2018
3

eISSN: 2587-0602
baktipd.beun.edu.tr

BATI KARADENIZ
TIP DERGISI

MEDICAL
JOURNAL OF
WESTERN

BLACK SEA

Cilt/Volume 2 . Say1/Number 3 . Aralik /December 2018



BATI KARADENIZ TIP DERGISI

MEDICAL JOURNAL OF WESTERN BLACK SEA

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Yayin Orgamdir / Official Journal of Zonguldak Bulent
Ecevit University Faculty of Medicine.
Yilda t¢ kez yayinlanir / Published three times per year.

Bas

s e el Ali BORAZAN Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi aliborazan@outlook.com

BOLUM EDITORLERI

Yasin HAZER, Biilent Ecevit Universitesi Eczacilik Fakiiltesi
Veysel Haktan 0ZACMAK, Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji A.D., Tiirkiye

Meryem AKPOLAT FERAH, Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji ve Embriyoloji A.D., Tiirkiye

TEMEL
BILIMLER
BOLUM
EDITORLERI

Zehra SAFI 0Z, Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji A.D.
Fiiruzan KOKTURK Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Bioistatistik A.D.
Cagatay BUYUKUYSAL Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Bioistatistik A.D.
Ertugrul DALGIG Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji A.D.

Ayse Ceylan HAMAMCIOGLU Biilent Ecevit Universitesi Eczacilik Fakiiltesi

DAHIL Taner BAYRAKTAROGLU, Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi

BILIMLER
BOLUM
EDITORLERI

Yasin OZTURK, Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 A.D.

Esra ACIMAN DEMIREL, Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi ¢ Hastaliklar1 A.D.

CERRAHI Giildeniz Karadeniz CAKMAK Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi A.D.

BILIMLER
BOLUM
EDITORLERI

Ramazan KOZAN Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi A.D.

Onder CINAR Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji A.D.

Prof. Dr. Ahmet Eksal KARGI Biilent Ecevit Universitesi Tiirkiye
Prof. Dr. Dick ROGGENBUCK Brandenbour Technical University Germany
Prof. Dr. Eugenio Luigi IORIO President of International Observatory Italy

of Oxidative Stress
Prof. Dr. Francesco MAROTTA Chief of Regenera Research Group Italy
Yayin Kurulu Prof. Dr. Giilldeniz KARADENIZ CAKMAK Biilent Ecevit Universitesi Tiirkiye
Prof. Dr. Hale SAYAN OZACMAK Biilent Ecevit Universitesi Tiirkiye
Prof. Dr. Murat CAN Biilent Ecevit Universitesi Tiirkiye
Prof. Dr. Sehmus ERTOP Biilent Ecevit Universitesi Tiirkiye
Prof. Dr. Siikrii H. EMRE Yale University USA
Do¢.Dr. Yeter Topcu TARLADACALISIR Trakya Universitesi Tiirkiye

Istatistik
Damigsmanlari Fiiruzan KOKTURK

Consultants in Cagatay BUYUKUYSAL
statistics

Yasin OZTURK

Redaksiyon Yasin HAZER

Redaction Ayse Ceylan HAMAMCIOGLU
Salih ERDEM

http://baktipd.beun.edu.tr




Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Admna
Sahibi

Prof. Dr. Mustafa CUFALI

Owner on behalf of Zonguldak Bulent Ecevit
University

Rektor/Rector

Sorumlu Miidiir/Publishing Manager

Prof. Dr. Ali BORAZAN

Yonetim Yeri/Head Office

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi,
67600, Zonguldak, Tiirkiye

E-posta/E-mail

aliborazan@outlook.com

Editor/Editor

Prof. Dr. Ali BORAZAN

Yayinevi/Publishing House

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi/Zonguldak Biilent
Ecevit University

Yayin Tiirii/Publication type

Elektronik ortamda yayilanmaktadir/

It is published electronically

Yaygin Siireli / Periodical

Yilda ii¢ kez yayinlanir: Nisan, Agustos, Aralik
Published three times per year: April, August, December

Bu dergideki yazilarin yayim standartlarina uygunlugu, dizimi, Tiirkce ve Ingilizce 6zlerin ve kaynaklarin
kontrolii ile derginin yayima hazir hale getirilmesi, Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi

sorumlulugunda gerceklestirilmistir.

Review of the articles conformity to publishing standards in this journal, typesetting, review of English and
Turkish abstracts and references, and publishing process are under the responsibility of Zonguldak Biilent

Ecevit University Faculty of Medicine.

‘ http://baktipd.beun.edu.tr




AMAC VE KAPSAM

BATI KARADENIZ TIP DERGISI
MEDICAL JOURNAL OF WESTERN BLACK SEA

Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi’nin bilimsel yayim organidir. Ulusal ve uluslararasi tim
kurum ve kisilere elektronik olarak lcretsiz ulasmayi hedefleyen hakemli bir dergidir. Dergi yilda
Uc¢ kez olmak Uzere Nisan, Agustos ve Aralik aylarinda yayimlanir.Bati Karadeniz Tip Dergisi
yalnizca elektronik olarak yayinlanmaktadir. Derginin yayim dili Tiirkce ve ingilizcedir.

Bati Karadeniz Tip Dergisi saglik bilimleri ve mesleklerinin egitim ve uygulama alanlarini
kapsayan, bu alanlarda bilginin gelisimini ve degisimini tesvik etmek igin g¢alisan hakemli bir
dergidir. Derginin oncelikli amaci saghk bilimleri (temel tip bilimleri, klinik bilimleri, cerrahi
bilimler, fizyoterapi ve rehabilitasyon, saglik yonetimi, sosyal hizmet, hemsirelik-ebelik, odyoloji
ve gerontoloji) ve meslekleri alaninda ulusal ve uluslararasi bilgi paylasimini saglayarak bu
alanlarda gelismeye katki saglamaktir. Dergi ayrica farkli kiltlirlerden ve toplumlardan gelen
bilginin ve mesleklere kendi alanlarinda yeni gelisme ve uygulamalarin paylasimini saglar.
Dergide saglik bilimleri ve mesleklerinin tim alanlarini kapsayan, bilimsel 6zgin arastirma,
makale ve derleme yazilarina yer verilir. Dergi yuritilmekte olan arastirmalarla ilgili raporlari,
bilimsel ve mesleki seminerlerde sunulan bildirileri, arastirma 6zetlerini, kitap tanitimlarini ve
cevirileri yayinlar.

Amacg

Bati Karadeniz Tip Dergisinin dncelikli amaci saglk bilimleri (temel tip bilimleri, klinik bilimleri,
cerrahi bilimler, fizyoterapi ve rehabilitasyon, saglik yonetimi, sosyal hizmet, hemsirelik-ebelik,
odyoloji ve gerontoloji) ve meslekleri alaninda ulusal ve uluslararasi bilgi paylasimini saglayarak
bu alanlarda gelismeye katki saglamaktir. Dergi ayrica farkh kiltlrlerden ve toplumlardan gelen
bilginin ve mesleklere kendi alanlarinda yeni gelisme ve uygulamalarin paylasimini saglar.
Kapsam

Bati Karadeniz Tip Dergisinde saglik bilimleri ve mesleklerinin tim alanlarini kapsayan, bilimsel
0zgln arastirma, makale ve derleme yazilarina yer verilir. Dergi yuritilmekte olan arastirmalarla
ilgili raporlari, bilimsel ve mesleki seminerlerde sunulan bildirileri, arastirma 6zetlerini, kitap
tanitimlarini ve gevirileri yayinlar.
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Editor
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YAZARLAR ICIN BILGI / INSTRUCTIONS
FOR AUTHORS

YAZIM KURALLARI

Yazilar ¢ift aralikli, 12 punto ve sola hizalanmis olarak, "Times New Roman" karakteri veya “Arial” yazi
karakterlerinde kullanilarak yazilmalidir. Sayfa kenarlarinda 2,5 cm bosluk birakilmali ve sayfa numaralari
her sayfanin sag alt kosesine yerlestirilmelidir. Kapak sayfasina numara yazilmamalidir. Makaleler
"Uluslararas1 Tip Dergileri Editorleri Kurulu" tarafindan belirlenen: Biyomedikal Dergilere Gonderilen
Makalelerin Uymas1 Gereken Standartlar'a (http://www.icmje.org) uygun olmalidir. Ozgiin arastirma yazilari
ve derlemeler ¢ift aralikli olarak en fazla 15 sayfa, olgu sunumlar ise 5 sayfayi (6z, kaynaklar, tablo ve
sekiller hari¢) ge¢cmemelidir. Yazilar "doc" veya "docx" formatinda gonderilmelidir. Yazida asagidaki
boliimler bulunmalidir:

BASLIK SAYFASI

Yazinin bashgmi (Tiirkge-Ingilizce), yazarlarin isimlerini, ¢alistiklart kurumlari, yazismalarin yapilacagi
yazarin adini, agik adresini, telefon ve faks numaralarini, e-posta adresini, ayrica 40 karakteri gegmeyen bir
kisa bashgl igermelidir. Yazi daha once bilimsel bir toplantida sunulmus ise toplanti adi, tarihi ve yeri
belirtilerek yazilmalidir.

Basvuru Kontrol Listesi

Basvuru siirecinde yazarlar bagvurularinin agagidaki listedeki tiim maddelere uydugunu kontrol etmelidirler,
bu rehbere uymayan basvurular yazarlara geri dondiiriilecektir.

1. Gonderilen yazi daha Onceden yayinlanmamis ve yayimlanmak {izere herhangi bir dergiye
degerlendirilmek iizere sunulmamistir (Yazar Rehberi'nde detayl agiklama verilmistir).

2. Gonderi dosyas1 OpenOffice, Microsoft Word veya WordPerfect dokiimani dosyas1 bigimindedir.

3. Burada mevcut bagvurular i¢in URL'ler saglanmastir.

4. Metin tek satirli, 10 punto, alt1 ¢izilme yerine italik olarak vurgulanmis (gecerli URL adresleri ile) ve tiim
sekil, resim ve tablolar sayfa sonu yerine metin i¢inde uygun noktalara yerlestirilmistir. Baski i¢in, resimlerin
kaliteli kopyalarin1 ek dosya olarak gonderiniz. Gonderilen dosyanin boyutu ¢ok fazla olur ise, sistem
almayabilir. Boyle durumlarda yaziy1 boliip, diger boltimleri ek dosya olarak tek, tek gonderebilirsiniz.

5. Buraya eklenen sitil ve bibliyografk gereksinimler Dergi Hakkinda kismindaki Yazar Rehberi'nden
goriilebilir.

6. Yazimizi hakem degerlendirmesi yapilan bir dergi boliimiine gonderiyor iseniz kor hakemlikten emin
olmak i¢in tiklayin. Yardim sayfasindaki onerilere tam olarak uyunuz.

Gizlilik Beyam

Bu dergi sitesindeki isimler ve elektronik posta adresleri bu derginin belirtilen amaglari dogrultusunda
kullanilacaktir. Diger amaglar veya baska bir boliim i¢in kullanilmayacaktir.
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Degerli Okuyucularimiz ve Akademisyenler,

Bat1 Karadeniz Tip Dergisi, Aralik 2018 sayist ile bu yil iginde yayinlanacak olan son sayisina ulasmis
bulunmaktadir. Bu en yeni sayisinda derginin hakemler kurulu tarafindan hassasiyetle gézden gecirilmis ve
yayina hazirlanmis olan osteoporoz, tip egitimi, pelvik kitleler ve hepatit konularinda dort arastirma makalesi
ve «phlegmasia cerulea dolens» tedavisi konusundaki bir olgu sunusu ile siz okurlarin oniine ¢ikmis
bulunuyoruz.

Bu yeni saymmzin yayinlanmasi ile “Bat1 Karadeniz Tip Dergisi” ULAKBIM TR Dizini’ne girmek igin
gereken tiim yeterlikleri gerceklestirmis bulunmaktadir. Derginin yayin hayatindaki bu 6nemli asamaya
ulasmasinda emek harcayarak, yarattiklar1 bilimsel ¢alismalarini yayinlamak i¢in dergimizi secen degerli
yazarlarimiza, gonderilmis olan bilimsel arastirma yazilarinin degerlendirilmesinde yapmis olduklar1 6zverili
calismalar1 nedeni ile hakem kurulu iiyelerimize ve derginin yaym hayatin1 devam ettirmesinde vermis
olduklar1 destekten dolay1 Sayin Rektor Prof.Dr. Mustafa CUFALI’ya siikranlarimizi sunariz.

Simdiki ve gelecek yazarlarimiz ve hakem kurulu iiyelerimizle birlikte 2019 yilinin Bati Karadeniz Tip
Dergisi ailesine mutluluk ve daha biiyilik basarilar getirmesi dileklerimle.

Saygilarimi sunarim.

Prof. Dr. Ali BORAZAN
Bas Editor

Dear Our Readers and Academics,

By December 2018 issue Medical Journal of Western Blacksea Has reached to its last issue to be published
for this year. In this very recent issue we are on the stage for our readers with four research articles on
osteoporosis, medical education, pelvic masses and hepatitis and a case report on the therapy of phlegmasia
cerulea dolens which has been reviewed attentively and prepared for publication by the editorial board of the
journal.

