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Giris: Eski caglardan beri hava kosullarmin insan davraniglart
iizerinde etkisi olduguna inanilmaktadir. Yapilan ¢alismalarda elde
edilen farkli sonuglardan dolayi, bu etki halen popiilerligini
koruyan bir tartigma konusudur. Cama yumruk atma eylemi, ani
gelisen, diirtiisel bir kendine zarar verme davranisidir; hava
kosullarinin yaninda altta yatan birgok sebeple iliskilendirilebilir.
Bu c¢alisma cama yumruk atma sebebiyle acil servise bagvuran
hastalarin demografik 6zelliklerini ve hava kosullarindan etkilenip
etkilenmedigini arastirmak amactyla yapilmustir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiz 01.0cak.2013 ile 31.Aralik.2014
tarihleri arasinda “Cama yumruk atma” eylemi sonucu acil servise
bagvuran hastalar {izerinde retrospektif olarak yapilmigtir. Hava
kosullarma ait veriler Tiirkiye Cumhuriyeti Orman ve Su Isleri
Bakanlig1 Meteoroloji Genel Miidiirliigii’'nden alinmustir.

Bulgular: Caligmaya 69 hasta dahil edildi. Calisma grubunun
%82.6’s1 (n=57) erkek, % 81.2°si (n=56) bekar, % 27.5’si (n=19)
iiniversite ogrencisi, % 15.9’u (n=11) issiz, %73.9’unda (n=51)
yaralanma dominant elde, %37.7’sinin (n=26) kan alkol testi
pozitif, %14.5’inde (n=10) ise 6nceden tanis1 konmus psikiyatrik
hastalik mevcut idi. Cama yumruk atma sebebiyle basvuran
hastalarin olay giinii veya olaydan bir giin Onceki hava
kosullarindan  etkilenmedigi ancak etiyolojik faktdrlerin  bir
kisminin hava kosullar ile iligkisi oldugu saptandi.

Sonu¢: Cama yumruk atma eylemi pek ¢ok sebeple iliskilidir. Bu
eylemin gelisimi, yalnizca hava kosullarindaki degisikliklerle

aciklanamaz; ancak bazi olgularin hava kosullarindaki
degisikliklerden etkilendigi, ozellikle hava sicakligi veya basing

gibi degiskenlerin bu eylemi tetikledigi sOylenebilir.

Anahtar Kelimeler: Acil servis, cama yumruk atma, hava kosullar:

ABSTRACT

Introduction: Since ancient times, it is believed that weather
conditions have an impact on human behavior. The studies
obtained different results because, this effect is a matter of
debate retains the current popularity. Glass punching is a
sudden, impulsive self-destructive behavior. In addition to
weather conditions, it can be related to many underlying causes.
This study was carried out to investigate the demographic
features and related to weather conditions of patients who
visited to the emergency department due to glass punching.

Material and Methods: Our work was performed with patients
who applied to emergency service due to glass punching
between 01 January 2013 and 31 December 2014
retrospectively. Weather data were taken from the Turkish State
Meteorological Service.

Results: Sixty-nine patients were included in the study.
Characteristics of the patients in the study group as follows:
82.6% (n=57) were male, 81.2% (n=56) were single, 27.5%
(n=19) university students, 15.9% (n= 11) were unemployed,
73.9 % (n=51) the injury was dominant hand, 37.7% (n=26) of
the blood alcohol test was positive, 14.5% (n=10) had a
previously diagnosed psychiatric disorder.

Conclusion: Punching glass is related to many reasons. The
development of this action can not be explained only by changes
in weather conditions. However, it can be said that some
patients are affected by changes in weather conditions,
especially variables such as air temperature or pressure.
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GIRIiS

Hipokrat’tan beri insan fizyolojisinin ve ruh halinin
hava kosullarindan etkilendigi diisliniilmektedir (1).
Ancak bu konuda elde edilen bilimsel sonuglar
arasindaki uyumsuzluk nedeniyle, hava kosullar ile
insan  davramglar1  arasindaki  etkilesim  halen
giincelligini koruyan popiiler bir tartismadir (2,3).
Giinliik hava sicakligi, nem miktari, riizgar hizi, artan
veya azalan atmosferik hava basinci gibi hava
durumundaki  degisikliklerin insan  davraniglarini
etkiledigi, 6zellikle travma ve siddetle iliskilendirildigi
pek ¢ok caligma mevcuttur. Bu c¢alismalarda, farkli
travma gesitleri, siddet icerikli suglar (cinayet, tecaviiz,
soygun, hirsizlik, yaralama, darp vb.) veya intihar
girisimi (kendini asma, kendini vurma, yiiksekten
atlama ve suda bogulma) sonucu hastaneye kabul
edilen hastalarin hava kosullar1 ile iliskisi oldugu rapor
edilmigtir  (4-8).  Psikiyatri  alaninda  yapilan
caligmalarda bu etkilesimi destekleyici niteliktedir ve
mevsimsel  degisikliklerin  affektif  bozukluklar,
sizofreni, bipolar bozukluk gibi baz1 psikiyatrik
hastaliklarin klinik gidisi etkiledigi gosterilmistir (9-
11). Sadece psikiyatri alaninda degil farkli klinik
dallara ait hastaliklarin da gelisim siiregleri hava
kosullariyla iliskilendirilmistir.  Inme, miyokard
infarkti, romatizma gibi hastaliklar bu degisikliklerden
etkilenen hastaliklara ornek olarak gosterilebilir (12-
14).

El yaralanmalar1 endiistriyel yaralanmalar, rutin ev
isleri, kisisel hobilerle ugrasma veya trafik kazalar
sonucu istemsiz olarak gelisebildigi gibi, bilingli olarak
cama veya duvara yumruk atma sonucu da gelisebilir
(15). istemli olarak gelisen kendine zarar verme
davranislar1 ¢ok farkli siireglerde ortaya ¢ikabilir.
Cama yumruk atma (CYA) eylemi sonucu kendine
zarar verme, sosyodemografik o&zellikler, ekonomik
durum, alkol ve madde kotiye kullanimi veya

psikiyatrik hastaliklarla iligkilidir (16-20).

Literatiirde hava kosullarinin  veya mevsimsel
degisikliklerin, birbirinden farkli siddet davranist veya

su¢ cesitleri iizerindeki etkisini gdsteren caligmalar
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mevcut olmasina ragmen, CYA eylemi gerceklestiren
hastalar tizerindeki etkisiyle ilgili herhangi bir ¢aligma
yoktur. Bu calismanin amact CYA sebebiyle acil
servise bagvuran hastalarin demografik 6zelliklerini ve
olay giinii veya olaydan bir giin oOnceki hava

kosullarindan etkilenip etkilenmedigini arastirmaktir.

GEREC VE YONTEM

Calismamiz Kirikkale Universitesi Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu’ndan onay (No:19/03) alindiktan sonra;
Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi (KUTF) Acil
Servisi’ne 01 Ocak 2013 ile 31 Aralik 2014 tarihleri
arasinda CYA eylemi sonucu bagvuran hastalar

tizerinde retrospektif olarak yapilmistir.
Verilerin toplanmasi

KUTF hastane otomasyon sisteminde ve arsivinde
kayitlar1 bulunan hastalarin dosyalarina ulasilmis ve
bunlar i¢inde istemli olarak cama yumruk atma eylemi
gerceklestiren ve kayitlar: tam olan hastalar ¢alismaya
dahil edilmigtir.

Meteorolojik Parametreler

Meteorolojik veriler (Giinliik sicaklik, nem miktari,
riizgar hizi, atmosferik basing, yagis miktari, glin 15181
siiresi vb.) Tiirkiye Cumhuriyeti Orman ve Su Isleri
Bakanligi  Meteoroloji ~ Genel = Midirliigii’nden
(22.05.2015 tarih ve 1850 sayili yazi) alinmistir.

Istatistiksel analiz

Tim verilerin istatistiginde SPSS 21.0 program
kullanilmigtir. CYA davraniginda bulunan olgularin
basvurdugu giinler ile hi¢ bagvurunun olmadig: giinlere
ait hava kosullar1 arasindaki fark, her bir hava kosulu
ayrt ayrt bagimli degisken olarak (giinliikk ortalama
sicaklik, atmosferik basing, nem miktari ve riizgar hizi)
Student t-testi ile kargilagtirilmistir. Sosyodemografik
faktorler (yas, cinsiyet, ekonomik durum, alkol
kullanimi, psikiyatrik hastalik varligi vb.) ile olay giinii
ve olaydan bir giin 6ncesi hava kosullarinin CYA
eylemi iizerinde etkisi olup olmadigini saptamak igin
Binary Regresyon Analizi yapilmistir. Hava
sartlarindaki degisiklikler ile CY A davranisi arasindaki
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iligki Pearson korelasyon analizi kullanilarak analiz

edilmistir.

BUGULAR

Caligmamiz sirasinda hastane bilgisayar otomasyon ve
arsiv kayitlarindan 82 hastaya ulasildi. Verileri tam
olmayan 13 hasta diglanarak, 69 hasta ile ¢aligma
sonlandirildi.  Caligma grubunun yas ortalamasi
24.48+7.59, yas araligt ise 9-46 yil idi. Calisma
grubunun %82.6’s1 (n=57) erkek, % 81.2°si (n=56)
bekar, % 27.5’si (n=19) Universite 6grencisi, % 15.9’u
(n=11) issiz, %73.9’unda (n=51) yaralanma dominant
elde, %37.7’sinin (n=26) kan alkol testi pozitif,
%14.5’inde (n=10) ise daha 6nceden tanis1 konmus en

az bir psikiyatrik hastalik mevcut idi (Tablo 1, 2).

Tablo 1: Cama yumruk atma sebebiyle bagvuran

hastalarin demografik verileri

Demografik 6zellik n % n %
erkek kadin
Cinsiyet 57 826 12 174
evli bekar
Medeni Durum 12 174 57 826
sag sol
Yaralanan taraf 51 739 18 26.1
Dominant taraf 51 739 18 261
evet hayir

Psikiyatrik hastalik 10 145 59 855

varligi

Olay aninda alkol 26 377 43 623

alimi

CYA eylemi ile olay giinii veya olaydan bir giin dnceki
hava kosullar1 (Ortalama sicaklik, atmosferik basing,
nem miktar1 ve riizgar hiz1) arasindaki iligki
incelendiginde, CY A eyleminin gerceklestigi giin veya

bir glin 6nceki hava kosullarmnin, CYA olaymin hig

KU Tip Fak Derg 2017; 19(1): 1-7
DOI: 10.24938/kutfd.289300

olmadig1 giinlere ait hava kosullar1 arasinda anlamli

fark saptanmamuistir.

Tablo 2: Cama yumruk atma sebebiyle bagvuran

hastalarin ekonomik durumlari

Ekonomik durum n %

Caligan 13 18.8
Serbest meslek 9 13.1
Universite dgrencisi 19 275
Ortadgretim dgrencisi 16 23.2

CYA hastalar demografik o6zelliklerine gore ayri ayri
gruplandirilip, Binary Regresyon analizi yapilarak
incelendiginde, hava kosullar1 ile CYA eyleminin
etiyolojisinde yer alan faktorler arasinda iligki oldugu
tespit edilmistir. CYA sebebiyle acil servise bagvuran
hastalarin medeni durumu (Evli veya bekar) ile olay
giinii hava kosullarinin arasindaki iliski incelendiginde,
olay giinii ortalama hava sicakligi (P=0.033; B degeri:
0.284) ve atmosferik basing degerleri (P=0.031; B
degeri: 0.381) ile medeni durum arasinda iliski oldugu
ve bu iliskinin 6zellikle medeni hali bekar olanlarda

CYA eylemini arttirdig1 tespit edilmistir.

CYA hastalar, ekonomik durum acgisindan (igsiz veya
sabit geliri olmayanlar ile calisgan veya sabit geliri
olanlar) gruplandirilip incelendiginde, olay giinii
ortalama sicaklik ile ekonomik durum arasinda iligki
oldugu saptanmustir. Bu iligki igsiz veya sabit geliri
olmayan grupta belirgindir. Olay giinii hava sicaklig
artig1, Ozellikle igsiz veya sabit geliri olmayanlarda
CYA eyleminde artisa sebep olmustur (p=0.037; B
degeri: 0,152).

Calisma grubundaki hastalar, psikiyatrik hastalig1 olan
ve olmayan seklinde gruplandirilip, hava kosullar ile
iliskisi incelendiginde; CYA eyleminin oldugu giin
atmosferik basing degisikliginin 6zellikle psikiyatrik
hastalik sahibi olmayan hasta grubunda CYA eylemini
artt1g1 tespit edilmistir (P=0.039; B degeri: 0.231).
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Calisma grubundaki hastalardaki hastalar “Cinsiyet”
faktori ve “Olay anmda alkollii olup olmama”
acisindan gruplandirilip, hava kosullart ile iliskisi
incelendiginde; CYA eylemi ile cinsiyet veya olay
aninda alkol alimi arasinda iligki saptanamamistir

(P>0,05).

TARTISMA

Caligmamizdaki hastalarin yas ortalamasi 24.48+7.59,
%82.6’s1 erkek, %15.9’unun issiz oldugunu tespit ettik.
Bokhari ve Stirrat’in CYA sonucu yaralanan hastalar
iizerinde yapti81 calismada erkek cinsiyetin orani %90,
yas ortalamasi 25 iken, ¢aligmaya katilanlar arasindaki
igsizlik oram1 %56 olarak bulunmustur (17). Ozen ve
ark.’nin ¢aligmasinda ise yas ortalamasi 25.9, hastalarin
%92’si erkek ve %36’smin issiz oldugu tespit
edilmistir (20). Cinsiyet, yas ortalamasi agisindan
bakildiginda sonuglarimiz  diger iki c¢aligmayla
benzerdir ve bu sonuca ulasilmasi sasirtict degildir.
Ciinkii psikiyatride “Aralikli patlayict bozukluk” olarak
da tarif edilen, ofke diirtiisiiniin Oniine gecememe
sonucu fiziksel siddette bagvurma ve kendi kendini
yaralayarak zarar verme davramisi erkek cinsiyette,
ozellikle de geng eriskin erkeklerde kadinlara oranla
cok daha sik izlenmektedir (16,21). Issizlik oranina ait
sonuglar ise, diger iki ¢aligmadan farkli olarak daha
diisiik oranda bulunmustur. Bunun sebebi ¢alismamiza
dahil edilen hastalar i¢inde 6grenci sayisinin (n=35;
Orta Ogretim Ogrencisi (n=16), iiniversite Ogrencisi
(n=19)) yiiksek olmas1 ile agiklanabilir. Calismamizi
yaptigimiz KUTF  hastanesi, {iniversite kampiis
sahasina ¢ok yakin oldugu igin herhangi yaralanma
veya medikal acil sebebiyle tedavi olmak amaciyla
ogrencilerin ilk olarak basvurduklar1 saglik merkezidir.
Mesleki degerlendirme acisindan kendini “6grenci”
olarak niteleyenlerin ekonomik durumu, kendini “igsiz”
olarak ifade edenlerden farklidir. Her ne kadar
“ogrenci” olmak bir meslek kabul edilmese de
ekonomik ihtiyaglari bir aile, akraba, 6zel sektor, vakif
veya devlet kurumu tarafindan karsilanmaktadir ve

sabit bir gelirleri oldugu unutulmamalidir.
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Calismamizdaki hastalarin %73.9’unda dominant el
yaralanmas1 gergeklesmistir. Kaza sonucu olmayan
(Kesici-delici aletle yapilan saldiriyr savunma veya el
tizerine kesici cisim diismesi gibi) el yaralanmalarinda
dominant olmayan tarafin yaralanmas: daha sik
izlenirken, CYA veya duvara yumruk atma eylemi
sonucu kendi kendini yaralayan hastalarda ise
dominant el yaralanmasi daha sik izlenmektedir
(22,23). Bizim verilerimiz de bu sonuglar
desteklemektedir.

Alkol ve/veya madde kullanimi varligi ya da
psikiyatrik hastalik sebebiyle takip edilen hastalarda
siddet veya siddete bagli su¢ ve travma oranlari daha
yiiksektir. Trybus ve ark.’nin ¢alismasinda travmatik el
yaralanmalar1 ile alkol kullanimi arasindaki bu iligki
gosterilmis, 6zellikle evde alkol alimi sonrasi travmatik
el yaralanmalarm daha ¢ok izlendigi rapor edilmigtir
(16). Calismamizdaki hastalarin olay aninda tespit
edilen alkol kullanim1 %37.7 olmasina ragmen, CYA
eylemi ile alkol alimi arasinda arasinda bir iligki tespit
edilememistir. Bunun sebebini iilkemizde alkol
kullaniminin hem dini hem de Kkiiltiirel agidan hos
karsilanmamasi olarak agiklanabilir. Bu konuda elde
ettigimiz sonuglar, yurt disinda yapilmis diger
caligmalarla uyumlu olmasa da Sahin ve ark.’nin
ilkemizde yaptig1 ¢alismanin sonuglari ile benzerdir
(19).

