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0ZGUN MAKALE/ORIGINAL ARTICLE

KRONIK ISHALLI HASTALARDA ENDOSKOPIK ISLEMLERIN VE
PATOLOJi SONUGLARININ DEGERLENDIRILMESI

Evaluation Of Endoscopic Procedures and Pathology Results in Patients with Chronic

Diarrhea

Gokhan Pektas'?, Meral Soylu Sozen?, Murat Suher?

1 Mugla Sitki Kogman Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Bliimii
Mugla, TURKIYE
2 Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Dahiliye Klinigi Ankara, TURKIYE

OZET

Amag: Bu calismanin amaci, kronik ishalli hastalarin endoskopik
islemlerin sonuglari, kolon ve (st gastrointestinal sistemden
bdlgelere gdre alinan biyopsi oranlari ile histopatolojik inceleme
sonuglarina gore tani koyma oranlarini arastirmakir.

Gere¢ ve Yontem: ¢ hastaliklari ve Gastroenteroloji
polikliniginde kronik ishal olarak degerlendirilen hastalara ait kan
ve gaita tetkikleri retrospektif olarak tarandi. Kronik ishal
etiyolojisi belilenememis hastalara endoskopik girisimler yapildi.
Alinan biyopsilerin histopatolojik sonuglari degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya 122 erkek ve 90 kadin olmak tizere toplam
212 hasta alindi. Calismada incelenen 90 kadin olgunun
62'sinden duodenum biyopsisi alindidi belirlendi. Bunlardan 30'u
normal, 22'si nonspesifik duodenit, 5'i giardiazis ve 5'i ¢olyak
hastaligi olarak saptandi. Degerlendirilen 122 erkek olgunun
80'inden duodenum biyopsisi alindigi belirlendi. Bunlardan 35'i
normal, 39'u nonspesifik duodenit, 3'l giardiazis, 3'l colyak
hastaligi olarak saptandi. Calismada incelenen 90 kadin olgunun
75'inden kolon biyopsisi alindigi belirlendi. Bunlarin 29'u normal,
30'u nonspefisik kolit, 5i malignansi, 5'i Ulseratif Kolit, 3'ii Crohn
hastaligi, 2'si Amebiyazis ve 1'i ise Kollajendz Kolit olarak
saptandi. Degerlendirilen 122 erkek olgunun 92'sinden kolon
biyopsisi alindigi belirlendi. Bunlardan 34t normal, 33'U
nonspesifik kolit, 10'u malignansi, 7’si Ulseratif Kolit, 6'si Crohn
hastaligi ve 2 olgu ise Amebiyazis olarak saptandi.

Sonug: Endoskopi ve kolonoskopi bulgularinin normal oldugu
olgular da dahil olmak Gzere kronik ishal nedeniyle hekime
basvuran hastalarin biyik gogunlugunda klinik Gnem arz eden
bulgular saptanmigtir. Bu nedenle kronik ishalli hastalara
endoskopi ve kolonoskopi uygulanirken mutlaka degisik
odaklardan  biyopsiler alinarak histopatolojik inceleme
uygulanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Kronik ishal, histopatoloji, endoskopi

ABSTRACT

Objective: It is aimed to analyze results of endoscopic
procedures of the patient having chronic diarrhea rates of biopsy
taken by the regions from colon and upper gastrointestinal
system and rate of establishing a diagnosis based on
histopathological examination results in our study.

Materials and Methods: Blood and stool examinations of the
patients assessed as chronic diarrhea at internal medicine and
gastroenterology polyclinic were carried out retrospectively.
Endoscopic interventions were applied to the patients diarrhea
etiology of who could not be determined. Histopathological
results of biopsies were evaluated.

Results: Total 212 cases being 122 males and 90 males were
examined within the scope of the study. It was determined that
duodenum biopsy was taken from 62 cases of 90 female cases
examined in the study. 30 of them were found as normal, 22 of
them were found as non-specific duodenitis and 5 of them were
found as Giardiasis and 3 of them were found as Celiac disease.
Colon hiopsy was taken from 75 of 90 female cases. 29 of them
were found as normal, 30 of them were found as nonspecific
colitis and 5 of them were malignancy and 5 of them were
ulcerative colitis and 3 of them were found as Crohn disease and
2 of them were amebiasis and 1 of them was found as
collagenous choalitis. Colon hiopsy was taken from 92 of 122 male
cases assessed. 34 of them were detected as normal, 33 of them
were detected as nonspecific colitis and 10 of them were found
as malignancy and 7 of them were found as ulcerative colitis and
6 of them were Crohn disease and 2 cases were amebiasis.

Conclusion: Findings having clinical importance were found in
majority of patients applying to the physician due to chronic
diarrhea including cases with normal endoscopy and
colonoscopy findings. For this reason, while applying endoscopy
and colonoscopy to the patients having chronic diarrhea,
biopsies should be taken from various focuses and
histopathological examination should be performed.

