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Azoospermia Cases in The IVF Center
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OzZET

Bu calismada; TESE vyontemi ile alinan testis biyopsi
orneklerinde seminifer tibll 6rneklerinin histopatolojik ve
elektron mikroskobik metotlarla incelenmesini ve hastalarin
serum FSH, LH ve Testosteron hormon seviyelerinin elde
edilen bulgularla iligkisini arastirmayi amagladik.

Calismada yer alan azospermik hastalar ilk 6nce sperm elde
edilen ve edilmeyen olmak Uzere iki gruba ayrildi. Biyopsi
orneklerinden gelen testis dokulari 1sik ve elektron
mikroskobik olarak doku takibi islemlerine tabi tutuldu.
Hastalarin serum hormon dlzeyleri belirlenerek, gruplar
arasi karsilastirmalari istatistiksel olarak analiz edildi.
Calisma sonunda elde edilen tim bulgular dederlendirildi.

Hem elektron mikroskobik hem de i1sik mikroskobik agidan
dederlendirildiginde gruplar karsilastirildiinda, sperm elde
edilmeyen grubun seminifer tibdillerinde daha dikkat ceken
hasarlar tespit edildi. Sperm elde edilen grubun 6rneklerinde
yer yer dejenere tiblller ve inflamasyon izlense de
spermatogenezisin devam ettigi tUblller ve sperm
hicresinin varlidr gorildi. Sperm elde edilmeyen grupta ise
interstisyel dokuda izlenenen makrofajlar ve mast hicreleri,
seminifer tubullerin vakuolizasyonu, lipid inklizyonlarinin,
Sertoli cell only sendromu olan tubdiller 1sik ve ultratriktiirel
analizlerde, 6nemli bulgular arasindaydi. Serum FSH, LH ve
Testosteron hormonlari gruplar arasi analiz edildiginde; FSH
ve LH hormonlari arasindaki fark anlaml iken, Testosteron
hormonu istatistiksel olarak anlamh dedildi.

Azospermi olan bireylerin seminifer tibll Orneklerinde
belirlenen  histopatolojik  sonuglarda, FSH ve LH
hormonlarinin énemli belirte¢ oldugu fakat testosteronun
herhangi bir etkisinin olmadigi bu galismada gd&sterilmistir.
Hormonlarin ylksek seviyelerde olmasi ile
spermatogenezisin devam edemeyip, testikiler yetmezligin
olusacadi sonucuna ulasiimigtir.

Anahtar Kelimeler: Azospermi; histopatoloji; testis

ABSTRACT

In this study we purposed to explore seminiferous tubules
via histopathological and electron microscopic methods in
testicular biopsy samples obtained TESE and the relationship
between the findings and levels of serum FSH, LH,
testosterone hormones.

Azoospermia patients were divided into two groups, a
positive testicular sperm extraction (TESE(+)) and a
negative testicular sperm extraction (TESE(-)). Testicular
tissue from biopsy samples were subjected to the light and
electron microscopic tissue preparations. Serum hormone
levels of patients were determined and analyzed statistically
between the groups.

Compared the groups, more remarkable damages were
detected in the seminiferous tubulus of no sperm group in
the light and electron microscopic examinations. Although
inflammation and partly tubule degeneration was observed,
spermatogenesis and sperm cells were determined in the
tubules of sperm pozitive group. In the light and
ultrastructural analysis of negative sperm group,
macrophages and mast cells in the interstitial tissue,
vacuolization of seminiferous tubules, lipid inclusions and
Sertoli cell only syndrome were the significant findings.
When analyzed serum FSH, LH and testosterone hormones
between the groups, FSH and LH hormones were statistically
significant while Testosteron hormone was not significant.

As a result in the seminiferous tubules of individuals
histopathological results revealed that FSH and LH are
important

indicator of testicular function but Testosteron has not any
effect. It was concluded that high levels of these hormones
impairspermatogenesis and cause testicular failure.

Key Words: Azoospermia; histopathology; testis
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Girig

Dinya capinda yaklasik 186 milyon insanin infertilite
problemi yasadigi tahmin edilmektedir. Bu bireylerin % 50
sinde, infertilite sebebinin erkek faktériinden kaynaklandigi
bildirilmistir. Tum bu bilgiler ele alindiginda, infertilite
sorunu, her sekiz giftten birinde izlenirken, % 60 oraninda
erkek kaynakli faktor ya tek basina ya da dolayl olarak etki
eder (1, 2).

Sperm hicresinin olusmasina ve kalitesine etki eden
herhangi bir dis midahale, erkek bireylerin Greme saghgi
Uzerine potansiyel olarak zarar verebilir. Varikosel, genital
sistem obstriksiyonu, inmemis testis, sebebi bilinmeyen
idiopatik infertilite, gonadotoksik etmenler, genetik,
immunolojik, hormonal ve sistemik hastaliklar erkek
infertilitesinin baslica nedenleri arasindadir (3). Erkek
bireylerde ortaya cikan infertilite problemlerinin
etiyolojisinde ise; disuk sperm Uretimi (oligospermi),
yetersiz sperm motilitesi (astenospermi), anormal sperm
morfolojisi (teratozoospermi), bunlarin bir kombinasyonu
olan oligoastenoteratozoospermi ve semen sivisinda sperm
hicresinin  bulunmamasi  (azospermi) gibi sebepler
siralanmaktadir (4).

Azospermik semen o6rnekleri, yetiskin erkek nifusunda en
fazla % 2, infertil problemi olan erkek bireylerde ise % 10-
20 oraninda bulunmakta olup, bu bireylerin 2/3’Gnde erkek
infertilitesinin en siddetli problemi olarak tanimlanan,
spermatojenik yetersizlik bulunmaktadir. (5). Bu durum,
tedavi edilemeyen testikiler bozukluk ile iligkilidir. Sperm
Uretimindeki sorunlar ve kanallardaki tikanikliklar nedeniyle,
ejekllatta hic sperm olmasa da, sperm elde etme
tekniklerinden testikiiler sperm ekstraksiyonu (TESE) ile
azospermik bireylerin gocuk sahibi olabilme problemleri
cozllebilmektedir (6,7).

Yapilan bazi calismalarda spermatogenez ve serum hormon
(FSH, LH) dlzeylerinin veya kombinasyonlarinin TESE
sonucu 6ngoérimu yapilabilecedi ortaya konmustur. Ancak
karsit goris olarak higbir parametrenin kesin 6ngéri
saglayamayacadini gosteren calismalar da bildirilmistir.(8)

Ydratdlen bu cahsmada, TESE vyontemi kullanilarak
azospermik hastalardan alinan testis biyopsi 6rneklerinin,
histopatolojik ve elektron mikroskobik dizeyde retrospektif
olarak incelenmesi amaclanmistir. Elde edilen bulgular
kapsaminda, hastalarin folikil stimule edici hormon (FSH),
luteinizan hormon (LH) ve testosteron hormon seviyeleri ile
sperm elde edilmesi veya edilememesi arasindaki iliskinin
acgiklanmasi planlanmistir.

Materiyal ve Yontem

Hasta Gruplari ve Orneklerin Toplanmasi

Ilag disi etik kurul onayi (17.09.2015 tarihli-6/01 sayili)
alinan bu galismada, Tup Bebek Merkezi'ne bagvuran ve 18-
50 yas araliindaki azospermi tanisi konulan hastalardan
alinan TESE biyopsi 6rnekleri kullanildi. TESE ile alinan bu
tibul 6rnekleri embriyolog tarafindan iki igne yardimi ile
disekte edildi. Diseksiyon isleminin ardindan dokularin invert
mikroskop altinda incelenmesi gergeklestirilerek, sperm
varligina bakildi. Inceleme sonucunda hastalar sperm iceren
ve icermeyenler olarak 2 gruba ayrildi.

Biyopsi Materyalinin _Gecirimli _Elektron Mikroskobu
Preparasyonu

Elektron Mikroskobik Takip

Testislerden alinan doku 6rnekleri, elektron mikroskobik
takip igin sirasiyla 0,2 M fosfat tamponlu (pH 7,2) % 3'lik
gluteraldehit fiksatifinde bekletildikten sonra 0.1 M fosfat
tamponu ile 4x15 dakika yikandi. Ardindan 0,2 M fosfat
tamponlu osmiyum tetroksit ile 1 saat post fiksasyon yapildi
ve 0.1 M fosfat tamponu ile 4x15 dakika yikandi. Yikselen
alkol serileri islemlerinden gegirilerek dehidrate edildi. Alkol
serilerinin ardindan dokular propilen oksitten gegirildi.
Ardindan araldit karnisiminda bekletildi. Sonrasinda,
hazirlanan araldit kapsullere dokuldi ve elektron
mikroskobu igin bloklar elde edilmis oldu.

Elektron Mikroskobik Boyama

Hazirlanan blok materyallerinden bir ultramikrotom (LKB
NOVA, Bromma, Sweden) aracilidi ile yaklasik 1 kalinhga
sahip yar ince kesitler elde edildi. Alinan kesitler lam Gzerine
alindi ve % 2’'lik toludin mavi ile boyandi. Boyamasi yapilan
preparatlar Olympus BH 40 marka kamera atagmanli i1sik
mikroskobu altinda incelenerek goérinttleri elde edildi.

Yari ince kesitlerin oldugu preparatlarin incelenmesi ile yer
tayini yapildiktan sonra ultramikrotomla 60-70 nm
kalinhdinda ince kesitler elde edildi. Alinan bu ince kesitler
cam havuzdan bakir gridler (S 162 -PELCO) Uzerine tasindi.
Ince kesitleri igeren gridlerin boyanmasi siirecinde belirli
islemlerden gergeklestirildi. Oncelikle gridler 30 dakika
sureyle % 2’'lik uranil asetat ile boyandi. Distile su ile birkag
kez yikandi. Kurutulan gridler 5-7 dakika sire ile kursut
sitrat ile kontrastlandi. Tekrar birkag kez distile sudan
gegirildi.

Gridlerin  boyanma  protokollerinin  tamamlanmasinin
ardindan ornekler transmisyon elektron mikroskobunda
(100 SX Jeol, Tokyo, Japan) incelenmeye hazir hale getirildi
ve goéruntilendi.

Isik Mikroskobu Takibi ve Boyanmasi

Hastalardan alinan testis biyopsi ornekleri, isimlendirilerek
icinde % 10’luk formaldehit olan numune kaplarina konuldu.
Testis dokularn yikandiktan sonra artan alkol serilerinde
bekletildi. Alkol sonrasi ksilenle muamele edildikten sonra
parafinde bekletilip daha sonra dokular bloklandi. Parafin
bloklardan mikrotom (Leica RM2125RT) ile 5 pm’lik seri
kesitler alindi. Dokularin karakterlerinin belirlenebilmesi igin
seri kesitler hematoksilen ve eozin (H&E) ile boyandi.
Gruplara ait kesitlerin fotograflari Olympus BH 40 marka
kamera atagmani olan 1sik mikroskobu altinda incelenerek
cekildi.

Hormon Olciimleri

Arastirma igin belirlenen hastalarin hormon d&lgiimlerinde
FSH, LH, testosteron degerlerine bakildi.

FSH icin referans degerler 1.27 - 19.26 mIU/ml,

LH igin referans dederler 1.24 - 8.62 mIU/ml ve
Testosteron igin referans degerler 1.75 - 7.81 ng/ml olarak
alindr.

Histopatolojik Skorlama

Isik mikroskobu kullanilarak her bir 6rnedin histopatolojik
dederlendirmesi skorlandi. Her bir érnek igin rastgele beg
mikroskobik alan belirlendi ve 20X blyutmede; Yagl
dejenerasyon, Tubdller fokal skleroz, Germ hiicre aplazisi,
Leydig hiicre hiperplazisi, Germ hicreleri arasinda
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interstisyel 6dem, Maturasyon arresti, Mast hicre
yogunlugu, Makrofaj infiltrasyonu, inflamatuar hiicre artisi,
Hiyalinizasyon, Kollajen lif artisi, Atrofik seminifer tibdller,
Bazal membran kalinlasmasi, Damarlarda konjesyon, Damar
duvarinda dejenerasyon, Hipertrofik hiicresel degisiklikler ve
Seminifer tUbillerde vakuolizasyon yogunlugu skorlamasi
yapildi.

Tablo 1. Histopatolojik verilerin gruplar arasi skorlanmasi

BULGULAR SPERM ELDE SPERM ELDE
EDILEN GRUP | EDILEMEYEN
GRUP

Yagli dejenerasyon 1 2
Tlbuler fokal skleroz 1 3
Germ hiicre aplazisi 0 1
Leydig hticre hiperplazisi 1 2
Germ hiicreleri arasinda 2 1
interstisyel 6dem

Maturasyon arresti 1 3
Mast hiicre yogunlugu 0 1
Makrofaj infiltrasyonu 1 3
inflamatuar hiicre artisi 1 3
Hiyalinizasyon 1 2
Kollajen lif artigi 1 2
Atrofik seminifer tubuller 1 2
Bazal membran kalinlagsmasi 1 3
Damarlarda konjesyon 1 2
Damar duvarinda dejenerasyon 1 3
Hipertrofik hiicresel degisiklikler 2 2
Seminifer tubdllerde 2 3
vakuolizasyon yogunlugu

Testis biyopsi rneklerinin histopatalojik skorlamasi; 0: yok, 1: hafif, 2: orta,
3: siddetli seklinde ifade edildi.

Istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen FSH, LH ve testosteron hormon
Olgimlerinin istatistiksel verilerinin analizi “SPSS for
Windows 19.00" istatistik paket programi ile yapildi. Hormon
seviyelerinin, TESE islemi ile sperm edilen ve sperm elde
edilemeyen gruplar arasi karsilastiriimalari, badimsiz
Orneklemde Student T testi ile gergeklestirildi. 0,05'ten
kiguk p dederleri anlamh olarak kabul edildi (p<0,05).
Degerler; aritmetik ortalama + ve standart sapma seklinde
ifade edildi.

Bulgular
Isik Mikroskobu Bulgulari

Sperm Elde Edilen Grubun Isik Mikroskobik Bulgulari

Testikiler sperm ekstraksiyonu islemi sonucunda, seminifer
tlbdllerin analiz edilmesi ile sperm elde edilen hastalardan
alinan  biyopsi  ornekleri, 15tk  mikroskobik  olarak
dederlendirildiginde; bag doku ve bazal membran
sinirlarinin, érneklerin blytk bir kisminda daha dizenli bir
yapiya sahip oldugu fakat az bir kisminda bazal membranda
kalinlagma izlendi.

Seminifer tublller incelendiginde spermatogonyumlar ve
spermatogenez asamasindaki tim germ hucreleri ile Sertoli
hlicrelerine rastlandi. Bazi tiiblllerde seyrek de olsa kuyruk
olusumu mevcut olan sperm hicreleri izlendi. Bununla
birlikte biyopsi o6rneklerinin bazilarinda hipertrofik primer
spermatosit hicrelerine, bazilarinda ise bu hicrelerin
cekirdek ve sitoplazmalarinda bulzilmelere rastlandi.
Seminifer tdbdllerdeki germ hicrelerinde yer vyer

vakuolizasyon ve sitoplazmik birikimler belirgindi. Yine bu
orneklerdeki seminifer tibdllerin bir kisminin, atrofik ve
dejeneratif degisikliklere sahip oldugu belirlendi. Dejenere
olan tidbul alanlari fibrotik doku ile yer dedistirmis
durumdaydi. Seminifer tublllerde dizenli bir Ilimen
yapisinin olmamasi ve baz tibillerde bazal membran ve
germ hicreleri arasinda 6dem olusumu da dikkat gekiciydi.

Resim 1. Sperm elde edilen gruba ait testis dokusu

Bazal membran (b), spermatogonyum (sg), primer spermatosit (kalin ok),
Sertoli hiicresi (spiral ok), Spermatid (kivrik ok), sperm hiicresi (ince ok),
vakuolizasyon (asteriks), Leydig hiicresi (ok basi), inflamasyon (inf),
konjesyon (k), tunica intima kalinlasmasi (t). Toluidine Blue, X20.

Sperm elde edilen o&rneklerde, tubiller arasindaki
interstisiyel bag dokusu analiz edildiginde damar yapilarinin
dizenli oldugu fakat inflamatuar hiicrelerin bag dokuya gegis
yaptiklari gérilda. Kesitlerin bir kisminda Leydig hlicrelerinin
hiperplazisi, inflamatuar htcrelerin 6zellikle de yaygin bir
sekilde makrofajlarin infiltrasyonu izlendi. Sadece iki
hastada eritrosit infiltrasyonu saptanan 6rneklerin kan
damarlarinda konjesyon izlenirken, makrofajlarin gogtine
uyum sadlayan damar duvarlarinda degisiklik mevcuttu.
Ornekler icerisinde biylk bir kan damarinin duvarinda
intima kalinlasmasi izlenirken, arter endoteli hicrelerinde,
duvarlarinda bozulma ve diz kas hicrelerinde hipertrofi
belirlendi. Diger taraftan baz 6rneklerde bag dokusunda,
kollajen liflerin artmis oldugu tespit edildi (Resim 1, 2 ve 3).

