta ve bu da kusma merkezi
olarak bilinen parviselUler retiktler formasyo-
nu aktive etmektedir. Bu hastalarda kusmayi
kontrol etmek icin ondansetronun mekaniz-
masinin daha uygun oldugu gosterilmistir.
KTZ'daki area postremada yuksek konsantras-
yonda 5HT3 reseptorleri vardir. Orta kulak
cerrahisinde KTZ'nun sitimulasyonundan on-
ce santral 5HT5 reseptorlerin bloke edilmesi
POBK insidansini azaltir (10-12).

Butirofenon grubu ilaclardan biri olan halo-
peridol, ilk kez 1957 yilinda major trankilizan
ve noroleptik olarak kullaniimustir (13). Daha
cok psikotik bozukluklarin tedavisinde kulla-
nilmis, bulant-kusma ve deliryum tedavisin-
de de endikasyonunun oldugu bulununca
palyatif tedavide yerini almistir (14). Oral, int-

Tablo 4. Bulant-kusma gorulen hasta sayisi ve
antiemetik gereksinim miktari [ort (%)].

GRUP | GRUP II*

139,72+7,19 131,85+9,88
130,45+ 9,07 124,35+ 6,65
9,27 £ 2,12 7,50 £ 3,23

Anestezi suresi (dk)
Cerrahi sure (dk)
EkstUbasyon suresi (dk)

GRUP | GRUP II*
Bulanti yok 10 (% 50) 9 (% 45)
Bulanti géralme siklig 3 (% 15) 6 (% 30)
Kusma gérdlme sikligr 7 (% 35) 5 (% 20)
Ek antiemetik miktari(%) 7,00 9,00
Ek antiemetik yapilan 10 (% 50) 11 (% 55)
hasta sayisi

* Iki grup karsilastiridiginda anlamii fark bulunmamistir (p>0.05)

Tablo 3. Bulant-kusma skorlamasi [n (%)]].

* Iki grup karsilastinidiginda anlamii fark bulunmamustir (p>0.05)

Tablo 5. Yan Etkiler [n (%)].

SKOR GRUP | GRUP II*
0 10 (% 50) 9 (% 45)
1 3 (% 15) 6 (% 30)
2 5 (% 25) 3 (% 15)
3 2 (% 10) 2 (% 10)
4 0 (% 0) 0 (% 0)

GRUP | GRUP II*
Bulant 3 (% 15) 5 (% 25)
Kusma 7 (% 35) 6 (% 30)
Hipotansiyon 0 0
Sedasyon 3 (% 15) 0
Bas donmesi 1 (% 5) 0
Ekstrapiramidal semptomlar 0 0

* Iki grup karsilastinidiginda anlamii fark bulunmamistr (p>0.05)

* Iki grup karsilastinidiginda anlamii fark bulunmamistir (p>0.05)
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ramuskuler (IM), IV ve subkutan yolla kullanil-
mis olan bu ajanin farmakolojik yapisi karma-
siktir. Yan etkisi verilis yerine ve kisisel ozellik-
lere gore degismektedir. Ana endikasyonu
psikiyatrik bozukluklar olsa da palyatif tedavi-
deki endikasyonu bulant-kusma tedavisidir.
Kusma ile ilgili merkezler olan KTZ ve kusma
merkezinde bircok ndrotransmitter (en ¢ok
dopamin, GABA, seratonin) bulunmakta ve
haloperidol, dopamin D, ve diger reseptor
antagonistleri gibi davranarak bulanti-kusma-
yI azaltmaktadir (13).