Keywords: Chronic diarrhea, histopathology, endoscopy
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GIRIS

ishal terimi halk arasinda diskilama sikliginda,
kivaminda, hacminde ya da normal diskilama
dizeninde herhangi bir degisiklik oldugunda
kullanilir. ishalin baglangic epizodu ile sona
ermesi arasinda gegen surenin 4 haftadan daha
uzun olmasi veya ilk epizotdan sonra ishalin
niks etmesi kronik ishal olarak tanimlanabilir.
Amerika Birlesik Devletlerindeki kronik ishal
sikhginin %5 civarinda oldugu bildirilmistir (1).
Kronik ishal genel olarak osmotik, sekretuvar,
inflamatuvar ve malabsorbtif olarak dort ana

gruba ayrilabilir. Etiyolojiyi aydinlatmaya yénelik

non-invaziv  tetkikler  yapilir,  etiyolojinin
belirlenememesi  durumunda  endoskopik
incelemeler  planlanir. 1970'li  yillardan

ginimiize gastrointestinal  sistem  (GIS)
hastaliklarinin degerlendiriimesinde endoskopik
islemler  kullaniimaktadir. Karin  agrisi,

gastrointestinal kanamalar, bagirsak
aliskanligindaki degisiklikler, kronik ishaller,
aciklanamayan kilo kaybi ve acgiklanamayan
demir eksikligi anemisi endoskopik
incelemelerin basvuruldugu durumlar olup GiS
kanserleri ve inflamatuvar barsak hastaliginin
takibinde de sikgca kullaniimaktadir (2-4).
esnasinda  GIS

Endoskopik islemler

mukozasinin gross lezyonlari
degerlendirilebilecedi gibi biyopsi alinarak
mukozadaki goOzle gorilemeyen lezyonlarin
tespiti de mumkun olmaktadir. Teknolojideki
ilerlemeler sayesinde lezyonlarin tespiti ve
tanimlanma gulicu giderek artmaktadir (2, 5, 6).
2007 yilinda British Society of Gastroenterology

tarafindan yayimlanan kilavuzda, kronik ishal

Pektas ve ark. 2

durumunda hastadan inceleme esnasinda
¢oklu biyopsiler alinmasi dnerilmigtir (6, 7). Bu
¢alismanin amaci, kronik ishal nedeniyle
endoskopik islemler uygulanan hastalarda
izlenen bulgular ve histopatolojik sonuglari

degerlendirmektir.

GEREC VE YONTEM

Calismaya Ekim 2007 ile Mart 2010 tarihleri
arasinda Ankara Atatlrk Egitim ve Arastirma
Hastanesi I¢ Hastaliklari ve Gastroenteroloji
bolimine basvuran ve kronik ishal olarak
degerlendirilen 212 hasta dahil edildi. Ankara
Atatirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik
Kurulu tarafindan calisma
(Tarih:07.07.2010, Etik kurul no:2010/07/10).

Calismaya 18 yas Uzeri, eslik eden sistemik

onaylandi

hastaligi olmayan, laboratuvar tetkiklerinde
etiyoloji belirlenemeyerek endoskopik iglemleri
tamamlanmis hastalar alindi. Calismaya alinan
hastalarin laboratuvar verileri endoskopik
sonuglari ve patolojik inceleme sonuglari
hastane elektronik veri tabanindan geriye
donik tarama ile elde edilmigtir. Hastalarin
endoskopik bulgulari, biyopsi alinip alinmadigi
ve biyopsi alinan hastalarda biyopsi bolgeleri
kaydedildi. Ayrica hastalarin hemogram,
eritrosit sedimentasyon hizi, glukoz, kan Ure
azotu, kreatinin, alanin ve  aspartat
aminotransferaz, total protein, albumin, amilaz
duzeyleri ve lipid profili, hormonal (tiroid
stimulan hormon) ve serolojik tetkikler (C-reaktif
protein (CRP), Anti-Hepatit C virlis antikoru,
Hepatit B yiizey antijeni, Anti-insan bagisiklik

yetmezlik virist antikoru, gaita mikroskopisi,

Mustafa Kemal Universitesi Tip Dergisi Cilt: 8, Sayi: 32, Y1l:2017
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gaita kdltiri  ve parazit) incelemeleride

kaydedilmisgtir.
istatistiksel Analiz

Toplanan veriler SPSS 16.0 (SPSS Inc.,
Chicago, IL, ABD) paket programi yardimiyla
degerlendirildi. Tanimlayici istatistikler uygun
oldugu yerde ortalama + standart sapma (aralik:
minimum-maksimum) veya sayi (ylzde) olarak
ifade edildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 212 hastanin 122’si erkek
(%57.5) ve 90’1 kadin (% 42.5) olup, tim
hastalarin ortalama yasi 46.3 + 18.4 yil (18-90
yil arasi) idi. Erkeklerin ortalama yasi 48.0 +
11.1 yil, kadinlarin ortalama yasi1 43.1 £ 18.0 yil
olarak belirlendi. Calismaya alinan 4 hastada (2
kadin ve 2 erkek) divertikulozis ve 2 erkek
hastada kolon polipleri tespit edildi. Endoskopik
islem yapilan 212 hastanin 140’indan (%66)
duodenum ve terminal ileum biyopsisi ve
176’sindan (%83) kolon biyopsisi alindigi
belirlendi. Calismaya dahil edilen 90 kadin
62’sinden  (%68.8)

