
Çocuklarda Endomiyokardiyal Biyopsi 
ENDOMYOCARDIAL BIOPSY IN CHILDREN 

Doç.Dr.Alpay ÇELİKER, Prof.Dr.Süheyla ÖZKUTLU, Doç.Dr.Sema ÖZER, Prof.Dr.Şencan ÖZME, 
Prof Dr.Türkan KÜÇÜKALİ, Prof .Dr.Melda ÇAĞLAR, Prof Dr.Gülsev K A L E 

Hacettepe Üniversitesi Pediatrik Kardiyoloji, Patoloji ve Pediatrik Patoloji Departmanları, ANKARA 

ÖZET 
Erişkinlerde yapılan endomiyokardiyal biyopsi (EMB) 

çalışmaları bu yöntemin yararını ortaya koymuştur. Bu 
tekniğin çocukluk çağı miyokard hastalıklarının tanısında 
da faydalı yönlen olduğu bildirilmektedir. 

Yaşları 14 ay ile 18 yıl arasında değişen dilate ve 
restriktif kardiyomiyopati, sekonder miyokard tutulumu 
olan 17 çocuk EMB ile araştırılmıştır. Çalışma 16 aylık bir 
süre içinde yapılmıştır. 

Grupta yer alan hastaların 16'sında sağ, birinde sol 
ventrikülden biyopsi örnekleri alınmıştır. Alınan biyopsi 
parçaları tüm grupta ışık ve sekiz hastada elektron mik-
roskopi ile incelenmiştir. Hastalarda önemli bir kompli-
kasyon gözlenmemiştir. Bir hastada alınan biyopsi mater-
yellerinde miyokard dokusuna rastlanmamıştır. EMB so­
nuçları %41.2 "tanısal", %29.4 "faydalı" ve %29.4 "nega­
tif" olarak değerlendirilmiştir. 

Sonuç olarak çocukluk çağı miyokard hastalıklarının 
tanısında EMB'nin invazif olduğu kadar, güvenli ve sensitif 
bir yöntem olarak değerlendirilmesi gerektiği ortaya çık­
maktadır. 

Anahtar Kelime: Endomiyokardiyal biyopsi 
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Çocukluk çağı kardiyomiyopatileri kardiyomegali, 
ilerleyici kalp yetmezliği ve ölüme yol açabilen; etyoloji-
si iyi bilinmeyen bir miyokard hastalığıdır. Bu klinik anti-
tenin tanısında endomiyokardiyal biyopsinin (EMB) ya­
rarı tartışmalıdır (1 -5). Son yayınlarda bu yöntemin 
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S U M M A R Y 
Endomyocardial biopsy (EMB) studies in adults have 

demonstrated usefulness of this method. It is more pos­
sible that studies will be more profitable in the determi­
ning the etiology and some clinical periods in patients 
with the clinical diagnosis of myocardial diseases. A 
prospective study conducted over sixteen months inclu­
ded seventeen children, aged 14 months to 18 years, 
with the diagnosis of dilated, restrictive cardiomyopathy, 
secondary myocardial involvement, and myocarditis. 

In sixteen patients right and one patient left heart 
EMB were performed. The specimens were evaula ted by 
light and electron microscopy. There were no serious 
complication after the procedure. 

In one of seventeen children histology showed no 
myocardial tissue. Electron microscopy evaluation was 
available in eight patients till today. EMB findings were 
found "diagnostic" in 41.2%, "helpful" in 29.4% and "no 
help" in 29.4% of patients. 

In conclusion EMB technique is highly sensitive in 
children with myocardial disorders. In future it will be the 
major diagnostic tool for invasive but safe detection of 
myocardial disorders. 
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miyokard it ve spesifik kalp kası hastalıklarında tanısal 
yönden faydalı olduğu bildirilmektedir (1,4,6-9). 

Bu prospektif çalışmada kardiyomiyopati, miyokar-
dit ve spesifik kalp kası hastalığı olan çocuklarda E M B 
sonuçları bildirilmiş ve tanısal önemi tartışılmıştır. 

