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ONSOZ

Degerli Okurlar

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Cerrahi Tip Bilimleri Dergimizin 4. Sayist ile Sizlerle
birlikteyiz. Covid-19 pandemisi ile baslayan ve 6-7 Subat depremi ile canimizi yakan, insanlik
olarak ciddi sinav verdigimiz bu giinlerde bilimin 1s1ginda ¢alismalarimizi ortaya koymak,

yolumuza devam etmek yarinlar adina en biiyiik umudumuz.

Nisan 2023 sayimizla birlikte; yayinlanma periyodunun 2. yilini basart ile devam ettirmekteyiz.

Béylece, ULAKBIM/TR kabul siirecimizde énemli bir asamay: daha gerceklestiriyoruz.

Ulusal ve uluslararast indekslere dahil olabilmek icin calismalarimiza titizlikle devam
etmekteyiz. Yayin hayatina bagladigimiz giinden beri yazarlarimizin ve hakemlerimizin
katkilary bizi hep motive etti. Editor kurulu olarak; makalelerin yayinlanma siirecini takip
etmek ve olumlu hakem degerlendirmeleri ile sonuglanan makalelerimizi yayinlamaktan

mutluyuz.

Bu sayimizda bes orijinal arastirma makalesi, bir derleme ve iki olgu sunumu yer almaktadir.
“Hidradenitis Siipiirativa hastaliklarinda folik asit ve HBA1CDegerlerinin korelasyonu”,
“Mitral kapak kalsiyum diizeyinin doku karekterizasyon yontemi ile degerlendirilmesi”,

“Akut Periferik Arteryel Emboli vakalarinda girisim zamanlamasinin miidahale sonuglari

lizerine etkisi”,
“18-28 yas arasi polikistik over sendromlu hastalarda irisin seviyesinin degerlendirilmesi”
“Covid-19 pandemisinin deri kanseri tanisina etkisi”

“Immiinsiipresif olmayan hastalarda goriilen ve muayene ile kolayca tan alan ‘Dev Molloskum

olgulart”

’

“Preoperatif anksiyetenin tedavisinde akupunkturun yeri’
Baslikl makalelerimizi ve derlemeyi ilgi ile okuyacaginizi diistintiyorum.

Yazarlarimiz arasinda Tip Fakiiltesi 6grencilerimiz ve yine arastirma gorevlisi/asistan
hekimlerimiz de yer almaktadwr. Hakem siirecini bagari ile tamamlayan “Primer

Hiperparatiroidizm ve intratiroidal paratiroid dokuyla seyreden MEN 2A: nadir bir olgu



sunumu”  bashkli olgu Int. Dr. Ibrahim Karabulut ve Int. Dr. Rabia Selen’in heyecan: ve
enerjisi, asistan hekimimizin destegi ve danigman 6gretim iiyelerinin rehberliginde titiz ve
kapsamli  arastirmalart ile hazirlandi. Bilime adanan bu yolculuklarinda sevgili

ogrencilerimize ve asistanlarimiza basarilar diliyorum.

Yogun ¢alisma siirecinde, tarafsiz bir sekilde bizlere destek veren hakemlerimize ve arastirma

ve ¢alismalarint dergimizde yayinlanmak iizere bizimle paylasan yazarlarimiza ¢ok tesekkiir

ederim.

Yakin zamanda etkili bilimsel indekslerde yer alabilmek temennisiyle...

Doc. Dr. Sevilay OZMEN

Yayin Kurulu Adina/ Bas Editor
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Melikoglu M, Dogan A. Hbalc and folic acid values in patients with hydradenitis supurativa. Atatiirk Universitesi Tip
Fakiiltesi Cerrahi Tip Bilimleri Dergisi. 2023; 2(1): 1-4

Abstract

Hidradenitis supurativa (HS) is a chronic, follicular, and occlusive cutaneous disease that mainly affects the
folliculopilosebaceous unit, especially in areas of skin which is rich in apocrine glands such as axillary, inguinal, perianal,
genital, and inframammary regions. The pathogenesis of HS is not understood completely. Dysregulation of the immune
system may contribute to HS etiology. Genetics, diet, smoking, obesity, mechanical trauma, and hormonal factors may be
associated with HS (1,2). In our retrospective study, we aimed to review the data on diabetes and folic acid deficiency, which
were mentioned in a few articles before, as factors accompanying HS in our patients. We found that 1/3 of 24 patients had
high HbAc levels, and folic acid levels were at the desired value in only four patients. This limited number of data seems to
support the idea of further studies on this subject.

Keywords: Hydradenitis supurativa, HbA1C, Folic acid

Ozet

Hidradenitis supurativa (HS) esasen folikiilopilosebase tiniteyi etkileyen, 6zellikle aksillar , inguinal , perianal,
genital ve inframamarian gibi apokrin bezden zengin deri bdlgelerini tutan kronik, agrili , follikiiler, okluziv kutandz bir
hastaliktir. HS patogenezi tam olarak anlagilamamistir. Bagisiklik sisteminin disregiilasyonu HS etyolojisine katkida
bulunabilir. Genetik, diyet, sigara kullanimi, obezite, mekanik travma ve hormonal faktorler HS ile iligkili olabilir.
Rektospektif ¢alisgmamizda hastalarimizda HS’ye eslik eden faktorler olarak daha 6nce birka¢ yazida bahsedilen diyabet ve
folik asit eksikligi ile ilgili verileri gézden gegirmeyi amagladik. Caligmamizda 24 hastanin 1/3'tinde HbAlc seviyesinin
yiiksek oldugu, sadece 4 hastada folik asit seviyesinin istenilen degerde oldugu saptandi. Bu sinirli sayidaki veri, bu konuda
daha fazla ¢alisma yapilmasi fikrini destekler niteliktedir

Anahtar Kelimeler: Hidradenitis siipiirativa, HbA1C, Folik asit

1. INTRODUCTION include pain, stench, persistent drainage, and
deformity. HS may significantly reduce a person's

Hidradenitis supurativa (HS) is a chronic quality of life.

inflammatory skin disease. The clinical course for
this disease is variable. It can be mild in the form of
recurrent papules, pustules, and inflammatory
nodules, as well as in severe cases presenting with
fluctuating abscesses, drained sinuses, and dense
fibrotic scars. HS mainly occurs in intertriginous
areas (3).

A chronic, follicular, occlusive condition known as
hidradenitis suppurativa (HS) is characterized by
the formation of inflammatory nodules, skin
tunnels, and scars, particularly in intertriginous
regions. The symptoms of this condition frequently

HS treatment is commonly given when indicated.
Diminishing the development of new lesions, skin
tunnels, and scarring while treating existing lesions
and reducing related symptoms; and minimizing
associated psychologic morbidity are the main aims
of treatment in HS (4-6).

The method of treatment is influenced by the
degree of HS. The severity of the disease is
influenced by characteristics including the amount
of skin involvement and the existence of skin
tunnels or scarring. The severity of a disease is also
determined by the Hurley staging method (7). There

1



are numerous interventions applied in the
management of HS. Patient education, psychologic
support resources, wound care advice, and pain
management are crucial aspects of treatment in
addition to medical or surgical therapy to lessen
disease burden and treat acute lesions (7-9).

In resistant cases, surgical intervention may be
required to remove active diseases and sequela. For
severe cases with the involvement of inflammatory
nodules, abscesses, and skin tunnels, surgical
excision should be performed, in fact total removal
of the lesion should be completed with even more
serious cases. Surgical techniques which are used to
treat HS include punch debridement, unroofing,
wide excision, incision, and drainage (10). Along
with surgical treatments diet restrictions, vitamin
supplements that will be mentioned, and lifestyle
changes will help in controlling the prevention and
the progress of this disease.

2. MATERIAL AND METHOD

Materials and method: In this study, 24 patients
who were registered with the diagnosis of HS in the
Dermatology and Venereal Diseases Chronic
Diseases Polyclinic of Atatiirk University Medical
Faculty Hospital between June 2019 and December

Figure 1: Patients with hydradenitis supurativa

4. DISCUSSION

As a result of recent studies, it has been identified
that low folic acid and high HbAlc are associated
with cutaneous inflammatory skin diseases such as
HS. HbAlc was studied in 12 of 24 patients who
registered to our dermatology outpatient clinic and
were diagnosed with HS. As a result of our
retrospective studies, HbAlc elevation was detected
in 8 of them. When gender distribution was
examined, HbAlc was found to be high in 6 out of
9 male patients, borderline in 2, and within the
normal range in 1 patient. Of the 3 female patients

2022 were evaluated retrospectively. Patients
diagnosed with HS but with known comorbidities
were not included in the study. Demographic
characteristics, HbAlc and folic acid values of the
patients were examined.

3. RESULTS

We found that 1/3 of 24 patients had high HbAlc
levels, and folic acid levels were at the desired
value in only four patients. HbAlc was studied in
12 of 24 patients who registered to our dermatology
outpatient clinic and were diagnosed with HS.
HbAlc elevation was detected in 8 of them. When
gender distribution was examined, HbAlc was
found to be high in 6 out of 9 male patients,
borderline in 2, and within the normal range in 1
patient. Of the 3 female patients tested, it was
detected to be high in 2 and within normal limits in
1 patient. As an outcome of retrospective studies of
24 patients diagnosed with HS for folic acid
screening, folic acid deficiency was detected in 4
patients, and folic acid values were found close to
the lower limit in 17. It was discovered to be low in
4 out of 18 male patients and within the lower limit
in 12 of them. It was found to be at the lower limit
in 5 of 6 female patients.

tested, it was detected to be high in 2 and within
normal limits in 1 patient. As shown in previous
studies, HS patients were predisposed to metabolic
syndrome and increased frequency of insulin
resistance. However, since there are no evident
studies directly related to Hbalc elevation, we are
specifically focused on addressing the issue and
continue our studies on this subject in our clinic. In
2018 Bui et. al. Observed that the prevalence of
DM is three times higher compared to people who
are not affected by HS. Disrupted level of glucose
levels mostly accompanies the obesity, and
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hormonal changes relative to obesity, cause
follicular constriction by surplus androgen levels.
Prognosis of diseases intensifies respectively, as
BMI increases (11). Therefore, a relative increase in
the mass of intertriginous areas, can cause friction
and mechanical stress along with it. Especially
around intertriginous areas the leakage of both
immune system stimulants and adaptive immune
antigens can cause activation of keratinocytes that
take place in releasing cytokines and
proinflammatory mediators, and as a result
perifolliculitis develops. If sufficient repairs of
follicular canals are not achieved, a rupture can
occur by more inflammation and more contents
being released. Disrupted glucose profiles can
elevate the intensity of this disease. Weight
reduction is very beneficial in treatment, indirectly
by fixating the insulin profile and directly by
reducing friction in patients of HS.

As an outcome of retrospective studies of 24
patients diagnosed with HS for folic acid screening,
folic acid deficiency was detected in 4 patients, and
folic acid values were found close to the lower limit
in 17 patients. It was discovered to be low in 4 out
of 18 male patients and within the lower limit in 12
of them. It was found to be at the lower limit in 5
out of 6 female patients. In studies conducted by
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Katircioglu EG, Yalein M, Unlu Y. Akut periferik arteryel emboli vakalarinda girisim zamanlamasinin miidahale sonuclari
iizerine etkisi. Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Cerrahi Tip Bilimleri Dergisi. 2023; 2(1): 5-12

Ozet

Amac: Akut periferik arteriyel emboli, anevrizma riiptiirii ve arteriyel yaralanmalardan sonra damar cerrahisinin tiglincii
siklikta goriilen acil durumudur. Bu ¢aligmanin amaci akut periferik arteriyel emboli vakalarinda sikayetlerin basglamasi ile
cerrahi yapilmasi arasinda gegen siirenin sonuglara ve mortalite iizerine olan etkilerini degerlendirmektir. Materyal ve
Metod: Mayis 1993 ile Subat 2012 tarihleri arasinda Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim
Dalr’ na miiracaat eden ve akut periferik arteriyel emboli tanisi konan 726 hastaya uygulanan 870 cerrahi miidahalenin erken
donem sonuglar1 retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin ortalama yas1 65,2 + 13,9 idi. 419 hasta (%58) erkek, 307
hasta (%42) kadin idi. Sikayetlerinin baslamasi ile hastaneye basvuru zamamn arasinda gegen siire ortalama 23,8 + 6 saat idi.
Hastalar bagvuru zamanina gore 24 saatden dnce ve sonra olmak iizere 2 gruba ayrildi. Bulgular: 595 hastada (%81) bagvuru
zamani 24 saatden 6nce, 131 hastada (%19) 24 saatden sonra idi (p< 0.001). Ge¢ basvuran hasta grubunda, bagvuru aninda
ekstremitede motor fonksiyon kaybi %86, erken bagvuran hasta grubunda %351 oraninda tespit edildi (p<0.001). 24 saat
icinde basvuran hasta grubunda%=89, 24 saatden sonra bagvuran hasta grubunda %60 oraninda basarili revaskiilarizasyon
saglandi (p< 0.001). 24 saat i¢inde bagvuran hasta grubunda amputasyon oran1 %1, mortalite oran1 %5 iken 24 saatden sonra
basvuran hasta grubunda bu oranlar sirasiyla %27, %28 bulundu ve anlamli fark tespit edildi (p< 0.001). Ge¢ bagvuran
hastalarin %64 ‘ne, erken bagvuran hastalarin %10’ nuna re-embolektomi gerekti (p< 0.001). Erken bagvuran hastalarin %5’
ne, geg bagvuran hastalarin %42’sine fasiyotomi yapildi (p< 0.001). Iki grup arasinda, ek islem ihtiyact %6 ya %36 orantyla
24 saatden sonar bagvuran hasta grubunda anlamli yiiksek bulundu (p< 0.001). Sonu¢: Akut periferik arteriyel embolide
iskemi siiresi, cerrahi sonuglari etkileyen 6nemli bir faktordiir. Yiiksek mortalite ve morbiditeyi 6nlemek i¢in erken tani ve
tedavi gerektiren ciddi bir klinik tablodur.

Anahtar kelimeler: Emboli, iskemi siiresi, bagvuru zamani, amputasyon, mortalite.
Abstract

Objective: Acute peripheral arterial embolism is the third most common emergency case in the vascular surgery following
aneurysm ruptures and arterial injuries. The aim of this study is to determine the effects of the time between the onset of
complaints and surgery on outcomes and mortality in cases of acute peripheral arterial embolism. Material and Method: We
retrospectively examined the surgical outcomes in the early period of 726 patients who underwent a total of 870 operations
for acute peripheral arterial embolism at the Cardiovascular Surgery Department of Atatiirk University Medical Faculty,
between May 1993 and February 2012. The mean age of the patients was 65.2 + 13.9 years. There were 419 (58 %) men, 307
(42 %) women patients The mean time between the onset of symptoms and the time of admission to the hospital was 23.8 £ 6
hours. The patients divided into two groups according to admission time before or after 24 hours. Results: Among the
patients; 595 (81 %) were admitted less than 24 hours and 131 (19 %) were admitted more than 24 hours (p< 0.001). The rate
of motion functional loss was determined in the 86 %of the patients with late admission time and in the 51 %of the patients
with early admission time (p< 0.001). The rate of succesfull revascularization was 89 %in the patients who were admitted
within 24 hours and 60 %in the patients who were admitted more than 24 hours (p<0.001). The rate of amputation was 1
%and mortality rate was 5 %in the patients who were admitted within 24 hours whereas these rates were found in the patients
who were admitted more than 24 hours as 27 %and 28 %, respectively. There was the significantly difference between the
groups (p<0.001). Re-embolectomy required in the 64 %of the patients with late admission time and the 10 %of the patients
with early admission time (p<0.001). Faciotomy was performed in the 5 %of the patients who were admitted within 24 hours
and in the 42 %of the patients who were admitted more than 24 hours (p<0.001). Among the two groups, the necessary of
additional surgical interventions was found higher by the rate 6 %versus 36 %in the patients who were admitted more than 24
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hours (p<0.001). Conclusion: Duration of ischemia is an important factor affecting surgical results in the patients with acute
peripheral arterial embolism. Peripheral embolism is a serious clinical situation which required early diagnosis and

interventions for preventing hig mortlity and morbidity.

Keywords:

Embolism, duration of ischemia,

admission time, amputation, mortality.

1. GIiRIiS

Kardiyovaskiiler hastaliklarin tedavisinde meydana
gelen ilerlemelere ragmen akut periferik arteriyel
embolizm, ekstremite yasamini tehdit eden 6nemli
bir neden olarak, vaskiiler cerrahi alanindaki
giincelligini  korumaktadir. Hasta bakimi ve
ameliyat tekniklerindeki gelismelere ragmen
mortalite ve morbidite oranlarinin 6zel vaskiiler
cerrahi merkezlerinde bile yiiksek seyretmesi
dikkatleri iskeminin siiresi, siddeti ve birlikte olan
diger hastaliklar gibi eslik eden faktorlere
yoneltmektedir (1). Semptomlarin baslangicini
takiben 8-12 saat i¢inde miidahale, erken arteriyel
embolektomi olarak tanimlanir ve basart igin
optimal siire olarak ifade edilir (1-3). Abbott ve
arkadaslarida periferik arteriyel emboli gelisimi
sonrast ilk 12 saat icerisinde girisim uygulanan
olgularin 12.saatden sonra girisim uygulanan
olgularla  karsilastirildiginda  ampiitasyon  ve
mortalite  oranlarmm daha disiik oldugunu
bildirmislerdir (3). Ancak ge¢ vakalarda miidahale
tartismali olsa da ampiitasyonun daha asagi
seviyelerden yapilabilmesi, amputasyon giidiigiinde
cilt beslenmesi ve yara iyilesmesinin saglanmasi,
mortalite ve morbiditenin makul smirlara ¢ekilmesi
diisiincesi ge¢ embolektomiyi son ddonemlerde
giincel bir konu haline getirmistir. Bu ¢alisma, tek
bir akademik tip merkezinden akut alt ekstremite
embolizasyonu tedavisinin girisim zamanlamasinin
sonuglar iizerine etkisini anlatmaktadir.