By publication of this very recent issue “Medical Journal of Western Blacksea” has fulfilled the requirements
for indexing in ULAKBIM TR Index. We present our thanks, to our authors who chose our journal for the
publication of their laborious scientific creations, to our reviewers for their devoted work on the review
process of the articles and to Chancellor Prof. Dr. Mustafa CUFALI for his uninterrupted support to us, who
all have contributed to the broadcasting life of the journal to reach to this important level.

I present my wishes for happiness and prosperity in the year 2019 to the Medical Journal of Western Blacksea
family together with our present and would be authors and reviewers.

Sincerely.
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MAKALE
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Ven Trombozu

Derin ven trombozu (DVT), derin venlerde pihtt olusmasidir.
DVT nin kritik bir komplikasyonu olan Phlegmasia Cerulea Dolens
(PCD), masif iliyofemoral trombozun etkilenen ekstremitede ciddi
vendz konjesyona ve iskemiye varabilen arter dolasim bozukluguna
neden oldugu bir durumdur. Tedavinin amaci trombiisii ¢ikarip
vendz akimi yeniden saglamak ve kollateral dolasimi devam
ettirerek gangren, ampiitasyon ve O&lim gibi komplikasyonlari
onlemektir. {liofemoral derin ven trombozunda anti-koagiilan
tedaviye ek olarak farmakomekanik tedavi uygulanmasi giderek
popiilarite kazanmaktadir. Ozellikle Phlegmasia Cerulea Dolens gibi
ekstremiteyi tehdit eden durumlarda, girisimsel tedavi yontemleri
daha ¢ok Onerilmektedir.

© 2018 Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Her hakki saklidir.
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The Pharmacomechanical Thrombectomi Treatment In A Patient Having

Phlegmasia Cerulea Dolens

Sirki Akin Turan 2,

2 Department of Cardiovascular Surgery, Bulent Ecevit University Faculty of Medicine, Zonguldak, Turkey.
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Deep venous thrombosis (DVT) is the formation of a blood clot
within a deep vein. Phlegmasia cerulea dolens (PCD); a critical
complication of DVT, is a condition caused by massive iliofemoral
thrombosis that produces severe venous congestion and obstruction
of arterial flow; eventually, causing ischemia in the affected
extremity. The treatment goals of PCD are to restore venous outflow
by removing thrombus burden and maintain collateral circulation to
prevent complications such as gangrene, amputation and death.
Applications of pharmacomechanic thrombectomi in the iliofemoral
acute deep venous thrombosis in addition to the anti-coagulant terapy
has gained popularity. Invasive approachs are more recommended
for especially limb-threating conditions such as phlegmasia cerulea
dolens.

© 2018 Zonguldak Bulent Ecevit University All rights reserved.
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Giris

Derin ven trombozunun en ciddi
komplikasyonlar1 phlegmasia alba dolens (PAD),
phlegmasia cerulea dolens (PCD) ve gangrendir.
PCD altincr ve yedinci dekatlarda daha sik goriiliir
ve insidans: kadinlarda daha yiiksektir. Siklikla alt
ekstremitelerde goriiliip iist ekstremitelerde goriilme
sikl181 %5 ten azdir. Sol taraf tutulumu 3-4 kat daha
fazadir (1,2). Tetikleyici mekanizma olarak en sik
malignansiye (%20-40) rastlanir. Diger nedenler
arasinda genetik yatkinlik, cerrahi 6ykiisii, travma
gebelik, kontraseptif kulanimi yer almaktadir (3).
DVT ve PCD tedavisinde anti-koagiilan tedaviye ek
olarak trombolitik ve/veya mekanik trombektomi, ve
vendz balon anjiyoplasti son yillarda daha sik ve
daha yaygin kullanilmaktadir (4). Farmakomekanik
tedavi 6zellikle akut iliofemoral derin ven trombozu
olan, fonksiyonel kapasitesi yliksek, kanama riski
diisiik olgularda tercih edilmekte olup girisimsel
tedavi yontemlerine olan ilgi PCD gibi ekstremiteyi
ciddi diizeyde tehdit eden olgularda giinden giine
artmaktadir.

Olgu Sunumu

Olgumuz 55 yasindaki bir erkek hasta, sol alt
ekstremitede agr1 ve sislik yakinmasi ile acil servise
bagvuran diyabetik erkek hastanin sol alt
ekstremitesi uyluga dek ileri derecede sis ve
siyanotikdi (Resim 1).

Resim 1. Tedavi d6ncesindeki goriiniim.

Belirgin 1s1 artig1 vardi. Vendz doplerde iliak seviye
ve distalinde akut trombiis ve arteriyel doplerde
distalde monofazik zayif akim saptandi. Arteryel
dolasim halen zayif da olsa devam ettigi i¢in bacakta
soguma olmamis, hatta konjesyon sonrasinda 1s1
artist  ve beyaz kiire yiiksekligi baglamigti.
Phlegmasia Cerulea Dolens tanisi ile servise kabul
edilip unfraksiyone heparin infizyonu ve intravenoz
hidrasyon baslandi. Idrar c¢ikis1 olmadigi igin
nefroloji boliimiice takibe alindi ve diizenli diyaliz
planlandi. Is1 artisi ve beyaz kiire yiiksekligi
nedeniyle enfeksiyon hastaliklar1  bdliimiince
degerlendirildi ve gerekli antibiyotik tedavisi
diizenlendi. Medikal tedavisi diizenlenen hastada
klinik diizelme olmamasi ve agrisinin devam etmesi
nedeniyle farmakomekanik tedavi planlandi.
Anjiyografi linitesinde 6nce karst femoral venden
girilerek renal venlerin altinda kalacak sekilde
IVK’ya gegici filtre yerlestirildi. Ardindan sol
popliteal venden girilerek skopi esliginde tikalr iliak
seviyede farmakomekanik tromboliz ve aspirasyon
uygulandi. Rezidii kalan stenotik bdlgeye vendz
balon anjiyoplasti uygulandi. Venografide yeterli
aciklik saglandigi gozlendi (Resim 2).

Resim 2. Farmakomekanik trombektomi ve balon
anjiyoplasti sonrasi venografi.

Islem sonrasinda unfraksiyone heparin infizyonuna,
diyalize ve yara bakimi uygulamasina yogun bakim
iinitesinde devam edildi. Gegici IVK filtresi
trombektomi sonrasinda ilk giin ¢ekildi. Agrisi gegip
bacak sisligi azalmaya baglayinca tedaviye serviste
devam edildi. Uyluk seviyesi cap1 diger bacak
seviyesine indi ve bacak gOriiniimii normale
donmeye bagladi (Resim 3).
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4. Wedantham S, Padington C. Percutaneous option
for acute deep vein thrombosis. Semin Intervent
Radiol 2005;22(3):195-203.

5. Klok FA, Huisman MV. Seeking optimal
treatment for phlegmasia cerlea dolens. Thromb Res
2013;131(4):372-3.

6. Kalagher SD, Kane DD. Phlegmasia cerulea
dolens: before and after lysis. Intern Emrg Med
2015;10(1):103-4.

7. Chinsakchai K, Ten Duis K, Moll FL, de Borst GJ.
X A o s Trends in management of phlegmasia cerulea
medikal tedavinin 4. giintindeki goriintim. dolens. Vasc Endovascular Surg 2011;45(1):5-14.

Resim 3. Farmakomekanik tedavi sonrasinda

Tartisma

Phlegmasia Cerulea Dolens (PCD),
ekstremitede, ylizeyel ve derin  venlerin
trombozunun nadir ama yiiksek mortalite ve
morbiditeye neden olabilen sonuglarindan biridir
(5). Ani ve siddetli ekstremite agrist ile baslayip
sisme, siyanoz, kompartman sendromu, vendz
gangren ve arteriyel dolasim bozuklugu sonucu
iskemiye neden olabilir. Ekstremitedeki sivi
sekestrasyonu sonucu kas, cilt altt ve ciltte
dejeneratif degisiklikler ve sistemik olarak kollaps
ve hipovolemik sok geligebilir. En sik nedeni
malignite  olup  diger nedenler arasinda
immobilizasyon, hiperkoagiilabilite,  gecirilmis
DVT, travma ve kontrasepfif ilaglar yer almaktadir
(6). Tanida ultrasonografi ve venografi yardimeidir.
Tedavi secenekleri arasinda heparinizasyon, katater
aracili tromboliz, mekanik trombektomi,
anjiyoplasti ve stentleme yer almaktadir. Sonuglar
arasinda gangren (%40-60), ampiitasyon (%25-50)
ve 6lim (%30) sayilabilir (3,7).
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Amac: Universiteler, arastirma yapan ve bilim iireten &gretim
elemanlarinca st diizeyde egitim verilerek kalifiye insan giiciiniin
yetistirildigi kurumlardir. Egitim hizmetlerinin kalitesini artirmak
iizere yapilan c¢alismalarmm yaninda bu verilen hizmetin
degerlendirilmesi de biiylik 6nem tagimaktadir. Bu amagla belirli
araliklarla uygulanacak geri bildirimlerin egitim kalitesinin
artirilmasindaki rolii biiyiiktiir. Bu pilot ¢aligmanin amaci, Biilent
Ecevit Universitesi T1p Fakiiltesi gretim {iyelerine uygulanacak geri
bildirim anket formunun gegerlik ve giivenirligini analiz etmektir.
Gerec ve Yontemler: Olusturulan anket formunda besli Likert tipi
cevaplardan olusan 13 madde bulunmaktadir. Bu c¢aligmayi
gerceklestirmek iizere olusturulan anket formu 33 Ogretim yesi
tarafindan doldurulmustur. Anket formunun gegerliligini test etmek
iizere Faktor Analizi, giivenirligini test etmek iizere Cronbach Alfa
katsayis1 hesaplanmustir.

Bulgular: Anket formunun gegerliligi igin yapilan faktdr analizi
sonucunda toplam varyansin %72.8’ini agiklayan {i¢ faktdriin oldugu
gozlenmistir. Giivenirligini test etmek {izere hesaplanan Cronbach
alfa katsayisi ise 0.88 olarak bulunmustur.

Sonu¢: Faktdr analizi sonucunda ortaya c¢ikan ilk faktoriin
bilgilendirme ile ilgili oldugu, ikinci faktdriin fiziki sartlar ve
koordinatorliik ile iliskilerden olusan maddelerden olustugu, son
faktorde ise diger anabilim dallar1 ve idare ile olan iliskilerin yer
aldigi  maddelerin oldugu gozlenmistir. Anket formunun
giivenirligini  belirleyebilmek icin hesaplanan Cronbach alfa
katsayisina goére anket formunun yiiksek giivenirlikte oldugu
goriilmiistiir. Ulasilan bulgular 1s18inda bu 6lgegin gecerlik ve
giivenirlik agisindan uygun oldugu sonucuna ulasilmistir. Bu
nedenle gelistirilen anket formunun egitimin kalitesini ve igleyisini
degerlendirmede kullanilmasi 6nerilmektedir.
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Aim: Universities are institutions in which qualified manpower is
trained by providing high-level education by researchers and
science-producing faculty members. In addition to the efforts to
improve the quality of educational services, the evaluation of this
service is also of great importance. For this purpose, the feedback to
be applied at regular intervals has a great role in increasing the
quality of education. The aim of this pilot study is to analyze the
validity and reliability of the feedback questionnaire to be applied to
instructors of Biilent Ecevit University Faculty of Medicine.
Material and Methods: In the questionnaire form, there are 13
items consisting of 5 Likert type answers. The questionnaire form,
which has been prepared to carry out this study, was filled by 33
instructors.

Results: In order to test the reliability of the questionnaire, the
Cronbach alpha coefficient was calculated and found as 0.88. As for
the validity, the factor analysis revealed 3 factors explaining 72.8%
of the total variance.

Conclusion: It was observed that the first factor that emerged as a
result of the factor analysis was related to information, the second
factor was composed of the physical conditions and the items
consisting of the relations with the coordinator and the last factor
included the other branches and the relations with the administration.
In order to determine the reliability of the questionnaire, the
Cronbach alpha coefficient was found to be of high reliability. With
the guidance of these findings, it was concluded that this scale is
suitable for validity and reliability. Therefore, it is recommended to
use the questionnaire form to evaluate the quality and operation of
education.
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Giris

Egitim amaglarmin gergeklenmesi, 0gretim
stirecinin etkinligine, 6gretim siirecinin etkinligi ise
biiylik oranda 6greticiye ve onun 6gretme ortaminda
gerceklestirdiklerine baglidir. Ogrenme  siirecini
kolaylastiran veya gelismeyi engelleyen unsurlarin
belirlenmesi ve sorunlar1 Onleyici ve diizeltici
faaliyetlerin ~ baglatilabilmesi i¢cin Ogretim
etkinliginin ve 0&gretici konumundaki kisilerin
degerlendirilmesi gereklidir (1). Bu baglamda,
Ogretim iiyelerinin sorunlarinin, ihtiyaglarinin ve
beklentilerinin belirlenmesi igin belirli araliklarda
diizenli geri bildirim ¢aligmalarinin yapilmasinda
yarar bulunmaktadir. Ayrica, bu geri bildirimlerin
sistematik olarak toplanmasi ve analizi edilmesi,
ozellikle kurumsal isleyiste aksayan ydnlerin
saptanmasini  ve iniversitenin  performansinin
iyilestirilmesini 6nemli diizeyde kolaylastirabilir (2).