Alkol ve/veya madde kullaniminin yaninda herhangi
bir psikiyatrik hastalik sahibi olmakta el yaralanmalari
ile iligkili bagka bir risk faktordiir. Calismamizdaki
hastalarin %14.5’inin daha 6nce tanisi konmus en az
bir psikiyatrik hastalik (depresyon ve anksiyete
bozuklugu) sebebiyle tedavi aldigi tespit edilmistir.
Travma sonucu iist ekstremite yaralanmasi olan
hastalarla  ilgili  yapilan  ¢aligmalarda  bizim
sonuclarimizi destekleyicidir. Jeanmonod ve ark’nin
yaptig1 ¢alismada, duvara yumruk atma sonucu kendini
yaralayan hastalarda genel popiilasyona oranla daha
fazla psikiyatrik hastalik oldugu bildirilmistir (24).
Grunert ve Hennigar’in farkli zamanlarda yaptiklar

calismalarda bu psikiyatrik hastaliklar tanimlanmus,
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anksiyete bozuklugu, depresyon gibi 6n planda olan
hastaliklara ek olarak, neredeyse yarisinda post
travmatikstress bozuklugu oldugu gdosterilmistir (25-
27). Mendelson ve ark.’1 ise bir adim daha ileri giderek
kendi kendini yaralama sonucu gelisen travmalardaki
psikiyatrik bilesenleri agiklamaya ¢alismig ve 6zellikle
panik bozukluk, depresyon, kisilik bozuklugu gibi
hastalig1 olanlarda algilama ve yargilama yeteneginin
bozuldugunu ve uygun olani se¢gmede yetersizlik
oldugunu belirtmislerdir (18). Sadece psikiyatrik
hastalik varligi degil, kin, 6fke ve aci ¢ekme gibi
unsurlar da CYA eylemi ile i¢ igedir. Johnson ve
ark.’nin ¢alismasinda bu tarz ruh hali igindeki kisilerde
problem ¢ézme ve iletisim becerisi azaldigi, ayrica
diirtiisel 6fke davranislarinin daha sik izlendigi rapor
edilmistir  (28,29). Caligmamizda CYA eylemi
sebebiyle bagvuran hastalarin psikiyatrik hastalik sahibi
olup olmamasinin, bu eylemi gergeklestirme siireci ile
iligkisi olmadigin1 tespit ettik. Ancak bu sonuca
ulagsmamizi saglayan hasta sayisi (n=14) ¢ok azdi. Bu
sebeple yapilacak daha genis hasta sayili caligmalari ile
diger calismalarla benzer sonuglara ulagilacagini

diistinmekteyiz.

Hava kosullarinda (sicaklik, nem miktari, riizgar hizi,
atmosferik basing gibi) olusan giinliik degisikliklerin
insan davraniglarimi  direk veya dolayli olarak
etkiledigi, ozellikle travma ve siddetle ilgili suglart
etkiledigini destekleyen birgok calisma vardir (4-8).
Caligmamizda olay giinii veya olaydan bir giin dnceki
hava kosullar1 ile CYA eylemi arasinda iliski olmadigi
tespit ettik. CYA eylemi, bazen g¢evreye korku salma,
bazen kendini koruma, bazen de 6zdoyum saglama
giidiileri ile iligkilidir ve ortaya ¢ikiglar1 genellikle
plansiz, ani ve patlar tarzdadir (30,31). Kisi, CYA olay1
sonrast gergeklesecek travma ve yaralanma miktarini
onceden hesaplamaz ve olayin sonuglarimi diisiinmez
(20). Bu sebeple elde ettigimiz verilerin aslinda
onceden tahmin ettigimiz bir sonucu destekledigini;
yani, CYA eylemi sonucu acil servise bagvuran
hastalarin bu eylemlerini daha 6nceden veya olay giinii
planlayarak yapmadigini, diirtiisel veya durumsal

olarak gerceklestirdiklerini syleyebiliriz.
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Hava kosullarindaki degisikliklerin insan ruh hali ve
davranislar lizerindeki etkisini inceleyen calismalarda,
glinlik nem miktari, atmosferik basing, riizgar hizi
veya yagis miktari gibi degiskenler daha az irdelenmis;
ozellikle giinliik hava sicakligindaki degisiklikler
lizerine yogunlagmistir. Her ne kadar caligmamizin
sonuglar1 hava kosullarindaki degisikliklerin CYA
eylemini direk olarak etkilemedigini gosterse de
hastalar kendi ic¢inde sosyodemografik ozelliklerine
gbre ayr1 ayri gruplara ayrilarak incelendiginde, hava
kosullar1 ile CYA eyleminin altinda yatan etiyolojik
sebepler arasinda iliski oldugu sonucuna ulasilmistir.
Soyle ki, CYA eylemi gergeklestiren hastalar medeni
durumlarina goére “Evli veya bekar” olarak ayrilarak

A0

degerlendirildiginde, medeni durumu “Bekar” olanlarin
hem olay giinii ortalama sicakliktan hem de olay giinii
ortalama atmosferik basingtan etkilendigi ve evli
olanlara gore daha yiikksek oranda CYA eylemi
gercgeklestirildigi tespit edilmistir. Yapilan c¢alismalar
evli insanlarin problem ¢ézme becerisinin, bekarlara
gore daha yiiksek oldugunu gostermistir (32). Evlilik
her ne kadar beraberinde bagka sorunlar ve
sorumluluklar getirse de bu sorunlarin {izerinden
gelebilmek bireylerde problem ¢ozme becerisini
arttiracak ve farkli konular hakkinda deneyim
kazanilmasini saglayacaktir (33). Ayrica evli insanlar,
bekarlarla karsilastirildiginda ikili iligkiler agisindan
daha aktif ve paylasimcidir. Bunun yaninda evlilikle
beraber olusan diizenli hayat ve ev ortamina baglilik
evli insanlar1 sokaktan veya sokagin getirdigi birtakim
tehlikelerden uzak tutacaktir da denilebilir. Konuya
hava kosullarinin etkisi iizerinden baktigimizda ise
giinliik sicaklik artiginin birgok calismada siddet ve
travma ile iligkilendirildigini gérmekteyiz. Michel ve
ark.’nin yaptig1 cok merkezli bir caligmada hastane acil
servislerine kabul edilen travma hastalar1 ve yerel polis
departmanina ait su¢ verileri gézden gecirilmis; tiim
total travmatik yaralanmalarin, planli yaralama ve
adam oldiirme suglarinin sayisi ile hava sicakligindaki
artis arasinda pozitif bir iligki bulunmustur (8).
Uluslararast yapilan baska c¢alismalarda da hava

sicakligindaki artis ile travma oranlarindaki artig
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arasinda pozitif bir iliski oldugunu belirtilmis ve bu
sonu¢ desteklenmistir  (34-36). Giinlilk basing
degisikliklerinin etkisi ile ilgili ¢aligmalarda ise diisiik
barometrik basing durumu ile acil servise bagvuran
psikiyatri vakasi sayisi, siddet icerikli davranig ve
suclardaki artis arasinda iliskisi oldugu tespit
edilmistir. Ancak bu iliskinin sadece acil servise
yapilan bagvuru miktarini arttirdigi, psikiyatri klinigine
yatirilarak takip edilen hasta sayisi iizerine etkisi
olmadigi da belirtilmistir (37). Yagis tlirii ve miktari,
nem diizeyi ve riizgar hizi gibi diger hava kosullari
degiskenleri de insan ruh hali ve davraniglarini gesitli
yonlerde  etkileyebilmektedir.  Bu  degiskenler
iizerindeki calismalarin sayisi daha az olmakla birlikte
travma ve siddet igerikli suglari  etkiledigi
bilinmektedir. Michel ve ark.’nin yaptig1 bir calismada
giinliik kar yagis1 veya yagmur miktar1 ile sug gelisimi
arasinda negatif bir iligki oldugu ve oOzellikle yagis
miktar1 arttitkga su¢ oraninda azalma oldugu rapor
edilmigtir. Tim bu ¢aligmalarin aksine Leichester’da
yapilan bir bagka caligma ise higbir hava kosulunun
insan davraniglar1 ve travma gelisimi tiizerine etkisi

olmadigini belirtmistir (38).

CYA eylemi gibi suicid girisimi de kendi kendine zarar
verme eyleminin bir baska g¢esididir. Kurokouchi ve
ark.’nin  ¢esitli suicid girisimleri (Kendini asma,
yiiksekten atlama, suda bogulma) ile hava kosullari
arasindaki iliskiyi inceledigi ¢alismada, havadaki nem
miktar1 ile suicid girisimi arasinda zayif pozitif bir
iligki saptanmigken, atmosferik basing ile negatif
iliskisi oldugu gosterilmistir (39). Bulbena ve ark.’nin
Ispanya’da yaptig1 bir calismada yoreye ozgii 1lik
“Poniente riizgarinin siddeti ve yOniiniin, acil servise
basvuran anksiyete ve panik atak olgularmin sayisinda
artisa sebep oldugu vurgulanmigken, baska bir
caligmada ise travma veya sug¢ oranlar ile riizgar hizi
arasindaki iliski olmadigir sonucuna ulagilmistir (2,8).
Bizim c¢aligmamizda glinlik yagmur miktari, nem
diizeyi ve riizgar hizinin CY A eylemi etiyolojisinde yer
alan faktorlerle iligkisi olmadigini; ancak, ortalama

sicaklik ve atmosferik basing artiginin 6zellikle medeni
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durumu bekar olanlarda CYA eylemi agisindan risk

olusturdugunu tespit ettik.

Stiphesiz ki, CY A sonucu gelisen travmatik aciller altta
yatan birgok sebeple birlikte degerlendirilmesi gereken
ve sadece meteorolojik kosullardaki degisikliklerle
aciklanamayacak olgulardir. Ancak yine de bazi
olgularda hava kosullarindaki degisiklikler, 6zellikle
sicaklik ve basing artigt psikiyatrik davranig veya
eylemi tetikleyici faktor olabilir. Calijmamiz, hava
kosullarindaki degisiklikler ile kendine zarar verme
davranigi arasindaki iliskiyi gostermek icin gelecekte

yapilacak calismalar i¢in yol gosterici olacaktir.

Cikar Catismast

Yazarlar ¢ikar ¢atismasi olmadigini belirtmektedir.
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PROTECTIVE EFFECTS OF SYSTEMIC PIRACETAM TREATMENT ON
TESTICULAR TORSION/DETORSION DAMAGE IN RATS:
A DOSE-RESPONSE STUDY
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ABSTRACT

Obijective: The aim of the present study was to determine the
preventive effects of piracetam on testes against to oxidative
damage which induced by ischemia/reperfusion.

Material and Methods: The rats randomly divided to 4 groups.
Group 1 was considered as control/sham, Group 2 was I/R
(Ischemia/Reperfusion), Group 3 was piracetam (250 mg/kg; i.p.)
+ I/R and Group 4 was piracetam (500 mg/kg; i.p.) + I/R.
Piracetam was given intraperitoneally (i.p) after 60 mins of
testicular torsion. In all 4 groups, the ipsilateral (left testis) and
contralateral testes (right testis) of rats were excised 6 hours after
beginning of the procedure.

Results: Piracetam administration significantly increased total
antioxidant capacity and decreased oxidative stress index. There
was no statistically difference according to Johnsen’s scoring
system among the groups in the ipsilateral or contralateral testes.
Conclusion: Piracetam administration decreased oxidative
damage which induced by ischemia/reperfusion in testes via
increasing antioxidant activity and decreasing oxidative stres
scores. However, the treatment was not induced alteration in
histopathological examination and spermatogenesis scores.

Keywords: Antioxidant, piracetam, testes, torsion/detorsion

07/
Amag¢: Calismamizda amacimiz, testiste iskemi/reperflisyon
(I/R) etkisi ile olusan oksidatif hasar iizerine pirasetamin
koruyucu etkilerini arastirmaktir.
Gere¢ ve Yontemler: Ratlar rastgele 4 gruba ayrildi. Grup 1=
sham (kontrol), Grup 2=I/R (iskemi/reperfisyon), Grup
3=I/R+pirasetam (250 mg/kg; i.p.) ve Grup 4=I/R+pirasetam
(500 mg/kg; i.p.). Pirasetam intraperitoneal yolla testis
torsiyonunu takiben 60. dakikada verilmistir. Her 4 grupta
islemin baglangicindan 6 saat sonra ipsilateral sol testis ve
kontralateral sag testisler ¢ikarilmustir.
Bulgular: Pirasetam uygulamasi total antioksidan kapasiteyi
istatistiksel olarak anlamli bi¢imde arttirirken, oksidatif stres
indeks oranini da istatistiksel olarak anlamli bigimde azaltmustir.
Ipsilateral ve kontralateral testis gruplart arasinda Johnsen
skorlama sistemine gore istatistiksel farklilik saptanmamustir.
Sonug: Pirasetam uygulamasi, testislerde iskemi reperfiizyon ile
olusan oksidatif hasar1 antioksidan kapasiteyi arttirarak ve
oksidatif stres skorlarini  disiirerek  azaltmistir;  ancak,
histopatolojik incelemede ve spermatogenes skorlarinda bir
degisime neden olmamustir.

Anahtar Kelimeler:
torsiyon/detorsiyon

Antioksidan, pirasetam, testis,
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INTRODUCTION

Torsion of testes is a serious urologic surgical
emergencies that leads to ischemia of testes therefore
surgery is generally needed to restore blood circulation
(1). The ischemic damage due to testicular torsion and
the reperfusion injury after detorsion causes a number
of structural and biochemical changes in the tissue that
lead to the emergent status which need to be managed
urgently. Torsion is the cause for an ischemic injury in
the testicular parenchym whereas detorsion is leading
to reperfusion and is associated with cellular damage
by causing biochemical and structural changes in the
testicular tissue. Studies have shown that oxygen free
radicals are responsible in the ischemia-reperfusion
injury and may cause harmful effects by disrupting the
structural elements of the tissue. Determination of
applicable antioxidant agents in order to use with the
operation to protect the testicles from I/R damage, is a
practically meaningful objective (2). It has been
declared that piracetam may have cytoprotective,
antihypoxic, antioxidant properties and may reduce the
consumption of oxygen in the mitochondria by
inhibiting lipid peroxidation of free radicals (3-5).

Piracetam is a nootropic agent used in neurological
sciences because of its rheological, anti-thrombotic,
and neuro-protective properties (6). After proving of its
influence on improving micro-circulation, the area of

usage for this drug extended (7).

The purpose of the present study was to investigate the
anti-oxidant  properties of systemic piracetam
administration on ipsilateral/contrlateral testes after
ischemia in a rat design of testicular torsion and
detorsion (T/D).

MATERIALS AND METHODS

The mentioned design accepted by Ankara Training
and Research Hospital local ethics commitee (Protocol

Number: 314/2014). Wistar albino male rats weighing

KU Tip Fak Derg 2017; 19(1): 8-16
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range 250-300 g and 6-month-old were used in the
study. Rats were anaesthetised by injection of a
mixture (1/4: viv) of xylazine (10 mg/kg) + ketamine

(90 mg/kg) intramuscularly for general anesthesia.
Experimental groups
The rats randomly divided to 4 groups:

For Group 1 (sham, control) (n=8), the left testicles of
the rats were reached by scrotal cut and dissection.
After dissection the incisions were closed with 5/0 silk

sutures without implementation any process.

For Group 2 (I/R) (n=8), the left testicles of the rats
were reached by scrotal cut and dissection. The left
testis of each rat was torsed 720° counter-clockwise
and sutured to scrotum wall with 5/0 silk. The incisions
were sutured with 5/0 silk where the left testicles
remain torsed. The testis was detorsed after 4 hours of
torsion. The scrotum was again sutured with 5/0 silk.

Not any treatment was administered.

For Group 3 (I/R + Piracetam 250 mg/kg) (n=8),
additionally to the design performed in group 2, 250
mg/kg of Piracetam was applied intraperitoneally (i.p)

to each rat 30 min. before detorsion.

For Group 4 (I/R+ Piracetam 500 mg/kg) (n=8),
additionally to the design performed in group 2, 500
mg/kg of Piracetam was applied i.p. to each rat 30 min.

before detorsion.

In all 4 groups, six hours after beginning of the design,
the ipsilateral (Left testis) (L) and contralateral testes
(Right testis) (R) of rats were extracted for histologic

investigation and biochemical evaluations.
Histopathologic Investigation

Initially, testis tissues were placed into a fixative and
embedded in paraffin, routinely and cut into sections
with a microtome and stained with haematoxylin and
eosin. All testicular histology was evaluated under a
light microscope with camera attachment (Olympus DP

71; Olympus, Tokyo, Japan). Histological patterns in
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seminiferous tubuli were graded using the Johnsen’s
score. This score details the conservation of
spermatogenesis, on a scale from 1 to 10, with respect
to the lack or being of the primary cell types staged in
order of maturity. A Johnsen’s score of 9 or 10 remarks
regular histology, a score of 8 indicates hypo-
spermatogenesis, a score of 3-7 mentions maturation
interception, a score of 2 implies germinal cell aplasia,
and a score of 1 demonstrates tubular fibrosis (8)
(Table 1). The germinal epithelia of at least 50 tubules
was evaluated for each testis, and score was determined
using Johnsen’s mean testicular biopsy score (MTBS)
criteria (8). Histologic evaluations were performed by

an experienced pathologist.
Biochemical Evaluation

Frozen testis samples which were stored frozen at -80

°C, were used fort he analysis.