2. MATERYAL VE METOD

Bu calisma hastanemiz Etik Kurulun 15.05.2009
tarih, 4 sayili oturum ve 120 nolu karar1 ve Cerrahi
Tip Bilimleri Bélim Kurulunun 19.08.2009 tarih, 2
sayili oturum ve 34 nolu karar ile tez g¢alismasi
olarak yapilmistir.. Mayis 1993 ile Subat 2012
tarihleri arasinda klinigimizde periferik arteriyel
emboli nedeniyle tedavi edilen 726 hastave
uygulanan  toplam 870 cerrahi  miidahale
retrospektif ~ olarak  incelendi. Girigim
zamanlamasinin sonuglar tizerine etkisi istatiksel
olarak analiz edildi. Akut arteriyel trombozlar ve
vaskiiler greft trombozlar1 c¢alismaya dahil
edilmedi. Hastalarin yaslar1 1-95 yil arasinda
degismekte ve ortalamasi 65,2 + 13,9 idi. 419 hasta
erkek (%58) ve yas ortalamasi 64,5 + 14 di, 307
hasta kadin (%42) ve yas ortalamas1 66,1 + 13,8 idi.
Olgularin gikayetlerinin baglamasi ile hastaneye
basvuru zamani arasinda gecen siire 1 saat ila 20
giin arasinda degismekte ve ortalamasi 23,8 + 6 saat
idi. Hastalar bagvuru zamanina gore 24 saatden

once ve sonra olmak ilizere 2 gruba ayrildi. 595
hastada (%81) bagvuru zamani 24 saatden Once,
131 hastada (%19) 24 saatden sonra idi. 563
hastada (%78) alt ekstremite, 153 hastada (%21) st
ekstremite, 10 hastada (%1) hem {ist hem alt
ekstremite arteriyel embolisi mevcuttu. Hastalarin
preoperatif demografik Ozellikleri Tablo-1 de
gosterilmigtir. Tani, ¢gogu hastada klinik muayene
bulgular1 ve yapilan vaskiiler el dopplerde arteriyel
kan akiminin tespit edilememesi ile konuldu. Ancak
daha oOnceden bilinen periferik arteriyel hastaligi
bulunan ve iskemi derecesi uygun olan 36 hastada
(%5) periferik anjiografi tetkiki yapilarak distal
damar yatagi goriintiilenmeye c¢alisildi. Tam
konulur konulmaz tiim hastalara 5000 {inite i.v
heparin ve siklikla Rheomacrodex olmak {izere
klinik  durumuna uygun mayi igerisinde
pentoksifilin infuzyonu baslanildi ve en gec | saat
icerisinde operasyona alind1 Tiim hastalarda isleme
lokal anestezi ile baslanildi, ancak ek by-pass
prosediilerine ihtiyag duyulan 44 hastada (%6)
genel anesteziye gecildi. Tiim olgularda standart
3F, 4F ve S5F Fogarty embolektomi katateri
kullanildi Daha &ncesinde periferik arter hastaligi
tanis1 olan ya da aterosklerotik zeminde gelistigi
diisiiniilen olgularda trompusun uzaklastiriimasi
sonrasi, arteriyotomi kapatilmadan once
intraoperatif periferik anjiografi yapildi. Sadece 30
hastaya (%4) peroperatif t-PA uygulandi. Tim
olgularda embolektomi sonrasi distal yatak 500cc
serum fizyolojik ile diliie edilmis heparin ve
bikarbonat ile yikanarak arteriyotomi kapatildi.
Damar yapisi iyi olan hastalarda arteriyotomi
primer kapatilirken kotii olan 38 hastada (%5,2)
patchplasti  ve/veya  endartercktomi  yapildi.
Embolektomi  uyguladigimiz  tiim  hastalar
postoperatif donemde reperfiizyon nedeniyle
olusabilecek sistemik komplikasyonlarin erken
taninmas1 ve tedavinin takibi icin saatlik idrar
¢ikisi, elektrolit dengesi ve kan gazi degerleri yakin
takibe alindi. Pentoksifilin ve Rheomacrodex mayi
intravendz inflizyonu postoperatif 72.saate kadar
devam edildi kesildikten sonra oral tedaviye
gecildi. Damar yapisina bagli olarak 6x5000 iinite
klasik heparin veya hastanin agirhigina uygun
olarak diisiik molekiil agirlikli heparin tedavisi
uygulandi. Postoperatif 3.giin kontraendikasyon
bulunmayan tiim atriyal fibrilasyonlu hastalara
warfarin 5 mg tablet tedavisi baslanildi  Sinus
ritminde olan hastalara asetil salisilik asit 300 mg
tablet tedavisi verildi. Tiim hastalarda postoperatif
donemde kaynak arastirilmasi yapildi. 562 hastaya
(%85) ekokardiyografi yapildi. Hastalar 5 ila 27
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giin arasinda degisen siirelerde ortalama 8 giin
hastanede yatirilarak taburcu edildi. 1 hafta sonra
poliklinik kontrolu yapildi.

istatistiksel Analiz

Istatistiksel ~ degerlendirmeler “SPSS 17  for
Windows” programinda yapilmistir. Parametrik
degiskenler ortalama+standart sapma, kategorik
degiskenler yilizde (%) ile ifade edilmistir. Cerrahi
sonuclar bagvuru siirelerine gore karsilastirilmig ve
basvuru stirelerinin arasinda farklarinin
degerlendirilmesi amaciyla, bagimsiz gruplar igin
‘Student-t testi” uygulanmigtir. P degerinin 0.05’ten
kiigiik olmast durumunda sonuglar istatistiksel
olarak anlamli kabul edilmistir.

3. BULGULAR

Hastalarin sikayetlerinin baslamasi ile hastaneye
bagvuru zamani arasinda gegen siire incelendiginde
595 hasta (%381) ile biiylik ¢ogunlugun ilk 24 saatde
bagvurdugu goriildi. Bagvuru siiresine goére hasta
sayilar1 Tablo-2 de Ozetlenmistir. Hastalarimizi
bagvuru siirelerine gore, ilk 24 saat i¢inde bagvuran
ve 24 saatden sonra bagvuran hastalar olarak iki
gruba aymirdik. Ik 24 saat iginde basvuran hasta
sayis1 595 (%81), 24 saatden sonra bagvuran hasta
sayist 131 (%19) idi ve iki grup arasinda sayisal
acidan anlamli istatiksel fark mevcuttu (p<0.001).
Ilk 24 saat icinde basvuran ve 24 saatden sonra
bagvuran hastalar yas, cinsiyet, emboli kaynagi,
lokalizasyonu, bagvuru sikayeti, iskemi derecesi ve
eslik eden durumlar agisindan degerlendirildi. Her
iki grup arasinda, demografik ozelliklerde yas
anlamli olarak 24 saatden sonra basvuran hasta
grubunda yiiksek idi. Tlk 24 saat icinde basvuran
hastalarda ortalama yas 64,3 + 13,9 iken, 24 saatden
sonra basvuran hastalarda 69,4 + 13,1 idi ve
istatiksel olarak anlamli idi (p=0.05). Diger
ozelliklerden ekstremitenin motor
fonksiyonlarindaki kayip orani iki grup arasinda
farklilik gosteriyordu. 24 saatden sonra gelen
hastalarda basvuru aninda 112 hastada %386
oraninda motor kayip mevcutken, ilk 24 saat iginde
bagvuran hastalarda bu oran 303 hasta ile %51’ ¢
diismekteydi ve istatiksel olarak anlamliydi
(p<0.001). iskemi derecesi basvuru siiresine bagh
olarak degiskenlik gosteriyordu. Iskemi derecesi
geri doniigiimsiiz olan hasta orani; 24 saatden sonra
bagvuran hastalarda %28, 24 saatden dnce bagvuran
hastalar %3 dii ve ge¢ bagvuran grupta anlamli
olarak yiiksek bulundu (p<0.001). Erken bagvuran
hastalarda ise, iskemi siddeti canli olan hasta orani
%40 ile ge¢ bagvuran hastalardaki %10 luk orandan
anlamli yiiksekti (p=0.05). Her iki gruba ait
Ozellikler Tablo-3 de gosterilmistir. 726 hastaya

toplam 870 operasyon yapildi. 144 hastaya (%19)
re-embolektomi uygulandi. 82 (%11) hastada ek
islemler yapildi, bu hastalarin 44 “iinde (%6) greft
bypass prosediirlerine ihtiya¢ duyuldu. En sik 12
hasta (%2) ile femoropopliteal greft bypass yapildi.
Ek greft by-pass operasyon cesitleri ve sayilari
Tablo-4 de gosterilmistir. 38 hastada (%5) ise
endarterektomi ve/ veya patchplasti yapildi. 86
hastaya (%11) fasiyotomi yapildi. Tiim hastalarda
anterolateral ~ ve  posteromedial  insizyonlar
uygulandi. 68 hastada (%85) ekstremite rahatlatildi.
Fasiyotomi insizyonlar1 ortalama 7 giin sonra
kapatildi. Sadece 1 hastada fasiyotomi insizyon
bolgesinde enfeksiyon goriildii. 39 hastada (%5)
amputasyon yapildi. 29 hastada (%4) amputasyon
seviyesi diz istil iken, 9 hastada (%]1) diz alt1 idi.
Sadece 1 hastada iist ekstremite de ampiitasyon
uyguland1 ve el bilegi hizasindaydi. Hastalarin 536’
sinda (%74) cerrahi sonrasi nabazanlar elle, 164
hastada (%22) dopplerle alindi. 26 hastada (%4) ise
nabazanlar elle ve dopplerle alinamadi. 64 hastada
(%9) eksitus goriildii. Bu hastalarin 44’1 (%6)
postoperatif 1. Giin kaybedildi. 24 saatden &nce
bagvuran hastalarin %5’inde eksitus goriiliirken, 24
saatden sonra bagvuran hasta grubunda bu oran
%28’¢  yiikselmekteydi ve istatiksel olarak
anlamliydi (p<0.001). Eksitus goriilen hastalarin
yas ortalamas1 75 £ 5 idi ve tiim hasta grubunun yas
ortalamasindan anlamli yiiksek bulundu (p=0.05).
Mortalite goriilen hasta grubunun tiimiinde KAH,
KOAH, KKY oykiisii mevcuttu. 10 (%]1) hasta
miyokard infarktiisii nedeniyle kaybedildi. 14
hastada (%2) metabolik sorunlar tespit edildi. 5’
inde akut renal yetmezlik, 4’ iinde metabolik asidoz
goriildii. 5 hastada postoperatif 8.saatde bakilan
CK, SGOT ve LDH degerleri anlamli yiiksek
bulundu. 1 hasta GIS perforasyonu, 4 hasta
mezenter iskemi nedeniyle kaybedildi. Metabolik
komplikasyonlar  nedeniyle kaybedilen tiim
hastalarin bagvuru siiresi 24 saatden fazlaydi i1k 24
saatde ve 24 saatden sonra basvuran hastalar cerrahi
sonuglar agisindan kargilastirildi. Fasiyotomi, re-
embolektomi sayisi, ek islem ihtiyaci, amputasyon
ve mortalite oranlar1 her iki grup arasinda
degerlendirildi. 24 saatden Once basvruran hasta
grubunda %89  basarili  revaskiilarizasyon
saglanirken, basvuru zamani 24 saatden fazla olan
hastalarda bu oran %60 idi (p<0.001). Bagvuru
siiresi uzadikca amputasyon ve fasiyotomi
oranlarinda anlamli yiikseklik tespit edildi. 24
saatden Once basvuran hastalarda amputasyon ve
fasiyotomi orami sirasiyla %1 ve %5 iken, 24
saatden sonra bagvuran hastalarda amputasyon
orani %27e fasiyotomi orani %A42’e
ylkselmekteydi ve istatiksel olarak anlamliydi
(p<0.001). 24 saatden = sonra  bagvuran



Tablo 1. Hastalarin preoperatif demografik 6zellikleri

Hasta Sayisi 726

Operasyon Sayisi 870

Yas 65,2+ 13,1 (1-95)

Gelis Siiresi 23.8+ 6 (1 saat-20 giin)

Cinsiyet Erkek 419 (%58)
Kadin 307 (%42)

Emboli Bolgesi Alt Ekstremite 563 (%78)
Ust Ekstremite 153 (%21)
Alt+Ust Ekstremite 10 (%1)

Eslik Eden Durumlar Hiperyansiyon 207 (%29)
Diabetes mellitus 145 (%20)
Hiperlipidemi 55 (%7)
Serebrovaskiiler Olay 25 (%?3)
KOAH 76 (%10)
Sigara kullanimi 195 (%27)
Renal yetmezlik 3 (%0,4)
Malignite 20 (%3)

Atriyal Fibrilasyon 436 (%60)

Iskemi derecesi Canh 251 (%34)
Tehdit altinda 420 (%58)
Geri doniisiimsiiz 55 (%38)

Tablo 2. Gelis siirelerine gore hasta sayilar1 ve yiizdeleri

Gelis Siiresi N %

1-12 saat 458 63

12-24 saat 137 18

1-3 giin 86 12

3-7 giin 27 4

7 giin ve sonrasi 18 3

hastalarin %64’ ne re-embolektomi, %36’sina ek
islem yapilirken, 24 saatden once basvuran hasta
grubunda re-embolektomi hastalarm  %10’na
yapildi, hastalarin sadece %6’ sinda ek islem
ihtiyact duyuldu (p<0.001). 24 saatden sonra
bagvuran hastalar bagvuru siirelerine gore; 1-3 giin,
3-7glin, 7 giin ve sonrast olmak iizere ii¢ gruba
ayrildi. Siireler ve cerrahi sonuglar arasindaki iliski
incelendi. 1-3 giin ve 3-7 giin arasinda bagvuran
hastalarda basarili revaskiilarizasyon oranlar1 %60
ile birbirine yakin oranlarda tespit edilirken 7 giin
ve sonrast bagvuran hastalarda bu oran %38’e
diismekteydi (p<0.001). Ilk 2 grupta yaklasik %20
lerde olan amputasyon orani 7 giin ve sonrasi
bagvuran hastalarda %61 idi ve anlamli farklilik
mevcuttu (p<0.001). Tablo 5 ve 6 da sonuglar
gosterilmistir. Aterosklerotik zeminde gelisen ve
yeterli revaskiilarizasyon saglanamayan 10 hastaya
(%1) ilioprost tedavisi uygulandi. Tedavi sonrasi
iskemik sikayeti devam eden 6 hastada amputasyon
yapildi. 8 hastada (%1) hiberbarik oksijen tedavisi
uyguland1 3’line tedavi sonras1 amputasyon yapildi.
Femoral embolektomi yapilan 15 hastada (%2) yara

yeri enfeksiyonu gelisti. 2 hasta lenfore, 3 hasta
hematom nedeniyle yara yerinden revizyona alind1.
Hastalarin 471 tanesi (%65) coumadinize edildi,
aterosklerotik zemin bulunan hastalara antiagregan
tedavi de verildi.

4. TARTISMA

Arteriyel dolagimdaki ani kesilme, tikaniklik
distalinde anoksiye ve ekstremitenin fonksiyon
kaybina neden olur. Iskemik dokuda biriken toksik
serbest radikaller sistemik dolasima gecerek,
kardiyopulmoner ve renal sorunlara yol acabilir ve
cerrahi miidahalenin gecikmesi bu riski artirir (4).
Cerrahi tekniklerle birlikte tibbi tedavideki
ilerlermelere ragmen yiliksek mortalite ve morbidite
oranlariyla periferik arteriyel emboliler vaskiiler
cerrahlart ugrastiran konularin baginda gelmektedir
(5).

Klasik bilgilerimize gore ilk 8 saat igerisinde
yapilan embolektominin periferik sinirler ve iskelet
kas1 i¢in tolere edilebilecek maksimal zaman
oldugu i¢in daha iyi sonug¢ verecegi yoniindedir.
Ayrica bu silireden sonra distal ve proksimale

8



uzayan trombiis iskemiyi artirabilir. Erken ve gec
emboli ayrimi g¢esitli yazarlarca farkli olarak

yapilmaktadir. Johson ve arkadaslari ilk 6 saati

erken emboli olarak kabul

Tablo 3. Hastalarin basvuru siirelerine gore demografik 6zelllikleri

24 SAAT 24 SAAT DEN
ICINDE SONRA
BASVURAN BASVURAN p-degeri
HASTALAR HASTALAR
N 595 (%81) 131(%19) <0.001
Yas 64,3+ 13,9 69,4+ 13,1 0.05
Cinsiyet Erkek 344 (%58) 75(%57) 1.00
Kadin 251(%42) 56(%43) 1.00
Emboli bolgesi Femoral Arter 324(%54) 78(%60) 0.88
iliyak Arter 70 (%12) 14 (%10) 0.85
Brakiyal Arter 125 (%21) 26 (%20) 0.84
Popliteal Arter 60 (%10) 12 (%9) 0.85
Radiyal Arter 2 (%1) - 0.001
T ant/post Arter 14(%3) 1(%1) 0.88
Basvuru Sikayeti Agn 548 (%92) 121 (%93) 1.00
Sogukluk 523 (%387) 115 (%88) 1.00
Solukluk 493 (%83) 107 (%82) 1.00
Motor Kayip 303 (%51) 112 (%386) <0.001
His Kusuru 481 (%81) 117 (%90) 0.32
Si 71 (%12 78 (%60 0.03
iyanoz
iskeminin siddeti Canh 238 (%40) 13 (%10) 0.05
Tehdit Altinda 309 (%52) 81 (%62) 0.08
Geri Doniisiimsiiz 48 (%3) 37 (%28) 0.001
Eslik eden Hipertansiyon 172 (%29) 35 (%28) 0.81
durumlar
Diabetus Mellitus 119 (%20) 26 (%23) 0.53
Hiperlipidemi 45 (%8) 10 (%S8) 1.00
Serebrovaskiiler Olay 22 (%4) 3 (%?3) 0.78
KOAH 59 (%10) 13 (%10) 1.00
Sigara Kullanimi 159 (%27) 36 (%27) 0.93
Renal Yetmezlik 2 (%0,3) 1 (%0,7) 1.00
Malignite 17 (%3) 3 (%2) 0.94
Emboli Kaynag i  Kardiyak 429 (%72) 94(%74) 0.82
Non-Kardiyak Sebebi bilinmeyen 107 (%18) 23(%17) 0.95
Kardiyak 59(%10) 14(%10) 1.00

etmislerdir (6). Haimovici’ye gore bu siire 8 saat,
Abbot ve arkadaslarina gore 12 saatdir.(2,3). Bunun
yaninda Eliot ve arkadaglari, 8 saatden sonra
gecikmenin iskemik komplikasyonlar1 arttirdigini
ancak, gecikme 7 giinli asarsa komplikasyonlarin
azaldigin1 gostermislerdir (7). Martin ve arkadaslar
yayinladiklar1 bir ¢alismada, 48 saate kadar olan
embolileri erken emboliler i¢ine almiglardir (8).

Bizim hasta grubumuzda, semptomlarin baglamasi
ile hastaneye bagvuru zamani arasinda gegen siire 1
saat ila 20 giin arasinda degigsmekte ve ortalama
23,8 £ 6 saat idi. Mutirangura ve arkadaslarinin
yaptiklart calismadakine benzer sekilde ilk 24 saat
icinde bagvuran hastalar erken emboli olarak kabul
edildi (9). 595 hastada (%81) basvuru zamani 24
saatden once, 131 hastada (%19) 24 saatden sonra
idi



Tablo 4. Yapilan ek islemler, sayilar1 ve yiizdeleri

Ek Islemler N %
Femoro-Popliteal greft by-pass 12 2
Femoro-Femoral greft by-pass 9 1
Cross-Femoral greft by-pass 8 1
Aorto-Femoral greft by-pass 8 1
Aksillo-Femoral greft by-pass 3 0,5
Popliteal artere safen ven interpozisyonu 3 0,5
Brakiyal artere safen ven interpozisyonu 1 -
TOPLAM 44 6
Tablo 5: Bagvuru siirelerine gore cerrahi sonuglarin degerlendirilmesi
24 Saat i¢inde 24 Saat’den Sonra
Basvuran Hastalar Basvuran Hastalar P degeri
Basaril 529(%89) 78 (%60) <0.001
Revaskularizasyon 3(%1) 36 (%27) <0.001
Amputasyon 30 (%5) 56 (%42) <0.001
Fasiyotomi 60 (%10) 84 (%64) <0.001
Re-embolektomi 34 (%6) 48 (%36) <0.001
Ek islem 27 (%5) 37 (%28) <0.001
Eksitus 529(%89) 78 (%60) <0.001
Tablo 6. 24 saatden sonra bagvuran hastalarda siirelere gore sonuclarin degerlendirilmesi
1-3giin 3-7 giin 7 giin ve P degeri
sonrasi
Bagarili Revaskularizasyon 54 (%62) 17 (%60) 7 (%38) <0.001
Amputasyon 20 (%23) 5(%18) 11 (%61) <0.001
Fasiyotomi 39 (%45) 12 (%44) 5 (%27) <0.001
Re-embolektomi 62 (%72) 16 (%59) 6 (%33) <0.001
Ek Islem 35 (%40) 11 (%40) 2 (%11) <0.001
Eksitus 27 (%31) 7 (%?25) 3 (%16) <0.001

Reperfliizyon doneminde ekstremitede Onemli
derecede sisme ile kompartman sendromu
gelisebilir ve iskemi siiresi uzadik¢a bu risk artar
(10). 86 hastaya %11 oraninda fasiyotomi
uygulandi. Fasiyotomi oranimizin daha yiiksek
seyretmesini fasiyotomi kararinin fizik muayane ve
cerrahin tecriibesine bagli degiskenlik gostermesine
ve daha fazla sayida hasta populasyonumuzun
bulunmasina bagladik. Fasiyotomi uygulanan
hastalarin %65’ inde bagvuru siiresi 24 saatden
fazlaydr ve bagvuru siiresi ile fasiyotomi ihtiyaci
anlaml iligkiliydi (p<0.001). Giiler ve arkadaslari
embolektomi  ile ayn1  seansta  fasiotomi
uyguladiklari hastalarinda komplikasyon
oranlarmin daha diisiik oldugunu gozlemlemislerdir
(11). Bizde ozellikle ge¢ bagvuran hastalarda
embolektomi ve fasiyotomiyi ayni seansta
uyguladik. Fasiyotomi yaptigimiz hastalarin

68’inde (%85) ekstremitede rahatlama tespit ettik.
Bir c¢ok c¢aligmada amputasyon oranlart %1-18
arasinda, mortalite oram1 ise %1- 24 arasinda
degismektedir (3,12-18). Kempe ve ark. yaptig1 bir
caligmada 90 giinliik majoér amputasyon oranit %15
ve 30 gilinlik mortalite orant %18 bulundu. (19)
Bizim hastalarimizda amputasyonve mortalite orani
sirastyla 39 hasta (%5), 64 hasta (%9) idi. Mortalite
orant %28 ile 24 saatden sonra basvuran hasta
grubunda anlamli yiiksekti (p<0.001). Diz iistii/diz
alt1 amputasyon oran1 3,2/1 idi ve literatiire uyumlu
idi. Ust ekstremitede ampiitasyon sadece 1 hastada
uygulandi. Amputasyon oranlarint  belirleyen
faktorlerin baginda iskemik siire ve arteriyel
okliizyon seviyesi bulunur (10). Bizimde
amputasyona giden olgularimizin sadece 3 tanesi
erken bagvuran hasta grubunda idi .