Bu geri bildirimlere bagli olarak yapilan
degerlendirmeler, Ogretici ve Ogrenci arasindaki
iletisimi giliclendirmesi, 6gretim elemaninin mesleki
gelisimini siirdiirebilmesi ve Ogretim niteliginin
artirilmasi anlaminda katkilar da saglayabilmektedir.
Geri bildirimlerin ayrica 6gretim elemaninin, kendi
performansini gbzden gegirmesinde ve
iyilestirmelere ~ yonelmesinde  etkili  olacagi
diisiiniilmektedir. Bu gibi nedenlerle, iiniversite
yonetimleri, ozellikle Ogretim iyelerinin
yetkinlikleri iizerinde O©nemle durmakta; hatta
gelismisg iilkelerde fakiiltelere akademik personel
secimi ve iyilestirme firsatlarinin belirlenmesinde,
ogrencilerin dersler i¢in yaptiklar1 degerlendirmeleri
g0z 6nilinde bulundurulmaktadir (3).

Bu amagla, 6gretim iiyelerine diizenli araliklarla
uygulanmast planlanan bir geri bildirim formu
hazirlanmig ve bu formun gecerlilik ve giivenirlik
analizleri yapilmistir.

Gerec¢ ve Yontemler

Olgekte yer alacak maddeler, tip egitiminde
kaliteyi ve standardizasyonu belirleyen faktorler
dikkate alinarak belirlendi. Uzman goriisleri
yardimiyla Slgegin kapsam ve goriiniis gecerligi
saglandi.

Calisma Grubu

Calismaya, Biilent Ecevit Universitesi Tip
Fakiiltesi Ogretim iyelerinden anket formunu
doldurmay1 kabul edenler dahil edildi. Anket formu
33 6gretim iiyesi tarafindan dolduruldu.

Aragtirmanin ~ uygulanabilmesi  i¢in  ¢aligma
protokoluniin Diinya Tip Birligi’nin Helsinki
Bildirgesine uygunluk onay1r Biilent Ecevit
Universitesi Insan Arastirmalar1 Etik Kurulu’ndan
alindi (Prt. No: 401).

Yontemler

Internet ortamindan elde edilen anket formlar
oncelikle Excel programina sonrasinda da
istatistiksel paket programa aktarilarak analizleri
yapildi. Anketteki maddelere ilisgkin katilma
diizeyini ifade etmek icin besli Likert (Hig
Katilmiyorum “1”, Katilmiyorum ‘27, Karasizim
“3”, Katiliyorum “4” ve Tamamen Katiliyorum “5”)
tipi dereceleme 6l¢egi kullanildi.

Istatistik Analiz

Anket formunun yap gegerliligi temel bilesenler
yontemi kullanilarak gergeklestirilen faktor analizi
ile incelendi. Formun gegerliligini test etmek icin
yapilan faktor analizinin ilk adimi olarak arastirmada
kullanilan 6rneklemin yeterliligini dlgmek igin ise
Kaiser-Mayer-Olkin (KMO) ve Bartlett’s Test of
Sphericity (BTS) testleri kullanildi. Faktor analizi
uygulamasinda  verilerin  yorumlanmast  igin
Varimax eksen dondiirme teknigi uygulandi.
Optimal faktor sayisina, 6z degeri 1’den biiyiik
faktor sayist ve yamag¢ egrisi grafigi yontemleri
birlikte ele alinarak karar verildi. Gilivenirligi test
etmek icin ise Cronbach alfa katsayisi hesaplandi.
Bu caligmada yapilan tiim degerlendirmeler SPSS
19.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) paket programi
kullanilarak yapilda.

Bulgular

Ankete katilan oOgretim {iyelerinin 20’sinin
(%60.6) erkek, 13’iniin (%39.4) kadin oldugu
gozlenmistir. Anket sorularina verilen cevaplarin
dagilim1 Tablo 1°de gosterilmistir.

Yapilan faktor analizi sonucunda KMO degeri
0.698 olarak bulunmustur. Bartlett Kuresellik Testi
sonuglar1 incelendiginde ise, elde edilen Ki-kare
degerinin anlamli oldugu goriilmiistiir (p<0.001,
%2=235.963). Boylece, bu veriler iizerine yapilan
faktor analizinin gilivenilir sonuglar  verdigi
sOylenebilir.
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Tablo 1: Ogretim {iyelerinin anket sorularina vermis olduklari cevaplarin dagilimi

e 5 £ g o B
§ 8 R R =&t =&¢
Sira Anket sorulari 2> 2 X2 & 2 & £ 8
TE E Z 8 Z = Z 7=
—_— — Ry o =
S ¢ M =~

1 Ogrenci sayis1 saglikli ders isleyisini 7 6 6 8 6

engelleyecek Ol¢iide fazla degildi
(21.2) (18.2) (18.2) (24.2) (18.2)

2 Ogrencilerin bilgi ve becerileri yiiksek 0 5 12 12 4
seviyelere ulastirilmigtir
(0.0) (15.2) (36.4) (364) (12.1)

3 Programin isleyisi planlandig1 gibi yuriitildi 0 0 4 19 10
(0.0)0 (0.0) (12.1) (57.6) (30.3)
4 Program degisiklikleri hakkinda 2 1 4 15 11

bilgilendirilme tam ve zamaninda yapildi
(6.1) (3.00 (12.1) (455) (333

5 Olgme-degerlendirme sistemi ve isleyisi 3 3 3 14 10
bildirildigi gibi uyguland1 ©.1) ©O1)  ©O1) (424) (303)

6 Derslikler fiziki agidan yeterliydi 4 4 10 4 11
(12.1) (12.1) (30.3) (12.1) (33.3)

7 Laboratuvarlar teknik ve donanim agisindan 0 3 11 10 9
yeterliydi
(0.0) (9.1) (33.3) (30.3) (27.3)
8 Servisler teknik ve donanim agisindan 3 5 7 10 8
yeterliydi

©.1) (152) (21.2) (30.3) (24.2)

9 Do6nem koordinatdriiniin ders kurulu/stajdaki 0 3 5 18 7

Ogretim tlyeleri ile iletigimi olumlu ve o o1 55 A 512
zamanindaydi 00 O.h (152) (45 (212

10 Diger anabilim dallar1 ve 6gretim iiyeleri ile 1 3 7 14 8
gerektigi durumlarda karsilikli igbirligi ile ekip

ruhu saglanarak ¢alisildi G0 O (@2l2) #24) (242

11 Fakiilte yonetimi egitim-6gretim ve ilintili 0 2 5 17 9

idari islerde gereken ve iizerine diisen . ” . 515 273
gorevleri yerine getirdi 0.0 (6.1 (152 (515 (273)

12 Ogrenci isleri biirosunun ¢alismalarindan 0 3 7 13 10

memnun kaldim
0.0) 9.1) (21.2) (394 (30.3)

13 Ogrenci geri bildirimleri diizenli olarak 11 7 6 5 4

tarafima bildirildi
(33.3) (21.2) (18.2) (15.2) (12.1)
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Gergeklestirilen faktor analizi sonucu 6zdegeri
1’den biiyiik olan ii¢ faktor oldugu gozlenmistir. Bu
i¢c  faktor  toplam  varyansm = %71.8’ini
aciklamaktadir. Dondiirilmiis  bilesen  matrisi
incelendiginde ilk madde olan “Ogrenci sayisi
saglikli ders isleyisini engelleyecek oOlgiide fazla
degildi ” maddesinin faktorlerindeki en yiiksek yiik
degeri ile bu degerden sonra en yiiksek olan yiik
degeri arasindaki farkin 0.10°dan az oldugu
goriilmiistiir. Bu sebeple bu madde analizden
¢ikarilarak faktor analizi tekrar yapildiginda yine
O0zdegeri 1’den biiyiik olan ii¢ faktoriin oldugu
goriilmiis ve bu ii¢ faktoriin toplam varyansin
%72.8’ini agikladig1 gozlenmistir. Yamag egrisi
yontemi de kullanilarak faktér sayisi 3 olarak
belirlenmistir (Sekil 1).

Yamag Egrisi Grafigi

Ozdeger

T v T
1 2 t] 4 5 6 7 L] 9 10 "

Bilegen sayisi

Sekil 1. Faktor analizi sonucu elde edilen yamag
egrisi grafigi

Tablo 2. Maddelerin faktor yiik degerleri

Yapilan faktor analizi sonucunda elde edilen
faktOrlerden ilki 6, 7, 8 ve 9 numarali maddelerden
olugsmaktadir ve bu faktdér toplam varyansin
%47.2’sini aciklamaktadir. Bu maddeler
incelendiginde ¢cogunlugunun bilgilendirme ile ilgili
olduklar1 goriilmektedir. Ikinci faktor ise 2, 4, 5 ve
13. maddelerden olusmaktadir ve bu faktor toplam
varyansin %16.8’ini karsilamaktadir. Bu faktorde
yer alan maddeler ise fiziki sartlar ve koordinatorliik
ile iligkilerden olusan maddelerdir. Son faktor ise 3,
10, 11 ve 12. maddeleri igcermekte olup toplam
varyansin %8.7’sini aciklamaktadir. Bu maddeler
incelendiginde ise diger anabilim dallar1 ve idare ile
iligkili maddelerin bir arada olduklar1 goriilmektedir.
Uygulanan faktér analizi sonucunda her bir
maddenin yer aldigi faktorler ve aldiklar yiik
degerleri agagidaki tabloda gosterilmigtir (Tablo 2).

Faktor analizi sonrasinda yapilan gilivenirlik
analizi sonucunda Cronbach alfa i¢ tutarlilik
katsayis1 0.88 olarak hesaplanmistir. Bulunan bu
katsay1r anket formunun yiiksek giivenirlikte
oldugunu gostermektedir.

Tartisma

Anket formunda yer alacak maddeler, dlcegi
olusturma amacma hizmet edecek sckilde
belirlenmeye c¢alisildi. Bu sayede olusturulan
maddelerin mantiki yoldan kapsam gegerliligini
sagladig diistinildii.

Dondiiriilmiis faktor
yiikleri
Sira Anket sorulari Faktér  Faktor  Faktor
1 2 3
2. Ogrencilerin bilgi ve becerileri yiiksek seviyelere ulastirilmigtir 0,527
13.  Ogrenci geri bildirimleri diizenli olarak tarafima bildirildi 0,681
4. Program degisiklikleri hakkinda bilgilendirilme tam ve zamaninda 0,917
yapildi
5. Olgme-degerlendirme sistemi ve isleyisi bildirildigi gibi uygulandi 0,911
6. Derslikler fiziki agidan yeterliydi 0,856
Vo Laboratuvarlar teknik ve donanim agisindan yeterliydi 0,821
8. Servisler teknik ve donanim agisindan yeterliydi 0,869
9. Donem koordinatoriiniin  ders kurulu/stajdaki 6gretim tyeleri ile 0,669
iletisimi olumlu ve zamanindaydi
10.  Diger anabilim dallar1 ve 6gretim iiyeleri ile gerektigi durumlarda 0,842
karsiliklt isbirligi ile ekip ruhu saglanarak calisild
11.  Fakiilte yonetimi egitim-6gretim ve ilintili idari islerde gereken ve 0,615
iizerine diisen gorevleri yerine getirdi
12.  Ogrenci isleri biirosunun ¢aligmalarindan memnun kaldim 0,679
3. Programin isleyisi planlandig: gibi yiiriitiildii 0,584
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Kapsam gegerligi bir biitiin olarak o6lcegin ve
Olgekteki her bir maddenin amaca ne derece hizmet
ettigiyle ilgilidir (4). Farkl gegerlilik tiirleri olmakla
birlikte, dlgme aracinin istatistiksel verilere gore
diizenlenmesi “yap1 gegerliligi” ile ilgilidir. Olgme
aracinin yap1 gegerliligi, aracin 6lgiilmek istenen
davranig baglaminda soyut bir kavram (faktorii)
dogru  bir  sekilde  Olgebilme  derecesini
gostermektedir (5). Anket formunun yap:1 gegerliligi
temel bilesenler yontemi kullanilarak
gergeklestirilen faktdr analizi ile incelenmistir.
Formun gecerliligini test etmek icin yapilan faktor
analizinin ilk adimi olarak aragtirmada kullanilan
orneklemin yeterliligini 6lgmek i¢in ise Kaiser-
Mayer-Olkin (KMO) ve Bartlett’s Test of Sphericity
(BTS) testleri kullanilmigtir. Bu kapsamda KMO
testi 6l¢glim sonucunun 0.50 ve daha istii, Bartlett
kiiresellik testi sonucunun da istatistiksel olarak
anlamli olmasi1 gerekmektedir. KMO istatistiginde,
“0,50-0,70 arasi=orta diizey”, “0,70-0,80 arasi=iyi”,
“0,80-0,90 arasi=¢ok iyi” ve “0,90 ve
tizeri=mikemmel” olarak adlandirilir (6). Faktor
analizinde elde edilen yiik degeri, bir maddenin
tanimlanacak olan bir alt boyutta (faktdrde) yer alip
almamasinda kullanilan kritik degeridir ve maddenin
s0z konusu faktorle olan iliskisini gosterir. Yiik
degerinin yiiksek olmasina bagli maddenin soz
konusu faktor altinda yer almasini mesrulagtiran bir
degerdir. Belli bir grup madde bir faktoriin altinda
yiiksek yiik degeri ile bulunuyorsa, bu maddeler
ilgili faktdrii tamimlayan/6lgen maddeler olarak
yorumlanirlar.  Genellikle bir maddenin yiik
degerinin 0.45 ve daha yiiksek olmas1 beklenirse de
bu degerin 0.30’a kadar indirgenmesi kabul
gormektedir (7). Bir maddenin faktorlerindeki en
yiiksek yiik degeri ile bu degerden sonra en yiiksek
olan yiik degeri arasindaki farkin olabildigince
yiiksek olmasi beklenir ve bu farkin en az 0.10
olmasi Onerilir (8). Bu arastirmada faktor yiiki alt
kesme noktast 0.40 kabul edilmistir. ilk uygulanan
faktor analizinde 6zdegeri birden biiytik ii¢ faktoriin
oldugu gozlenmistir. Fakat faktor yikleri
incelendiginde bir numarali maddenin analizden
¢ikarilmasina karar verilmis ve bu madde analizden
¢ikarilarak faktor analizi tekrar yapilmistir. Yamag
egrisi yontemi de kullanilarak faktor sayist ii¢ olarak
belirlenmistir. Faktor analizi sonucunda ilk faktorii
olusturan maddelerin ¢ogunlugunun bilgilendirme
ile ilgili oldugu, ikinci faktoriin ise fiziki sartlar ve
koordinatorliik ile iliskilerden olusan maddelerden
olustugu gozlenmistir. Son faktor ise diger anabilim
dallar1 ve idare ile olan iliskilerin yer aldig
maddelerden olusmaktadir.