Literaturde, POBK icin ondansetron temel
dozunun 4 mg oldugu, seyahat hastaligi ve
daha onceki operasyonlarinda POBK oykusu
gibi yuksek riskli hastalarda 8 mg kullanilabi-
lecegi bildirilmistir (15,16). Kathirvel ve ark.
(17) da norosirtrjik cerrahide IV 4 mg on-
dansetronun yan etki olusturmadan etkin bir
sekilde POBK'y1 azaltugini goéstermisler ve
onerilen dozun 4 mg oldugunu belirtmisler-
dir. Bizim calismamizda da seyahat hastaligi
ve daha onceki operasyonlarinda POBK Oy-
kusu gibi yaksek riski olan hastalar calismaya
alinmadigr icin 4 mg IV ondansetron kullanil-
di. Dundee ve ark. (18) calismalarinda, on-
dansetronun bulantidan ziyade kusmayi on-
lemede daha etkin oldugunu bildirmislerdir.
Calismamizda, ondansetron grubunda bu-
lanti insidanst % 30 iken, kusma insidansinin
% 20 olmasi da bu sonucu desteklemektedir.
POBK tedavisinde kullanilan droperidol ve
metoklopramidin ekstrapiramidal semptom-
lara (EPS) neden oldugu bilinmektedir (19).
Droperidol ile karsilastinldiginda ondansetro-
nun bu tdr yan etki profili yoktur. Orta kulak
cerrahisinde labirintin - etkilenmesine bagli
olusan POBK'da fazla etkili olmayacagi belir-
tilmisse de Jelish ve ark (11) calismalarinda
orta kulak cerrahisi gecirecek olgularda on-
dansetron ve droperidol vermisler, droperi-
dolun ondansetron kadar etkili oldugunu
gostermislerdir. Haloperidolun de, dusuk
dozlarda etkili olacagi ozellikle 1-2 mg dozla-
rindaki kullaniminin diger antiemetiklerle ki-
yaslanacak kadar POBK'yr azalttigi ve bu doz-
larda guclu antiemetik ozelligi oldugu bildiril-
mistir (20,21). Haloperidol yuksek dozlarda
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(antipsikotik tedavi dozlari) kullanildiginda
aritmi yapabilmekteyken, 1-2 mg gibi dusuk
dozlarinda herhangi bir yan etkiye rastlan-
mamistir. 1397 hastanin dahil edildigi bir
meta analizde farkl dozlarda (0,25-5 mg) ha-
loperidol verilmis ve herhangi bir kardiyak
yan etkiye rastlanmamistir (20). Butirofenon-
larin EPS’lar ve sedasyon gibi bazi nérolojik
yan etkiler yaptigi bilinmekle birlikte 5 mg IV
haloperidol verilen her 4 hastadan 1'inde se-
dasyon olmus ve bu nedenle 5 mg'in POBK
tedavisi icin yuksek bir doz oldugu belirtilmis-
tir (20). Vella-Bricant ve Macleod (13), halo-
peridolun sedatif bir ajan olmadigini, aksine
eski yillarda sitimulan bir trankilizan olarak
kullanildigini - bildirmislerdir.  Calismamizda,
haloperidol grubunda sadece 3 hastada se-
dasyon gelismesi, bu sonucu dogrulamakta-
dir. Yine 806 hastada yapilan bir diger calis-
mada, 0,25-5 mg haloperidol verilenlerden
sadece birinde EPS gorulmds, fakat bunun
metoklopramid ve proklorperazinde de oldu-
gu saptanmistir. Calismamizda, haloperidol
grubunda EPS’lara rastlanmamasini kullandi-
gimiz dozun dasuk olmasina baglamaktayiz.
Buttner ve ark. (20), haloperidolun droperi-
dol yerine kullanilacak en uygun alternatif
ajan oldugunu ve 5HT5 reseptor antagonist-
lerine de alternatif olarak kullanilabilecegini,
ancak hentz boyle bir calismanin yapiimadi-
gini bildirmislerdir. Calismamizda, bu karsilas-
tirma yapilmis ve aralarinda antiemetik ozel-
likleri agisindan herhangi bir farkhlik bulun-
mamistir. LiteratUrde sadece bir calismada,
haloperidol ve ondansetron kanser vakalarin-
da kombine kullanilmis ve inatci kusmayr on-
ledigi belirtilmistir (13). Yine opioidlerin in-
dukledigi bulant-kusma tedavisinde de etkili
oldugu gosterilmistir. Parlow ve ark. (22) lo-
kal anestezik ve morfin ile spinal anestezi uy-
gulamislar ve 1-2 mg haloperidolt proflaktik
olarak vermisler ve bulanti-kusmayi azalttgmi
bildirmislerdir. Vella-Bricant ve Macleod (13)
ise haloperidolin antiemetik dozunun oral
ve IV 1,5-3 mg oldugunu ifade etmislerdir.
Yan etki olarak EPS, tardif diskinezi, QT uza-
masi yapabilmekte ve IV yoldan verildiginde
norolojik, kardiyak, solunumsal, renal ve he-
patik herhangi bir yan etki olusturmadigi, bu
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nedenle IV dozlarin 24 saatte 240 mg'a ka-
dar cikabilecegi sonucuna varlmistir (23).
Haloperidolun, her ne kadar EPS’lara yol ac-
tigi bilinse de yapilan calismalar bunun nadir
oldugunu gostermistir. Ozellikle distk doz-
larda, IV yoldan verildiginde ve benzodiaze-
pinlerle kombine edildiginde EPS’larin he-
men hemen hi¢ gorulmedigi bildirilmistir. Bu
koruyucu etki de, akut distonik reaksiyonlarin
tedavisinde etkin bir sekilde kullanilan benzo-
diazepinlerin etki mekanizmasina bagl olabi-
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HEMODIYALIZ HASTALARINDA NOROLOJIK
KOMPLIKASYONLAR
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OZET

Amac: Hemodiyalize bagl nérovaskdler komplikasyonlarin ve tedavi yaklasimlarinin literatarler yardi-
miyla irdelenmesi. Olgu Sunumu: Hemodiyaliz tedavisi alan ve klinigimize intraserebral hematom
nedeniyle yatirilan 19 yasinda erkek hasta tartisildi. Sonug¢: Hemodiyaliz hastalarinda nérovaskuler
komplikasyonlar mortalite ve morbiditenin dnde gelen nedenlerindendir. Kontrolstz hipertansiyon
ve Uremiye bagl norovaskuler komplikasyonlarin énlenmesi icin, bu hastalarin noroloji ve nefroloji
uzmanlarinin ortak takibinde olmasi gereklidir.

Anahtar kelimeler: Hemodiyaliz, intraserebral hematom, norovaskuler komplikasyon
Selcuk Tip Derg 2007, 23: 31-34

SUMMARY
Neurological complications in hemodialysis patients

Aim: To highlight the neurovascular complications of hemodialysis and discuss the therapeutic app-
roaches with the relevant literature. Case Report: A 19- year old man on maintenance hemodialy-
sis who admitted to our clinic with intracerebral hematoma is discussed. Conclusion: Neurovascu-
lar complications are being recognised as the major causes of mortality and morbidity in hemodialy-
sis patients. Prevention of neurovascular complications of uremia and accelerated hypertension
requires the cooperation of both the neurologists and nephrologists.