HASTALAR VE METODLAR 
Dilate ve restriktif kardiyomiyopati, miyokardit ve 

spesifik kalp kası hastalığı düşünülen vakalar çalışma 
kapsamına alındı. Tüm hastalar detaylı fizik muayene, 
telekardiyogram, E K G , ekokardiogram ile değerlendirildi. 
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Bunlara ek olarak tam kan sayımı, eritrosit sedimen-
tasyon hızı gibi tetkikler yapıldı. Virüs çalışmaları ve 
serum karnitîn düzeyleri gibi testler yapılamazken; bazı 
hastalarda kan selenyum seviyeleri tespit edildi. 

Hemodinamik çalışma ve E M B 16 hastada sağ ve 
bir hastada sol kalp kateterizasyonu île yapıldı. Sağ fe-
moral venden uzun kılıf ve açık uçlu bir kateter 
yerleştirildikten sonra sağ ventriküle girildi. Daha sonra 
kateter geri çekilerek Cord i s R biyopsi forsepsi uzun kılı­
fın içine yerleştirilerek sağ ventriküle ilerletildi. Her has­
tadan değişik sayıda ve çeşitli bölgelerden biyopsi ör­
nekleri alındı. 

Alınan örnekler hemen f ikse edildikten sonra 
biyopsi forsepsi heparinli serum fizyolojik ile temizlendi 
ve farklı bir bölgeden biyopsi almak için uzun kılıfın po­
zisyonu değiştirildi. Üç-beş örnek %10 formol île, bir 
veya iki örnek ise %2 glutar aldehid ile fikse edildi. 
Parafin bloklar çeşitli boyalar ile boyandı. Patolojik in­
celemeler daha önce yapılan çalışmalar gözönünde tu­
tularak yapıldı (10). 

E M B ; patolojik bulgular kesin tanıya götürüyorsa 
"diagnostik", kesin tanı için yeterli olmamasına karşın 
diğer hastalıkların ayırt edilmesinde yararlı ise "faydalı"; 
ve patolojik bulgular yeterli değilse "negatif" olarak 
değerlendirilmiştir. 

SONUÇLAR 
On yed i hastanın birisinde örneklerin histopatolojik 

incelemesinde miyokard dokusu saptanamadı. Bu ne­
denle E M B başarı oranı %94.1 olarak değerlendirildi. 
Sonuçların belirlenmesi için hastalar dört ayrı gruba ay­
rıldı (Tablo 1). Bugüne kadar sekiz hastada elektron 
mikroskopik inceleme yapıldı. Hastaların 14'ü erkek, 
üçü kız; yaş ortalaması 9.35±5.02 yıl (1.5-17 yıl) idi. 
Bîr vakada tedavi gerekmeksizin kaybolan ventriküler 
ekstrasistoller. diğer bir vakada ise femoral hematom 
gibi ciddi olmayan komplikasyonlar gözlenmiştir. 

GRUP S 
Yedi hastadan oluşan bîr grup dilate kardiyomiyo-

patisî olan hastaları içermekteydi (Tablo 1). Supraven-
triküler taşikardiye ikincil kardiyomiyopatisi olan bir va­
kada E M B başarılı olmadı. Dilate kardiyomiyopatili dört 
vakada histolojik inceleme kronik miyokardiyopatik 
değişikliklerle uyumluydu (Şekil 1 A,B). Atriyal septal de-
fekt ve ileri derecede sağ ventriküler dilatasyon sapta­
nan bir vakada patolojik muayenede miyokard liflerinde 
minimal hipertrofi saptandı ve bu bulguların atriyal sep­
tal defekte ek olarak gözlenen hasta sinüs sendro-
muna bağlı olduğu düşünüldü. Her iki ventrikülde global 
dilatasyon gözlenen bir vakada ışık mikroskopisi bulgu­
ları nonspesifik olmasına karşın; elektron mikroskopik 
incelemede sarkolemmada belirgin glikojen depolanma­
sı gösterildi (Şekil 2A,B). Elektron mikroskopinin yapıla­
bildiği diğer iki vakada ise histolojik olarak kardiyomiyo-
patik değişiklikler saptandı (Tablo 1). 
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GRUP II 
İkinci grupta resttiktif fizyopatolojik bulguları sap­