biyopsisi alindigi belirlendi. Bunlardan 30'u

hastanin duodenum
normal (%48.4), 22'si nonspesifik duodenit
(%35.4), 5'i Giardiazis (%8.1) ve 5 Colyak
hastalg1 (%8.1) olarak raporlandi. Caligmaya
alinan 122 erkek hastanin 80’inden (%65.6)
duodenum biyopsisi alindigi belirlendi. Biyopsi
sonuclarina goére, 35’i normal (%43.75), 39'u
nonspesifik duodenit (%48.75), 3'U Giardiazis
(%3.75) ve 3’0 Colyak hastaligi (%3.75) olarak
raporlandi. Kadin hastalarin 60’indan (%66.7)

terminal ileum biyopsisi alindigi belirlendi.
Bunlardan 31’i normal (%51.7), 26’si terminal
ileit (%23.3) ve 3’0 Crohn hastaligi (%5) olarak
raporlandi. Erkek hastalarin 80’'inden (%65.6)
terminal ileum biyopsisi alindid1 belirlendi.
Bunlardan 45’ normal (%37.0), 32’'si terminal
ileit (%26.2), 3’4 Crohn hastaligi (%0.8) olarak
degerlendirildi. Calismada incelenen 90 kadin
hastanin 75inden (%83.3) kolon biyopsisi
alindigi  belirlendi. Bunlarin  29u  normal
(%38.6), 30'u nonspefisik kolit (%40), 5'i
malignite (%6.7), 5'i Ulseratif kolit (%6.7), 3'l
crohn hastaligi (%4), 2’si amebiyazis (%2.7) ve
1’i ise kollajendz kolit (%1.3) olarak raporlandi.
Degerlendirilen 122 erkek hastanin 92’sinden
(%75.4) kolon biyopsisi alindigi belirlendi.
Bunlardan 34’0 normal (%37), 33’U nonspesifik
kolit (%35.9), 10'u malignite (%10.8), 7’si
Ulseratif kolit (%7.6), 6’si crohn hastaligi (%6.5)
ve 2 olgu ise amebiyazis (%2.2) olarak
saptandi.  Calismaya alinan  hastalarin
laboratuvar tetkikleri arasinda kadin ve erkek
hastalarda ve biyopsi sonuglari ile laboratuvar
parametreleri arasinda anlamli bir korelasyon
saptanmadi. Ancak duodenum biyopsisinde
nonspesifik duodenit saptanan hastalarda
nonspesifik kolit sikhdgr artmis bulundu (p=
0.048). Hastalara ait klinik ve demografik

Ozellikler Tablo 1'de gésterilmistir.

TARTISMA

Kronik ishalli olgularda uygulanmasi planlanan
endoskopik islemler sirasinda biyopsilerin hangi

bdlgeden ve hangi sayida alinacagi

Mustafa Kemal Universitesi Tip Dergisi Cilt: 8, Sayi: 32, Y1l:2017
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Tablo 1. Calismaya alinan hastalarin klinik 6zellikleri

Kadin Erkek Toplam
Ortalama yas / Olgu sayisi 43.1+18/90 48.7+11.1/ 122 46.3+18.4/ 212
Duodenum biyopsi sonuglari Kadin, n (%) Erkek, n (%) Toplam (%)
30 (%50) 34 (%42.5) 64 (%45.7)
22 (%36.7) 39 (%48.8) 61 (%43.6)
583 3 (%37) 8 (45.7)
2483  3(%37) 5 (%3.6)
10617)  1(%13) 2 (%1.4)
Terminal ileum biyopsi sonuglari
31 (%51.7) 45 (%56.25) 76 (%54.3)
26 (%43.3) 32 (%40) 58 (%41.4)
2433  3(%3.75) 5 (%3.6)
1(9%1.7) : 1 (%0.7)
Kolon biyopsi sonuglari
30 (%40) 33 (%32.6) 63 (%35.8)
22 (%29.3) 34 (%33.6) 56 (%31.9)
5 (%6.6) 10 (%9.9) 15 (%8.5)
5(%6.6)  7(%69) 12 (%6.8)
3 (%64) 6 (%5.9) 0 (45.1)
5(%6.6)  3(%29) B (%64.5)
2626)  4(%39) 6 (%3.4)
20626)  2(%19) 4.(%62.3)
: 2(%1.9) 2 (%L.1)
1613 : 1 (%0.6)

konusunda bir uzlasma mevcut degildir.

Amerika  Birlesik  Devletleri'nde
bir calismada,
veritabanlari Ocak-2000 ve Aralik-2003 tarihleri

arasinda

yapilan
epidemiyolojik ulusal
gergeklestirilen kolonoskopi
uygulamasi bakimindan taranmistir. Buna gore,
uc yillik suregte, kronik kansiz diyare nedeniyle
5565 erigkin hastaya kolonoskopi yapildigi ve
bu hastalarin %79.2’sinden kolon biyopsisi
alindigi gorulmustar. Bu konuda yapilmig diger
galismalardaki vaka ile

sayllari biyopsi

sonuglari ile Tablo 2 ve 3'te sunulmustur. Bizim
calismamizda kronik ishalli hastalarin 122 erkek
ve 90 kadin hasta degerlendirme kapsamina
alinmistir.
klinik

esnasinda

Literatirde yayimlanmis olan 16
galismanin
kadin

hastalardan daha fazla biyopsi alinmistir. Bizim

yedisinde  kolonoskopi

hastalara gdére erkek
calismamizdan farkh olarak daha 6énce yapilan
dokuz calismada kolonoskopi sirasinda alinan

biyopsiler daha ¢ok kadin hastalara aittir.