Key words: Hemodialysis, intracerebral hematoma, neurovascular complication

Diyaliz hastalarinda nérolojik komplikasyon- OoLGU
larin gorulme sikhgi ile ilgili net rakamsal bil-
giler bulunmamaktadir. Ancak bu hastalarda
ender olmayarak ciddi noérolojik komplikas-
yonlar gelisebilmektedir.

Ondokuz yasinda, sag el baskinhgr olan er-
kek hasta, acil servise bas agrisini takiben ge-
lisen ani biling bulanikhigr ve fokal baslangicl,
sekonder jeneralize olan nobet nedeniyle ge-
Yazimizda, diyaliz hastalarinda serebrovasku- tirildi.

ler olay ve tedavi yaklasimlarini iceren literatdr-

Yapilan noérolojik muayenesinde hastanin
ler derlenmis ve bir vaka takdimi yapilmistir. P! I Hay I l
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kan basinc 220/110 mmHg, bilinci uykuya
meyilli idi, yer, kisi ve zaman oryantasyonu
bozuktu, ense sertligi disinda norolojik mu-
ayene bulgusu saptanmadi.

Anamnezinden, hastanin 2003 yilindan beri
piyelonefrite bagll kronik bobrek yetersizligi
nedeniyle takipte oldugu ve son 1 yildir haf-
tada 3 gln hemodiyalize alindigr 6grenildi.
Hastanin bu klinigi ise son diyalizden yaklasik
olarak 12 saat sonra gelismisti.

Rutin kan analizlerinde kreatinin: 7.1mg/dL,
kan ure duzeyi: 110 mg/dL, elektrolit deger-
leri ve lipid profili normal sinirlarda, hemog-
ramda ihml I6kositoz disindaki tim paramet-
reler normal olarak bulundu. Kanama diyate-
zini dusunddrecek bulgusu olmayan hasta-
nin PT, PTT ve INR degerleri sirastyla 27.0 sn,
14.5 sn ve 0.9 olarak saptandi, hastanin
trombosit sayisi normaldi (187.000/mm3).

Yakinlarindan alinan anamneze gore hasta,
olay oncesinde dudzensiz olarak kalsiyum ka-
nal blokdrd grubundan bir antihipertansif
kullanmakta ancak antiagregan veya antiko-
agulan tedavi almamaktaydi.

Acil serviste bilgisayarll beyin tomografisi
(BBT) cekilen hastada sag frontotemporal
bolgede subaraknoid mesafeye acilan genis
hematom saptand (Sekil 1). Noérosirurji tara-
findan da degerlendirilen hastaya manyetik
rezonans anjiografi cekildi, anevrizma sap-
tanmadi. Acil norosirurjikal girisim dusunul-
meyen hasta klinigimiz yogun bakim dnitesi-
ne yatirildi. Hastanin yogun bakim tnitemiz-
de takipte iken yaklasik 10 dakika suren, sol
kol fokal baslangicli sekonder jeneralize olan
nobeti oldu. Status epileptikus tanisi ile, kar-
diyak monitorizasyon esliginde 15 mg/kg
dozunda fenitoin inflzyonu ve hiperventilas-
yon yapildi.

Ortalama kan basinci 200 mmHg duzeyinde
olan hastaya, kan basincinin kontrollt olarak
dusarulmesi amaciyla 0.25 mcg/kg/dakika
dozunda nitroprussit tedavisi baslandi ve or-
talama kan basincr degerlerinin 120 mmHg
duzeyinde olmasi saglandi.

Ancak ilk 1 saatlik zaman diliminde hastanin

E. Apaydin Dogan, O.S. Tokg6z, O. Demir

kliniginde belirgin gerileme oldu, spontan
solunumu duran hasta entube edildi. Hasta-
ya kontrol BBT cekildi, hematom sahasinda
genisleme oldugu saptandi (Resim 2), cerra-
hi girisim acisindan hasta norosirurji tarafin-
dan tekrar degerlendirildi ancak cerrahi plan-
lanmadi. Hastanin ikinci saat muayenesinde

/

Sekil 1. Sag frontotemporal bélgede subaraknoid me-
safeye acilan genis hematom

Sekil 2. 1 saat sonra cekilen kontrol BBT'de hematom
sahasinda genisleme
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bilinci kapali, ense sertligi mevcut, pupiller bi-
lateral dilate, direkt ve indirekt isik refleksleri,
siliyospinal, okulosefalik ve okulovestibuler
refleksleri alinamamaktaydi. Hasta takibinin
yedinci gununde kaybedildi.

TARTISMA

Hemodiyalize bagimli hastalarin sayisi her
gecen gun artmaktadir. Artan hasta sayisi ile
birlikte, hemodiyalize bagl komplikasyonla-
rnn gorulme insidanst da artmaktadir. Bu
komplikasyonlarin basinda, dremiye ikincil
noéropati, Wernike ensefalopatisi, diyaliz de-
mansi, kronik enfeksiyonlar ve daha ¢ok ko-
agulasyon sistemindeki anormalliklere bagl
olarak ortaya cikan periferik ve santral trom-
botik olaylar sayilabilir (1).

Hemodiyaliz hastalarindaki serepbrovaskuler
olaylarin hemoraji veya enfarkt olmast ile ilgi-
li bilgiler farkhlik gostermekle beraber, bircok
yayinda iskemik inmenin hemorajik inmeye
oranla daha sk oldugu vurgulanmaktadir
(2).

