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Degeri tartismali olmakla birlikte (1,2), kalb kasinin
primer ve sekonder hastaliklarinin (Primer kardiomiyo-
patiler -KMP - ve 6zel kalb kasi hastaliklari) (3) tanilari
isin dnceleri yalnizca tranttoraalk igne biyopsisi ile (4)
yapilabilen kalb biyopsileri; ilk ket 1882'di Sakakibara
vs Konno tarafindan trantvaskiler olarak yapilmistir
(S), Beklenmedik bir bicimde glvenli yontem oldugu
anlasildiktan sonra (8), Tablo 1 ve 2'de goérildagu
sekilde oOzellikleri belirtiimis blyoptomlar gelistiriimis ve
kullaniimistir (7*9). Internal jugular vanadan, bati &zel
durumlarda vena subelavladan perkiitan yolla veya kol
venasindan cut«down ile girilerek sag ventrlkil septu-
mundan parga almak mimkin olabildigi gibi, uzun kilif
yontemi kullanilarak femoral damarlardan yine perkitan
yontemle sag veya sol ventrlkilden parga almak mim-
kundir.

Tablo 1, Endomyokardlyai biyopsi ve kullanilan aragla-
rin tarihgesi

— Tanisal kalb biyopsisinin llk tanimlanmasi
(Suttan ve ark, 1956)

— Sinirli torakotoml ile ilk travmatize biyopsi
(Suttan ve ark, 1964)

— Bloptom lle ik transvaikiiler yaklagim
(Sokaklbara ve Konno 1962)

— V.Jugularlt Interna'dan Standford bioptomu
(Caves ve ark, 1974 Stanford Univ)

— Uzun kilif tekniginin gelistiriimesi ile femoral damarlarin
kullanilabilmesi (St. Thomas Hastanesinden Brooksbyve
ark. 1974)

— King's Bioptomu (Londra King"s Collage Hospital,
Richardson 1975)

— Cordis" Bioptomu (Richardson 1984)

Tablo 2'de goérilmekte olan "SCHOLTEN" biyopto-
mu klinigimizde kullaniimaktadir. Orijinal Konno biyopto-
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munun modifiye sekli olan "STANFORD" biyoptomuna
cok benzer. Hepsinde ortak 6zellik: proksimal ugta bu-
lunan bir cerrahi forseps'in, distal ugtaki agilip kapana-
bilen ve pargayl alan kesici bigaklara komuta ettigi bir
tel ve bu teli iginde saklayan bir goévdenin varligidir.
Miyokardda fokal tutulum yapan hastaliklarda, yalanci
negatif sonuglari 6nlemek igin, biyoptomla birlikte bir fi-
beroskopun kullanildigi anjioskopik endomiyokardiyal
biyopsi (EMB) teknigi 1990'da Uckida ve ark. tarafindan
gelistirilmistir (Sekil 1). Bu yontem sol ventrikil EMB'si
icin S dilate KMP olgusunda basariyla kullaniimistir.
Yéntem secilen bélgeden pargca almaya imkan verme-
sinin disinda, daha sonra komplikasyonlar konusunda
s6zinl edecedimiz perforasyon ve kalb tamponadi ris-
kini de aza Indirmektedir. Blyoptomun gapi 1.0 mm'dir.
Anjloskop Igin ise caplari 0.8 ve 1.4 mm olan 2 ayn fi-
beroskop kullanilir. Ayrica gévde gapi 2.7 mm olan ve
icinde flberoskop ile biyoptom'u birlikte tasiyabilen bir
Oncu kateter vardir. Kateterin distalinde de CO2 ile
sisirilebilen 1.5 cm ¢aph balon bulunur.

Balonlu Oncii kateter; rutin femoral arter ponksiyo-
nu ve Seldinger yontemi ile retrograt olarak sol ventri-
kiile gdénderilir. Sonra balonu CO2 ile sisirilir. Ilk olarak
14 mm'lik flberoskop sokulur. Balon ventrikil duvarina
yaslanir ve 37 derecelik FTS kateter Iimeninden 3-5
sn'de 5 cc kadar bolus seklinde verilir. Bu sekilde ba-
lon ile duvar arasinda kansiz bir 6li bosluk yaratiimis
ve fiberoskop ile gozetlenecek bir bolge elde edilmis
olur. Bolgede biyopsi i¢in uygun bir yer varsa fiberos-
kop 0.8 mm'lik olanla degistirilir ve birlikte biyoptom
gonderilerek direkt vizyon altinda parga alinir. Balon lo-
kalize olmadigindan bu yéntemle yalniz anteriyor duvar-
dan parga alinamaz (10).

Hastanin Hazirlanmasi

2-D eko go6zlemi altinda da yapilabilirse de (2),
islemin floroskopi olanag! olan bir yerde ve tercihen ka-
teterizasyon laboratuvarinda yapilmasi 6nerilir. Protrom-
bin zamani (PTZ) ve aktive edilmis parsiyel trombop-
lastin zamani (APTT) tayin edilir. Trombositleri sayilir.
APTT kontrol grubu degerinin yarisindan fazla ise veya
trombosit sayisi 75.000'den az ise biyopsi yapilmamali-
dir (11).
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Tablo 2. Endonyokardiyai biyopside kullanilan araglarin ézellikleri
Uzunlugu Aldigi Omegin Girls yeri Biyopsi Kullanila-

Biyoptom (cm) Cop! (mm) Capi (mm) ve Tipi Soslugu bilirlik
Sakakibaro- 100 2.7 (8F) 3-4 Boyun Sag Tekrar
Konno (1962) 3.0 (9F) Kasik Ventrikular

Kol (Cut-ctown)
Richardson 105 2.0 (6F) ? Boyun Sag ve soi Tekrar
(King's) (1974) Yeterli Kaslik, Kol Ventrikl

(Cut-down veya

perkutan)
Caves (1972) 50 3.0 (9F) 2-3 Boyun (perkutan) Sad Tekrar

ventrikdl
Stanfod* 50 3.0 (9F) 2-3 Boyun ((perkutan) Sag vent. Tekrar
(Mason) (1978) Uzun tip 3.0 (9F) 2-3 Femoral Sag ve so! vent.
Schotten 50 3,0 (9F) 2-3 (Boyun (perkutan) Sag Tekrar
ventrikul
Cordis* Kisa (7F) 12 Boyun (perkutan) Sag vent. Sir kez
Uzun 2,3 Kasik Sag ve Sol vent.

