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AKCIGERDE BIREFRINGENT MATERYAL ARASTIRILMASI

Pulmonary birefringent material in fatal heroin overdose
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OZET

Eroin intoksikasyonuna bagli 6liimler nlenebilir dlimlerin
dnemli bir boliimiinii olusturmaktadir. Oliim mekanizmast
net olarak agiklanamamis olmakla birlikte eroin intoksikasyo-
nu olgularinda akciger 6demi en dikkat ¢ekici bulgudur. Diger
yandan kronik kullanimda akcigerlerde kronik graniilomatéz
reaksiyon goriilebilmektedir.

Bu ¢alismada eroin intoksikasyonu sonucunda len ve Adli
Tip Kurumu, Morg Thtisas Dairesinde otopsileri yapilan olgu-
lara ait akciger lamlar1 histopatolojik olarak tekrar gozden ge-
¢irildi ve lamlar polarize 151k altinda incelendi. Seksenalt olgu-
nun 15'inde yabanci cisim saptandi. Eroin &ykiisii olmayan 20
adli olgu kontrol grubu olarak incelendi.

Anahtar kelimeler: Eroin, akciger, yabanci cisim, birefrin-
gent materyal

SUMMARY

Fatal heroin overdose is one of the major preventable causes of
deaths. The mechanism of death for fatal heroin overdose has
not been adequately explained yet. The noncardiogenic pulmo-
nary edema is the most striking finding. On the other hand,
lungs may exhibit granulomatous reactions in chronic abuse.
In this study, histopathological cross-sections taken from the
lungs of heroin intoxication overdose cases, whose previous
postmortem examinations of the cases had been performed at
the Mortuary Department of the Council of Forensic Medici-
ne, were reevaluated. Twenty medicolegal cases without
known heroin abuse history were evaluated as control group.
The specimens were examined under polarizing light and fore-
ign bodies were encountered in 15 of the 86 cases.
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GIRIS

Eroin intoksikasyonuna bagli oliimler 6nlenebilir
oliimlerin 6nemli bir bsliimiinii olusturmaktadir. Olim
mekanizmas: net olarak aciklanamamis olmakla birlikte
eroin intoksikasyonu olgularinda akciger 6demi en dik-
kat ¢ekici bulgudur (1). Diger yandan kronik kullanim-
da akcigerlerde kronik graniilomatoz reaksiyon goriile-
bilmektedir.

Ilacin tablet formunun icerdii talk, selliiloz, silika gi-
bi ¢oziiniir olmayan materyallerin parenteral enjeksiyo-
nu sonrast bu maddeler basta akciger olmak iizere bir
¢ok organda histiyositler tarafindan tutulur ve graniilo-
matdz reaksiyona neden olabilirler (2-4).

Bu ¢aligmanin amaci eroin intoksikasyonu sonucunda
6len ve Adli Tip Kurumu, Morg Ihtisas Dairesinde otop-
sileri yapilan olgularda akcigerde izlenen histopatolojik
bulgular1 gbzden gecirmek, yabanci materyal varlig agi-

sindan tekrar degerlendirmektir.

GEREC VE YONTEM

Eroin intoksikasyonu sonucu 6len 86 adli otopsi olgu-
sundan alinan akciger drnekleri %10'luk formalin solus-
yonunda fikse edilmis, rutin doku takibi sonras: parafin
bloklara gémiilmiis, alinan 4 mikron kalinligindaki ke-

sitler Hematoksilen-Eozin ile boyanmisti. Olgulara ait

1 Adli Tip Kurumu, Istanbul

2 istanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Adli Tip Anabilim Dals, Istanbul

Gelis tarihi: 24.11.2005  Diizeltme taribi: 20.02.2006

Kabul taribi: 01.03.2006



lamlar arsivden ¢ikarilarak akciger kesitleri iki ayr1 y6n-
temle tekrar degerlendirildi.

1. Istk mikroskobunda kesitler hiperemi, 6dem, kana-
ma, pndmoni, granulom varlig1 agisindan degerlendirildi.

2. Olgulara ait tiim akciger kesitleri polarize 151k altin-
da birefringent (1181 ¢ift kiric1) materyal varlig1 agisindan
incelendi.

Kontrol grubu iginde incelenen 1 elektrik garpmast, 1
alev yamigy, 3 suda bogulma, 4 trafik kazasi, 3 yiiksekten
diisme, 3 6lii bulunma, 4 ani 6liim, 1 atesli silah yaralan-
masi olgusuna ait akciger kesitlerinin incelenmesinde ta-
ze lobiiler pndmoni, dem, alveolar taze kanama, alveol
epitel hasar1 gibi mikroskopik bulgular izlendi. Bu olgu-
lara ait akciger lamlari polarize 151k altinda birefringent

materyal agisindan incelendi.