Bu konuda yapilan bir calismada, daha once
inme oykUsu olmayan 57 hemodiyaliz hasta-
si calismaya alinmis ve tum hastalara T2 agir-
Ikl gradiyent eko manyetik rezonans (MR)
cekilmistir. Hemodiyaliz hastalarinin MR’lerin-
de, cok sayida mikrokanamalarin oldugu
saptanmustir. Bu sonuctan yola cikarak, he-
modiyaliz hastalarinda normal populasyona
oranla intraserebral kanama gelisme riskinin
daha ydksek olduguna deginilmistir (3). Bu
nedenle, hemodiyaliz hastalarinda tromboza
olan egilimin ortadan kaldinimasi amaciyla
kullanilan antikoagulan veya antiagregan te-
davinin kontrollt yapilmasi ve yakin klinik ta-
kipler onerilmektedir. Uygunsuz ve asirt anti-
koagulasyon, kontrolstz hipertansiyonla bir-
lestiginde intraserebral kanama ve buna
bagl mortalite kacinilmaz olabilecektir.

intraserebral hemorajiye yol acabilecedi ileri
surdlen bir diger etken ise uremiye bagl
trombosit disfonksiyonudur (4).

Trombozun onlenmesi amaciyla, hemodiya-
liz esnasinda kullanilan heparinin ise trombo-
zu onlemede yeterli olamayabilecegi, ¢cunku
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aterosklerozun renal yetmezlige baglh farki
mekanizmalar nedeniyle ortaya ciktugr one
surdlmektedir (1,5).

Yakin zamanda yapilan ve diyaliz hastalarin-
da tromboza egilimin incelendigi bir calisma-
da, yillik ortalama % 4-12 oraninda arteriyel
tromboembolizm riski oldugu ortaya kon-
mustur (6). Bu hastalarda tromboza egilimin
nedenleri olarak koagulasyon aktivasyonu-
nun duyarll gostergeleri olan protrombin 1,
protrombin 2, trombin, antitrombin komp-
lekslerindeki belirgin artis ve protein C, S, an-
titrombin 3, D-dimer ile fibrinojen duzeylerin-
deki farkhliklar gosterilmektedir (1). Bu calis-
ma, hemodiyaliz hastalarinda iskemik inme
gorulme oranin daha yuksek oldugunu ve is-
keminin daha cok vertebrobaziler arter sula-
ma alani yerlesimli oldugunu gostermektedir
(7). Bu fikri destekleyen baska bir calismada,
diyaliz stresince hastalarin kan basinglarr ve
transkraniyal doppler yardimiyla ise orta se-
rebral arter (OSA) kan akim hizi dlculmastar.
Diyalizin devam ettigi strece, OSA'da kan
akiminin devamli olarak dusdk kaldigi gorul-
mustdr. Bu hastalarda bolgesel hipoperfuz-
yonun, sereprovaskuler olay sikhgini arttirdigi
gosterilmistir (8).

Hemodiyaliz hastalarinda bir diger sik goru-
len, ciddi kardiyovaskUler ve serebral patolo-
jilere yol acan durum ise hipertansiyondur.
Hemodiyaliz hastalarinda hipertansiyon go-
rulme oraninin yaklasik %60-90 oldugu bil-
dirilmektedir. Bu durum Ozellikle hemodiyali-
zin uzun zamandir yapildigi hastalarda daha
ciddi sorunlara yol acmaktadir. Hipertansiyo-
nun etyolojisinde artmis ekstraselltler volu-
me ek olarak artmis renin, sempatik sistemin
hiperaktivitesi ve endoteliyal disfonksiyon
suclanmaktadir. Kan basinci kontrolu, &zellik-
le hemodiyaliz hastalarinda énemli bir sorun-
dur (9).

Hemodiyalize bagl sik gorulen bir diger no-
rolojik komplikasyon ise subdural hematom-
dur. Subdural hematom, ensefalopatiye ben-
zer klinigi nedeniyle bazen tanida zorlanilabi-
len bir durumdur. Diyaliz sonrasinda gelisen
ensefalopati tablosunda, dykude travma ol-
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masa da ayirici tanilar arasinda subdural he-
matoma mutlaka yer verilmelidir.

Diyaliz esnasinda meydana gelebilen anlik
kan basinci degisiklikleri bu grup hastalarda-
ki norolojik komplikasyonlardan sorumiu bir
diger etkendir. Diyaliz 6ncesinde, diyaliz sira-
sinda ve sonrasinda tansiyon takiplerinin sik
yapiimasi ve reaktif hipertansiyondan hasta-
nin korunmasi gerekmektedir. Hemodiyaliz
hastalarindaki kan basincinin ddzenlenmesi
ile ilgili yapilan calismalarda, sistolik 110, di-
yastolik 75 mmHg kan basincinin hedef alin-
masi ve reaktif hipertansiyon ile iliskili sereb-
rovaskuler olaylarin énlenmesi icin  sistolik
kan basincnin 109 mmHg altina dusurdlme-
mesi onerilmektedir (1-7).

Tam bunlara ek olarak, hastalarin sedanter
yasamlarinin da noérovaskuler komplikasyon-
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larr arttirabilecegi, bu nedenle sedanter ya-
samdan uzak durulmasi énerilmektedir.

Sonuc

Renal yetmezlik nedeniyle takip edilen diyaliz
hastalarinda serebrovaskuler olay sikligr nor-
mal populasyondan daha siktir. Farklr etiyolo-
Jjive farkl hedefleri olmasi nedeniyle bu grup
hastalarda kan basinct degerlerine Ozel
onem verilmeli, kan basinc icin 110/75
mmHg degerleri hedef alinmalidir. Diyaliz
sonrasi gelisen biling degisikliklerinde, ayiric
tanilar arasinda Gremiye bagl kanama diya-
tezi de géz onunde bulundurularak subdu-
ral, subaraknoid veya lobar hematom ile iske-
mik serebrovaskuler olaylar da dusunulmeli
ve hastalar nefroloji uzmanlari ile ortak olarak
takip edilmelidir.
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PILOMATRIKS KARSINOMA

Yasar UNLU', Pinar KARABAGLI!, Huseyin KILIC!, Ceyhan UGURLUOGLU?