Mustafa Kemal Universitesi Tip Dergisi Cilt: 8, Sayi: 32, Y11:2017



Pektas ve ark. 5

Tablo 2. Yapilan ¢alismalarin sosyodemografik 6zellikleri

Literatiir Vaka sayisi Kadin / Erkek Ortalama yas
(Aralik)
51/51 478153
53 2528 154 2185
595 238 /357 52.1 (20-76)
6553 7.4(22.90
809 438 /371 56.0 (18-80)
7819 6312788
1131 563 /568 54.4 (18-92)
w5 /71 1962278
5565 3283 /2282 50.8 (17-93)
68 /94 56.1(19-83
182 139 /43 65.8 (22-92)
63145 522399
/62 187 (2178
200/ 62 46 192
234 111/123 48.4 (21-88)
Hastalarimiz yas ortalamasi 46.3 olarak Milovic ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada

hesaplanmis olup diger calismalara
bakildiginda hastalarin yas ortalamalari 45.4 ile
63.1 arasinda degismekte olup vyapilan
calismalar benzerlik géstermektedir. Soéz
konusu benzerlik; bir tesadifi yansitiyor
olabilecedi gibi kronik sulu ishalli hastalarin
benzer  epidemiyolojik  oOzelliklere  sahip
oldugunu gostermekte de olabilir. Ayrica yas
ortalamasina bakilacak olursa iltihabi bagirsak
hastaliklarin ikinci pik yaptigi yas, Tip 2
diyabetes mellitus, hipertansiyon gibi bazi
kronik hastaliklarin baglangic¢ yasi ile benzerlik
gOsterdigi gorulmektedir. Bu durumu acgikliga
kavusturmak icin genis Olgekli, randomize,

kontrolli c¢alismalara ihtiyag duyulmaktadir.

hastalarin

mukozal

patoloji

%15.1

hastadan biyopsi

dizensizlik

alinmis.

saptanmistir

terminal

izlenmis olup

Biyopsi

hastalarin %41.5 ‘inde klinikk 6nem arz eden

(9).  Yusoff

ileumda

arkadaslarinin ¢alismasinda ise 1131 hastanin
508'’ine ileoskopi yapilmis, hastalarin 26’sinda
(%5.1) klinikk 6nem arz edecek patolojik
bulgulara rastlanmis olup sadece 13 hastada
alinan ileum biyopsileri taninin kesinlesmesinde
yardimci olmustur (14). Morini ve arkadaslarinin
yaptigi calismada ise 156 hastanin 149una
ileoskopi yapilmis olup hastalarin % 61.7’sinde

histopatolojik degisikler saptanmistir (15).
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Tablo 3. incelenen literatiirde kolon biyopsilerinde saptanan histopatolojik anormallikler

Histolojik anormallik Histolojik anormalligin tipi
Mikroskopik kolit (%15.9)
Gineston (8) %27.3 Melanozis koli (%6.1)

Kollajen6z kolit (%5.3)
Mikroskopik kolit(%2.4)
%3.6 CMV koliti (%0.2)
Radyasyon hasarina bagh kolit (%0.2)
Melanozis koli (%3.4)
Kollajenéz kolit (%1.7)
Lenfositik kolit (%0.8)
Lee (11) %7.6 Eozinofilikenterokolit (%60.8)
Ulseratif kolit (% 0.8)
Olasilikla mikroskopik kolit (%13.6)
Nonspesifik kolit (%78.8)
Mikroskopik kolit (% 9.9)
Crohn hastaligi (%2.8)
%15 Ulseratif kolit (%4.9)
Nonspesifik kolit(%0.6)
Noduler lenfoidhiperplazi (%0.1)
Lenfositik kolit (%7)
Crohn hastaligi (%6.3)
Ulseratif kolit (%4.9)
%31 Enfeksiy6z kolit (%4.2)
Kollajen6z kolit (%2.1)
iskemik Kkolit (%2.1)
Diger kolon hastaliklari (%9.9)
Kollajendz kolit, Lenfositik kolit, Melanozis koli
acisindan supheli biyopsi (%10.5)
Kollajendz kolit, Lenfositik kolit, eozinofilik kolit,
sistozomiazis, crohn hastaligi (%21.6)
Mikroskopik kolit (%12.8)
Melanozis koli (%3.9)
Crohn hastaligi (%2.8)
Spiroket enfeksiyonu(%2.2)
Sistozomiazis (%2.2)
Eozinofilik kolit (%1.6)
Carmona- Sanchez (19) %28.4 Mikroskopik kolit (%11)
Nonspesifik kolit(%668)
Mikroskopik kolit (%622)
Lorenzo (22) Melanozis koli (%5.5)
Crohn hastalgi (%1.5)

Da Silva (17) %32.1

%25.6

Lenfositik kolit (%35.8)
Pausisellulerlenfositik kolit (% 28.4)
Grantllomattz kolit (%4.3)