Anjioskopik ? 0.8-1.4 m. OKG:7 mm Kassk Sol vent. « 3krar
Biyoptom 1.0 mm Balon: 1.5 mm
* : A.B.D.'de en ¢ok kullanilanlar
OKC Oncii kateterin ¢api

ancu kateter
\

\\ fiberskop

bioptom /

baton

Sekil 1. Fiberoskoplu biyoptomun sol ventrikil icindeki sematik
pozisyonu (Am HeartJ 119; 950,1990'dan).

Hangi Ventrikiil Tercih Edilmelidir?

Akut allograft rejeksiyonu, hemokromotoz, amiloi-
doz ve idyopatlk dilate KMP gibi diffiz tutulum goste-
ren ¢odu kalb hastaliginda sag ventrikil EMB'sl yeterli
olur. Bu nedenle ve hem de teknigi daha kolay oldugu
icin tum dinyada daha c¢ok sag ventrikil EMB'si yapilir.
Ancak o6zellikle sol ventriktllu tutan bir patoloji dusunu-
liyorsa dogaldir ki sol ventrikil EMB'si yapiimalidir.
Biyopsi komplikasyonlari aslinda her iki ventrikdl igin
de aynidir. Ancak sol ventrikul EMB kompli-
kasyonlarinin seyri daha ciddi olmaktadir. Ozellikle sol
ventrikilden parca almay! gerektiren baslica durumlar
ise (Tablo 3)'de 6zetlenmistir.

Biyopsi igin Giris Yerleri

Kendi uyguladigimiz vena jugularis Internadan girig
teknigini sonraya birakarak, sag ventrikil EMB'sl igin
diger girisimlerden s6z edecegiz.

1. Sag vena subclavia ponksiyonu: Biyoptomun
rahat komutasina izin vermedidi icin c¢ok kullaniimaz.
Ancak vena jugularis interna herhangi bir nedenle kul-
lanilamiyorsa yeglenir. Klavikula alt sinirinin 0.5 cm al-
tindan ve orta gizginin tateralinden 20 G'iik igne ile 45
derecelik aci ile ponsiyon yapilir ve igne ucu supraster-
nal centige dogru ydneltilir. Kan geldikten sonra 6ncu
tel, 6ncl tel Gzerinden dilatator ve kilif birlikte génderi-
lir. Sonra dilatator ¢ikarilip, kilif iginden biyoptom goén-
derilir (6).

2. Sag vena femoralis ponksiyonu: Burada
uzun kihf yontemi kullaniliyor. Biyoptomu trikiispid ka-
paktan asirmak ancak boéyle mimkunddr. Kullanilan
biyoptom disposible (Cordis)dir. Bizim ilk olgularimiz-
dan bu yéntemle EMB alindi. Yéntemde biyoptom zo-
runlu olarak IVS'nin (st bélimiine yéneldiginden, bura-
dan parga almakla gecici veya devamli setj dal blodu
gelisme riski vardir (6) (Sekil 2).

Tablo 3. Ozellikle sol ventrikiilden EMB yapilmasi ge-
reken durumlar

— Endomyokardiyal fibrozis

— Endokardiyai f ibroelastozis (bebeklerde)
— Radyasyona bagli kalb hastaligi

— Skleroderma kalbi

— Kiiglik damar hastaligi (Sendrom-X)

— Ogzelligi olan kiigiik KMP'ler
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Sekil2. Sag vesol ventrikii EMB'si icin femoral veri ve arter-
den gonderiden biyoptomlanin pozisyonu.

3. Sag veya sol artana femoralis ponksiyonu:
Uzun kilifla sol ventrikii biyopsisi igin kullanilir. Klasik
ponksiyonla éncu tel gonderilir. Onun uzerinden, Us-
tinde 90 cm uzunlugunda 9 F'lik uzun kilf bulunan 6-7
F'lik 100 cm'lik pigtail kateter gdnderilir. Ventriklle gir-
dikten sonra Oncl tel ve kateter gekilerek kilif iginden
biyoptom goénderilir. Dikkat edilecek nokta sol ventrikii
biyopsisinden 6nce hastanin heparinize edilmesi,
biyoptom kullaniimadigi zaman kilifin surekli damla in
flzyon pompasina baglanmasidir. Biyoptom gdnderile-
cegi zaman, kiif infizyon pompasindan ayrilir ve bir
miktar kanin fiskirmasina izin verilir (6) (Sekil 2).