Giivenirlik ise bir test ya da ankette yer alan
sorularin birbirleri ile olan tutarliligini ve kullanilan
Olcegin ilgilenilen sorunu ne derece yansittigini ifade

etmektedir (9). “Bir dlgme aracinin giivenirligi,
aracin Olgmek istedigi degiskeni ne tutarlilikla
Olctiigiiniin ya da 6lgme sonuglarinin hatalardan
arinmig olmasinin derecesidir. Bir 6lgme araciyla
ayni kosullarda tekrarlanan Ol¢liimlerde elde edilen
6l¢tim degerlerinin kararliliginin bir gostergesidir.
Giivenirlik sadece O6lgme aracina ait bir ozellik
degildir, 6l¢me arac1 ve aracin sonuglarina iligskin bir
ozelliktir”  (10). Bu deger 0.40’in altinda
bulundugunda 6l¢egin giivenilir olmadigi, 0.40 ile
0.60 arasinda diigiikk giivenirlikte, 0.60 ile 0.80
arasinda oldukga giivenilir, 0.80 ile 1.00 arasinda ise
Olcegin yiiksek giivenirlikte oldugu séylenmektedir
(11). Bir dlgegin giivenilir oldugunu sdyleyebilmek
icin, hesaplanan i¢ tutarlilik katsayisinin en az 0.70
olmas1 gerekmektedir. Giivenirlik katsayis1 0.70 ise
bu, Olgegi cevaplayanlar arasindaki degiskenligin
%70’inin dlciilen 6zellikle ilgili gergek degiskenlige,
kalan %30’unun rastgele hatalara ait oldugunu
gosterir  (12). Bu g¢alismada anket formunun
giivenirligini test etmek i¢in Cronbach alfa katsayisi
hesaplanmistir ve 0.88 olarak bulunmustur. Bu
sonuca gore anket formunun yiiksek giivenirlikte
oldugu soylenebilir.

Sonu¢ olarak gelistirilmeye c¢alisilan &gretim
iyesi geri bildirim anket formunun, O&zellikleri
dikkate alindiginda egitimde mevcut igleyisin ve
performansin giivenilir ve gegerli bir sekilde
Olgiilmesinde kullanilabilecek bir 6l¢gme araci
oldugu var sayilmaktadir.
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Amac: Adneksiyal kitle yaygin jinekolojik sorundur ve kitleler i¢in
malignite net bir sekilde dislanmalidir. Over kanserleri en mortal
jinekolojik kanserlerdir. Benign ve malign adneksiyal Kkitlelerin
aywricl tanisi, hastanin jinekolojik onkologa yonlendirilmesinde
onemlidir. Over kanseri tanisinda serum biyomarkerlarinin
kullanilmas1 yaygin olarak aragtirilmaktadir.

Gere¢ ve Yontemler: Calismamiz Ekim 2014 — Ocak 2017 tarihleri
arasinda yapildi. Pelvik kitlesi olan 18 ve 90 yaslar1 arasinda 95 hasta
secildi. Her hasta igin preooperatif CA 125, HE4, SMRP, FOLRa
seviyeleri Ol¢iildli ve patoloji sonuglari ile kan sonuglart arasindaki
iligki incelendi.

Bulgular: HE4 ve SMRP malign kitlelerde dnemli dlgiide yiiksek
bulundu. Fakat Ca 125 ve FOLRa seviyeleri malingnitede anlamsiz
saptandi.

Sonug¢: Calismamiza gore; HE4 ve SMRP over kanserini 6n
gormede kullanilabilir. Fakat daha fazla c¢aligmalar ile
desteklenmelidir.
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Aim: An adnexal mass is a common gynecologic problem and
malignancy must be excluded for any mass that is not clearly benign.
Since ovarian cancer is the most common cause of gynecologic
cancer death. The differential diagnosis of benign and malignant
neoplastic masses is important for referring the patient to the
gynecologic oncologist. Use of serum biomarkers for the diagnosis
of ovarian cancer is an active area of investigation.

Material and Methods: Our research was performed between
September 2014 and January 2017. Between 18 and 90 ages, 95
operated patients because of pelvic masses are included.
Preoperatively CA 125, HE4, SMRP, FOLRa levels are measured
for each patient and relationship between tumor marker levels and
pathological reports is examined.

Results: HE4 and SMRP levels are found higher in malignant
masses significantly. But CA 125 and FOLRa levels are not related
with malignancy.

Conclusion: HE4 and SMRP can be used as a serum biomarker for
prediction of ovarian cancer according to our study. However the
data should be supported with more studies.
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Giris

Over tiimorleri kadinlardaki timoérlerin %4 ‘iinii,
jinekolojik malignitelerin ise yaklagik %23’{inii
olusturur. Over kanseri kadin genital sistemi
kanserlerine bagli goriilen Sliimlerin %47 sinden
sorumludur (1). Over kanseri Tiirkiye’de kadinlarda
en sik goriilen yedinci kanserdir (2). Tip alaninda
son ¢eyrek asirda meydana gelmis birgok yenilik ve
ilerlemeye ragmen, over kanserlerine bagh
mortalitede aym1 oranda azalma olmamustir.
Kadmlar etkileyen tiim kanserler arasinda, over
kanseri besinci en Oliimciil olamidir (3). Over
kanserinin goriilmesi 40 yasindan sonra artmaktadir.
Insidansi sirasiyla 40 yas altinda 0.4- 8.9, 60-80 yas
aras1 60 olgu/100000 kadin olmaktadir (4).

Over kanseri icin risk faktorleri; aile Oykiisii,
nulliparite, erken menars, ge¢c menopoz, beyaz 1rk,
ileri  yas gibi nedenlere bagli  olarak
multifaktoriyeldir (5). Bu faktdrlerden aile oykiisii
en Onemlisidir ve ailesinde over kanseri olanlarda
%5-7 olarak ongoriilmektedir (6). Tanimlanabilen
genetik neden bulunamayan vakalarin %90-95°1 i¢in
risk faktorlerinin ¢cogu, lireme ¢aginda devamli olan
ovulatuar siklus patternleri ile iligkilidir. Over
kanserini, diger jinekolojik kanserlerden ayiran
ozellikli belirti ve bulgular1 olmadig1 igin, bu
hastalarin  yarisindan fazlasi ileri evrede tani
almaktadir (7). Yiiksek mortalite hastaligin uzun
stire belirtisiz seyretmesine baglidir. Diger birgok
kanser ¢esidinde oldugu gibi erken evrelerde tani
konulabilirse, beklenen yasam siiresinin artacagi
asikardir. Evre 1 de yakalandiginda uzun dénem
surveyi %90’lara ulagsmaktadir (8, 9). Biiyiiyen ve
yaglanan bir diinya niifus yapisin1 goz Oniinde
tutarak, over kanserlerinin erken tan1 ve tedavisinin
oneminin bir kat daha arttigin1 miisahede edebiliriz.
Hastaligin  prognozu o6zellikle erken teshise
dayanmaktadir. Her yil diinyada 204.000 kadin yeni
tan1 almakta ve bunlarin yaklagik 125.000°i bu
nedenden dolay1 hayatim1 kaybetmektedir (10). Bu
nedenle son  zamanlarda  erken  teshiste
kullanilabilecek tiimor belirteglerine ve goriintiileme
yontemleri arastirmaya baglanmigtir. Caligsmalarn
¢ogunda Human Epididymis Protein 4 (HE4)‘ln
pelvik kitlesi olan hastalarda en umut vaad eden
serum biyomarkiri biyomarker1 oldugu
gosterilmistir  (11-16). Yapilan bir calismada
HE4‘tn ileri evre over kanserlerinde hastaliksiz

Doi: 10.29058/mjwbs.2018.3.3

sagkalim icin prognostik bir belirte¢ oldugu
saptanmugtir (16).

Caligmamizda, pelvik kitle nedeni ile opere
edilmis  olgularda  malign-benign  ayriminda
kullandigimiz ~ tiimor  belirteglerinden  Kanser
Antijeni 125 (CA-125) ve yeni belirteglerden HE4,
Soluble mesothelin-related protein (SMRP), folate
receptor 1 (FOLR1)’in pre-operatif doénemdeki
etkinliklerini degerlendirmeye calistik.

Gerec¢ ve Yontemler

Calismamiza Biilent Ecevit Universitesi Tip
Fakiiltesi Arastirma ve Uygulama Hastanesine,
Jinekolojik onkoloji Poliklinigi’ne Eyliil 2014- Ocak
2017 tarihleri arasinda basvuran ve pelvik kitlesi
olan hastalar dahil edildi. Pelvik kitle tanist ile
laparotomi veya laparoskopi yapilan 18-90 yas
arasindaki, 95 hasta incelendi. Calisma protokolil
icin Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurulu’na bagvuru yapilarak onay alind1.

Kan orneklemesi yapilmadan oOnce gerekli
bilgilendirmeler yapildi. Aydmnlatilmis goniillii
onam formu okutuldu ve yazili onamlar1 alindi.
Jinekolojik tiimdr hikayesi olan, sigara kullanan,
gebe olan, oral kontraseptif tedavi alan olgular
calisma dig1 birakildi. Tim olgulardan genis bir
anamnez degerlendirmesi yapildi. Gelis sikayeti,
yas, gravida, parite, boy, kilo, viicut kitle indeksi
(BMI), ek hastaliklar1, gecirilmis operasyon dykiisii
ve kullandig: ilaglar sorgulandi. Her hastaya pelvik
ultrasonografisi yapildi. Preoperatif ultrasonografi
raporlar1 bilgi islem sistemine kayit edildi. Pelvik
kitle varligt MR veya BT yontemleri kullanilarak
desteklendi.

Caligmaya dahil edilen 95 hasta postoperatif
histopatolojik degerlendirmeye gore; Benign ve
malign ovaryan kitleli olmak tizere 2 gruba ayrildi.
Kan 6rnegi toplama islemi pre-operatif cerrahi vizit
esnasinda veya cerrahinin yapilacagi giin sabahinda
gerceklestirildi.

CA-125, HE4, SMRP ve FOLRI seviyesini
Olemek i¢in tiim hastalardan alinan 10 ml kan 6rnegi
non-heparinize tiiplere toplandi. Santrifiij edilen -80
derecede saklanan numuneler, oda 1sisina (20-25°C)
gelene kadar bekletildikten sonra ¢alisildi. Bu
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calismada CA 125, HE4, FOLR1, SMRP serum
diizeyleri ELISA yontemi kullanilarak olgiilmiistiir.
Hastalarin preop On tanmilarma gore kistektomi,
ooferektomi, total histerektomi ve
salfingooforektomi operasyonlarindan biri yapildi.
Malign 6n tanisi olanlarda ise standart olan cerrahi
prosediir medyan laparatomik insizyon,
intraperitoneal organlarin incelenmesi, sitoloji i¢in
ascit ya da yilkama mai alinmasi, periton
incelenmesinde  silipheli  noktalardan  biyopsi
alimmasi, total histerektomi ve salfingooforektomi,
omentektomi, appendektomi, pelvik-paraaortik
lenfadenektomi  uygulandi.  Tiim  hastalarin
operasyon bilgileri kaydedildi. Spesimenler “frozen
section” ve postoperatif histopatolojik sonuglari
degerlendirildi. Patoloji sonucu, ¢calismamizda altin
standart olarak kabul edildi.

Istatistik Analiz

Istatistiksel degerlendirme SPSS 19.0 (SPSS
Inc., Chicago, IL, USA) programi kullanilarak
yapildi. Sayisal degiskenlerin normal dagilima
uygunluklart Shapiro-Wilk testi ile incelendi.
Sayisal degiskenler igin tamimlayici istatistikler
aritmetik  ortalama+standart sapma, kategorik
yapidaki veriler igin say1 ve ylizde olarak ifade
edildi. Kategorik yapidaki degiskenler bakimindan
gruplarin  karsilastirilmasinda  Ki-kare testinden
faydalanildi. Sayisal degiskenler bakimindan iki
grubun karsilagtirilmasinda iki ortalama arasindaki
farkin Onemlilik testi ve Mann-Whitney U testi
kullanildi. En iyi kesim noktalariin belirlenmesi
i¢in ROC analizi yapildi ve tiim degerlendirmelerde
p<0.05 degeri anlaml1 kabul edildi.