BULGULAR
Olgularin 15'inde bir, 61'inde iki ve 10'unda iiger akci-

ger 6rneklemesi mevcut olup bunlara ait toplam 167 ke-
sit incelendi. Akciger kesitlerinde en sik goriilen bulgu-
lar hiperemi ve 6demdi. Hiperemi tiim olgularda izlenir-
ken 6dem, en sik izlenen ikinci bulguydu. Oniig olguda
pnomonti tespit edildi. Bunlarin 12'si lobiiler pnomoni
iken 1'i interstisyel pnomoni idi. Bir olguda nekrotizan
graniilomatoz iltihap mevcuttu ve tiiberkiiloz enfeksiyo-
nu olarak degerlendirildi. Bu olguda birefringent mater-
yal goriilmedi. Bes olguda ise nonnekrotizan graniilom
yapilari izlendi ve bunlarin tigiinde polarize 151k altinda
birefringent materyal saptandi (Resim 1). Ug olguda dev
hiicre varlig: tespit edildi, bu olgulardan birinde dev hiic-
re iginde birefringent materyal goriildii. Tablo 1'de akci-
ger kesitlerinde izlenen temel mikroskopik bulgular
Szetlenmistir.

Polarize 151tk altinda turkuaz ve/veya kavunigi rengin-
de izlenen birefringent materyal 86 olgudan 15'inde tes-
pit edildi (Resim 2). Bu olgularda birefringent materyal,
graniilom i¢inde ya da interstisyum ve damar duvari yer-
lesimli histiositlerin sitoplazmalarinda goriildi. Birefrin-
gent materyal saptanan 15 olgunun ikisinde pnémoni, bi-
rinde yaygin graniilomatdz iltihap, diger 12 olguda hipe-
remi, 6dem; bunlarin {iciinde alveolar taze kanama ve
ikisinde az sayida graniilom varlig: tespit edildi.

Kontrol grubuna ait lamlarin polarize 1sik altinda ince-

lenmest sonucunda birefringent materyal goriilmedi.
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Resim 2. Polarize 151k altinda granulom icinde birefringent
materyal varligi (HEx400)

TARTISMA

Eroin intoksikasyonunun en sik komplikasyonu olan
nonkardiyojenik akciger 6deminin mekanizmasi hala
actk olmamakla birlikte akcigerlerde hipoksiye sekonder
gelisen artmug kapiller gecirgenlik sonucu meydana geldi-
gi one siiriilmektedir. Odem, yiiksek doz alimdan he-
men sonra gelisir ve 36-48 saat i¢inde geriler (5,6). Yiik-
sek doz eroin alan kiside hemen ya da en azindan ilk 4 sa-
at iginde meydana gelen siddetli akciger 56demi nefes dar-
ligina neden olur (7). Dettmeyer ve ark. (8) 6demin nede-
ni olarak, pulmoner kapiller damarlarda hipoksi sonucu
gelisen gecirgenlik artiginin yani sira myokardial kont-
raktilitenin deprese olmasi, solunum merkezinin deprese
olmas, alinan maddenin alveolar kapiller damarlar tize-
rine primer toksik etkisi ve anaflaktik sok gibi mekaniz-

malar iizerinde durmuslardir. Kringsholm ve Christof-
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Tablo 1. Akcigerlerde 151k mikroskobu bulgularina gore

olgu sayst

Bulgular n %
Hiperemi 86 100
Odem 71 83
Alveolar kanama 21 24
Tiiberkiiloz 1 1
Pnomoni 13 15
Granulomatoz reaksiyon ve

/veya dev hiicre 7 8
Birefringent materyal 15 17

fersen (9), 33 ilag bagimlisi olguyu inceledikleri serilerin-
de olgularin tiimiinde akcigerde konjesyon ve 6dem,
%94'tinde fokal kanama saptamiglardir. Eroin intoksi-
kasyonu sonucu dlen olgularda gériilme sikliginin ¢ok
daha fazla olmasi 6liim mekanizmasinda 6demin rol oy-
nadigint dusindirmektedir. Serimizde 86 olgudan 71
(%82) olguda akciger 6demi izlenmesi bu goristi destek-
lemektedir. Diger taraftan serimizde de 21 (%24) olguda
alveolar taze kanama izlenmesi ve bu oranin bildirilen-
den diisiik olmasini histopatolojik 6rnekleme sayisinin
yetersizligine baglamak miimkiindiir. Nitekim akciger-
lerin standart 6rneklemesinde bile her iki akcigerden iki-
ser adet olmak iizere toplam 4 adet 6rnekleme yapilma-
st onerilmektedir (10).

Eroin bagimlilarinda steril olmayan enjeksiyon tek-
nikleri ve kronik opiat kullanimina bagli immiinsupres-
yon, yetersiz beslenme gibi nedenlerle gesitli enfeksiyon-
lar goriilebilmektedir (2). Kringsholm ve Christofferson
(9) serilerinde %6 olguda pnémoni tespit etmiglerdir. Bi-
zim serimizde de 13 olguda (%15) pnémoni, 1 olguda tii-
berkiiloz enfeksiyonu izlenmistir. Bu hastalar tiiberkii-
loz, mantar infeksiyonu gibi graniilomla seyredecek has-
taliklara daha yatkin olduklarindan bu olgularda granii-
lom goriilmesi, normal popiilasyona kiyasla daha olagan
sayilmalidur.