FT ¢ )

Resim 2. Sperm elde edilen gruba ait testis dokusu
Bazal membran (b), spermatogonyum (sg), primer spermatosit (kalin ok),
Sertoli hiicresi (spiral ok), Spermatid (kivrik ok), sperm hiicresi (ince ok),
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vakuolizasyon (asteriks), Leydig hiicresi (ok basi), inflamasyon (inf).
Toluidine Blue, X20.

Resim 3. Sperm elde edilen grubun kesit gérintileri

Bazal membran (b), spermatogonyum (sg), primer spermatosit (kalin ok),
Sertoli hiicresi (spiral ok), Spermatid (kivrik ok), sperm hiicresi (ince ok),
Leydig hicresi (ok bast), miyoid hiicresi (+), konjesyon (k). Hematoksilen-
Eozin, X40.

Sperm Elde Edilemeyen Grubun Isik Mikroskobik Bulgulari

TESE isleminde tubil érneklerinde sperm elde edilemeyen
hasta gruplarindan alinan biyopsi ©Orneklerinin sk
mikroskobu altinda histopatalojik olarak analiz edilmesi
sonucu; kesit 6rneklerinin genelinde yodun dejeneratif
hasarlar mevcuttu. Seminifer tubdllerin bazal
membranlarinda Sperm elde edilen gruba goére kollajen
liflerin artisina bagh olarak asiri kalinlasmanin olmasi, bazi
bazal membran sinirlarinin diizensiz ve kaybolmasi, bazal
membranda yerlesmis olan hipertrofik miyoid htcrelerin
varhdi belirgindi.
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Resim 4. Sperm elde edilemeyen gruba ait testis dokusu

Bazal membran (b), fokal skleroz tibiiller (fs), yadl dejenerasyon (yd),
spermatogonyum (sg), primer spermatosit (kalin ok), Sertoli hiicresi (spiral
ok), vakuolizasyon (asteriks), Leydig hiicresi (ok basi), hiyalinizasyon (h),

inflamasyon (inf), konjesyon (k), kollajen artigi (o), fibrotik doku (f), mast
hiicresi (m). Toluidine Blue, X20.

Bununla beraber hastalarin bazilarinin bazal
membranlarinda ¢o6zilmelerin  oldugu, kollajen liflerin
azalmig oldugu ve ara maddenin artmis oldugu da izlendi. Bu
hastalarin seminifer tubulleri incelendiginde, tubdullerin
icerisinde fibrinlesme oldugu ve fibrotik olusumlar ile
kollajen birikimleri ve tubuler fokal skleroz varhdi tespit

edildi. Cogu seminifer tubdlin atrofik olmasi ve sinirlarinda
blzlilme dikkat cekmekteydi. Bazal membrana yerlesmis
olan spermatogonyumlarin sinirlarinda dizensizlik ve Sertoli
hiicrelerinde vakuolizasyon izlenirken, Sertoli hlicrelerinin
birbirleri ile olan badlantilari kaybolmus durumdaydi.

Sperm elde edilemeyen biyopsi drneklerinde bazi seminifer
tubdllerde sadece primer spermatosit asamasinda olan germ
hicreleri izlendi fakat bu 6rneklerin tubdillerinin hig birinde
spermatid ve sperm hicrelerine rastlanmadigi ve

maturasyon arresti oldugu belirgindi. Bazi 6rneklerde ise
spermatid asamasinda olan hicreler izlendi ancak sperm
hicreleri izlenemedi.

Resim 5. Sperm elde edilemeyen gruba ait testis dokusu

Bazal membran (b), fokal skleroz tubdller (fs), germ hiicre apilazisi (ga),
primer spermatosit (kalin ok), Sertoli hiicresi (spiral ok), vakuolizasyon
(asteriks), Leydig hiicresi (ok bagi), hiyalinizasyon (h), inflamasyon (inf),
konjesyon (k), kollajen artisi (o), fibrotik doku (f). Toluidine Blue, X20.

Bu o6rneklerde spermiyogenez arresti tespit edildi. Bununla
birlikte Germ hicre aplazisi saptanan tibullerde, dik
yerlesim gosteren sadece Sertoli hicrelerin bulundugu ve
germ hcrelerinin bulunmadigi izlendi. Codu tlbdllerde germ
hiucrelerinde yogun bir sekilde vakuolizasyon ve vyagh
dejenerasyon goraldu. Ayrica c¢odu germ hicrelerinin
piknotik ¢ekirdekli ve hidrofik hilcresel sisme ya da
hipertrofik gekirdek ve sitoplazmik yapilarina sahip oldugu
izlendi. Bu hasta orneklerinin bag dokusu yapilarinda da
6nemli hasarlar tespit edildi. Bag dokuda ve ozellikle de
bazal membranlarda yer yer hiyalinizasyon olusumu goéze
carpmaktaydi. Oldukca fazla inflamatuar hicrelerin oldugu,
kollajen miktarinin arttigi, interstisyel dokuda fibrotik bag
doku ve vakuolizasyonlarin bulundugu, damar duvarlarinda
dejenerasyon, anormal gorinumlid ve  sitoplazmik
blzllmeye sahip olan Leydig hiicreleri ile Leydig hicrelerinin
hiperplazisi olan kesitler gdzlendi. iri makrofajlarin varhigi da
codgu ornekte izlendi. Bir 6rnekte bag dokusunda mast
hicreleri dikkat gekmekteydi (Resim 4, 5 ve 6).

Yapilan 1sik mikroskobik bulgularin skorlamasi Tablo 1’de
Ozetlenmistir.

Elektron Mikroskobu Bulqulari

Sperm Elde Edilen Grubun Elektron Mikroskobik Bulgulari

Seminifer tdbdlllerinde sperm elde edilen grubun biyopsi
orneklerinin ultrastriktirel yapilari dederlendirildiginde;
codu ornekte seminifer tibuli cevreleyen bazal membran
sinirlarinin diizenli, bununla birlikte bazi tibdllerde nadiren
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bazal membran kalinlasmasi ve kollajen liflerin artmis
oldudu belirlendi.

Bazal membranda yerlesmis olan miyoid hicrelerinin
bazilarinda hipertrofi izlendi. Seminifer tibili olusturan
hicreler incelendiginde ise, Sertoli hiicreleri arasindaki siki
badlantilarin lateral ylzeyleri boyunca devamliligi belirgindi.
Bazi Sertoli hicrelerinin sitoplazmalarinda vakuolizasyon ve
elektron birikimler mevcuttu. Bazal kompartimanda yer alan
spermatogonyum htcreleri ve bu hucrelerin bir seri hicre
boélinmesi sonucu olusan kromozomlari belirgin primer
spermatositler gézlendi. Fakat bazi spermatositlerde
piknotik gekirdekler ile sitoplazmik blzilme belirlendi.
Spermatogenezisin aktif olarak izlendigi gruplarin elektron
mikroskobik yapilarinda, spermiyogenez asamasinda boyun
ve kuyruk olusumu goézlendi ve bu o6rneklerde hiicrelerin
etrafinda dizilmis olan diizenli mitokondriler belirgindi. Diger
taraftan, bazi olusan sperm hiicrelerinde ise bas, boyun ve
kuyruk bélimlerinin ayri oldugu ve mitokondrilerin bas kismi
ve kuyruk parcalar etrafinda dadildigi saptandi. Sperm
hiicresi elde edilmis olan bu grubun tibdller arasi interstisyel
bag dokusunda da sinirlari duzenli Leydig hicreleri ve
kollajen olusumuyla ilgili olan fibroblastlar izlendi. Bazi
orneklerde bag dokuda az sayida makrofajlarin varhgr ve
sitoplazmasi blzilen dejenere leydig hiicreleri de mevcuttu
(Resim 7 ve Resim 8).

Sperm Elde Edilemeyen Grubun Elektron Mikroskobik Bulgulari
Sperm hicresi elde edilemeyen gruba ait elektron
mikroskobik gérintiler, sperm elde edilen grup 6rnekleri ile
karsilastirildidinda, bazal membran sinirlarinda asiri
miktarda artmis diizensizlik dikkat gekti. Bu 6rneklerin bazal
membranlarda yodgun bir sekilde fokal diizensiz kollajen
birikimi ile paralel kalinlagsma gelistigi izlendi. Bazi 6rneklerin
bazal membranlarinda ise, kollajen miktarindaki azalma ve
6dem olusumu ile iligkili goztinmelerin oldugu gézlendi. Bazal
membran ile gevrilmis olan tibuler duvarda genellikle Sertoli
hicreleri izlendi. Sertoli hcrelerin sitoplazmalarinda
belirgin vakuoller ve lipid inkliizyonlari vardi. interstisyel
dokuda yodun sekilde artmis bag dokusu htcreleri ve
hiyalinize alanlar gozlendi. Bunun yani sira bu grubun
o6rneklerinde granil iceren iri makrofajlar ve mast hucreleri
goruldi. Etrafinda inflamatuar htcrelerin bulundugu damar
duvarlarinin ¢éziindtgu goruldi. Isik mikroskop bulgulari ile
tutarll olan bu bulguda, damar duvarlarinda kollajen
miktarinda azalma, ekstrasellller madde miktarinda artis ve
diz kas hicreleri arasinda ayrisma vardi. Bazi 6rneklerde
ise, damar endotelinde hipertrofi, damar duvarinda kollajen
ve diz kas hucreleri miktarinda artis ve ayni zamanda diz
kas hucrelerinde de hipertrofi tespit edildi (Resim 9. ve
Resim 10).

Istatistiksel Bulgular

TESE islemi sonucu sperm elde edilen ve edilmeyen
hastalarin serum FSH, LH ve Testosteron hormon dizeyleri
istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bu iki grubun TESE biyopsi sperm varldi ile FSH ve LH
hormon dlzeyleri arasindaki anlamhlik p<0.05 iken
Testosteron hormon diizeyleri arasinda istatistiki anlamli bir
fark (p>0.05) yoktu. (Tablo 2).

Istatistiksel olarak degerlendirilen diger veri, histopatolojik
bulgularin skorlarinin (Tablo 1) analiz edilmesi idi. Bu veriler
ele alindiginda, skorlama yapilan bulgular
dederlendirildiginde, her iki grup arasinda énemli farklilik
bulundu ve p dederi 0.0001 olarak hesaplandi (Tablo 3).

Tablo 2. Gruplar arasi FSH, LH ve Testosteron hormon seviyelerinin
Istatistiksel karsilastiriimasi

Gruplar FSH (mIU/ml) LH (mIU/ml) Testosteron(ng/ml)
Sperm (+) 11.58 £ 6.90 6.96 £5.24 3.20£0.90
Sperm (-) 29.65+16.14 10.00+7.43 3.10+1.21

Gruplar arasi karsilastirilmalar bagimsiz 6rneklemde Student T testi ile
yapildi. p<0,05 olan degerler anlamli olarak kabul edildi. Degerler; aritmetik
ortalama * ve standart sapma seklinde ifade edildi.

Tartigma ve Sonug¢

Klinik ve epidemiyolojik galismalardan elde edilen kanitlar,
erkek ireme problemlerinde artan bir insidansin oldugunu
ileri  stirmektedir. Erkek infertilitesinin  sebepleri;
spermatojenik hicrelerin godalmasi ve farklilasmasindaki
yetersizlik, spermin Uretilmesi slirecinde veya fonksiyonel
anlamda anormal olmasi, spermin iletiimesinde olusan
bozukluklar, genetik ve gevresel faktorlerin yani sira genel
saghk ve yasam tarzi olarak bilinmektedir (9,10).

Resim 6. Sperm elde edilemeyen grubun kesit gérintileri

Bazal membran (b), primer spermatosit (kalin ok), Sertoli hiicresi (spiral
ok), vakuolizasyon (asteriks), Leydig hiicresi (ok basi), fokal skleroz tiibiiller
(fs), germ hiicre aplazisi (ga), maturasyon arresti (ma), édem (6),
inflamasyon (inf), konjesyon (k), kollajen artisi (o), fibrotik doku (f).
Hematoksilen-Eozin, X40.

Son yillarda infertiliteye sebep olan problemlerin anlasiimasi
icin oldukga fazla galisma gergeklestirilmistir. Spesifik Greme
anormalligi olan yaklasik 500 mutant fare Uretilmis ve birgok
insan iliskili caisma yapilmistir. Erkek bireylerde meydana
gelen infertilitenin  baslica nedenleri oligozospermi,
astenozoospermi, teratozoospermi ve azospermi
durumlanidir. Azospermi, olgularin yaklagik % 20-30 unu
olusturmaktadir (10,11).

Tablo 3. Histopatolojik skorlamanin gruplar arasi istatistiksel
karsilastiriimasi

Gruplar Histopatolojik P anlamlihk
skor degeri

Sperm elde edilen grup (N: 17) 1,059 +£0,1348* | <0,0001

Sperm elde edilemeyen grup (N: | 2,235+0,1825° | <0,0001

17)
Gruplar arasi karsilastirilmalar bagimsiz 6rneklemde Student T testi ile
yapildl. p<0.0001 olan degerler anlamli olarak kabul edildi. Degerler;
aritmetik ortalama # ve standart sapma seklinde ifade edildi.
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Infertiliteye sebep olan durumlardan azospermi, semen
analizlerinde sperm hicresinin olmamasidir ve infertil
olmayan erkeklerde % 1 oraninda, infertil olan erkek
bireylerde ise % 15 oraninda goérilen en siddetli durumdur
(11,12).

Fakat bazi azospermik bireylerde, testis dokusunda aktif
olarak devam eden spermatogenezisin mevcut oldugu
bilinmekte ve dogru tedavi yontemleri ile sperm Uretilmesi
uyarilabilmektedir. GUnumulzde azospermik olgulardan
spermin elde edilmesinde kullanilan en etkin yontem de
TESE olarak bilinmektedir (8).

WY I S

Resim 7. Sperm elde edilen grubun elektron mikroskobik
goéruntdleri

Bazal membran (b), spermatogonyum (sg), primer spermatosit (kalin ok),
Sertoli hiicresi (spiral ok), Leydig hiicresi (ok basi), miyoid hiicresi (+),

makrofaj (mak), vakuolizasyon (asteriks), hiicreler arasi baglantilar (1),
lipid inkliizyonlari (L), kollajen artisi (o). Biiyiitme: X2500

Ortaya koydugumuz bu calisma ile azospermik olgulardan
TESE yontemi ile alinan testis biyopsi o6rneklerindeki,
seminifer tibul yapilarinin histolojik ve ultrastriiktiirel olarak
arastinlmasinin  gergeklestiriimesi yaninda elde edilen
histopatolojik sonuglar ile hastalarin serum FSH, LH ve
Testosteron dlizeyleri arasindaki iliski de agiklanmaya
calisiimistir.

Calismanin baslangicinda TESE islemi yapilan azospermik
bireylerden alinan seminifer tabal orneklerinin
dederlendirilmesi sonucu hastalar, sperm elde edilen ve
edilmeyen olmak Uzere iki gruba aynldi. Yapilan
histopatolojik ve elektron mikroskobik dederlendirmeler ile
her iki grupta 6nemli dejenerasyonlarin varligi izlenirken,
Ozellikle sperm igcermeyen grubun oOrneklerinde hem
interstisyel doku hem de seminifer tubillerde daha ciddi
bozukluklarin gérilmesi, siddetli dejenerasyonun testis
dokusunun fonksiyonunu olumsuz yo6nde etkiledigini
distndirmektedir.

Histopatolojik agidan gruplar karsilastirildiinda, sperm elde

edilen grubun genelinde bazal membran ve seminifer
tibdllerin daha dizenli bir morfolojiye sahip olmasi,
dejenerasyonun olmadigi tubdllerde tum germ hicre
serilerinin bulunmasi  ve hatta bazi  tibdllerde
spermiyogenezisi tamamlamis olan spermlerin izlenmesi,
TESE islemi ile spermin elde edilmesi ile paralellik gdsteren
onemli bulgular arasindaydi.

Colgan ve ark. (13) azospermik olgular lzerine yaptiklar
calismada, %20 normal testikller histolojiye sahip olguyu

rapor etmislerdir ve bizim elde ettigimiz

desteklemektedir.

bulgulan

Ayni sekilde Abdullah ve Bondagji (14) infertil erkek
bireylerden alinan testis biyopsi érneklerini, histolojik olarak
incelemisgler ve disik de olsa normal spermatogenezisin
gerceklestigini gostermislerdir.