Bulgular

Caligmamiza pelvik kitle nedeniyle opere edilen
95 hasta dahil edilmistir. Opere edilen bu olgulardan;
68 olgu benign, 22 olgu malign ve 5 olgu borderline
olarak rapor edilmistir. Borderline olgular malign
grubunun igerisinde degerlendirilmistir. Calismaya
katilan hastalarin demografik ozellikleri; yas,
gravida, parite ve BMI degerleri bening ve malign
gruplar1  arasinda  karsilastirdmustir.  Yapilan
incelemelerde gruplar arasinda, yas degiskeni
istatistiksel olarak anlamli bulunurken (p=0.014);
gravida, parite ve BMI arasinda fark saptanmamistir
(p>0.05).

Benign adneksiyal kitleli hastalarin
histopatolojik tanilarma gore dagiliminda en sik
rastlanllan benign histopatolojik tanilar; korpus
Iuteum kisti (15 olgu) ve folikiil kistidir (13 olgu).
Her iki histopatolojik tan1 tiim benign histopatolojik
tanilarin = %40,3° {inii  olugturmaktadir. Malign

adneksiyal kitleli olgularin histopatolojik tanilarina
gore smiflandirildiginda ise en sik rastlanilan malign
histopatolojik  tanilar; over  endometrioid
adenokarsinom (12 olgu) ve serdz adenokarsinom (7
olgu). Her iki histopatolojik tam1 tim malign
histopatolojik tanilarin %67,86’ sin1
olusturmaktadir.

SMRP o6l¢iimlerine iligkin Receiver Operating
Characteristic (ROC) analizi sonucunda egri altinda
kalan alan (AUC) 0.703 (Sekil 1), HE4 dlgiimlerine
iligskin yapilan ROC analizinde (AUC) 0.632 olarak
saptandi (Sekil 2) (p<0.001).

ROC Curve
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Sekil 1. SMRP i¢in ROC egrisi
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Sekil 2. HE4 i¢cin ROC egrisi
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SMRP i¢in kesim noktasi 4.5 pmol/L olarak
hesaplanmis olup, duyarlilik %74.07; segicilik
%66,18, pozitif kestirim deger %46.5; negatif
kestirim deger %86.5 olarak hesaplanmaktadir.
Kestirim noktast 2668 pg/ml bulunan HE4’iin
duyarliligi %59.26; segicilik %72.31 olarak tespit
edildi. Pozitif kestirim degeri %47.1; negatif
kestirim degeri %81 olarak hesaplanmaktadir (Tablo
1). FOLRI1 olgiimleri ile iligskili ROC egrisi altinda
kalan alan (AUC) 0.523, CA-125 i¢in (AUC) 0.625
olarak hesaplandig: igin istatistiksel olarak anlaml
saptanmadi.

Tablo 1. SMRP veHE4 i¢in ROC analizi sonucu

AUC % 95 Cl
L 0.703 0.600 - 0.792
pmol/ml
HE4 0.632 0.525 - 0.730
pg/ ml
Tartisma

Ovaryan Kkitleler jinekolojik muayenede sik
goriildiigii icin malign-benign ayriminin yapilmast;
tedavi protokulunu belirlemek ve olasi cerrahi
girisimlerin ve buna bagli morbidite ve mortaliteyi
azaltmasi amaciyla kritik 6neme sahiptir (17). Over
kanserinin, ozellikle geligsmis {iilkelerde insidansin
artiyor olmasi, ge¢ evre de mortalitenin yiliksek
olmasi, erken evrelerde semptomlarin nadir ve non-
spesifik olmasi nedeniyle, bu hastalarin daha iyi
secilebilmesi i¢in gerek goriintileme ydntemi
gerekse biyokimyasal belirteg gibi yeni tanisal
yontemlerin gelistirilmesi gereklilik haline gelmistir.
Bu calismanin amaci pelvik kitle nedeniyle yapilan
cerrahilerde preoperatif CA-125, SMRP, HE4,
FOLRI’in malign-benign ayirimindaki &nemini
arastirmaktir. Malign epitelyal over tiimorleri yas ile
birlikte goriilme siklig1 artar, en yiiksek 60-70
yaslarinda (18). Caligmamizda benign kitle saptanan
grup icin ortalama yas 45.62 + 16.06, malign kitle
saptanan grup icin ortalama yas 54.26 £+ 12.58 olarak
saptandi. Benign kitle saptanan grubun yas
ortalamast malign kitle saptanan gruba gore
istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0.014).
CA-125; ¢olemik epitelyum kaynakli endometrium,
endoserviks ve fallop tiiplerinde ve mezotel kaynakli
plevra, periton ve perikardial hiicrelerde de
gosterilmistir (19).

Literatirde CA-125’in bobrek, akciger, safra
kesesi, mide, pankreas ve kolon hiicrelerinde de
goriilebilen glikoprotein olmasi, CA-125’in overe
spesifik bir belirte¢ olmadigini dogrulamaktadir.
Salpenjit, riiptiire ektopik gebelik gibi periton
irritasyonu olan olgularda CA-125 kanda artar.
Malign over tiimdrlerinin tanisi, takibi ve niiksiinde
CA-125’in bir marker olarak kullanilabilecegine dair
caligmalar yapilmistir  (20-22). O’Connel ve
arkadaglart 26’st over kanseri olan 56 vakalik
caligmalarinda serum CA-125 igin esik deger 35
U/ml alindiginda primer over kanserini saptamada

Kesim T <
Noktasi Secicilik  Duyarhhk P degeri
>4.5 66.18 74.07 <0.001
>2668 72.3 59.2 0.0449

sensitiviteyi %100, spesifiteyi %43, pozitif prediktif
degeri %60, negatif prediktif degeri %75 olarak
bulmuslardir (23).

Pastner ve arkadaslar1 preoperatif CA-125
yiiksekligini adneksial kitlelerin ayiric1 tanisindaki
sensitiviteyi %72, spesifiteyi %80, pozitif prediktif
degerini %79 ve negatif prediktif degerini %73
olarak bulmuslardir (24). Moore ve ark. 531 pelvik
kitlesi olan hastalar {izerinde yaptig1 arastirmada,
CA-125 esik degeri 35 U/ml alindiginda duyarliligi
%78.3; 6zglinliigli %82; 65 U/ml olarak alindiginda
ise duyarliligl ve ozgiinligi sirasiyla %71.72 ve
%92.5 olarak izlenmistir (11). Benign ve malign
pelvik kitleli gruplari kargilagtirdigimiz
calismamizda CA-125’in medyan degeri 280.4 ve
780 pg/ml ¢ikmustir. Gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0.058).

Mesotelin; mezotelyoma, pankreas, over ve diger
kanser tiplerinde yiiksekce eksprese edilen
farklilasma antijenidir (25). Yaygin kabul edilen
over karsinogenezis modeline gore; over kanseri
over yiizey epitelinden koken alir, pelvik ve
abdominal kaviteye yayilmasi ardindan proteinler
belirir, mesotelin gibi proteinler over kanseri erken
evre tanisinda kullanigh olabilecegi diisiinmektedir.
Over kanseri SMRP sentezleyen tlimorlerden
birisidir ve serum SMRP konsantrasyonunu esas
alan tani testi, tan1 siirecinde yardimeci olabilecegi ile
iliskili yeni ¢aligmalar yapilmaktadir (26-37).
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Seattle, Fred Hutchinson kanser arastirma
merkezinde Dr. Urban ve arkadaslar1 tarafindan
yapilan ¢ift kor ¢aligmada SMRP’nin over kanser
tanisinda CA-125’e benzer sensitivite ve spesifitede
oldugu ve CA-125 ile SMRP kombinasyonunun tek
baslarma kullanimlarmma goére daha yiiksek
sensitivite ve spesifiteye ulastigi rapor edilmistir
(38). CA- 125 gibi SMRP’nin de benzer yiiksek
riskli durumlarda (genetik yatkinlik vs.) daha erken
taniy1 kolaylastirabilecegini desteklemektedir.

Anna Fritz-Rdzanek ve arkadaslarinin yaptigi
retrospektif caligmada epitelyal over kanseri (EOC)
olan 70 hasta ve 78 saglikli kontrol grubu ile
kargilagtirilmistir. Serum biyomarker olarak HE4,
SMRP ve CA-125 seviyeleri Olglilmiistiir. CA-
125’in  EOC’de  ortalama  serum  diizeyi
503.55+560.7 U/ml iken kontrol grubunda
9.28+14.47 U/ml bulunmustur (p<0.001). SMRP
icin bu deger 5.13£7.64 nM vs. 1.02+0.89 nM
(p<0.01) ve HE4 icin 597.95+934.59 pM vs.
56.75+43.79 pM (p<0.001) olarak saptanmustir.
EOC’nin klinik evresi ile CA-125, HE4 ve SMRP
serum konsantrasyonlar1 arasinda pozitif korelesyon
saptanmustir. Serdz olmayan over kanseri tipleri ile
karsilagtirildiginda ser6z histolojideki epitelyal over
kanserlerinde HE4 serum konsentrasyonu arasinda
anlaml fark bulunmustur (p<0.01) (39).

Calisgmamizda SMRP o6l¢iimlerine iligkin ROC
analizi sonucunda egri altinda kalan alan (AUC)
0.703 olarak bulunmustur (p<0.001). Yani bizim
hastalarimiz g6z oniine alindiginda hastanin SMRP
icin kesim noktasi 4,5 pmol/L olarak hesaplanmis
olup, duyarlilik %74.07; segicilik %66.18; pozitif
kestirim deger %46.5; negatif kestirim deger %86.5
olarak bulunmustur.

Protein yapida olan HE4, EOC’de fazla
salgilandigi  gosterilmistir. HE4  reprodiiktif
sistemden ve iist hava yollarindan salgilanir ve
serumda saptanabilir. CA-125 gibi ek hastaliklardan
etkilenmez (40).

Moore ve ark. 2008°de tiimdr markerlar1 olarak
Her2, CA 72-4, CA-125, aktivin, inhibin, HE4’iin
kullanilan ¢aligmasinda, pelvik kitlelerin malign-
benign ayirict tanisinda etkinligini incelemis;
HE4’lin hem tek basina hem de CA 125 ile birlikte
degerlendirildiginde en yiiksek sensitivite ve
spesifiteye sahip oldugunu  bulmuslardir.
Beklenilenden farkli olarak Evre 1 timdr tespitinde
HE4’e CA 125 eklenmesi sensitiviteyi diisiirmiistiir
(41).

HE4’tin CA 125’ten daha anlamli oldugunu
Hellstrom ve ark 2003’te yaptiklar1 ¢aligmada da
gostermiglerdir (40). Moore ve ark. 2009 Ocak
tarihli yaymlarinda HE4 tiimdr belirtecinin serum
diizeylerini benign ve malign adneksiyel kitlelerin

ayiriminda istatistiksel olarak anlamli bulmuslardir
(p<0.0001) (11).

Pelvik kitlesi olan 233 hastada malign-benign
ayrimi i¢in yapilmis ¢alismada kanda HE4 ve CA-
125 bakilmigtir. Tek basina CA-125 e gore bu
ikilinin malignite riski degerlendirmede sensitiviteyi
%33.1 oraninda artirdigr (%43.3 den %76.4° e)
(spesifite her ikisinde de %95 idi) gosterilmistir
(11,41).

Andersen ve ark. 137 saglikli kadin ile 74
Ovaryan kanserli grubu karsilastirmis olup HE4’iin
sensitivite ve spesifitesini sirayla %71.4, %94.6
olarak bulmuslardir (42).

Bizim c¢alismamizda, HE4 kan diizeyi benign,
malign gruplarda karsilastirildiginda  ortalama
degerleri sirasiyla 2007.23 ve 2594.88 pg/ml
¢ikmugtir ve istatistiksel olarak anlamli saptanmigtir
(p=0.047).

Folat reseptor alfa (FRa) , FOLRI geni
tarafindan kodlanir. FRa over, renal, akciger ve
meme kanserini igeren epitelyal kanserlerde fazlaca
eksprese edilen glikozilfosfotidil inositol bagh
proteinidir. Over kanserinde timdr markerlar: olarak
FOLRI1 arastirmalarina yol gosterici olmustur (43).
Basal ve arkadaslar1 Haziran 2009 da yaptig
caligmada, over kanseri olanlar ile kontrol grubunu
kargilagtirarak FRa diizeylerinin erken ve ileri evre
hastalar i¢in ayirt edilebilir diizeylerde oldugunu
bulmustur (44). Kimberly ve arkadaslar1 Ocak
2008’de yaptiklari ¢alismada. FRa ekspresyonunun,
ozellikle rekiirren yiiksek dereceli, yiiksek gradeli
serdz timdrlerde sik goriildiigii i¢in metastatik odak
ve tekrarlayan tiimorler {iizerinde korundugunu
ortaya koymakta ve yeni folat hedefli tedavilerin
yeni teshis veya tekrarlayan over kanserinde
kullanilabilecegi 6nerilmistir (45).

FRo, ¢alismamizda ROC analizinde AUC degeri
0.523 olarak bulunmustur. Istatiksel olarak anlamsiz
saptanmugtir (p=0,7241).