Talk, nisasta gibi maddeler igeren oral formlarin intra-
venoz kullanimi “katki maddesi embolisi” diye de adlan-
dirilan bir duruma neden olur. Pulmoner kapillerlerde
biriken bu partikiiller yabanci cisim dev hiicre reaksiyo-
nuna, tromboza, fibrosise ve sonugta ge¢ donemde pul-
moner hipertansiyona neden olur (11). Kringsholm ve
Christofferson 33 olgunun %94'inde (bazilarinda sey-
rek olmakla birlikte) birefringent materyal tespit etmis-
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lerdir. Ayrica %85 olguda graniilom ve /veya dev hiicre
varligini gdstermislerdir (9). Bizim serimizde bu oranlar
oldukea distiktiir, birefringent materyal %17, granulom
ve/veya dev hiicre ise %8 olguda tespit edilmistir. S6z
konusu literatiirde akcigerin tiim loblarindan ¢ok sayida
orneklemeler yapildigi belirtilmektedir, belirgin sayisal
farkin nedeni serimizde akciger 6rnekleme sayisinin ye-
tersizligi olabilir.

Etrafinda graniilom ya da dev hiicre bulunmasa dahi
materyallerin histiyosit sitoplazmalarinda bulunmas: ve
damar liimeninde serbest kristal goriilmemesinden dola-
y1 bu cisimlerin damar liimeninde alisik oldugumuz tika-
yici etkileri yapmadigi anlagilmaktadir. Bunun baslica se-
bebi partikiil ¢aplarinin kii¢iik olusudur. Dolayis: ile
partikiilleri fark etmemizi saglayan en 6nemli etkileri lo-
kal bir iltihabi reaksiyona yol agmis olmalaridir. Bu re-
aksiyonun yayginlig1 ve siddeti diisiik oldugu i¢in 6liime
yol agmasi beklenmemekte; hatta ¢ogu zaman klinik bir
bulgu vermesi dahi olasi goziikmemektedir.

Oranlarimizin diisitk olmasi, birefringent materyal
varhiginin gosterilmesine dayali bir yontemi uzun siireli
eroin kullaniminin tespiti igin rutin hizmette kullanilir
olmaktan ¢ikarmaktadir. Ote yandan kontrol grubunda
bu tiir materyale hig rastlanmamasi, dokuda birefringent
maddeler bulan incelemecinin kronik eroin kullanimi
olasiligini aklina getirmesi gerektigini diistindiirmekte-
dir. Yukarida bahsedildigi gibi yiiksek oranda pozitiflik
goriilen bagka ¢aligmalarin mevcut olmas: yiiksek 6rnek-
leme sayilari ile bu oranlara gikilabilecegini gosterdigin-
den eger boyle bir siiphe ve olgu agisindan yasal bir ge-
reklilik varsa her akciger lobundan ¢ok sayida Srnekle-
me yapilmasi yoluna gidilmelidir.

Tarugilmas: gereken bir bagka nokta da ¢aliymamizda-
ki graniilom oranlarinin disiikliigiintin pratik bir anla-
mi olup olmadigidir. Yukarida atif yapilan calismada bi-
refringent materyalin ve grantilomun yiiksek oranda po-
zitiflik gOstermesi histopatolojide grantilom gdrmenin
birefringent materyelden siiphelenmek i¢in onemli bir
kriter oldugunu, graniilom goriilen olgularda polarize
mikroskopik inceleme yapilmasinin akiler olacagini dii-
sindiirmektedir. Halbuki bizim ¢alisgmamizda graniilom
goriilen olgu sayist hem toplamda, hem de birefringent
materyal goriilenler icinde azdi. Polarize mikroskopisi
pozitif olan olgularin ¢ogu nonspesifik bulgular ya da
pnomoni gostermekte idi. Bu da bize graniilom olmayan

olgularda da yiiksek oranda pozitiflik oldugunu goster-



mekte, grantilom varligini bir 6n sart olmaktan gikar-
maktadir. Ote yandan sadece 6 olguda graniilom goriil-
mesi, bunlarin da 1'inin tiiberkiiloz tanist almas1 nedeni
ile graniilomlarda birefringent madde oranindaki diisiik-
lugtin anlamli olup olmadigini istatistiksel agidan deger-
lendirmek miimkiin degildir.

Sonug olarak; tiim bu bilgilerin 1s1§1nda, birefringent
materyal goriilmesinin kronik eroin kullanimui igin giive-
nilir bir bulgu olabilecegini ancak yakalanma sansinin
diisiik oldugunu, ayrica graniilom yapist izlenmeyen ak-
cigerlerde de birefringent materyallerin izlenebilecegini

soylemek miimkiindiir.
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