Normal spermatogenez sergileyen azospermiye sahip
bireylerde, rete testisin ya da duktal sistemin bir kisminin
obstriiksiyonunun oldugu distintiimektedir (14,15).

Normal spermatogenezisin yaninda, bulgularimiz arasinda
yer alan hipospermatogenez, tim spermatojenik hiicre
serilerinin olmasi fakat normal spermatogenezise gore daha
az sayida bulunmalarnidir. Seminifer tibdl epitelinin daha
ince bir goriinime sahip olmasi hipospermatogenezisin
histolojik kanitlarindandir. Bulgularimiz arasinda azospermik
bireylerde, hipospermatogenezisin saptanmasi da, yapilan
literatlr calismalari ile paralellik gdostermektedir (14,16-19).
fL‘r i ;&.:,»_'_.' i -W' e | ._;.\',_._ s N . hE =

Resim 8. Sperm elde edilen grubun elektron mikroskobik
goruntileri

Primer spermatosit (kalin ok), spermatid (kivrik ok), sperm hiicresi (ince
ok), vakuolizasyon (asteriks), mitokondri (mit). Biyitme: X2500

Sperm elde edilmeyen grubun i1sik mikroskobik bulgulari ele
alindidinda, tubullerde ve bag dokuda hiyalinize alanlarin
mevcudiyeti, spermatogenez sirecindeki germ hiicrelerinin
izlenememesi, bazi tiblllerde sadece Sertoli hiicrelerinin
varligi (germ hicre aplazisi - Sertoli cell only sendromu),
bazilarinda da farkl derecelerde maturasyon arresti ve
interstisyel dokuda Leydig hicrelerinin hiperplazisi yer
almaktaydi. Ramasamy ve arkadaglari da (20), non-
obstriktif azospermi olan 435 erkek birey ile yaptiklar
calismada, elde ettikleri histopatolojik bulgular arasinda
maturasyon arresti, Sertoli cell only sendromu ve Leydig
hiicre hiperplazisinin varligini géstermislerdir.

Bulgularimiz arasinda Sertoli cell only sendromu olan
hastalarin bag dokusunun artmasi, atrofik goérinimla
seminifer tibullerin olmasi ve Sertoli hiicrelerinin dedisik
sekillerde bulunmasi da yapilan calismalar ile benzerlik
gostermektedir (20-24).

Ayni zamanda bu grubun Orneklerinde makrofajlarin ve
Ozellikle mast hicrelerinin izlenmesi de dikkat c¢eken
bulgularimiz arasinda yer almaktaydi. Bu bulgu, elektron
mikroskobik gorintllerimizle de desteklenmekteydi. Son
yillarda yapilan calismalarda erkek infertilitesinin artmis
mast hicreleri ile iliskili oldugu aydinlatiimistir (25,26).
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Welter ve ark. (27) germ hicre arresti ve ciddi
spermatogenez bozuklugu bulunan hastalarda testikiler
makrofajlarin bulundugunu gdstermislerdir. Infertilitesi olan
bireylerde yapilan c¢alismalar, aktif mast hicrelerinin,
fibroblast ve kollajen liflerinin sentezlenmesini uyardigini
ortaya koymustur. Bundan dolayi da mast hicrelerinin
kronik olarak inflamasyon ve fibrotik olusumlarda rol
oynadigi bilinmekte ve bu calismamizda vyer alan
histopatolojik ve ultrastriktirel analizlerle benzerlik
gostermektedir (27-29).

Yapilan elektron mikroskobik analizlerde, sperm elde edilen
ve edilmeyen hasta gruplarinin ultrastriktirel yapilari
dederlendirilmis ve bu iki grup arasinda énemli degisiklikler
gozlenmigtir. Sperm elde edilen grupta, germinal epitelin
etrafindaki bazal membran genel olarak normal ve
stirekliligini korurken, sperm elde edilmeyen grupta bazal
membran sinirlarinda dizensizlik ve kalinlasma mevcuttu.
Bazal membranin kalinlasmasini, Govender ve ark. (30)
infertilitenin sebepleri arasinda yer alan, inmemis testis

dokusu Uzerinde vyaptiklari ultrastriktirel calismada
gostermisglerdir. Bazal membranda vyerlesmis olan
miyofibroblastlarin miyoid Ozelliklerini kaybederek

fibroblastlara dontstiklerini ve bu hicrelerin ekstraseliler
matriks bilesenlerinin sentezlenmesine katilarak, bazal
membran kalinhiginin artmasinda rol oynadiklari
disinilmektedir. Baska agidan bazal membrandaki bu
kalinlasmanin tubuler involisyon ve seminifer tibul gapinda
meydana gelen azalma ile iligkili olabilecegi bildirilmistir (30-

Resim 9. Sperm elde edilemeyen grubun elektron mikroskobik
goruntdleri

Bazal membran (b), Sertoli hiicresi (spiral ok), germ hiicre aplazisi (gay),
primer spermatosit (kalin ok), lipid inklizyonlari (L), fibrotik doku (f),
vakuolizasyon (asteriks). Biiyiitme: X2500

Sertoli hicrelerinin, gesitli blylme faktorleri ve sitokinlerin
salgilanmasinda ve spermatogenezisin diizenlenmesinde
oldukga 6nemli rol oynadiklar bilinmektedir (33).

Calismamizda Sertoli hiicrelerinin ultrastriktirel yapilari, iki
grupta da farkhliklar icermekteydi. Sperm elde edilen grupta
Sertoli hlicreleri arasindaki baglantilarin daha belirgin olmasi
ve sperm elde edilmeyen grubun Sertoli hicrelerindeki
vakuolizasyon ile lipid inklGzyonlarinin daha yogun sekilde
izlenmesi, insan Sertoli hicreleri ile ilgili yapilan
ultrastriktirel galismalarla paralellik sergilemektedir. Sertoli
hicrelerinde artan vakuolizasyonun, apoptotik
spermatojenik hicrelerin fagositoz edilmesinden dolayi

artmis  olabilecedi  dustnllmektedir  (33-35). Isik
mikroskobik bulgularimiza eslik eden intratiibiler kollajen lif
artisi ve bag dokudaki hiyalinizasyon alanlarinin da
ultrastriktirel olarak belirlenmesi, literatlirle benzerlik
gostererek bulgularimizi desteklemektedir (36,37).

Calismamizda arastirilan, diger parametre serum FSH, LH ve
Testosteron dizeyleri gruplar arasinda istatistiksel olarak
analiz edildi. Sperm elde edilen ve edilmeyen gruplarda, FSH
ve LH hormon seviyeleri agisindan, istatistiksel olarak
anlamhlik bulunurken (p<0.05), Testosteron hormonu her
iki grupta da normal referans araliinda olgulerek istatistik
olarak p>0.05 olarak belirlendi. Sperm elde edilen grubun
ortalama FSH dederi; 11.58 + 6.90, LH degeri ise; 6.96
+5.24 iken, sperm elde edilmeyen grupta bu dederler
siraslyla; 29.65 £ 16.14 ve 10.00 + 7.43 olarak hesaplandi
(Tablo 2). Bu sonuglar ele alindidinda, FSH ve LH hormon
dizeylerinin sperm elde edilen grupta normal referans
dederleri arasinda olmasi ve bu gruptaki 6rneklerde hem isik
hem de elektron mikroskobik diizeyde spermatogenezisin
aktif olarak devam ettigi ttbullerin izlenmesi ile paralellik
gosteren bulgularimiz arasindaydi. Bununla birlikte sperm
elde edilmeyen grupta ise FSH ve LH hormon seviyelerinin
normal dederlerin lizerinde olmasi dejenere olan tubdllerin
varhdi ile uyumluluk gosterdi.

Infertilite problemi olan hastalarda, semen analizlerinde
anormallik tespit edilmesi halinde, infertilitenin nedenini
tanimlamak igin hormon diizeylerinin 6lgimu yapilmaktadir.
Normal dederlerde olmayan hormon seviyelerinden dolays,
bozuk sperm Uretiminin gergeklestigi ve infertilitenin
olustugu bilinmektedir (38).

FSH hormonu, 6n hipofiz tarafindan salgilan ve Sertoli
hicreleri Gzerinden etki ederek spermatogenezis sirecinin
baslatiimasinda 06nemli olan gonadotropindir. FSH'In,

hipotalamus ve hipofiz bezi ile testis dokusu arasindaki feed
back mekanizmasinin bir sonucu olarak spermatogenezisin
ve Sertoli htcrelerinin fonksiyonel bir belirteci oldugu
dislinilmektedir.

Resim 10. Sperm elde edilemeyen grubun elektron mikroskobik
goruntdleri

Bazal membran (b), Leydig hiicresi (ok basi), hiyalinizasyon (h),
vakuolizasyon (asteriks), makrofaj (mak), kollajen artisi (o), mast hiicresi
(m). Biiyiitme: X2500

Epidemiyolojik galismalarda semen kalitesinin anlasiimasi
igcin serum seviyelerinin olgilmesi gerektigi ve tahmini
faktorlerden biri oldugu goésterilmistir (39,40).
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Ayrica FSH hormonunun pozitif bir sekilde LH hormonu ile

korele oldugu ve bu iki hormonun da infertilitenin
belirlenmesinde 6nemli olduklari bilinmektedir.

LH hormonu da hipofiz bezinin anterior lobundan
sentezlenen ve Leydig hicrelerine etki ederek,

intratestikuller testosteron hormonunun salgilanmasinda rol
oynamaktadir (38,39).

Buglne kadar yapilan galismalarda artmis serum FSH ve LH
duzeyleri, testikiler yetmezlik ile atrofik ve dejenere
tibdllere sahip azospermik bireylerde ayrica Sertoli cell only
sendromunun izlendigi vakalarda gosterilmistir (24,41,42).

Goluza ve ark.24 Testosteron seviyesinin, kontrol grubu ile
azospermiye sahip bireyler arasinda istatistiksel olarak
anlamli  olmadigini ve olgularinin blytk g¢ogunlugunun
normal testosteron, fakat ylksek LH ve FSH seviyesinde
olduklarini géstermislerdir. Bu durumu, érneklerindeki artan
makrofajlarin  parakrin faktorleri ve gonadotropinlerin
birlikte Leydig hucrelerinde hasara ve hiperstimulasyona
neden olmasi ile agiklamiglardir. Calismamizda da sperm
elde edilmeyen grupta belirlenen ytiksek FSH, LH ve normal
Testosteron seviyeleri ile spermatogenezisin énemli dlglide
olumsuz etkilendigi kanaatine variimistir.

Yapilan bu arastirmada, sperm elde edilen grubun normal
spermatogenezis slirecinde olan tubdllerinin tespiti ile
hormon seviyelerinin normal referans aralifinda bulunmasi
arasinda pozitif bir iliski oldugu belirlendi. Bununla birlikte
sperm elde edilmeyen grupta, tespit edilen patolojik
anormallikler ile FSH ve LH hormonlarinin yliksek olmasi da
testikiler bozukluklarda hormon dizeylerinin 6nemli
belirtecler oldugu kanisina varildi.
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OzZET

56 yasinda erkek hasta klinigimize sol géziinde 3 giin 6nce
baglayan gérme azalmasi ve gézde kizariklik, agri sikayeti ile
basvurdu. Sol gérmesi 5 metreden parmak sayma diizeyinde
idi. On segment muayenesinde sol gézde 3/10 hifema
mevcuttu ve pupil alaninda membran mevcuttu. Hastadan
ayrintil kan testlerinin yanisira romatoloji ve hematoloji
konsultasyonlari  istendi. Hastaya fundus floresein
anjiyografisi ve okiler ultrasonografi tetkikleri yapildi
patoloji saptanmadi. Tetkiklerinde HLA B27 pozitif olarak
geldi. Hastada topikalsteroid ile baskilanan 6n UGveit
mevcuttu. Spontan hifema ile bagvuran hastalarda nadirde
olsa (veit akilda bulundurulmasi gereken bir okiler
hastaliktir.

Anahtar Kelimeler: Ankilozan Spondilit, Hifema, HLA B27,
Rubeozis Iridis, Uveyit

ABSTRACT

A 56-year-old male patient was admitted to our clinic three
days ago complaining of vision loss and eye pain in the left
eye. His left vision was counting fingers from 5 meters.
Anterior segment examination revealed 3/10 hyphema in
the left eye and a membrane in the pupillary area. In
addition to detailed blood tests, rheumatology and
hematology consultations were requested. Fundus
fluorescein angiography and ocular ultrasonography were
performed and no pathology was detected. HLA B27 showed
positive results. The patient had anterior uveitis suppressed
with topical steroids. Uveitis is an ocular disease that should
be kept in mind in patients presenting with spontaneous
hyphema.

Key Words: Ankylosing Spondylitis, Hyphema, HLA B27,
Rubeosis iridis, Uveitis
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Girig

Cogunlukla okiler travmayasekonder olarak gelisen 6n
kamaradaki kanama nadir de olsa baska gbz ve g6z disi
patolojiler sonucu da gelisebilir. [1] Travma olmaksizin
spontan gelisen hifemalar Tablo 1 de 6zetlenmistir. Go6z
patolojileri iginde en sik iris anomolileri sonucu olsadalveitte
nadir gortlen bir sebeptir. [1,2] Bu vaka takdiminde spontan
hifema ve Uveiti olan bir olguyu sunduk.

Tablo 1. Histopatolojik verilerin gruplar arasi skorlanmasi

Okiiler hastaliklar Sistemik hastaliklar

iris patolojileri Romatolojik
Neovaskiilarizasyon Reiter sendromu
Psédoeksfoliasyonsendromu Ankilozan spondilit
Malign-benign timérler Hematolojik
Mikrohemanjiyomlar Akut lenfoblastik /
Persistan pupiller membran miyelositik I6semi
Retrolental fibroplazi Orak hiicreli anemi
Persistan  hiperplastik primer  Lenfomalar

vitreus

Akut primer ag¢i  kapanmasi

glokomu

Enflamatuvar /  Enfeksiyéz

hastaliklar

Uveit

HzV enfenksiyonu

Mikrobiyalkeratitler

Cerrahi nedenler

Iris destekli gézigi lensi
Swan sendromu

UGH sendromu

HZV: Herpes zoster viriis, UGH: liveit glokom hifema.

Olgu Sunumu

56 yasinda erkek hasta poliklinigimize sol gérmede azalma
ve agdri sikayeti ile basvurdu. Tani konulmus bir goz hastaligi
olmadigi 6grenilen hastada ara ara géziinde kizariklik oldugu
ama damla tedavileri ile geriledigini beyanetti. Hikayesinde
daha onceden dis merkezde bel agrisi ile bagvurdugunda
romatolojik bir tani konuldugunu, tedavi baslandigini ama
hastanin tedaviye devam etmedidi O6grenildi. Yapilan
muayanesinde sag gérme 10/10 sol gérme 5 metreden
parmak sayma dlzeyinde idi. Goz ici basinglari sagda
19mmHg sol da 10 mmHg olarak 6lglldid. Biomikroskopik
muayenesinde sag g6z dodal solda 3/10 hifema, pupil
alaninda membran ve 6n kamarada yogun hicre tespit edildi
(Resim 1). Fundus net aydinlanmiyordu. Yapilan okiler USG
de retina yatisik olarak izlendi. G6z servisine yatis verilen
hastaya tedavi olarak, deksametazon 5x1, siklopentolat 3x1
baslandi ve basi ylksekte yatmasi Onerildi. Ayrintii kan
tahlili, hematoloji ve romatolji konstltasyonlari istendi. Kan
tahlillerinde Sedimantasyon ve CRP vyilksekligi disinda
patolojik deger yoktu. Hematoloji konsultasyonunda pataloji
saptanmayan hastanin romatolojik olarak HLA B27 pozitifligi
ve radyolojik olarak Ankilozan spondilit ile uyumlu bir
gbrintlsu vardi. Hastaya Ankilozan spondilite bagh uveit
tanisi konuldu ve topikal steriod tedavisinin dozu artirildi.
Romatoloji birimince oral tedavisi planlandi ve takibe alindi.
Takiplerinde hifemasi gerileyen hastanin pupil alanindaki

membrani devam ediyordu. Takip muayenelerinde iris daha
ayrintili  secilebildigi igin iris Uzerindeki yeni damar

olusumlar tespit edildi (Resim 2). Bir haftanin sonunda
gormesi 4/10 seviyesine ¢ikan hastanin pupil alanindaki
membrani geriledi, 6n kamaradaki hilcre sayisi azaldi ve
hifemasi tamamen geriledi (Resim 3). Olasi diger okler
patolojileri ekarte etmek igin fundus anjiografi yapildi
vaskdler bir patolojiye rastlanmadi.