Assessment of Total Antioxidant Capacity (TAC):
TAC level was calculated in mmol Trolox equivalent/L

using an automated measurement method (9).

Assessment of Total Oxidant Status (TOS): TOS level
was calculated in umol H202 equivalent/L using an

automated measurement method (10).

Computation of Oxidative stress index (OSI): OSI
value was indicated the TOS/TAC ratio value. To
calculate, the unit of TAC, mmol Trolox equivalent/L,
was transformed to pmol Trolox equivalent/L, and OSI
was measured as: OSI = [(TOS, pmol H202
equivalent/L) / (TAC, pumol Trolox equivalent/L) x
100] (10).

Statistical Analysis

All statistical examination was carried out using SPSS
version 15.0 (SPSS; Chicago, IL, USA). All normally
data were presented as mean+standard deviation (SD)

and non-normally separated info were defined as
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median (25-75%). Student t and One way ANOVA test
with Bonferroni adjustment were used for comparing
normally distributed data. Diversities in measured
factors between groups were resolved with a
(Kruskal-Wallis). Dual

comparisons among the groups displaying considerable

nonparametric test

values were measured with a Mann-Whitney U test.
Subsequently, the relation between these parameters
was evaluated using linear regression analysis
(Backward). These distinctions were accepted

significant when possibility was less than 0,05.

RESULTS

Biochemical Results

The tissue TAC levels 4 in both torsioned and
detorsioned testicles of Group 3 and Group 4 were
statistically (P<0.001) higher than those of Group 2 (1 /
R) (Table 2-3). The tissue TOS levels in both torsioned
and detorsioned testicles of Group 3 and Group 4 were
not significantly different than those in Group 2. The
tissue OSI levels in both the torsioned and contralateral
testicles of Group 3 and Group 4 were statistically
lower than in Group 2 (P<0.001) (Tables 2 and 3).

Histological Results

Histopathological changes were not observed in Group
1 (Figure 1). Johnsen's testicular biopsy scor in both
torsioned and contralateral testicles of Group 2,
histopathologically demonstrated deterioration,
desquamation, disarrangement in germinal cell,
interstitial edema, capillary blockage and hemorrhage
and in Groups 3 and 4. These histopathological
changes were similar compared to Group 2 (Figure
2,3,4). There is no statistically change observed in
Johnsen’s scoring system among Groups 2, 3 and 4

(Table 4).
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Figure 1. Group 1. Define normal seminiferous tubules. H&E, reduced from x100. Photomicrograph show left testes.

Figure 2. Group 2. Define interstitial edema, hemorrhage(arrow) and less distinct seminiferous tubule borders. H&E

x100). Photomicrograph show left testes.
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Figure 3. Piracetam 250 mg/kg group 3. Define reduced edema, hemorrhage(arrow) and well organized germ

cells(arrow). (H&E x100). Photomicrograph show left testes.

Figure 4. Piracetam 500 mg/kg group 4. Define reduced edema, hemorrhage(arrow) and well organized germ
cells(arrow). (H&E x100). Photomicrograph show left testes.
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Table 1: Modified Johnsen score system

Johnsen score Description

KU Tip Fak Derg 2017; 19(1): 8-16
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Full spermatogenesis

Spermatogonia only

P N W b~ OO N 00 ©

No seminiferous epithelium

No germinal cells, Sertoli cells only

Slightly impaired spermatogenesis, many late spermatids, disorganized epithelium
Less than five spermatozoa per tubule, few late spermatids

No spermatozoa, no late spermatids, many early spermatids

No spermatozoa, no late spermatids, few early spermatids

No spermatozoa or spermatids, many spermatocytes

No spermatozoa or spermatids, few spermatocytes

Table 2: Torsion group; Kruskal Wallis Test, Median (25-75%), P<0.001

Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 P
(n=28) (n=28) (n=18) (n=18) (Kruskal Wallis)

TAC 1.80 1.01 8.54 9.8
(nmol Trolox Equiv. (0.82-4.74) (0.27-2.19) (6.52-1.49) (8.7-10.6) <0.001
per mg protein)
TOS 1.64 1.14 1.33 1.85
(nmol H202 Equiv. (0.48-2.77) (0.72-3.25) (0.56-2.10) (1.43-2.40) NS
per mg protein)
oSl 1.35 0.97 0.17 0.19 <0.001
(arbitrary unit) (0.40-1.77) (0.68-3.30) (0.08-0.22) (0.15-0.22)

NS=Statistically non significant

Values are meantSD. OSI= oxidative stress index; TAC=total antioxidant capacity; TOS=total oxidative status.

Table 3: Detorsion Group; Kruskal Wallis Test, Median (%25-%75), P<0.001

Group 1R Group 2R Group 3R Group 4R P
(n=18) (n=28) (n=18) (n=18) (KruskaleWallis)
TAC
. 1.80 1.24 10.53 11.22
(nmol Trolox Equiv. <0.001
. (0.82-4.74) (0.40-2.16) (8.34-11.56) (10.36-12.34)
per mg protein)
TOS
(nmol H202 Equiv 1.64 L.72 152 2.00 NS
aun (0.48-2.77) (1.62-2.88) (0.74-2.25) (1.32-3.34)
per mg protein)
Osl 1.35 1.09 0.15 0.14 <0.001
(arbitrary unit) (0.40-1.77) (0.78-7.27) (0.06-0.22) (0.12-0.26) '

NS=Statistically non significant

Values are mean+SD. OSI= oxidative stress index; TAC=total antioxidant capacity; TOS=total oxidative status.
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Table 4: Degrees of some histopathological lesions of testicular sections of rats in all groups

Group1l Group2  Group3  Group4  Group2R  Group3R  Group 4R

Parameters

(n=8) (n=8) (n=8) (n=8) (n=8) (n=8) (n=8)
Desquamation in germinal ND et ++ + + + +
cells
Disorganisation in ND + + + + + ¥
germinal cells
Degeneration in germinal ND — ++ + + + +
cells
Haemorrhage ND ++ ++ ++ + + +
Interstitial oedema and ND ++ -+ ++ + + n
capillary congestion
Reduction in germinal cell ND -+ it +t + + +

counts

[mild (+), moderate (++), severe (+++)]

DISCUSSION tissue damage excited by I/R can be effectively

_ _ _ _ o th ith . L
Torsion of testes is a surgical emergencies and must be mitigated by pre-therapy with exogenic antioxidants

. . . such as garlic extract, resveratrol, selenium, phenethyl
treated quickly. Protracted torsion results to testicular g P y

ischemia and elevated grades of oxidative stress in the ester caffeic acid and L-carnitine (13-15)

torsioned testes related with NO and hydrogen Piracetam, a nootropic drug, has been already used for
peroxide production, elevated lipid peroxide formation, neurological, neuropsychiatrical, and neurosurgerical
iso-prostane  accretion, anti-oxidant  enzyme disorders (6, 7, 16-18). Piracetam was first used by
consumption and elevated rates of mitochondria Rosillon D et al. in an empirical reconstructive
associated apoptosis in the germline (11). Even in operation and ~was reported that  systemic
shorter time periods of ischemia e.g. <3 hours can administration advanced the viability of the distal part
cause to an elevated grades of oxidative stress, of the flap (19). Similarly, Tuncer S et al. demonstrated
degradation of testicular glutathione status and the that systemic piracetam therapy increases survival of
consequent reduction of spermatogenesis. Therefore, flaps, decreases necrosis deals, and raises vascular
we consisted a 4 hours torsion model rotating left testis endothelial growth factor expression (20). Horvath B et
720 degree counterclockwise to create a strong al. have shown that piracetam is a oxygen free radical
testicular injury. (OFR) exterminator (17). In yet different report, it was

. . . demonstrated that piracetam proceeds as an antioxidant
Notably, the grade of peroxidative injury recognized in P P

. . . . by balancing cellular walls and developing membrane
testicular  tissue  enhances ensuing  detorsion, y g ping
. . . renovating capability (21).
demonstrating the causation of reperfusion damage gcap y (D)

(12). The widespread opinion that testicular injury Oxidative stress, resulting in an instability among the
induced by a temporary ischemia is consolidated with formation of OFR and antioxidant capacity, directs to
oxidative stress is supported by the quick induction of injury of biologic macro-molecules and deterioration of
lipid peroxidation and the companion compression of regular metabolism (22). Oxidative stress in the texture
endogenic antioxidant function e.g. catalase, SOD and consigns to increased production of OFR  and/or
glutathione peroxidase (13). On the other hand, the attenuation of antioxidant defensive scheme. OFR can
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assault the poly-unsaturated fatty acids in the biologic
walls and cause free radical chain reactions, catalizing
to the increment of lipid peroxidation (23). The
procedures utilized for the definition of oxidative stress
are usually of board variety. A frequently enjoyed and
lightly discoverable exponent for the serum
antioxidative and oxidant qualities are the TAC and
TOS (9,10). In our study, TAC, TOS and OSI
parameters and histopathological changes were
examined to evaluate the antioxidant capacity of two
different doses of Piracetam in a model of testicular

torsion.

In testes, MTBS is utilized to define histopathologic
injury. It is attributed on the estimation of advancing
degeneration of the germinal epithelium (8). When the
structure of the testicle was investigated, it was noticed
that the histologic aspect of tissues of Group 1 was

usual.

Our results revealed that the biochemical TAC and OSI
levels in both the torsioned and detorsioned testis were
statistically significant, where the biochemical TOS
level in both the torsioned and detorsioned testis were
not statistically significant. We noticed significantly
decreased OSI and improved TAC with the application
of Piracetam, which could partially be depended to the
agent’s antioxidative and free-radical scavenging
preoperties. On the other hand our histopathologic
results did not show the changes on the tissue level.
This may be associated with the application dose or
tissue relation of the drug or the method. Various
models may be used in order to determine the effects

on histopathological level.

According to our findings, the different application
form and duration of piracetam may cause
histopathological improvement and further studies are
necessary in order to show the apparent effects. Further
studies should investigate different administration
methods, different doses and different duration of

Piracetam.

KU Tip Fak Derg 2017; 19(1): 8-16
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In conclusion, piracetam therapy increased antioxidant
activity and decreased oxidative stress scores in
testicular samples. However, it did not cause alteration
in histopathological examination and spermatogenesis

Scores.
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Investigation of Suitability of Number of Blood Culture Bottles
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07/
Girig: Kan dolagimi enfeksiyonlarmin saptanabilmesi igin,
kan kiiltirii alinmas: gereklidir. Kan kiiltiirleri sise sayisi ile
ireme oranlari arasinda kanitlanmis bir iliski mevcuttur.
Rehberler 24 saatlik siire i¢inde iki ila dort sise kan kiiltiirii
almmasimi 6nermiglerdir. Bu c¢alismada kan kiiltiir siselerinin

sayilarinin uygunlugu arastirilmigtir.

Gerec ve Yontem: Bu calisma Kirikkale Universitesi Tip
Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji
laboratuarinda yiritiilmistir. Mart 2013 ile Mart 2014
tarihleri arasinda gelen her hastaya ait kan kiiltiir siselerinin
sayist degerlendirilmistir. Rehberlere dayanarak 2 ila 4 kan
kiiltiir sisesi uygun olarak diisiiniilmistiir. Kan kiiltiirleri
hastalarin Cerrahi veya Dahili kliniklere bagvurmasina gére
15.0

iki gruba ayrilmustir. Verilerin analizi igin SPSS

programi, gruplarin karsilagtirilmast iginde ki kare testi

kullanilmigtir ve P<0.05 degeri anlamli kabul edilmistir.

621
435
hastanin uygun sayida (2-4) kan kiiltiir sisesine sahip oldugu

Bulgular: Calisma siiresi boyunca laboratuarimiza

hastaya ait, toplam 1095 kan kiiltiir sisesi génderilmistir.

bulunmustur. 185 hastada sadece 1, bir hastada ise 4’ten fazla
kan kiiltiir sigesinin gonderildigi saptanmistir. Uygunsuz alim
oranlar1 Cerrahi klinikler i¢in %34.4 (66/192), Dahili
klinikler igin %27.9 (120/429) olarak saptanmistir (P=
0.107).

Sonu¢: Her hastane uygun kan kiiltiir sisesi oranlarini
aragtirmali ve buna gore gerekli egitim programlarini

yiiriitmelidir.

Anahtar Kelimeler: Enfeksiyon, kan kiiltiirii, sise sayist

ABSTRACT

In order to detect blood stream infections, blood

Introduction:
cultures are essential. There is a proven relation between the
number of blood cultures and growing rates. Guidelines offer that
2 to 4 blood cultures should be obtained over a 24 hours period.
The aim of this study was to examine the investigation of
suitability of number of blood culture bottles.

Material and Methods: The study was conducted in Infectious
Diseases and Clinical Microbiology Laboratory of Kirikkale
University Faculty of Medicine. The number of blood cultures
obtained from each hospitalized and admitted patients to our
laboratory were evaluated from March 2013 to March 2014. In
accordance with guidelines, 2 to 4 blood cultures were accepted as
appropriate. Blood cultures were divided into two groups
according to admission from internal diseases clinics or surgical
clinics. SPSS 15.0 program was used for data analysis and chi-
square test was used to compare the groups. P<0.05 was accepted

as significant.

Results: During the study period, 1095 blood cultures from 621
patients had been admitted to our laboratory. 192 patients were
staying in surgical clinics and 429 were in internal diseases clinics.
435 patients had suitable number (2-4) of blood cultures. While a
single blood culture was obtained from 185 patients, more than 4
cultures were obtained from 1patient. Unsuitable number of blood
cultures was 66 in surgical clinics and 120 in internal diseases
clinics (p=0.107).

Conclusion: According to our results all hospitals should detect
their suitability of number of blood cultures and education
programs should be conducted accordingly.

Keywords: Infection, blood culture, number of bottle
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Kan dolagim1 enfeksiyonu olan hastalarda, mortalite ve
morbidite oranlarint azaltmak i¢in erken tani ve uygun
tedavi O6nemlidir. Bu nedenle atesli hastalarda etken
olan patojen bakteriyi saptamak igin kan kiiltiirii
alimmalidir (1-3). Kan kiiltiirlerinde iiremeyi etkileyen
faktorlerden bazilar1 kan kiiltiir sisesine konulan kan
miktari, kan kiiltiir sise sayisi, kan kiiltiiriiniin alinma
zamani ve alindig1 yerdir (4-6). Yapilan calismalarda
alman kan kiiltiirii sayis1 ve siseye konulan kan miktar1
arttikca mikroorganizmalarin iiretilme oraninin da
arttigl  gosterilmistir (7-10). Tek sise kan kiiltiiri
alimlart ile bakteremi ve kontaminasyon ayrimi
yapilamayacagi i¢in bu yaklagim onerilmemektedir
(11). Bu nedenle kan kiiltiirii uygulama kilavuzlari 24
saatlik siire i¢inde 2 ila 4 sise kan kiiltiirii alinmasini
onermistir (11,12).

Bu calismada bir yil boyunca cesitli kliniklerde yatan
hastalardan alinan laboratuarimiza goénderilen kan

kdiltiir siselerinin sayisal uygunlugu aragtirtlmistir.

GEREC VE YONTEM

Mart 2013 ile Mart 2014 tarihleri arasinda, 24 saat
stiresince laboratuarimiza gelen her hastaya ait kan
kiltiir siselerinin sayis1 degerlendirilmistir. Calismaya
kalici  kateteri  olmayan, Kkateter  enfeksiyonu
distiniilmeyen eriskin hastalar alinmistir. Rehberlere
dayanarak 24 saatlik siire i¢inde ardigik alinan 2 ve 4
kan kiiltlir sigsesi uygun, 1 ve 4’ten fazla sayida sise
uygunsuz olarak diigtiniilmistiir (9-12). Veriler Cerrahi
ve Dahili klinikler olarak biriktirilmistir. Klinikler arasi
istatistiksel karsilastirmada SPSS 15.0 programi ve ki
kare testi kullanilmistir ve P<0.05 degeri anlamli kabul

edilmistir.

KU Tip Fak Derg 2017; 19(1): 17-20
DOI: 10.24938/kutfd.285623

BUGULAR

Calisma siiresi boyunca laboratuarimiza 429 tanesi
Dahili, 192 tanesi Cerrahi kliniklerden olmak tizere
toplam 621 hastaya ait, toplam 1095 kan kiiltiir sisesi
gonderilmistir. Uygun sayida kan kiiltiir sisesine sahip
olan hasta sayist 435 (%70) olarak tespit edilmistir. Bu
hastalarin 409’unda iki, 17’sinde ii¢, dokuzunda dort
sige kan kiltiirii alinmigtir. Kan kiiltiir sise sayist uygun
olan hastalarin 309 tanesi Dahili, 126 tanesi Cerrahi

kliniklerden gonderilmistir.