4. Vena jugularis interna'dan ponksiyon tek-
nigi: Bizim de klinigimizde kullandigimiz ve ABD'de sag
veni.ikil EMB icgin en ¢ok kullanilan yéntemdir (6.12)
Gerekli malzemeler Tablo 4'de gosterilmigtir.

islemden énceki 8 saat icinde sivilar disinda agiz-
dan bir sey verilmez. Genellikle premedikasyon gerek-
mez. Yalnizca bebek ve c¢ocuklarda ani hareket ve

Tablo4. Sag ventrikilden EMB igin gerekli malzemeler

— Steril 6rtt

— Ortiiyi tesbit edecek ve hastanin rahat solumasini
saglayacak dayanak

— 18 gauge ince uglu igne

— 22 gauge perkutan ponksiyon ignesi

— Oncii tel

— Kanamay! engelleyen tikayiciyla birlikte 9.0 F'lik kilif ve delici

— %10'luk form alin

— %2.5'luk glutaraldehit

— Perikardiyosentez takimi

— Filtre kagidi

— 5 cc'lik injektor

— izopentan ve kuru buz
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aglama hava ambolisine yol acabileceginden, genel
anestezi altinda yapilmalidir, isiem suresince hasta ka-
teterizasyon masasinda sirt Ustlu yatar. Surekli ve gu-
venilir bir EKG gézlemi igirt monitorizs edilir. Hastanin
boynunun sag tarafi steril hala getirilir. Delikli ortu ile
kapatilir. Ortiiniin bas tarafindaki ucu, hastanin rahat
solumasina imkan verecek bir dayanaga tutturulur
(6,11,12). Daha sonra sag vena jugularis interna bdélge-
si Sekil 3'deki gibi bulunur. Hastanin basi olabildigince
sola gevrilir. Sonra sternocleidomastoid kasin lateral ve
medial bélumleri palpasyonla saptanir. Egder tesbitte
guclik varsa, hastaya sola bakar durumda basini kal
dirmas! sdylenir. Bdylece adete gerilecek ve palpa-
syonla saptanmasi kolaylasacaktir. Sekil 3'de goruldigu
gibi adalenin medial béliumi suprasternal g¢entigin he-
men altinda manibriumdan baslar. Dis bdélim ise klavi-
kularsin 8 cm (izerinde i¢ béliimden ayrilir ve I¢ karnin
manibriuma yapistigi yerin 1-4 cm lateralinde klaviku-
laya yapisir. Bu sekilde sternocleidomastoid kasin iki
bélumi ve klavikila arasinda bir t¢gen olusur. Ponk-
siyon bu ug¢genin tabanina yakin, klavikilanin ust siniri-
na 3 cm kadar uzaklikta bir yerden ve dis karina yakin
yapilir. Dis karin genellikle i¢ karindan daha kiiglktiir
ve iyi ayrilir. Ancak insanlarin %5'inde i¢ karin daha
kalin ve tak gibidir. Bunlarda ise ponksiyon bu tek ve
kalin huzmenin dis kenarindan ve yine klavikilanin 3
cm Uuzerinden yapilir. Ponksiyondan 6nce saptanan
bélgeye 25 G igne ile %2'lik lldokain yuzeye! olarak In-
filtre edilir. Sonra 22 G igne lle daha derine infiitrasyon
yapilir. Derinligin sinirli
Cunki daha derin injeksiyonlar; karotis paketine dol-
maya, vena jygularis interna'nin kismi tamponadir» ve
lokalizasyon zorluguna hatta imkansizligina neden olabi-
lir. Ayrica anestezik maddenin vélimu fazla tutulursa
bu kez de sag diyafragmanin veya kord vokalin gegici
paralizisine veya sag Horner sendromuna yol acabilir.
Anesteziden sonra 11 nolu bisturi ile deriye 1
cm'lik insizyon yapilir. Sonra acgilan yaradan 22 G'lik

sterokleidomastoid kas

AcarotfS interna

Y. jugularis interna

fei

o

Sekil 3. Sal Imn- .Jygularis internanin EMB i¢in hazirlanmasi.

kalmasina dikkat edilmelidir.,
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igne baglanmis 5 cc'lik injektérie ponksiyon yapilir,
ignenin ucu 10-20 derece hastanin sag omuzuna ve
30 derece vertikadden kaudala dogru yoneltilir, igne ge-
nellikte 2.5 cm'den fazla itiimez ve aspirasyon yalnizca
igno geri cgekilirken yapilir. Eder boyle girmek mumkin
olmamis ise: agl 6nce daha lateraie sonra mediate
dogru yoneltilerek tekrar girmeye calisilir. Arter yaralan-
masina yol acgabileceginden, ignenin ucu deri altinda
iken pozisyon degistirmez. Eger giriste agi ¢cok mediate
verilirse karotid artere girilebilir. Bu durumda igne g¢ika-
rilir ve arter lzerine 2 dakika orta siddete basilir. Eger
giris yerinin dogrulugundan emin olundugu hakte vena
bulunarnamigsa hastanin bacaklari biraz kaldirilir ve ve-
na doldurulmaya cgaligilir. Yine mimkin olmazsa Val-
salva yaptirilir. Basarili olunmuyorsa, hastanin volim
tuttugu (hidrate oldugu) bir baska gine ertelenir veya
uzun kilif ydntemi ile vena femorallsten girilir (6,11).

Kilifin yerlestirilmesi

internal jugular venaya girildikten ve ponksiyon
ignesi injektérden ayrildiktan sonra, igne limeninden
0.89 cm c¢apinda ve 40 cm uzunlugunda bir énci tel
genellikle floroskoplk gézlem bazen 2-D ekokardlyogra-
fi gozlemi altinda sagd atriuma goénderilir. Venadan giril-
mis oldugundan emin olmak igin telin mimkinse infe-
rior vena kavaya dogru girdigi gorilmelidir. Sonra igne
cikarilarak tel Gzerinden 9 F'lik dilatator ve Uzerinde ki-
Iif birlikte sokulur. Dilatator geri cikarilarak yalnizca kihf
yerinde birakilir. Kilifin ucunda kanamayi ve hava gi-
risini engelleyen bir check-valve sistemi vardir. Ayrica
yanda da devamli yikamaya yarayan ayri bir lirnen bu-
lunur. Operatér, biyopsi islemi siresince buradan he-
parinll biyolojik serum ile flush yapabilir (500 cc SF
icinde 25.000 U.) ve trombiis olusumunu engeller. Eger
kilifin tepesi herhangi bir nedenle agilmak istenirse
hastaya derin nefes almasi tenbih edilir.