Resim 1.

Resim 2.

Tartigsma

Spontan hifema cesitli nedenlerden kaynaklanabilir (Tablo
1), ancak nadiren anterior Uveitin bir komplikasyonu olarak
gorialir. Bu galismada 6n Uveiti ve hifemasi olan bir hasta
sunulmustur. Iridosiklit ve hifema birlikteligi olan birkag
Uveitik sendrom tanimlanmistir ve spontan hifema bu
sendromlarin dodal seyrinde yada komplikasyonlari olarak
karsimiza  cikar. Bu sendromlar sunlardir;  gut,
romatoidartrit, eritemanodozum, gonokokal enfeksiyonlar,
herpessimpleks enfeksiyonlari [3] ve Behget hastaligi. [4]
Duke-Elder ve Perkinslveitte siddetli inflamasyonun
petesiyal kanamalara ve hemorajik iritise yol acabilecedini
belirtmistir. [3] iritisi olan bir hastada hifemanin
kaynaklanacagi t¢ mekanizma vardir: (a) hassas rubeotik
damarlardan sizinti(b) vaskilitten damarlara hasar ve (c)
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artmis diyapedez. Rubeosiziridis genellikle goz arka segment
hastaliklarinda ortaya gikar ve iskeminin bir bulgusudur.
Literatire baktigimizda sadece 6n segment hastaliklarinda
da rubeozisin bildirildigi vakalar mevcuttur. [5] Vaskdilit,
endotel hiicrelerini ve bazal membranlarini bozabilir, serum
ve kan sizintisi ile hifemaya neden olabilir. Son olarak,
hifema, diyapedezin yodunlasmasi yoluyla tek basina akut
ve kronik inflamasyondan kaynaklanabilir. Diyapedezis,
kirmizi kan hicrelerinin belirgin tikanikligi takiben veya gog
eden beyaz kan hiicrelerinin arkasinda damar duvarlarindan
gectigi normal bir siireg olabilir. [6]

Resim 3.

Fong ve ark. [1] yaptidi calismada farkli etyolojiler ile 6n
Uveiti olan hastalardan olusan spontan hifema serileri
bildirmiglerdir. Bu hastalarin juvenil kronik artrit, Reiter
sendromu, Ankilozan spondilit, Herpes simpleks ve
idiyopatik anterior Uveit tanilari olan hastalar olduklari tespit
edilmistir. U¢ hastada 6n kamara da yeni damarlarin
oldugunu, hastalarin ikisinde nonsteroid anti inflamatuvar
(NSAID) ilag kullanim 6ykusl oldugu ve hastalardan birinde
higbir predispoze durum bulunmadidini tespit edilmistir.
NSAID’larin neden oldugu spontan hifema olgulari nadir
goérilmesine ragmen spontan hifema ile basvuranlarda bu
ilag kullanimi sorgulanmalidir.

Yapilan bir olgu sunumunda, 5 yasinda juvenil romatoid
artiriti olan bir cocuk hastada kronik iridosiklite bagh spontan
hifema bildirilmistir. [2] Spontan hifema olgularinda hifema
cekildikten sonra 6n segmentteki olasi kanama odaklari
acisindan gerekli tetkiklerin yapilmasi 6nerilmektedir. On

segment anjiyografisinde vaskiler bir defekti saptamak
agisindan bu tir vakalarda oldukga degerli bir yéntemdir. Ek
olarak ultrason biyomikroskopisi 6n kamarada tekrarlayan
kanama odaklarini tespit etmek icin kullanilabilir. Ozellikle
iris arkasinda, silyer cisim patolojilerini tanimlamak
agisindan diger 6n segment gorintlileme yontemlerinden
daha ustindur.

Ankilozan spondilit ile iliskili oftalmik bulgular genelde
iridosiklit seklindedir. Artritli hastalarin yaklasik% 25'inde
okdler tutulum gérilir. [7] On kamarada fibrinéz reyaksyon
ve arka sinesi nispeten yaygindir. Bu tir hastalarda hifema
mekanizmasi Ankilozan spondilitten kaynaklanan kronik
enflamasyondur. Bizim olgumuzda da hikayesinden
anladigimiz kadar ile ankiloza spondilite bagh gegirilmis
iridosiklite sonucu gelisen rubeosiz iridisten kaynaklanan
spontan hifema mevcuttu. Bu sebepten o6tiri spontan
hifema etyolojisi acisindan steroid ile baskiladigimiz tveite
sekonder gelisen rubeozis iridisi sorumlu tutmaktayiz. Uveit,
bu sebeplerden 6tlrl spontan hifema ile basvuran olgularda
etyolojik bir neden olarak akila gelmelidir.
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OZET

Brucelloz, Brucella cinsi bakterilerin neden oldugu en sik
gorilen zoonotik hastaliklardan biridir. Hastalik sidir, koyun,
kegi, kopek ve domuz gibi memeli hayvanlarin disilerinde
genital organlanna vyerleserek yavru atma, infertilite,
mastitis, erken dogum, plasenta retensiyonu ve metritise;
erkeklerde ise orsitise (erbezi iltihabi) neden olur. Bu
calismada, Tokat ili ve ilgelerine ait kdylerden toplanan
sutlerde Brucelloz etmeninin prevalansinin belirlenmesi
amaglanmistir.

Bu amagla 161 inek, 58 koyun ve 33 kegi sitl 6rneklerinde
Brucelloz etmeni Milk Ring Test (MRT) ve direkt ekim
yontemi ile arastirilmistir. Calisma sonucunda 161 inek
sttiinden 24'(, 58 koyun sitiinden 20'si ve 33 kegi slitiinden
5'inin MRT sonucu pozitif bulunmustur. Toplamda 252 adet
cig sut 6rnedinden 49 adedinin, yani % 19.41'inin MRT
sonucu pozitif bulunmustur. MRT'si pozitif olan 49 6rnekten
yapilan kiltir sonrasi 2 adet slt Ornedinden Brucella
melitensis biyotip 3 izole edilebilmistir. Brucella izole edilen
2 slit 6rnedinin de ayni suriden 2 farkli koyuna ait oldugu
belirlenmigstir. Bdylece tim calisilan érneklerin % 0.79'unda,
MRT pozitif gikan 6rneklerin % 4.08'inde ve koyun suti
orneklerinin % 3.45'inde Brucella etkeni izole edilmistir.

Tokat ili ve ilgelerine ait kdy ve kasabalardan toplanan
sitlerle yapilmis ilk calisma 6zelliginde olan arastirmamiz
sonucunda orneklerin % 19.41 'inde MRT sonucu pozitif
bulunmus, % 0.79'unda ise etmen direkt ekim ydntemiyle
izole edilmistir. Boylece, bu gcalismayla Tokat ili ve
ilcelerindeki hayvanlarda belirli oranda Brucella etmeninin
var oldugu belirlenmis ve st Urlnlerinin  Brucelloz
bakimindan risk olusturabilecegdini géstermistir.

Anahtar Kelimeler: Brucella, Stt, MRT, Tokat
ABSTRACT

Brucellosis is one of the most common zoonotic diseases
caused by Brucella. The disease is located genital organs in
the females of mammals such as cattle, sheep, goats, dogs
and pigs and cause to infertility, mastitis, preterm birth,
placenta retention and metritis; in men it causes orchitis
(gonorrhea inflammation). The bacteria can also spread
from animals to humans and cause disease in humans. The
aim of this study was to determine the prevalence of
Brucellosis in milk collected from villages of Tokat province
and districts.

For this purpose, 161 cows, 58 sheep and 33 goat milk
samples were investigated by Brucellosis agent with Milk
Ring Test (MRT) and direct sowing method. At the end of the
study, 24 of 161 cow's milk, 20 of 58 sheep's milk and 5 of
33 goat's milk were found to be positive by MRT. Of the 252
raw milk samples, 49 (n = 19.41%) were positive for MRT.
Brucella melitensis biotype 3 were isolated from the 2 milk
samples after the culturing from 49 samples with positive
MRT. It was determined that 2 milk samples isolated from
Brucea belong to 2 different sheep from the same herd.
Thus, Brucella was isolated in 0.79% of all studied samples,
4.08% of MRT positive samples and 3.45% of sheep milk
samples.

As a result of our first study with milk collected from the
villages and towns of Tokat province and districts, 19.41%
of the samples were positive for MRT and 0.79% of the
samples were isolated by direct planting method. Thus, in
this study, it was determined that there is a certain amount
of Brucella agent in Tokat province and its districts and it
shows that dairy products may pose a risk for Brucellosis.

Key Words: Brucella, Milk, MRT, Tokat
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Girig

Brucella cinsi bakteriler 0.6 pm eninde, 1.5 ym boyunda,
kiglk, Gram negatif boyanan, hilcre igi parazititidirler.
Bruselloz olarak adlandirilan zoonotik hastaliga neden olurlar
(1,2). Bruselloz hastaligi ilk kez Epidemics adl eserinde
Hippocrates (M.0. 450) tarafindan “humma” olarak
tanimlanmistir (3,4). Brucella infeksiyonlari igin glinimize
kadar dedisik isimler kullaniimistir. Hastalk ilk kez Malta
Adasi'nda saptandigindan “Malta Hummasi!” veya “Akdeniz
Hummasl”; tipik atesi nedeniyle “Dalgali Humma” (Ondilan
Ates), koyunlardan insanlara bulasmasi nedeniyle halk
arasinda “Koyun Hastaligi” veya “Mal Hastaligl” olarak
adlandinlimigtir (3,5).

Hastalik sidir, koyun, kegi, kopek ve domuz gibi memeli
hayvanlarin disilerinde genital organlarina yerleserek yavru
atma, infertilite, mastitis, erken dodgum, plasenta
retensiyonu ve metritise; erkeklerde ise orsitise (erbezi
iltihab1) neden olur. Her iki cinste de ozellikle diz
eklemlerinde artrite neden olur (6). Bu enfeksiyon etkenleri,
sadece hayvan saghgini zarara ugratmak ve ekonomik kayip
olusturmakla kalmayip insan sagligini da tehdit eder (7).

Bruselloz, Birlesmis Milletler Gida ve Tarim Teskilati (FAO),
Dinya Saglik Orgiti (WHO) ve Dinya Hayvan Saghg
Teskilati (OIE) tarafindan dinyada en yaygin zoonoz olarak
kabul edilmektedir. Dinyada birgok Ulkede bruselloz ile
miicadele kampanyalari baglatilmis ve birkag Ulkenin sigir
brusellozunu buylk 6élgide yok etmeyi basarmis olmasina
karsin, koyun ve kegi brusellozu ise basta gelismekte olan
Ulkeler olmak lzere dinyanin birgok yerinde halen yaygin
bir sekilde devam etmektedir. Kuzey Avrupa, Kuzey Amerika
Ulkeleri, Avustralya ve Yeni Zellanda’da yillar stiren yogun
cabalarla bruselloz blylk o6lglide eradike edilmistir. Buna
karsin bazi Glney Avrupa lUlkelerinde, 6zellikle Akdeniz
Bolgesi, Orta Dodgu, Bati Asya’nin gelismekte olan
Ulkelerinde, Hint Yarimadasi, Afrika, Orta ve Glney
Amerika’nin bir kisminda insan ve hayvanlarda yayginhgini
surdirmektedir. Akdeniz ulkelerinde ise bu enfeksiyon bir
cok hastalik arasinda 6n sirada yer almaktadir. Tirkiye'de
ise hayvan bruselloz prevalansi sidir popllasyonunda
%1.43, koyun populasyonunda %1.97 olarak tespit
edilmistir (8).

Akdeniz ve Orta Dogu Ulkelerinde insanlarda yillik bruselloz
goértlme sikhdr her 100.000 kiside 1-78 vaka arasinda
dedismektedir. Ancak hastalifin yaygin oldugu ve
hayvanlarda kontrol programlari uygulanmayan bdélgelerde
550'nin Uzerinde vaka bildirilmistir. Hayvanlarda kontrol
tedbirlerinin zorunlu oldugu bazi Giiney Avrupa Ulkelerinin
bir kisim topluluklarinda 100.000 kiside 77 vaka
bildirilmistir. Dilnya’da 100 (lkeden vyilda 500.000'in
Uzerinde bruselloz vakasi bildirilmektedir (4).

insan brusellozu birgok lilkede bildirimi zorunlu bir hastalik
olmasina ragmen, resmi rakamlar gercek enfekte insan
sayisini yansitmamaktadir. Vakalarin bildirilenden 10-25 kat
daha fazla oldugu tahmin edilmektedir. Bunun baslica nedeni
vakalarin cogunlukla dogru teshis edilememesidir (4).

insanlarda hastalik, ortalama olarak iki-iic hafta siren
kulugka déneminden sonra, dalgali seyir gésteren bir ates,
ozellikle geceleri olan terleme, eklem adrilar, istahsizlk,
bitkinlik, halsizlik, kilo kaybi, bas agrisi gibi 6zgul olmayan
belirtilerle ortaya gikar (9).

Bruselloz daha ¢ok kirsal
ugrasanlarda, mezbaha

kesimde,
iscilerinde,

hayvancilikla
kasaplarda,

veterinerlerde ve laboratuvar galisanlarinda gérilmektedir.
Ayrica cig sut icme ve kaynatilmamis sltten yapilan taze
peyniri yeme aliskanliklari olanlarda da gérilmektedir (9).

Bu galismanin amaci, Tokat ili ve ilgelerine bagl kdylerden
toplanan ¢ig koyun, kegi ve inek sutlerinde Brucella
bakterisine karsi olusan antikorlarin varliginin Milk Ring Test
(MRT) ile tespiti ve direkt ekim ydntemiyle de bakteri
izolasyonun yapilmasidir.

Materiyal ve Yontem

Calismamizda Tokat iline bagh 18 farkh kéy ve ilgelerinden
toplanan 161 adet inek sitl, 58 adet koyun siti ve 33 adet
kegi sttliinde olmak Uizere toplam 252 adet 6rnekte Brucella
cinsi bakteriler aranmistir. Orneklerin dzellikle Brucella asisi
olmamis hayvanlardan toplanmasina dikkat edilmis, ancak
hayvan sahiplerinin bu konuda vyeterince bilgi sahibi
olmamasindan dolayi kesin tespit yapilamamistir. Koyun,
keci ve inek sutleri Tokat iline bagh 18 farkh koéy ve
kasabadan toplanmistir.

Sit 6rneklerinden yaklasik 50’ser ml 6rnek steril agzi kapali
plastik kaplara alinmistir. Sit sadimi hayvanin her bir
memesinden olacak sekilde steril kap igerisine yapilmis ve
kaplarin agzi hemen kapatiimistir. Ornekler buz cantalarinda
soguk zincir korunarak ayni gin icerisinde Gaziosmanpasa
Universitesi Fen-Edebiyat Fakdiltesi Biyoloji Anabilim Dali
Bakteriyoloji Laboratuvari’na getirilmistir. inek, koyun ve
kegiden alinan sut 6rnekleri MRT'de yalanci pozitif reaksiyon
vermemesi igin analize alinmadan 6nce buzdolabinda 48-72
saat bekletilmistir.

Brucella MRT antijeni Pendik Veteriner Kontrol ve Arastirma
Enstitisi’'nden, Brucella kontrol susu ise Gaziosmanpasa
Universitesi Tip Fakdiltesi Mikrobiyoloji Laboratuvari’ndan
temin edilmistir. Stt 6rneklerinde Brucella izolasyonunda
ticari firmalardan sadlanan secici besiyeri, Uretilen
bakterilerin kesin tanisinda Pendik Veteriner Kontrol ve
Arastirma Enstitlisi’'nden temin edilen Polivalan Brucella
antiserumu, ticari firmalardan sadlanan Katalaz, Oksidaz
ayiraci, kursun asetat kadidi ve tre besiyeri kullaniimistir.

Daha 0©nce steril sartlarda steril kaplara alinan ve
buzdolabinda 24-48 saat saklanan her bir sut 6rnedi iyice
karistirilarak homojenize edilmistir. Her bir st 6rnedinden
ayri ayri 1’er ml alinarak ince test tiplerine (11*100 mm)
konmustur. Uzerlerine 1’er damla Milk Ring Test Antijeni
damlatiimistir. Test tiplerinin  kapaklari  kapatilarak
koplrtmeden birkag defa alt st edilmistir. 1 dakika bekleyip
antijenin karigip karismadigi kontrol edilmis ve 37 °C’lik
ettivde koyun ve kegi sttleri 3 saat, sidir siitleri 1 saat inkiibe
edilmistir. Bu slrelerin sonunda pozitif sonug veren
orneklerden Brucella agar besiyerlerine ciftli ekimler
yapilmistir. Ekim yapilmis Brucella agarlardan biri aerob
ortamda inklbe edilirken digeri %5-10'luk CO2 'li etlivde 37
°C’de inklibe edilmistir. Besinci gliniin sonunda etlivden
cikarilan besiyerleri incelenmigtir. Ekimi yapilan toplam 49
adet 6rnekten 2'sinde Brucella’lara uyan kolonilerin olustugu
gozlenmistir. Supheli kolonilerden 6ze ile alinarak preparat
hazirlanmis ve gram boyama yapilarak mikroskopta
incelenmistir.