Hastalarin 186 (%30)’sindan ise uygunsuz kan kiiltiir
sigesi gonderilmistir. Ayrica, 185 hastada sadece tek,
bir hastada bes kan Kkiiltiir sisesinin gonderildigi

saptanmuistir.

Uygunsuz alimlari 120 tanesinin Dabhili, 66 tanesinin
Cerrahi kliniklerden oldugu anlasilmistir. Uygunsuz
alimlarda Cerrahi klinikler ile Dahili klinikler
karsilagtirildiginda oranlar arasinda fark

gozlenmemistir (Tablo 1) (p=0.107).

Tablo 1: Kliniklere gore kan kiiltiir gigelerinin uygun

olan- olmayanlarin say1 ve oranlari

Uygun Uygun  Toplam

olan olmayan

(%) * (%) *

Dabhili klinikler 309 (72) 120 (28) 429
Cerrahi Klinikler 126 (66) 66 (34) 192

Toplam 435 (70) 186 (30) 621

*satir ylizdesi
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TARTISMA

Eriskinlerde kan kiiltiiri alimlarinda yillardir kabul
edilen ve onerilen uygun yaklasim, 24 saatlik siire
icinde en az 2-4 sise kan kiiltiiri alinmasidir (9-12).
Washington ve ark.’lar1 yaptiklar1 bir ¢aligmada 80
bakteremik hastanin kan kiiltiir gise sayilarim
degerlendirdikleri calismalarinda, 1 kan kiiltiirii ile 64
hastanin (%80), 2 kan kiiltiirti ile 70 hastanin (%88) ve
3 kan kiiltiirii ile 79 hastanin (%99) bakteremisini tespit
etmiglerdir. Seksen hastanin 99’unun bakteremisini
saptamak i¢in 3 kan kiiltiir sisesinin gerekli oldugunu
vurgulamiglardir (13). Weinstein ve ark.’lart1 da bu
calismaya benzer olarak, 282 bakteremik eriskin
hastanin 1 kan kiiltiirii ile 258’inin (%91.5), 2 kan
kiltirtt ile 280’inin  (%99.3) patojen Dbakterisini
saptamiglardir. Her iki ¢aligmada da kan kiltiir sise
sayisinin artmast ile bakteri saptama oranlarinin arttig1
belirtilmistir (14).

Ulkemizde 2013 yilinda yayimlanan “kan kiiltiirii
uygulama kilavuzu”nda, atesli eriskin hastalarda 24
saatlik siire i¢inde 2-4 sise kan kiiltiri alinmasi
onerilmigtir  (12). Bu c¢alismada, fakiiltemiz
hastanesinde %70 oraninda kan kiiltiiriine uygun, %30
oraninda kan kiltiirline uygun olmayan alimlarin
oldugu saptanmistir. Uygunsuz alimlarin 185 hastada
sadece 1 oldugu, 1 hastada ise 5 kan kiiltiir sisesinin
gonderildigi tespit edilmistir. Bu uygunsuzluk oram
kan kiiltliri alan saglik personelinin bu konuda yeterli
bilgiye sahip olmamasindan, is giicli yogunlugundan ve
hastanelerde yeterli miktarda kan kiiltiir sisesi
alimlarinin yapilamamasindan kaynaklaniyor olabilir.
Bir sise kan kiltiiri alinmasi kontaminasyon ve
bakteremiyi ayirt edemedigi igin Onerilmemektedir.
Asirt kan kiltiiri alimi (5 ve daha fazlasi) ise artan
maliyet, gereksiz is gilici ve nosokomiyal anemiye
neden olabilir. Yapilan arastirmalarda fazla sayida kan
kiiltiir alimlarinin en sik sebebi yeni septik atak, atesin

devamlilig1 ve 16kositoz oldugu gosterilmistir (6).

KU Tip Fak Derg 2017; 19(1): 17-20
DOI: 10.24938/kutfd.285623

Vitrat-Hincky ve ark.’larinin yaptiklari kan kiiltiirii sise
sayisi uygunlugunun arastirildigi bir caligmada 118
atesli hasta degerlendirilmis, uygun bulunan oraninin

%45 oldugu rapor edilmistir (15).

Sonug olarak, her hastanenin uygun kan kiiltiir sisesi
oranlarin1  arastirmast  ve kurum i¢i  egitim
seminerlerinin

verilmesinin ~ uygun  olacagim

diistinmekteyiz.
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ABSTRACT

Objective: In order to determine the diagnostic value of plasma
protein carbonyl, total antioxidant status (TAS), total oxidant
status (TOS), oxidative stress index (OSI) and malondialdehyde
(MDA) in the diagnosis of acute mesenteric ischemia (AMI).
Material and Methods: In this randomized, controlled
experimental study, 30 mature female Sprague-Dawley rats were
divided into six groups. Groups 1, 3 and 5 were control groups
undergoing laparotomy only. Groups 2, 4 and 6 were mesenteric
ischemia groups undergoing laparotomy and superior mesenteric
artery ligation. Blood and tissue samples were sampled at 30
minutes (groups 1 and 2), 2 hours (groups 3 and 4) and 6 hours
(groups 5 and 6) after surgical procedures.

Results: The difference between the ischemia and control groups
in terms of histopathological injury at 30 min was statistically
significant (p=0.007). Histopathological injury increased over
time in the ischemia groups. Histopathological injury was
significantly greater in the ischemia groups compared to the
control groups (at both 2 and 6 hours) (P=0.002 and P=0.006). No
statistically significant difference was observed when the control
and ischemia groups were assessed in terms of the oxidative stress
parameters plasma protein carbonyl, MDA, TAS, TOS or OSI.
Conclusion: On the basis of the results from this experimental
mesenteric ischemia model, while histopathological injury levels
differed significantly among the groups, plasma protein carbonyl
and other markers of oxidative stress such as MDA, TAS, TOS
and OSI levels, did not differ statistically significant between the
ischemia and control groups.

Keywords: Experimental model, mesenteric ischemia,

oxidative markers

(0)/
Amag: Akut mezenterik iskemi (AMI) tanisinda, protein
karbonil, total antioksidan status (TAS), total oksidan status
(TOS), oksidatif stres indeks (OSI) ve malondialdehit (MDA)
diizeylerini belirlemek.

Gere¢ ve Yontemler: Bu randomize kontrollii deneysel
calismada 30 eriskin disi Sprague-Dawley tiirii rat 6 grupta
incelendi. Grup 1, 3 ve 5 yalnizca laparotomi uygulanan kontrol
grubuydu. Grup 2, 4 ve 6 ise hem laparotomi yapilan hem de
superior mezenter arteri baglanan gruptu. 30. dakikada (Grup 1
ve 2), 2. saatte (Grup 3 ve 4) ve 6. saatte (Grup 5 ve 6) cerrahi
islemler sonrasi ratlardan kan ve doku 6rnekleri alindi.
Bulgular: Iskemi ve kontrol gruplar1 arasinda 30. dakikada
histopatolojik hasar farki istatistiksel olarak anlamliyd
(P=0.007). iskemi gruplarinda histopatolojik hasarin zamanla
arttig goriildii. iskemi gruplarinda kontrol gruplarina gore (Hem
2. saatin sonunda, hemde 6. saatin sonunda) histopatolojik hasar
anlamli derecede fazlaydi (P=0.002, P=0.006). Kontrol ve
iskemi  gruplar1  arasindaki  iliski  oksidatif  stres
parametrelerinden plazma protein karbonil, MDA, TAS, TOS ve
OSI ile degerlendirildiginde, istatistiksel olarak anlamli bir fark
goriilmedi.

Sonuc: Bu deneysel mezenter iskemi modelinde elde edilen
sonuglara gore, gruplar arasinda histopatolojik hasar farki
anlamli olmasina ragmen, plasma protein karbonil ve oksidatif
stresin diger gostergelerinden MDA, TAS, TOS ve OSI
seviyelerinin iskemi ve kontrol gruplari arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark olusturmadigi goriildii.
Anahtar Kelimeler: Deneysel model,
oksidatif markir

mesenterik iskemi,
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INTRODUCTION

Acute mesenteric ischemia (AMI) is a rare indication
for emergency surgery and remains a highly fatal
disease (70% mortality rate) despite improvements in
diagnostic and therapeutic methods (1). Early diagnosis
of AMI is difficult, and plain abdominal X-ray,
abdominal  ultrasonography and  computerized
tomography scan results are often normal, especially in
the early stages, although these can be used to rule out
other diagnoses (1, 2). Angiography of the mesenteric
arteries is the most reliable diagnostic method in AMI.
However, other laboratory methods for early diagnosis
of AMI are needed due to the difficult access, high
costs and loss of time inherent in this technique (2).
Different serum biomarkers may have a role to play in
the early diagnosis of AMI, but none is sufficiently

accurate and individually reliable (3).

Free radicals and other oxidants are normal products of
aerobic metabolism. Free radicals are always present in
biological systems. These affect lipids by increasing
lipid peroxidation. Peroxidation leads to the formation
of toxic metabolites such as malondialdehyde (MDA)
(4). Total antioxidant status (TAS) reflects the
organism’s total antioxidant defense capacity. TAS and
plasma total oxidative status (TOS) are potentially
useful biochemical parameters for estimating an
organism’s oxidative status (5). The oxidative stress
index (OSI), the ratio of TOS to TAS, is also an
indicator of oxidative stress (6). Protein carbonyls are
the marker of protein oxidation (7). An increased level
of protein carbonyl has been observed in many
diseases, such as Alzheimer’s, diabetes, inflammatory
bowel disease and arthritis (8-12).

This study was intended to investigate plasma protein
carbonyl and other oxidative stress parameters such as
TAS, TOS and OSlI, and tissue and plasma MDA levels
in an experimental AMI model.
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MATERIALS AND METHODS
Study Design

This was an experimental, randomized, controlled and
non-blinded animal study. The protocol was approved
by the Local Ethics Committee (No. 2013/11).

Selection of subjects and study protocol

Thirty mature female Sprague-Dawley rats (8 weeks
old, weighing 250 g to 300 g) were used for the study.
The animals were kept in steel cages until the day of
the study at a room temperature of 22 °C and were
maintained on a 12:12-h light-dark illumination cycle
with access to food and water ad libitum. These rats
were only used in this experiment. For the last 12 hours

before the experiment, they were given only water.

Following a 12-hour fasting period, intramuscular
ketamine (50 mg/kg) and xylazine (5 mg/kg) were
administered for general anesthesia. All rats were
cannulated with a 24-gauge venous cannula from the
left femoral wvein and infused with saline at 4
mL/kg/hour. Respiratory rate, oxygen saturation and
body temperatures were constantly monitored. The
abdominal sites of all subjects in all groups were
shaved and cleaned using 10% povidone iodine.
Laparotomy was performed through a midline incision.
The superior mesenteric artery was ligated, and aorta
bifurcation was performed with a bulldog clamp.
Thereafter, the abdominal wall and the peritoneum

were sutured using 2/0 silk.

Rats in Group 1 underwent laparotomy only, and blood
and tissue samples were collected after 30 min. Rats in
Group 2 underwent laparotomy, and the superior
mesenteric artery was also ligated. Blood and tissue
samples were collected after 30 min. Rats in Group 3
underwent laparotomy only, and blood and tissue
samples were collected after 2 hours. Rats in Group 4
underwent laparotomy, and the superior mesenteric
artery was also ligated. Blood and tissue samples were

collected after 2 hours. In Group 5, rats underwent
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laparotomy only, and blood and tissue samples were
collected after 6 hours. In Group 6, rats underwent
laparotomy and the superior mesenteric artery was also
ligated. Blood sample and tissue samples were

collected after 6 hours.

Blood samples were collected by the intracardiac route.
All rats were sacrificed under euthanasia. Next, 5-10
cm distal ileum specimens were placed in 10%
formaldehyde solution after washing with normal
saline solution for histopathological examination.
Tissue specimens were stained with hematoxylin-eosin
(H&E), embedded in paraffin blocks and examined

under light and electronic microscopy.

Blood samples were placed into citrated tubes. These
were centrifuged for 10 min at 3000 rpm and then left
for 30 min for coagulation. The specimens were stored
at 80°C. At the end of the data collection process, all
specimens were studied concurrently by a biochemist
blinded to the study data and groups. Plasma protein
carbonyl, total antioxidant status (TAS), total oxidative
status (TOS) and malondialdehyde (MDA) levels were
measured, and oxidative stress index (OSI) levels were
calculated as the ratio of TOS to TAS.

Laboratory analysis

Protein Carbonyl Measurement

Protein Carbonyl (PrC) level in the serum specimens
was determined using a colorimetric assay kit in line
with the manufacturer’s recommendations (Cayman
Chemical Company Cat. No. 10005020, Lot No.
0463100). The absorbance of specimens was measured
at a light wave of 370 nm on a VERSA microplate
reader (designed by Molecular Devices in California,
USA). The results were expressed as nmol/mL.
Malondialdehyde measurement

MDA levels were measured using the thiobarbituric
acid reactive substance (TBARS) method (14).

Total antioxidant status, total oxidative status and

oxidative stress index measurement
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Total antioxidant status, total oxidative status and
oxidative stress index were measured and calculated
using the method developed by Erel (15).
Histopathological Analysis

At the end of the study, ileum tissues were removed
from rats from each group. The tissues were kept in
10% formaldehyde for 48 hours, dehydrated by passing
through graded alcohol series and clarified in xylene.
Sections with a thickness of 4um were taken from
paraffin blocks using a fully automated microtome
(Leica RM 2255, Tokyo, Japan). Acceptable sections
were stained with H&E. Histological evaluation of the
preparations was performed under light microscopy by
an experienced histologist blinded to the study groups.
All preparations were assessed for general morphology
under light microscopy (Olympus BX 51; Olympus
Optical Co., Ltd., Tokyo, Japan). Five different areas
of xanthoma preparation in each group were scored
semi-quantitatively between 0 and 3 (score 0: none; 1:
mild; 2: moderate and 3: severe) in terms of
inflammatory cell infiltration, hemorrhage, villus
association, and villous apical facial epithelium
degeneration. These damages were summed, and total
damage scores were calculated as in our previous study
(16).

Statistical analysis

Statistical analysis was performed on SPSS 23.0 (IBM,
SPSS, Armonk, NY, USA) statistical software.
Comparisons  of  biochemical parameters and
histopathological damage scores at the same time
intervals between the control and mesenteric ischemia
groups were performed using the Mann-Whitney U
test. Time-dependent changes in parameters were
investigated using Kruskal-Wallis variance analysis
with Bonferroni correction. Spearman’s correlation
analysis was used to assess the relationship between
biochemical parameters and histopathological scores.
Statistical significance was assumed at a level of
P<0.05.

KUTFD | 23



Tathi O, et al. Oxidative Stress Experimental Mesenteric Ischemia Model

RESULTS

Chronological changes in biochemical parameters and
histopathological damage scores among the groups are
shown in Table 1. Light microscopic evaluation of the
ileum tissues from the groups revealed normal
morphological ileum villus and mucosa structures in
Group 1 (Figure 1A). In Group 2, conjunctiva,
degeneration in the epithelium, infiltration and
inflammatory cell infiltration in the lamina propria
were observed (Figure 1B). In Group 3, occasional
degeneration was observed in epithelial cells (Figure
1C). In Group 4, extensive degeneration and loss of
epithelial cells were observed. Extensive hemorrhage
and moderate inflammatory cell infiltration were
observed in the lamina propria (Figure 1D). In Group
5, villus association was significant. Inflammatory cell
infiltration was observed in the lamina propria (Figure
1E). In Group 6, significant villus damage and loss
were determined. Epithelial loss in the mucosa,
hemorrhage and inflammatory cell infiltration were

observed in the severe stage (Figure 1F).
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Our results showed a statistically significant difference
in histopathological damage at 30 min between the rats
undergoing mesenteric ischemia and those undergoing
laparotomy only (p=0.007, groups 1 and 2). The degree
of injury increased over time in both the control and
ischemia groups. Significantly greater injury occurred
at 2 and 6 hours in the groups with induced mesenteric
ischemia compared to the control group (p=0.002,
groups 3 and 4, p=0.006, groups 5 and 6) (Figure 1).
However, no difference was determined at any time in
any of the biochemical parameters evaluated between
the mesenteric ischemia and control groups (p > 0.05).

Correlation results between the biochemical parameters
evaluated and total histopathological injury scores are
shown in Table 2. On the basis of these results, there
was no correlation between any of the biochemical

parameters assessed and histopathological damage

deriving from mesenteric ischemia.