Embolektominin metabolik etkileri de mortaliteye
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katkida bulunan etkenlerdendir. Cesitli
aragtirmalarda iskemi siiresi uzadik¢a ozellikle ilk
6-8 saatlik iskemi sonrasi, iskelet kasinda siddetli
iskemi ortaya ¢iktigi ve revaskiilarizasyon
sonrasinda ise miyoglobulinemi, miyoglobuliniiri
ve iskemik metabolitlerin agiga ¢ikmasi ile sistemik
organ hasart ortaya ¢iktigi gosterilmistir (2).
Tedavisinde potasyum ve kan gazi kontrolii ile
renal fonsiyonlar1 korumak esas olup, gerekirse
hemodiyaliz ~ ve  hemofiltrasyon  kullanim
gerekmektedir. Biz tiim hastalarimizi, yakin takip
ettik. Ancak, hastalarrmizin 14 ° i (%2)
revaskularizasyon sendromu nedeniyle kaybedildi.
Iyem ve arkadaglarinin 122 hastalik serilerinde de 4
hasta ile %3 oraninda benzer sonug¢lar mevcuttu
(20). Metabolik  komplikasyonlar  nedeniyle
kaybedilem tiim hastalarda bagvuru siiresi 24
saatden fazla idi ve anlamhiliskiliydi (p<0.001).

Tim bu bilgiler 1s18inda periferik arteriyel
embolilerde iskemi siliresi mortalite ve morbidite
acisindan en 6nemli belirleyicidir. Literatiirde Eliot
ve arkadaslar1 iskemi siiresi 7 gilin, Cambria ve
arkadasglar1 3 giin, Shifrin ve arkadaglar1 22 saat ile
3,5 ay arast olan, basarili embolektomiler
bildirmisglerdir (7,21,22). Abbot ve arkadaslari
mortaliteyi etkileyen faktorlerin baginda hastaneye
bagvuru siiresinin bulundugunu ve ilk 12 saat
icerisinde girisim uygulanan olgularin, 12 saatden
sonra girisim uygulanan olgularla
kargilagtirildiginda, erken  girisim uygulanan
olgularda amputasyon ve mortalite oranlarinin daha
diisik oldugunu bildirmiglerdir (3). Bu durumu
savunan bir ¢ok seri bulunmaktadir, Taviloglu ve
arkadaslarmin ¢alismasinda, ilk 12 saat icinde
yapilan miidahalelerde amputasyon oram1 %2,
mortalite ise %12 olarak bildirilmekte iken, bu
oranlar 12. saatten sonra miidahale edilen hastalarda
sirastyla, %39 ve %37 olarak bulunmustur.
Kegeligil ve arkadaslarinin serisinde bu oranlar, ilk
12 saat i¢ginde miidahale edilen hastalarda %10
amputasyon ve %4 mortalite seklinde iken, 12.
Saatten sonra miidahale edilen hastalarda %30
oraninda amputasyon ve %]15 mortalite olarak
kaydedilmistir, Burma ve arkadaslarinin 128
hastalik calismalarinda da 12 saatten Once
mildahale edilenlerde amputasyon oran1 %0,
mortalite %1 iken 12 saatten ge¢ miidahale
edilenlerde oranlar sirasiyla %16, %13 olarak tespit
edilmistir (13,15,23) 12. saatten sonra mortalite
oraninin yaklagik ikibuguk veya ii¢ bucuk katina
ciktig1 goriilmektedir.

Bizim ¢alismamaizda ise basarili revaskularizasyon
orani 24 saat i¢inde bagvuran hastalarda %89 iken,
24 saatden sonra bagvuran hastalarda bu oran
%60’a  diismekteydi (p<0.001). Amputasyon
yapilan hastalarin sadece 3 tanesi 24 saatden Once
bagvuran  hasta  grubundaydi ve tiimiinde
aterosklerotik zemin bulunmaktaydi geriye kalan 36

hastada ise (%27) basvuru zamanin 24 saatden
sonra idi. Fasiyotomi ve re-embolektomi oranlari
ise 24 saatden oOnce bagvuran hasta grubunda
sirastyla %5 ve %10 iken, 24 saatden sonra
basvuran hasta grubunda bu oranlar %10 ve %64
idi, ve istatiksel olarak anlamli yiiksekti (p<<0.001).
Ek islem yapilan hasta sayisi, 24 saatden Once
bagvuran hasta grubunda %6, 24 saatden sonra
basvuran hasta grubunda %36 idi. 24 saatden sonra
bagvuran hastalarda goriilen mortalite oran1 %38
iken, 24 saatden Once bagvuran hastalarda %S5 idi
(p<0.001)

Basarilt revaskiilarizasyon, amputasyon,
fasiyotomi, re-embolektomi, ek islem ve mortalite
oranlar iskemi siiresi 1-3 giin ve 3-7giin aras1 olan
hasta gruplarinda birbirine yakindi ve anlaml fark
yoktu (p=1.00). Iskemi siiresi 7 giin ve sonras1 olan
hastalarda mortalite orant %16 idi ve bu ii¢ grup
icerisinde en diigiik orandi (p<0.001). Bu durumu,
geridoniistimsiiz iskemisi bulunan 5 hastanin primer
amputasyona verilerek olabilecek
komplikasyonlarin engellenmesine bagladik.

Limitasyonlar
Incelemenin retrospektif olmasi, tek bir merkezden
ve benzer yonetim yaklasimlarina sahip tek bir
uzmanlik grubu tarafindan ydnetilmesi ¢aligmanin
kisitliliklaridir.

Cikar catismasi: Yazarlar bu calisma igin ¢ikar
¢atigmasi bildirmemislerdir.

Mali Destek: Yok
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Ozet

Amac: Mitral kapak hastaligiin etyolojisinde ¢esitli faktorler rol oynamaktadir. Mitral kapak hastaliklarinda
miidahalenin zamani klinisyen i¢in 6nemli bir problemdir. Miidahale karar1 verilse bile kapak yap1 ve morfolojisi secilecek
yontemi etkilemektedir. Caligmamizda mitral kapak hastaliklarinda miidahalenin seklini belirleyen en 6nemli faktorlerden
biri olan kapak kalsifikasyonun derecesinin degerlendirilmesinde non-invazif bir yontem olan Integrated Backscatter’in (IBS)
gegerliligini sinadik. Materyel ve metod: Bu amagla calismaya mitral kapak replasmani endikasyonu konulan 15 kadin, 5
erkek toplam 20 hasta alindi. Operasyon 6ncesi biitiin hastalara standart transtorasik ekokardiyografi yapildi. IBS 6l¢iimleri
parasternal uzun eksen, apikal dort bosluk, apikal iki bosluk pencerelerinden yapildi. Her pencerede kapakta 5 noktadan IBS
6l¢timii yapilarak bulunan degerlerin ortalamasi alindi. Kazang etkisinden kurtulmak igin kapak IBS degerlerinin interatrial
septum ve sol atrial bosluk IBS degerleri toplamlarina oran1 kullanildi. Operasyonla ¢ikarilan kapaklardaki kalsiyum seviyesi
atomik absorbsiyon yontemi ile ¢alisildi. Bulgular: Veriler ortalama + standart sapma olarak ifade edildi. Gruplar arasi
farkliliklar Kruskal-Wallis ile test edildi. IBS degerleri ile kapak kalsiyum seviyesi arasindaki iligki korelasyon analizi ile test
edildi. Koralesyon analizinde mitral kapak kalsiyum konsantrasyonu ile IBS orani arasinda anlaml iliski gosterildi. (r: 0.7;
p<0.05). Sonu¢: Calismamizda IBS tekniginin mitral kapak kalsiyum igerigini tayin edebilen non-invazif, kantitatif bir
yontem oldugu gosterildi. Bu yontem mitral kapak hastaliklarinda miidahalenin sekli ve zamanlamasinda yardimei bir
parametre olabilir.

Anahtar kelimeler: Integrated backscatter, mitral kapak hastaligi, atomik absorbsiyon

Abstract

Objectives: A lot of factors play role in the etiology of mitral valvular disease. Timing and type of the intervention for mitral
valve disease are difficult problems for clinicians. Albeit the decision of intervention such as surgery or percutenous balloon
valvotomy is given, valvular structure and morphology have been affecting the type of the intervention. We tried integrated
backscatter (IBS) method which measures tissue density non-invasively in evaluating of valvular calcification degree that is
one of the most important factors affecting the type of intervention in mitral valvular disease. Methods: 20 patients, 15
females and 5 males, in whom indications of mitral valve replacement were present, were included. Routine transthoracic
two-dimensional echocardiography was performed to all patients preoperatively. Also integrated backscatter records were
taken in apical four chambers, apical two chambers and parasternal long axis views. IBS measurements were taken from five
points for each leaflet and averaged. This approach was repeated in each echocardiographic window. To get rid of gain effect,
total average valvular IBS value was divided by average value of interatrial septum plus left atrial cavity IBS value. Calcium
level in the excised mitral valve was studied with atomic absorbtion spectrofotometry method. Results: All data were
expressed as mean+Standard deviation. Multiple group comparison was performed with Kruskal-Wallis test. Relationship
between IBS value and valvular calcium level was tested with correlation analysis. Correlation analysis showed significant
relationship between calcium level and IBS ratio (1:0.7; p<0.05). Conclusions: In our study, it was documented that
integrated backscatter imaging method determines non-invasively mitral valvular calcium level. This method might play a
role in the timing and selection of the type of intervention in mitral valvular disease.

Keywords: Integrated backscatter, mitral valvular disease, atomic absorbtion
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1. GIRIiS

Romatizmal kapak hastaliklar1 ilkemizde halk
sagligt sorunu olmaya devam etmektedir (1).
Romatizmal ates olgularmin %50-60 da yalniz
mitral kapak tutulmakta (2), ataklar sonucunda
kapak kalinlagmasi, retraksiyon, kalsifikasyon,
kommisural ve kordal yapigikliklara sekonder
kapak tutulumu olugmaktadir (1-4). Bu patolojik
stire¢ kapakta vakalarin %25’inde saf mitral darlig1
seklinde; %40’ da mitral yetersizligi ve darlig
olarak kendini gosterir (4-6). Hastalarin biiylik
kisminda kapak degismekte, daha az oranda ise
mitral yetersizligi igin tamir, mitral darliginda ise
komissiirotomi ya da valvuloplasti yapilmaktadir
1,3,7,8).

Mitral kapak  hastaliklarina miidahalenin
zamanlamasi klinisyen i¢in 6nemli bir problem
olusturmaktadir (1, 2, 9). Ekokardiyografik
incelemede mitral darliginda kapak kalsifikasyonu,
yapilacak islemin se¢imi agisindan belirleyici rol
oynamaktadir. 1leri kalsifik kapaklarda tamir,
komissiirotomi, valvuloplasti gibi daha tercih edilen
islemlerin uygulanmasi ¢ok zor hatta imkansizdir.
Bu amagla o6zellikle mitral darliginda secilecek
islemin belirlenebilmesi icin kapak
kalsifikasyonunu da igeren bir takim skorlama
sistemleri gelistirilmisken (Wilkins, Padial), mitral
yetersizliginde bdyle bir skorlama sistemi yoktur
(3, 7, 9). Klinik olarak hastanin semptomlariin
degerlendirilmesi ile birlikte kapagin
ekokardiyografik olarak degerlendirilmesi
uygulanacak tedavi sekline rehberlik etmektedir (2-
11).

Bu caligmanin amaci doku yogunlugunu desibel
cinsinden ifade edebilen nesnel bir
ekokardiyografik  yontem  olan  integrated
backscatter’t kullanarak mitral kapaktaki kalsiyum
miktarimin kansiz olarak belirlenip
belirlenmeyecegini arastirmaktir.

2. MATERYAL VE METOD

2.1. Vaka Sec¢imi

Bu calismaya Nisan 2003 ve Nisan 2004 tarihleri
arasinda Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesinde
mitral kapak hastaligi nedeniyle kapak replasmani
yapilan 15 kadin, 5 erkek toplam 20 hasta dahil
edildi. Calisma {iniversite etik kurulu tarafindan
onayland1 (etik kurulun 04.04.2003 tarih, 40 sayili
oturum ve 26 sayili karari; Dahili tip bilimleri
boliim kurulunun 30.12.2003 tarih, 5 sayili oturum
ve 34 sayili karari), hastalar ¢aligma hakkinda
bilgilendirildi ve yazili onaylari alind1.

Calismaya Amerikan Kardiyoloji Koleji / Amerikan
Kalp Cemiyeti (ACC / AHA) yol gostericilerine
gore mitral kapak replasmani endikasyonu konulan
hastalar alindi. Operasyon esnasinda posterior
leaflet korunan olgular, mitral kapak ¢ikarilirken

kapak dokusunda kayip olanlar, eko penceresi
yetersiz olanlar, kalsiyum ve fosfor
metabolizmasini etkileyecek sistemik bir hastaligi
(hipo ya da hiperparatroidi, malignensi, renal
yetmezlik gibi) olan hastalar ¢aligmaya dahil
edilmedi.

2.2. Ekokardiyografi

Transtorasik ekokardiyografi operasyon oncesi, GE
Vingmed V performance model aletle 2,5 MHz
prob kullanilarak alindi. Amerikan Ekokardiografi
Cemiyetinin ~ Onerilerine  goére sol ventrikiil
fonksiyonlari, caplart M-mode ekokardiyografi ile
(12);  mitral darlig1 olanlarda  ortalama ve
maksimal gradient, basing yarilanma zamani ve
planimetrik  kapak alan1  6lgiildi. Mitral
yetersizligin derecesi renkli-akim alan1 yontemi ile
kalitatif olarak ve  regurjitan volum, efektif
regurjitan orifis alan1 ve PISA (proximal
isovelocity surface area: proksimal es hizli yiizey
alan1) kullanilarak kantitatif olarak da olgiildii.

2.3. integratedBackscatter Olgiimler
Mitral kapak doku yogunlugu, ekokardiyografi
cihazi  Uzerindeki  yiikli  bulunan  yazilim
kullanilarak gergeklestirildi. Ol¢iimler miyokardial
kontrast paketi kullanilarak yapildi. Prob frekansi
2,5 MHz’e yiikseltilerek harmonik goriintiilemeden
¢ikildi, giic %100 olarak ayarlandi, derinlik 16 cm
olarak sabitlendi, Mitral kapak Ol¢iimleri diyastol
sonunda EKG de q dalgasi ile tetiklenmis olarak 5
siklus tizerinden alindi, daha sonra bu sikluslarin
ortalamasi hesaplandi. Olciim bélgesi (region of
intereset) alan1 4x4 pixel olarak belirlendi, 6lgiimler
mitral on kapakta kapak ucu, kapak ortasi ve
bazalden; mitral arka kapakta ise u¢ ve bazalden
olmak {izere 5 noktadan alindi, kalibrasyonda
kullanilacak interatrial septum Ol¢iimii apikal dort
bosluk pencerede kapak anulus diizleminden 0,5 cm
uzakliktaki noktadan, bosluk 6l¢limii ise yine ayni
pencerede mitral anuler diizlemden 1 cm mesafede
atrial bosluktan alindi, Gain ayarmin (kazang ayar1)
Olciimler tizerindeki etkisini gidermek i¢in mitral 6n
kapak integratedbackscatter (IBS) degeri + mitral
arka kapak IBS degeri / interatrial septum IBS
degeri (O1), mitral 6n kapak integratedbackscatter
(IBS) degeri + mitral arka kapak IBS degeri / Sol
atriyal bogluk IBS degeri (02), mitral 6n kapak IBS
degeri + mitral arka kapak IBS degeri IBS degeri /
interatrialseptum IBS degeri + sol atriyal bosluk
IBS degeri (O3) oranlar1 kullanidi, Kazang ayarmin
bu oranlar tizerindeki etkisinin minimal oldugu
degerleri tespit etmek amaciyla 10 saglikli goniilli
lizerinde 1,7,10,16,22,25,31,34,37,40 kazang
degerlerinde bu Sl¢timler yapildi. O3 oraninda 10-
22 kazang degerlerinin 1’e yakin oldugu tesbit
edildi  [0.97 (0.96-0.99)] Oranlarin kazang
degerlerine  gore degisimi  Sekil 1° de
gosterilmistir.Hasta grubunda Olgiimler alinirken
kazang degerinin 10-22 arasinda olmasi saglandi ve
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O3 orani kullanildi, goriintiiler magneto-optik diske
yiiklendi.Magneto-optik diske kaydedilen IBS
gorlintiileri  tekrar degerlendirmek {izere geri
cagrildi.Intagratedbackscatter 6l¢iimleri, apikal dort
bosluk, apikal iki bosluk parasternal uzun eksen eko
pencereleri kullanilarak alindi.Her pencereden elde
edilen IBS degerlerinin ortalamasi alarak kapagin
ortalama IBS negatif degeri desibel (dB) cinsinden
bulundu.

24. Mitral Kapak Operasyonu

Biitiin hastalarda kapak replasman operasyonlari,
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Kalp Damar
Cerrahisi Anabilim Dalinda yapildi. Mitral anterior
leaflet anulusdan 2mm mesafeden rezeke edilerek
total c¢ikaridi. Posterior leaflet de ayni sekilde
rezeke edilerek  ¢ikarildi.  Kordal yapilar
cikarilmigsa kapaklardan uzaklastirildi (16).

2.5. Mitral Kapaklarin Kalsiyum Iceriginin
Belirlenmesi

Hastalarin operasyonla ¢ikarilan kalp kapaklar
Tirkiye Atom Enerjisi Kurumu (TAEK) Ankara
Nikleer Arastirma ve Egitim merkezi Niikleer
Kimya boliimiine gonderildi. Kapaklardaki mineral
seviyesi bu boliimde atomik absorbsiyon yontemi
ile ¢alisild1.

2.6. Orneklerin Coziilmesi

Cikarilan kapaklar petri kaplarinda oda sicakliginda
24 ila 36 saat bekletilerek kurutuldu ve TAEK’na
gonderildi. Ornekler cam petri kaplarinda tartilarak
yas agirliklar1 Dbelirlendi. Petri  kapaklarindaki
ornekler etiiv de 1050C sicaklikta 1 saat siire ile
kurutuldu ve tekrar tartilarak nem kayiplar
bulundu.

Cozme islemi, Milestone EthosSelmikro dalga firin
(MLS Ethos-1600,italya) kullanilarak gerceklesti
(17-19). Ornekler, mikrodalga firinda kullanilan
120  mL’likyiiksek basinca dayanikli teflon
beherlere konuldu ve iizerine 4 mL derisik nitrik
asit (%65 m/m), 2ml derisik H202 (%35m/m) ilave
edildi ve bir gece siire ile laboratuvar ortaminda
bekletildi. Mikrodalga firina yerlestirilen 6rneklere
daha oOnce on denemelerle belirlenen sicaklik
programi uygulandi. Birinci basamakta 10dakika
stire i¢inde laboratuvar sicakliginda 1300C ulasildi
ve buradan 10 dakika bekletildi (900W). ikinci
basmakta 10 dakika siire i¢inde sicaklik 1300C dan
1800C artirildi ve burada 20 dakika bekletildi.
(1000 W). Ugiincii ~ basamakta, 20
dakikaventilasyon islemi ile cihaz laboratuvar
sicakligima sogumaya birakildi. Sogutulan 6rnekler
firmdan alindi, 1sitic1 tablaya konularak 1200C’da
dikkatli bir gekilde 1sitilarak yaklasik 1 mLkuruluga
kadar ortamdaki asitler buharlastirildi. Coziinme
igleminin tam olmadig1 durumlarda yukaridaki
islemler tekrarlandi. Son ¢ozeltiler 25 mL’lik 6l¢iilii
balon jojelere konularak deionize su ile isaret
cizgilerine kadar tamamlandi. Aynisartlarda teflon

beherlere 3 ml derisik nitrik asit ve 2 ml derisik
hidrojen peroksit ilave edilerek ¢dzme esnasinda
reaktiflerden gelebilecek kirlenmeleri kontrol etmek
icin tanik (Blank) c¢ozeltilerhazirlandi ve bu
¢ozeltiler 25 ml’lik balon jojelere aktarilarak
deionize su ile isaret ¢izgilerine kadar tamamlandi.