Pendik Veterinerlik'ten temin edilen polivalan Brucella
antiserumundan lam {zerine bir damla damlatiimis ve
supheli kolonilerden bir 6ze dolusu alinarak damlatiimis olan
antiserum ile homojen hale gelinceye kadar karistiriimigtir.
Daha sonra lam elde rotasyona tabi tutulmus ve her ikisinde
de aglitinasyon meydana geldigi gorilmustir. Gram
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boyama sonucunda Brucella bakterilerinin goérinimine
uyan ve yapilan agliitinasyon testi pozitif olan bu iki 6rnege
katalaz ve oksidaz testleri uygulanmis ve pozitif sonug
alinmigtir.

Sipheli kolonilerden Christensen’s Ure Agar besiyerlerinin
ylzeylerine ve dip kisimlarina igne 6ze ile her iki izolattan
ikiserli ekim yapilmistir. EKim yapilmisg Ure agarlardan biri
aerob ortamda inklibe edilirken dideri %5-10’luk CO2 ’li
ortamda 37°C’de inklibe edilmistir. Yapilan her iki ekimden
de pozitif sonug alinmistir. Dider bir ifadeyle tlplerde kirmizi
rengin olusmasi pozitif, sari renkte kalmasi negatif olarak
kabul edilmistir. Ayni kolonilerden igerisinde Brucella agar
bulunan tiplere ekim yapilmis ve tuplerin igerisine sarkacak
fakat besiyerine degmeyecek sekilde kursun asetat kaditlari
sarkitilmistir. Besiyerleri herglin kontrol edilerek kursun
asetatll kadit gseritlerde siyahlanma olup olmadid
gbzlenmistir. Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvari’'ndan temin edilen
Brucella susu calismalarin her asamasinda kontrol
mikroorganizma olarak kullanilmistir. Hazirlanan besiyerleri
ve ayiraglar bu suslar ile denenmistir.

Calismamizdaki slpheli suslar ileri identifikasyon ve
tiplendirme amaciyla Pendik Veteriner Kontrol ve Arastirma
Enstitisi  Brucella Asilari  Uretim  Laboratuvari'na
gonderilmistir. Bunun yanisira, herhangi bir hatayi 6nlemek
amaciyla Milk Ring Test'i pozitif olup Greme elde edilemeyen
sit ornekleri de Pendik Veteriner Kontrol ve Arastirma
Enstitlist Brucella  Asilan Uretim Laboratuvari'na
gonderilmigtir

Bulgular

Calismaya dahil edilen bitin o6rneklere Milk Ring Testi
uygulanmistir. 252 adet sit 6rnedinden toplam 49 adedinin
Milk Ring Test sonucu pozitif olarak bulunmustur. Bunlardan
24’0 (%48.98) inek, 20'si (%40.82) koyun ve 5'i (%10.2)
kegi sutl oOrneklerinde bulunmustur. Her tire kendi
icerisinde dederlendirme yaptigimizda tum inek sutl
orneklerinin %14.91'i, koyun sitl orneklerinin %34.48'i ve
kegi st 6rneklerinin %15.15’i pozitif olarak tespit edilmistir
(Tablo 1).

Tablo 1. MRT pozitif siit érneklerinin yiizde olarak oranlarl

Sut érnekleri Ornek MRT pozitif Yizde (%)
sayisi ornek sayisi

inek siiti 161 24 % 14.91

Koyun suti 58 20 % 34.48

Kegi sutd 33 5 % 15.15

TOPLAM 252 49 % 19.44

Milk Ring Testi pozitif olan numunelerden Brucella Agar
besiyerine giftli ekimler yapilmistir. EKimi yapilan 49 adet st
6rnedinden 2'sinde (46 ve 48 no’lu 6rneklerde) Brucella cinsi
bakterilerin koloni morfolojisine uygun kolonilerin olustugu
tespit edilmistir (Sekil 3.3). Koloni olusumu gozlenen her iki
sit érnegdinin de koyun siti oldudu belirlenmistir. izole
edilen sipheli suslar ekim yapilan iki ortamda da, %5-10'luk
CO2’li ortamda da aerobik ortamda da Uremistir. Ancak
aerobik ortamda % 5-10'luk ortama gére daha cabuk ve
daha iyi Ureme elde edilmistir.

Toplanan orneklerin  Brucella pozitif ¢ikan &rneklerin
numaralari, toplandiklari yer, MRT sonuglari, Brucella agarda
Ureme durumlari, ait olduklari hayvanlarin cinsi ve abort
bilgileri Tablo 2’de verilmistir.

Tablo 2. MRT (+) érneklerin toplandiklar yer, Brucella agarda
ireme durumlari, ait olduklari hayvanlarin cinsi ve abort bilgileri

Ornek | Ornek Alindigi | Hayvan | Abort MRT Agarda
no Yer Tard Bilgileri | Sonucu | Ureme
16 Avlunlar Koyun - Pozitif -
Kasabasi
21 Avlunlar Koyun - Pozitif -
Kasabasi
42 Ballidere Kéyii inek - Pozitif -
44 Ballidere Kéyii inek - Pozitif -
45 Ballidere Kéyii inek - Pozitif -
46 Bakimli Kéyu Koyun + Pozitif
48 Bakimli Kéyu Koyun + Pozitif
52 Ballidere K&y inek - Pozitif -
64 Ballidere Kéyii inek - Pozitif -
70 Do lliik Koyii inek - Pozitif | -
85 Coregi Biyiik | inek - Pozitif -
Koy
96 Keslik Koy inek - Pozitif -
97 Keslik Koy inek - Pozitif -
104 Tahtoba Koyu Koyun - Pozitif -
111 Tahtoba Koyl Koyun - Pozitif -
132 Sehitler Ky inek - Pozitif -
135 Sehitler Koyii inek - Pozitif -
150 Senyurt Kasabasi | inek - Pozitif -
151 Senyurt Kasabasi | inek - Pozitif -
153 Yildiztepe(Zile) Koyun - Pozitif -
155 Yildiztepe(Zile) inek - Pozitif -
157 Evren Koyu(Zile) | Kegi - Pozitif -
158 Evren Koyu(Zile) | Kegi - Pozitif -
159 Evren Koyu(Zile) | Koyun - Pozitif -
160 Evren Koyi(Zile) | Koyun - Pozitif -
161 Evren Koyu(Zile) | Koyun - Pozitif -
163 Evren Kéyii(Zile) | inek - Pozitif -
165 Bozatalan Koy inek - Pozitif -
169 Bozatalan Koy inek - Pozitif -
171 Bozatalan Koy inek - Pozitif -
172 Bozatalan Koyu Koyun - Pozitif -
174 Bozatalan Koyu Koyun - Pozitif -
182 Eski Koyt Koyun - Pozitif -
185 Eski Koyt Kegi - Pozitif -
186 Bozatalan Koéyu Koyun - Pozitif -
187 Bozatalan Koyu Koyun - Pozitif -
188 Bozatalan Koyu Koyun - Pozitif -
190 Bozatalan Koyu Koyun - Pozitif -
191 Bozatalan Koéyu Koyun - Pozitif -
192 Bozatalan Koéyu Koyun - Pozitif -
197 Kémeg Koyl inek - Pozitif -
200 Kémeg Koyii inek - Pozitif -
208 Kémeg Koyii inek - Pozitif -
211 Kémeg Koyu Koyun - Pozitif -
219 Tahtoba Koy inek - Pozitif -
220 Tahtoba Koy Kegi - Pozitif -
221 Tahtoba Koy Kegi - Pozitif -
231 Tahtoba Koy inek + Pozitif -
244 Tahtoba Koy inek - Pozitif -
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Supheli  kolonilerden ve standart Brucella suslarindan
hazirlanan Gram boyama preparatlarinin incelenmesi
sonucu, slpheli kolonilerin  mikroskopik morfolojilerinin
standart suslardan hazirlanan Gram boyali preparatlarda
oldugu gibi gram negatif kiiglik kokobasiller seklinde oldugu
gozlenmigtir.

Supheli kolonilere Brucella bakterilerine ait olup olmadigini
anlamak igin polivalan antiserumlarla aglitinasyon, oksidaz,
katalaz, Ureaz, H2S deneyleri yapilmistir. Yapilan deneyler
sonucunda slUpheli izolatlarin ikisinin de polivalan
antiserumla pozitif sonug verdigi gézlemlenmistir. Oksidaz,
Ureaz ve katalaz deneyleri de pozitif olarak
dederlendirilmistir. H2S testi sonucunda 48 nolu 6rnegdin
kursun asetat kadidinda ¢ok az siyahlanma olusturdugu, 46
nolu o6rnedin ise herhangi bir degisiklik olusturmadidi
gorilmastar.

Pendik Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitlist Brucella
Asilan  Uretim Laboratuvar’nda da yapilan tetkikler
sonucunda, Ureme elde edilen her iki sit 6rnedinde de
Brucella melitensis biyotip 3 susunun var oldugu kesin olarak
tespit edilmistir. Bbylece galisilan tim st orneklerinin %
0.79'unda, koyun sut orneklerinin %3.45‘inde Brucella
varhdi tespit edilmistir.

Pendik Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitlist Brucella
Asilari Laboratuvari’'nda elde edilen veriler Tablo 3’ de
verilmistir.

Tablo 3. Pendik Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitiisii Brucella
Asllari Laboratuvari’ndan elde edilen veriler

izolat no 46 48

Oksidaz

Katalaz

H.S Aktivitesi - -

Ureaz + +

CO; ihtiyaci - -

Thionin (20mg/ml)

Bazik fuksin

(20 mg/ml)

A antiserum ile | + +

aglutinasyon

M antiserumu ile | + +

aglitinasyon

Tb faji ile lizis - -

Penisilin (5 1U) + +

Streptomisin - -

(2,5 mg/ml)

Safranin (100 | + +

mg/ml)

i-eritritol (1 mg/ml) | + +

Sonug B.melitensis B.melitensis
biotip 3 biotip 3

Tartigsma ve Sonug¢

Tokat ilinde yapilan bu calismada 161 inek sutiinden 24°(G,
58 koyun sitlinden 20'si ve 33 kegi sutiinden 5’inin MRT
sonucu pozitif bulunmustur. Boylece, inek sitl érneklerinin
%14.91'i, koyun sitl orneklerinin %34.48'i ve kegi situ
orneklerinin  de  %15.15'inin  MRT sonucu pozitif

bulunmustur. Toplamda 252 adet ¢ig sit 6rnedinden 49
adedinin, yani %19.41'inin MRT sonucu pozitif bulunmustur.

Benzer bir calismada Glulliice ve Leloglu (1996), Kars
bolgesinden topladiklari 712 inek sttt 6rnedinin 401’inde
Milk Ring Test ile %56.32 oraninda Brucella abortus
antikorunu pozitif bulmuslardir (10). Diger bir galismada ise
Uraz ve Ylcel (1998), 211 ¢ig st ornedinde yaptiklari
galismada Milk Ring Test sonucu 6rneklerin 32’sinde %15.16
oraninda Brucella antikorunu pozitif olarak bulmuslardir
(11). Alpar ve Tunus (1967), Ankara ve civarindan temin
ettikleri 31 inek sttt ve 9 karisik stut 6rnedi olmak Uzere
toplam 40 6rnekte MRT ile % 8.7 oraninda Brucella antikoru
tespit etmislerdir (12). Abbasoglu (1988), ise Ankara’nin
farkli semtlerinden temin ettigi 32 adet ¢ig stit ve 100 adet
pastorize sise ve paket sut 6rnedinde yaptidi galismada
pastérize sise ve paket sitlerde Brucella antikoru
bulamazken 32 adet ¢ig sUt 6rnedinden 1’inde MRT ile
Brucella antikoru izole etmistir (13). Yine bagka bir
calismada Kenar ve Altindis (2001), Afyon bdlgesinden
topladiklari 120 sit 6rnedinde yaptiklari Aglitinasyon testi
ve Ring testi sonucunda 6 drnekte %5 oraninda Brucella
antikoru bulmuslardir (14). Bizim elde ettigimiz oran Gllice
ve Lelodlu (1996) tarafindan yapilan calismadan daha
dusuk, diger calismalardan daha ylksek bulunmustur (10).
Bunun sebebi, bdlgelere goére hayvanlarda Brucella gérilme
sikligini ve asilama oranlarinin farkhhgi olabilir.

Yukarida verdigimiz dederlerden de anlasildigi gibi,
galismamiz sonucunda 06zellikle koyun siitlerinde pozitiflik
oransal olarak (%34.48) daha ylksek cikmistir. Turitoglu
ve ark.,(2003) Burdur ve gevresinde yaptiklar calismada
404 inek sltu 6rnedinin 12’sinde (%3) ve 226 koyun sitl
ornedinin 40 iInda  (%17.7) MRT sonucunu pozitif
bulmuglardir (15). Bu calismada elde edilen pozitif
dederlerin orani bizim calismaya nazaran daha dusik ciksa
da, koyun sitlerinde pozitifligin daha ylksek olmasi
bakimindan bizim sonuglarla uyum gosterdigi gérilmektedir.
Koyunlarda pozitifligin fazla g¢ikmasinin nedeni, sigir
brusellozunun bliylk 6lgiide eradike edilmis olmasina karsin,
koyun ve kegi brusellozunun basta gelismekte olan Ulkeler
olmak Uzere dinyanin birgok yerinde halen yaygin bir
sekilde devam etmesi olabilir.

Arastirmamizin devaminda, MRT’si pozitif olan 49 6rnekten
yapilan klltlr sonrasi 2 adet sit 6rnedinden Brucella izole
edilebilmistir. Brucella izole edilen 2 sit 6rnedi de ayni
stiriden 2 farkl koyuna aittir. Boylece, tim calisilan
orneklerin % 0.79’'undan, MRT pozitif gikan 6rneklerin %
4.08'inden ve koyun situ 6rneklerinin % 3.45’inden Brucella
etkeni izole edilmistir. Dogrulama ve tiplendirme amaciyla
Pendik Veterinerlige gondermis oldugumuz MRT pozitif siit
ornekleriyle yapilan galismanin sonucu da bizimkiyle ayni
cikmistir.  Pendik Veterinerligin  yaptigi  arastirmalar
sonucunda da MRT pozitif sit érneklerinin ikisinde Brucella
izole edebilmistir. Bu iki 6rnek bizim de izole ettigimiz iki
koyun sutilyle aynidir.
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49 6rnekten geriye kalan 47 6rnedin MRT'si pozitif oldugu
halde izolasyonun gergeklestiriiememesinin nedeni olarak
sunlar akla gelmektedir.

1-Ornek toplama islemleri esnasinda hayvan sahiplerinin
hastalik ve bu hastalida ait asilama hakkinda yeterli bilgiye
sahip olmamalari sebebiyle yeterli anamnezin yapilamamis
olmasi, hayvanlarin Brucella asisiyla asilanmis olabilme
ihtimali distnulebilir. Cinkd hayvan sahipleri hayvanlarinin
asilandigini ancak ne amagla ve ne agsisiyla asilandiklarini
bilmemektedirler.

2-Ayni hayvanlardan belirli araliklarla siit 6érnegi alinmamis
olmasi izolasyon yapilamamasinin diger bir ihtimali olabilir.
Clinkl etkenin sutte her zaman bulunmadidi, aralikli olarak
siitle giktigi birgok kaynakta goriilmektedir (16,17).

Benzer sekilde Turutoglu ve ark. (2003), vyaptiklari
calismada MRT'si pozitif gikan 52 sut 6rnedinin higbirisinden
Brucella etmenini izole edememislerdir (15). Mersin‘de
yapilan bir galismada 240 inek, 122 koyun, 95 kegi sitl
ornedi direk ekim yontemiyle arastirilmis ve bir inek sttl
ornedginden B. melitensis etmeni izole etmisglerdir (4). B.
melitensis’in primer olarak koyun ve kecileri enfekte ettigi
bilinmesine karsin bu galismada inek sutinden izole edilen
sus B. melitensis olarak tiplendirilmistir. Kimi galismalarda
enfekte kegi veya koyunlarla temas halinde olan ineklerin de
B. melitensis ile enfekte olabilecedi bildirilmistir (Koneman
ve ark., 2006). Nitekim bu calismada pozitiflik saptanan
inedin sahibinin ayni zamanda kegi de besledigi bildirilmistir

(4).