Figure 1: Photomicrographs of the ileum in the different groups (H & E X 200). (A: Group 1, B: Group 2, C: Group 3,

D: Group 4, E: Group 5, F: Group 6) showing loss in the epithelial cells (arrow), inflammatory cell infiltration

(arrowhead), hemorrhage (star), and villus association (angular doublet).
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Table 1: Time-dependent changes in protein carbonyl and serum and tissue MDA, TAS, TOS and OSI levels

Times and Groups

30 min 2 hours 6 hours
Parameters Group | Group 11 Group Il Group IV Group V Group VI
Protein carbonyl (nmol/ml) 155 20.0 18.9 15.0 11.1 10.0
Median (25-75%) (7.8-16.0) (11.7-25.1) (17.2-19.6) (12.9-23.5) (9.4-14.0) (4.8-18.2)
Serum MDA(nmol/mL) 0.640 0.420 0.440 0.370 0.390 0.490
Median (25-75%) (0.290-0.800) (0.365-0.680) (0.330-0.480) (0.280-0.520) (0.355-0.620) (0.260-0.670)
Tissue MDA (nmol/g) 84.0 191.0 307.0 175.0 139.0 163.0
Median (25-75%) (58.0-163.5) (159.5-292.5) (161.0-345.0) (107.5-196.0) (65.5-208.5) (90.0-208.0)
TAS (mmol Trolox equivalent/L) 1.42 0.65 1.65 1.13 2.28 147
Median (25-75%) (0.47-1.93) (0.40-1.28) 0.99-2.11 0.55-1.91 1.17-2.38 0.61-2.53
TOS (umol H202 equivalent/L) 29.8 10.8 8.6 7.1 194 22.0
Median (25-75%) (16.1-34.5) (8.95-26.5) (4.85-13.1) (5.85-10.7) (12.2-30.3) (15.6-35.2)
OSI (H202/Trolox) 2.38 1.50 0.62 0.73 1.05 1.50
Median (25-75%) (1.22-6.35) (1.08-6.45) (0.29-1.58) (0.48-1.95) (0.71-1.57) (0.89-7.96)
Total Histological Damage Score 1.0 5.0 3.0 6.0 7.0 12.0
Median (25-75%) (1.0-1.5)2de (4.0-6.0)29 (2.0-4.0) baf (4.5-8.0)bh (7.0-7.5) cef (10.5-12.0) coh

Values were reported as median (25-75%).

There is no statistically significant difference between groups in terms of protein carbonyl, serum MDA, tissue MDA, TAS, TOS and OSI.

For total histological damage score a, p=0.007 (Group1&2); b, p=0.02 (Group3&4); ¢, p=0.006 (Group5&6); d, p=0.012 (Groupl&3); e, p=0.005 (Groupl&5); f,
p=0.007 (Group3&5); g, p=0.008 (Group2&6); h, p=0.008 (Group4&6)
(According to the Mann-Whitney U test and Kruskal-Wallis analysis of variance with Bonferroni correction)
MDA, Malondialdehyde; TAS, total antioxidant status; TOS, total oxidant status; OSI, oxidative stress index
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Table 2: Spearman’s correlation analysis of histopathological scores and biochemical parameters
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Prc Serum MDA Tissue MDA TAS Total histopathological damage score
' P r P r p r P r P
Prc -0.22 0.24
Serum MDA -0.98 0.61 -0.05 0.78
Tissue MDA 0.31 0.09 0.05 0.81 -0.05 0.79
TAS -0.03 0.84 -0.18 0.34 0.17 0.37 0.12 0.52
TOS -0.25 0.17 0.21 0.24 -0.18 0.33 0.11 0.58 0.13 0.17
(ON]| -0.21 0.28 0.22 0.22 -025 0.17 -0.68 <0.0001" -0.006 0.97

PrC, Protein carbonyl; MDA, Malondialdehyde; TAS, total antioxidant status; TOS, total oxidant status; OSI, oxidative stress index.

*There is a negative strong correlation between OSI and TAS. There is no correlation between any of the biochemical parameters and histopathological damage score.
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DISCUSSION

AMI must be diagnosed immediately due to its high
mortality rates. The most important step in the
management of this potentially fatal condition is
diagnosis. Insignificant and non-specific clinical
findings generally make the diagnosis difficult (17).
Systemic inflammatory response syndrome and septic
complications are usually responsible for the high
mortality rate in AMI (18). Various biochemical
parameters have been investigated for diagnosis of
AMI (19). In the light of these studies, this study was
planned in order to determine the usefulness of plasma
protein carbonyl and other oxidative stress markers in
the diagnosis of AMI.

Oxidative injury occurs in a biological system if the
body’s oxidative burden exceeds its antioxidant
capacity. Protein and DNA oxidation, lipid
peroxidation, and up-regulation of pro-inflammatory
cytokines are the main mechanisms involved in
oxidative injury (20). The presence of the oxidative
stress reaction is an important sign of aggression
toward homeostasis and organic systems (21). Plasma
Total antioxidant status (TAS), total oxidative status
(TOS) and oxidative stress index (OSI), reflect the
oxidative balance in the organism and are useful tools
for estimating the body’s oxidative status (6).
Malondialdehyde (MDA) is an end product of lipid
peroxidation and a useful marker for determining
oxidative injury. Previous studies in the literature have
evaluated these biochemical parameters in AMI
(22,23).

In an experimental ischemia reperfusion study
involving rats, Terzi A et al. observed that OSI and
TOS increased in ileum tissue in rats exposed to
ischemia reperfusion, while TAS decreased (22). In a
study of mesenteric artery occlusion and reperfusion
induced in rabbits, Kili¢ K et al. reported high MDA
levels and low TAS (23). Tirkmen S et al. reported

similar findings from their experimental study of
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mesenteric ischemia. They observed a statistically
significant increase in TOS and OSI values in the 30
min and 2 h ischemia groups compared to the control
group. Although TAS levels decreased compared to the
control group at both time periods, the difference was
not statistically significant (24). No statistically
significant difference in TAS, TOS, OSI or MDA
levels between the ischemia group and control group in
our study. Although TAS values decreased at each time
interval (30 min, 2 h and 6 h) compared to the control
group, this decrease was not statistically significant.
Oxidation and peroxidation of lipids, proteins,
carbohydrates, and nucleic acids can create oxidative
stress markers. Oxidation and peroxidation of amino
acids give rise to a carbonyl group that can be detected
in tissue or blood samples. An increasing number of
studies have used measurements of plasma protein

carbonyl in various different diseases (25).

In one study evaluating plasma protein carbonyl levels
in serum of patients with chronic arterial occlusion, the
average oxidase activity of plasma protein carbonyl
was significantly higher than in the controls. Plasma
protein carbonyl levels in blood specimens collected 1-
4 days after surgery from patients with chronic
ischemia decreased significantly compared to
preoperative values (13). Tsukimori K et al. reported
that serum protein carbonyl levels increased in
association with oxidative stress in patients with pre-

eclampsia compared to normal pregnant subjects (26).

Although significant histopathological differences
occurred at all time periods between the mesenteric
ischemia and control groups in our experimental study,
we determined no statistically significant difference
between the two groups in terms of plasma protein
carbonyl levels. Oxidative stress markers have been
determined to rise in many previous clinical and
experimental studies of oxidative stress. However, no
ischemia-related increase in oxidative stress markers
was observed in this study. We are unable to account
for the mechanism behind the absence of this
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anticipated  variation.  Similar  and/or  wider
experimental and clinical studies and more detailed
investigation of the relation between these markers and

oxidative stress are now needed.

Limitation

Since this is an experimental study, it may differ from
other clinical study and experimental study findings.
Various environmental factors that could not be
brought fully under control, such as physical
parameters and laboratory conditions, may have
affected the study findings. One of the main limitations
of this study is that other biochemical parameters that
have been shown to be capable of rising under

ischemic conditions, such as IMA, were not used.
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SISPLATIN OTOTOKSISITESI

Cisplatin Ototoxicity

Burak Mustafa TAS!, Gokce SIMSEK?

Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Kulak-Burun-Bogaz ve Bas-Boyun Cerrahisi A.D., KIRIKKALE.

(0Y4

Ototoksisite gesitli ilaglar ve kimyasal maddelerin koklea ve
vestibiiler organda olusturdugu hiicresel dejenerasyon ve
fonksiyon bozuklugudur. Sisplatin (Cis-diamindiklorplatinum
I), ozellikle bas-boyun tiimorlerinde, iirogenital sistem,
santral sinir sistemi, solunum sistemi ve 6zefagus kanserleri
olmak {izere birgok malign hastaligin tedavisinde,
erigkinlerde ve gocuklarda kullanilmakta olan antineoplastik
bir ajandir. Sisplatinin nefrotoksisite ve geri doniigiimsiiz
ototoksisite diginda diger onemli doz siirlayict yan etkileri
norotoksisite, —gastrointestinal sistem ve kemik iligi
toksisitesidir. Sisplatin ototoksik etkisini reaktif oksijen
driinleri ve DNA hasart ile gostermektedir. Sisplatin
ototoksisitesinde  klinik  olarak  baslangista  yiiksek
frekanslarda, sonrasinda konusma sesini de igeren diisiik
frekanslarda, bilateral, sensorindral isitme kaybi goriiliir.
Giinlimiizde sisplatin  bagimli  ototoksisiteyi onlemede
standart bir tedavi bulunmamaktadir. Bu derlemede sisplatin
ototoksisitesinin tanimi, etki mekanizmasi, giincel tedavi

secenekleri giincel literatiir bilgileri esliginde tartigilmustir.

Anahtar Kelimeler: Sisplatin, ototoksisite, 6nleme, koklea,
isitme kaybi, antioksidan

ABSTRACT

Ototoxicity is the cellular degeneration and dysfunction of
various chemicals and chemicals in the cochlea and
vestibular organ. Cisplatin (Cis-diamindichlorplatinum I1)
is an antineoplastic agent used in the treatment of many
malignant diseases, especially in head and neck tumors,
urogenital system, central nervous system, respiratory
system and esophagus cancers, in adults and children.
Other important dose limiting side effects besides cisplatin
nephrotoxicity —and irreversible  ototoxicity are
neurotoxicity, gastrointestinal toxicity, and bone marrow
toxicity. Cisplatin shows its autotoxic effect with reactive
oxygen products and DNA damage. In cisplatin
ototoxicity, bilateral, sensorineural hearing loss is seen
clinically at high frequency at the beginning, and at low
frequencies including speech voice afterwards. Currently,
there is no standard treatment to prevent cisplatin-

dependent ototoxicity.

Keywords: Cisplatin, ototoxicity, prevention, cochlea, hearing
loss, antioxidant
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GIRIS

Bir kimyasal maddenin veya ilacin kullanilmas1 sonucu
i¢ kulak dokularinda fonksiyon kaybi nedeniyle denge
bozuklugu ve/veya isitme kaybi1  gelismesine
ototoksisite  denir  (1).  Terapdtik  dozlarda
kullanilmasina ragmen bu ajanlar gegici ya da kalici
etki  olusturabilmektedir. ~ Ototoksisiteye  bagh
semptomlar isitme kaybi, tinnitus ve bas donmesidir.
Ototoksisiteye neden olabilen en onemli ajanlar,
streptomisin ve gentamisin gibi aminoglikozidler,
sisplatin, nitrojen mustrad ve vincristin  gibi
antineoplastik ilaglar, kinin, salisilatlar ve furosemid ile
etakrinik asit gibi loop ditiretiklerdir. Seligmann ve ark.
yaptiklart ¢alismada yaklasgik 130 ototoksik ajan
tamimlamistir (2).

Sisplatin (cis-diamminedichloroplatinum-I11), platinum
tirevi olup eriskinlerde ve g¢ocuklarda bas-boyun
timorleri, {irogenital sistem, santral sinir sistemi,
solunum sistemi ve ozefagus kanserleri olmak tizere
bircok malign hastaligin  tedavisinde kullanilan
kematerapotik bir ajandir. Sisplatin 6zellikle pediatrik
hastalarda yaklasik %85 kiir oramyla en etkili
kematerapotik ajanlardan biridir (3).

Sisplatinin en o6nemli doz kisitlayici yan etkileri,
ototoksisite,  nefrotoksisite  ve  norotoksisitedir.
Sisplatinin ototoksik ve noérotoksik etkilerinin bilinen
bir tedavisi yoktur. Ototoksik ilacin dozu, yas, diger
ototoksik ajanlarin  kullanimi, giirGlta  maruziyeti,
beslenme, diisiik serum albumini, anemi ve hastada
kraniyal radyoterapi Oykiisii ototoksik yan etkilerin
ortaya c¢ikmasini kolaylagtiran faktorlerdir  (4-6).
Ototoksisiteye bagl isitme kaybi, yiliksek frekanslarda,
bilateral, irreversibl ve progresif sensorinoral tip isitme
kaybidir. Odyometrik caligmalarda sisplatin tedavisi
sirasinda % 75-100 oraninda isitme esiklerinde
yiikselme saptanmistir (3). Sisplatin ototoksisitesini
odyometrik incelemeler, otoakustik emisyon (OAE)
Olglimleri ve isitsel beyin sapi cevaplart (ABR) ile

izlemek miimkiindiir (4).
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Sisplatin Ototoksisitesine Bagli Kokleotoksik Etkinin
Olusum Mekanizmasi: Sisplatine bagh ototoksik hasar
ozellikle kokleamn bazal kivrimindaki dis tiylil
hiicreler ile i¢ tiylii hiicrelerde meydana gelir (7).
Ayrica sisplatin uygulamast sonrasi Korti organi ve
stria  vaskiilaris de diger etkilenen yapilardir.
Antineoplastik olarak kullanilan sisplatinin  etki
mekanizmasi net olarak anlasilamamustir ancak DNA
hasar1 yaparak etki gosterdigi diisiiniilmektedir (7).
Reaktif  oksijen radikallerini  arttiran  sisplatin
antioksidan enzim aktivitesini azaltarak, koklea
tizerinde ototoksik etkiye sebep olabilmektedir (8).
Sisplatin  ototoksisitesini iki ayrt mekanizma ile
olusturmaktadir; bunlar iyon kanali blokaji ve lipid
peroksidasyonudur. Peters ve ark. yaptiklari ¢aligmada
sisplatinin dig tiylii hiicrelerin membranindaki iyon
gecis kanallarim  bloke ederek hiperpolarizasyon
yaptigim gostermislerdir (9).
Sisplatinin viiciitta yaptig1 toksik etkilerden sorumlu
olan metaboliti, cis-diamineaquachloroplatinum II’dir.
Koklea fizerindeki toksik etkisini serbest oksijen
radikallerini arttirarak DNA replikasyonu ve tamirini
onleyerek yaptigi 6ne siiriilmektedir (10-12). Glutatyon
ve siiperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz
ve glutatyon rediiktaz gibi, kokleay1 serbest oksijen
radikallerinden koruyan enzim sistemlerinin sisplatinin
ototoksik etkisiyle bozulmasi tizerine oksidatif stres
belirteci olan malondialdehit miktarinda artis
izlenmistir (13). Oksidize olmus glutatyon ve artmis
malondialdehit  seviyeleri antioksidan enzim
seviyelerinde diigmeye neden olur (14). Serbest oksijen
radikallerinin uzaklagtirllmasinda yetersiz kalinmasi
tizerine hiicrelerde apopitozis baslar.
Glutatyon depolarmin dis tiiylii hiicrelerde daha fazla
olmas1 sisplatine bagli etkilerin bu hiicrelerde daha
fazla olmasim agiklayabilmektedir (14). Sisplatin
ototoksisitesinin etki mekanizmalarindan biri de reaktif
nitrojen tiirleridir. Nitrik oksit (NO), 3 tip nitrik oksit
sentetaz  (NOS) enzimi ile dretilebilmektedir.
Indiiklenebilir NOS (iNOS) Ca** bagimh degildir ve
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normal sartlarda kokleada bulunmaz (15). Ancak
sisplatin  verilmis hayvanlarin kokleasinda iNOS
gozlenmistir (16). iINOS tarafindan olusturulan nitrik
oksit lipid peroksidasyonu sonucu DNA, protein hasar
ve hiicre olimiine neden olur. Ayrica sisplatin DNA
hasar1 olusturarak hiicre siklusunu bloke eder ve p53
aktivasyonu ile apopitozisi indiikler (17,18).

Sonug olarak, dis tiyli hiicreler basta olmak {izere
kokleadaki yapilarda irreversibl degisiklikler baglar.
Sisplatinin, lateral duvarda yer alan tip 1 spiral ligaman
fibrositlerinde yer alan potasyum kanallarin1 aktive
ettigi ve apopitozise katkida bulundugu belirtilmistir
(19). Bu degisikliklere maruz kalan Korti organinda
dejenerasyon ve Reissner membranin Korti organinin
tizerine katlanmasi izlenir (20).

Sisplatin Ototoksisitesinde Giincel Tedavi Secenekleri:
Sisplatin ototoksisitesinin 6nlenmesi ve ototoksisiteye
bagl olusan etkilerin geri doniistimiinii saglamak
amactyla bircok c¢alisma yapilmistir. Caligmalarda
etkinligi  baslica arastirllan ajanlar;  steroidler,
resveratrol, Na-tiosiilfat, salisilat, gingko biloba, E
vitamini, C vitamini, N-asetilsistein, D-metiyonin,
ebselen’dir (1,8).