tanan dört hasta yer alıyordu. Histopatolojik incele­
melerde nonspesifik bulgular saptandı (Tablo 2). Ak­
ciğer bulguları ve P P D testi sonucunda tüberküloz tanı­
sı konulan vaka antitüberküloz tedaviden faydalandı. 
Belirgin sol ve hafif derecede sağ ventrikülü etkileyen 
endomiyokardiyal fibrozisli vakanın biyopsi materyelinde 
hafif endokardiyal kalınlaşma ve nonspesifik miyokar-
diyal değişiklikler saptandı. Bu grupta yer alan hastala­
rın biyopsi örneklerinin elektron mikroskopik incele­
mesinde restriktif kardiyomiyopati için tamlayıcı ol­
mayan değişiklikler tespit edildi (Şekil 3A,B). 

GRUP III 
Bu grupta yer alan hastalardan ikisinde Duchenne 

muskuler distrofi, bir vakada ise fasio-skapulo-humeral 
distrofi mevcuttu. Tüm vakaların ekokardiyografik ince­
lemeleri normal olarak değerlendirildi. Histolojik değer­
lendirme ile Duchenne muskuler distrofili bir hastada 
miyokard liflerinde ödem gözlenirken; diğer iki hastada 
ise kardiyomiyopatik değişiklikler ve belirgin kardiyo­
miyopati tespit edildi (Tablo 1). 

GRUP IV 
Bu grupta değişik miyokardiyal hastalıkları olan üç 

hasta bulunmaktaydı (Tablo 1). iyileşen miyokarditi 
düşündüren bulguları olan vakada histolojik incelemede 
fokal hipertrofi tespit edildi. Tedaviye cevapsız ventri­
küler ektopi nedeniyle biyopsi alman hastada normal 
miyokard mikroskopisi gözlendi. Noonan sendromuna 
bağlı hipertrofik nonobstrüktif kardiyomiyopatisi olan va­
kada ise ışık mikroskopisi ile hipertrofik kardiyomiyopati 
tespit edildi (Resim 4A,B). 

E M B bulguları yedi hastada (%41.2) "diagnostik", 
beş hastada (%29.9) "faydalı" ve beş hastada (%29.9) 
"negatif" olarak değerlendirildi (Tablo 2). 

TARTIŞMA 
Erişkinlerde yapılan çeşitli araştırmalarda EMB'nin 

tanısal invazif bir yöntem olduğu belirlenmiştir (11-16). 
Çocuklarda görülen miyokard hastalıklarının etiyolojik 
yönden araştırılması ve bu hastalıkların izleminde yön­
temin faydalı olabileceği düşünülebilir. Önceki yıllarda 
çocukluk çağı kardiyomiyopatileri ve miyokarditlerinde 
daha çok istatistiki değerlendirmeler içeren E M B ça­
lışmaları göze çarpmaktadır (17-20). 

Bu çalışmada çeşitli etiyolojik nedenlere bağlı ola­
rak gelişen miyokard hastalıkları prospektif bir araştır­
ma içinde E M B ile çalışılmıştır. Yöntem 16 hastada 
başarıyla ve önemli bir komplikasyon olmaksızın kulla­
nılmıştır. Çeşitli merkezlerden yayınlanan raporlarda 
E M B komplikasyonu %1'den daha az oranda bildiril­
mektedir (21). 
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Tablo 1. Endomiyokardiyal biyopsi yapılan vakaların sonuçları ve klinik tanıları 

Hasta Biyopsi Semptom Önceki Işık Elektron 
No Cins Yaş Süresi Tanı Mikroskopi Mikroskopi 

Klinik Tanı: DİLATE KARDİYOMİYOPATİ 

1 E 7 yıl ? SVT'ye bağlı 
kardiyomipati* 

Alınamadı — 

2 E 7 yıl 3 yıl DKM Kronik DKM Miyofîbıillerde azalma, mitokondrial 
dejenerasyon sarkoplasmik 
retikulumda genişleme 

3 K 11 yıl 2 ay DKM? Kronik DKM _ 
4 E 8 yıl 3 yıl DKM?, ASD, HSS Minimal hipertroti, — 
5 E 14 ay 6 ay DKM Miyofibriler hipertroti, 

minimal fibrozis 
Miyofibrilleıde azalma, sarkoiemrrtada 
glikojen birikimi mitokondriierde 
agregasyon 