Bizim galismamizda izole edilen her iki etmenin B. melitensis
tip III oldugu Pendik Veterinerlik tarafindan yapilan
tiplendirme sonucunda anlasiimistir. Bu sonug yukarida
belirttigimiz bilgiyle, yani diinyada koyun brusellozunun ve
buna bagli olarak B. melitensis tlirtintin eradike edilememesi
bilgisiyle uyusmaktadir.

Izole edilen her iki 6rneginde ayni siiriiden 2 farkh koyuna
ait olmasi akla hemen hayvandan hayvana bulasi
getirmektedir. Bu durumda ayni adilda yasayan ve ayni
merada otlayan diger kucutkbas, blylkbas ve hatta goban
képekleri gibi diger pek cok hayvan ve bu hayvanlarin
sahipleri gok ciddi risk altindadirlar. Bundan dolayi hayvan
sahiplerinin konunun ciddiyeti hakkinda bilinglendirilmeleri
ve ne yapmalari konusunda da bilgilendirilmeleri esastir.
Bruselloz hastaliginin eradike edilebilmesi igin yapilmasi
gereken en 6nemli galismalardan birisi bulasmanin énine
gecebilmektir. Bu da halkin bilinglendirilmesiyle dogru
orantildir. Zira aksi takdirde hastaligin yayilmasi ve artmasi
kaginilmazdir.

Yaptigimiz calismanin 6rnek toplama asamasinda hayvan
sahiplerinin  Bruselloz hakkinda yeterli bilgiye sahip
olmadiklari goérilmustir. Ayrica peynir yapimi esnasinda
sttlerin kaynatiimadan mayalandigi bilgisi de bu calismanin
ornek toplama sirecinde hayvan sahiplerinden edinilmistir.
Bu durumda enfekte sitlerden kaynatiimadan hazirlanan
peynir ve diger bazi Urinlerde de bu bakterinin varligi s6z
konusudur. Bu konuyla ilgili birgok galisma yapilmistir.
Bunlardan bazilan Atas (2006), Gillice ve ark. (2003),

Buddayci (2003), Sancak ve ark. (1993)'nin yapmis
olduklari galismalardir (19,20,21,22).

Bu calismada, Tokat ili ve ilgelerine ait kdylerden, gesitli
hayvan besiciligi ile ugrasan koylilerin inek, koyun ve kegi
sutlerinde Brucella etmeni MRT ve direkt ekim yontemi ile
arastinlmistir. Stt 6rneklerinin hayvanlardan birinci elden
toplandigi ve sitle yapilan calisma literatiirde cok fazla
bulunmamaktadir. Diger taraftan galismamiz, hayvanciligin
oldukca yaygin oldugu Tokat ilinde bu konuda yapilan ilk
calisma ozelligi tasimakta ve bu bakimindan da 6nem
kazanmaktadir.

Kaynaklar

1. Corbel, MJ. Brucellosis: an overwiew. Emerg Infect Dis,
1997;3:213-221.

2. Keskin, D, Atay O, Kirkan S, Goékdal O, Tekbiyik S., et al
2009. Detection of Brucella melitensis in Milk of Hair Goat
(Capra hircus) by Polymerase Chain Reaction (PCR). Kafkas
Univ Vet Fak Derg, 2009;15(2):255-259.

3. Arslan, F. Brucella Suslarinda Antibiyotik Duyarliliklarinin
Farkh  Yontemlerle Belirlenmesi.  Afyon Kocatepe
Universitesi, Tip Fakiltesi, Afyonkarahisar. 2006. Tipta
Uzmanlik Tezi.

4. Aydin FE. Sit ve Sut Urinlerinde Brucella Cinsi
Bakterilerin  Arastiriimasi. Mersin  Universitesi, Saglk
Bilimleri Enstitis(, Mersin. 2007. Yiksek Lisans Tezi.

5. Serttas B. Isparta Ili ve Ilcelerinde Cig Siitlerde Brucella
abortus’a Karsi Olusturulan Antikorlarin ELISA ve Ring Testi
ile Arastinlmasi. Sileyman Demirel Universitesi, Biyoloji
Anabilim Dali, Isparta.2006. Yiiksek Lisans Tezi.

6. Abdelkareem AA, Ikiz S, Ak S. Trakya Ybéresinde
Yetistirilen Sidirlarin Sttlerinde Brucella Turlerinin Varliginin
Bakteriyolojik ve Molekiler Yodntemlerle Karsilastiriimali
Olarak Arastiriimasi. Istanbul Univ. Vet. Fak. Derg. 37 (1),
23-33, 2011

7. Parin U. Sidirlarda Brucella ve Leptospira Turlerinin
Multiplex Polimeraz Zincir Reaksiyonu ile Tanimlanmasi.
Adnan Menderes Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisi,
Aydin. 2008. Yiksek Lisans Tezi.

8. lIyisan AS, Akmaz O, Gokgen Diizgiin S, Ersoy Y,
Eskizmirliler S. et al. 2000. Turkiye'de Sigir ve koyunlarda
Brucellosis’in Seroepidemiyolojisi. Pendik Vet. Mikrobiyoloji
Dergisi. 2000;31(1):21-75.

9. Peker E, Dodan M, Albayram S, Bektas MS, Oner AF
Brusellozda Akciger Tutulumu. Yizincid Yil Universitesi
Selguk Tip Dergisi, 2010;26(2):57-59.

10. Gullice M, Leloglu N. Kars ve Cevresinde St
Sigirlarinda, Brucella abortus’a Kargi Olusan Antikorlarin
ELISA ve MRT ile saptanmasi, sonuglarinin karsilastiriimasi.
Turk J Vet Anim Sci. 1996;20:251-255.

11. Uraz G, Yicel N. Gi§ Sut Orneklerinde Ring Test ile

Brucella Varli§inin Arastiriimasi. Gazi Univ Fen Bilimleri Enst
Derg. 1998;11 (2):393-401.

17



ASUJMS. 2020, 1(1): 13-18

12. Alpar S, Tunus,M. Ankara ve Civarindaki Pastorize ve
Pastérize Olmayan Sitlerde Cesitli Hastalik Etkenlerinin
Orijin ve Nisbetlerinin Tayini Uzerinde Arastirmalar. 13.
Abbasoglu, U. 1988. Insan Serumlarinda ve Baz Siit
Orneklerinde Brucella Antikorlarinin Arastiriimasiyla Ilgili Bir
Calisma. Mikrobiyol Bilt. 1967;22:25-29.

14. Kenar B, Altindis M. Afyon Bélgesi Siit Orneklerinde
Brucella Antikoru Arastirimasi. Turk Hij Den Biyol Derg.
2001;58(3):87-92

15. TlrGtoglu H, Mutluer B, Uysal Y. Burdur Yoéresinden
Toplanan  Sitlerin  Brucella  Infeksiyonu  Y&niinden
Arastiriimasi. Turk J Vet Anim Sci. 2003;27:1003-1009

16. Thoen CO, Enright FM & Cheville FN. Brucella.In
Pathogenesis of bacterial infections in animals (C.L. Gyles
&C.0. Thoen, eds). Iowa State University Press, Iowa,
1993;236-247.

17. Arda M, Minbay A, Aydin N, Akay O, Uzgir M et al. Ozel
Mikrobiyoloji.  Epidemiyoloji,  Bakteriyel ve  Mikotik
Infeksiyonlar, Medisan Yayin Serisi No. 26, Ankara.
1997;110-124.

18. Koneman E, Winn W, Alen S, Janda W, Procop G et al.
Koneman’s Atlas and Textbook of Diagnostic Microbiology.
8th Edition. Lippincott Willams & Wilkins, 2006;482-490.

19. Atas M. Sivas il Merkezinde Satisa Sunulan Taze ve
Salamura Beyaz Peynirlerin Brucella Bakterileri Yoniinden
incelenmesi. Cumhuriyet Universitesi, Saghk Bilimleri
Enstitlisi, Sivas. 2006. Yiiksek Lisans Tezi.

20. Gullice M, Adigizel A, Algur OF. Erzurum Bélgesinde
Temin Edilen Cesitli Peynir Orneklerinde Brucella
Antijenlerinin ELISA ile Saptanmasi. Turk Mikrobiyal Cem
Derg. 2003;33:356-360.

21. Bugdayci K. Kayseri Ilinde Ci§ Sitlerden Yapilan Taze
Beyaz Peynirlerde Brucella spp. Aranmasi. Istanbul
Universitesi Saglk Bilimleri Enstitiisi Besin Hijyeni ve
Teknolojisi Anabilim Dali. istanbul. 2003. Doktora Tezi.

22. Sancak YC, Boynukara B, Yardimca H. Van Otlu
Peynirlerinde Brucella’larin Varligi ve Dayanma Siresi
Uzerinde Bir Arastirma. Veterinarium. 1993;4(1):1-3.

18



ASUJMS. 2020, 1(1): 19-21

Aksaray Universitesi

TIP:BILIMLERI
DERGISI

Aksaray University Journal of Medical Sciences

Aksaray, Turkiye

Journal homepage: www.asujms.com

Arastirma Makalesi/Research Article

COCUKLARDA AKUT APANDiSiT TANISINDA MPV'NiIN ROLU
Diagnostic Role of MPV in Acute Appendicitis

AYSE BETUL OZTURK*!, CAN ATES?

1-. Aksaray Universitesi Tip Fakiiltesi Gocuk Cerrahi Anabilim Dali, Aksaray/Tiirkiye; 2- Aksaray Universitesi Tip Fakiiltesi Bioistatistik Anabilim Dali, Aksaray/Tirkiye

Gelis Tarihi: 07.05.2020; Kabul Tarihi: 24.05.2020; Yayin Tarihi: 30.05.2020

OzZET

Amag: Bu galismada, gocuklarda akut apandisit tanisinda
ortalama trombosit hacmi (MPV)'nin rollolup olmadiginin
arastirilmasi amaglandi.

Yontemler: Bu galismada hasta dosyalari retrospektif olarak
tarandi. Klinik ve patolojik olarak akut apandisit tanisi alan
311 olgunun MPV dederleri, gunubirlik operasyonlar igin
basvuran saglikli cocuklardan segilen kontrol grubunun
(n=314) MPV degerleri ile karsilastirildi. Calismada elde
edilen verinin istatistiksel anlamda dederlendirilmesi
amaciyla SPSS (IBM SPSS Statistics for Windows, Version
20.0. Armonk, NY: IBM Corp.) paket programi kullaniimistir.

Bulgular: Akut apandisitli gocuklarin 188'i (%60.5) erkek,
yas ortalamasi 10.22+3.83 idi. Akut apandisiti olan
(8.37+0.83fL) ve olmayan (10.55+0.83fL) cocuklarin MPV
dederleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit
edildi (p<0,001).

Sonug: Cocuklarda MPV dederinin akut apandisit tanisinda
kullanilabilecek bir belirteg oldugu, ancak hastaliga spesifik
olmadigi gérulmustir.

Anahtar Kelimeler:
Trombosit Hacmi

Akut Apandisit, Cocuk, Ortalama

ABSTRACT

Introduction: The aim of this study was to investigate the
diagnostic role of mean platelet volume (MPV) for acute
appendicitis.

Methods: Patient files were retrospectively observed. MPV of
311 patients with pathological diagnosis of acute
appendicitis were compared with the MPV of 314 healthy
children (blood samples were taken for elective operations).
SPSS (IBM SPSS Statistics for Windows, Version 20.0.
Armonk, NY: IBM Corp.) was used to evaluate the results.

Results: 188 of acute appendicitis were male (%60.5). Mean
age of acute appendicitis group was 10.22+3.83. MPV of
children with the diagnosis of acute appendicitis
(8.37+0.83fL) and the control group (10.55+0.83fL). MPV
values were statistically different between the acute
appendicitis and control group (p<0,001).

Conclusion: MPV may be used as a marker for the diagnosis
of acute appendicitis, but it is not a specific biomarker for
appendicitis.

Key Words: Acute Appendicitis, Children, Mean Platelet
Volume
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Girig

Cocuklarda acil operasyonlarin en sik nedenlerinden biri akut
apandisittir (1). Klinikte genellikle orta hatta baslayip sag alt
kadrana lokalize olan agri seklinde karsimiza gikar, genellikle
bulanti ve kusma eslik eder (2). Tanida iyi bir anamnez ve
fizik muayene genellikle tani koymak igin yeterlidir, ancak
bazi hastalarda hasta uyumsuzlugu veya obezite gibi
nedenlerle destekleyici goruntileme ve laboratuar testlerine
ihtiyag duyulmaktadir. Akut apandisit 6n tanisi ile opere
edilen gocuklarda negatif laparotomi oranlarinin ylksek
olmasi taninin laboratuar testleri ve goérintileme yontemleri
ile desteklenmesi gerektiginin gostergesidir (3). Akut
apandisit tanisinda yaygin olarak USG ve abdominal
tomografiden faydalaniimaktadir. USG, hasta uyumsuzlugu
nedeniyle her zaman optimal sonuglar vermemektedir,
ayrica hekim tecriibesine dayanan 6zellikli bir islemdir (4).
Abdominal tomografinin ise ¢ocuklarda yagh plan az oldugu
icin sensitivitesi oldukga dugsuktir ve hastalarin radyasyon
maruziyeti de istenmeyen bir etkisidir (5). Tanida maliyeti
daha dislk, daha hizli sonuglar verecek, hekim faktériinden
badimsiz parametreler aranmaktadir. Akut apandisitte
tanisal rolli olabilecedi duslinilen cok sayida biyomarker
calismalari yapilmis olmasina ragmen halen spesifik bir
biomarker tespit edilememistir. MPV, tam kan sayiminda
bakilan bir parametredir ve trombosit boyutunu
gostermektedir. Enflamatuar hastaliklar ile trombosit
aktivasyonu arasindaki iliskiyi gdstermeye yodnelik ¢ok
sayida galisma yapilmistir (6-11). Trombositlerde depolanan
biyoaktif molekullerin proinflamatuar aktiviteleri vardir (11).
Akut pankreatit, inflamatuar barsak hastaligi, Henoch
Schonlein Purpurasi, ankilozan spandilit ve romatoid artrit
gibi inflamatuar hastaliklarda MPV dederlerini arastiran gok
sayida calisma bulunmaktadir (12). Akut apandisitli
erigkinlerde MPV dederlerini incelemeye yonelik cok sayida
calisma bulunmaktadir (13). Ancak akut apandisitli
cocuklarda MPV degerlerini incelemeye yonelik cok az sayida
calisma vardir (14). Bu calismada cocuklarda MPV dederinin
akut apandisit tanisindaki rolintin gésterilmesi amaglandi.

Materiyal ve Yontem

Bu calisma, Aksaray Universitesi Egitim ve Arastirma
Hastanesi'ne Subat 2018- Mart 2020 tarihleri arasinda
basvuran akut apandisitli 18 yas alti hastalarin dosyalarinin
retrospektif olarak dederlendirilmesi ile yapilmistir.

Akut apandisit 6n tanisiyla opere edilen ve patolojik olarak
apandisit tanisi alan hastalarin (n=311) MPV dederleri ile
kontrol grubunda yer alan gocuklarin (n=314) MPV dederleri
karsilastirildi. Kontrol grubu belirlenirken ek hastaldi veya
akut enflamatuar hastaligi olmayan, elektif glnubirlik
operasyonlar igin basvuran hastalarin preoperatif hazirlik
amaciyla yapilan tam kan sayiminda yer alan MPV degerleri
retrospektif olarak incelendi. Akut apandisit 6n tanisiyla
opere edildikten sonra patoloji sonucu apandisit ile uyumlu
gelmeyen hastalar galismaya dahil edilmedi.

Hastanemizde tam kan sayimi yapilacak hastalardan alinan
numuneler EDTA’h tuplere alindiktan sonra 30 dakika iginde
analiz edilmektedir.

istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen verinin istatistiksel anlamda
dederlendirilmesi amaciyla SPSS (IBM SPSS Statistics for
Windows, Version 20.0. Armonk, NY: IBM Corp.) paket
programi kullaniimigtir. Strekli 6lgim degeri olarak elde
edilen degiskenlerin normal dadilima uygunlugu Shapiro
Wilk testi dederlendirilmistir. Test sonucuna goére, normal
dagilim varsayimini saglayan degiskenlerin bagimsiz 2 grup
arasinda karsilastirilmasi amaciyla Student’s t testi, normal

dadilim varsayiminin saglanmadigi durumlar igin ise, Mann
Whitney U testi kullanilmistir.  Kategorik yapidaki
dediskenlerin dagilimlarinin test edilmesi igin, ki-kare ve
Fisher’in kesin testi kullaniimistir. Grup karsilagtirmalari ve
demografik ozelliklerin Ozetlenmesi amaciyla
ortalamazstandart sapma ve ortanca (Minimum-Maksimum)
gibi merkezi konum ve dagihm Olgltleri tanimlayici
istatistikler olarak kullanilmistir.  Silrekli dediskenler
arasindaki iliskiler igin sirasiyla Spearman korelasyon
katsayilari ilgili p degerleri ile verilmistir. S6z konusu iliskiler
ayni zamanda sagihm grafikleri de kullanilarak iliskinin
dogrusal olarak belirlenen kisimlarinin gorsellestirilmesi
amaglanmigtir. Calismamizda istatistik anlamhlik dulzeyi
olarak p<0.05 segilmistir.