2.7. Atomik Absorbsiyon Cihazi
Elementlerin absorbans o6l¢iimleri Hitachi model
180/80 alevli ve grafit firinli (Hitachi 180/78)
atomik absobsiyon cihazi kullanilarak yapildi.
Cihazda Zeeman effect background diizelticisi,
otomatik numune alicis1  (P/N-170/126) ve
otomatikdata toplayicisi (P/N-180/205) mevcuttu.
Analiz elementleri i¢in optimum instrumental
parametreler {iretici firmanin tavsiye ettigi degerlere
ayarlandi.Isin kaynagi olarak Hitachi tek elementli
oyuk katot lambalari ve Photron ¢ok elementli
siiper lambasi kullanildi. Absorbans degerleri
prolitik karbon kaplamali grafit tiip (P/N-190/6007)
icine yerlestirilen grafit platformlar kullanilarak
integrasyon modu ile dl¢iildii. Grafit firinda tagiyici
gaz olarak Ar 99.99% (v/v) kullanildi. Platform
tiipe enjekte edilen standart ve numune hacmi 20 pl
idi. Alevli atomik absobsiyon spektrometresi ile Ca
elementi analizinde asetilen hava alevi kullanildi.

2.8.  Orneklerin Analizi

Omeklerdeki Ca element analizi alevli atomik
absorbsiyon spektrofotometresi(FAAS) ve asetilen-
hava alevi, kullanilarak yapildi. Analiz elementinin
stok AAS standart c¢ozeltisi (BDH Chemicals)
uygun derisime seyreltilerek standart c¢aligma
¢Ozeltisi hazirlandi. Standart ¢Ozeltilerin
derisimlerine kars1 Glgiilen absorbans degerlerinde
kalibrasyon egrileri elde edildi. Gerektiginde
orneklerin  seyretilmesi islemleri yapildi ve
kalibrasyon  araliginda  Olgiilen  absorbans
degerlerine karst derisimleri bulundu. Alevli AAS
ile 15 absorbans degerine karsi gelen element
derisimi bulundu. Bulunan element derisiminin
ortalamas1 standart sapmasi ve Ogrenci test
(ttest)(%95 giiven araligmda) (X +txsAn )
hesaplandi. Ayrica ¢alismanin dogrulugunu kontrol
etmek icin National Institute of Standards and
Technology  (NIST) Bovineliver(1577b)  ve
International Atomic Energy Agency (IAEA)
freezedried animal blood(A-13) standartlart da
analiz edildi. Bulunan sonug ve bagil hata Tablo 1’
de verilmigtir. Ca, elementinin dedeksiyon limiti
(LOD) 38.1 ng/ml olarak bulundu.

1.9. Istatistik
Veriler ortalama =+ standart sapma olarak ifade
edildi. Gruplar arasi farkliliklar Kruskal-Wallis ile
test edildi. Bonferroni diizeltmesi yapildiktan sonra
ikili gruplar arasindaki Mann-Whitney U testi ile
aragtir1ldi. Integrated backscatter degerleri ile kapak
seviyesi arasindaki iligki kolerasyon analizi ile test
edildi. En yiiksek kolerasyon tespit edilen deger
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icin  regresyon formulu curve estimation

kullanilarak tretildi.
3. BULGULAR

3.1. Genel Ozellikler:

Calismaya 15 kadin, 5 erkek hasta olmak {izere
toplam 20 hasta alindi. Hastalarin ortalama yas1 47-
53 yildi. Caligmaya alinanlarin mitral kapak
hastaligmin nedeni romatizmal kaynakliydi. 12
hastada saf mitral darligi (Grup I) 3 hastada saf
mitral yetersizligi (Grup II) 5 hastada ise mitral
darlig1 ve mitral yetersizligi birlikte mevcuttu (Grup
II), 17 (%85) hastada atrialfibrilasyon 3 (%15)
hastada ise siniis ritmi vardu.

Romatizmal atesin baglangi¢ yas1 ancak 12 hastada
atak sayist ise ancak 10 hastada tespit edilebildi.
Ortalama atak sayisi 3+1, ortalama baslangi¢ yasi
ortalama 1711 yil bulundu. Ortalama serum
kalsiyum seviyesi 8,8+0,5 mg/dl ortalama serum
fosfor seviyesi 3,5+1 mg/dl olarak tespit edildi.
Hasta  gruplarinin  klinik  ozellikleri  ve
ekokardiyografik  bulgulart  Tablo 2> de
Ozetlenmistir.

Gruplar arast yapilan karsilagtirmada sol ventrikiil
diyastol sonu ¢ap1, grup II’de grup I’e gére anlaml
derecede  biiyliktii(p<0.05).  Diger  6lgiimler
acisindan gruplar arasinda anlamli fark gézlenmedi.
Ritim ve cinsiyet acisindan da yine gruplar arasinda
anlamli bir fark yoktu.

Tablo 1. Standart 6rneklerde element analizi

Bovine Liver (1577b)
Element Sertifika degeri Bulunan Bagil hata(%)
Ca (ug /g 1164 11543 -0,9
Freeze dried animal blood (A-13)
286 292+5 2,1
Tablo 2. Hastalarin genel 6zellikleri ve ekokardiyografik bulgulari
Grup 1 Grup 11 Grup II1
(n=12) (n=3) (n=6)
Yas (y1) 48 +12 32+10 53+13
VYA (m?) 1,6 £0,2 1,5 0,1 15+1
Kalp hiz1 (vuru/dk) 90 + 12 85+13 100 + 16
Romatizma baslangi¢ yasi 19 +£12 9+4 19+ 11
Romatizmal atak sayisi 3+1 3+1 4+1
SV EF ( %) 6212 68 +3 59+3
SV diyastolik cap (mm) 46 + 4 66+ 8 51+4
SV sistolik cap (mm) 31+5 40+ 7 34+3
Sol atrium ¢api ( mm) 54+ 6 65+10 54 +4
SA maximal alani (cm?) 4210 51+13 41+7,7
Mitral 6n kapak kalinhig1 (mm) 53+14 68=+1 57+1,2
Mitral arka kapak kalnhg 6+1,5 7+1 57+1
(mm)
Mitral maks. grandient (mmHg) 24+ 10 16 +£5
Mitral ort. gradient (mmHg) 13+7 8§+2,2
Mitral kapak alam1 (PHT) (cm?) 0,96 + 0,37 1,64 + 0,84
Mitral kapak alam (Plan) (¢cm?) 0,96 + 0,40 1,66 = 1,33
Kapak skoru (Wilkins) 10 +£2 9+2
Kapak skoru (Padial) 10+3 9+2,2
EROA (PISA) (mm?) 58 +26 23+7
Regurjitan voliim (PISA) (ml) 65+ 30 32+13
RJA/SA (%) 34+12 23+5

VYA, Viicut yiizey alani; SV, Sol ventrikiil; EF, Ejeksiyon fraksiyonu; SA, Sol atrium; PISA, Proksimal es hizli
yiizey alani yontemi; RJA/SA, Regurjitan jet alanmin sol atrium alanina orani; EROA, Efektif regiirjitan orifis

acikligi; Plan, Planimetrik; PHT, Basing yarilanma zamani.
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3.2. IntegratedBackscatter Olciimler

IBS olgiimleri tiim hastalardan elde edildi. Olgiim
sonuglart Tablo 3’de &zetlenmistir. Gruplar arasi
yapilan karsilastirmada mitral ©n, mitral arka,
interatriyalseptum ve atrial bosluk IBS degerleri ve
O3 orami agisindan gruplar arasinda anlamli fark
gozlenmedi. Mitral 6n kapak IBS Sl¢timii grup I’de
grup III’e gore anlamli derecede yiiksekti (p<<0.05).

3.3. Mitral Kapak Kalsiyum
Konsantrasyonu

Atomik absorbsiyon spektrofotometri yontemi ile
6lgiilen mitral kapak kalsiyum konsantrasyonu ve
serum kalsiyum ve fosfor seviyesi Tablo
4’dedzetlenmistir.  Gruplar  arasinda  yapilan
6lgiimlerde serum kalsiyum ve fosfor seviyeleri ile

anlamli bir fark gézlenmedi.

34. Mitral kapak kalsiyum seviyesiile IBS
degerleri arasindaki iliski

Yapilan korelasyon analizinde, IBS orani ile atomik
absorbsiyon spektrofotometrik kalsiyum yogunlugu
arasinda tesbit edilen r katsayist 0.7 olarak bulundu.
Bu katsay istatistiksel olarak anlamlrydi (P<0.001).
Bu deger icin lineer regresyon analizi yapildi
Regresyon analizinde dagilimin en fazla kiibik
parametreye uydugu (Sekil 2) ve total dagilimin
%71’1ni gosterdigi tespit edildi. Dagilim formiili su
sekilde hesap edildi: Kapak (Ca) = -112942 +
496996 (03) — 663812 (03)2 + 303445(03) 3. Bu
esitlikteki  kalsiyum  konsantrasyonu  atomik
absorbsiyon yontemi ile Dbelirlenen kalsiyum

kapaktaki kalsiyum konsantrasyonu arasinda yogunlugunu gostermektedir
;I‘ablo 3: Hasta grublarmin IBS 6l¢iimleri
Grup 1 Grup 11 Grup 111
(n=12) (n=3) (n=6)
Mitral 6n kapak IBS (-dB) 17+7 14,512 8,842
Mitral arka kapak IBS (-dB) 1243 10+7 8,5+2,1
Interatrial septum IBS (-dB) 6,7+2,4 6+3 43+14
Atrial bosluk IBS (-dB) 26,5+5,5 3143 24,i3
O3 0,9+0,2 0,7+0,3 0,6+0,1

IBS: Integrated backscatter; IAS: interatrial septum; dB: desibel; Q3. Mitral 6n kapak + mitral arka kapak IBS /

interatrial septum + sol atrial bosluk IBS orani

Tablo 4: Hasta grublarinin serum kalsiyum ve fosfor seviyeleri ile atomik absorbsiyon ile 6lgiilen doku kalsiyum

seviyesi
Grup 1 Grup 11 Grup 111
(n=12) (n=3) (n=6)
Serum Ca (mg/dl) 8,9+0,5 8,5+0,4 8,7+0,2
Serum P (mg/dl) 34 +£0,76 41+14 3,3+0,9
Kapak Ca (ugr/gr) 30834 +13351 11524 £ 10792 9475 + 4963
4. TARTISMA

Romatizmal mitral kapak hastaliginda kapaktaki
kalsiyum birikmesinin  klinik a¢idan  6nemli
sonuglart vardir. Fakat kalsiyum kapakta nigin
birikmektedir sorusunun cevabi agik degildir. Yasin
ilerlemesi ile birlikte mitral kapakta kalsiyum,
fosfor ve magnezyumun progresif olarak biriktigi
rapor edilmistir (20). Fakat mitral kapak
hastaliginda hastaligin dogal bir sonucu mu yoksa
hastaligin ilerleyisine katkida bulunan bir faktor
olup olmadig: belli degildir (21). Bir ¢aligmada
romatizmal mitral darlikli hastalarin eksize edilen
kapaklarinda atomik absorbsiyon fotometri yontemi
ile kalsiyum ve diger mineraller ¢alisilmstir.
Kapaklarda ya da kalp kasindaki element

dengesindeki bozuklugun hastaligin bir sonucu ya
da bazi1 sekonder faktorlerle hastaliga katkida
bulunabilecegini ileri siirmiislerdir (22). Ancak bu
degerler ekokardiyografi ya da bagka bir yontemle
karsilastirilmamis, giinlikk pratige aktarilabilen bir
sonu¢ vermemistir. Baska bir c¢alismada mitral
kapak replasmani yapilacak hastalarda mitral
kapagi integrated backscatter amplitudu ile
degerlendirilmis, daha sonra operasyonla ¢ikarilan
kapaklarda histopatolojik degerlendirme yaparak bu
ikisi arasinda iligki aramiglardir. Sonugta integrated
backscatter amplitiidiiniin normal, fibrotik, kalsifik
kapaklar1 ayirt etme yetenegine sahip oldugu
goriilmiis ve yapisal degisikligi takip etmede
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faydali bir indeks oldugu sonucuna varilmistir
(23).Kalp kasinda da yapisal degisikligi tespit
etmede de strain analizinden daha fazla faydal
bulunmustur (24). Biyoprotez kapaklarda yapilan
bir c¢alismada yine integrated backscatter
amplitudunun kapaklardaki dejeneratif
degisiklikleri gostermede faydali oldugu ve kapak
dejenerasyonun takibinde kullanilacagi rapor
edilmistir (25). Biz bu c¢alismada mitral kapak
kalsiyum miktarinin kantitatif olarak tesbitinde
integrated backscatter analizinin gegerliligini test
ettik. Bu calismada mitral kapak kalsiyum igerigi
kalitatif ~ olarak  degerlendirilmistir. ~ Olgiim
sonuglarmin objektif degerlendirmeye 151k tutmasi
icin IBS degerlerinin eksize edilen mitral
kapaklardaki kalsiyum konsantrasyonu bir altin
standart olan atomik absorbsiyon fotometresi ile
olgiildii. Yaptigimiz literatlir aragtirmasinda mitral
kapak kalsiyum igerigini kantitatif olarak belirleyen
non-invazif bir yontem tespit edemedik.

Integratedbackscatter yontemi her ne kadar
kantitatif olarak doku yogunlugunu
degerlendiriyorsa da bu yontemle ilgili bazi
problemler = mevcuttur.  Kazang  ayarindaki
degisikliklerin 6l¢iim sonuglarint 6nemli oranda
etkilemesinden  dolayr  yapilan  ¢alismalarda
ventrikiil kavitesi, interatrial septum ve perikard
kullanilmistir  (26,27). Interatriyal septum son
derece yogun, sol atriyal kavite yogunlugu ise
icindeki kanin dansitesine bagli olarak daha azdir.
Kazang¢ ayarlarindaki degisiklik bu iki farkli
ortamin backscatter Ozelligini de farkli olarak
etkileyecektir. ~ Nitekim saglikli  goniilliilerde
yaptigimiz kayitlarda bu oranlarin degisik kazang
degerlerinde, kazang etkisini tam olarak yok
edemedigini gosterdik. Bu nedenle her iki ortamin
IBS degerinin toplaminin ortamlar arasi yogunluk
farkini azaltip standardizasyon i¢in daha uygun hale
getirecegini diislindiik. Hazirlik ¢alismamizda 10-
22 dB kazang degerlerinde kazang etkisini en
basarili olarak ortadan kaldiran (0.97) oranin bu
oldugunu gosterdik. Onceki ¢aligmalarda kazang
etkisini yok etmeye amaglayan oranlar birbirleri ile
karsilastiritlmamustir.

Akustik dansitometride bolgenin desibel olarak
verilen yogunlugu birgok faktdre baghdir.
Romatizmal mitral darlikli hastalarin eksize edilen
kapaklarinda atomik absorbsiyon yontemi ile
yapilan element tayininde Durak ve ark. en fazla
biriken elementin kalsiyum, ikinci sirada ise
magnezyum oldugunu tespit etmislerdir. Bakir,
¢inko, demir gibi elementlerde analizde ortaya
¢ikmistir. Ancak bu son elementlerin  kapak
konsantrasyonlar1 istatistiksel olarak anlamli bir
farka ulasmamistir (21).Bu da gostermektedir ki
normalde kalsiyum, magnezyum kapakta belirli bir
konsantrasyonda bulunmaktadirlar. Ancak klinik
literatiirde normal mitral kapakta bunlarin

konsantrasyonunu belirleyen bir ¢alisma yoktur. Bu
nedenle Olgiilen konsantrasyonun hangi degerden
sonra patolojik oldugu belirsizdir. Nitekim bizim
¢aligmamizda mitral kapak kalsiyum
konsantrasyonlar1 hastalar arasinda ciddi farklilik
gostermekteydi (741-151750 pgr/gr arasinda).
Fibrotik siirecin ve kollajen birikiminin de akustik
dansiteyi etkilemesi tabiidir (21, 23).Miyokardiyal
integratedbackscatter ¢aligmalarinda fibrozis artarsa
ortalama IBS degerinin arttig1 tespit edilmistir (23,
24, 28, 29).Ayni durum kapak i¢in de gecerli
olmalidir.

Bizim ¢alismamizda mitral 6n kapak ve mitral arka
kapak IBS toplammin kapak kalsiyumu ile
korelasyon gostermemesinin nedeni on planda
kazang etkisinin giderilememis olmasina, daha
kiigiik 6l¢iide de olsa yukarida bahsedilen nedenlere
(fibrozis, diger elementlerin birikimi) bagl olabilir.

Romatizmal hastaliklar siirecinde serum kalsiyumu
ve fosforu ile kapak kalsifikasyonu arasinda
baglantiyr gosteren bir calisma yoktur. Kronik
bobrek yetmezligi ve hiperparatiroidinin  aort
ve/veya mitral kapaklarda kalsiyum birikmesine
neden oldugu belirlenmistir (5, 30). Bizim
¢alismamizda bu iki elementin serum seviyesi
biitiin  hastalarda normal sinirlardaydi. Bu da
gostermektedir ki romatizmal hastalik siirecinde
kapak kalsifikasyonu serum kalsiyum seviyesinden
bagimsiz olarak meydana gelmektedir.

Mitral kapak hastaliklarinda uygulanacak tedavi
yontemi kapaktaki kalsiyum yikiinden
etkilenmektedir. Kalsifikasyon ne kadar fazla ise
tercih edilebilir islemlerin (valvuloplasti, tamir,
komisstirotomi) sansi o derece azdir (9, 14, 31, 32).
Kapak kalsiyumunu ve Kkalsifik depozitlerin
degerlendirilmesinde iki boyutlu
ekokardiyografinin spesifitesi diisiiktiir. Mitral
kapagin ekojenitesinin Oncelikle iyi bir sekilde
degerlendirilmesi temel amaclardan biridir. Ancak
cihaz ayarlar standardize edilse bile (Ornegin
kazang ayari, derinlik) bu degerlendirmeyi
etkilemektedir. Yiiksek kazan¢ ayarlarinda kapak
daha ekojenik goriinmektedir. Bu durum yanlis
pozitif  sonuglara yol agmaktadir. Ayrica
ekokardiyografi yapan kisinin tecriibesi sonuglari
onemli oranda etkilemektedir (23).

iki boyutlu ekokardiyografi kapak kalsifikasyonunu
tespitte  degiskenlik gostermektedir (33,34,37).
Sonug olarak ekokardiyografik olarak
degerlendirme orta derecede tanisal dogruluk
tasimaktadir  (23). Ancak giinlimiiziin tedavi
modelleri kapak yapisin1 ve sertligini ¢ok daha
keskin olarak belirleme ihtiyacin1 da beraberinde
getirmistir. Bu amagla klinik uygulamaya ilk giren
yontem Wilkins ve Padial skorlama sistemleridir.
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Sekil 1: Kontrol grubunda IBS (Intagreted
backscatter) oranlarinin kazang ( gain) ile degisimi
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Sekil 2: Ca (kalsiyum) ile IBS (intagreted
backscatter) degerleri arasindaki iliski.
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ACA, Atomik absorbsiyon yontemi ile tayin edilen
kalsiyum konsantrasyonu (mikrogram/gr); Oa,
Mitral 6n kapak+ mitral arka kapak IBS/Interatrial
septum + sol atrial bosluk IBS.