Timor belirteglerinin ikili veya daha fazla
kombinasyonlarmin her zaman malign-benign
ayriminda tanisal dogrulugu artirmadig: literatiirde
de goriilmiistiir. Literatiirde, birka¢ ulusal genis
sayili multisentrik ¢aligmanin diginda, genis hasta
populasyonu iceren ¢aligmalar smirlidir. Bu
durumda kesin yargiya varabilmek yeni bircok
calismaya ihtiya¢ vardir. Calismamiz da pelvik
kitlesi olan 95 olgu degerlendirildiginde bu sonuglar
bize tibb1 hikdye ve semptomatolojinin yaninda
SMRP, HE4 kullaniminin malign tanisinda yardimci
olacagr sonucunu vermistir. CA-125 ve FRa
istatistiksel olarak anlamli saptanmamistir ve FRa
icin kesin yargiya varabilmek icin daha fazla
¢aligmaya ihtiyag vardir.
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Adneksiyel kitlelerin preoperatif benign-malign
ayriminda yapilan ¢aligmalara ragmen heniiz kesin
bir tan1 yontemi bulunmamaktadir. En sik kullanilan
preoperatif tan1 yontemleri; pelvik muayene,
ultrasonografi, tiimor belirteci CA 125 iken, yeni
calismalarda SMRP, HE4 ve FOLRI1 o6zellikle
EOC’de iimit vaat etmektedir.

Caligmamizda, benign grup ile malign grup
demografik ozellikler agisindan karsilastirildiginda
yas degiskeni istatistiksel olarak anlamli bulunurken
(p=0.014); gravida, parite ve BMI arasinda fark
saptanmamistir (p>0.05). Bagvuru semptomlarina
gore benign ve malign grupta en sik karmn ve kasik
agris1 sikayeti saptanmistir (%38,8 ve %46,4).
Bening gruptaki kitlenin (USG, MRI, BT)
goriintiilemelerine  gére %48,5 kistik olarak
izlenirken, malign gruptakilerin %55,6’s1 heterojen
olarak goriintiilenmistir. Benign adneksiyal kitleli
hastalarin histopatolojik tanilarina gére dagiliminda
en sik rastlanilan benign histopatolojik tanilar;
korpus luteum kisti (15 olgu) ve folikiil kistidir (13
olgu). Her iki histopatolojik tani tiim benign
histopatolojik tanilarin %40,3” iinii olusturmaktadir.
Malign adneksiyal kitleli olgularin histopatolojik
tanilarina gore smiflandirildiginda ise en sik
rastlanilan malign histopatolojik tanilar; over
endometrioid adenokarsinom (12 olgu) ve seroz
adenokarsinom (7 olgu). Her iki histopatolojik tani
tim malign histopatolojik tanilarin %67,86’s1m1
olusturmaktadir.

Caligmamizda SMRP o6l¢iimlerine iligkin ROC
analizi sonucunda egri altinda kalan alan (AUC)
0.703 olarak bulunmustur (p<0.001). Timor
belirtecinin ovaryen malignitelere spesifik olmasi ve
erken evrede taniyict olmasi, c¢alismamizda da
desteklenmektedir.

Bening malign ayriminda literatiir ile benzer
olarak HE4  timoér  belirtecinin = ovaryen
malignansilere spesifik olmasi ve erken evrede
tantyict olmasi, c¢alismamizda da buldugumuz
sonuglarla desteklenmektedir. CA 125’in overe
spesifik bir molekiil olmayip pek ¢ok durumda
artmast, benign malign ayrimmi 6n goérmede
yetersizdir. Calismamizda da benzer sekilde
malignite 6n gormede istatiksel olarak anlamsiz
olarak saptandi (p=0,0567).

Over kanseri i¢in umut vadeden yeni timor
belirteglerinden FOLRI, istatiksel olarak anlamsiz
saptanmustir (p=0,7241). Ancak FOLR1’in yeni bir
timor belirteci olmasi nedeniyle daha genis ve yeni
aragtirmalara gerek vardir.
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MAKALE "

BILGISI OZET

Gonderilme Tarihi: Amag: Bu calismada Samsun ilinde Polis Meslek Yiiksekokulu
19.09.2018 ogrencilerinde Hepatit B virlis (HBV), Hepatit C virlis (HCV) ve
Revizyon: Human Immunodeficiency Virus (HIV) seroprevalansinin
22.12.2018 belirlenmesi, iilkemizde farkli bdlgelerden farkli yillarda yapilan
Kabul: calismalarla karsilagtirilmasi amaglandi.

25.12.2018 Gere¢ ve Yontemler: Subat 2018- Mart 2018 tarihleri arasinda,

Sorumlu Yazar:
Sevil Alkan Ceviker
s-ewil@hotmail.com

hastanemizin Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji
poliklinigine basvuran Polis Meslek Yiiksekokulu dgrencilerinde
calisilan anti HBs, anti HBsAg, anti HIV ve anti HCV test sonuglar1
retrospektif olarak incelendi ve bu hastaliklarin seroprevalansi

Anahtar Kelimeler: arastirildi.
Hepatit B, Hepatit C,HIV, Bulgular: Calismaya dahil edilen toplam 748 Ogrencinin 1081
seroprevalans. (%14.4) kiz, 640°1 (%85.6) erkek, yas ortalamalar1 20.88 +2.3 yil idi.

Dort (% 0.5) 6grencide HBsAg pozitifligi, bir (% 0.1) 6grencide anti-
HCV pozitifligi saptandi, anti- HIV pozitifligi saptanmadi. HBsAg
pozitifligi saptanan 6grencilerden bakilan HBV-DNA sonuglar1 <20
IU/ml saptandi. Anti-HCV pozitifligi saptanan 6grenciden bakilan
HCV-RNA sonucu negatif olarak saptandi.

Sonuc: Caligsmamizda Hepatit B, Hepatit C, HIV seroprevalansinin
onceki yillarda benzer popiilasyonlarda yapilan diger caligmalara
gore daha diisiik oldugu saptandi.
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Seroprevalance of Hepatitis B, Hepatitis C and HIV In Police Vocational High
School Students
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ARTICLE

INFORMATION ABSTRACT

Date of Submission Aim: In this study, it was aimed to determine the seroprevalence of
19.09.2018 Hepatitis B virus (HBV), Hepatitis C virus (HCV) and Human
Revision: Immunodeficiency Virus (HIV) in the Police Vocational High
22.12.2018 School students in Samsun and to compare them with the studies
Accepted: performed in different years, different regions from our country.
25.12.2018 Material and Methods: Anti - HBsAg, anti-HIV and anti-HCV test

Correspondence Author:
Sevil Alkan Ceviker
s-ewil@hotmail.com

results were retrospectively investigated and seroprevalence of these
diseases were investigated in the students of the Police Vocational
School who applied to our hospitals Infectious Diseases and Clinical
Microbiology Clinic between February 2018 and March 2018.

Key Words: Results: Of the 748 students included in the study, 108 (14.4%) were
Hepatitis B, Hepatitis C,HIV, female and 640 (85.6%) were male. The mean age was 20.88 + 2.3
seroprevalance. years. HBsAg positivity was found in four (0.5%) students and anti-

HCYV positivity was found in one (0.1%) student. Anti-HIV positivity
was not detected. The HBV-DNA results of students with HBsAg
positivity were found to be <20 IU / ml. The HCV-RNA result of the
anti-HCV positivity student was negative.

Conclusion: In our study, it was found that the seroprevalence of
Hepatitis B, Hepatitis C and HIV was lower than other studies in
similar populations in previous years.
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Giris

Polis Meslek Yiiksekokulu orneginde oldugu
gibi, toplu yasam alanlarinda yasiyor olmak, Hepatit
B Viriisii (HBV), Hepatit C Viriisii (HCV) ve Insan
Immiin Yetmezlik Viriisii (HIV) dahil olmak iizere
kan ve kan tirtinleri ya da kontamine kesici aletlere
maruziyet veya mukokutandz temas araciligiyla
bulasan patojenler acgisindan risk olusturmaktadir.
Bu nedenle ozellikle asi ile onlenebilen hastaliklar
belli araliklarla taranmasi ve gerekli onlemlerin
alinmas1 gerekmektedir. ilk olarak 2003 yilinda
Resmi Gazetede yayimlanarak yiriirlige giren
Emniyet Teskilati Saglik Sartlar1 Ydnetmeligi’ne
gore Polis Meslek Yiiksek Okulu 6grencilerinin;
okula baglangigta ve sonraki donemlerde yilda
birkez kontrol tarama tetkik ve muayeneleri
yapilmaktadir. Bu yonetmelige gore Ogrencilerin
Hepatit B,C ve HIV yoniinden saglik taramalari
yapilmaktadir (1).

Bu c¢aligmada Samsun ilinde Polis Meslek
Yiksekokulu o&grencilerinde HBV, HCV HIV
seroprevalansinin  belirlenmesi, tilkemizde farkli
bolgelerden farkli yillarda yapilan ¢aligmalarla
karsilastirilmasi amaclandi.

Gerec ve Yontemler

Calismaya 8 Subat-8 Mart2018 tarihleri arasinda
Samsun Egitim Arastirma Hastanesi Enfeksiyon
Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji poliklinigimize
tarama muayenesi i¢in bagvuran 748 Polis Meslek
Yiiksekokulu dgrencisi dahil edildi.

Ogrencilerin tiimiinden alinan serum ornekleri,
santrifiij edilip ve ayn1 giin analiz edidi. Caligmaya
dahil edilen hastalardan gonderilen serum
orneklerinde HBsAg, anti HIV ve anti-HCV
tetkikleri Advia Centaur XP cihazi (SIEMENS)
Kemiluminesan yontemi ile, HCV- RNA ve HBV-
DNA tetkikleri ise real-time PCR (Abbott
Diagnostics, Chicago, IL) ydntemi ile ¢alisildi. Bu
tetkiklerin ~ sonuglari, bilgisayar kayitlarindan
retrospektif olarak degerlendirildi. Verilerimiz
sadece retrospektif laboratuar tetkik sonuglarinin
degerlendirilmesi  seklinde elde edildiginden
Ogrencilere ait asilama durumu saptanamadi ve
epidemiyolojik inceleme yapilamadi. Calismanin
yapilabilmesi i¢in hastanemiz yerel etik kurulundan

Doi: 10.29058/mjwbs.2018.3.4

26.6.2018 tarihli 124-2018 GOKAEK/3-20 nolu
karara istinaden etik kurul onay1 alinmustir.

Istatistik Analiz

Istatistiksel degerlendirme, SPSS 16.0 ( SPSS,
Chicago, IL, USA) istatistik paket programiyla
yapildi. Niceliksel sonuglar ortalama + standart
sapma (SS) ve kategorik sonuclar say1 ve yiizde (%)
olarak verildi.

Bulgular

Toplam 748 6grencinin 108’1 (%14.4) kiz, 640’1
(%85.6) erkek, yas ortalamalar1 20.88 £2.3 yil idi.
Dort (9%0.5) 6grencide HBV yiizey antijeni (HBsAg)
pozitifligi, bir (%0.1) 6grencide anti-HCV pozitifligi
saptandi. HBsAg tetkikleri pozitif saptanan
ogrencilerden bakilan HBV-DNA sonuglart <20
IU/ml saptandi. Anti-HCV tetkiki pozitif saptanan
ogrenciden bakilan HCV-RNA negatif olarak
saptandi. Higbir Ogrencide anti-HIV pozitifligi
saptanmadi. 640 erkek O6grencinin iiclinde (%0.4)
HBsAg pozitifligi ve bir erkek 6grencide (%0.1)
anti-HCV pozitifligi saptandi. 108 kiz 6grencinin ise
birinde (%0.9) HBsAg pozitifligi saptand1 (Tablo 1).
Olgularin  cinsiyet, geldikleri bdlge ve yas
dagilimlarima bakildiginda; dort HBsAg pozitifligi
saptanan dgrencinin tamaminin 1998 yilindan 6nce
dogdugu, iciiniin erkek oldugu ve ikisinin Dogu
Anadolu ve ikisinin Giineydogu Anadolu dogumlu
oldugu saptandi.

Tablo 1. Ogrencilerin cinsiyet dagilimma goére
HBsAg, Anti-HCV, Anti-HIVtest sonuglari.

HBsAg Anti- Anti-HIV
pozitifliZi HCVpozitifligi  pozitifligi
Kiz 6grenci
(0,%) 1(0.1) 0 0 (0)
Erkek
sgrencin,%) - OV 1o.n 00
Toplam 4(0.5) 1(0.1) 0 (0)
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Tartisma

Viral hepatitin en onemli etkenlerinden olan
HBYV, diinya capinda her yil yaklasik 650.000
civarinda HBV ile iligkili karaciger yetmezligi,
karaciger sirozu ve hepatoseliiler karsinom iligkili
6limden sorumlu tutulmaktadir (2). HBV
enfeksiyonu goriilme oranlari %2 ile %8 arasinda
iilkeden iilkeye degiskenlik gdstermektedir. Ulkemiz
HBYV tasiyiciligi agisindan orta derecede endemik bir
bolgedir ve HBsAg pozitiflik oranlar1 bolgeden
bolgeye degismekle beraber 9%1.7-21 olarak
bildirilmektedir (3). Viral Hepatitle Savasim
Dernegi (VHSD) verilerine gore, iilkemiz genelinde
HBV prevalansinin % 0.8-5.7 arasinda, Ege ve
Marmara Bolgesi’nde %3.4, Ic Anadolu, Akdeniz ve
Karadeniz Bolgesi’nde %4.8, Dogu ve Giineydogu
Anadolu Bolgesi’nde 9%6.2 oraninda oldugu
bildirilmistir (4).