Tablo 1.
Cinsiyet
Kiz Erkek
Appendektomi 123 (39.5) 188 (60.5) <0.001
Kontrol 0(0.0) 314 (100.0)
Toplam 123 (19.7) 502 (80.3)
Bulgular

Subat 2018-Mart 2020 tarihleri arasinda patoloji sonucuyla
akut apandisit tanisi kesinlesmis 311 hastadan 188'i erkek
(%60.5) idi (Tablo 1), yas oratalamasi 10.22+3.83 vyil idi
(Tablo 2). Kontrol grubunun yas ortalamasi ise 10.50 (8.40-
13.70) idi. Akut apandisitli gocuklarin ve kontrol grubundaki
cocuklarin ortalama MPV dederleri sirasiyla 8.37+0.83fL,
10.55+0.83fL olarak bulundu ve istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p<0,001).

Tablo 2.
Appendektomi Kontrol p
Ort.t Ortanca Ort.t Ortanca
S.Sapma | (Min.- S.Sapma (Min.-
Maks.) Maks.)
MP 8.37+0.8 = 8.50 (6.10- = 10.55+0.83 @ 10.50 <0.00
\ 3 10.30) (8.40- 1
13.70)
Yas 122.74+ 120.00 41.32+31.1 36.00 <0.00
(Ay)  45.62 (0.00- 2 (2.00- 1
204.00) 132.00)
Yas 10.22+3. | 10.00 10.55+0.83 = 10.50 <0.00
(val) | 83 (0.00- (8.40- 1
17.00) 13.70)

Tartisma

Akut apandisit gibi hizh tani ve tedavi gerektiren
durumlarda, kolayca OlgimU yapilabilen MPV dederinin
uygun bir marker olup olmadigini degerlendiren ¢ok sayida
calisma olmasina karsin literatlir incelendigi zaman bulunan
sonuglar arasinda farklar oldugu gérilmektedir, ayrica cocuk
poplilasyonda yapilmis az sayida calisma bulunmaktadir
(15). Bazl calismalarda akut apandisitte MPV dederinin
disttgl, bazi calismalarda yukseldigi, bazi galismalarda ise
anlaml bir fark olmadigi gosterilmis olmasi bu konu tizerinde
tartismalarin devam etmesine neden olmaktadir. Akut
apandisit ve kontrol grubu arasinda MPV dederi bakimindan
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir.
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MPV ve akut apandisit arasindaki iliskinin gosterilmesine
yonelik yapilan galismalar genellikle erigkinleri
kapsamaktadir, cocuklarla ilgili yapilan c¢alismalar az
sayidadir ve galismalara dahil edilen hasta sayisi genellikle
azdir. Bizim galismamizda ise hasta sayisinin fazla olmasi
nedeniyle bu konuda literatlire yapacadgi katki goéz ardi
edilemez.

Sonuc

Cocuklarda akut apandisitte MPV degerinin kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamh oOlgide dlsltk oldugu
gosterildi. Literatirde bu konuda farkh sonuglarin olmasi
nedeniyle kontrolli randomize prospektif galisma yapilmasi
gerektigini disinmekteyiz.
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OzET

Amag: Biz bu galismamizda parotis lezyonlarinin benign
malign ayirmminda non invazif vyeni bir test olan
sonoelastografi etkinligini arastirdik.

Gereg ve yontem: Bu galismada, Haziran 2012-Ekim 2013
tarihleri arasinda Konya Egitim ve Arastirma Hastanesi
Radyoloji KlinigiUltrasonografi bélimiine, parotis bezi kitlesi
on tanisi ile yonlendirilen 34 hasta prospektif olarak
incelendi. Hastalarin ultrasonelastografi sonuglari daha
sonra kesinlesen histopatolojik tanilari ile karsilastirmak igin
kaydedildi. Dederlendirme gercek zamanh elastografi
yazilimi bulunan ultrasonografi Toshiba aplio MX cihaz (
Toshiba Medikal, Nasu; Japonya) ile 12 MHz probu
kullanilarak yapildi. Elastogramlar elde olunduktan sonra
iligili alana ‘region of interest’ (ROI) yardimiyla kitlenin ve
ayni hizadaki komsu normal parotis dokusunun gerinimi
sayisal deder olarak 6lgullp oranlandi.

Bulgular: Dederlendirilen 34 hastanin en kiglidgu 14, en
blyugu 85 yasinda olup, yas ortalamalari 51.76 idi.
Hastalarin 20'si erkek (%58.82), 14’4 bayan (%41.18) idi.
Olgularin  yapilan  histopatolojik  dederlendirilmesinde
%47.05'i benign tumor, %38.24U diger benign lezyonlar ve
% 14.71'i malign timor tanisi aldi. Sadece timoéral kitleler
dikkate alindidinda toplam 21 vakanin 16'si (%76.19)
benign (11 pleomorfik adenom, 5 Whartin timori) ve 5
(%23.81) malign idi. Ortalama gerinim orani dederleri
benign kitleler icin 1.67+£1.29, malign Kkitleler igin ise
2.27+1.55 olarak hesaplandi. Malign ve benign kitlelerin
gerinim ortalamasinin karsilastiriimasinda istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (p=0.357).

Sonug: Parotis bezi malign ve benign kitlelerin ayiriminda
sonoelastografinin etkin olmadigini gézlemledik.

Anahtar Kelimeler: Sonoelastografi, parotis bezi, tlktrik
bez tiimorleri

ABSTRACT

Objective: In this study, we investigated the effectiveness of
sonoelastography, a new noninvasive test in the benign
malignant differentiation of parotid lesions.

Materials and methods: In this study, 34 patients who were
admitted to Konya Education and Research Hospital
Radiology ClinicUltrasonography Department between June
2012 and October 2013 with a preliminary diagnosis of
parotid gland mass were examined prospectively. The
ultrasonelastography results of the patients were recorded
to compare with their definitive histopathological diagnosis.
The evaluation was performed using a 12 MHz probe with a
Toshiba aplio MX device (Toshiba Medikal, Nasu; Japan) with
real-time elastography software. After the elastograms were
obtained, the strain of the mass and adjacent normal parotid
tissue was measured and proportioned with the help of
'region of interest' (ROI) in the relevant area.

Results: The youngest of the 34 patients evaluated was 14
years old, the oldest was 85 years old, and the mean age
was 51.76. Twenty patients were male (58.82%) and 14
were female (41.18%). In the histopathological evaluation
of the cases, 47.05% were diagnosed as benign tumor,
38.24% were other benign lesions and 14.71% were
diagnosed as malignant tumor. Considering only tumoral
masses, 16 of 21 cases (76.19%) were benign (11
pleomorphic adenoma, 5 Whartin tumor) and 5 (23.81%)
were malignant. Mean strain rate values were calculated as
1.67 * 1.29 for benign masses and 2.27 * 1.55 for
malignant masses. No statistically significant difference was
found in comparison of strain mean of malignant and benign
masses (p = 0.357).

Conclusion: We observed that sonoelastography was not
effective in distinguishing malignant and benign masses of
the parotid gland.

Key Words: Acute Appendicitis, Children, Mean Platelet
Volume
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Girig

Tuklruk bezi timorleri sik  dedillerdir ve bas-boyun
timorlerinin yaklasik %3’UniU olusturmaktadir [1]. Bunlarin
yaklasik %80’ini parotis bezinde bulunur. Parotis bezi
timorlerinin %75-80'i benign olup, bunlarin da en sik olani
pleomorfik adenomdur. Bunu Whartin timoérid takip
etmektedir. Malign tumorler nispeten nadir goérdlar. En
yaygin gorilen tikirik bezi malignitesi cogunlukla parotis
bezini tutan mukoepidermoid karsinomdur. Daha ¢ok
erigkinlerin hastaligi olup, siklikla 20-60 yas arasinda
gorilmektedir [2]. Tuklrik bezi timorlerinde, histolojinin
cok gesitli olmasi ve benign-malign timorlerin alt gruplarinin
cok olmasindan dolay! ayirici tanisi zordur [3].

Malign tumorler total parotidektomi veya radikal
parotidektomi ile kombine boyun diseksiyonu cerrahi
teknigiyle tedavi olurken, benign olanlar lateral
parotidektomi (ylzeyel lobektomi) ya da daha az invazif
cerrahi  tekniklerle opere olurlar [4,5]. Tedaviye
baslanmadan 6nce mimkin olan her durumda benign-
malign ayinminin yapilmasi son derece O6nemlidir. Bu
preoperatif planlamanin saglikli olmasina yardimci olur.
Histolojik teshisin operasyondan ©nce konulmasi sadece
malign degil benign hastaliklarin tedavisinin planlanmasinda
da 6nemlidir [5].

Medikal tedavi, Kklinik takip ya da cerrahi tedavi
seceneklerinden uygun olanina karar verilebilmesi igin
preoperatif tani dederi ylksek olan tanisal bir teste ihtiyag
vardir. Parotis lezyonlarinda ince igne aspirasyon biyopsisi
(iiAB), benign-malign ayinminda 6zgilligi ve duyarliigi
ylksek bir testtir. Ancak invazif olusu ve yan etkilerinin
olmasindan dolayi tanisal dederi yiksek non invazif testlere
ihtiyag  duyulmaktadir.  Sonoelastografi (SE), doku
elastikiyeti dederlendirilmesi, kompresif kuvvetin uygulama
Oncesi ve sonrasi ultrasonik sinyallerden lokal yer
dedisimlerinin 6lgllmesi ile yapilir. Yapilan calismalarda SE
ile meme, tiroid, prostat, lenf bezleri ve karacigerde benign
ve malign lezyonlar arasindaki farklilik gosterilmistir [6-13].
Ancak literatirde parotis bezi kitleleri ile ilgili az miktarda
calisma mevcutur. Biz bu calismamizda parotis bezi
lezyonlarinin benign malign ayiriminda non-invazif yeni bir
test olan SE etkinligini arastirdik.

Materiyal ve Yontem

Bu calisma, Haziran 2012-Ekim 2013 tarihleri arasinda
Konya Egitim ve Arastirma Hastanesi Radyoloji Klinigi-
Ultrasonografi bolimine, parotis bezi kitlesi 6n tanisi ile
yonlendirilen 38 hastanin prospektif olarak incelenmesiyle
yapilmistir. Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip
Fakultesi Etik Kurulu tarafindan onaylandi. Tim hastalara
yapilacak islem anlatildi ve nrizalari alindi. Hastalarin
sonoelastografi sonuglari daha sonra kesinlesen
histopatolojik tanilarn ile karsilastirmak igin kaydedildi.
Hastalarda 4’Unan histolojik tanisi  yapilmadidi igin
calismadan cikartildi. Dederlendirilen 34 hastanin en kligigu
14, en blyugu 85 yasinda olup yas ortalamalari 51.76 idi.
Hastalarin 20'si erkek (%58.82), 14'lG bayan (%41.18) idi.

Hastalar supin pozisyonda ve her iki parotis bezi iki dik
dizlemde (axial-longitudinal) bastan sona ultrason (US) ile
dederlendirildi. Dederlendirme gercek zamanh elastografi
yazilimi bulunan Toshiba Aplio MX cihazi (Toshiba Medikal,
Nasu; Japonya) ile 12 MHz lineer prob kullanilarak yapildi.
Gorintlleme esnasinda 6nce B-mod US ile parotis bezindeki
kitlenin boyut, kenar-sekil 6zelligi ve ig ekosu degerlendirildi.
Daha sonra elastografi moduna gegilerek parotis bezindeki
ilgili alana dik bir sekilde US probu ile kisa araliklarla 5-6
kompresyon vyapilarak elastogramlar alindi. Elastografi
goruntl alani, kitlenin tamamini ve normal gevre parankim
dokusunu eder kitle buyik ise kitlenin %50’sinden fazlasini
ve normal gevre parankim dokusunu igine alacak sekilde

ayarlandi. Gergek zamanl US inceleme ile dederlendirilen
alanin B-mod ve elastografi gorintileri yan yana iki ayri
pencerede izlenmekteydi. En iyi ve uygun goriintliyl almak
icin tekrar tekrar ayni sekilde 5-6 kompresyon yapildi.
Dederlendirilen bélge Uzerindeki basilarin yeterli olup
olmadigini, kompresyon-dekompresyon dalgalarini
sintizoidal seklinde goésteren ekranin sag alt kosesindeki
gobstergeye gore karar verildi. Elastogramlar elde olunduktan
sonra iligili alana ‘region of interest’ (ROI) yardimiyla kitlenin
ve ayni hizadaki komsu normal parotis dokusunun gerinimi
sayisal deder olarak Olgllip oranlandi. Gerinim (strain)
dederi 6lgllirken dokuya disaridan kuvvet uygulanmamasi
nedeniyle monitdérde izlenen dekompresyon dalgasinda
6lgim yapildi. Elastogramda izlenen parotis kitlesinde alinan
ROI olcimu ile gerinim dederi 1, ayni elastogramda
gosterilen normal parotis dokusunun ROI ile gerinim degeri
2 olarak belirlendi. Bu ikisinin orani [ 1(sari kutu)/2(pempe
kutu) ] gerinim orani (GO) olarak hesaplandi.

Sonoelastografi ile 6lglilen parotis kitlelerinin GO benign-
malign ayirminda anlaml olup olmadigi tek 6érneklem ve
bagimsiz 6rneklem t testleri ile dedgerlendirildi. %95 gliven
araliginda P dederi <0.05 ise istatistiki olarak anlaml kabul
edildi. Calismada elde edilen bulgular dederlendirilirken
istatiksel analizler igin SPSS (Statistical Package for Socials
Sciences) for Windows 21.00 programi kullanildi.

Bulgular

Bu calismada parotis kitlesi olan toplam 34 olgu
dederlendirildi. Olgularin  20'si (%58.82) erkek, 14U
(%41.18) kadin idi (Grafik 1). Tum vakalarin yas ortalamasi
51.76+18.16 olup en kiigigui 14, en blyugu 85 yasinda idi.
Yas ortalamasi kadinlarda 55.57+19.46, erkeklerde
49.10+17.19 olarak bulundu.

KADIN ERKEK
CINSIYET

Grafik 1: Parotis kitlelerinin cinsiyete gére dagilimi
Olgularin  yapilan histopatolojik  dederlendirilmesinde
%47.05'i benign tUmor, %38.24'U diger benign lezyonlar ve

%714.71'i malign timor tanisi aldi. Detayli histopatolojik tani
Tablo 1'de verilmigtir.
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Grafik 2: Parotis timérlerinin benign (Pleomorfik adenom, Whartin
tm)-malign yuzde dagilimlari.

Sadece tumoral kitleler dikkate alindiginda toplam 21
vakanin 16’si (%76.19) benign (11 Pleomorfik adenom, 5
Whartin timorid) ve 5% (%23.81) malign idi (Grafik 2).

Tablo 1: Olgularin detayl histopatolojik tanilari

Histopatolojik tani Sayi ylizde
Benign tiimorler 16 %47.05

v" Pleomorfik adenom 11 %32.35

v' Whartin timéri 5 %14.71
Diger benign lezyonlar 13 %38.24

v' Abse 3

v" Enfekte kist

v’ Kist 1

v' Kronik iltihabi graniilasyon dokusu 2

v" Miculicz hastahg 1

v' Benign lenf nodu 2

v' Lipom 1

v' Epidermal kist 1
Malign tiimorler 5 %14.71

v" Mukoepidermoid kanser 1

v' Malign epitelyal tm 1

v' Yassl epitel hiicreli karsinom 2

v" Duktal karsinom 1

Kitlelerin uzun boyutlari ortalama boyut hesaplamak igin
kullanildi. Tum kitlelerin ortalamasi 25.30£9.19 mm idi.
Malign kitlelerin ortalamasi 30.44 + 8.93 mm, benign
kitlelerin ortalamasi ise 24.42 + 9.09. mm olarak olguldd.
Malign ve benign kitlelerin ortalamasinin karsilastiriimasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.180).