Bu skorlama sistemlerinin gegerliligini
degerlendirmeyi yapan kisiye olan bagimliliklar:
nedeni ile tartisgtimaktadir (25, 32, 36, 37).Son
yillarda 3 boyutlu ekokardiyografik
degerlendirmeler kapak yapisint  daha  iyi
degerlendirmeye imkan tanimakta bu skorlama
sistemlerinin  eksikligini bir Olclide ortadan
kaldirmaktadir (38, 39). Bizim ¢alismamiz ise
kapak kalsiyumu dansitometrik 6lgiimlerle daha iyi
degerlendirilebilme amacint tagimaktaydi. Doku

yogunluguna kalsifikasyon 6nemli oranda katkida
bulunmaktadir (40, 41). O halde IBS dokunun
kalsiyum yogunlugunu dogruya yakm tespit
edebilir denilebilir.

Klinik uygulamada bizim tespit ettigimiz oranin
kapak kalsifikasyonu ile iligkili olmasindan dolay1
konvansiyonel ekokardiyografik degerlendirmelerin
yaninda  kullanilabilir.  Bizim  calismamizda
hastalarin tiimii operasyon endikasyonu konulan
hastalar oldugu i¢in eksize edilen kapaklarda
kalsiyum konsantrasyonunun hangi degerden sonra
patolojik oldugu dogal olarak tespit edilemedi.
Ayrica O3 orant ile Wilkins skorlama sistemi
arasinda zayif bir korelasyon saptandi. Sonucta
kantitatif bir yontemde kapak kalsiyumu hangi
degerden sonra patolojik olarak kabul edilmeli
sorusunun cevabt bulunamadi. Ancak bizim
calismamiz kantitatif Sl¢iimlerde kullanilabilecek
temel bir oran ortaya ¢ikardi. Bu oran valvuloplasti
yapilan hastalarda olgiilerek klinik uygulamalara
151k tutabilir. Kapak yapisinin valvuloplasti ya da
komissiirotomiye uygunluk acisindan Wilkins ya da
Padial skoru ile karsilastirmada kullanilabilir. Yine
ayni sekilde mitral kapak hastalifi olanlarda
kapagin seri IBS 06l¢timleri yapilarak kantitatif takip
yapilabilir. Eger kapak yogunlugunda asir1 bir artig
olursa erken miidahale imkani verebilir. Mitral
yetersizliginde kalsifik kapaklar tamir i¢in engel
teskil ettiginden IBS 6l¢iimleri bu konuda daha net
veriler saglayabilir. Ancak daha once belirtildigi
gibi bu oranin hangi degerden sonra patolojik
oldugunu tespit etmek icin bu alanda yapilacak
caligmalara ihtiya¢ vardir.

5. SONUC

Caligmamizda mitral 6n ve arka kapak IBS
degerleri toplaminin interatriyal septum ve atrial
bosluk IBS degerleri toplamina oraninin kapak
kasiyum konsantrasyonu ile anlamli korelasyon
gosterdigi tespit edilmis, sonuglarimiz integrated
backscatter’in mitral kapaktaki kalsiyum miktarini
belirlemede kullanilabilecek kantitatif bir yontem
oldugunu gostermektedir.

Cikar catismasi: Cikar ¢atigsmasi yoktur.
Finansman: Calismada herhangi bir
kurum/kurulustan finansman destek alinmamastir.
Tesekkiir: Katkilarindan dolay1 Tirkiye Atom
Enerjisi Kurumuna tesekkiir ederiz.
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Ozet

Amac: Son yillarda polikistik over sendromu (PKOS) etiyopatogenezinde insiilin direncinin rolii ortaya konmus ve
obezite, tip 2 diyabet, hipertansiyon, dislipidemi, iskemik kalp hastaliklari, obstriiktif uyku apnesi, endometrium kanseri ve
mood bozukluklar1 gibi uzun dénem saglik riskleriyle iliskisi gosterilmistir. Irisin ise yeni tanimlanms bir miyokin olup,
insiillin direnci ve metabolik sendromla iliskili bulunmustur. Bu g¢alismanin amaci PKOS tanili hastalarda serum irisin
seviyelerini arastirmak ve sonuglari kontrol grubu ile karsilastirmaktir. Aym1 zamanda PKOS’lu hastalardaki klinik,
biyokimyasal ve hormonal parametreler arastirilmis ve degerler ve kontrol grubu ile karsilastirilmistir. Gere¢ ve Yontem:
Erzincan Binali Yildirrm Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum poliklinigine basvuran Rotterdam 2003
kriterlerine gore PKOS tanisi alan 64 hasta ve 60 kontrol grubu caligmaya dahil edildi. Hastalara pelvik ultrasonografi
yapildi. Kilo, boy, tansiyon Olg¢iildii. HDL, LDL, trigliserid, total kolesterol, aclik insulin, LH, FSH, estradiol, total
testesteron, serbest testesteron, TSH, prolaktin, aglik glukoz, aglik insulin, DHEAS, AMH, ALT, AST, HbAlc ve irisin
diizeylerine bakildi. Viicut kitle indeksleri ve HOMA-IR degerleri hesaplandi. Her iki grupta elde edilen degerler uygun
istatiksel testler kullanilarak karsilastirildi. Bulgular:PKOS’lu hastalar ve kontrol grubu klinik &zellikler ve biyokimyasal
parametreler agisindan karsilastirildiginda her iki grup arasinda yas, boy, HDL, trigliserit, aglik insulin, FSH, LH, estradiol,
TSH, prolaktin, ALT, AST, HOMA-IR indeks arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmedi. Kilo, viicut kitle
indeksi, tansiyon, LDL, total kolesterol, total testesteron, serbest testesteron, aglik glukoz, aglik insiilin DHEAS, HbAlc
degerleri acisindan PKOS grubundaki hastalarda istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek izlendi (p<0,05). Irisin diizeyleri
PKOS grubundaki hastalarda istatistiksel anlamli olarak daha diisiik izlendi (p<0,05).Sonug¢: PKOS hasta grubunda irisin
diizeyleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak daha diisiik bulunmustur.Bu sonu¢ PKOS tanili hastalarda yeni tedavi
protokollerinin gelistirilmesi agisindan 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: Polikistik over sendromu ,irisin , insulin direnci

Abstract

Objective: Women with polcystic ovary syndrome (PCOS) show high levels of insulin resistance and compensatory
hyperinsulinemia compared to unaffected women. It has recently been shown that insulin resistance plays a role in the
ethiopathogenesis of PCOS and it has also been shown that it is related with long term health risks such as obesity, type 2
diabetes mellitus, hypertension, dyslipidemia, and ischemic heart disease, obstructive sleep apnea syndrome, endometrium
cancer and mood disorders. Irisin , a newly identified myokine, has been shown to be associated with insulin resistance and
metabolic syndrome.The purpose of this study was to determine serum levels of irisin in patients with PCOS and to compare
the results with the healthy control groups. Also, we investigated clinical, biochemical and hormonal parameters in patients
with PCOS and compared the results with the control group. Material and Methods: 64 patients with PCOS diagnosed
according to Rotterdam 2003 criteria and 60 healthy controls who admitted to Erzincan Binali Yildirim University Obstetrics
and Gynecology out-patient clinics were enrolled. Pelvic ultrasounds were performed during a gynecological examination.
Height, weight, blood pressure were measured. Fasting glucose, fasting insulin, total cholesterol, LDL, HDL, trigliserid, total
testosterone, FSH, LH, estradiol,free testesteron, TSH, prolactin, DHEAS, ALT, AST, HbAlc and irisin levels were
measured. Body mass index and HOMA-IR values were calculated.The results from the both groups were compared by using
the suitable statistical tests. Results: When the patients withPCOS and control group were compared in terms of clinical
features and biochemical parameters, there was no statistically significant difference between the two groups in terms of age,
height, HDL, TG, fasting insulin, FSH, LH, estradiol, TSH, prolactin, ALT, AST, HOMA-IR index. There was statistically
significant difference between two groups in term of weight,body mass index, blood pressure, LDL, total cholesterol, total
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testesteron, free testesteron, fasting glucose, fasting insulin. DHEAS, HbAlc (p<0,05). The irisin levels in the PCOS group
were statistically lower than the control group. Conclusion: In our research the irisin levels were significantly lower in
patients with PCOS than the control group. This is important for developing new treatment strategies in patients with PCOS.

Key words: Polycystic over syndrome, irisin, insulin resistence
Irisinin, kalp ve iskelet kasindaki insiilin reseptor
1. GIRIS duyarliligini arttirarak, hepatik glikoz ve lipit

PKOS, oligo-ovulasyon veya anovulasyon,
androjen fazlaligi bulgulari ve c¢ok sayida kiigiik
ovaryen kistlerle karakterize, sik goriilen heterojen
bir endokrinopatidir (1). Siklig1 Rotterdam
kriterlerine goére %15 oranindadir (2). PKOS
tanimlamas1  yillar i¢inde degisime ugramis
olup,2003 yilinda Rotterdam’da, ASRM/ESHRE
(The American Society for Reproductive Medicine
/ European Society of Human Reproduction and
Embryology) tarafindan PKOS tanimi1 yeniden
diizenlenmis ve genisletilmistir. PKOS un primer
olarak overin disfonksiyonu oldugu, cushing
sendromu, konjenital adrenal hiperplazi, androjen
salgilayan tiimdrler gibi androjen fazlaligina sebep
olan diger hastaliklarin, hiperprolaktineminin ve
tiroid disfonksiyonunun diglanmasi kosulu ile
birlikte asagidaki kriterlerden en az ikisini igeren
bir sendrom oldugu tanimlanmistir. Bu kriterler; 1)
Oligoovulasyon ve/veya anovulasyon 2)
Hiperandrojenizmin klinik ve /veya biyokimyasal
isaretleri 3) Ultrasonografide overde polikistik over
(en az bir overde periferik yerlesimli 2-8 mm
boyutlarinda 10’un iizerinde folikiil goriiniimi)
olmasi olarak belirtilmektedir (3, 4)

PKOS olan kadinlar, etkilenmemis kadinlara
kiyasla yiiksek derecelerde insulin direnci ve
kompansatuar hiperinsiilinemi  gosterirler. Son
yillarda etiyopatogenezinde insulin direncinin roli
ortaya konmus ve obezite, tip 2 diabetes mellitus,
hipertansiyon, dislipidemi, iskemik kalp
hastaliklari, obstruktif uyku apnesi, endometriyum
kanseri gibi uzun dénem saglik sorunlartyla iligkisi
gosterilmistir (5-13) Ancak, PKOS’un klinik olarak
heterogen olmasi tan1 koymada karmasaya neden
olabilmekte; bu durum da hastaligin yonetimi ve
uzun donemde yol agtigi saglik problemlerinin
takibini zorlastirmaktadirl4. Diger yandan, erken
tan1 koyulmas: ile hastaligin ge¢ donemde sebep
oldugu infertilite, disfonksiyonel uterin kanama,
metabolik sendrom, Tip 2 diyabetes mellitus ve
kardiyovaskiiler hastaliklara miidahale
edilebilmektedir (14-18).

Irisin, beyaz adipoz dokunun kahverengi adipoz
dokuya donlisimiinii uyararak artan enerji
harcamasina neden olan bir miyokindir. Irisinin
viicuttaki adipoz dokunun enerji dengesi ve
homeostazinin diizenlenmesinde 6nemli rolii vardir
(19) [Irisinin farkli hedeflenen dokular veya
organlardaki  etkisi, metabolik  hastaliklarin
diizenlenmesi i¢in fizyolojik islevlerini ortaya
cikarmistir. Sayisiz ¢aligma irisinin, tip 2 diabetes
mellitus ve insiilin direnci ile miicadele etmek igin
potansiyel yeni hedef olarak biiyiik ilgi goren
metabolik hastaliklar ile iligkisine odaklanmaktadir.

metabolizmasini iyilestirerek, pankreatik P hiicre
fonksiyonlarmi1  gelistirerek ve beyaz adipoz
dokusunu kahverengi adipoz dokuya doniistiirerek,
insiilin direncini ve tip 2 diyabeti gelistirdigi
bulunmustur. Birgok giincel ¢aligma, irisinin, kalpte
ve iskelet kasinda instiilin reseptorii
sensitizasyonunu arttirarak tip 2 diabet ve insiilin
direncini gelistirdigini, hepatik glukoz ve lipid
metabolizmasint  ve  pankreatik beta hiicre
fonksiyonlarint iyilestirdigini ve beyaz adipoz
dokunun kahverengi adipoz dokuya
doniistiirdiigiinii ortaya ¢ikarmistir (19-23) .

Bu baglamda, biz de ¢alismamizda PKOS’lu olan
ve olmayan hastalarda serum irisin diizeylerini
Olgerek diger hormonal ve metabolik parametrelerle
iligkisini ve serum irisin diizeylerinin PKOS’un
uzun donem risklerini Ongdérmedeki roliinii
belirlemeyi amacladik.

2. MATERYAL VE METOD

Calismamiza Erzincan Binali Yildirim Universitesi
Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklart ve Dogum Klinigi
poliklinigine  basvuran  18-28  yag  arasi,
Rotterdam2003 kriterlerine gére PKOS tanis1 alan,
ek medikal 6zelligi olmayan 64 hasta ve 60 saglikli
kontrol grubu alindi. Her iki grupta da sistemik
herhangi bir hastalig1 olan, diizenli egzersiz yapan
ve sedanter yasam tarzina sahip olmayan hastalar
calisma grubuna dahil edilmedi. Hastalar ¢aligma
hakkinda bilgilendirilerek, yazili onamlar1 alind1.
Calismamiz Erzincan Binali Yildirim Universitesi
Tip Fakiiltesi etik kurulundan (say1 no:33216249-
604.01.02-E.19749) onay alinarak ve Helsinki
Deklerasyonuna uygun olarak planlandi.

Her iki grup klinik, hormonal, metabolik degerler
ve irisin diizeyi acisindan karsilastirildi.

Polikistik over sendromlu hastalarin tanilan,
menstrual diizensizlik (amenore, oligomenore)
Oykiisine ek olarak hirsutizm veya diger
sikayetlerinin bulunup bulunmadigi, jinekolojik
ultrason bulgular1 degerlendirilerek Rotterdam 2003
kriterleri gbz Oniine alinarak dogrulandi. Obstetrik,
medikal, cerrahi, menstruel 6zge¢mis bilgileri
alindi. Calismaya katilan biitiin kadinlarin sistolik
ve diyastolik tansiyon, boy, kilo o6lgiimleri
poliklinikte 6l¢iildii. Hastalarin  kilolar1 ince
kiyafetle ve ayakkabisiz, 12 saatlik aglik sonrasinda
standart klinik baskiili ile kilogram cinsinden
ol¢iildii. Stadiyometre ile boylar1 metre cinsinden
ayaktan Olciilerek kaydedildi. Agirlik/  boy2
(kg/m2) formiili ile her hastanin viicut kitle indeksi
(VKI) hesaplandi. Tansiyon 6l¢iimii Erka manuel
tansiyon aleti ile hasta dinlenmis halde oturur
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pozisyonda sag koluna uygun sekilde manson
yerlestirilip brakiyal arterden yapildi.
Transabdominal ultrason Mindray diagnostic
ultrasound system model DC-T6 ile aynmi kisi
tarafindan overlerin durumu degerlendirildi. PKOS
ve kontrol grubunda menstrasyonun 3. giiniinde
HDL, trigliserit, aglik insulin, FSH, LH, estradiol,
TSH, prolaktin, ALT, AST, LDL, total kolesterol,
total testesteron, serbest testesteron, Aclik glukozu,
aclik insiilini DHEAS, HbAlc ve irisin diizeylerine
bakildi. Hormonal degerler Siemens Advia Centaur
XPT immunoassay system (Siemens Immulite 2000
XPI); biyokimyasal parametreler Olympus AU
2700 Plus Beckman Coultier cikazinda galisildi.
[risin ise Irisin Cell Biolabs, Inc.Elisa kiti ile Biotek
Gen 5 marka Epoch mikroplate spektometre ve
Biotek 50 TS mikroplate Washer ile calisildi. Irisin
degerleri ng/mL olarak belirtildi. Polikistik over
sendromlu grupta ve polikistik over sendromu
olmayan grupta insulin direnci hastadan 12 saatlik
aclik sonrasi alinan kanda aglik kan sekeri ve aclik
insulin diizeyi bakilarak hesaplanan HOMA-IR =
[Aclik glukozu nmol/L x aghk insiilin pU/mL
/22.5] formiili ile hesaplandi.

Calismadaki bulgularin analizinde SPPS 20 (IBM

Tablo 1. Calisma popiilasyonunun demografik 6zellikleri

Corp. 2011) kullanildi. Veriler ortalama +, standart
sapma, olarak belirtildi. Niceliksel verilerin
analizinde; bagimsiz 6rneklem t-testi ve Mann-
Whitney U test kullanildi. Kesikli ve siirekli
degiskenler icin tanimlayic istatistikler (ortalama,
standart sapma, ortanca, minimum deger,
maksimum deger ve ylizdelik) verilmistir. Ayrica,
parametrik testlerin 6n kosullarindan biri olan
varyanslarin  homojenligi Levene'nin testi ile
kontrol edildi. Normallik varsayimi Shapiro-Wilk
testi ile test edildi. iki grup arasindaki farkliliklari
karsilagtirmak igin parametrik test Onkosullar:
yerine getirildiginde Student t testi kullanildi ve bu
onkosullar yerine getirilmediginde Mann Whitney-
U testi kullanildi. Ayrica yas degiskenleri
kovaryans olarak (hari¢ tutuldu) belirlendi ve
gruplar kovaryans analizi ile karsilastirildi. Iki
sirekli ~ degisken arasindaki iliski Pearson
Korelasyon Katsayis1 ve parametrik test dnkosullari
karsilanmadiginda Spearman Korelasyon Katsayisi
ile degerlendirildi. Calismada bagimsiz degiskenler
ile bagimli degiskenler arasindaki iligkinin modelini
ortaya c¢ikarmak icin Lineer Regresyon analizi
kullanilmugtir. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p
<0.05 ve p <0.01 olarak alind1.

Kontrol n=60 PKOSn=64 p degeri
YAS(yil) 23,02+2,81 23+3,04 0,630
BOY(cm) 162,27+5,12 163,78+5,82 0,125
KiLO (kg) 58,17+8,99 70,09+17,97 0,001**
VKi 22,09+3,32 26,11+6,45 0,001 %%
TANSIYON SiSTOLIK (mmHg) 108,67+14,08 113,59+15,97 0,002%*
TANSIYON DiYASTOLIK (mmHg) 67,5+8,36 70,9449,88 0,040%*

*#p<(),0 *p<0.05 Istatistiksel anlamlilik
3. BULGULAR

Calismaya almman kontrol ve PKOS grubundaki
hastalarin ortalama yaslar1 23, boylar1 her iki grupta
da 162-163 cm olup birbirine yakin izlendi. Kilolar1
kargilagtirildiginda PKOS grubundaki hastalarin
ortalama agirhiginin 70 kg olup kontrol grubuna
(ortalama 58 kg) goére daha fazla oldugu tespit
edildi. VKI beklendigi gibi anlamli bulunmus olup
PKOS’ta yiiksek saptandi. Bu yas grubundaki
sistolik ve diyastolik tansiyon PKOS ve kontrol
grubu karsilastirildiginda anlamli yiiksek bulundu
(Tablo 1).

Kan kolesterol diizeyleri karsilagtirildiginda total
kolesterol ve LDLnin PKOS grubunda anlaml

yikksek bulundugu goriilmis olup, HDL ve
trigliserit diizeylerinde anlaml fark saptanmadi.
Total testosteron, serbest testosteron, DHEAS
PKOS grubunda anlamli yiiksek bulunmus olup
LH, FSH, prolaktin, TSH ve estradiol seviyelerinde
anlamli fark saptanmadi. Diger yandan, aglik
glukoz, HbAlc PKOS hastalarinda anlamli yiiksek
saptanirken, aglik insulin degerlerinde anlamli fark
bulunmadi.

Her iki grup karaciger fonksiyon testler, HOMA-IR
indeksi acgisindan karsilastirildiginda aradaki fark
her anlamli degildi Diger yandan, irisin degeri
PKOS grubunda kontrol grubuna gdre anlaml
olarak diisiik bulundu (Tablo 2).