Biyoptomun goénderilmesi

Sekil 4'de goruldigi gibi biyoptomun ucu 90 dere-
ceye yakin acih kivriktir. Kivrik ucu, kumanda bdlimi
ile ayni plandadir. Bu sekilde kalb iginde y&nlendirme
kolay olacaktir. Blyoptom kilifin iginden sagd atriumun
1/3 alt bélimune kadar kivrik ucu lateraie yonelik ola-
rak sokulur. Burada 180 derece clockwise rotasyon ile
ucu trikispid kapaktan gegirilir ve sagd ventrikiil apek-
sine yoneltilir. Dikkatler sag ventrikilin serbest duvarin-
dan degil, septumdan 6rnek almakta olmalidir. Biyopsi
icin biyoptomun agzinin uygun oldugu soyle anlasilir;

1. VPS vardir.
2. Kivrik u¢ 6ne dogru kisalmis olarak goruldr.

3. Ug, kolumna vertebralisin sol kenarini asmistir
ve diyafregmanin altindadir.

4. Operator eli ile ventrikul kontraksiyonlarini his-
seder.
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bioptom
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——sternokleidomastoid adale

— V. jugularis intern
klavikuta ——— Jug 1S interna

-sag ventrikul apeksi

Sekil4. V.jugularis intemadan sag ventrikil EMB'si (Mason JW
ve ark. Myocardial biopsy. In: Willerson JT, Sanders CA (eds).
Clinical cardiology. New York: Grune ve Stratton, WTden).

Biyopsi Materyalinin Alinmasi

Secilen bdlgeye yerlestirildikten sonra biyoptomun
agzi 1 cm kadar geriye gekilir ve agilir. Sonra itilerek
kapatilir. Eger buyukge bir parga kopmussa florosko-
pide agzi tam kapali degil, yari agik olarak gorilebilir.
Parca kalbden hafif bir sekilde kolayca ayriimalidir.
Egder c¢ekis zor oluyor, bu sirada multiple VPS'ler ¢i-
kiyor, ventrikil duvarinda ige retraksiyon gorillyorsa
alinan pargaya perikard da dahil oluyor demektir. Nadir
gorilen bu durumda biyoptomun agzi agilmalidir. Yine
ve amaca goére 2-5 parga alinir. Tanisal degerin artiril-
mas! lgin interventrikiiler septumun degisik yerlerinden
en az Ug¢ ayri 6rnek alinmalidir. Diffiz ancak multlfokal
olabilen hastaliklarda (Ornegin, akut kardiyak rejek-
siyonda) 3 ornek alindiginda yalanci negatiflik orani %5
iken 4 6rnek alindiginda %2'ye diismektedir. Her bir &r-
nek icin biyoptom yeniden kullanilir. Her defasinda
biyoptom steril serumla dikkatlice yikanip temizlenir.
Biyoptomun agzindaki parga incitmeden cikarilir ve FTS
ile 1slatilmis filtre kagidina konur. Biyoptomun agzindaki
parcanin alinmasi yirte filire kagidi ile yapilmali, kolayca
alinamiyorsa 22G'lik igne ucu ile alinmaya calisiimahdir.
Bu islem c¢ok nazik yapiimalidir. Zira kaba muamele or-
nedin patolojik muayenesinde artefaktlara yol acar. Par-
ca filtre kagidindan hemen ve en kisa zamanda
%10'luk tamponlu formalin solisyonuna konur. Solis-
yonda dibe ¢bkmesi beklenir. Eder ylziyorsa parganin
subepikardiyal adipé dokudan oldugu anlasilir. Alinan
parganin sollisyona atilmadan bir slre bekletilmesi mi-
tokondriyal dejenerasyona yol agacaktir. Biyopsi ta-
mamlandiktan sonra nefes tutturularak kilif gekilir. Daha
sonra, floroskop altinda toraks; pndmotoraks, plevral
veya perikardlyal eflizyon agisindan yeniden incelenir.
Sonra hasta vendz basinci en disik pozisyonda tut-
mak i¢in oturur duruma getirilir ve ponksiyon yerinin al-
tina ve Ustine 10 dakika kadar bastirilir. Daha sonra
ponksiyon yeri pet ve flasterie kapatilir (6,11).

Dokunun Saklanmasi

Pargalardan bir bélimui; 1sik mikroskopunda ince-
lenmek Ulzere %10 tamponlu formalin solliisyonunda
saklanir. Fiksasyon daima oda sicakligindaki sivida ya-
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pilmalidir. Zira buzlu solisyonda kontraksiyon bantlari
olugmaktadir. Ayrica preparat hazirlanirken kalin kesit
yapilirsa oldugundan daha fazla hiicre goruleceginden
0.4-0.6 um'lik ince kesitler hazirlanir. Olgularimizin ma-
teryalleri hematoksllen-eozin, Masson'un trikrom boyasi
(fibrozis aranmasi igin), kongo kirmizisi boyasi (amilold
igin) ve prusya mavisi boyasi (hemokromatoz igin) ile
boyanmistir. Bir pargca: %2.5'luk gluteraldehit solis-
yonunda tesbit edilerek elektron mikroskobunda Ince-
lenmek Uzere saklanir.

