Sicanlarda Olusturulan Infektif
Endokardit Modeli

Sukran Kdose 1, Tuba Tath Kis 1, Canberk Yilmaz 2, Mehmet Kis 3, Mustafa
Mahmut Baris 4, Gulden Diniz °>, Osman Yilmaz ©

1. SBU Izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi
Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi

2. Ege Universitesi Tip Fakiiltesi

3. Ege Universitesi Tip fakultesi Kardiyoloji ABD

4. Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji ABD

5. SBU izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi
Tibbi Patoloji Klinigi
6. Dokuz Eylil Universitesi Multidisiplin Laboratuvari




Sunu Planti

v Infektif Endokardit Giris
v Infektif Endokardit Tanimi

v Infektif Endokardit Epidemiyolojisi

v" Infektif Endokardit Patofizyolojisi

v Sican Modeli
v’ Cerrahi prosedur
v Metisilin Duyarli S. Aureus (MSSA) enjeksiyonu
v’ Infektif Endokardit Destekleyici Kriterler

v" Histopatolojik Bulgular



Infektif Endokardit Tanim

« Kalbin endokardiyal yuzeyinin enfeksiyonu
— Septal defektler
— Mural endokard
— Kalp kapaklari =)  En sik




Epidemiyoloji

 Nadir bir hastalik
— Yilda 3—10/100 000 kiside

— Saglik bakimi ile iligkili endokarditler artis gosteriyor, tim

olgularin “4’uUnu olusturuyor

« Hastane ici mortalite: Avrupa/ABD %20, Turkiye %30

« 6. ayda mortalite: Avrupa/ABD %25-30, yapay kapak
S.aureus IE'de %50

Cahill TJ. Lancet 2016; 387: 882-93
Simsek-Yavuz S Int J Infect Dis 2015; 30: E106-E114
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Patofizyoloji

1. Endokardiyal hasar
— Endotele garpan yuksek hizli kan akimi
— Yuksek basincli alandan dusuk basingli alana kan akimi

2. Hiperkoagulabilite durumu

!

Nonbakteriyel Trombotik Endokardit (NBTE)

3. Bakteriyemi



Patofizyoloji

v Mekanik hasar sonrasi trombosit, fibrin
birikimi: NBTE
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Patofizyoloji

v Mikroorganizmalarin NBTE'e yapismasi: IE

v" Fibronektin endotel hiicreleri, trombositler ve fibroblastlar
tarafindan uretilir

v’ S.aureus, viridans streptokoklar, S. pneumaniae, C.albicans
yuzeyinde fibronektin reseptoru bulunur
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« 250-300 gr arasinda

* Erkek cinsi
« Wistar susu toplamda uc¢

Sicanlarda Olusturulan Infektif
Endokardit Modell

degisen

adet rat




Cerrahi Prosedur

v’ 35-45 mg/kg Ketamin + 5 mg/kg Ksilazin anestezisi
altinda hayvan supin pozisyonda tespit

v Boyun bolgesi dezenfeksiyonu

v' Boyun orta hatta vertikal kesi



Cerrahi Prosedur

v' Cilt - ciltalti doku

v’ M.sternothyroideus,M.sternohyoideus,M.sternokleidomastoideus
kaslarina diseksiyon

v N. vagus, A. carotis communis damar sinir paketsi



v N. vagus, A. carotis communis arasindaki fasya disseksiyonu

v' A.carotis communis distal kismindan 3.0 ipek sutur



Cerrahi Prosedur

v Kateter takim
lokalizasyonu gogus giridi
( apertura thoracica
cranialis) ile a . carotis
communis birleskesi

v Celik kisim ayrilarak
plastik kisim ile aort
kapaga dokunana kadar
kalp yonu




Cerrahi Prosedur

v' Aort kapaga dokunduktan sonra plastik kisim ile dis u¢ yakilarak korlestirildi
v Branulin diger kismindan ayrildi

v Brandul etrafindan kanama kontrolt yapildi

v' Cil ciltalti doku onarimi , hayvan derlemeye birakildi



MSSA enjeksiyonu

Branul takildiktan 24 saat
sonra

Kuyruk veni
24 G boyutlu brandl

0.5 ml 10° cfu S. aureus
ATCC 29213




Bulgular



Kilo Kaybi - Rektal Is1 Takibi

I I

Kilo kaybi (%) % 8,3 %7,9 % 8.7
Rektal isi

1. gun 35,6 35,7 35,2

2. gun 34,6 34,9 38,4

3. giin 34,6 34,6 37,0



Infektif Endokardit Destekleyici
Kriterler

Deneyin 72. saati
icerisinde bir rat ex oldu

Deney mortalitesi %33

S. aureus
enjeksiyonundan 3 gun
sonra

Vejetasyon/abse tespiti
amaciyla

Ekokardiyografi (Visual
Sonics, Vevo 2100
Imaging System)




Ekokardiyografi Bulgulari

Kalp hizi ortalama: 300-260 atim/dk
Solunum sayisi ortalama: 40-42/dk

Asendan aorta posterior sag lateral duvarda 1.7’/mm ye
ulasan kalinlasma

Asendan aortada kraniokaudal yaklasik 8 mm uzanim
gosteren damar etrafindan yumusak doku artisi, aortitt?