PKOS ve kontrol grubu irisin diizeyleri agisindan
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karsilastirildiginda; irisin, PKOS grubunda kontrol
grubuna gore istatiksel anlamli olarak diisiik tespit
edildi (p<0.05) (Sekill).

Diger yandan, irisinin PKOS grubunda kilo ve

sebep olup, irisin ve HOMA-IR arasindaki iliski

istatistiksel

olarak

anlaml

bulunmustur.Yine,

irisindeki bir birim artis HbAlc de 9.821 birim

artisa sebep olmus ve

PKOS grubunda bu iki

viicut kitle indeksi arasindaki iliski istatistiksel parametre arasindaki iligski statistiksel olarak
olarak anlamli bulundu. Ayrica, irisindeki bir birim anlamli tespit edilmistir (Tablo 3).
artts HOMA-IR indeksinde -25.037 birim diisiise
Tablo 2. Calisma populasyonunun 6l¢iilen laboratuvar degerleri
Kontrol (n=60) PKOS (n=64) P degeri
HDL(mgr/dl) 55,2+10,41 55,05+15,14 0,887
LDL(mgr/dl) 88,47+23,55 97,4+32,53 0,001 **
TG(mgr/dl) 90,92+37,95 106,43+67,61 0,08
TOTAL KOLESTEROL(mgr/dl) 161,47+£27,42 173,42+41,44 0,001**
LH(mIU/ml) 7,91+8,53 9,9+12,8 0,336
FSH(mIU/ml) 5,44+1,82 6,53+6,53 0,187
ESTRADIOL(mIU/ml) 84,36+63,12 99,04+116,15 0,057
TOTAL TESTESTERON(mIU/ml) 45,5+17,56 57,99+19,3 0,001%*
SERBEST TESTESTERON(mIU/ml) 1,6+0,9 2,09+1,65 0,001%*
TSH(mIU/ml) 1,76+0,92 1,77+0,96 0,887
PROLAKTIN(mIU/ml) 11,39+5,22 13,15+8,81 0,241
DHEAS (ng/ml) 219,62+99,46 269,34+139,1 0,001**
ALTIU/L) 15,63+10,83 17,58+9,58 0,114
AST (IU/L) 21,0245,15 20,9245,38 0,884
Aclik glukozu( mgr(dl) 86,9+8,5 90,36+10,41 0,001
Aclik insulin 19,82+24 25,38+32.34 0,114
HOMA-IR 4,3+5,78 5,99+8,41 0,147
iRiSIN (ng/ml) 134,85+147,36 87,9499,13 0,001%*
HbA1c(%) 5,23+0,35 5,44+0,43 0,001 **
**¥p<0,01 ve *p<0.05 Istatistiksel anlamlilik
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Tablo 3: PKOS hastalarinda irisin diizeyi ve klinik ve laboratuvar bulgular: arasindaki iliski

Irisin Tek Degiskenli Irisin Coklu Degiskenli
Korelasyonlar Regresyon Analizi
R p B P

YAS(y1l) -0,284 0,023 -7,605 0,121
BOY(cm) 0,116 0,362 -6,670 0,570
KiLO(kg) 0,262 0,037%* 7,189 0,617
BMI 0,236 0,049%* -16,856 0,664
TANSIYON SiSTOLIK(mmHg) 0,114 0,371 1211 0,349
TANSIYON DiYASTOLIK(mmHg) 0,159 0,208 1,119 0,542
HDL (mgr/dl) -0,069 0,589 0,787 0,670
LDL(mgr/dl) -0,058 0,651 -0,313 0,857
TG(mgr/dl) -0,025 0,843 0,169 0,708
TOTAL KOLESTEROL (mgr/dl) 0,070 0,583 0,372 0,818
LH(mIU/ml) -0,104 0,413 -1,296 0,317
FSH(mIU/ml) -0,088 0,487 -0,253 0,929
ESTRADIOL -0,200 0,112 -0,214 0,148
TOTAL TESTESTERON(mIU/ml) -0,042 0,741 -1,084 0,134
SERBEST TESTESTERON(mIU/ml) -0,011 0,933 5,377 0,605
TSH(mIU/ml) -0,142 0,262 -12,755 0,374
PROLAKTIN(mIU/mlI) -0,041 0,262 0,009 0,996
DHEAS (ng/ml) 0,233 0,064 0,028 0,797
ALT(IU/L) 0,037 0,775 1,399 0,442
AST(IU/L) 0,068 0,591 0,051 0,987
Achik glukoz(mgr/dl) -0,133 0,295 0,009 0,996
Aclik insiilin -0,087 0,493 6,115 0,384
HOMA-IR -0,088 0,490 -25,037 0,035%*
HbA1lc(%) 0,050 0,696 9,821 0,004%*

*p<0.05 istatistiksel anlamlilik
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4. TARTISMA

Bu ¢aligmanin amact PKOS tanili hastalarda serum
irisin seviyelerini arastirmak ve sonuglari kontrol
grubu ile karsilagtirmaktir. Bu baglamda, PKOS
hasta grubunda irisin diizeyleri kontrol grubuna
gore istatistiksel anlamli olarak daha diisiik
bulunmustur.

Polikistik over sendromu metabolik,
endokrinolojik, psikiyatrik ve kardiyovaskiiler
etkileri ile kompleks bir hastaliktir. Etkileri
hastalarin hayati boyunca siirebilmekte ve yasam
kalitesini diislirebilmektedir. Bu nedenle daha etkili
tan1 ve tedavi yontemlerinin gelistirilmesi, hastanin

ve kardiyovaskiiler hastaliklardan korunmasi igin
onemlidir.

Diger yandan, irisin beyaz adipoz dokuyu
kahverengi adipoz dokuya ¢evirerek enerji
harcanmasina neden olan ve diizenli egzersiz
yapildiginda bireyleri metabolik hastaliklardan
korudugu diisiiniilen termojenik bir proteindir (24,
25). Bu yiizden, polikistik over sendromunun uzun
donem kardiyovaskiiler riskleri agisindan 6zellikle
de  metabolik  sendromu olan  PKOS“lu
hastalarda irisin  diizeylerinin degerlendirilmesi
morbidite ve mortalite riski yiiksek olan
kardiyovaskiiler = hastaliklarin ~ Onlenmesi  ve

yagsamini olumsuz etkileyebilecek diyabet, kanser ongoriilebilmesi agisindan biiyiik onem
tasimaktadir.

Sekil 1: PKOS ve kontrol grubundaki irisin seviyeleri
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Xue Cai ve arkadaslari, irisinle ilgili 8 caligmay1
iceren derlemelerinde, dolagimdaki irisinin PKOS
hastalarinda genel saglikli kontrollerden daha
yiiksek oldugunu, ancak VKI eslestirilmis veya yas
ve VKI eslestirilmis kontrollerle karsilastirildiginda
daha yiiksek olmadigini bildirmislerdir.
Dolasimdaki irisinin VKI yiiksek olan PKOS
hastalarinda daha diigiikk oldugu goriilmiistiir Bu
meta-analiz dolasimdaki irisinin, PKOS hastalari
arasinda hiperinsiilinemiye yanit olarak azaldigini,

ancak saglikli  kontrollerle karsilagtirildiginda
PKOS  hastalarinda  irisin  fonksiyonunun
bozulabilecegini ortaya koymustur. Ayn1 zamanda
yiiksek VKI si olan PKOS hastalarinda diisiik VKI
leri olan hastalara gore irisin seviyeleri disiik
bulunmustur. Insiilin direnci ve fiziksel aktiviteye
ek olarak irisin seviyelerini degistirmede VKI de
rol aldig1 goriilmiistiir26. Bu ayrica, sirkiile olan
irisin degisikliklerinin sadece kiig¢liik bir kisminin
insiilin direnci ile agiklanabilecegi fikrini kismen
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destekleyebilir. VKI, tiim viicudun yagsiz veya yag
kiitlesini dogru bir sekilde degerlendiremediginden,
PKOS hastalarindaki VKI tabanli analizler, artmis
sirkiilasyondaki irisin i¢in iskelet kasi veya yag
dokusunun biiyiik dl¢lide sorumlu olup olmadigini
belirleyememistir. Bu ¢aligmayla dogru orantilt
olarak bizim yaptigimiz ¢aligmada da VKI yiiksek
olan PKOS hastalarinda irisin diizeyleri daha diigiik
bulunmugtur. Diger yandan, fiziksel aktivitenin
irisin diizeyleri iizerindeki etkileri hastalarin ve
kontrol grubunun sedanter yasam tarzi nedeniyle
degerlendirilememistir.

Yine, Wang C ve arkadaslart nin yaptiklari, 8
caligmay1 kapsayan bir metaanalizde, PKOS Iu
hastalarda kontrol grubuna gore irisin daha yiliksek
bulunmustur. Ek olarak dolasimdaki irisin ile
insiilin rezistansi1 arasinda belirgin korelasyon
izlenmemistir. Bu meta analize gore irisinin insiilin
direncinden bagimsiz olarak PKOS gelisimine
katkida olabilecegi diisiiniilmiistiir (27).

Diger yandan, 35 PKOS ‘lu ve 35 saglikli kontrol
grubunda serum irisin diizeyi, andropometrik,
hormonal ve HOMA-IR’1 iceren mtabolik
parametrelerin ¢alisildigi  bir baska c¢aligmada,
serum irisin diizeyleri saglikli control grubuna gore
PKOS hastalarinda daha yiiksek bulunmustur.
Beraberinde de, VKI, LH, aclik insulin, total
kolesterol ve irisin arasinda pozitif korelasyon
tespit edilmistir (28). Bizim c¢alismamizda ise,
PKOS ve kontrol grubu arasinda HOMA-IR ve
aclik insulin degerleri arasinda anlamli fark
saptanmazken, HbAlc diizeyleri PKOS grubunda
anlamli  yiiksek bulunmustur. Ancak, PKOS
grubunda irisin ile karsilastirildiginda, HOMA-IR
ve HbAlc arasinda istatistiksel anlamli bir iliski
bulunmustur.

Pukajlo ve arkadaglarinin PKOS’lu ve saglikli
populasyonda irisin ve metabolik sendrom
arasindaki iligkiyi irdeledikleri g¢aligmalarinda da
hem PKOS’lu hastalarda hem de saglikli kontrol
grubunda irisin plazma seviyesi ile metabolik
sendrom arasinda pozitif bir iligki bulunmustur.
Diger yandan yag oram1 yiiksek olan viicut
iceriginde (> %40) irisin, yag oran1 diigiik
kisilerden (<%30) daha yiiksek saptanmistir.
Android tip adipoz dokusu olan hastalarda yag
orant ile irisin diizeyi arasinda pozitif iligki
gosterilmistir. Bu g¢alismanin sonucunda, saglikli
kontrol ve PKOS’lu olmak fiizere tiim ¢alisma
grubunda irisin diizeyi ile android tipi adipoz doku
arasinda anlamli bir iligki oldugu bildirilmistir (29).
Ancak bu g¢alismayla celismekte olup, biz
calismamizda VKI yiiksek olan hastalarda irisin
diizeyini diisiik bulduk. Bu ¢elisen sonuglar, bizim
calismamizda adipoz doku dagilimina gore irisin
diizeyini degerlendirmememizle agiklanabilir.

Caligmalar arasindaki fark, calisma grubundaki
hastalarda sirkiilasyondaki irisinin iskelet kas1 veya
yag dokusunun hangisinden esas olarak orijin alip
almadiginin  belirlenememesinden,  hastalarin
egzersiz durumlarinin bilinememesinden kaynakli
olabilir. Ayn1 zamanda yapilan ¢aligmalarda PKOS
hastalarinda 6glisemik hiperinsiilinemiye cevap
olarak 2 saat sonra dolagimdaki irisin seviyelerinin
diistiigii goz oniine alindiginda PKOS hastalarinda
hiperinsiilinemiye irisin cevabinin  bozulmus
olabilecegi gbéz Oniinde tutulmalhdir (30,31).
Dolayisiyla  dolasimdaki  irisini  azaltmay1
amaclayan miidahalelerin PKOS hastalar {izerinde
herhangi bir yararl etki saglayip saglayamayacagini
teorik olarak aragtirmak icin gelecek g¢alismalara
ihtiyag vardir. Ayrica, viicut kompozisyonu, insiilin
direnci ve fiziksel aktivite gibi faktdrleri de goz
oniinde bulunduran dolagimdaki irisin ile PKOS
arasindaki  iligkiyi ortaya koyan biyolojik
mekanizmalara da  deginmek i¢in  yapilan
caligmalara da ihtiya¢ duyulmaktadir.

5. SONUC

Sonu¢ olarak, biz ¢alismamizda; PKOS agisindan
serum irisin  diizeylerinin degerlendirilmesinin
literatiire ve klinik yaklasima katkida bulunacagini
diisiinmekteyiz. Ozellikle PKOS grubunda irisin
diizeylerinin diisik diizeyde bulunmasi metabolik
hastalik tablosu ve kardiyovaskiiler hastalik riski
gibi uzun doénem saglik sorunlar1 agisindan riskli
hastalarin saptanarak, erken koruyucu yaklagimlarin
uygulanmasi acisindan faydali olabilecegini bize
diistindiirtmektedir. Bu baglamda, irisin
hormonunun insiilin  hormonuyla, metabolik
aktiviteyle ve egzersizle korelasyonunu gostermeye
yonelik daha kapsamli ve genis hasta populasyonlu
¢aligmalarin yapilmasi gerektigi kanaatindeyiz.

Tesekkiir: Bu yayma mali destek saglayan
Erzincan Binali Yildirrm Universitesi Bilimsel
Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimine mali
katkilarindan dolayi tesekkiir ederiz.

Cikar catismasi: Tim yazarlar, g¢alismalarim
uygunsuz bir sekilde etkileyebilecek diger kisi veya
kuruluslarla finansal, kisisel veya diger iliskiler
dahil olmak iizere gercek veya potansiyel herhangi
bir ¢ikar ¢atismasi olmadigini kesin olarak beyan
etmektedirler.
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Abstract

Objectives: The COVID-19 pandemic has had a profound impact on healthcare workers worldwide, including in
dermatology and pathology. Under these conditions, admitted patient numbers, excision/biopsy numbers, and
malignant/benign ratios were influenced. This study aimed to analyze the differences in the diagnoses of the radically excised
skin tumors or skin biopsies. Methods: A cross-sectional study was performed between September 2018 and August 2021.
Of the 11,501 total cases, 7602 were established during the non-COVID-19 period (September 2018- March 2020) and 3899
cases were established during the COVID-19 period (March 2020-August 2021). Malignant cases were classified as
squamous cell carcinoma (SCC), basal cell carcinoma (BCC), and malignant melanoma (MM). Results: During the non-
COVID-19 period, 592 (7.8%) out of 7602 cases were malignant; in the COVID-19 period, 439 (11.3%) out of 3899 cases
were malignant. However, the total percentages of malignant cases were significantly increased during the COVID-19 period
when compared with non-COVID-19 period (p < .001) despite the reduction in the case numbers. When the pre- and post-
pandemic periods were compared, a statistically significant difference was found between the number of cases diagnosed
with both SCC and BCC (both p < .001). However, for MM, there was no significance (p = .656). Conclusions: Even in
pandemics conditions clinicians and pathologists, who are interested in dermatological lesions, should be aware and sensitive
about dermatological malignancies. It is also important to raise awareness of the public with more sensitive health policies
because any delay during the diagnosis and treatment period may cause fatal consequences or permanent damages for the
patients.

Keywords: Dermatopathology, COVID-19, Malignant melanoma, Basal cell carcinoma, Squamous cell carcinoma

Ozet
Amag¢: COVID-19 salgmi, dermatoloji ve patoloji dahil olmak tizere diinya ¢apindaki saglik calisanlar1 {izerinde derin bir
etkiye sahip olmustur. Bu kosullar altinda, basvuran hasta sayilari, eksizyon/biyopsi sayilar1 ve malign/benign oranlari
etkilenmistir. Bu ¢aligma, radikal olarak eksize edilen deri tiimorleri veya deri biyopsilerinin tanilarindaki farkliliklar1 analiz
etmeyi amaglamistir. Materyal ve Metod: Eyliil 2018 ile Agustos 2021 arasinda kesitsel olarak yapildi. Toplam 11.501
vakanin 7602'si COVID-19 olmayan dénemde (Eyliil 2018- Mart 2020) ve 3899 vaka COVID-19 déneminde (Mart 2020-
Agustos 2021) belirlendi. Malign vakalar skuaméz hiicreli karsinom (SCC), bazal hiicreli Karsinom (BCC) ve malign
melanom (MM) olarak siniflandirildi. Bulgular: COVID-19 dis1 donemde 7602 vakanin 592'si (%7,8) malign idi; COVID-
19 doneminde 3899 vakanin 439'u (%11,3) malign idi. Bununla birlikte, vaka sayilarindaki azalmaya ragmen, toplam malign
vaka yiizdeleri COVID-19 déneminde, COVID-19 olmayan doneme kiyasla 6nemli dlgiide artt1 (p <.001). Pandemi 6ncesi ve
sonrast donemler karsilastirildiginda, hem SCC hem de BCC tanili vaka sayilar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulundu (her ikisi de p <.001). Ancak MM i¢in anlamlilik yoktu (p =.656). Sonu¢: Pandemi kosullarinda bile dermatolojik
lezyonlarla ilgilenen klinisyen ve patologlarin dermatolojik maligniteler konusunda bilingli ve duyarli olmalar
gerekmektedir. Teshis ve tedavi siirecindeki herhangi bir gecikme, hastalarda 6liimciil sonuglara veya kalici hasarlara neden
olabileceginden, daha duyarl saglik politikalari ile toplumun bilinglendirilmesi de 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: Dermatopatoloji, COVID-19, malign melanom, bazal hiicreli karsinom, skuamdz hiicreli karsinom

31



1. INTRODUCTION

SARS-CoV-2 virus infection (COVID-19) was first
observed in China in the last months of 2019. In the
following months, the infection spread all over the
world. In March 2020, the World Health
Organization announced the existence of a
pandemicl, one that has caused major health
challenges so far. On March 11, 2020 the first case
appeared in Turkey. In Turkey, the lockdowns
started in March and continued intermittently over a
period of one and a half years. The COVID-19
pandemic has had a profound impact on healthcare
workers worldwide, including in dermatology and
pathology. There have been several challenges for
healthcare workers, such as an increased workload
in both COVID-19 clinics and their departments.

Skin disorders are among the most prevalent human
diseases; they affect 30-70% of individuals.2
Cutaneous lesions can be divided into three groups:
benign, premalignant, and malignant. Malignant
dermatological lesions can be divided into two
main categories: melanocytic and keratinocytic

cancers.
Despite the low metastatic potential of keratinocytic
tumors, melanocytic tumors are one of the most
aggressive skin tumors; because they can
metastasize and have a high mortality at an
advanced stage. Therefore, early diagnosis and not
delaying the diagnosis period are of wvital
importance.

Given the continuing priority on limiting the spread
of COVID-19, face-to-face outpatient appointments
were mostly temporarily canceled. Furthermore,
there remained a cohort of patients who had been
awaiting an urgent dermatology consultation, who
likely could not wait for the period of isolation to
end. Under these conditions, admitted patient

numbers, excision/biopsy numbers, and
malignant/benign ratios were influenced as
expected. This study aimed to analyze the

differences in the diagnoses of the radically excised
skin tumors or skin biopsies in the
dermatopathology unit in our hospital, during and
before the pandemic.

Figure 1: Comparison of number of the cases due to non-COVID-19 and COVID-19 period
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MATERIAL AND METHOD

2.1. Study design and participants

A cross-sectional study was conducted by analyzing
the diagnostic data obtained from the
Dermatopathology unit of our hospital between
September 2018 (18 months before the COVID-19
pandemic measures were taken in Turkey) and
August 2021 (18 months after the COVID-19
pandemic measures were taken). Pathological
samples came to our pathology department mainly
from dermatology and plastic surgery, and rarely
from general surgery department. Two study
periods were determined for comparison. The
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period of September 2018-February 2020 was
defined as the pre-pandemic period since the first
proven case in Turkey emerged on March 11, and
COVID-19 measures were started to be taken after
this date. The period from March 2020 to August
2021 was defined as the pandemic period. All data
were collected from the hospital database. After the
data were collected, the number of cases,
histopathological diagnosis type and frequency
were analyzed. Malignant cases were classified as
SCC, BCC and MM.