Stanford Universitesinde (igiincii bir parga, sivi
azotla veya izopentan ve kuru buz ile -70 derecede
sok dondurmaya tabi tutuluyor. Bu parcadan hem im-
munofloresan inceleme yapmak ve hem de ek tetkikler
yapmak olasidir, incelemeler 7 yil sonra bile yapilabi-
liyor. Bu merkezde ayrica miyokardit (idyopatik viral)
kuskusunda bir parca miyokard, virlis kualtard igin
"Earle" vasatina ekilebiliyor (6).

Cok 6nemli bir nokta: Biyopsi yapmadan once
materyali degerlendirecek patologla, alinacak doku or-
nedinin miktar1 ve tesbit solisyonunun cinsinin tartigil-
masidir. Ornedin hastada antrasiklin kardiotoksisitesi
arastirilacaksa, alinacak pargalarin timu glutaraldehitte
tesbit edilmelidir. Cinkl inceleme ancak elektron mik-
roskobisinde yapilabilmektedir (6,11).

Patolojik Degerlendirme

Yeterli miktarda ve artefaktsiz, iyi hazirlanmis pre-
paratlar olmahdir. Yeni ve eski pihtilara, subepikardiyal
boélgenin yag dokularini, rastlanmasi nadir degildir. Eger
tek basina yad dokusu varsa, ¢ogu zaman perforasyon
dislindirmez. Ancak yag dokusuna epikardiyal mezotel
hiicrelerde bitisikse perforasyon disundirir. Patolog
biyopsi konusunda uzmanlagmali, hi¢ degilse bu konu-
da kurs goérmelidir. Genel patoloji uzmani tanida cok
6nemli, ama kiigik noktalari degerlendiremiyebilir. Hele
ultrastiriktirel degerlendirim c¢ok gli¢ olabilir. Patolog
klinisyene yol gosterecek mikroskobik ip uglarini ver-
melidir. Ornegin; primer dilate KMP sanilan bir hasta
akut miyokardit geciren biri olabilir. Stanford serisinde
1989 itibar ile, transplantasyon yapilmamis olgulara ait
450 EMB 6rneginden vak'alarin %60'inda kesin tani,
klinik taninin reddi veya desteklenmesi miumkun olabil-
mis, yalnizca %13'Unde yeni beklenmedik tanilar konul-
mustur (11).

Degerlendirmede Teknik Sonuglar

Genellikle miyokardiyal kontraksiyon bantlari "is-
kemik myosit degisiklikleri" olarak degerlendirilir. Bunu
dnlemek igin myosit ¢cekirdek morfolojisine dikkat edil-
melidir.

Destekleyici diger bulgular olmadik¢a "6dem" kara-
ri kolay verilmemelidir.

Cogu zaman "klUguk damar trombozu" goéruntisi-
nin, kesit 6zelligine bagl olabilecegi unutulmamalidir.
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Trabekul 6zelligi biyoptom'u genellikle ayni nok-
taya gétirir. Bu nedenle mukerrer biyopsilerde, eski
biyopsi bdlgesinde gelismis fibrozis yaniltici olabilir (5).

Komplikasyonlar

Tablo 5'de dzetlenmistir. Standorf Universitesinde,
1978 itibariyle yapilan 1300 sag ventrikil EMB olgusun-
da toplam 4200 ayn 6rnek alinmig, ayrica 70 sol vent-
rikil olgusundan da 161 ayri 6rnek alinmistir. Sol
biyopsiler de hi¢ komplikasyon olmamistir. Sagda ise 4
olguda perforasyon ve tamponad goérulmuistir. Ancak
bunlardan birinde hi¢ bir girisim yapilmadan olay spon-
tan sinirlanmig, birinde uzun sireli (bir ka¢ saat), iki-
sinde ise tek perikardi08entez ile olgular dizelmistir
(6). Tamponad belirtisi 6nce bradlkardl, sonra hipotan-
siyondur, internal jugular vena ponksiyonu basarili ol-
dugunda yeterli doku elde etme sansi %98'dlr.

Tablo 5. Sag ventrikil endomyokard biyopsisinin
kompllkasyonlari

— Perforasyon

— Sag pndmotoraks

— Hava embolisi

— Atriyal aritmiler

— Gegici felgler
— Sag Horner sendromu
— Sag rekuran laringeal sinir paralizisi
— Sag n. phrenicus parezisi

Standorf'da 1989 itibari ile yapilan sag ventrikul
EMB sayisi 8000'i bulmugtur. Olim yoktur. Morbidité
ise %0.3'in altindadir. En sik goérilen komplikasyon
%0.2 ile tamponad olmustur. Bu da floroskopl altinda
¢ok kolay fark edilmekte ve perikard sentezi ile ¢6zim-
lenebilmektedir. Total rakamlar bdbrek ve karaciger
biyopsilerinden disuktir. Dolayisi ile artik EMB teknigi
buglin nisbeten guvenli bir teknik olarak kabul edilmek-
tedir. Bir kag¢ olguda versiyon gerektiren atriyal fibri-
lasyon olmustur. Sol biyopsilerde ise birkag serebral
emboli olmustur (11). Yeni bir galismaya goére 706 ol-
guluk bir seride komplikasyon orani %3.4, major komp-
likasyon orani ise %0Xd'dir (25). ABD'den bir merke-
zin 464 olgusundan 546 sag ventrikil biyopsi 6rnegdi al-
masi ile iligkili komplikasyon oranlari ise soyledir.