Sisplatin ototoksisitesini onlemede etkinligi arastirilan
ajanlarin  baginda  steroidler  gelmektedir  (21).
Kortikosteroidler, glukokortikoid ve mineralokortikoid
olmak {izere ikiye ayrilmaktadir. Mineralokortikoidler
renal fonksiyonlar iizerine etkiliyken, vuciidun bir¢ok
yerinde reseptorii  bulunan glukokortikoidler ise
karbonhidrat mekanizmas1 ve immunmodiilasyon
uzerine  etkilidir. ~ Glukokortikoidler  (prednizon,
deksametazon, metilprednilzolon) kuvvetli
antienflamatuar etkileri sebebiyle ani sensorinéral
isitme kayiplari, Meniere hastaligi, otoimmiin i¢ kulak
hastalig1 ve tinnitus tedavisinde kullanilmaktadir (22).

Kortikosteroidlerin  i¢  kulakta  reaktif  oksijen
tiirevlerinin etkisini siirlandirdigr gosterilmistir (22).
Ratlarin i¢ kulaklarinda kortikosteroid reseptorlerinin
gosterilmesi, kortikosteroidlerin etki yerinin koklea

oldugunun gostergesidir (23). Sisplatin
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ototoksisitesinde  kullanilan  deksametazon  ve
metilprednizolonun  etkinligi  birgok  ¢aligmada
gosterilmigtir (24-31). Waissbluth ve ark. yaptiklari
calisgmada  sistemik  deksametazonun  etkinligini
Olgmeyi  amaglamiglardir  (25). Sun ve ark.
deksametazon  yiiklii nanopartikiillerle  sisplatin
ototoksisitesine  karst  koruma  saglanabilecegini
gostermiglerdir ~ (26).  Metilprednizolon  yiikli
nanoparcaciklarla yapilan calismada
metilprednizolunun etkinligi gosterilmistir (21). Ozel
ve ark. ise deksametazon ve metilprednizolunu
karsilagtirdiklar1 ¢aligmada iki ajamin  da etkili
oldugunu bildirmislerdir (24).
Herhangi bir kemoterapotik ajanin  intratimpanik
uygulanmasinin  amaci  sistemik yan etkilerinden
korunmak ve direkt olarak yiiksek konsantrasyonda ig¢
kulaga ulagsmasimi saglamaktir (27). Hughes ve ark
sisplatin ~ dozunun  degismesiyle  intratimpanik
deksametazonun etkinligine bakmustir (28). Farkh
cisplatin ~ dozlarinda intratimpanik  steroidlerin
otoprotektif etkisi gdsterilememistir. Intratimpanik
deksametazonun otoakustik emisyon Olg¢iimleri ile
degerlendirildigi ve curcumin ile deksametazonun
karsilastirildigi ¢aligmalar yapilmistir (29, 30). Topdag
ve ark.’nin intratimpanik deksametazon ile memantin
ve pirasetamu karsilastirdiklar: ¢alismada intratimpanik
deksametazon ile memantinin pirasetama kars1 {stiin
oldugu bildirilmistir (31).
NG-nitro-L-arginine methyl ester (L-NAME), bir NOS
inhibitoriidir. Watanabe ve ark. NOS inhibitorii olan
L-NAME’in kullanilmasiyla ABR esiklerinde minimal
degisiklikler oldugunu gostermislerdir (32).
Curcumin’in ototoksisitedeki etkinliginin saptanmasi
icin yapilan g¢aligmalarda curcumin’in deksametazon
kadar etkili oldugu saptanmustir (33).
Resveratrol bitkilerde ve meyvelerde bulunabilen
antioksidan bir tiriindiir (34). Simsek ve ark. yaptiklar
calismada intraperitoneal  resveratrolin  sisplatin
ototoksisitesinde etkin oldugunu ABR ol¢timleri ile

gostermiglerdir (35).



Tas BM ve Simsek G. Sisplatin Ototoksisitesi

Sodyum  tiostilfat  uzun yillardir  sisplatin
ototoksisitesinin onlenmesinde etkinligi arastirilan bir
ajandir. Wimmer ve ark. yuvarlak pencereden verilen
sodyum tiosiilfatin etkin olmadigm: bildirmistir (36).
Wang ve ark. ise sodyum tiosiilfatin sisplatin
ototoksisitesinin  6nlenmesinde  etkin  oldugunu
otoakustik emisyon o&lglimleri ve histolojik olarak
gostermislerdir (37). Sodyum tiosiilfatin antineoplastik
sisplatin aktivitesini azaltabilecegi bildirilmistir (38).
Yiksek dozlarda kullanildiginda ototoksik — etki
gosterebilen salisilat diigiik dozlarda kullanildiginda
hidroksil iyonlarini etkisizlestirip sitoprotektif etki
gosterebilmektedir  (39).  Salisilatlarm,  sisplatin
ototoksisitesinde kismen faydali oldugu bildirilmistir
(40).

E vitamini (a-tokoferol), lipid peroksidasyonunu
baskilaylp  i¢  kulagi  ototoksik  hasarlardan
koruyabilmektedir. E vitamininin bu ozelligi bir¢ok
caligma ile gosterilmistir (41-43). Giiglii bir antioksidan
olan C vitamini ise sisplatin ototoksisitesini
Onlenmesinde etkinligi arastirnlmig  vitaminlerden
biridir (44,45).

N-asetilsistein, sisplatin ototoksisitesini onleyebildigi
birgok calismada gdsterilmigtir antioksidan  bir
maddedir (46-49). Ancak sodyum tiostlfat gibi N-
asetilsisteinin de antineoplastik sisplatin aktivitesini
azaltabilecegi bildirilmistir (38).

Yukarida bahsedilen kemoterapotik ajanlar disinda
birgok ajan sisplatin  ototoksisitesinin  6nlenmesi
amaciyla denenmistir. Bunlardan bazilari; gingko
biloba, ebselen, kuersetin, D-metiyonin, glutatyon
esterdir (14, 50-53). Ayrica son zamanlarda gen

¢aligmalari da agirhik kazanmusgtir.

SONUC

Sisplatin, her vyasta sik olarak kullanilabilen
antineoplastik ajanlardan biridir. Bu nedenle sisplatine
bagli olusan ototoksisiteyi o6nlemede bir¢ok ajan
denenmigtir.  Sisplatin  ototoksisitesinin  tim  etki

yerlerini icerecek molekiil bulunmadigi i¢in kiiratif
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tedavi heniiz yoktur. Ayrica ototoksisiteyi 6nlemede
kullanilan ajanlarin sisplatinin antineoplastik etkisini
azaltip azaltmayacagi da bagka c¢aligmalar ile
gosterilmelidir. Sisplatin ototoksisitesini énlemede ve

tedavi etmede daha fazla ¢aligma yapilmalidir.
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APENDIKSIN NADIR BiR ANOMALISI:
APENDIKS VERMIFORMIS AGENEZISI

A Rare Appendiceal Anomaly: Agenesis of the Vermiform Appendix

Oktay AYDINY, Giilgin AYDINZ, Eyiip PIRCANOGLUS, Serdar CiIVELEK?,
Faruk PEHLIVANLIY, Gokhan KARACA!

! Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi A.D., KIRIKKALE
2 Kirkkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon A.D., KIRIKKALE
3 Gaziantep Dr. Ersin Arslan Devlet Hastanesi, Genel Cerrahi Klinigi, GAZIANTEP

0z ABSTRACT

Apendiks vermiformis agenezisi olduk¢a nadirdir. Apandisit Agenesis of the appendix vermiformis is quite rare. Its incidence
acisindan kuskulanilan vakalarda tesadiifi olarak bulunan, is approximately 1 in 100.000 cases and is a condition that is
siklig1 yaklagik 1/100.000 olan bir durumdur. Bu yazida, akut ~ encountered incidentally in cases suspected to be appendicitis.
karin tanisi ile operasyona alinan 24 yasinda kadin hastada, Here, a case of a 24 year-old woman with agenesis of appendix
apendiks vermiformis agenezisi olgusu sunuldu. vermiformis who was taken to the operating room with the

diagnosis of acute abdomen is presented.

Anahtar  Kelimeler:  Apendiks anomalisi, apendiks Keywords: Appendiceal anomaly, agenesis of the vermiform

vermiformis agenezisi, akut karin appendix, acute abdomen
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Aydin O ve ark. Apendiks Vermiformis Agenezisi

GIRIS
Akut apandisit, acil cerrahi girigim gerektiren akut
karin tanilar igerisinde 6nemli bir yer olusturur (1).
Apendiks vermiformis agenezisi olduk¢a nadirdir.
Apandisit agisindan kugkulanilan vakalarda tesadiifi
olarak izlenir ve siklig1 yaklasik 1/100.000°dir (2,3).
Abdominal kavite, 6zellikle iliogekal ve retrogekal alan
iyice aragtirilmadan, tani kriterleri tamamlamadan bu
tan1 konulmamalidir (3). Bu yazida, akut abdomen
tanist ile operasyona alinan 24 yasinda kadin hastada,

apendiks vermiformis agenezisi olgusunu sunuyoruz.

OLGU

Yirmi dort yasinda kadin hasta, iki gilindiir artarak
devam eden sag alt karin agrisi, bulant1 ve bir kez de
yediklerini iceren kusma yakinmalariyla bagvurdugu

acil serviste goriildii. Hastanin bagka bir yakinmasi

Resim 1. Apendiks vermiformis agenezisi (Beyaz ok).
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yoktu. Daha 0Once gecirilmis operasyon Oykdisii
olmayan hastanin, 6z ve soy gec¢misinde bir 6zellik
saptanmadi. Karin muayenesinde, palpasyonda sag alt
kadranda hassasiyet, defans ve rebound mevcuttu.
Diger sistem muayene bulgular1 dogaldi. Kan basinci:
110/60 mmHg, solunum sayist 26/dk, nabiz sayist:
100/dk, ates: 36.8°C olarak olgiildi. Laboratuvar
incelemede, beyaz kiire: 7570 /mm? idi. Direkt grafide
patolojik bulgu izlenmedi. Hasta, akut apandisit
stiphesi ile operasyona alindi. Mc Burney insizyonla
karina girildi. Yapilan eksplorasyonda ¢ekumda
tenyalarin birlesim noktasinda yaklagik 5 mm’lik
enflame olmayan apendiks goriildii ve proksimali
baglanarak eksize edildi (Resim 1). Karm iginde ek bir
patolojiye rastlanmadi. Hasta, ameliyat sonras: ikinci
giin sifa ile taburcu edildi. Patolojik incelemede,

liimeni izlenen myofibroblastik doku rapor edildi.
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TARTISMA

Apendiks vermiformis intrauterin hayatin 8. haftasinda
¢ekumdan dogar ve ¢ekum apeksinin embriyonik
kalintisidir. Apendiks, daha sonra mediale, ileogekal
valve dogru bir pozisyona kayar (3,4). Apendiks ve
mezoapendiks uzunlugu gestasyonel yasla beraber
artar. Fetal periyodun 2.trimesterinde apendiks matiir
hale gelir (2,5). Bu siireci etkileyen olaylar apendiksin
herhangi pozisyonda yer almasina ve
malformasyonlara sebep olabilir (3,4). Apendiks
vermiformis anomalileri olduk¢a nadir rastlanilan
malformasyonlar olup, apendektomi yapilan hastalarda
yaklagik yiizbinde 4-9 oraninda raporlanmstir (6).
Insanlarda konjenital apendiks vermiformis agenizisi
daha da enderdir. Morgagni’nin ilk tanimlamasim
yaptigi 1718’den giinlimiize g¢esitli olgular rapor
edilmistir. Apandisit agisindan kuskulanilan ve
laparatomi yapilan vakalarda tesadiifi olarak bulunan
ve siklig1 yaklasik 1/100.000 olan bir durumdur (3, 7-
9).

Collins ¢ekum ve apendiks anomalilerini bes sinifta
ayirmigtir. Tip I: Cekum ve apendiks vermiformisin her
ikisinin de olmamasi, Tip II: Cekumun rudimenter
olmasi ve apendiks vermiformisin olmamasi, Tip III:
Cekumun normal olmasi ve apendiks vermiformisin
olmamasi, Tip VI: Cekumun normal olmasi ve
apendiks vermiformisin rudimenter olmasi, Tip V:
Cekumun genislemis olmasi ve apendiks vermiformisin
olmamasi. Bizim olgumuz Tip IV sinifina bir drnektir
(3,8,10).

Titiz bir preoperatif degerlendirme ve karin icinin
eksplorasyonu, klinigi atipik olan hastalarda tani
konmasi agisindan 6nemlidir (1,11). Ameliyat oncesi
Abdominal BT de tan1 koymada yardimci olabilir.
Bizim vakamizda agenezi cerrahi sirasinda gozlendi.
Apendiks vermiformis anomalileri diger konjenital
anomalilerle iliskili olabilir (7). Jejunal atrezi, kisa
barsak sendromu olan hastalarda, beraberinde apendiks
vermiformis olmayabilir (2). Olgumuzda
eksplorasyonda ek bir yapisal anomaliye rastlanmadi.

Apendiks vermiformis anomalilerinin kanserle iliskili
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olabilecegi  ihtimalinden  dolay1  histopatolojik
incelemeler gbéz ardi edilmemelidir (1,12). Bizim
olgumuzda alinan dokunun histopatolojik
incelenmesinde, malignite ekarte edildi. Cerrahin
konjenital apendiks vermiformis yoklugu sonucuna
varmadan Once birkag kriteri kargilamasi gerekir. Karin
duvarinda insizyon skar1 varliginda hastaya oncesinde
apendektomi yapilmig olma olasiligini ekarte etmelidir.
Cekum ve ¢ikan kolon yeteri kadar mobilize edilmeli
tenyalar birlesim noktasina kadar izlenmelidir. Tiim
ileogekal bolge ve retrogekal alan iyice aragtirilmalidir.
Ayrica ¢ekum dikkatlice palpe edilerek ¢gekum igerisine
apendiks vermiformis intusepsiyonu ekarte edilmelidir
(3,13).
Bu yazida, Collins siniflamasma gore Tip 4 olarak
degerlendirilen bu olguyu, cerrahlarin ameliyat aninda
benzer bir durumla karsilagsma ihtimalinden dolayi,

dikkat cekmek amaciyla sunmak istedik.
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WOLFF-PARKINSON-WHITE SENDROMUNDA
KARDIYOPULMONER RESUSITASYON SONRASI
TERAPOTIK HIPOTERMI UYGULAMASI

Therapeutic Hypothermia Application after Cardiopulmonary Resuscitation

in Wolff-Parkinson-White Syndrome

Erdin¢ KOCA!
! Malatya Devlet Hastanesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi, MALATYA

(074
Wolff-Parkinson-White sendromu 1930 yilinda Wolff, Parkinson
ve White tarafindan tanmimlanmustir. Klinik olarak Wolff-
Parkinson-White sendromu anormal tagiaritmi epizodlar1 ile
seyreder. Bu tasiaritmiler ¢ocukluk ¢agindan orta yaslara kadar
herhangi bir ¢agda olusabilir. Hastaligin klinik seyri, hafif veya
siddetli gogiis agrisindan, senkoplu veya senkopsuz carpintiya
veya kardiak arreste kadar degiskenlik gosterebilir. EKG
bulgulari; kisa PR mesafesi (<0.12 sn.), genis QRS kompleksi
(>0.12 sn.) ve ventrikiillerin erken uyarildigini gosteren delta
dalgasidir.  Wolff-Parkinson-White ~ sendromu  nedeniyle
ventrikiiler fibrilasyona giren 27 yasindaki erkek hastaya
kardiyopulmoner resiisitasyon yapildi, kardiyak ritmi geri donen
ve koma hali devam eden hasta yogun bakima alinarak terapotik
hipotermi uygulandi. Tedavi siiresince hipotermiye bagli herhangi
bir komplikasyon gelismedi. Hasta tedavi sonrasi sekelsiz olarak
taburcu edildi. Hipoterminin iskemi iizerine olan etkisi, temel
olarak metabolizma hiz1 iizerindeki etkisiyle iligkilidir. Viicut
sicakligindaki her 1°C’lik azalma, oksijen kullaniminda %7
oraninda azalmaya neden olur. Metabolizmadaki bu yavaslama
organlart iskemiye karsi korumaktadir. Yazimizin amact Wolff-
Parkinson-White
olabilecegini ve kardiyak arrest hastalarinda erken donemde
terapdtik hipotermi uygulamasinin faydalarini hatirlatmaktir.

sendromunun  Oliimciil  sonuglara neden

Anahtar  Kelimeler:  Wolff-Parkinson-White
kardiyopulmoner restisitasyon, terapotik hipotermi

sendromu,

ABSTRACT

Wolff- Parkinson-White syndrome was described in 1930 by
Wolff, Parkinson, and White. The clinical manifestations of
Wolff-Parkinson-White  syndrome reflect the associated
tachyarrhythmia episodes. They may have their onset at any
time from childhood to middle age, and they can vary in severity
from mild chest discomfort or palpitations with or without
syncope to cardiac arrest. ECG findings include; shortened PR
interval (<0.12 sn.) widened QRS complex (>0.12 sn.) and delta
wave that indicating early ventricular  excitement.
Cardiopulmonary resuscitation was carried out to a -27 year old
man who experienced ventricular fibrillation due to Wolff-
Parkinson-White syndrome and the cardiac rhythm returned and
therapeutic hypothermia was applied in intensive care unit
because of the continuing coma. There was no complication due
to therapeutic hypothermia during the treatment. Our patient
was discharged without any complication after the treatment.
The effects of hypothermia on ischemia are mainly, the effects
on the metabolism. The reduction of body temperature for each
°C, causes 7% reduction in oxygen use. This slowdown in
metabolism protect body against ischemia. The aim of this
article is to underline the fatal consequences of Wolff-
Parkinson-White syndrome and to remind benefits in return
early application of therapeutic hypothermia in patients with
cardiac arrest.