1S.B. Konya Egitim ve Arastirma Hastanesi Patoloji Uzmani
2S. B. Numune Hastanesi Patoloji Uzmani, KONYA

OZET

Amac: Pilomatriks karsinoma tanisi konulan bir olgunun, nadir gorulmesi nedeniyle tartisiimasi
amaclandi. Olgu Sunumu: 50 yasinda erkek hastada, sol on kolunda yerlesim gosteren pilomatriks
karsinoma olgusunu sunduk. Hasta hikayesinde lezyonun bir yil dnce gelistigi, ilk 6 aydan sonra bo-
yutlarinin hizla arttgr bildirildi. Pilomatriks karsinoma tanisi baslca histopatolojik olarak verilir. TGmor,
siklikla atipik mitozis gosteren, nukleoluslar belirgin pleomorfik hucrelerden olusmakta ve santralde
keratotik materyal, golge hucreleri, ve nekroz alanlari ile karakterizeydi. Damar veya sinir infiltrasyo-
nu goérulmedi. Hasta 22 aydir lezyondan arinmis olarak izlenmektedir. Sonuc: Pilomatriks karsinoma
dusuk dereceli bir tumor olup, pilomatriksoma ve tiplerinden ayirimi yapilmalhdir. Klinisyenler ve pa-
tologlarin uzak metastaz potansiyeli yontunden, bu olgulara dikkatli yaklasimi gerekmektedir.

LiteratGra gozden gecirerek olgunun diger deri tumorleri ile ayirici tanisini tartistik.
Anahtar kelimeler: Pilomatriks karsinoma, malign pilomatrisoma, pilomatrisoma, varyant
Selcuk Tip Derg 2007, 23: 35-37

SUMMARY
Pilomatrix carcinoma

Aim: [t was aimed to discuss a rare case which was diagnossed as pilomatrix carcinoma. Case Re-
port: We report the case of a 50-year- old man with a pilomatrix carcinoma in his left forearm. In
his history the patient announced taht the lesion had developed one year ago, and its size had ex-
panded rapidly after the first six- month period. Diagnosis of malignant pilomatricoma is essentially
histopathological .The tumor was composed of pleomorphic basaloid cells with prominent nucleoli
and frequent atypical mitoses accompanied by central areas with keratotic materials, shadow cells,
and foci of necrosis. VVascular or perineural infiltration was not observed. The patient remained dise-
ase-free at the 22 months follow- up. Conclusion: Pilomatrix carcinoma is a neoplasm of low-gra-
de malignancy that should be distinguished from the conventional pilomatrixoma and its variants.
Clinicians and pathologists should be aware of the occurrence of pilomatrix carcinoma because of
its potential for distant metastases. We reviewed the literature and comment on the histopathologic
differences from other cutaneous tumors.

Key words: Pilomatrix carcinoma, malignant pilomatricoma, pilomatricoma, variant
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Pilomatriks karsinoma nadir goérulen, deri
yerlesimli bir deri eki ttmoru olup, pilomat-
riksomanin malign varyantdir. ilk defa 1980
yilinda tanimlanmustir (1- 3). Her yas grubun-
da gorulebilirse de, siklikla orta ve ileri yaslar-
daki kisilerin hastahgidir (3- 5). Cinsiyete gore
gorulme sikhigr arastirmalarda  farkhliklar gos-
termektedir (3, 5, 6, 7). Genellikle asempto-
matik, dbzensiz sinirl, dermal veya subkutan
kitle seklinde karsimiza c¢ikan olgular, en sik
bas, boyun ve sirtta lokalize olurlar (3, 6).
Caplar 0.6 cm- 10 cm (ortalama 3.5 cm) ara-
sinda degisebilmektedir (3, 5, 6). Pilomatriks
karsinomalar histolojik olarak benign formla-
rina benzemekle birlikte, sinirlarinin duzensiz-
ligi, arada atipik formlari da iceren artmis mi-
totik aktivite ve genis nekroz alanlari ile karak-
terizedir (8, 9). Bu tumorler dusuk gradeli ol-
makla birlikte, lokal agressiflik ve metastaz ya-
pabilme potansiyeli gosterirler (1, 3, 5). Na-
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Sekil 2: Golge hucreleri ile bazaloid goruanumid
tumoral hacreler (HE x 80)

Y. Unlu, P. Karabagh, H. Kilic, C. Ugurluoglu

dir gorulmesi nedeniyle tespit ettigimiz bir pi-
lomatriks karsinoma olgusunun literatur esli-
ginde sunulmasi amaclandi.