Toplu yasama alanlarinda, HBV ii¢ temel bulag
yolu ( perinatal, seksiiel, parenteral/perkiitan)
disinda horizontal yolla da kisiler arasi1 bulasabilir.
Bu yol hepatit B viriisiiniin, dig ortamlarda ve cansiz
yiizeylerde  bulunabilmesi  nedeniyle, ortak
kullanilan kontamine havlu, dis firgasi, tiras
makinesi, banyo malzemeleri vb. aracilifiyla
olmaktadir (5). Fried ve ark. (6) caligmalarinda asker
kan donorlerinde HBsAg prevelansini yiiksek
saptamis olup, bu durumun toplu yasam kosullari ile
aciklanabilecegini  bildirmistir. Ayrica polislik
meslegine sahip bireylerin, tipki saglk calisanlar
gibi mesleki perkiitan yaralanmalar ile enfekte kan
ve viicut sivilarina maruziyet riskinin oldugu gesitli
¢alismalarda bildirilmistir (7,8).

Yerel literatiirde, ¢esitli merkezlerden HBV ve
HCV prevalansinin arastirildig: calismalarda, HBV
ve HCV pozitifliginin 6zellikle geng eriskinler ile
erkek cinsiyette daha yiiksek oldugu bildirilmektedir
(9). Polis okulu 6grencilerinde HBsAg sikliginin
arastirildigt onceki yillara ait ¢alismalarda, HBsAg
pozitifligi sikligmni, Akbulut ve ark. (10) 1995
yilinda 9%6.9, Kalayct ve ark.(11) 2009’da
Diyarbakir’da yaptiklar: ¢aligmada %2.6, Yesilbag
ve ark.(12) 2014’te Yozgat’ta yaptiklar1 calismada
%0.93 olarak bildirilmistir. 2018 yilina ait
calismamizda, dort kiside (%0.5) HBsAg pozitifligi
saptandi ve bu Ogrencilerin iicli erkek idi.
Calismamizda prevelansin Onceki yillarda benzer
populasyonda yapilan ¢aligmalara gore diisiik
bulunmasinin sebebi, 1998 yilindan beri iilkemizde
hepatit B enfeksiyonunun perinatal gegisinin
Oonlenmesi igin ulusal bir agilama program
baglatilmis olmasina baglanabilir.

Viral hepatitin diger énemli etkenlerinden olan
HCV enfeksiyonu HBV enfeksiyonu ile benzer
komplikasyonlarla seyreder ve bulas yollari

benzerdir. HCV’nin en 6nemli bulas yolu parenteral
yoldur. Temel bulas yollar1 arasinda, kan ve kan
irlinlerinin transfiizyonu, damar i¢i uyusturucu
kullanimi, hemodiyaliz, yiiksek riskli cinsel
davraniglar, cerrahi girisim Oykiisii, dental
girisimler, kontamine igne batmasi ve kozmetik
uygulamalar (dovme, vb.) yer almaktadir. Ancak
giiniimiizde HCV bulasin1 engelemek amacli temas
oncesi korunma acisindan HCV infeksiyonuna karsi
bir ag1 bulunmamaktadir (13). HBV enfeksiyonuna
gore bulastiricilign daha diisiik olarak bildirilen bu
enfeksiyon etkeninin {ilkemizdeki seroprevelansi
9%0.5- % 1.5 araliginda bildirilmistir (9). Ancak
iilkemizde yapilan lokal ¢aligmalar haricinde tiim
toplumu HCV prevalansi agisindan yansitan
caligmalar mevcut degildir. Bu konuda iilkemizde
2015 yilinda yapilan ¢ok merkezli 5533 kisinin dahil
edildigi TURHEP c¢alismasinda (14) anti-HCV
pozitifligi oram1 %] olarak bildirilmistir. Aym
¢alismada, HCV enfeksiyonu igin >50 yas olmak
risk faktorii olarak bildirilmistir. Diinya Saglik
Orgiiti (DSO) 2017 yili verilerine gore ise,
ilkemizde @ HCV  prevalanst  %1.5 olarak
bildirilmistir (15). Ulkemizden yapilan benzer
gruptaki hastalar1 igeren c¢aligmalarda da benzer
sekilde olup anti-HCV pozitifligi saptanmamustir
(11,12). Calismamizda da anti-HCV pozitifligi bir
vakada saptanmis olup HCV-RNA sonucu negatif,
AST, ALT degerleri normal sinirlarda saptanmaistir.
1 ay sonra tetkikler tekrarlanildi, yeniden
degerlendirme sonucunda ogrencide aktif HCV
enfeksiyonu diisiiniilmedi. Ayrica iilkemizden
yapilan diger caligmalarda oldugu gibi higbir
ogrencide  anti-HIV  pozitifligi  saptanmadi
(10,11,12).

Sonuc¢

Toplum sagligr agisindan o6grencilerin toplu
yasadig1 yurtlarin bulasic1 hastaliklar agisindan
taranmalar1 ve bu hastaliklarin 6nlenmesi amaciyla
kolay ve ucuz olan agilanmalarin ve bulas yollar
hakkinda bilgi diizeyinin arttirilmasinin iizerinde
durulmasi gerekmektedir.
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Amag: Osteoprotegerin (OPG), osteoporoza yatkinlik ile ilgili en
onemli aday genlerden biridir. Bu ¢aligmanin amaci postmenopozal
kadinlarda OPG promoter bolgesindeki A163G ve T245G
polimorfizmleri ile kemik mineral yogunlugu (KMY) arasindaki
iliskinin degerlendirilmesidir.

Gere¢ ve Yontemler: Caligmaya primer postmenopozal
osteoporozlu 109 goniillii hasta ve kontrol grubu olarak 85 saglikli
kadin olacak sekilde toplam 194 kisi dahil edilmistir. L1, L4, total
lomber vertebra (L1-4), boyun, kalca ve total kalca KMY degerleri
dual enerji  X-151m1  absorbsiyometrisi (DEXA) yontemiyle
degerlendirilmistir. OPG promoter bolgesindeki A163G ve T245G
polimorfizmleri polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ve restriksiyon
parg¢a uzunlugu polimorfizmi (RFLP) kullanilarak belirlenmistir.
Bulgular: Postmenopozal kadinlarda genotip frekanslart A163G
polimorfizmi igin AG+GG (%46,8), AA (%53,2); T245G i¢in
GG+TG (%36,7), TT (%63,3) olarak kaydedilmistir. Saglikli
kadinlara kiyasla, osteoporozlu kadinlar arasinda AG+GG (p=0,005)
ve GG+TG (p=0,049) genotipleri belirgin sekilde daha yaygin
bulunmustur. Postmenopozal kadinlarda ve kontrollerde sirasiyla
T245G ve A163G polimorfizmleri igin genotipler ile lomber vertebra
KMY degerleri arasinda 6nemli bir iligki oldugu saptanmustir (tiimii
icin p<0.05). T245G polimorfizmi i¢in GG+TG genotipleri TT
genotipine kiyasla daha diisik KMY ile iligkili bulunmustur. Benzer
sekilde, A163G polimorfizmi i¢in de AG+GG genotipleri AA
genotipine kiyasla daha diigsiik KMY ile iliskilendirilmistir.

Sonu¢: Bu c¢alismada eclde edilen bulgular, OPG promoter
bolgesindeki T245G ve A163G polimorfizmlerinin KMY ’nin
genetik diizenlenmesine katkida bulunabilecegini
diistindiirmektedir. Bu bulgular, gelecekte yapilacak osteoporoz
calismalarinda OPG geninin rolii arastirilirken yararl olacaktir.

© 2018 Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Her hakki saklidir.
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osteoporosis and 85 healthy controls were included in the study.
BMD of L1, L4, total lumbar spine (L1-4), neck, hip and total hip
were evaluated by means of dual-energy X-ray absorptiometry.
A163G and T245G polymorphisms were determined by PCR and
RFLP.

Results: The frequencies of genotypes were as follows: AG+GG
(46.8%), AA (53.2%) for A163G and GG+TG (36.7%), TT (63.3%)
for T245G. Compared to healthy women, remarkably more women
with osteoporosis were found to have AG+GG (p=0.005) and
GG+TG (p=0.049). Significant associations were observed between
the genotypes and BMD of lumbar spine for the T245G and A163G
polymorphisms in postmenopausal women and controls (p<0.05 for
all). The GG+TG genotypes correlated with lower BMD compared
to TT for T245G. Similarly, for A163G, the AG+GG genotypes were
associated with lower BMD compared to AA.

Conclusion: Our results suggest that T245G and A163G
polymorphisms in the OPG promoter may contribute to the genetic
regulation of BMD. These results are expected to be beneficial for
further studies investigating the role of OPG in osteoporosis.

© 2018 Zonguldak Bulent Ecevit University All rights reserved.
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Introduction

Osteoporosis is a complicated disorder in which
environmental factors such as exercise, dieting and
smoking are involved as well as genetic factors (1-
4). Genetic factors have been found to be responsible
for 40-75% of the interindividual variation among
osteoporotic cases (5, 6). To date, different candidate
genes have been analyzed to identify those
associated with low BMD and the etiology of
osteoporosis. These include genes such as
osteoprotegerin (OPG), estrogen receptor alpha,
vitamin D receptor, transforming growth factor bl,
and collagen type 1al. Among the genes in question,
OPG is one of the most significant candidate genes
for osteoporosis and BMD (7, 8). OPG, a key
regulator of bone remodeling, is considered as a new
member of the tumor necrosis factor (TNF) receptor
superfamily discovered in 1997 (3, 9). The OPG
gene is located on chromosome 8 and represents a
single-copy gene which consists of 5 exons spanning
29 kb of the human genome (10). OPG is synthesized
by cardiac myocytes, osteoblasts, cells found in the
kidneys, lungs, arterial and venous walls, intestines,
endothelium, hemopoietic cells and cells of the
immune system. OPG protects the bones from
excessive resorption by blocking the terminal stages
of osteoclastogenesis, by inhibiting the activation of
mature osteoclasts and also by stimulating apoptosis
in these cells (11). Growing evidence suggest that
OPG is among the most important candidate genes
associated with the pathogenesis of osteoporosis (5,
12). To date, several single nucleotide
polymorphisms (SNPs) in OPG have been identified,
including A163G, T245G, T950C and G1181C,
which have been evaluated in terms of their
relationship with osteoporosis and BMD (5, 7, 8, 13-
15). Several genes among these have been assumed
to influence BMD determination; however, the
magnitude of impact and the exact role of these
genes remain unclear.

The aim of our study was to investigate
nucleotide substitutions and the A163G and T245G
polymorphisms of OPG in a group of
postmenopausal women and to also analyze the
possible contribution of these polymorphisms to
osteoporosis by assessing their association with
BMD.

Doi: 10.29058/mjwbs.2018.3.5
Material and Methods

In this study, 109 women (mean age, 57.8+6.6
years) with primary postmenopausal osteoporosis
and 85 healthy age-matched women (mean age,
56.1£6.7 years) were referred to the outpatient clinic
of Physical Therapy and Rehabilitation Department.
Individuals who had a history of hip fracture or
recent lower back pain complaint with acute onset
were excluded from the study. All subjects included
in the study underwent clinical examination and
routine biochemical tests were performed to exclude
any disease (primary  hyperparathyroidism,
hyperthyroidism, cirrhosis, kidney failure, Cushing
syndrome) or drugs (antiepileptics, glucocorticoids)
known to affect bone metabolism. None of the
subjects had received previous antiresorptive
treatment (calcitonin or bisphosphonates) and none
had been treated with hormone replacement therapy.
Height and weight were measured for each subject,
and body mass index (BMI) was calculated (weight
divided by squared height; expressed in kg/m2).

Measurement of bone mineral density

BMD at the lumbar spine (L1, L4, L1-4) and
femoral neck were assessed by means of dual-energy
X-ray absorptiometry (DEXA) on a Hologic, Inc.
1000 device (Hologic Europe, Zaventum, Belgium).
Bone mineral content (g) and bone area (cm2) were
used to calculate BMD, which was expressed in
g/cm2. BMD was also evaluated as the T-score,
which represents the number of standard deviations
from the mean BMD value calculated based on a
control population in the age groups of 20 to 40
years. A T-score lower than —2.5 was considered as
the diagnostic threshold for osteoporosis.

The study was approved by the local ethics
committee, and all of the subjects who participated
in the study completed written informed consent
forms.

DNA analysis

DNA was isolated from patient and control
peripheral blood samples by high-pure PCR template
preparation kit (Roche, USA). The purity and
amount of DNA was determined according to
absorbance values at 260 nm and 280 nm in
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spectrophotometer. DNAs were examined under
Ultraviolet light (UV) after operating in 0.8%
agarose gel electrophoresis and staining with
ethidium bromide (EtBr). The A163G and T245G
gene polymorphisms of the OPG gene were
identified by means of the polymerase chain reaction
(PCR) technique and restriction fragment length
polymorphism (RFLP) assay (16, 17). Primers with
the sequences reported by Jorgenson al. and
Langdahl et al. (5, 9) were used for A163T and
T245G gene polymorphisms, respectively. PCR
conditions were 94°C for 5 minutes, 35 cycles; 94°C
for 1 minute, 55°C for 1 minute, and 72°C for 1
minute, and finally 72°C for 7 minutes.