Keywords: Wolff-Parkinson-White syndrome, cardiopulmonary
resuscitation, therapeutic hypothermia
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GIRIS
Wolff-Parkinson-White (WPW) sendromu ilk olarak
1930 yilinda tarif edilmistir. Kisa PR intervali ve genis
QRS kompleksine eslik eden “Delta dalgasi” ile
karakterize bir patolojidir (1). Bu kardiyak patoloji
genellikle asemptomatik seyretmesine ragmen ciddi
morbidite ve mortaliteye neden olan paroksismal supra
ventrikiiler tasikardiye (PSVT), ventrikiiler fibrilasyona
(VF) ve atrial fibrilasyona (AF) yol agabilir (1). Oliim
kardiyak ritmin sonlanmas ile olugur. Hastalarin ¢ok
kiiciik bir kisminda resiisitasyon ile ritmin geri donme
sans1 vardir. Ritmi geri donen bu hastalarin sayisi
yiizbinler seviyesindedir. Ilk miidahale sonrasinda
spontan dolasimi saglanan olgularin yaklasik %701 ne
yazik ki hastaneye varamadan kaybedilmektedir (2).
Hastane i¢i kardiyopulmoner resisitasyon (KPR)
sonrasi taburcu olabilme orani ortalama %18'dir. Arrest
ritmi VF veya VT ise bu oran biraz daha yiiksektir
(%36) (2).

Hipoterminin iskemik dokuda hasar1 azaltmasinin
altinda yatan temel mekanizma metabolizma olan
iizerine olan etkileridir (2). Hipotermi uygulamasi ile
saglanan viicut sicakligindaki her 1 °C’lik azalma ile
oksijen kullanimi %7 oraninda azalir. Hipotermi ile
ortaya ¢ikan kan basincindaki diisiis metabolizmadaki
yavaslamadan o&tiirii kolay tolere edilebilir ve iskemiye

neden olmaz (2).
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OLGU

Yirmiyedi yasinda erkek hasta WPW sendromu
nedeniyle gelisen VF sonrasi, entiibe edilerek KPR
yapildi. 3 kez defibrile edilen hasta 20 dakika KPR
sonrasinda kalp ritmi geri dondiiriilerek yogun bakima
alindi. Midazolam 5 mg iv. yolla sedatize edilen
hastanin Glasgow komasi skalasinin 3  oldugu,
jeneralize nobet gegirdigi ve pupiller 1sik refleksinin
oldugu goriildii. Dopamin inotrop destek tedavisi
altinda hemodinamik olarak stabil olan hastanin
oksijen satirasyonu: %98, kalp atim hizi: 86
atim/dakika, tansiyonu: 117/63 mm/Hg olarak 6l¢ildil.
Hastaya nazogastrik sonda takilarak antiepileptik
sodyum valproat 500 mg tablet verildi ve nébetleri
baskilandi. Yogun bakima kabul edildiginde c¢ekilen
EKG’sinde AF gorilda (Resim 1). Takiplerinde
¢ekilen EKG’sinde PR mesafesinin kisaldigi delta
dalgasinin mevcut oldugu goriildii (Resim 2). Eksternal
2 adet alt extremite pedi ve bir adet torakal ped
uygulanarak sogutucu sistem aracilifi ile terapotik
hipotermi (TH) uygulamasia baslandi. Hedef viicut
sicakhigt 33 °C olarak belirlendi. Uygulamamn 4.
saatinde hedeflenen viicut sicakligina ulagildi. 20 saat
boyunca 33 °C'de olan viicut sicakligi artirllmaya
baglandi ve 44. saatin sonunda 36.6 °C'ye ulasildi
(Resim 3-4).

Resim 1: Kardiyopulmoner resiisitasyon sonrasinda ¢ekilen ilk EKG
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Cdemip 161

Sedasyonu kesilen hastanin izlemi sirasinda kardiyak
ritim problemi olusmadi. Tedavisinin 7. giiniinde
dopamin inotrop destek tedavisi kesildi. Entiibe olarak
mekanik ventilatdre bagl takip edilen hastanin 7.
giinde suuru agildi ve 9. giin ekstiibe edildi. Yapilan
norolojik muayenesinde herhangi bir nérolojik sekel
olmadig1 gorildi. 15. giinde servise nakli yapilan
hasta, yatisinin 18. giiniinde sekelsiz olarak taburcu
edildi.

TARTISMA

WPW sendromu ventrikiiler preeksitasyon tipidir ve
toplumda %0,1-3 sikliginda gorilir. Bu sendrom,
Wolff, Parkinson ve White tarafindan 1930 yilinda
normal kalp yapisina sahip gen¢ saglikli bireylerde
paroksismal tasikardi epizodlar1 ve kisa PR aralig: ile
dal blogunun eslik ettigi bir sendrom olarak
tammmlanmigtir.  Tammlanan  ilk  preeksitasyon
sendromudur  (3). Bu sendrom  paroksismal
supraventrikiiler tagikardi, ventrikiiler fibrilasyon,
atriyal fibrilasyon, atriyal flatter gibi gesitli aritmilere

sebep olarak mortal seyredebilir.
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EKG bulgulari; kisa PR mesafesi (<0.12 sn), genis
QRS kompleksi (>0.12 sn) ve ventrikiillerin erken
uyarildigim  gosteren delta dalgasidir (1).  Aritmi
yiizeyel anestezi, sempatik uyarilar, hipoksi, iskemi,
elektrolit bozuklugu gibi faktorlerle ortaya ¢ikabilir (4).
Ventrikiillerin erken uyarilan bolgeleri delta dalgasini,
olusturur. Tip A ve Tip B olmak iizere iki major sekli
vardir. Tip A ventrikiil preeksitasyonu sol ventrikiiliin
arka taban kesimini ilgilendirir. Tip B ise ventrikiil
preeksitasyonu sag ventrikiil arka taban kesimini
ilgilendirir (5). WPW Paroksismal supraventrikiiler
tagikardiye (PSVT), ventrikiiler fibrilasyona (VF) ve
atrial fibrilasyona (AF) yol agarak kardiyak arrestle
sonuglanan tabloya neden olabilir (1). Hastamizda ilk
klinik bulgu olarak senkop goriilmiis ardindan VF
sonrasi kardiyak arrest izlenmistir.

Kardiyak arrest sonrasi goriilen serebral iskemi serebral
hasarla sonuglanabilir. Bu hastalarda son klavuzlarda
etkinligi  gosterilmis olan  terapdtik  hipotermi
uygulamasi faydalidir. Terapdtik hipotermi ilk 6 saat
icinde yapilmasi 6nemlidir. Fakat 12. saate kadar olan
stirede baslanmasi tavsiye edilmektedir (6). Olgumuzda
TH'ye arrestten 4 saat sonra baglanmigtir. Hipoterminin
iskemi iizerine olan etkisi temelde metabolizma iizerine
olan etkileridir. Viicut sicakligindaki her 1 °C’lik
azalma oksijen kullamminda %7 oraninda azalmaya
neden olur. Metabolizmadaki bu yavaglama organlari
iskemiye karst korumaktadir. Ayrica hipotermi
glutamat ve glisin gibi eksitatér ndrotransmitterlerin
salinimini azaltir. Serbest radikal toksik etkileri onler,
intraseliiler asidozun azalmasina neden olur, anti-
apopitotik etki ve antiinflamatuvar etki gostererek
iskemik ndron hasarin1 azalttiina iliskin bulgular
vardir (6). 1997 yilinda TH 22 hastada uygulanmig ve
gecmis sonuclara goére %50 oraninda daha iyi
sonuclarin oldugu goriilmiistiir. Bu ¢alisma tedavinin
etkinligi acisindan dikkat c¢ekicidir (7). Avrupa’da
yapilan “Hypothermia After Cardiac Arrest (HACA)”
calismasinda VF’ ye bagli olarak kardiyak arrestten
sonra basarilt KPR uygulanan ancak komada kalan 275

hasta ¢alismaya alinmis. Bu hastalara soguk hava ve
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battaniye ile mesane sicakligi hedefi 32-34°C olacak
sekilde sogutulmustur. Bu hastalarda alinan sonuglar
hipoterminin faydali oldugunu gostermistir (8).
Bernard ve ark. Avustralya’da yiiriittiikleri ¢aligmada
VF’ ye bagh olarak kardiyak arrestten sonra basarili
KPR wuygulanan ancak komada kalan 82 hasta
calismaya alinmis. 48 hastaya hipotermi uygulanirken
34 hasta normotermik takip edilmistir. Normotermi
grubundaki 34 hastanin 9’u, hipotermi grubunda 43
hastanin 21’inde iyi sonu¢ alinmistir (9). Asistoli ve
primer nabizsiz elektriksel aktiviteye bagli olarak
kardiyak arrestten sonra basarilt KPR uygulanan ancak
koma hali devam eden 30 hasta ¢aligmaya alinmis ve
bu hastalar gliserol iceren kask vasitasiyla mesane
degeri 34°C olacak sekilde sogutulmus bu hastalardan
ikisi iyi, biri orta derecede iyilesme ile taburcu
edilmigtir (10). Bu ii¢ c¢alismanm sonuglarmna gore
hipotermi uygulanan grupta hastaneden norolojik
defisitsiz veya orta-hafif sekel ile taburcu edilebilme
oranlar1 anlamli olarak yiiksek oldugu gorilmiistiir.
Avrupa Resiisitasyon Surast Data Bankasi’nda
hipotermi uygulanan 462 hasta incelenmis ve bu
hastalarda sogutma hizinda 1.2°C/saat gibi yiiksek bir
degere ulagilmasina ragmen komplikasyon oranlarinin
oldukga diisiik oldugu gorilmistir. Bu sonugta
hipoteminin giivenli bir sekilde uygulanabilirliginin
oldugunu gostermistir (11). Bizim olgumuzda ortalama
1°C/saat hizda sogutulmus herhangi bir komplikasyon
goriilmemistir.

Terapotik hipotermi uygulamasi ozellikle WPW gibi
VF’ ye neden olarak kardiyak arrest gelisen hastalarda
hizli bir sekilde uygulanmasi norolojik defisitin

onlenmesi acisindan 6nemlidir.
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TIROTOKSIKOZUN NADIR BiR NEDENIi: MOL HiDATIiFORM

A Rare Cause of Thyrotoxicosis: Hydatidiform Mole

Zafer PEKKOLAY?, Fatih Mehmet FINDIK?2, Hikmet SOYLU?,
Belma Ozlem TURAL BALSAK!, Alpaslan Kemal TUZCU?

Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Endokrinoloji Bilim Dali, DIYARBAKIR
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(074
Gestasyonel premalign trofoblastik hastalik olan mol
hidatiform, dogurganlik ¢agindaki kadinlarda hipertroidinin
nadir bir nedeni olarak karsimiza  ¢ikmaktadir.
Trofoblastlarca salinan koriyonik gonadotropinin alfa alt
iinitesi, tiroid stimule edici hormona benzediginden tiroid
bezini uyararak hipertroidi olusturabilir. Mol hidatiformun
primer tedavisi cerrahidir. Olgu sunumumuzda yirmibes
yasinda mol hidatiforma bagli belirgin hipertroidisi olan
kadin hasta sunuldu. Hasta kombine antitiroid ilaglarla
operasyona hazir hale getirildi ve basarilt bir sekilde opere
edildi. Operasyon sonrasi takibinde, klinik ve laboratuvar

bulgulari normale dondii.

Anahtar Kelimeler:
tirotoksikoz

Antitiroid ilaglar, mol hidatiform,

ABSTRACT

Mole hydatidiform, a gestational premalign trophoblastic

disorder, is a rare cause of hyperthyroidism in women of
childbearing age. Since the chorionic gonadotropin released by
the trophoblasts is similar to the alpha subunit thyroid
stimulating hormone, it stimulates the thyroid gland to form
hyperthyroidism. Obvious hyperthyroidism in gestational

trophoblastic disease is very rare. Primary therapy of

hydatidiform is surgery. A 25-year-old woman has
hyperthyroidism due to hydatidiform mole. The patient was
made ready for operation with combined antithyroid drugs and
was successfully treated. Clinical and laboratory findings were

normalized postoperatively.

Keywords: Antithyroid drugs, hydatidiform mole, thyrotoxicosis
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GIRIS

Mol hidatiform plasentadan koken alan uterusa
invazyon  gosterebilen  premalign  gestasyonel
trofoblastik bir hastaliktir (1). Trofoblastlar tarafindan
iiretilen insan koriyonik gonadotropin (hCG)’in alfa (a)
alt {initesi tiroid stimule edici hormon (TSH),
liteinizan hormon (LH), folikiil stimule edci hormon
(FSH) ile aymiyken beta alt {nitesi farklidir.
Glikoprotein yapisindaki a alt {initesi TSH reseptoriine
baglanir ve onu aktive eder. Yiiksek konsantrasyondaki
hCQG, tiroid bezini uyararak diffiiz guatr, serbest T3 ve
serbest T4 artisi yapar. TSH baskilanir ve belirgin
hipertroidizm gelisir (2). Molar gebelik, gebeligin nadir
komplikasyonlarindan biridir. Yiizde bes hastada klinik
hipertiroidizm gelisir, nadiren ciddi tirotoksikoz yapar
(3). Molar gebeligin tedavisi dilatasyon, kiiretaj
gerekirse histerektomidir. Operasyon sonrast donemde
hastalik remisyona girmezse veya invaziv hastalik
varsa kemoterapi verilir (4).

Bu olgu sunumunda, molar gebelige bagh ciddi
tirotoksikozu olan hastanin operasyon oncesi hazirligi

strasinda edindigimiz tecriibeyi paylagmak istedik.

OoLGU

Yirmibes yaginda kadin hasta altinct gebeliginin 13.
haftasinda vajinal kanama nedeniyle Kadin Hastaliklart
ve Dogum poliklinigine basvurdu. Ozge¢misinde tiroid
patolojisi  ve mol  gebelik Oykiisi  yoktu.
Ultrasonografide endometrial kavitede kistik alanlar ve

mol hidatiform ile uyumlu bulgular saptanmasi iizerine

Tablo 1: Hastanin laboratuvar sonuglari
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operasyon planlanarak hastaneye yatirildi. Anestezi
indiiksiyonu asamasinda, belirgin tasikardi gelisen
hasta opere edilemedi ve yeniden degerlendirmeye
alindi. Hastada hafif siddette Hiperemezis gravidarum
semptomlar1 ve tasikardi tespit edildi; bunun disinda
izlenen hipertiroidi semptomu yoktu. Kan basinci
100/60 mmHg, Nabiz: 102 wvurw/dk idi. Fizik
muayenede gebelik, tiroid muayenesinde hafif diffiiz
guatr (Grade 1) ve tasikardi tespit edildi; bunun disinda
bir bulgu saptanmadi. Tiroid fonksiyon testlerinde
belirgin hipertiroidi saptanmasi iizerine, klinigimize
preoperatif hazirlik igin damigildi. Hastanin tiroid
otoantikorlart negatif saptandi. Mol hidatiforma baglh
tirotoksikoz diisiiniildii. EKG’sinde siniis tasikardisi
mevcuttu. Tiroid USG’sinde diffiiz guatr ve kanlanma
artist gozlendi. Hemoglobin 12 gr/dl idi. Hastaya
Metimazol (40 mg/giin), lityum (600 mg/giin),
metilprednisolon (40 mg/giin), propranolol (80
mg/giin), lugol soliisyonu (15 damla/giin), kolestiramin
(8 g/giin) verilerek, bir hafta sonunda operasyona hazir
hale getirildi. Hasta 1limli hipertiroidi degerlerine
getirilerek, spinal anestezi ile operasyona alindi.
Operasyon sirasinda ve sonrasinda bir komplikasyon
gelismedi. Postoperatif donemde lityum, metimazol,
metilprednisolon tedavisi kesildi; kolestiramin ve
propranolole devam edildi. Takip doneminde tiroid
fonksiyon testleri ve hCG degerleri geriledi.
Hipertiroidi semptomlar1 kaybolan hastanin son iki
ilac1 da kesildi. Laboratuvar degerleri normal degerlere

yaklasti (Tablo 1).