%85.2 Fokal/diffuz aktif kolit (%3.7)
CMV Kkoliti (%63.1)
Neoplazi (%2.5)
Ulseratif kolit (%2.5)
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GCalismamizda 140 hastadan (90 erkek/60
kadin hasta) biyopsi alinmis olup histopatolojik
bulgu saptanan 64 hasta (%45.7) tespit
edilmigtir. Bu bulgular diger ¢alismalarla birlikte
degerlendirildiginde benzer Ozellikler
gostermektedir. Pironti ve arkadaslarinin
yaptigi  calismada incelenen hastalarin
%81'inde  (n=212)

mukozasi normal olarak izlenmistir. Calismaya

hastada  duodenum
katilan hastalardan alinan biyopsilerde %64.9
hafif duodenit, %26’sinda orta dereceli duodenit
ve %8’inde siddetli duodenit veya villus atrofisi
saptanmis. incelemelerle
desteklendiginde 12 olguya (%4.6) Colyak

tanisi konmus (21). Bizim ¢galismamizda toplam

Biyokimyasal

140 hastadan (%66) duodenum biyopsisi
alinmis olup bu hastalarin 75'inde (%53.5)
duodenum biyopsisi normal saptanmis olup
sekiz hastada (%5.7) Colyak hastalidi tespit
edilmigtir.  Calismalara  bakildiginda  Ust
gastrointestinal endoskopi sirasinda duodenum
normal olarak g6zlendiginde biyopsi
alinmasinin taniya ek faydasinin olmadigi
goraimustar. Calismamizda 176 olgudan kolon
biyopsisi alinmis olup bu biyopsilerin 63’Unde
(%37.7) histopatolojik bulguya rastlanmamistir.
63 hastada (%37.7) nonspesifik kolit, 15
(%9)hastada kolon kanseri, 12 (%7.2) hastada
ulseratif kolit, 9 (%5.4) hastada crohn hastaligi,
1 (%0.6) bayan hastada kollajenéz kolit ve 4
(%2.4) hastada enfeksiydz kolit saptanmistir.
Tablo 3’te diger calismalarda yapilan
kolonoskopik biyopsi sonuglari verilmistir. Buna
gore diger yayinlarda siklikla tespit edilen

mikroskopik kolit sikhgi bizim merkezimizde

sadece 1 hastada tespit edilmis olup literaturle
uyumsuzluk goéstermektedir. Bunun nedeni
kronik ishalli hastalarin basvurusu sirasinda
hafif ishal bulgularini 6énemsememesi ve
kolonoskopik islemi kabul etmemesi olabilir.
Hastalarin daha ciddi bulgularla
basvurmasindan dolayl bizde daha siklkla
malignite, Ulseratif kolit ve crohn hastaligi tanisi
konmustur. Bunun yaninda bizde mikroskopik
kolit sikhdinin ¢ok duslik olmasinin nedeni
retrospektif bir inceleme olmasi nedeniyle
histopatolojik taninin farkli patologlar tarafindan
deg@erlendiriimesi ve bu inceleme sirasinda
mikroskopik kolitle ilgili yeterli farkindalik
olmayigi olabilir.

Literatirde yayimlanmig bulunan ve kronik
kansiz ishal olgularinda uygulanan endoskopi
ve kolonoskopi islemleri sirasinda rutin biyopsi
alinmasinin gerekli olup olmadigini belirlemeyi
amaglayan arastirmalar dederlendirildiginde bu
konuda  tam bir  uzlagsma  olmadigi
gorilmektedir. Gineston ve ark. (8), Milovic ve
ark (9), Pironti ve ark (21), Da Silva ve ark (17),
Carmona ve ark (19) ve Melo ve ark.(20)
tarafindan yapilan calismalarda kolonoskopi
esliginde mutlaka biyopsi alinmasi gerektigi
ifade edilmektedir. Marshall ve ark., Shah ve
ark. ile Yusoff ve ark. tarafindan yapilan
calismalarda ise her hastada mutlaka ileum
degerlendiriimesi  yapilmasi  ve  normal
gorunimli.  mukozadan alinan biyopsilerin
buaydk kisminda patolojik bulgu saptanmadigi
icin her hastaya rutin biyopsi dnerilmeyip klinik
belirtileri agir olan hastalarda (gece siklasan

ishal ve kilo kaybl) mukozal anormallik
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saptanmasa bile normal gériinimlii mukozadan
biyopsi alinmasi 6nerilmektedir (10,13,14).
Bizim ¢alisma sonugclarimiza gore olgularimizin
kolon biyopsilerinde %62.3, ileum
biyopsilerinde %45.7 ve duodenum
biyopsilerinde %46.5 oraninda degisiklikler
tespit edilmis olup bu sonuglar dikkate
alindiginda kronik ishalle bagvuran hastalarda
endoskopi ve kolonoskopi esnasinda mutlaka
ileum degerlendirmesi yapilmali ve mukoza
normal olsa bile her segmentten ¢oklu biyopsi
alinmasi Onerilebilir. Bunun yaninda
histopatolojik inceleme 6ncesinde patologa
mutlaka hastaya ait ayrintili bilgi verilmeli ve
gerekirse ortak bir konseyde bu hastalar
tartigilarak taniya yonelmek faydali olabilir.
Avrupa Ulkeleri genelinde vyiritilen ve
kolonoskopi endikasyonlarini bilimsel kanitlara
dayanarak degerlendirmeyi amacglayan EPAGE
Il galismasinda da benzer sonuglara ulagiimistir
(23). Buna gore; bilinen inflamatuvar barsak
hastaligi olgulari haricinde en az dort haftadir
devam eden ishali olan hastalara kolonoskopi
yapiimasinin  uygun olacagli konusunda
uzlasma saglanmis olup, klinik belirtilerin sebat
ettigi veya giderek kotllestigi kronik ishal
olgulariyla risk etkenlerinin altta yatan
gastrointestinal bir hastaliga isaret ettigi
hastalarda biyopsi alinmasi gerektigi hususu
belirtilmistir.