6 E 4 yıl 1yıl DKM Kronik DKM — 
7 E 13 yıl 3 yıl DKM Kronik DKM Miyofibrillolizis, mitokondrial dejeneras 

yon, miyofilamentferde fragmantasyon 

Klinik Tanı: RESTRİKTİF KARDİYOMİYOPATİ 

8 E 15 yıl 3 ay Restriktif KM 
Akciğer tüberkülozu 

Miyofibriler hipertroti, 
interstisiel ödem 

Sarkoplasmik retikulumda ektazi, 
miyofibrillolizis, fibrozis 

9 K 10 yıl 2 yıl Restriktif KM Interstisiel hipertroti, 
fokal kanama 

Miyofibrillolizis, mitokondrial dejene 
rasyon, fibrozis 

10 K 2 yıl 8 ay Restriktif KM Miyofibriler hipertroti, 
interstisiel fibrozis 

Miyofibrillerde azalma, fibrozis, 
sarkomerde düzensizlik 

11 E 18 ay 6 ay Endomiyokardial Endokardda kalınlaşma, — 
fibrozis bazı kas liflerinde 

hipertroti 

Klinik Tanı: SİSTEMİK KAS HASTALIĞI 

Duchenne MD # Ödem Mitokondrial dejenerasyon, fibrozis, 
myofilament fragmantasyonu 

Duchenne MD# Kardiyomiyopatik bulgular — 
Fasio-skapulo-# Kardiyomiyopati — 
humeral distrofi 

Klinik Tanı: DİĞER MİYOKARD HASTALIKLARI 

15 E 15yıl 20 ay Tedaviye cevapsız 
VES& 

Normal bulgular _ 
16 E 13yı! 8 ay iyileşen miyokardit Fokal hipertrofi •• 

17 E 17 yıl 5 yıl Hipertrofik KM Hipertrofik Mitokondrial dejenerasyon, fibrozis 
(Noonan sendromu) kardiyomiyopati sarkoplasmik retikulumda ektazi 

12 E 10 yıl ? 

13 E 9 yıl ? 
14 E 15 yıl ? 

SVT: supraventriküler taşikardi, DKM: dilate kardiyomiyopati, ASD: atriyal septal defekt, HSS: hasta sinüs sendromu, MD: muskuier dis­
trofi, VES: ventrikuler ekstrasistol, *: elektrofizyolojik çalışma, #: kas biyopsisi, &: kalp kateterizasyonu, Holter-monitorizasyon 

Histopatolojik çalışmaların sağlıklı bir şekilde yapı­
labilmesi için ortalama beş veya daha fazla miyokard 
örneği alınması gerektiği bildirilmekledir (1,6,8,21). Böy­
lece falsenegatif değerlendirmelerin insidansmın azaldığı 
gösterilmiştir. Çalışma grubumuzdaki vakalardan ortala­
ma dört miyokard örneği alınmış ve histolojik değerlen­
dirme için yeterli olmuştur. Hastalarımızda post-mortem 
çalışma yapamadığımız için patolojik tanıtandaki doğru­
luğu kanıtlayamadık. 

Primer dilate kardiyomiyopati diğer miyokard has­
talıklarının histopatolojik olarak ekarte edilmesiyle ta­