OoLGU

50 yasinda erkek hasta. Sol 6n kol orta hat
fleksor yGz cilt altinda yaklasik bir yildir bulu-
nan, ancak travma sonrasi son alti aydir hiz-
la buyayen sikayeti ile basvurdu. Bir miktar
cevre saglam cilt alti dokusu ile birlikte eksize
edilen kitle, makroskopik olarak, 3.5x3.5x3.2
cm Olculerinde, intradermal yerlesimli, cevre-
ye infiltratif dzellikte, sarr gri renkli, frajil yapi-
da, noduler gelismeden olusmaktaydi (Sekil
1). Histopatolojik incelemesinde epidermisle
iliskisi bulunmayan, dermadan baslayip, sub-
kutan dokulara dogru ilerleyen, infiltratif ge-
lisme paternine sahip tumoral gelisme gorul-
du. Tumor, belirgin nukleoluslar olan, atipik
bazaloid gorGnumlu huacre topluluklan ara-

Sekil 4: Tumoral hacrelerde artmis mitoz (HE x 150)
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sinda, golge hucreleri, keratotik materyal ve
genis nekroz alanlarindan olusmaktaydi
(Sekil 2- 3). Tumoral hucrelerde mitoz ileri de-
recede artmis olup (35-40/ 10 buyUk buyut-
me alani), arada atipik mitoz gosteren hucre-
ler de vardi (Sekil 4). Vaskuler ve perinoéral in-
vazyon gorulmedi. Bu histopatolojik bulgular
ile olguya "Pilomatriks karsinoma” tanisi ko-
nuldu. Postoperatif 22. ay sonunda olguda
lokal nUks ya da metastaz gozlenmedi.

TARTISMA

Pilomatriks karsinomalar nadir gorulen, du-
suk gradeli ancak, kemik, akciger, karaciger
ve lenf nodlarina metastaz yapabilen timor-
lerdir (4, 5, 8). Bu olgularn pilomatriksoma-
larn benign formlarindan ve matrikal dife-
ransiasyon gosteren bazal hucreli karsinoma-
dan ayirt edilmeleri gerekir.

Konvansiyonel pilomatriksoma ve varyantla-
rindan farkli olarak, sinirlannin infiltratif 6zel-
likte olmasi yaninda, atipik formlar da iceren
artmis mitotik aktivitenin ve nekrozun varhgi
onemli Ozellikleridir. Matrikal diferansiasyon
gosteren bazal hucreli karsinomadan ise, epi-
dermisle iligskisinin bulunmamasi, retraksiyo-
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nel ayrismanin olmamasi ve lobullerin perife-
rinde nukleer palizadlanmalar yapmamasi ile
aynihr (3, 8-10). Bizim olgumuzda tumor sinir-
lart duzensiz infiltratif Ozellikte olup, atipik
formlar da iceren ileri derecede artmis mito-
tik aktivite yaninda belirgin nekroz alanlari iz-
lenmekteydi. Bazal hacreli karsinomada go-
ralen ozellikler ise mevcut degildi.

Pilomatriks karsinomalar, ddsuk gradeli ol-
masina ragmen, Ozellikle total olarak eksize
edilmeyen olgularda nuksedebilmeleri ve
metastaz potansiyeli tasimalart nedeniyle
tedavisi icin genis cerrahi eksizyonu oneril-
mektedir (6- 8). Kismen saglam c¢evre dokusu
ile birlikte genis olarak eksize edilen bizim ol-
gumuzda, postoperatif 22. ay sonunda lokal
nuks ya da metastaz gozlenmemistir.

SONUC

Pilomatriksomalar siklikla karsilasilan benign
lezyonlardir. Bu olgularin tekrarlama ve hatta
metastaz riski tasiyan malign varyantinin
tanisinin atlanmamasi icin histopatolojik ve
klinik ozelliklerinin dikkatle degerlendiriimesi
gerekmektedir.
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GASTROINTESTINAL GORUNTULEMEDE BIR YENILIK:
KAPSUL ENDOSKOPI

Ahmet TEKIN, Celalettin VATANSEV

Selcuk Universitesi Meram Tip Fakultesi Genel Cerrahi AD, KONYA

OZET

Amac: Kapsul endoskopi non-invaziv bir yolla sindirim sistemi hastaliklarin tanisinin konmasinda bir
devrimdir. Bu yazimizin amaci sindirim sistemi hastaliklarinin tanisinda kapsul endoskopi kullaniminin
tartisiimasidir. Ana Bulgular: Kapsul endoskopi gizli gastrointestinal sistem kanamalari, barsak
tumorleri, Celiac hastalgi, Crohn hastaligi gibi gastrointestinal sistem hastaliklarinin tanisinda yeni bir
tani araci olarak kullaniimaktadir. Bu hastalarda bu teknik ayni zamanda sonraki tedaviler hakkinda
karar vermede yardimcidir. Ayrica bu yontem konvansiyonel goranttleme yontemlerinden ¢ok daha
sensitiftir. Sonug: Kapsul endoskopi; potansiyeli bilinen, endikasyonlari genisletilmis, gelismis yeni bir
tekniktir. Kapsul endoskopinin klinik sonuclar Gzerine etkilerini degerlendirmek icin daha genis
calismalara ihtiyac vardir.

Anahtar kelimeler: Gastro intestinal hastalik, géruntuleme yontemi, kapsul endoskopi
Selcuk Tip Derg 2007, 23: 39-43

SUMMARY
A new approach in gastrointestinal visualization imaging: Capsule endoscopy

Aim: Capsule endoscopy is a revolution at the diagnosis of digestive tract diseases by providing a
new non-invasive way. In our manuscript we discuss the use of capsule endoscopy in the diagno-
sis of digestive tract disease. Main Findings: Capsule endoscopy is a hew diagnostic tool especial-
ly used for the diagnosis digestive tract disease such as obscure gastrointestinal bleeding, small
below tumours, coeliac disease, Crohn’s disease, etc. In these patients, the technique is also helpful
for effective decision-making concerning subsequent treatments. Beside it is clearly more sensitive
than conventional imaging modalities. Conclusion: The capsule endoscopy is a new tecnique con-
solidated and as its potential is known, its indications are extended. Larger studies are needed to
assess the influence of capsule endoscopy on clinical outcoumes.