To detect the nucleotide substitution A163G, 5
puL of the PCR products were digested with 0.5 mL
of the Fast-Digest restriction enzyme Mfel; an
enzyme that cuts DNA at specific recognition
nucleotide sequences (5° C/AATTG 3°), in 1X Fast
Digest green buffer for 1 hour at 37°C. (Fermentas
Life Sciences USA). This digestion yields the
following fragments with the indicated size (in bp):
AA, 253; AG, 253, 232, 21; GG, 232, 21 (9).

To detect the nucleotide substitution T245G, 5
pL of the PCR products were digested with 0.5 mL
of the Fast-Digest restriction enzyme Hifl; an
enzyme which cuts DNA at specific recognition
nucleotide sequences (5 GJANTC 3°), in 1X Fast
Digest green buffer for 1 hour at 37°C. (Fermentas
Life Sciences, USA).

The fragments were then
electrophoresis on a 3% agarose

resolved by

gel, which were stained with 0.1% ethidium bromide
and finally analyzed under UV.

Statistical Analyses

After testing the distribution of continuous
variables, comparisons of continuous variables were
made using independent sample t test, if the
distribution is normal. If not, we use Mann Whitney
U test for the differences between two groups. The
categorical results were expressed as number and
percentage. The expected genotype frequencies were
analyzed by Hardy-Weinberg method. The %2 and
Fisher’s exact tests were used to ecvaluate the
relationship  between the  genotypes and
osteoporosis. The differences with a p-value below
0.05 were considered as statistically significant.
Variables that could be risk factors for osteoporosis
were assessed by stepwise logistic regression
analysis. Confidence intervals (CIs) were calculated
for odds ratios. All of the analyses was conducted by
using IBM SPSS Statistics Version 22.

Results

Characteristics of the study group are presented
in Table 1. There were no significant differences in
the age, height, age of menopause between the group
of patients with osteoporosis and the control group.
BMD values of all measured sites were significantly
lower in patients with osteoporosis compared to the
control group (p < 0.001 for all comparisons).

Table 1 .Characteristics of women with osteoporosis and controls.

Osteoporosis Control p
(n=109) (n=85)
Age (years) 57.8+£6.6 56.1+6.7 0.077
Weight (kg) 65.849.4 72.4£12.7 <0.05
Height (cm) 154.0+4.7 155.4+6.0 0.085
BMI 27.8+4.2 29.945.0 <0.05
Age at menopause (years) 46.2+11.6 45.7£5.6 0.732
Duration of menapause (years) 12.8+7.9 10.748.1 0.095
L1 BMD (g/cm?) 0.6+0.0 0.7£0.1 <0.001
L4 BMD (g/cm?) 0.8+0.1 0.9+0.12 <0.001
Total Spine BMD (g/cm?) 0.7+0.6 0.9+0.1 <0.001
T score (Lomber spine) -2.6£1.1 -1.2+0.9 <0.001
Total Femur BMD (g/cm?) 0.7+0.1 0.8+0.1 <0.001
T Score ( femur) -1.4+0.6 -0.6+0.8 <0.001

BMI; body mass index, BMD; Bone mineral density. Differences between groups were tested with Student t-test.

Result were given as mean+SD.
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In the current study, we performed an analysis of
A163G and T245G in polymorphisms in the OPG
gene. The A163G and T245G genotypes did not
deviate significantly from the Hardy-Weinberg
equilibrium (p>0.05 for both). For A163G, the
frequency of the A allele was 73.4% and that of G
was 26.6%. For T245G, the frequency of the T allele
was 78.9% and that of G was 21.1%. The allele
distribution of the A163G genotypes were patients
with osteoporosis (GG+AG, 46.8%; AA, 53.2%) and
control (GG+AG, 27.1%; AA, 72.9%) (X2=7.88,
p=0.005). In addition, the distribution of the T245G
genotypes were patients with osteoporosis (GG+TG,
36.7%; TT, 63.3%) and control (GG+TG, 23.5%;
AA, 75.5%) (X2=3.88, p=0.049) (Table 2).

Our data indicated that the A163G had a
significant relationship with BMD and osteoporosis,
and subjects with the AA genotype had higher BMD
values than those with the AG+ GG genotype
(p<0.05, Table 3). BMD in osteoporotic patients
with different genotypes of polymorphism T245G
differed significantly at the lumbar 1 spine (TT 0.67
+ 0.07 g/em2 versus TG+GG 0.63 £ 0.09 g/cm2,
p<0.05), at the lumbar 4 spine (TT 0.82 +£0.07 g/cm2
versus TG+GG 0.78 £ 0.09 g/cm2, p<0.05), and at
the total lumbar spine (TT 0.76 + 0.06 g/cm?2 versus
TG+GG 0.73 £ 0.07 g/cm2, p<0.05) (Table 3).

In the logistic regression analysis, having
AG+GG alleles were found to increase the risk of
osteoporosis by 2.342-fold compared to having AA
alleles (Table 4).

Table 2. Distribution of A163-G, T245-G genotypes in patients with osteoporosis and controls.

e e Osteoporosis Control
(n=109,%) (n=85, %) p
A163G
AA 58 (53.2) 62 (72.9) 0.005
AG+GG 51 (46.8) 23 (27.1)
T245G
T 69 (63.3) 65 (75.5) 0.049
TG+GG 40 (36.7) 20 (23.5)

Table 3. BMD of the L1, L4, total spine and total femur in patients with osteoporosis and controls with different
genotypes.

Gene Osteoporosis (n=109) Control (n=85)
Polymorphism
L1 L4 Total Total L1 L4 Total Total
BMD BMD spine femur BMD BMD spine femur
(g/cm?) (g/cm?) BMD BMD (g/cm?) (g/cm?) BMD BMD
(g/cm’) (g/cm?) (g/cm’) (g/em?)
A163G
AA 0.67+0.07 = 0.81+0.07 = 0.76+0.06 = 0.76+£0.11 = 0.79+0.11 = 0.94+0.18 = 0.92+0.11  0.86+0.10
AG+GG 0.63+0.08 = 0.79+0.09 | 0.73+0.07 = 0.79+£0.08 = 0.78+0.12 & 0.97+0.14 | 0.90+0.01 | 0.86+0.09
P 0.093 0.175 <0.05 0.321 0.672 0.706 0.493 0.943
T245G B
n
A
T 0.67+0.07 | 0.82+0.07 | 0.76+£0.06 = 0.77+0.11 | 0.78+0.10 = 0.96+0.14 @ 0.91+£0.11 = 0.87+0.10 8
m
g
TG+GG 0.63+0.09 & 0.78+0.09 = 0.73+0.07 0.78+0.08 0.83+0.14 = 0.91+0.25 0.92+0.10 0.88+0.09 b7
g
P <0.05 <0.05 <0.05 0.721 0.248 0.966 0.763 0.790 E
5
Bone mineral density (BMD) of all sites among different polymorhiphism groups. BMD is given as mean+SD. =
Differences between two groups were compared using the Mann-WhitneyUtest. 3
o
Q
>
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Table 4. Risk factors for osteoporosis.

Costant
Al163 G AA (Reference)
AG+GG
BMI
Discussion

In the present study, we evaluated the
relationship between bone mineral density and the
A163G and T245G polymorphisms of OPG, one of
the most important genes linked with osteoporosis
predisposition. A significant correlation has been
found between the genotypes and BMD values of
lumbar vertebra for the A163G and T245G
polymorphisms in postmenopausal women as well
as the controls. For the T245G polymorphism,
GG+TG genotypes were associated with lower
BMD compared to the TT genotype. Similarly,
AG+GG genotypes correlated with lower BMD
values compared to those observed with the AA
genotype for the A163G polymorphism.

In view of the importance of OPG variants and
the high prevalence of osteoporosis among
postmenopausal women, a number of studies have
analyzed the  association between  gene
polymorphisms and low BMD (7, 13, 18, 19). The
objective of this study was to evaluate the
association between BMD and the A163G and
T245G polymorphisms of the OPG promoter in
Turkish postmenopausal women.

Arko et al. investigated sequence variations in
the OPG promoter and analyzed their relationship
with BMD in 103 women with postmenopausal
osteoporosis. The analysis of single-strand
conformation  polymorphism, followed by
subsequent DNA sequencing, revealed the presence
of four nucleotide substitutions, i.e. 209 G>A, 245
T>G, 889 C>T, and 950 T>C. The authors suggested
that 209 G>A and 245 T>G polymorphisms found in
the OPG promoter could make a contribution to the
genetic regulation of BMD (14). In another study by
Arko et al., eight polymorphisms were identified in
OPG. In these studies, polymorphism 1181G>C was
associated with BMD and was likely to be
considered as a contributing factor to genetic
predisposition with regards to osteoporosis (3). In
the present study, we evaluated the A163G and
T245G polymorphisms in the OPG promoter.

In a study by Yu et al, g.18861A>G and
2.25548C>T SNPs were identified and the data
obtained in their study suggested that there were
significant differences in terms of BMD values of the
femoral neck hip, spine and total hip among women
with the different g.18861A>G  genotype.

OR
16.875

2.342
0.903

CI (95%) p
0.008

1.212 - 4.524 0.011

0.841 - 0.970 0.005

Postmenopausal women who had the AA genotype
had remarkably higher BMD than those with the AG
and GG genotypes. A significant association was not
found between the g.25548C>T variant and BMD
values of femoral neck hip, spine and total hip. Their
findings suggested that OPG variants were
associated with BMD and osteoporosis in Chinese
postmenopausal women (20). In our study, we
detected the role of OPG in the pathogenesis of
osteoporosis through association analyses. Our data
indicated that A163G had a significant correlation
with BMD and osteoporosis, and subjects with the
AA genotype had higher BMD values than those
with the AG+ GG genotype. In addition, T245G was
also associated with BMD and osteoporosis, and
subjects with the AA genotype had higher BMD
values compared to those with the TG+ GG
genotype.

Shen et al. identified the g.18910G>A and
2.27406C>T genotypes. Their data indicated that
important differences were found in terms of neck
hip BMD, spine BMD and total hip BMD among
different g.27406C>T genotype; subjects with
genotype CC had considerably higher values than
those with genotype CT and TT. Results from the
aforementioned study show that OPG variants were
associated with BMD in Chinese postmenopausal
women (8). In our study, we initially evaluated the
genetic effects of the A163G and T245G
polymorphisms on BMD and osteoporosis in
postmenopausal women by means of association
analysis. Results from this study indicated
significant differences in genotypic frequencies
between postmenopausal patients with primary
osteoporosis and healthy controls. New association
studies in different populations are warranted in
order to explain the possible roles of these
polymorphisms. In a study carried out with
postmenopausal Danish women, an important
negative association was demonstrated between S-
OPG and peripheral measures of bone mass, and
higher odds ratios were noted for fractures.
Moreover, the A163G mutation in the OPG promoter
had an important effect on bone mass and fracture
status regardless of serum osteoprotegerin levels (9).
The present study confirms the findings put forward
in the study by Jorgensen et al., i.e. a higher
prevalence of the G allele of the A163G
polymorphism and higher bone mass in individuals
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with the AA genotype compared to those with the
GG+AG genotype.

In similar relevant studies, certain genetic
polymorphisms such as A163G, T245G, T950C,
G1181C, g.18861A>G, and g.27406C> in OPG have
been found to play a genetic role in BMD and
osteoporosis (7, 12-14, 21). The two other
polymorphisms shown to have an effect on BMD
and fractures, namely T950C and G1181C, were
investigated by Langdahl et al., as well as Wynne et
al.; however, these two groups reported conflicting
results. The latter study found an opposite result for
the G1181C polymorphism and noted no influence
with regards to the T950C polymorphism (5, 22). A
study by Ueland T et al., also found no significant
relationship between variations in G1181C, T950C
and A163G and bone mass in elderly Australian
women (23). In the present study, an important
association of genotypes with BMD at the lumbar
spine was observed for the T245G and A163G
polymorphisms in the group of postmenopausal
women as well as the controls. Differing from
previous studies, Wang et al. reported the
relationship of OPG g.18873C>T and g.27522G>A
genetic polymorphisms with BMD and osteoporosis
in postmenopausal women (24). Finally, in a recent
study of randomly selected 22 postmenopausal
women and 59 women without osteoporosis, there
was a trend for A163G polymorphism in terms of a
positive correlation with higher bone loss.
Furthermore, the results of their study indicated that
a significantly greater number of women with
osteoporosis had AG polymorphism compared to
women without osteoporosis, while no significant
difference was found in the prevalence of TT and
GG polymorphisms between patients with and
without osteoporosis (15). We also found similar
results in the present study.

Based on our results, we suggested that the
associations between the A163G and T245G
polymorphisms and low spine BMD are caused by
one of them and merely reflected by the other one
because of linkage disequilibrium or by a true effect
of both polymorphisms. Unfortunately, due to the
limited sample size, this study does not permit a
clarification of the interdependency between BMI,
bone mass, and A163G when assessed in a logistic
regression analysis model with all the parameters
included. This interdependency needs to be
addressed in larger studies. Better understanding of
this mechanism requires further studies that aim to
investigate the association between these two SNPs
or other genetic variants and osteoporosis in larger
populations, and to elucidate the underlying
molecular mechanism.
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