Laboratuvar degerleri Tan1 aninda Operasyon 6ncesi Operasyon sonrasi Kontrol
TSH (0.27-4.2) piu/ml 0.01 0.01 0.01 0.17
Serbest T3 (3.1-6.8) ng/dl 28.15 10 5 451
Serbest T4 (12-22) pmol/L 100 53 44 12.42
Beta hCG miu/ml 833225 >1000000 204905 877
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TARTISMA

Tirotoksikoz tiim gebeliklerin en fazla %]1’inde
goriiliir. En sik nedeni Graves hastaligidir. Hastamizda
tiroid otoantikorlart negatif saptandi ve graves
hastaligimin g6z  bulgulart  yoktu. Dogurganlik
cagindaki  kadinlarda mol  hidatiforma  bagh
tirotoksikoz ¢ok mnadir bir durumdur (5). Mol
hidatiforma bagl tirotoksikoz tablosuna hiperemezis
eslik edebilir (6). Bizim hastamizda hiperemezis
mevcuttu. Mol hidatiformun primer tedavisi cerrahidir.
Tirotoksikoza bagl kardiyak etkiler ve tiroid krizi riski
morbidite ve mortalite agisindan O6nemlidir. Mol
hidatiform ilerleyici, invaziv bir hastalik oldugundan
cerrahi tedavinin geciktirilmemesi gerekmektedir. Geg
kalindiginda  koryokarsinoma  doniisebilir.  Hizlt
otiroidiyi saglamak i¢in thionamidler, lugol soliisyonu,
lityum,  Kkolestiramin, propranolol, radyokontrast
ajanlar, glukokortikoidler kullanilmakta ve
gerektiginde  plazmaferez  yapilmaktadir  (7-9).
Hastamiza hipertiroidiyi hizli diizeltmek amaciyla
metimazol tercih edildi. Molar gebelikte uterus
bosaltildiktan sonra, zaman iginde hCG normal
seviyelere gelmekte ve tirotoksik durum diizelmektedir
(10).

Sonu¢ olarak dogurganlik ¢agindaki kadmnlarda mol
hidatiform  saptandiginda, tiroid fonksiyonlarina
bakilmalidir. Belirgin hipertiroidili hastalar, antitiroid
ilag kombinasyonlariyla hizli bir sekilde operasyona

hazir hale getirilebilir.
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OMURGA TUMORUNU TAKLIT EDEN POTT HASTALIGI:

BIiR OLGU SUNUMU

Pott Disease Mimicking a Spinal Tumor: A Case Report
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(0Y4

Spinal tiiberkiilozun tan1 ve tedavisindeki gecikmeler bu hastaliga
bagli gelisebilecek komplikasyonlara (omurga kirigi, epidural
apse gibi) ikincil omurilik basilarina ve kalici norolojik kayiplara
ve omurgada sekil bozukluguna yol agabilmektedir.

52 yasinda erkek hasta, bir yildir ilerleyici ve artan vasifta sirt
agris1 ve bacaklarda giigsiizlik sikayetleri ile gelen hastanin
Oykiisiinde ates ve gece terlemesi olmamasina ragmen kilo kaybi
vardi. Norolojik muayenesinde alt ekstremite kas gruplarinda 2/ 5
kuvvet kaybt ve T9 seviyesi altinda ileri hipoestezi saptandi.
Yapilan radyolojik  goriintiileme  tetkiklerinde T8 ve
T9omurlarindaspinal kanali daraltan patolojik ¢okme kirigi ve
kifoz tespit edildi. Laboratuar tetkiklerinde C-reaktif protein ve
sedimantasyon degerleri normale yakindi. Mevcut giic kayb1 ve
radyolojik bulgular nedeniyle ameliyat edilen hastanin doku
patolojisinde nekrozitan graniilomlar ve kazeifikasyon nekrozu
goriilmesi lizerine anti-tiiberkiiloz tedavi baglandi. Hastanin
takibinde ameliyat sonrasit dordiincii ayda ndrolojik bulgularinin
diizelmeye basladigr ve liglincii yilin sonunda normal giinliik
hayatina dondiigii gbzlendi.

Sonug olarak, giliniimiizde nadir goriinmekle birlikte patolojik
omurga kirig1 diisliniilen hastalarda tiiberkiiloz ve Pott hastalig1 da
akla getirilmelidir.

Anahtar Kelimeler:

tiiberkiiloz

Pott hastaligi, spinal fiizyon, spinal

ABSTRACT

Delays in the diagnosis and treatment of spinal tuberculosis may
lead to vertebral fracture and spinal cord compression that may
cause to the secondary persistent neurological loss and spinal
deformity.

52 year-old man admitted to hospital with progressive back pain
and paraparesis. There was weigth loss without nigth fewer or
nigth sweiting in his past history. His neurological exam
revealed paraparesis and hypoesthesia under the T9 level. There
was pathologic collaps a fracture and kyphosis in T8 and T9
vertebrae in his radiological images. In laboratory tests C-
reactive protein and sedimentation values were close to normal.
He was underwent stabilisation surgery and histopatological
exam of the tissue specimens revealed caseification necrosis. On
follow-up, patient's neurological symptoms were delayed at
fourth postoperative month and returned to normal daily life at
the end of the third year.

Pott disease should also be considered in pathological vertebral
fractures even without weight loss, night sweats, fever.

Keywords: Pott disease, spinal fusion, spinal tuberculosis
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GIRIS
Tiiberkiilozlu hastalarda yaklagik %3-5 oraninda kemik
tutulumu, %1 oranin da ise omurga tutulumu
gozlenmektedir (1). Pott hastaligi, en sik torakolomber
bolgede ve ilk 3 dekad iginde izlenir. Hastaligin
predispozan faktorleri arasinda diabetes mellitus (DM),
koti  beslenme, madde veya alkol bagimliligl,
immunstipressif bozukluklar (HIV enfeksiyonlari,
bobrek yetmezlikleri, kanser gibi), uzun siire steroid
kullanimi ve sigara kullanimi yer almaktadir (1-4). Pott
hastaligi yavas seyirli olup tami ve tedavisindeki
gecikmeler spinal epidural abse ve/ veya patolojik
kiriklarin gelismesine ve bunlara bagli gelisen omurilik
basist sonrasi kalici norolojik kayiplara ve omurgada

sekil bozukluklarina yol acabilmektedir (5, 6).

Bu olgu sunumda T8 veT9 omurlarinda patolojik kirig
olup ameliyat sonrasi tetkiklerinde tiiberkiiloz
diisiintilen hastanin tan1 ve tedavisi literatiir esliginde

tartisilmistir.

OoLGU

Elli iki yasinda erkek hasta poliklinigimize bir yildir
olan sirt agrisi, bacaklarda ilerleyici giigsiizliik ve idrar
kacirma sikayetleri nedeni ile tekerlekli sandalyede
getirildi. Ozgegmisinde hastanin DM’u oldugu ve
insiilin replasman1 ile kan sekeri regiilasyonunun
saglandigi Ogrenildi. Norolojik muayenesinde alt
ekstremite kas gruplarinin 3/5 kuvvetinde oldugu (2/5
kuvvet kaybi) (paraparezi) ve iki tarafli T9 dermatomu
altinda anesteziye yakin hipoestezi oldugu saptandi.
Govde hiperfleksiyon ve ekstansiyonunda sirt agrisi
artmaktaydi. Hasta istah azalmasi ile birlikte kilo kaybi
(son 1 yilda 12 kilogram) tarif ediyordu. Torakolomber
X-Ray (Resim 1), Bilgisayarli Tomografi (BT) (Resim
2) ve intravendz kontrast ilag kullanilarak elde edilen
Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG) tetkiklerinde
(Resim 3) T8 ve T9 omurlarinda omurilik kanali igine

de uzanan ¢okme kirigi oldugu ve kirigin ve T8-9

KU Tip Fak Derg 2017; 19(1): 49-54
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intervertebral  diskinin  kontrast madde tuttugu
(patolojik kirik ve diskitis) saptandi. Hastanin C-reaktif
protein (CRP) degeri 3.64 mg/L, sedimentasyon hizi
degeri 34 mm/saat olarak Olgiildii. Brusella

agliitinasyon testi negatif saptandi.

Resim 1: Pott hastaligina bagh T8 ve T9 kirig1 lateral
X-Ray goriintiisii.

Bu bulgularla 6ncelikli omurga timorii veya diger
timorlerin omurgaya metastazi diisiiniilen hastaya sol
anterolateral agilimla T8 ve T9 total korpektomi
yapildi. Operasyonda kemik yapinin agik kahverengi,
yumusak kivamda ve az kanamali oldugu goriildii ve
histopatolojik inceleme i¢in doku ornekleri alindi. Bu
bolgeye igine sentetik kemik greft yerlestirilmis
korpektomi kafesi konuldu ve T7 ve T10 vertebra
cisimlerine lateralden plak yerlestirildi (Resim 4).
Ameliyat sirasinda alinan kemik dokusu o6rneklerinin
histopatolojik incelemesinde nekrozitan graniilomatoz
inflamasyon (kazeifikasyon nekrozu) gozlendi (Resim
5).

KUTFD | 50



Yiiksel U ve ark. Omurga Tiimoriinii Taklit Eden Pott Hastaligi

KU Tip Fak Derg 2017; 19(1): 49-54
DOI: 10.24938/kutfd.285600

Resim 2: Pott hastaligina bagli T8 ve T9 kirig1 sagittal (a) ve axial (b) BT goriintiileri

Resim 3: Pott hastaligina bagli T8 ve T9 kirig1 sagittal (a) ve axial (b) kontrasth MRG goriintiileri

Tiberkiiloz siiphesi ile Verem Savas Dispanseri
yetkilileri tarafindan yapilan tiiberkiilin cilt testi (PPD)
pozitif (Eritem ¢apr>15 mm) saptandi. Bu bulgularla
Enfeksiyon Hastaliklar1 Boliimiine danigilan hastaya bu
boliim tarafindan anti-tiiberkiilloz tedavi baslandi.

Hastada DM olmasi nedeniyle operasyon yarasinin tam

iyilegsmesi beklenerek ameliyattan bir ay sonra T4-L1
posterior enstriimantasyon ile kirik boélgesi 360 derece
stabilize edildi (Resim 6). Hasta {i¢ ay siire ile klinikte
takip edildikten sonra fizik tedavi almak {izere Fizik

Tedavi ve Rehabilitasyon Boliimiine devir edildi.
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Resim 4: Anterolateral korpektomi, korpektomi kafesi
uygulamasi ve lateral plaklama sonrasi sagittal (a) ve
coronal (b) BT goriintiileri

Devredilirken hastanin ndrolojik muayenesinde alt
ekstremite kas gruplarmmin bilateral 4/ 5 kuvvete
ulagtigt  ve T9 dermatomundaki hipoestezinin
hafifledigi saptandi. Hastanin anti-tiiberkiiloz tedavisi
bir yilin sonunda kesildi. Takibinin {giincii yilinda
hastanin T9 dermatomundaki hafif hipoestezi disinda
ndrolojik kaybimin idrar kagirmasi da dahil tamamen

diizeldigi ve normal yasamina dondiigii saptandi.

Resim 5: Histopatolojik incelemede (a) kemik trabekulasi komsulugunda santral kazeifikasyon nekrozu bulunduran
graniilom yapisi (ok ile) izlenmekte ve (b) resmin sag alt kisminda kazeifikasyon nekrozu (ok ile) ve bunu gevreleyen
histiositlerle (ok bas ile) karakterize graniilom yapisi gorilmektedir (H&E; X100)

Resim 6: Pott hastaligina bagli T8 ve T9 kirigina, 360 derece fiizyon sonrasi lateral (a) ve on-arka (b) X-Ray

goriintileri.
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TARTISMA

Tiberkiilozdan en sik etkilenen omurga bolgesi
torakolomber bileske olup en sik tutulan omurga L1
omurgasidir (2). Spinal tiiberkiilozda en sik gézlenen
klinik bulgular ise ozellikle gece siddetlenen batici
tarzda bel ve/ veya sirt agrisi, paraspinal kas spazmi ve
ileri donemde kemik deformasyonuna ikincil spinal
kifozdur. Hastalarda kilo kaybi, istah azalmasi, gece
terlemesi olabilir. Hastaligin ileri evresinde ise
hastalarin %23-76’s1inda norolojik kayiplar
(paraparezi/parapleji) gelisir. Spinal tiiberkiilozun
tanisinda klinik ve radyolojik bulgular temel alinir
(7,8). Bizim olgumuzda tani Oncesi ilk donem agr1
olmamig ancak 1 yildir giderek artan alt ekstremite
giizesilizIiigh, istah azalmasi ve kilo kaybi ile beraber
predispozan faktorlerden biri olan DM saptanmust.

Ancak hastanin gelis 6ykiisiinde ates ve gece terlemesi

yoktu.

Son donemde MRG ve BT gibi radyolojik tani
yontemlerinin gelismesi, spinal tiiberkiiloz olgularinin
erken tani konularak prognozunda iyilesmeye neden
olmustur (9,10). MRG omurga enfeksiyonlarinin
tanisinda en giivenilir goriintiileme yo6ntemlerinden
birisi olup olgularin %60’1inda tant koydurucudur. Eger
disk araligi korunmugsa ve omurga cismi homojen
kontrast ila¢ tutuyorsa bu genelde piyojenik olmayan
omurga enfeksiyonu lehinedir. Buna karsin, piyojenik
enfeksiyonlarda ¢ogunlukla disk aralig1 da etkilenir ve
omurga cismi heterojen bicimde kontrast ilag tutar (6).
Bu tarz goriintillerin aywrict tanisinda primer ve
metastatik neoplastik hastaliklar, sarkoidoz,
aktinomices, nokardiya, tiiberkilloz ve brucella
enfeksiyonlar1 akla getirilmelidir (11). Kemik kirigmin
spinal kanala mekanik basisini, omurilik &demini,
myelomalazi gibi lezyonlar1 bu radyolojik tekniklerle
saptamak mimkiin iken, en 1iyi tam yOntemi
histopatolojik inceleme ve/veya kiiltiirde
mikroorganizma iiretmektir. Olgumuzda X-Ray, BT ve
MRG goriintiilerinde omurga kirig ile birlikte disk

tutulumunun saptanmis olmasma ragmen CRP’ nin
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normal degerde olmasi, sedimantasyonun hafif yiiksek
olmas1 olusan bu kirigm tiimore bagli patolojik kirik
olabilecegini diisiindiirmiistiir. Bu nedenle de ameliyat
sirasinda hastadan doku histopatolojik incelemesine
yonelik ornek alinmasina karsin doku kiiltiirii igin
ornek almmamistir. Ancak histopatolojik incelemeler
sonunda kazeifikasyon nekrozunun gozlenmis olmasi
bizi tiimoral olusumdan uzaklastirmistir. Sarkoidozda
da benzer histopatolojik bulgular ortaya c¢iktigi icin
hastaya PPD yapilmis ve test sonucu pozitif gelmistir.
Bu nedenlerle de hastada dncelikli olarak tiiberkiiloz ve
buna ikincil Pott hastaligi diisiiniilmiis ve anti-
tiiberkiiloz tedavisi cerrahi sonrasi baglanmistir. Pott
tedavisinde komplikasyonsuz olgularda en az 6 ay
stireyle medikal tedavi uygulanmasi, istirahat ve uygun
ortezlerle mobilizasyonu etkilidir. Komplikasyon
gelisen Pott olgularinda cerrahi tedavi kifoz, instabilite,
birden fazla omur tutulumu, disk tutulumu olup
olmamasina  gore  degiskenlik  gdstermektedir.
Hastalarda gelisen patolojik kiriklarin ve kemik
fragmanlarinin, gelisebilecek omurga instabilitesinin
veya absenin omurilige basisi nedeniyle noral
semptomlar veya komplikasyonlar ortaya ¢ikabilmekte;
cerrahi tedavinin amaci1 ise tiiberkiiloz spondilitli
hastalarda enfeksiyon debridmaninin yani sira omurga
kolonunun stabilizasyonunun saglanmasi (absenin
drenaji, anteriordan, posteriordan ve postero-lateralden
destriikte  vertebranin  debridmani, anterior veya
posterior greftleme ve kifozun diizeltilmesi, fiizyon
sahasinin korunmasi ve ge¢ kifozun oOnlenmesi) ve
norolojik  bozukluklarin  diizeltilmesidir ~ (12,13).
Olgumuzda torakal kifoz artigt, iki vertebra tutulumu
ve spinal kanala kemik fragmanlarin uzanimi
saptanmis ve anterolateral debridman, dekompresyon,
“360° fiizyon” yapilmis; bir yil siire ile anti-tiiberkiiloz
tedavi uygulanmig ve es zamanli fizik tedavi ve
rehabilitasyon ile {i¢ yilin sonunda hastada tam

iyilesme elde edilmistir.

Sonu¢ olarak, patolojik omurga kirig1 saptanan

hastalarda kilo kaybi, gece terlemesi, ates gibi bulgular
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gozlenmese bile bu kirigin olugsmasina etken olabilecek

faktorler arasinda Pott hastalig1 da akla getirilmelidir.
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