Sonu¢ olarak; o©ncesinde kapsamli Kklinik
degerlendirme ve laboratuvar incelemesi
yapilan kronik ishalli hastalarda etiyoloji
durumunda

saptanamamasi endoskopik

inceleme yapiimali, ileum mutlaka

Pektas ve ark. 8

degerlendirilmeli, klinik belirtileri siddetli olan
hastalardan mukoza normal bile olsa biyopsi
alinmahdir. Patolog ile yakin igbirligi icinde
calismak hastalar konusunda farkindalik
olusturmak ve tani spektrumunu genigletmek

acgisindan dnemli olacaktir.
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MOBIL TiP UNIKONDILER DiZ ARTROPLASTISI UYGULANAN
HASTALARDA PATELLOFEMORAL AGRI

Patellofemoral pain after mobile bearing unicondylar knee arthroplasty

Dr. Ersin Ercin?, Dr. Kurmay Celen?, Dr. Cemal Kizilkaya?, Dr. Halil Nadir Ones!,

Dr. Cemal Kural!
1 Saglik Bilimleri Universitesi, Bakirkéy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ortopedi Ve Travmatoloji Klinigi,
Istanbul, TORKIYE

OZET

Amag: Calismamizin amaci klinigimizde mobil tip unikondiler diz
artroplastisi uyguladigimiz hastalarin ameliyat 6ncesi donemdeki
patellofemoral agri durumlarini ameliyat sonrasi ddnemle
kiyaslamak ve sonuglarini degerlendirmektir.

Gerec ve Yontem: Unikondiler diz artroplastisi uyguladigimiz
yirmi iki hastay! galismamiza dahil ettik. Ameliyat 6ncesi tim
hastalar ayakta on-arka, lateral diz radyografileri ve bacak
uzunluk radyografileri ile degerlendirildi. Tim hastalara ayni
cerrahi yontem uygulandi ve ayni tip mobil unikondiler protez
kullanildi. Hastalarin ameliyat dncesinde ve ameliyat sonrasi
altinci ay degerlendirmelerinde WOMAC diz skoru, Kujala
patellofemoral skoru ve VAS skoru kullanildi.

Bulgular: Hastalarin ameliyat éncesi ortalama WOMAC, VAS ve
Kujala patellofemoral  skorlarinda ameliyat sonrasi ile
kiyaslandiginda istatistiksel olarak belirgin diizelme saptandi
(p<0.05). Ug hastada takiplerde komplikasyon gelisti (%13.6).
Komplikasyonlar; mobil insert ¢ikigi ve metallozis, artan
patellofemoral agri ve diger kompartmanlarda gelisen artroz ve
minér travma sonrasi (basit disme) gelisen diz i¢c yan bag
rupturd idi.

Sonug: Unikondiler diz artroplastisi sonrasi basariyi etkileyen
en 6nemli faktorler cerrahi teknikte ameliyat sirasinda kinematik
degerlendirmenin iyi yapiimasi ve uygun hasta segimidir.
Ozellikle patellofemoral kompartimanin etkilenme derecesi
sadece radyografilerle degil ayrintili klinik muayene ile
degderlendirilmelidir. Calismamizda ameliyat  oOncesi
patellofemoral semptomlari alan hastalarda bile ameliyat sonrasi
altinci ayda istatistiksel olarak anlamli diizelme tespit ettik.
Patellofemoral semptomlar ve agri ameliyat sonrasi erken
donemde artabilir, kesin degerlendirmeler i¢in en az 6 ay
beklenmeli erken revizyon karari verilmemelidir. Unikondiler diz
artroplastisi cerrahisi uygulanan hastalarin i¢ yan bag riptiriine
karsi hassas oldugu ve minér yaralanmalarla bile riptir
gelisebilecegini akilda tutmaliyiz.

Anahtar Kelimeler: Diz, Unikompartmantal diz protezi,
Unikondiler, Patellofemoral kompartman, Agri

Gonderme tarihi / Received: 17.06.2017 Kabul tarihi / Accepted: 31.12.2017
lletigim: Dr. Ersin Ercin

ABSTRACT

Objective: The purpose of the current study is to determine and
compare the preoperative and postoperative patellofemoral knee
scores of mobile unicondylar arthroplasty patients.

Materials and Methods: Twenty-two patients whom operated
with medial mobile unicondylar knee arthroplasty included to the
study. Preoperative examination included weight bearing
anterior posterior knee radiographies, lateral knee radiographies
and long leg x-rays. All patients had the same type mobile
prosthesis. WOMAC knee scores, VAS pain scores and Kujala
Patellofemoral scores were calculated preoperatively and at
postoperative six months control.

Results: Preoperative WOMAC, VAS and Kujala patellofemoral
scores have improved significantly at six months postoperatively
(p<0.05). Three patients had complications (%13.6) including;
luxation of the mobile insert and metallozis, aggravated
patellofemoral pain and lateral compartment arthrosis and
medial collateral ligament rupture with minor trauma.