Tablo 3: Parotis bezi benign-malign kitlelerinin, gerinim oranlarinin

istatistiksel karsilastiriimasinda elde edilen veriler
Ortalama
Hasta Gerinim Standart Standart
PATOLOJi Sayis| Orani Sapma Hata
GERIMIM BENIGN 29 16738 1,29489 24045
ORANI MALIGN 5| 22760 155149 | 69385

Ortalama GO dederleri benign kitleler igin 1.67+1.29, malign
kitleler igin ise 2.27+1.55 olarak hesaplandi (Tablo 2).

Malign ve benign kitlelerin gerinim ortalamasinin
karsilastirnlmasinda istatistiksel olarak anlamli  fark
saptanmadi (p=0.357).

-
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Grafik 3: Parotis kitlelerinin en uzun boyutlarinin siklik dagilimlari

Ortalama GO dederleri pleomorfik adenom igin 1.86+1.44,
Whartin timérleri igin ise 0.88+0.50 olarak hesaplandi
(Tablo 3). Pleomorfik adenom ve Whartin timérlerinin
gerinim ortalamasinin karsilastirilmasinda istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (p=0.166).

Tablo 3: Parotis bezi Pleomorfik adenom-Whartin timérinin,
gerinim oranlarinin istatistiksel karsilastirimasinda elde edilen veriler

Ortalama
Hasta Gerinim Standart Standart
PATOLOJI Sayisi Crani Sapma Hata
GERiMil PLEOMORFiK ADENOM 11 1,8655 1,44258 43495
ORANI WHARTIN TM 5 3800 50735 22689
Tartigsma

Takarik bezi timorleri, sik goriliyormus izlenimi verse de
tlkdrik bezlerinin oldukca az gorilen hastaliklarindan olup,
tim bas-boyun timorlerinin yaklasik %3'ltinden
sorumludurlar [14,15,16]. Bu timodrlerin yaklasik %380’
parotis bezinde bulunur ve bunlarin %70-80’i benign, %20-
25'i malign timérlerdir [17]. En sik gorilen benign timor
Pleomorfik adenom, ikinci siklikta ise Whartin timoéri iken
en sik goérilen malign timoér mukoepidermoid kanserdir. Bu
calismada timor benzeri lezyonlar ekarte edildikten sonra
sadece tumorler dederlendirildiginde; 21 olgunun 16’si
(%76.19) benign bunlarin da %52.38'i pleomorfik adenom,
ikinci sikhkta %23.81'i Whartin timoéri olarak saptanmistir.
Geri kalan 5 olgu (%23.81) malign tumoér tanisi aldi. Bu
bulgular literatir bilgileriyle uyumlu bulunmustur.
Literatiirde Mukoepidermoid kanser en sik goriilen malign
timoérdur [18,19]. Ancak calismamizda malign hastalarin
2'si yassi epitel hicreli kanser, 1 mukoepidermoid kanser, 1
duktal kanser ve 1 tanesi de malign epitelyal kanser tanisi

24



ASUJMS. 2020, 1(1): 22-27

almistir. Klintworth N ve ark’nin yaptidi parotis kitlesi olan
57 vakalk calismada 8'i malign tanisi almis hastalarin 3
tanesi yassi epitel hicreli kanser iken 1 hasta

mukoepidermoid kanser tanisi almigtir [20].

Olgu 1: 22 yasinda erkek hasta, boyuna griskala US gorintisi (A)
sag parotis ylizeyel lobunda uzun boyutu 14 mm olan keskin sinirli-
dizglin konturlu, hipoekoik, posterior akustik giiglenmesi izlenen
kitle izlenmektedir. Elastogram gorintisinde(B), dekompresyon
fazinda elde edilen GO=1.49 idi. Biyopsi sonucu pleomorfik adenom
idi.

Yiksek rezollisyonlu US, MRG ve BT tukurik bezlerinde, kitle
dederlendirmesi igin  kullanilan baslca goérintlileme
teknikleridir. Bu teknikler, mikemmel duyarlilikla Kitleyi
gosterirken histoloji tahmininde duyarlihklari daha azdir.
Bunun sebebi tikirik bezi timérlerinin histolojinin gok
gesitli olmasi ve benign-malign timérlerinin alt gruplarinin
cok olmasindan dolayl ayirici tanisi zordur [16,21,22].
Parotis bezinde kitle bulunan olgularda tedavi silirecine
gecilmeden 6nce kitlenin histopatolojik tanisinin konulmasi
gerekir. Olgularin benign ve malign kitlelerinin kendi iginde
bile tedavilerinin gok farkli olmasindan dolayi olgularin tedavi
oncesi tanilarinin belirlenmesi sarttir. Anamnez, muayene,
laboratuar ve radyolojik bulgular ile tani konulamayan
durumlarda ince igne aspirasyon biyopsisine basvurulur.
Kitlelerin benign malign ayrimi yapilabilmesi igin birgok
gorintileme yontemi kullanilmakta ve vyeni yontemler
gelistiriimeye devam edilmekte olup, bunlardan biri de
SE‘dir.

US inceleme, parotis bezinin ylzeye yakin yerlesiminin
yarattigi avantajin yani sira kolay ulasilabilir, ucuz, non-
invazif ve tekrarlanabilir olmasi nedeniyle ilk basvurulan
goérintileme yontemidir. Genellikle 5-12 MHz problar
kullanilir. Ayrica ince igne aspirasyon biyopsisinin US
kilavuzlugunda yapilmasinin islemi hizlandirdigi ve dogruluk
oranini artirdigi, komplikasyon oranini distrdigd birgok
calismada g0sterilmistir [23]. Ancak derin lob kitlelerini,
parafaringeal, retrofaringeal alani ve fasyal siniri
dederlendirmede yetersiz olmasi dezavantajlaridir.
Sonoelastografi, 1980’lerin sonunda kesfedilen ve son 10
yilda goéruntileme alaninda yaygin olarak kullaniimaya
basglanan farkh yazilimlarla konvansiyonel US sistemlerinde

ulasilabilen non invazif bir tekniktir. Sonoelastografi ile
meme, tiroid, prostat, karaciger, pankreas, gastointestinal
sistem ve lenf nodlarindaki benign malign kitlelerinin
ayiriminda farkhhk gésterilmistir. Ancak buglne kadar
tukurdk bezi kitleleri ile ilgili gok az SE galismasi literatliirde
yayinlanmigtir. Ayrica literatirde parotis bezi kitlelerini,
gerinim orani kullanarak dederlendiren galisma mevcut
dedgildir.

Frame (105) 321, 91

Olgu 2: 65 yasinda erkek hasta, boyuna griskala US gériintiisi (A)
sol parotis ylzeyel lobunda uzun boyutu 12,4 mm olan keskin sinirl-
diizglin konturlu, hipoekoik, igerisnde milimetrik kistler izlenen kitle
izlenmektedir. Elastogram goéruntisinde(B), dekompresyon fazinda
elde edilen GO= 1.09 idi. Biyopsi sonucu Whartin timoéra idi.

Daha 6nce tukiruk bezi kitleleri ilgili yapilan gergek zamanl
SE calismalarinda; Dumitriu ve ark, yaptigi calismada, 58'i
parotis bezinde 12’si submandibuler bezde toplam 70
tikuruk bezi kitlesi dederlendirilmis. Kitlelerin sert alani <
%150 ve >%50 seklinde iki gruba ayrilmis ve yapilan analizde
kitlelerin benign malign ayiriminda SE'nin yetersiz oldugu
sonucuna varmislardir [3]. Bhatia ve ark. 57 parotis ve 8
submandibuler bez kitlesi ile yaptiklari galismada; kitleler
gorus birligi ile elde edilen, sertlik agisindan 1’den 4’e kadar
derecelendirilen renk skalali elastografik skorlar (ES) ile
histopatolojik sonuglar karsilastirilmis. [ES 1 (yumusak), ES
2 (cogunlukla yumusak), ES 3 (gogunlukla sert), ES 4
(sert)]. Dokuz benign kitle ES 1, 19 benign-1 malign ES 2,
11 benign-5 malign ES3, 17 benign-3 malign ES 4 idi.
Yapilan istatistiki analizde plomorfik adenom ile whartin
timord ayiriminda anlamli sonug elde edilirken, benign
malign ayiriminda ise malign hastalarin azligindan dolayi
karsilastirma yapilmamis ancak SE’nin benign malign
ayiriminda zayif oldugunu belirtmisgler [22].

Wierzbicka ve ark’nin hem niteliksel gergek zamanli SE ve
hemde niceliksel dinamik SWE ile yaptiklari calismada;
parotis kitlesi bulunan 43 vaka (33 benign, 10 malign)
dederlendirilmis, niteliksel ES ile yapilan analizde benign
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malign ayrimi yapilamazken, SWE ile yapilan
dederlendirmede benign kitleler ortalama 88,7+48 kPa,
malign kitlelerin ortalamasi ise 146,3+104,7 kPa olup benign
malign ayiriminda istatistiksel olarak anlamhydi [24].

Olgu 3: 39 yasinda erkek hasta, boyuna griskala US gorintisi (A)
sol parotis yizeyel lobunda uzun boyutu 20,5 mm olan sinirlari net
izlenmeyen lobule konturlu, hipoekoik, posterior akustik gliglenmesi
izlenen kitle izlenmektedir. Elastogram goérintisinde (B),
dekompresyon fazinda elde edilen GO= 1.70 idi. Biyopsi sonucu
mukoepidermoid karsinom idi.

Calismamizda 16 benign tumér, 13 diger benign lezyonlar
olmak lGzere 29 benign kitle ve 5 malign timor parotis kitlesi
bulunan toplam 34 olgu kalitatif SE ile ES’den daha nesnel
oldugunu dusundagumiz  kitlelerin  gerinim  oranlari
dederlendirildi. Yapilan calismada ortalama GO dederleri
benign Kkitleler igin 1.67+1.29, malign Kkitleler igin ise
2.27%+1.55 olarak hesaplandi, kitlelerin gerinim
ortalamasinin karsilastiriimasinda istatistiksel olarak anlaml
fark saptanmadi. Ayrica ortalama GO dederleri pleomorfik
adenom igin 1.86x1.44, Whartin tamorleri igin ise
0.88+0.50 olarak hesaplandi. Pleomorfik adenom ve

Whartin ~ timorlerinin - gerinim  orani  ortalamasinin
karsilastinlmasinda istatistiksel olarak anlamh fark
saptanmadi.

Sonug

Sonoelastografi, dokuya disaridan kuvvet uygulayip

dokunun gerinim oranini Olgerek, elastikiyet/sertlik hakkinda
bilgi veren gelismis bir US teknigidir. iki ana SE yéntemi
vardir; quasistatik (yari-statik yada yari-kantitatif) yontem
(Strain SE) ve dinamik (ARFI, SWE, TE) yéntemdir. Strain
SE nitel ve operatére bagimliyken dinamik yéntemler nicel
ve operatorden bagimsizdir. Literatlirde parotis bezi
kitlelerini nitel SE ile yapilan galismalarda benign malign
ayirimi yapilamazken, nicel SWE ile yapilan bugine kadar
literatlirde bulunan tek galismada benign malign ayiriminda
fark bulunmustur.

Bu galismada Strain SE ile nitel olarak 6lglilen SE’'den daha
nesnel olan Kkitlelerin geriniminin komsu normal parotis
dokusunun gerinimine oranlamasi ile elde edilen gerinim
oranini kullandik. Ancak yapilan istatistiksel analizde benign-
malign kitle ayinmi ve pleomorfik adenom, Whartin timori
ayirnminda fark saptanmamistir.

Malign tumér sayisinin benign tumodrlerden az olmasi
calismamizin limitasyonu olarak sayilabilir. Ayrica parotis
bezinin gergin bir fasya ile gevrili olmasi strain SE'nin
etkinligini kisitlayabilecegini diisiindiik. Oneri olarak parotis
kitlelerinin benign malign ayirminda hem strain SE hem de
SWE gibi dinamik yontemler ile daha genis serili prospektif
calismalara gerek oldugu kanaatindeyiz.

Kaynaklar

1. Pinkston JA, Cole P. Incidence rates of salivary
gland tu-mors: results from a population-based study.
Otolaryngol Head Neck Surg 1999; 120:834-40.

2. Kaya S. Tukuruk Bezi Hastalklari. Glnes Kitabevi
1. baski, Ankara 1997; 221-63.

3. Dumitriu D, Dudea SM, Botar-Jid C, Baciut G.
Ultrasonographic and sonoelastographic features of
pleomorphic adenomas of the salivary glands. Med Ultrason
2010; 12:175-83.

4, Stennert E, Wittekindt C, Klussmann JP, Guntinas-
Lichius O. New aspects in parotid gland surgery. Otolaryngol
Pol 2004; 58:109-14.

5. Klintworth N, Zenk J, Koch M, Iro H. Postoperative

complications after extracapsular dissection of benign
parotid lesions with particular reference to facial nerve
function. Laryngoscope 2010; 120:484-90.

6. Alam F, Naito K, Horiguchi J, Fukuda H, Tachikake

T, Ito K. Accuracy of sonographic elastography in the
differential diagnosis of enlarged cervical lymph nodes:
comparison with conventional B-mode sonography. AJR Am
J Roentgenol 2008; 191:604-10.

7. Garra BS. Imaging and estimation of tissue
elasticity by ultrasound. Ultrasound Q 2007; 23:255-68.

8. Lyshchik A, Higashi T, Asato R et al. Cervical lymph
node metastases: diagnosis at sonoelastography- initial
experience. Radiology 2007; 243:258-67.

9. Saftoiu A, Vilmann P, Hassan H, Gorunescu F.
Analysis of endoscopic ultrasound elastography used for
characterisation and differentiation of benign and malignant
lymph nodes. Ultraschall Med 2006, 27:535-42.

10. Taylor LS, Rubens DJ], Porter BC et al. Prostate
cancer: three-dimensional sonoelastography forin vitro
detection. Radiology 2005; 237:981-5.

11. Asteria C, Giovanardi A, Pizzocaro A et al. US-
elastography in the differential diagnosis of benign and
malignant thyroid nodules. Thyroid 2008; 18:523-31.

12. Hong Y, Liu X, Li Z, Zhang X, Chen M, Luo Z. Real-
time ultrasoun elastography in the differential diagnosis of
benign and malignant thyroid nodules. ] Ultrasound Med
2009; 28:861-7.

26



ASUJMS. 2020, 1(1): 22-27

13. Rago T, Santini F, Scutari M, Pinchera A, Vitti P.
Elastography: new developments in ultrasound for
predictingmalignancy in thyroid nodules. J Clin Endocrinol
Metab 2007; 92:2917-22.

14. Yilmaz O. Tukurik Bezi Enfeksiyonlari. In: Kog C.
Kulak Burun Bogaz Hastaliklari ve Bas-Boyun Cerrahisi.
Ankara/ Turkiye: Glnes Kitapevi; 2004. p.855- 77.

15. David M, Kraut MA, Chalian AA. Major Salivary
Gland Imaging Radiology 2000; 216:19-29.

16. Som PM, Brandwein MS. Salivary glands: Anatomy
and Pathology In: Som PM, Curtin H. Head and Neck
Imaging. U.S.A. 4th ed. Mosby; 2003. p.2005-134.

17. Bialek EJ, Jakubowski W, Zajkowski P, Szopinski KT,
Osmolski A. Us of the Ma jor Salivary Glands: Anatomy and
Spatial Relationships, Pathologic Conditions, and Pitfalls
RadioGraphics 2006; 26:745-63.

18. Jones AV, Craig GT, Speight PM, Franklin CD. The
range and demographics of salivary gland tumours
diagnosed in a UK population. Oral Oncol 2008; 44:407.

19. Spiro RH. Salivary neoplasms: An overview of a 35
year experience with 2807 patients. Head Neck 1986; 8:177.

20. Klintworth N, Mantsopoulos K, Zenk ], et al
Sonoelastography of parotid gland tumours: initial
experience and identification of characteristic patterns. Eur
Radiol 2012; 22(5):947-56.

21. Ahuja AT, Evans R, Vlantis AC. Salivary gland
cancer. In: Ahuja A (ed) Imaging in head and neck cancer:
apractical approach. Greenwich 2003.

22. Bozzato A, Zenk J, Greess H et al. Potential of
ultrasound diagnosis for parotid tumours: analysis of
qualitative and quantitative parameters. Otolaryngol Head
Neck Surg 2007; 137:642-6.

23. Aslan A, Arbal ME, Giullioglu BM. Tiroid
insidentalomlarina Rasyonel Yaklasim: Ultrasonografi ve
ince igne Aspirasyon Biyopsisinin Yeri. Endokrinolojide
Diyalog 2007; 4:185-96.

24. Wierzbicka M, Kaluzny J, Szczepanek-Parulska E et
al. Is sonoelastography a helpful method for evaluation of
parotid tumors? Eur Arch Otorhinolaryngol 2013; 270:2101-
7.

27