Olgularin %96'sinda giris yeri sag internai jugular
vanadir. Total 33 komplikasyon (%6) olmustur. Kompi-
kasyonlarin 15" (%2.7) giris ile ilgili (ven yerine arter
ponksiyonu vs.). 18 ise biyopsi ile ilgilidir (%3.-,. Ug
olguda kesin perforasyon olmus (%0.5), 2 olgu ise
kaybedilmistir (%0.4) (12).

Endikasyonlar

Kesin endikasyon halen Ikiyi gegmiyor (Tablo 6).

1. Allogreft rejeksiyonunun 6nlenmesi: Kalb
naklinden sonra akut rejeksiyonun taninmasi igin halen
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Tabloi. Endomyokardiyal biyopsinin endikasyoniari

— Kalb nakillerinde;
— Nakledilen kalbin nakilden 6nce degerlendiriimesi ve
nakilden sonraizlenmesi
— Kalb yetmezligi olan hastalarda;
— Antrastklin'e bagh kardiyotoksisite gdzlenmesi
— idyopatik dilate kardiyomiyopatide prognoz belirleme
— Myokardit: idyopatik, enteksiydz veya ilaca bagli
— Ozel kalb kas! hastaliklari
— Aritmisi olan hastalarda:
— Myokardit: idyopatik, enteksiydz vsya ilaca bagli
— Sag ventrikil displazisi
— Hematolojik malignitelerin infiltrasyony
— Iskemik hastaliklar
— Sarkoidozis
-- Restrikiif hastalik tablosu olanlarda;
— Radyasyon etkisi
-- Amiloidozis
— Fibroelastozis
— Restriktif kardiyomyopati (EMF ve i6ffier hastalidi)
— Gelecekte faydali olabilecek durumlarda;
— AIDS arastirmasinda

en gecerli yontemdir. Cogu ABD Universitesinde nakil-
den sonraki 6 haftada bir biyopsi almiyor. Otuzdan faz-
la biyopsi alinmis vak'a var, Stanford'da ayni hastadan
hi¢ bir kotu etki gérilmeden 39 biyopsi yapilabilmis
(11). Avrupa ise nakilden sonra, Tablo 7'deki protokol
uygulaniyor.

Tablo 7. Transplantasyondan sonraki biyopsi protokoli
(Avrupa)

ik ay haftada 1
2 ve 3. aylar 15 giinde 1
4.-6. ay ayda1
7.-12. aylar 3ayda 1
Sonrakiyillar yilda1

Aslinda kalb naklinden 6nce de kuskulanilan has-
taligin dogrulanmasi icin biyopsi yapilmalidir. Bu sekilde
bir klorokin KMP'si (13), tedavi edilecek bir LYME has-
taligi, bir eozinofilik miyokardit (%15) veya hipereozino-
flik sendrom ortaya ¢ikarabilir (14,16) veya arniloid go-
rilirse nakil engellenebilir. Kamilin eksikligi (17) kar-
diyak lipomatozis taninabilir (18).'

2. Antrasiklin kardiyotoksisitesi: Doxorubicin
(Adriamisin) ve onun antsiklin anologlari 1991 sonu iti-
bariyle gerek tek baslarina ve gerekse birlikte halen en
faydali kanser ilaglari durumundadirlar. Ancak maalesef
bir toksik yan etki olarak bazi hastalarda irreversible
kalb yetmezligi olusturabiliyorlar, insidans 550 mg/m™yi
asan dozlarda artiyor. Bu nedenle ¢ogu klinisyen iyi ti-
morosid aktivite elde ettigi halde bu korku ile ilaci ke-
siyor. Tedaviden Once irritasyona tabi tutulmus, hiper-
tansif, yash veya c¢ok gen¢ hastalarda kardiyotoksisite
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icin risk artiyor. Boyle riskli hastalardailacin" 180-800
mg/m®lik dozlar1 bile kardiyotoksisite yapilabiliryor. iste
adriamisin alan herkese degil ama 500 mg/m® alanlara
veya riskli olanlara EMB yapilarak olayr ¢ok erkenden
yakalamak, saghkli bulunanlarda ise 1000 mg/m*ye ka-
dar ¢cikarmak olanagi vardir (11).

Tabi antrasiklin toksisitesinde kalbin tedaviden
once normal oldugu, olayin akut gelistigi, asiri kalb bi-
yukliglu yapmadan disfonksiyon yaptigi hatirlanirsa ko-
layca ayirici taniya gidilir.

idyopatik Dilate Kardiyomiyopatide

Son devre idyopatik dilate KMP'nin klinik olarak
ayni bulgular veren sekonder sebeplerden ayrimini sag-
lar. Biyopsiden Once koroner ve valviler hastaliklarin
ekarle edilmesi sarttir. Primer dilate KMP disunilen
olgularda 1s1k mikroskopisinde;

— Fibrozis

— Miyosit niikleuslannin garip bigimli veya bigim-
siz (bizare) olmasi

— Myosit hipertrofisi

— Ek olarak interstisyal mononukleer iltihap hic-
releri infiltrasyonu goralir (11).