Arcus aortada anevrizmatik genisleme; anevrizma capi :
16 mm

Kateter ucunda 1.6*2.1 mm boyutlarinda vejetasyon

Aort ve mitral kapakta vejetasyona ait ekojenite
1zlenmedi



Otopsi Bulgular

Subkutan alan bakisinda hayvan siyanotik gorunumde
Deri alti dokuda hafif petesiyal kanama odaklari

Batin i¢i organlarda ikterik gorunum

Batin ici asit




Histopatoloji Bulgulari

Aort
Kalp Endokardiyal Endokarda + Miyokardit
alanda yogun tutunmus
yangi ve bakteri vejetasyonlar ve
kolonizasyonu bakteri
kolonizasyonu
Akciger Konjesyon ve Patoloji Patoloji
enflamasyon saptanmadi saptanmadi
bulgulari
(Pnomoniden ex)
Karaciger Sinuzoidal Sinuzoidal Sinuzoidal
dilatasyon dilatasyon dilatasyon
Dalak Konjesyon Beyaz pulpa Konjesyon
hipertrofisi
Bobrek Bazi Mikro abse Mikro abse
glomerullerde odaklari+ odaklari+

tromboemboli



Histopatoloji

Bobrekte interstisiyel Fokal Yangi
Akcigerde Konjesyon - Bazi Glomerdullerde
Enflamasyon (Pnomoniden ex) Tromboemboli




(Rat 1)

JI

Histopatolo

Endokarddan kardiyak bosluga

cikinti yapan, endokarda
tutunmus vejetasyonlar

tasyon duvarinda bakteri

Veje

kolonizasyonu




Histopatoloji (Rat 1)

Aort damar gevresinde yaygin Bakteri kolonizasyonu
yang|




Histopatoloji (Rat 2)

Miyokard dokusu iginde Miyokardit
inflamasyon ve bakteri
kolonizasyon




Br.

J. exp. Path. (1972) 53, 44.

EXPERIMENTAL BACTERIAL ENDOCARDITIS
I. COLONIZATION OF A STERILE VEGETATION

DT DIURACK asp . B, BEESOMN
From the Nuffield Departmend of Clindcel Medicine, Undversify of Oxford

Roooived for publication Awuwgnst 16, 1971

Agirliklari 1 - 2 kg tavsan
Vena jugularis externa
Polietilen tup

Sag ventrikul

Trikuspit kapakta
vejetasyon

Kulak ven

Streptococcus spp.

EXPERIMENTAL BACTERIAL ENDOCARDITIS

h NORMAL VALVE
PROLONGED STRESS RHEUMATIC FEVER
IN VARIOUS FORMS: JCONGENITAL DEFECT
INTERSTITIAL lﬁ SCARRING
>

CHANGES PLATELETS

Mmﬁnly

_ HOW-BACTERIAL THROMBOTIC
ENDOCARDITIS

ol puoel’ = BACTERAEMIA

M — BACTERIAL ENDOCARDITIS

Fie. l.—Proposed pathogenesis of bacterial endocarditis (adapted from Angrist and Oka

{1983}).
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Pretargeting of Bacterial Endocarditis in Rats
with Streptavidin and !'!In-Labeled Biotin

Miklos Fogarasi, James Pullman, Paul Winnard, Jr., Donald J. Hnatowich and Mary Rusckowski

« Wistar rat

« Sag karotid arter

* Polietilen tup

« Sol ventrikul

« Kuyruk veninden MSSA enjeksiyonu
 0.5ml 10° cfu S. aureus ATCC 29213
« Aortik kapakta vejetasyon
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Fluconazole plus Cyclosporine: a Fungicidal Combination Effective
against Experimental Endocarditis Due to Candida albicans
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v 200 gr Wistar rat
v Sag karotid arter
v" Polietilen tlp

v’ Cerrahi prosediurden 24 saat
sonra

v" Femoral ven
v' C. albicans ATCC 90028

C. albicans C. albicans PMN
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Video Article

Experimental Endocarditis Model of Methicillin Resistant Staphylococcus
aureus (MRSA) in Rat
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v Place Sprague - Dawley rat
v Sag karotid arter

v" Polietilen tiip (PE 10; Becton
Dickinson)

v MRSA enjeksiyonu

v’ Sakrifikasyondan sonra
histopatolojik tani




Sonuc¢ - Tartisma

|E nadir goriilmesine karsin

Mortalitesi ve morbiditesi yuksek
Saglik bakimi ile iliskili IE vakalari artis
S.Aureus'a bagli IE vakalarinda artis

Tani ve tedavisinde guncellemelere paralel hayvan
modeli guncellemesine ihtiyag




Sonuc - Tartisma

Bu calismanin onceden yapilmis olan endokardit
modellerinden iki onemli farki

20 G branul
v" Polietilen tiplere gére daha kolay uygulanabilir
v Kanama riski daha az
v Post - op denegin sivi aciginin daha az olmasi
Sakrifikasyondan énce IE destekleyici aracin olmasi
v Ekokardiyografi



Calisma Ekibi




Sabriniz icin tesekkdurler...