Cases with soft-tissue lesions and skin metastasis of
internal organ malignancies were excluded.
According to this criteria, 11,847 cases were
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included and 3524 cases were excluded.

2.2. Statistical analysis

Statistical analysis was performed using IBM SPSS
Statistics for Windows, version 22.0 from Chicago,
IL, USA. The association analysis was assessed
using Pearson's chi-square. For all analyses, two-
tail p < .05 were considered statistically significant.

2.3. Ethical approval

The authors confirm that the ethical policies of the
journal, as noted on the journal’s author guidelines
page, have been adhered to

3. RESULTS

Of the 11,501 total cases, 7602 were established
during the non-COVID-19 period and 3899 cases
were established during the COVID-19 period. On
a monthly basis, during the non-COVID-19 period
there were 422 cases, however this dropped to 217
cases during the COVID-19 period (Figure 1). The
mean age was 47.6 years during the non-COVID-19
period, and for the COVID-19 period the mean age
was 46.5. As for gender, 4271 (56.1%) of the
patients were female and 3331 (43.8%) patients
were male during the non-COVID-19 period, and
1959 (50.2%) of the patients were female and 1940
(49,8%) patients were male during the COVID-19
period. The female/male ratio was 1.3 during the
non-COVID-19 period, however this ratio dropped
to 1.02 in the COVID-19 period.

During the non-COVID-19 period, 592 (7.8%) out
of 7602 cases were malignant; in the COVID-19

period, 439 (11.3%) out of 3899 cases were
malignant (Figure 2). On a monthly basis, during
the non-COVID-19 period, there were 33 malignant
cases, however this dropped to 24 malignant cases
during the COVID-19 period. However, the total
percentages of malignant cases were significantly
increased during the COVID-19 period when
compared with non-COVID-19 period (p < .001)
despite the reduction in the case numbers.

Among all the evaluated patients, fifty-one
(0.6%) cases were diagnosed as malignant
melanoma (MM), 409 (5.4%) cases were diagnosed
as basal cell carcinoma (BCC), and 132 (1.7%)
cases were diagnosed as squamous cell carcinoma
(SCC) in the non-COVID-19 period. Twenty-nine
(0.7%) cases were diagnosed as malignant
melanoma, 283 (7,3%) cases were diagnosed as
BCC, and 127 (3,3%) cases were diagnosed as SCC
in the COVID-19 period (Figure 3). Despite the
serious reductions in the number of patients during
the COVID-19 period, among all cases, the
percentages of BCC and SCC were increased.
When the pre- and post-pandemic periods were
compared, a statistically significant difference was
found between the number of cases diagnosed with
both SCC and BCC (both p < .001). However, for
MM, there was no significance (p = .656).
Time between first diagnosis and radical excision
was another evaluated factor. In the non-COVID-19
period, the mean time between biopsy and excision
was 2.2 months, however during the COVID-19
pandemic, this time interval dropped to 2 months.

Figure 2: Comparison of number of the malignant and benign cases due to non-COVID-19 and COVID-19 period
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Figure 3: Comparison of number of the malignant cases due to non-COVID-19 and COVID-19 period
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4. DISCUSSION

During the COVID-19 pandemic every country has
established new procedures and protocols for the
treatment and diagnosis and divided their national
health facilities into COVID-19 and non-COVID-
19 wards. This has led to extreme reductions in
non-urgent medical visits, however the impact of
pandemic on skin cancer care has not been well
described. Dinmohamed et al. suggested a drop in
skin cancer diagnosis more than other cancers,
however subtype evaluations were not included.3
Ricci et al.  suggested diagnostic delay for
melanoma in a one institutional series from Italy.4
Asai et al. observed a drastic reduction in skin
biopsies and they emphasized the large backlog of
skin biopsies. In the study they also mentioned that
the  reduction in  the case  numbers
disproportionately affected females and the
elderly.5 Cocuz et al. also mentioned this decrease
in cases and underlined the negative effect on the
patients.6 In our institution we also observed the
marked reduction of cases especially in the first
months of COVID-19 pandemics. The number of
total cases significantly decreased from 7602 during
the non-COVID period to 3899 during the COVID-
19 period. Specifically, there was a large-scale
decrease in the second and third months of the
COVID-19 period, with only 29 cases in these
months and only 2 cases were diagnosed as
malignant. Although it has made peaks and troughs
during the COVID-19 period, after three months the
number of the cases plateaued. However, in our
institution we were not able to have the non-
COVID-19 period numbers even after 18 months.
This number also makes us think about the backlog.

400 600

B covip-19 period

The number of the malignant diagnoses during the
COVID-19 period also decreased. Despite the
increase in the percentages of the malignant cases,
there was a 20,9% decrease in the numbers.
However, all cases decreased 48,8%. We may
interpret these results as most of this decreasing
number of cases are expected to be benign, but still,
a significant proportion of malignant patients were
not diagnosed in this period, as patients were afraid
to come to hospital or due to directing most of the
sources and facilities to combat with COVID-19
pandemic. In our cohort mean patient age did not
change significantly, although, such as Asai et al.
we observed a decrease in the percentage of the
female patients compared to the non-COVID-19
period lise Asai et al.

Dermatopathology, especially malignant
melanoma, which is the most common subject that
pathologists experience malpractice, is a difficult
subject for the less experienced
dermatopathologists. This situation delays the
reporting time and highlights the importance of
consultation. Despite the series of protective
measures taken in our pathology department, such
as working from home and unable to make face to
face consultations, since the number of the cases
were reduced our reporting time was shortened.
This may not be the common experience in the
world for the COVID-19 period, however being
able to examine less biopsies reduced the workload
of the pathology laboratory and examining
proportionately fewer less important biopsies also
reduced the workload of doctors in our department,
so we were able to devote more time to malignant
or more complex biopsy specimens. New social
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distancing  regulations affected face-to-face
consultations, although it is useful for controlling
the pandemic, to reduce this undesirable effect in
our pathology department we adapted to
telepathological methods. We used the zoom
program and by using a microscopic photograph
machine, we simultaneously shared the microscopic
views. We became able to consult with the more
experienced dermatopathology centers in a more
effective and fast method, this also reduced our
reporting time. Using telepathology by us
especially in consultations helped us to diagnose
the cases without delay. Telepathological methods
created the opportunity for the pathologists all over
the world to consult to the more experienced
pathologists easily.

The number of cases after the pandemic (n=3899)
has decreased by almost half compared to the
number of cases before the pandemic (n=7602),
however the percentage of the malignant melanoma
cases was not changed significantly (before:0.06%,
after:0.07%, p=0,656), for SCC and BCC the
percentage of the cases even statistically
significantly increased (for SCC, before: 1.7%
after: 3.3% p < .001; for BCC, before: 5.4%, after:
7.3%, p < .001). Therefore, even in pandemics
conditions, clinicians and pathologists who are
interested in dermatological lesions, should be
aware and sensitive about dermatological
malignancies. It is also important to raise
awareness of the public with more sensitive health
policies because any delay during the diagnosis and
treatment period may cause fatal consequences or
permanent damages for the patients.

5. SONUC

The COVID-19 pandemic has been a challenge for
all of the medical professionals. During the
COVID-19 pandemic, a decrease in number for
both benign and malignant skin biopsies was
observed. The decrease was majorly from the
benign lesions however there were still a significant
amount of malignant cases which were not admitted
to the hospital. By using the new working
techniques such as telepathology we managed to
handle the cases by continuing to comply with the
restrictions, however the risk of delay for malignant
biopsies is still an important issue. Individuals with
suspected malignant lesions should be encouraged
to seek medical care. Therefore, while the total
fight against the pandemic continues, hospitals
should make their plans appropriately for
dermatopathology patients also. They should take
the necessary precautions to handle the sources
appropriately for physical examination, biopsy,
diagnosis and treatment of these patients.
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Olgu Sunumu / Case Report

IMMUNSUPRESIF OLMAYAN HASTALARDA GORULEN FizZiK
MUAYENE iLE KOLAYCA TANI ALAN DEV MOLLUSKUM
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Melikoglu M. immunsupresif olmayan hastalarda goriilen fizik muayene ile kolayca tami alan dev molluskum olgulari

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Cerrahi Tip Bilimleri Dergisi. 2023; 2(1): 36-38
Ozet
Dev molluskum vakalarmin immunsiipresif olmayan hastalarda da goriilebilecegini, keratoakantom gibi tiimoral

lezyonlarla karisabilecegini, fizik muayene ile tani alabilecegini vurgulamak iizere bu vaka serisini paylagsmay1 amagladik.
Molluskum Kontagiozum, poxvirus ailesinin bir liyesi olan yaygin bir viral enfeksiyondur. Lezyonlar tipik olarak beyaz veya
ten renginde, kubbe seklinde ve inci seklinde gobeklidir. Lezyonlar genellikle 1-5 mm ¢apinda papiiller seklindedir.
Immiinsiiprese veya insan immiin yetmezlik viriis (Human Immunodeficiency virus, HIV) pozitif hastalarda yaygin veya
daha biiyiik lezyonlar gozlenir. Dev molluskum nadir bir varyanttir. Tek biiyiik ve nodiiler yap1 gosterdigi igin bazal hiicreli
karsinom, verruka vulgaris ve keratoakantom ile karigtirilabilir. Bizim iki hastamizda da klinik olarak fizik muayene ile
kolayca tan1 koydugumuz dev molluskum vakalarinda hastalarin immunsiipresif olmadigini, keratoakantoma benzer tek ve
dev lezyonlar seklinde oldugunu ve bunlarin shave cerrahi eksizyon ile tamamen temizlendigini gordiik.

Anahtar kelimeler: Molloskum Kontagiozum, poxvirus, HIV, keratoakantom

Abstract
We aimed to share this cases to emphasize that giant molluscum cases may also be seen in non-immunosuppressive patients,
may be confused with tumoral lesions such as keratoacanthoma, and can be recognized by physical examination. Molluscum
contagiosum is a common viral infection that is a member of the poxvirus family. The lesions are typically dome-shaped, and
pearly white or tan papules, 1-5 mm in diameter. Diffuse or larger lesions are observed in immunosuppressed or HIV-positive
patients. Giant molluscum is a rare variant. Since it has a large and nodular structure, it may be confused with basal cell
carcinoma, verruca vulgaris, and keratoacanthoma. Herein, our immunocompetent patients were diagnosed easily by clinical
examination, the lesions were similar to keratoacanthoma which were removed easily by surcigal shave excision.

Keywords: Molluscum contagiosum, poxvirus, HI'V, keratoacanthoma

gozlenmektedir. Dev molluskum ise nadir goriilen
1. GIRIS
Molloskum kontagiozum (MK) siklikla ¢ocuklarda bir varyanttir. Tek biiyllk ve nodiler yap1
veya 20-35 yas arast genglerde, genital bdlgede gosterdiginden dolay1r bazal hiicreli karsinom,

kargimiza ¢ikan, pox viriis grubundan bir DNA
viriisii ile gelisen tablodur (1). Cinsel yonden aktif
kisiler ve immunsupresif hastalar risk altindadir.
Viriis deriye direkt temasla ya da giysi ve benzeri
esyalarla bulasmaktadir. Lezyonlar genellikle tek
tek ya da grup halinde ortas1 gdbekli 1-5 mm
boyutlarinda papiiller seklindedir(1,2). Lezyonlar
iki taraftan sikildiginda sert peynirimsi bir materyal

ortaya ¢ikar. Yaygin ya da daha biiyiik lezyonlar
immunsuprese ya da HIV pozitif hastalarda

verruka vulgaris ve keratoakantoma ile karisabilir.
Kesin tant alamayan hastalarda histopatolojik
incelemeden faydalanilabilir (1).

Dev MK tedavisinde kriyocerrahi, shave eksizyon
kolay ve etkin tedavi seklidir.

2. OLGULAR:

Olgu 1: 67 yasinda erkek hasta sol el dorsal yiizde
l.parmak distalinde 6 aydir varolan, yaklasik 3-4
cm capli endure nodiiler lezyonla bagvurdu. Hastay1
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plastik cerrahi konsultasyon amagli poliklinigimize
yonlendirmisti.

Olgu 2: 62 yasinda kadin hasta elindeki yaradan
alinan biyopsi sonucu ile bagvurdu. Hastanin sol el
dorsal yiizde 1. Parmak proksimalinde yaklasik 4
cm ¢apli, sert, bir noktada sar1 piiy benzeri materyal
goriinen lezyonu vardi. Hastamiz lezyonun aylardir
mevcut oldugunu, iyilesmedigini aksine biiyiiyiip
sertlesip Oyle kaldigin1  korktuklar1 igin hig
dokunmadiklarin1 ifade etti. Hastanin  bir
dermatoloji polikliniginde onceden keratoakantom
6n tanist ile yapilan biyopsi sonucunda; kesitlerde
alttaki doku ile iliskisi izlenmeyen, yiizeyde
belirgin hiperkeratoz epidermiste hiperplazi, yer yer

atipi mevcut olup keratoakontomu diisiindiiren
ozellikte olmakla birlikte klinik korelasyon
onerildigi ifade ediliyordu. Ozetle patoloji raporu
da kesin tan1 almasini saglayamamisti. Bizlerin ilk
defa gordiigii ve muayene ettigi bu iki hastada,
lezyona dokunup palpasyonla sikistirildiginda her
iki lezyonda da peynirimsi kivamda materyal
bosalmast bizleri molluskum tanisma gotiirdii.
Lokal anestezi ile cerrahi olarak shave eksizyon ve
kiiretaj dev molluskumda ¢ogunlukla tam kiir
saglamaktadir. Her iki lezyon da lokal anestezi
yapilip kiirete edildi. Olgu 2’ nin cerrahi shave
eksizyon sonrasi fotografinda (Resim-2B )
lezyonun tamamen temizlendigi goriilmektedir.

Resim 1:0lgu 1’¢ ait elde molluskum kontagiozum goriintiisii

Resim 3: Cerrahi kiiretaj sonrasi
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3. TARTISMA

Dev  molluskum  nadirdir. Hastalarimizda
immunsupresyon yoktu ve HIV negatifti. Iki
numaralt olgumuzda diyabet vardi ve regiileydi.
Her iki hasta da 60 yas iizerindeydi. Sosyokiiltiirel
diizeyleri ise diisiiktii ve kirsal kesimden geliyordu.
Her iki hastamiz da dokununca veya miidahale
edilince kotiilesir diye korktuklarint bu yiizden
lezyona dokunmadiklarini ve doktora gitmediklerini
sOylediler.

Hastalarimizda, o6zellikle ikinci olgumuzda, klinik
goriiniim ilk bakista lasmanyazis, keratoakantom ve
derinin malign neoplazilerini akla getirecek bir
goriiniim sergiliyordu. Daha 6nce patoloji raporu
keratoakantoma olabilecegini, klinik korelasyon ile
birlikte tekrar degerlendirilmesini Oneriyordu.
Ozetle patoloji raporu da kesin tam1 almasim
saglayamamigti. Bizlerin ilk defa gordiigi ve
muayene ettigi bu iki hastada, lezyona dokunup
palpasyonla sikistirildiginda her iki lezyonda da
peynirimsi kivamda materyal bosalmasi bizleri
molluskum tanisina gétiirdii. Her iki lezyonda lokal
anestezi yapip kiirete edildi. Lezyonlar tamamen
temizlendi.

4. SONUC

Palpasyon dermatolojik muayenede inspeksiyon
kadar onemlidir (3). Lezyona dokunmak ve palpe
etmek bizleri biyopsi ve bir¢ok masrafli islemden
kurtarabilir. ~ Ozellikle temel  kural  olarak
dermatolojik fizik muayenenin tani ve tedavide
onemini vurgulamak istedik. Ikinci amacimiz ise
immunsiipresif olmayan hastalarda da nadir bir
molluskum  varyanti olan dev  molluskum
vakalarinin goriilebilecegini ve tiimoral lezyonlarla
karisabilecegini belirtmekti. .

Cikar catismasi: Yazar bu c¢alisma igin ¢ikar
catismasi bildirmemislerdir.

Mali Destek: Yok
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Abstract

Multiple endocrine neoplasia type 2 (MEN Type 2) syndrome (Sipple syndrome) is a syndrome associated with
mutations in the autosomal dominant inherited RET protooncogene. MEN Type 2 syndrome, which has three clinical
subtypes, the clinical findings of the MEN 2A subtype are medullary thyroid carcinoma, primary hyperparathyroidism, and
pheochromocytoma. In the literature, patients diagnosed with MEN 2A are often first presented with medullary thyroid
carcinoma. Cases of MEN 2A presenting with parathyroid adenoma firstly are rare. In this case, an 18-year-old female patient
who came to the internal medicine outpatient clinic with complaints of flank pain lasting for four years, nausea and headache
for a month, was hospitalized to the internal medicine endocrinology clinic for further examinations. The patient was
consulted to the otorhinolaryngology clinic because the patient's parathormone and blood calcium levels were high in the
examinations and parathyroid adenoma was observed in the scintigraphy. Frozen tissue sample of operated patient’s was
compatible with parathyroid adenoma. The patient, whose blood calcium and parathormone levels were high after the
operation, was rehospitalized to the endocrinology clinic. Pheochromocytoma diet was applied to the patient whose genetic
test result was reported as multiple endocrine neoplasia type 2A. Thyroid nodule was observed in the neck ultrasonography.
As a result of this, fine needle aspiration biopsy was performed on the patient. After total thyroidectomy was performed to
the patient whose fine needle aspiration biopsy was reported as medullary thyroid carcinoma, the patient's clinical and
laboratory findings regressed.

Keywords: Multiple endocrine neoplasia, parathyroid adenoma, pheochromocytoma, primary hyperparathyroidism,
thyroid medullary carcinoma

Ozet

Multiple endokrin neoplazi tip 2 (MEN Tip 2) sendromu (Sipple sendromu), otozomal dominant kalitilan RET
protoonkogenindeki mutasyonlarla iliskili bir sendromdur. U¢ klinik subtipi bulunan bu sendromdan MEN 2A subtipinin
klinik bulgular1 mediiller tiroid karsinomu, primer hiperparatiroidizm ve feokromositomadir. Literatiirde MEN 2A tanisi alan
hastalar siklikla mediiller tiroid karsinomu ile presente olmaktadir. Paratiroid adenomu ile presente olan MEN 2A olgulari
daha nadirdir. Bu olguda da dort yildir devam eden yan agrisi, bir aydir devam eden bulant1 ve bas agrist sikayetleriyle
dahiliye poliklinigine basvuran 18 yasindaki kadin hastada hiperkalsemi saptanmasi iizerine hasta ileri tetkik ve incelemeler
icin dahiliye endokrinoloji klinigine yatirilmistir. Hastaya yapilan tetkiklerde hastanin parathormon ve kan kalsiyumu
seviyelerinin yiiksek olmasi ve yapilan sintigrafide hastada paratiroid adenomu goriilmesi nedeniyle hasta kulak burun bogaz
klinigine damisilmistir. Frozen i¢in gonderilen doku Ornegi paratiroid adenomuyla uyumluydu. Operasyon sonrasi kan
kalsiyumu ve parathormon diizeyleri yiiksek seyreden hasta tekrar endokrinoloji klinigine yatirildi. Genetik test sonucu
multiple endokrin neoplazi tip 2A olarak raporlanan hastaya feokromositoma diyeti uygulandi. Yapilan boyun
ultrasonografide tiroid nodiilii izlenmesi {izerine hastaya ince ine aspirasyon biyopsisi yapildi. Ince igne aspirasyon
biyopsisi mediiller tiroid karsinomu olarak raporlanan hastaya total tiroidektomi uygulanmasi {izerine hastanin klinik ve
laboratuvar bulgular1 diizelmistir.