Myokarditte

idyopatik (viral) miyokardit ile bakteri, mantar,
protazoa, taninabilen virlsler (sitomegaloviriis) ve ilaca
bagli sekonder miyokarditlerin ayirrminda EMB ¢ok ya-
rarlidir (11). Ayrica, kesin kanitlar olmasada miyokardi-
larde immuinosiptessjve tedavinin yararli oldugu inanci
bu olgulara:£EMB*Iimiyaygirv-bir sekilde yapilmasina ne-
den olmaktadH-.-(219'22).,, --

Myokardit tanisi: Yeterli érnek almaya ve histolojik
olarak miyositik nekrozla birlikte iltihabi infiltrasyonun
varligina baghdir (11). Bunun i¢in Dallas myokarditis pa-
nelinde 6nerilen tanisal kategoriler Tablo 8'de gosteril-
mistir. ilaca bagl toksik veya hipersensitivite ile ilgili
myokardit dislandiktan sonra idyopatik (viral) myokardit
karar1 verilirse imminosupressiv tedavi baslanabilir.
Bunun yararlihk derecesinin arastiriimasi igin ABD'do
23 merkezi igine alan ve ulusal kalb-akciger-kan ensti-
tistiince desteklenen bir galisma (myocarditis Treat-

Tablo 8. Idyapatik miyokardit'in Dallas Miyokardit pa-
neli tarafindan onerilen tanisal siniflandirir™ (Dallas Kri-
terleri, 1986)

ik Biyopsi Muteakip Biyopsiler
Aktif Miyokardit ' "
(miyosit nekrozu var.
Fibrozis var veyayok) iyilesmekte olan miyokardit
Sinirda Miyokardit .' *»  -iyilesmis Miyokardit
(miyopsi sonuglari (bu grup dilate KMP'nin bazi
taniya yetmiyor, ozelliklerini tagiyabilir)
Yeni'biyof>si gerektiriyor vorote Xl
Miyokardit yok e

Devam eden (persisfan) miyokardit

- o —eevrs> - JKIm-Kardiy<ilojit993, :6.
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ment Trtal) baslatilmis (2). Bu catismada: Myokardit
kuskusu olan olgulara EMB yapilarak histolojik myokar-
dit tanisi konislmussa ve ejeksiyon fraksiyonu (EF)
%45 ise Sekil 5'deki gibi 2 tedaviden bir? icin rastgsie
seciliyorlar. Bir gruba geleneksel tedavi, diger gruba si-
klosporin ve kuglk duz steroid tedavisi veriliyor. Alti ay
slre ile sadece geleneksel tedavi uygulaniyor. Bunun
sonunda, yani tedaviye basladiktan bir yil sonra kar-
dlyak status yeniden degerlendiriliyor. 1 Eylil 1988*den
itibaren bu gcalismaya katilan 23 merkezden 1378 EMB
ornegi alinmis. Bu o6rneklerden yalnizca. 139'una histo-
lojik miyokardit konusabilmis. Bu: klinikte myokardit
kuskusu olanlarin ancak %1 (Funda histolojik dogrulama
oldugu veya myoka/cP insidansinin azaldigi anlamina
geliyor. Bu azalmanin, enteroviral enfeksiyonlarin dogal
peryodisiteleriyle ilgili olduguna iliskin yeni arastirmalar-
da var. Bu enfeksiyonlar ABD'de 3-5 yillik intervallerie
pik yapiyorlar. Yakin gelecekte aktif viral myokarditlarin
pik yapacagi bekleniyor (2).

Biyopsi ila tanimlanmis bordetlirte myokardjfterde
(11) kesin myokardit tanisi alanlara gére (9 vak'a) 608
haftalik inanlriostpressive tedavinin (prednisolon
1 mg/kmg/gOR ve Azothiopirine 1.5 rriy/kg/gén) sol vent-
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rrugiardifinds
srothiopitin ve
3} 12 gocukta
roitann ddzelt-
Z1).

Tabl biyopsi jspaih miyokarditisrde spontan
réttesinenin olabitdi de biliniyor (20},

Restriktif KMP/Konstriktif Perikardit

Ayiriminda

1987'de vyapilan bir calismada konstriktif perikar-
dite son derece benzeyen verileri olan olgularin
%39'unun primer restriktif KMP oldugu EMB iie soyle-
nebilmistir (2). Giinimizde CAT ve MRI teknikleri gibi
¢ok yeni ve vyararli yontemlere karsin ayirim zorlugu
olanlarda, greksiz totakotomileri 6nlemek, agcisinda EMB
Oneriliyor Ancak, EMB'si normal ¢ikip, torakotomi de
kronik konstriktif perikardit ¢ikan vakalarda var {23).

Bir Nedene Baglanamayan Aritmilerde

Yapisal kalb hastaligi olmadigi halde ventrikiler fa-
klaritmisi olan olgular hakkinda son zamanlarda alti ye-
ni makale yayinlandi. Bdyle 75 vak'aya EMB yapilmis
ve %89'unda histolojik olarak myokard anormalligi gos-
terilmis. Mason ve O'connel bu rakama inanmadiklarini
gercek histolojik miyokard bozuklugunun bu olgularin
ancak %20'sinde oldugunu séylluyorlar (2). Boyle bile
olsa hatta myokarditin etkin tedavisinin olmamasina
karsin EMB Oneriyorlar. Zira myokardit spontan
iyilesebilir (2,20) ve hastaya gereksiz tanisal terapdtik
girisimlerden kaginilmis olur. AiDS'lerin %50'sinde arit-
mi yapan myokardit olduguna dair yayinlat var. Bunlar-
dan bir vak'ada lenfopeniye ragmen immunosupressiv
tedavi yapilmis ve aritmiye iyi yanit alinmis. Bu ne-
denle aritmik miyokardit diisiinilen AiDS'iilere EMB
yapilmasi Oneriliyor (2). Tablo 9'da endike olsa bile ya-
ptlamlyacagi durumlar 6zetlenmistir.

Tablo 9. Kimlere EMB yapilmamali?