Conclusion: The main factors of the success in unicondylar
knee arthroplasty surgery is appropriate surgical technique
especially kinematic alignment and patient selection. The
patellofemoral compartment should be evaluated not only
radiographically but with detailed clinical examination. In our
study population, patellofemoral symptoms have significantly
improved at postoperative 6th month controls. In immediate
postoperative period patellofemoral symptoms may be
aggravated, for critical decisions such as revision observation at
least six months is needed. Also these patients may be prone to
MCL rupture even with a minor trauma.

Keywords: Knee, unicompartmental knee arthroplasty,
unicondylar, patellofemoral compartment, pain
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GIRIS

Dizde osteoartrit orta ileri yaslarda siklikla
medial kompartmandan baslar ancak degisik
derecelerde patellofemoral kompartmanida
etkileyebilir. Medikal ve fizik tedavi secenekleri
basarili olmayinca cerrahi segcenekler devreye
girer. Cerrahi karar vermede hastanin yasi,
aktivite dlzeyi, sistemik hastaliklari olup
olmamasi, deformitenin olup olmamasi varsa
eklem ici ya da eklem digi olup olmadigi, eklem
tahribatinin yeri ve derecesi gibi bir¢ok faktor rol
oynar. Bu hastalarda uygulanabilecek cerrahi
seceneklerden biri unikondiler diz
artroplastisidir (UKDA). UKDA yeni bir cerrahi
yontem olmamasina karsin son yillarda

popularitesi artmigtir (1, 2, 3.)

Ozellikle total diz artroplastisine gore, ameliyat
suresinin, kanamanin ve komplikasyonlarin
daha az olmasi, ameliyat sonrasi dénemde
daha erken mobilizasyon ve hizla iyilesme
saglanmasi, 6n capraz bag ve eklemin diger
saglam olan bolimlerinin ve diz
biyomekaniginin korunmasi gibi avantajlan
vardir (3). Ancak komplikasyon oranlari hicte
azimsanmayacak dizeydedir. Uygun hasta
secimi en kritik basamaklardan biridir. Ozellikle
hastaligin derecesi ve tutulumu arastirilirken
fizik muayene yontemleri ve radyografiler
kullaniir.  Unikondiler diz artroplastisi ile
Ozellikle medial kompartman izole tutulmus
hastalarda basarili sonuglar bildirilmistir. Son
yillarda  patellofemoral  eklem  tutulumu

olmasinin 6zellikle izole olarak medial patellar

Ergin ve ark. 12

eklem faseti tutulmus ise UKDA igin bir

kontrendikasyon olmadigi glvenle
uygulanabilecedi belirtilmigtir (4). Calismamizin
amaci klinigimizde mobil unikondiler
artroplastisi uyguladigimiz hastalarin ameliyat
sonrasi dénemdeki patellofemoral
semptomlarini  ameliyat 6éncesi dénemle

kiyaslamaktir.

GEREC VE YONTEM

2011-2013 yillar1 arasinda medial kompartman
osteoartriti tanisi ile unikondiler diz protezi
uyguladigimiz (Corin, UK) 22 hastayi ¢aligsmaya
dahil ettik. Konservatif tedavi ydntemlerine yanit
vermeyen, medial kompartimanda agrisi
olmasi, 50 yasindan blyuk olman, 6n capraz
badi saglam, stres testleri ile duzeltilebilir
deformitesi olan hastalar ¢calismaya dahil edildi.
Daha o6nce ayni dizden ameliyat gegiren
hastalar, ilgili kompartman artrozu
posttravmatik deformite ya da septik sekele
bagl gelisen hastalar, lateral unikondiler diz
artroplastisi uygulanan takiplerde ulasilamayan

hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

Ameliyat oncesi tum hastalar ayakta On-arka,
lateral radyografileri ve bacak uzunluk
radyografileri ile degerlendirildi. Tium hastalar
ayni cerrahi ydntem kullanilarak ameliyat edildi.
Turnike altinda, patella Gst ucu 2 cm
medialinden tibial tliberkul medialine uzanan
longitudinal insizyon ve medial parapetaller
girisim uygulandi. On capraz bag ve lateral
femoral kondil ameliyat sirasinda degerlendirilip
saglam olduklari gérildikten sonra femoral ve

tibial kesiler yapildi. Tim hastalara ayni tip
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protez kullanildi (Mobil insertli, Corin, UK). Dren
ameliyat sonrasi 24. saatte ¢ikartildi ve hastalar
mobilize edildi. Hastalarin operasyon 6ncesinde
ve 6. ay kontrollerinde, Womac diz skoru,
Kujala patellofemoral skoru ve Vas skorlari
hesaplandi. Ayakta on-arka ve vyan

radyografiler degerlendirildi.