Key words: Gastrointestinal disease, imaging method, capsule endoscopy.
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Kapsul endoskopi yontemi fizyolojik kosullar-
da, herhangi bir medikasyon gerektirmeden
agizdan anuse kadar tum gastrointestinal sis-
temi (GIS) gérunttleyen noninvaziv bir yon-
temdir. Teknik hakkinda ilk yazi 2000 yilinda
basiimis  FDA (Food and Drug Administrati-
on) tarafindan 2001 yilinda onay aldiktan
sonra dunyada yayginlasarak ince barsakla-
rn goruntulenmesinde devrim niteliginde bir
gelisme olmustur. Kapsul endoskopi (KE) ye-
ni bir gelisme olsa da teknoloji, bilim ve tica-
ri pazar alaninda giderek artan bir talep var-
dir. Dolayisiyla bu alanda klinik verileri yansi-
tan bilimsel yaymnlar artmakta, yeni mesleki
uygulama kurslari, dernek ve komiteler kurul-
maktadir. Standart Ust GIS endoskopisi ve ko-
lonoskopi ile ince barsaklar gérantulenemez.
Push enteroskopi ile jejunum, sonda tipi en-
teroskopi ile ttm ince barsaklar izlenebilir, fa-
kat her iki enteroskopi yontemi de islemin
cok agril olmasi, uzun surmesi ve goruntu
kalitesinin iyi olmamasindan dolayi fazla kul-
lanilmamaktadirlar (1,2).

Sistemde; 26x11 mm boyutlarinda, 4 gr agir-
hginda, icerisinde 1sik kaynagi, kamera, pil ve
alinan goruntdleri disartya aktaran transmit-
ter-anten sistemi olan silindir seklinde buydk
bir hap boyutunda kapsul, kapsulden gelen
dijital gorantdleri toplayan alici, kapsul ve ali-
cinin ¢alismasi icin bir gug¢ kaynagi, kaydedi-
len gorantdlerin seyredilmesi icin programla-
nan bir bilgisayarh video sistemi vardir.

islemin Ozellikleri

Kolaylikla yutturulan kapsul, GIS boyunca iler-
lerken 140 derece aci ile goruntuleme ve 0.1
mm’ye kadar odaklayabilme kabiliyetine sa-
hiptir. Kapsul saniyede iki dijital goruntu ala-
rak, radyo dalgalanyla Ozel gelistiriimis sekiz
elektrot ile goruntuleri hasta Uzerine takilan
kaydediciye (alici) gonderir. islem sekiz saat
surer ve ortalama 50.000 goéranta alinir. Dis-
posibl olan kapsulle goruntuleme tamamia-
ninca, ahcidaki verilerle bir bilgisayar progra-
mi yardimiyla video gordantdsu olusturulur.
Enerji kaynag, sarj edilebilir ve ttm gorantu-
lemeye yetecek guctedir. Alici ve enerji kayna-
g hastaya giydirilen bir yelekle tasinabilir (3).
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Hasta KE'ye hazirlanirken 3 gunluk sivi diyete
alinir ve 12 saatlik acliktan sonra islem yapilir.
Daha kaliteli géruntd icin islem oncesi barsak
hazirhgr  onerilmektedir. Ayrica simetikonla
GiS'de hava kabarcig olusumu azaltilarak
goruntt kalitesi artinilir (4). Islem stresince
hastalarin agir egzersiz yapmamalari ve yo-
gun manyetik alan iceren bolgelerden uzak
kalmalar onerilir.

Kapsul agiza alindiktan sonra elde edilen go-
rantulerle cok kaliteli oral kavite fotograflar
saglanabilir. Son zamanlarda dzofagus ince-
lemesi icin gelistirilmis cift kamera sistemli hiz-
I géruntu alabilen ve bu organ patolojilerini
saptayan kapsul endoskoplar (PillCam marka-
I} kullaniimaktadir. Mide, pilor ve bulbus go-
rantulendikten sonra ampulla vateri cogun-
lukla gorulebilir. Jejunum ve ileum ayrintili
olarak goruntulenerek kapsul ileocekal valv-
den gecer, cekuma ulasir (5).

Kapstl Endoskopi Endikasyonlari

1-Konvansiyonel yontemlerle (GIS endosko-
pileri ve anjiyografi) yeri tespit edilemeyen
gizli (gaitada gizli kan, demir eksikligi) ve asi-
kar GIS kanamalarinda kullaniimasi endikedir
(Sekil T). Genellikle yashlarda anjiyodisplazi,
Crohn hastaligi, malign tumorler, genclerde
ise Meckel divertikalu, polipler, parazitler,
lenfomalar, ileitis ve jejunitis ince barsakta
teshis edilemeyen kanamalara sebep olur (6-
8) (Sekil 2). Literattrde Ust ve alt GIS endos-
kopisi negatif, kanamasi olan hastalarda KE
ile enteroskopi uygulanarak karsilastiriimis ca-
lismalar bulunmaktadir. Bu calismalarda KE
ile % 66-85 oraninda kanama yeri tespit edi-
lirken, enteroskopi ile ancak % 30'unda lez-
yon tespit edilebilmistir. Baryumlu inceleme-
de bu oran % 20’lerde kalmustir (9,10).