— Yasi 70'deti fazla olanlar

— Kiinik olarak belirgin iskemik,. valviler, hipertensif kalp
hastaligi olarilar

— Prinier pulmoner hipertansiyon

— Kalp yetmezligi veya aritmileri icin yeterli tedavi gérmemis
hastalar

— Ventrikil bosluklarinda trombus/vejetasyon veya ince duvar
kuskusu olanlar (ekokardiyografi veya ventrikilografide)

— Ozelligi olanlar diginda, tanilari kesin olan hipertrofik KMP'ter

— Koroner anjiografide beklenmedik 6nemli darliklar olanlar
(birlikte myokard hastaligi da distinuliyorsa sag ventrikul
EMB yapilabilir)

— EMB ile endomyokardit olugsturma riski tasiyan akth
"if e ks iyonlar
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EMB'nin Klinik Degeri ve Buguinkii
Durumu

EMB'nin idyopatik dilate KMP'nin subklasifikasyo-
nuna ve spesifik tedavisin© imkan verecek histolojik
bilgileri verebileceginden konusunda umitler vardi. 1992
itibari ile bu konuda somut bir kanit henliiz yok (27).
Bunun gerceklesmesi igin patologlarin doku ve hucre
morfolojisini (1s1k ve elektronmikroskopik incelemelerle)
gorsel degerlendirmelerin 6tesinde, yeni teknik gelistir-
melerine ihtiya¢ oldugu anlasiliyor (24). Tablo 10'da ye-
ni inceleme yontemleri gosterilmistir. Ayrica idyopatik
dilate KMP disunulen olgularin EMB materyallerinden;

— Tablo 11'de gérulen biyokimyasal analizler
— Scanning elektronmikroskop caligsmasi

— Elemental ¢alismalar

— X-ray diffraction

Roéntgenle elemental diffraction analizi (Elemental
diffraction analysis by X-ray - EDAK)

Tablo 10. Endomyokardiyal biyopsi dokusunun yeni
analizleri

— Monoklonal antikorlarla lenfosit subtiplendirme

— Lenfosit kdilttru

— Monoklonal antikorlarla major histocompabil'ity complex
(MHC) antijen arastirrmasi

— Invitro hibridizasyon yoluyla viral genom aragtirmasi

— mRNA hesaplanmasi

— p reseptdr hesaplanmasi

— Adenin nikleotidleri ve metabolitlerinin hesaplanmasi

— Adenilat siklaz etkinligi

— Norepinefrin orani

— Motabolik yollarin aktivitesi

— Enzim _ktiriteleri

— Aktin, myosin ve diger polipeptidlerin hesabi

— Tek bir myokard hticresinin izolasyonu

— Sarkoplazmik retikulumun iglevi

Tablo 11. Dilate kardiyompoptide myokardda biyokim-
yasal degisiklikler

— Mitokondriyal enzimlerin diizeyi (ic mitokondriyal matriks)
— Myofibril enzimlerinin diizeyi (Ca'a bagimh ATPaz)

— Laktat dehidrogenaz diizeyi (izoenzim érneginin saptanmasi)
— Katekolaminlerin duizeyi (beta-reseptér densitesi dahil)

— Esansiyel kofaktorler diizeyi (koenzimler, elektrolitler)

Morfometrezis yapilmalidir. Ayrica dilate KMP'de
nikotinamid adenlndinlkleotid tetrazolium redlktaz
(NADH-TR) duzeyinin ylkseldigini, bununda myokar-
diyal oksidatif fosforilasyonun bozuldugunu gésteren bir
bulgu oldugunu rne slren calismalar (26), polimeraz
zincir tepkime teknigi ile EMB materyalinde insan kalbi-
nin gen ekspresyonunun yapilabilecegini gdsteren ca-
ligmalar da var (27).
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Su asamada idyopatik dilate KMP'nin tedavisinde
EMB'nin faydali olduguna iliskin bir kanit olmadigi igin
bu uygulamanin az yapilmasi beklenirdi. Aksine
ABD'de her gegcen gliin daha fazla uygulanmaktadir.
Ornegin daha énce séziinii ettigimiz "Myocarditis Treat-
ment Tri "'a katilan 23 merkezin digindaki 821 labora-
tuar'a "EMB yapiyor musunuz?" sorusu sorulmus. Bun-
lardan %60't olumlu cevap vermigler ki bunlar ABD'de
fonksiyon goéren kateter laboratuvarlarinin 1/4'Un0
olusturuyorlar. Bu merkezlerde 1987 itibariyle 734 kar-
diolog tarafindan toplam 6292 EMB vyapildigi anlasil-
mistir (2). Bu rakamlara gore;

— Laboratuvar bagina yilda 22 EMB dismekte
— Bir kardiolog yilda 9 EMB almaktadir.

1987 'de tim ABD'de toplam 20.000 EMB yapil-
digi ve ortalama 11.000 yeni idyopatik dilate KMP tani-
si konuldugu anlasihiyor. Oran popllasyonun her
100.000'inde 4 olgudur (2).

Tirkiyemiz de Durum

Yukardaki hesabi nifusa oranlarsak, ulkemizde
her yil yaklasik 2.400 yeni idyopatik dilate KMP olgusu
yakalanmasi, bunun icinde yilda 4.728 EMB yapilmasi
gerekiyor. Bizim vak'a sayimiz yaklasik 9 ayda 9 vaka-
dir.

Anlagilabilecegi gibi, tedavi agisindan degeri, he-
niz ¢ok kisith bir bélum kalb hastaligi ile sinirh olmasi-
na karsin ve tedavi umutlari agisindan baslangi¢c heye-
canini yitirmekle birlikte EMB uygulamasi artan bir sayi
ile surmektedir.
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