nımlanan bir miyokard bozukluğudur (1-5). Hücresel dü­
zeyde miyofiberlerde hipertrofi ve hafif interstisiel fibro­
zis gibi nonspesifik bulgular gösterilmiştir (1-5). Lewis 
ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada ise interstisiel 
fibrozis, miyofiber hipertrofisi, dejenerasyon ve nekroz 
tespit edilmiştir (2). Çeşitli yayınlarda dilate kardiyo-
miyopati-miyokardit arasındaki yakın ilişkiye değinilmek­
tedir (2-5,13,14). Çalışmamızda dilate kardiyomiyopatiü 
hastalarda E M B kronik miyokarditi ekarte etmek için 
uygulanmıştır. Hastaların çoğunda dilate kardiyomiyopa-
tiye ait mikroskopik değişiklikler tespit edilmiş ve daha 
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Şekil 1. A, Dıiate Kardiyomiyopati. Dejenerasyona uğramış kasiitleri, nükleuslarda büyüme ve hiperkromatik görünüm izlenmektedir. 
Bazı kas liflerinde rniyositolizis vardır. Hematoksilen-eozin, orijinal büyütme x230, B, Bazı kas liflerinde hipertrofi ve hafif vakuoiizasyon 
(siyah ok) görülmektedir. Hematoksilen-eozin, orijinal büyütme x460. 

Şekil 2. A, Dilate Kardiyomiyopati. Sarkolemma altında ve miyofürıler alanda glikojen birikimi, mitokondrilerde şişme, inîerstisiel 
kollajende artma. Elektron mikroskopi, orijinal büyütme x5000. B, Sarkolemma altında glikojen birikimi. Elektron mikroskopi, orijinal 
büyütme x15000. 

Şekil 3. A, Restriktif Kardiyomiyopati. Sarkomerde irrégularité, miycfibrillolizis ve interstisiumda artmış kollajen. Elektron mikroskopi, 
orijinal büyütme x50Û0. B, Miyofibrillolizis, mltokondrial anormallikler. Elektron mikroskopi, orijinal büyütme X15Û00. 

önceki çalışmalarda bildirilen mikroskopik miyokardîî rilasyon) bulunan bir vakada E M B ili minimal miyofi-
kriterleri tespit edilmemiştir (4,7,9,11,12). Atriyal septal ber hipertrofi saptanarak kardiyomiyopati ekarte 
defekti ve hasta sinüs sendromu (yavaş hızlı atriyal fib- edilmiştir. 
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Şekil 4. Hipertrofik Kardiyomiyopati. Hipertrofik iif demetlerinde 
düzensizlik ve hacim farklılığının yanında; kas lifleri ip yumağı 
şeklindedir (siyah ok). Hetrtatoksilen-eozin, orijinal büyütme 
x230. B, Daha yakın görünümde hipertrofik liflerin nükleuslarının 
anormal ve hiperkromatik olduğu izlenmektedir. Ayrıca kas lifle­
rinde yumakiaşma ve Interstisiel-fokal fibrozis mevcuttur. Hema-
toksilen-eozin, orijinal büyütme x115 

Restriktif kardiyomiyopati ve konstriktif perikardit 
^ -jişlk .-.-lojik nedenlere bağlı olarak gelişen klinik 
antitedirler. Ayırıcı tanılan çoğu zaman iki boyutlu eko-
kardiyografi ve kardiyak kateterizasyonla yapılabilir-
sede: sıklıkla mümkün değildir (21). Bazı araştırmacılar 
E M B ile miyokardda meydana gelen değişikliklerin tanı 
yönünden önemli olabileceğini ve ayırıcı tanının bu yolla 
yapılabileceğini bildirmektedir (22). Çalışmamızda yer 
alan üç restriktif kardiyomiyopatili vakada histopatolojik 
bulgular tanısal değildir. Belirgin sol ventriküler endo-
miyokardiyal fıbrozisi olan hastada ise sağ ventrikülden 
alınan biyopsi örneklerinde endokardda minimal kalın­
laşma ve karakteristik olmayan miyokardiyal değişikli­
kler tespit edilmiştir. Bu sonuçlar restriktif kardiyomiyo­
pati tanısında EMB'nin bazı vakalarda kullanılabileceğini 
vurgulamaktadır. 