2-inflamatuvar Barsak Hastaliklar (IBH) ve
Behcet hastaliginin tanisinda veya iBHnin kli-
nik takibinde KE en etkin yontemdir. Stpheli
Crohn vakalarinda mukozal lezyonlari gorun-
tuleyerek tanida ve erken evrede teshis edi-
len Crohn hastalarinda tedavi etkinligini izle-
mede katki saglar (10,11) (Sekil 3).
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Sekil 1: GiS kanamalarinda KE gorantast

Sekil 3: inflamatuvar barsak hastaliklarinda (Chron) KE
gorantuasu

Sekil 2: ince barsakta adenokarsinomun KE gorantdsu

Filliaw 58

Sekil 4: Celiac hastaliginda KE gérantusu

3-Celiac hastaliginda (ince barsak mukozasi- bagl gelisen ince barsak Ulserleri teshisi zor
nin kronik inflamasyonuyla karakterize, ma- en fazla gorulen kronik agri nedenidir (13).
labsorbsiyon semptomlariyla birlikte anemi, . . N
diare, ates, karin agrisi) KE hem tanisal amac- >-Ozofagus hastaliklarinin - (gastroozofajiyal
I hem de hasta takibinde degerli bir goran-  '€flu hastaligi, Barrett 0zofagusu, eroziv 0zo-
tileme metodudur (12)(Sekil 4). fajit, prekanserdz lezyonlarin) tespitinde KE
fleksibl endoskopi kadar degerlidir. Normal
4-Sebebi klinik ve laboratuvar arastirmalarina endoskopik muayenede gerekli olan bogaz
ragmen bulunamayan, uzun sureden beri anestezisi ve sedasyon alamayacak derece-
devam eden kronik karin agrilarinda KE, agn de olan hasta gruplarina (astim, alerjik reak-
etyolojisini arastirmada endikedir. Crohn ve siyon) uygulanabilir. Bilindigi gibi yukaridaki
nonsteroid anti-inflamatuvar ila¢ kullanimina Ozofagus hastaliklarinda astim prevalansi art-
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Tablo 1: Kapsul endoskopi endikasyonlari

1. Konvansiyonel yéntemlerle tesbit edilemeyen GIS kana-

malari

2. Inflamatuvar barsak hastaliklari

Celiac hastaligi

4. Sebebi bulunamayan uzun stredir devam eden kronik
karn agrilar

5. Ozofagus hastaliklari

6. Nedeni tam olarak tesbit edilememis kronik diare

w

Tablo 2: Kapsul endoskopi kontrendikasyonlar

1. Kalp pili gibi elektromanyetik implant kullanan hastalar

2. Gastrointestinal sistemde darlik veya fistUl suphesi olan
hastalar

3. Barsak peristaltizmini yavaslatan hastaligr (diabet,
hipotiroidi, immobilizasyon..) bulunanlar

mistir. Bu nedenle 2004 yiinda dzofagusun
incelenmesi icin daha hizli géruntt alabilen
kapsul endoskoplar gelistirilmistir(14)(Sekil 5).

6-Cocuklarda en sik endikasyon nedeni sup-
heli Crohn hastaligidir. islemin tamamlanma-
sticin cocuklarda pilor ve ileocekal valv genis-
ligi kapsulun gecisine izin verecek sekilde ye-
terli olmasi gerekir. Bu yuzden KE 5 yas ve
Uzeri cocuklarda yapilabilir (15).

7-Altl aydan fazla sturen ve fonksiyonel ne-
denli olmayan kronik diareli hastalara KE en-
dikasyonu vardir (Tablo 1).

Kapstl Endoskopinin
Kontrendikasyonlari

1-Kalp pili gibi elektromanyetik yapidaki me-
dikal implantli hastalarda dijital gorantG kali-
tesi bozulmakta ve net goruntd alinamamak-
tadir (16). Manyetik rezonans gordantuleme
esnasinda hastalarda KE islemi yapilmamali-
drr.

2-Kapsulun kendisi ttkanmaya sebep olacagi
icin GIS'de darlik, gecemecegi icin tikaniklik
ve fistul suphesi olan veya bilinen hastalara
KE uygulanmaz.
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Sekil 5: Barrett 6zofagusunun KE géruntusu

3-Yasam beklentisi olmayanlarda, diabetes
mellituslu, hipotiroidili, immobilize hastalarda
ve antidepresan, antikonvulzan ilag¢ kullanan-
larda barsak peristaltizmi yavasladigi icin pil
omrunun islemin tamamlanmasina yetmeye-
bilecegi dusunulmelidir(Tablo 2).

Sonug¢ olarak; gastrointestinal endoskopinin
kesfinden beri, tm gastrointestinal sistemin
dogrudan goruntulenmesi hekimlerin en
onemli isteklerinden birisi olmustur. Ancak
standart yontemlerle (gastroskopi ve kolo-
noskopi) bunu tam olarak yapabilmek nere-
deyse imkansizdir. Ozellikle ince barsaklarin
incelenmesinde buydk zorluklar ile karsilasil-
maktadir ve klasik yontemlerle cok az bir kis-
mi incelenebilmektedir. Kapsul endoskopisi,
daha 6nce dogrudan goruntulenmesi mum-
kan olmayan ince barsaklarin hastaliklarinin,
arastirilip tani konulmasi alaninda bir ¢igir ac-
mistir. Terapotik bir islem yapilamamasina
ragmen bu teknik sayesinde tani konmasi ol-
dukca guc olan gastrointestinal sistemin bazi
bolumlerindeki hastaliklarin tanilart konulabil-
mektedir.
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