Anahtar kelimeler: Feokromositoma, multiple endokrin neoplazi, paratiroid adenomu, primer hiperparatiroidizm,

tiroid mediiller karsinomu
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1. INTRODUCTION

Multiple endocrine neoplasia type 2 (MEN Type 2)
syndrome (Sipple syndrome) is a syndrome
associated with mutations in the autosomal
dominant inherited RET protooncogene. There are
three subtypes of this syndrome: MEN 2A, MEN
2B, and familial medullary thyroid carcinoma. The
clinical diagnostic criteria of MEN 2A are
medullary thyroid carcinoma (MTC), primary
hyperparathyroidism, and pheochromocytoma (1).
Almost all patients with MEN 2A develop MTC. In
addition, the risk of pheochromocytoma
development is 50%, and primary
hyperparathyroidism is 10-30% (2). Among the
components of MEN 2A, MTC is the highest cause
of morbidity and mortality (3). Therefore, total
thyroidectomy is preferred in prophylactic
treatment and curative treatment. The current
recommendation in patients with MEN 2A is
prophylactic total thyroidectomy before the age of 5
(4). In this study, an 18-year-old MEN 2A case
presenting with primary hyperparathyroidism is
presented.

2. CASE REPORT

An 18-year-old female patient was came to the
internal medicine outpatient clinic with complaints
of flank pain lasting for about four years, nausea
and headache for one month. The patient has a
known history of urolithiasis. A double J catheter
was performed to the patient who had a history of
stone removal one year ago. Patient’s father and
one sibling also had thyroid nodules. No other
additional pathology was found in the patient and
patient’s family history. The patient was
hospitalized to the endocrinology clinic for further
examinations and treatment. Hypercalcemia
detected in blood tests, so IV hydration was
performed to the patient with isotonic fluid.

With the preliminary diagnosis of multiple
endocrine neoplasia (MEN), a sample was taken
from the patient for genetic analysis. Anterior
pituitary (adenohypophysis) hormones, parathyroid
ultrasonography and scintigraphy were also
performed. Parathormone levels was (PTH): 223
pg/ml (15-65), Calcium levels was (Ca): 12.74
mg/dl (8.4-10). Patient's parathyroid scintigraphy
showed activity consistent with parathyroid
adenoma in the left lobe inferoposterior
neighborhood. Patient was consulted to the
otorhinolaryngology  clinic service for the
operation. Frozen material taken from the operated
patient was compatible with parathyroid adenoma
(Figure 1).

Figure 1: Histomorphological view of parathyroid
adenoma

B,

No decrease was observed in PTH values after the
operation. The patient was followed up monthly.
The PTH value in the follow-ups was 110.7 pg/ml,
the Ca value was 11.37 mg/dl. Thereupon, the
patient was re-hospitalized to the endocrinology
clinic. The genetic test result of the patient was
reported as MEN 2A. The patient was taken a three-
day pheochromocytoma diet. After the diet, 24-hour
urine was collected. Tumor markers were also sent.
Metanephrine in urine: 51.8 ug/24 hours (0-180),
normetanephrine: 17.7 pg/24  hours (0-451),
vanilmandelic acid: 4.1 mg/24 hours (0-8), serum
calcitonin: 88 pg/ml (0-18), CEA
(carcinoembryonic antigen): 1.09 ng/ml (0-2.5).
The patient’s neck USG was repeated. On USG,
several solid nodules with irregular borders were
observed in the right thyroid lobe, the largest
nodule was 9x7 mm in size. Thereupon, fine needle
aspiration biopsy (FNAB) was performed and the
biopsy result of the patient was reported as
medullary thyroid carcinoma. Reactivity with
chromogranin, synaptophysin and calcitonin was
observed in  immunohistochemical  studies
performed on this FNAB biopsy material (Figure
2). The patient was consulted to the
otorhinolaryngology clinic, and total thyroidectomy
was performed.

During the total thyroidectomy operation, two
frozen preliminary studies were performed with the
preliminary diagnosis of parathyroid adenoma.
Materials sent for frozen were evaluated as
compatible with thymus tissue. Histomorphology
associated with parathyroid tissue or parathyroid
adenoma was not observed.

In the pathological evaluation of total
thyroidectomy material, histomorphology and
immunophenotypic data consistent with medullary
thyroid carcinoma measuring 7 mm in the right lobe
were obtained (Figure 3). Ki 67 proliferation index
was evaluated as 10%, necrosis, perineural invasion
and capsule invasion were not observed.
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Figure 2: A- FNAB Cytology H&E, B- Chromogranin Positivity, C-Synaptophysin Positivity, D- Calcitonin
Positivity

Figure 4: A-intrathyroidally located parathyroid tissue (red arrrow), B- TTF-1 negative parathyroid adenoma
(blue arrow), TTF-1 positive thyroid tissue (red arrow)

In the sections of the thyroid tissue, there was an adenomas in the thyroid tissue containing TTF-1
intrathyroidally located parathyroid adenoma with a positivity. (Figure 4). The lack of regressment in
diameter of 3 mm in the right lobe and 5 mm in the the laboratory and clinical findings of the patient
left lobe. In the immunohistochemical study, no and the absence of parathyroid adenomas in the
positivity with TTF-1 was observed in parathyroid frozen material are related to this condition.
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No metastatic lymph node was observed in the
lymph node dissection.

3. DISCUSSION

Histopathologically, medullary thyroid carcinoma
is a malignant tumor with differentiation of
parafollicular C cells. Therefore,
immunohistochemical identification with calcitonin
antibodies is essential. Increased calcitonin and
carcinoembryonic  antigen (CEA) levels are
significant in the laboratory (D).
Pheochromocytoma usually originates from the
adrenal medulla, and pheochromocytoma seen in
MEN 2 patients is histopathologically similar to
sporadic pheochromocytoma cases (1). Although
primary hyperparathyroidism originates from
hyperplasia, it overlaps with non-familial
parathyroid  hyperplasia.  Hyperparathyroidism
rarely occurs in MEN 2A and its treatment is
parathyroidectomy. If pheochromocytoma is
detected before hyperparathyroidism and medullary
thyroid carcinoma in MEN 2A syndrome,
adrenalectomy should be performed before other
operations planned. Because there is a risk of
intraoperative catecholamine release in
pheochromocytoma  (5). In this  case,
pheochromocytoma was eliminated in the
preoperative period.

Hyperparathyroidism is less likely to be detected as
the first reason for admission in MEN 2A
syndrome. Usually, medullary thyroid carcinoma is
detected first. However, the first clinicopathological
finding in this case was parathyroid adenoma. Oishi
et al. (6) reported a 59-year-old female patient
diagnosed with MEN 2A, whose disease relapsed
23 years later. Giacomelli et al. (7) reported a case
of MEN 2A accompanied by papillary
microcarcinoma in a 50-year-old female patient.
Okada et al. (8) reported a case of a 30-year-old
male patient whose first reason for admission was
pheochromocytoma. Sim et al. (9) reported a 4-
year-old boy who was diagnosed with MEN 2A
with a strong family history of MEN and underwent
prophylactic total thyroidectomy. Raue et al. (10)
showed that the median age at the diagnosis of
primary hyperparathyroidism in patients with MEN
2A was 38 years. Larsen et al. (11) in a multicenter
retrospective study, it was found that primary
hyperparathyroidism was the first component of
only 0.9% of 1085 cases diagnosed with MEN 2A.
Many cases of MEN 2A have been reported in the
literature. However, most of these reported cases
are older than this case, and the first component
leading to the diagnosis is medullary thyroid
cancer. In addition, total thyroidectomy was
performed for medullary thyroid cancer for both
prophylactic and curative treatment. As a result,
hypothyroidism and hypocalcemia are expected in
patients. Therefore, calcium and thyroxine

treatment is applied in the postoperative period.
Even at micro level, thyroid medullary carcinoma
can metastasize to lymph nodes. Therefore, a
certain number of lymph node dissections are also
performed together with total thyroidectomy.
Skinner et al. (4) recommends neck lymph node
dissection to MEN 2A patients over 8 years of age.
In our case, 19 reactive lymph nodes were also
dissected.

4. CONCLUSION

Before clinical manifestation in MEN syndrome,
the disease can be diagnosed by genetic testing
(12). In this case, the diagnosis of MEN 2A was
confirmed by the genetic test result, and the first
reason for admission was primary
hyperparathyroidism. The patient, who was found
to be pathologically compatible with parathyroid
adenoma, did not present a clinical diagnosis of
pheochromocytoma and  medullary  thyroid
carcinoma at the first admission. However, after the
patient's clinical and laboratory values did not
regress after parathyroidectomy, the patient was re-
evaluated. The patient, who was diagnosed as MEN
2A in the follow-ups, was provided with the
necessary  postoperative  treatment.  Primary
hyperparathyroidism is not usually the first reason
for admission in MEN 2A syndrome. In addition,
despite the resection of the parathyroid adenoma in
this case, the patient's clinical and laboratory
findings did not regress. The presence of
intrathyroidal  parathyroid adenoma in the
thyroidectomy material explains the reason for this
condition, but also makes the case rare. Holm et al.
(13) showed that the frequency of primary
hyperparathyroidism was 8% in 204 patients
diagnosed with MEN 2A between 1930 and 2021.
In this case, the patient underwent total
thyroidectomy and was followed up due to the risk
of pheochromocytoma.
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Ozet

Anksiyete tanimlanmasi zor bir endige ve korku halidir. Preoperatif hastalarin biiylik bolimiinde anksiyete ve stres
mevcuttur. Olusan bu durum da hem ameliyat 6ncesi hem sonrasinda, istenmeyen etkilere neden olmakta, fizyolojik ve
psikolojik patolojileri tetiklemektedir. Ameliyat 6ncesi yiiksek anksiyete diizeylerinin postoperatif mortalite ve morbiditeye
etkileri de yiiksektir. Bu nedenle ameliyat dncesi anksiyete kontrolii biiyiik 6nem tagimaktadir. Bu durumu 6nlemek amaciyla
¢esitli yontemler kullanilmaktadir. Bu yontemlerden birisi de etkinligi kanitlanmis olan akupunktur tedavisidir.
Akupunkturun tek bagina veya diger yontemlerle birlikte kullanimi, preoperatif anksiyete tedavisinde yarar saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Akupunktur, tedavi, preoperatif anksiyete

Abstract
Anxiety is a state of worry and fear that is difficult to define. Anxiety and stress are present in the majority of preoperative
patients. This situation causes undesirable effects both before and after the operation and triggers physiological and
psychological pathologies. The effects of high preoperative anxiety levels on postoperative mortality and morbidity are also
high. Therefore, preoperative anxiety control is of great importance. Various methods are used to prevent this situation. One
of these methods is acupuncture treatment, which has proven effectiveness. The use of acupuncture alone or in combination
with other methods will be beneficial in the treatment of preoperative anxiety.
Key Words: Acupuncture, treatment, preoperative anxiety,

1. GIRIiS

Anksiyete; kisi i¢in tehdit olarak algilanan, rahatsiz
edici endise ve korku duygusudur. Hastane yatisi
sonrast cerrahi girisim beklenirken, hastada
anksiyete ve stres duygusunu neden olabilecek bir
¢ok durum vardir (1). Hastanede aileden uzak,
yabanci bir ¢evrede bulunmak, ameliyat 6ncesinde,
ameliyat sirasinda ve sonrasinda karsilasilabilecek
riskleri  diisiinmek, Kkarsilagilabilecek olumsuz
sonuglar, anestezinin riskleri, kontroliinii belirli bir
siire kaybedecegini bilmek, ameliyat sonrasi
islevsellik kaybi ve agr1 kaygisi gibi bir sebep
hastada anksiyete olusmasini saglar (2,5). Bir sebep
yokken bile hissedilen bu duygu, preoperatif
donemde bir ¢ok bilinmezlik varken, ameliyat
olacak hastalarin ¢ogunda bir bunalma durumu
olusturur

2. PREOPERATIF ANKSIYETE, ETKIiLERi
VE ONLENME YONTEMLERI

%60-80 hastada preoperatif donemde stres ve
anksiyete mevcuttur. Olusan bu durum da hem
ameliyat Oncesi hem ameliyat sonrasinda,
istenmeyen etkilere neden olmakta, fizyolojik ve
psikolojik patolojileri tetiklemektedir.
Hastanelerde en yilksek anksiyete diizeylerinin
cerrahi servislerde oldugu bildirilmistir (1,4). Bu
durumun ameliyat sonrasinda ¢ok sayida farkli
komplikasyonlara neden oldugu bilinmektedir (3).
Ameliyat 0Oncesi donemde siddetli yasanan
anksiyete, viicutta ¢esitli agrilar, bulant1 ve kusma,
carpintiya ve bas donmesi gibi fiziksel sorunlara
sebep olabilmektedir. Cerrahinin hemen &ncesinde
ylksek olan kaygi ve stres, ameliyat sirasinda
anestezi ihtiyacinin artmasina, ameliyat sonrasinda
agrimin artmasina, immobilizasyonun uzamasina,
analjezik ihtiyacinin fazla olmasina ve bunlara bagh
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bircok komplikasyona neden olabilmektedir. Bu
durumun postoperatif mortalite ve morbiditeye
etkileri de yiiksektir (5,6). Bu nedenle ameliyat
oncesi anksiyete kontrolii biiyiikk 6nem tasimaktadir.
Ameliyat oncesi bu anksiyeteyi azaltmak ve buna
bagli olusabilecek komplikasyonlar1 6nlemek
amaciyla gesitli yontemler kullanilmaktadir (18).

Hastaya ameliyat oncesi ameliyatla ilgili egitim ve
bilgi verilmesi, operasyonu yapacak hekimi ve
anestezi doktoru ile konusmasi, ayni operasyonu
geciren hasta ile goriigmesi, ¢esitli davranigsal
yontemler, farmakolojik yontemler bu
yontemlerden bazilaridir (16,17). Bu yontemlerden
birisi de etkinligi kanitlanmis olan akupunktur
tedavisidir. Akupunktur tedavisi etkinligi yiiksek,
kolay uygulanabilir, masrafsiz ve yan etkisiz bir
tedavi yontemidir. Hastanelerdeki yogunluk, zaman
azlhigi, is yuki fazlaligt gibi bir c¢ok nedenle
gorligme ve davranissal yontemlerin
kullanilamadig1, yan etkileri ve gesitli nedenlerle
farmakoterapinin kullanilamadigr durumlarda, bu
yontemlere alternatif olarak veya beraberlerinde
uygulanacak akupunktur tedavisi anksiyetenin
giderilmesinde etkin bir yontem olabilmektedir.

3. AKUPUNTUR NEDIR?

Akupunktur, organizmadaki bozukluklarin
Onlenmesi veya diizeltilmesi amaciyla, belirlenmis
0zel noktalara igne uygulanmasi temeline dayanan,
bilimsel ve tamamlayici bir tedavi yontemidir.
Basta Cin ve Uzakdogu iilkeleri olmak {izere biitiin
diinyada bilinmekte ve uygulanmaktadir. Hizla
artan bir sekilde biitlin diinyada hastaliklarin
tedavisinde  basarili  sonuglar elde edilen,
giiniimiizde etkili olup olmadig1 degil, temel etki
mekanizmalar: tartisilan bir tedavi yontemi haline
gelmistir. Akupunktur tedavisinin anksiyete ve stres
tizerindeki etkilerini arastiran bir ¢ok c¢alisma
bulunmaktadir. Bu ¢aligsmalarin biiyiik bir kisminda
akupunktur anksiyete ve stresin azaltilmasi ve
giderilmesinde  belirgin  derece  de  etkin
bulunmustur.

4. AKUPUNKTUR ETKi MEKANIZMASI

Akupunkturun stres ve aksiyete iizerine etkileri
amigdala icerisinde ndropeptid-Y’ nin
modiilasyonu ve opioid peptitlerin iiretiminin
artmas1 mekanizmasiyla acgiklanmistir. Akupunktur
tedavisi sonrasinda nosiseptorlerden baslayan
impulslarm, enkefalinerjik ve serotonerjik néronlari
uyardig1 ve ozellikle endorfinlerin saliniminda artis
oldugu gosterilmistir (7,8,9). Sempatik aktivitenin
azaltilip, vagal aktivitenin artirilmasi, hipokampusta
norotropik  faktorlerin  seviyelerinin  yeniden
yapilandirilmast  da  mekanizmalar  arasinda
sayilmaktadir. Bundan bagka hipotalamo-hipofizer

aks lzerinden alternatif yollarla da strese karsi
fizyolojik cevaplar olusturmast olast etkileri
arasindadir (9,10). Ayrica farkli bir mekanizma
olarak; akupunktur tedavisinde igneleme sonrasi
lokal olarak ani nitrik oksit (NO) agiga ¢iktigi
goriilmiistiir. Uygulamalarin ardindan iskemi ve
agrinin kaybolmasinin beraberinde sistemik etkiler
de ortaya ¢ikar. NO' nun hiicre i¢i ve hiicreler arasi
bir haberci oldugu bilinmektedir. Substans P’ yi
baskilar ve medulla spinaliste agrinin dinamigini
diizenler. Cogunlukla yalmiz degil, bir¢ok aktif
haberci ile etkileserek fonksiyon gosterir. Bu
bilgiler 1s181nda akupunkturun lokal ve sistemik bir
¢ok yolak vasitasiyla etki ettigine dair veriler giin
gectikce artmaktadir.

Stresi azaltmak segilen etkin akupunktur noktalari,
sedasyon amaci ile kullanilir ve ignelendiklerinde
giicli emosyonel rahatlama saglarlar. Psiko-
emosyonel rahatlamay1 saglayacak c¢ok sayida
akupunktur noktas1 mevcuttur. Etkin bir akupunktur
tedavisi i¢in deneyimli bir akupunktur uzmaninin
belirledigi bir igneleme regetesi esliginde tedavi
gergeklestirilmelidir.

5. TARTISMA

Akupunktur tedavisinin  anksiyete ve stres
lizerindeki etkilerini arastiran bir ¢ok c¢alisma
bulunmaktadir. Bu ¢aligmalarin biiyiik bir kisminda
akupunktur anksiyete ve stresin azaltilmasi ve
giderilmesinde belirgin diizeyde etkin bulunmustur.
Wei Yuan ve Qiang Wang' in yaptiklari, bircok
makale ve aragtirmanin incelendigi bilimsel
calismada, akupunkturun ameliyat 6ncesi anksiyete
ve stresi  Onemli  Olgiide  azaltabilecegi
vurgulanmustir. Preoperatif hastalarda
akupunkturun uygulanmasi tavsiye edilmistir (12).

Diogo Amorim ve arkadaglarinin yaptig c¢ift kor,
randomize kontrollii bir ¢alismada akupunktur ve
elektroakupunkturun anksiyete tedavisinde tek
basina ve farmakolojik tedaviye ek olarak etkili
oldugu belirtilmistir (13). Balk ve arkadaslar
tarafindan infertilite tedavisine ek akupuntur
tedavisi alan ve almayan hastalar ile yaptiklari
prospektif bir ¢calismada akupunkturun strese olan
etkisi hem de stresin gebelik sonuglarina etkisi
incelenmistir. Bu c¢aligmanin sonuglarina gore
akupunktur grubunun stres skorlarnin daha diisiik
oldugu bulunmusgtur (14). Acar V. ve arkadaslari
ameliyat Oncesi kaygiyr azaltmak i¢in YinTang
noktasina akupunktur uygulamislardir. Calismanin
sonucunda preoperatif anksiyetenin giderilmesinde
bu noktaya uygulanan akupunktur tedavisinin etkin
oldugunu séylemislerdir (9). Yasemin C. ve Pmar
GG. nin yaptiklart randomize kontrollii planlanmis
bir ¢alismada akupunkturun IVF tedavisi Oncesi
hastalarda anksiyete ve stres diizeylerini belirgin
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6lgiide diislirdiigiinii gostermistir (15).
6. SONUC

Preoperatif anksiyete ameliyat Oncesi hastalar
biliyiik oranda etkilemektedir. Ameliyat Oncesi bu
durumun kontrolii hastanin yasayacagi psikolojik
sorunlar1 6nleyebilmekte, ameliyat dncesi, ameliyat
sirast  ve ameliyat sonrast  yasanabilecek
olumsuzluklar1 6nemli diizeyde azaltmaktadir.
Akupunktur, ameliyat oncesi anksiyete ve stresin
azaltilmast ve giderilmesinde onemli bir tedavi
yaklagimidir. Etkin bir tedavi olmasi, kolay
uygulanabilmesi, masrafsiz ve yan etkisiz bir tedavi
yontemi olmasi akupunktur tedavisinin Onemli
avantajlaridir.
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