Çeşitli sistemik kas hastalıklarında kardiyomiyopati 
bulguları oldukça sıktır (23). Duchenne muskuler distro-
fide miyokard tutulumuna ait bulgular ilk 10 yaştan 
sonra ortaya çıkar ve mortaliteden sorumludur (23). 
Diğer muskuler dıstrofilerde de miyokard bozukluğu sık­
lıkla gelişir ve tanı noninvazif metodlarla konulabilir 
(23-25). Nekropsı çalışmalarında tanımlanmasına karşın 
E M B tekniği ile bu hastalıklara ait bir bilgi mevcut değil­
dir (23). Fasio skapulo hıımeral distrofisi bulunan bir 
vakamızda ekokardiyografık bulgular normal sınırlar 
içinde olmasına rağmen E M B ile kardiyomiyopati sap­
tanmıştır. Duchenne muskuler distrofi tanısı ile izlenen 
iki hastada ise histopatolojik incelemede sırasıyla ödem 
ve belirgin kardiyomiyopati bulguları gösterilmiştir. So­
nuçlar bu metodun tanısal yönden önemini göstermek-
teysede: fatal seyirli bu hastalık grubunda prognoz yö­
nünden önemi olmadığı için araştırma amacı dışında 
kullanılmamalıdır. 

Miyokardit dılate kardiyomiyopatiye yol açabilen 
klinik bir antitedir (4,5,7). Bu gelişme sırasında histolo­
jik olarak kronik miyokardıte ait bulgular gözlenir ve 
bazı yazarlar immünosupresif tedavinin kardiyomiyopa-
tye geçişi önlediğini belirtmektedirler (4,7,11,16). İmmü­
nosupresif tedavi endikasyonunun belirlenmesinde ve 
tedavinin etkinliğini kontrolde EMB'n in yararlı olduğu 
tespit edilmiştir (4,7,11). Çalışma grubumuzda yer alan 

Tablo 2. Endomiyokardiyal biyopsi endikasyonları ve sonuçlar 

Tanı Hasta Tanısal Faydalı Negatif 
Sayısı Bulgular Bulgular Bulgular 

Total endikasyon 
Dilate kardiyomiyopati Dilate KM 7 4 1 ? 
Restriktif fizyopatoloji Restriktif KM 3 _ 1 2 

Endomiyokardiyal fibrozis 1 — 1 — 
Sistemik kas hastalığı Duchenne 2 1 — — 

FSH distrofi 1 1 — — 
Çeşitli Aritmojenik sağ ventrikül 

Displazîsi 1 — — 
iyileşen miyokardit 1 — 1 — 
Nonobstrüktif HKM 1 1 — — 

Toplam 17 7(%41.2) 5(%29.9) 5(%29.9) 
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ve iyileşen miyokardit bulguları olan bir vakada miyo-
kardın mikroskopik incelemesinde bulgular normaldi ve 
hastada izlemler sırasında kardiyomiyopatl gelişme­
miştir. Sağ ventrikül miyokardının adipoz ve fibröz doku 
ile istilasıyta karakterize olan aritmojenik sağ ventrikül 
displazisi ventriküler aritmilerle seyreden ve ekokar-
diyografi, anjikardiyografi ile tanımlanan bir miyokard 
hastalığıdır (26).Bazı yayınlarda tanı için EMB'nin kulla­
nılabileceği bildirilmektedir (27,28). Antiaritmik ajanlarla 
kontrol altına alınamayan ciddi ventriküler aritmileri bu­
lunan bir vakamızda bu antite miyokard biyopsisinin 
normal bulunmasıyla ekarte edilmiştir. Noonan sendro-
mu hipertrofik kardiyomiyopatiye neden olan genetik bir 
antitedîr (29,30). Bu hastalarda miyokard hastalığının 
histolojik bulguları çalışı lmamıştır (29,30). Noonan 
sendromlu bir hastamızda E M B ile hipertrofik kardiyo­
miyopatiye ait karakteristik görüntüler tespit edilmiştir. 
Bu nedenle çeşitli miyokard hastalıklarında da E M B 
endikasyonu mevcuttur. 

Sonuç olarak E M B çocukluk çağı miyokard hasta­
lıklarının tanımlanmasında kullanılan oldukça sensitif, 
komplikasyonları az olan invazif bir yöntemdir. Endikas-
yonları iyi belirlendiği zaman major bir tanı aracıdır ve 
yeni çalışmalarla faydalarının daha iyi bir şekilde or­
taya konacağını sanıyoruz. 
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