The Western Ontario and Mcmaster
Universities Osteoarthritis indeksi (WOMAC);
agri, sertlik ve fiziksel fonksiyonun sorgulandigi
Uc¢ kisim ve toplam 24 sorudan olusmaktadir.
Her kisima iliskin sorular 1 ila 5 arasinda
skorlanir (1: hi¢, 2: hafif derecede, 3: orta
derecede, 4: ¢ok, 5: cok fazla olarak). Her
kisim skorlari kendi icinde toplanarak o kisima
ait toplam skor bulunur. Yiksek WOMAC
degerleri agn sertlik ve fonksiyonlarda
bozulmayla iliskilidir (5). Hastalari agri duyusu,
Viziel analog skalasi (VAS) a gore 0 ile 10
arasi skorlandi ( 0: Agri yok, 10: ¢cok siddetli agri
mevcut). Kujala patellofemoral agri skoru;
toplam 13 bolimden olusur. Aksama, Yyik
verme, ylurime, merdiven, ¢domelme, kosma,
ziplama, dizler bikuli uzun sire oturma, agri,
sisme, anormal ve agrili diz kapagi hareketi,
uyluk kaslarinin erimesi, diz bikmede
yetersizlik degisik derecelerde degerlendirilir.

Toplam en yuksek skor yuzdur (6).

istatistiksel degerlendirmede SPSS (19.0,
Statistical Package for the Social Sciences
Statistics, ABD)

Calismadaki tum istatistiksel analizlerde p

kullanilarak yapildi.

degeri 0,05'in altindaki degerler istatistiksel

olarak anlaml kabul edildi. Eslestiriimis student

t testi kullanildi.

BULGULAR

Hastalarin yas ortalamasi 64 (£6 ) idi. On (g
hastada sag diz, 9 hastada sol diz ameliyat
edildi. 17 hasta bayan, 5 hasta erkek idi. Takip
suresi ortalama 22 ay (dagihm: 12-45), vicut
kitle indeksi ortalama 29,12 + 5,1 olarak
bulundu. Hastalarin ameliyat dncesi ortalama
WOMAC toplam degerleri 36.9 + 6,2 (36-38),
ortalama Kujala skorlari 71,7 + 6.4 (66 -79),
ortalama VAS skoru 8.4 + 1,2 idi.

Ameliyat sonrasi 6. ayda ortalama WOMAC
toplam degeri 19.8 * 2.6 (18-32) (p<0,05)
Kujala pf skorlar1 93,6 £3,7 (89 -97) idi (p<0,05).
Hastalarin ameliyat sonrasi ortalama agri VAS
skorlar1 2.3 £ 2,0 idi (p<0,05).

Hastalarin ameliyat dncesi ve sonrasi skorlari
karsilastirildigin her ¢ skorda da istatistiksel
olarak anlamli dizelme tespit edildi. Sonuclar

tablo 1 de dzetlenmisgtir.

U¢ hastada takiplerde  komplikasyon
saptanmistir (%13.6) bu hastalarin timi total
diz protezi ile revize edilmistir. Bunlardan
birinde mobil insert ¢ikigi ve metallozis (Resim
1 ve 2), diger bir hastamizda artan
patellofemoral agri ve diger kompartimanlarda
gelisen artroz, bir bagka hastamizda ise minoér
travma sonrasi (basit disme) MCL ligament
Hastalarimizin

raptiri  tespit  edilmistir.

hicbirinde enfeksiyon gelismedi.
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Tablo 1 Hastalarin ameliyat 6ncesi ve sonrasi WOMAC, KUJALA ve VAS skorlarinin

karsilagstirmasi (P<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi)

WOMAC KUJALA VAS
(Toplam) (ortalama) (ortalama)
36.9 (36-38) 71,7 + 6,4 (66-79) 8.4+12
19.8 (18.6-32) 93,6 + 3,7 (89 -97) 23+20
P<0.05 P<0.05 P<0.05

Resim 1. 66 yasinda erkek hastanin, ameliyat sonrasi 7. ay 6n-arka ve lateral diz radyografisinde

unikondiler diz artroplastisi mobil insertinin ¢ikik oldugu goérilmekte. Cikik insert metal isaretleri
sayesinde patellofemoral eklemde gorilmekte.
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Resim 2. Ayni hastanin ameliyat sirasinda cekilen diz fotograflari, ¢ikik mobil insert ve yaygin
metallozis gorulmekte. Hastanin genis debridman ve uygun kesiler sonrasi primer total diz protezi ile

revizyonu

TARTISMA

Unikondiler diz artroplastisi ameliyatinin ilk
tanimladi§i yillarda yiksek oranda implant
yetmezligi ve komplikasyon oranlari goérilmas.
Ve bu nedenle uzun sire gbézden dismustir
Protez tasarimlarinda gelisme ve ultra yiksek
molekdl agirlikh polietilen gelisimleri ile daha
ufak polietilen insert kullanma imkani bu
ameliyatlari tekrar popdlerize etmistir (7).

GunUmuizde gelisen polietilen tasarimlari ile

birlikte temel olarak iki tip polietilen insert yaygin
olarak kullanilmaktir mobil yani hareketli tip ve
sabit tip. Glncel literatir bu iki tip tasarimin
birbirinde Ustiin yénlerini arastiran ve ¢ok cesitli

sonuclara varan kaynaklarla doludur (8).

UKDA ameliyatlarinda karar verme slrecinde
tarismali  konulardan biride patellofemoral

kompartmani etkilenen hastalardir. Giincel
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kaynaklar 6zellikle patellanin medial tarafinda
olan patellofemoral kompartman tutulmasini
artik bir

degerlendirmemektedir. Ancak gunlik pratikte

kontrendikasyon olarak

radyografi yada Manyetik rezonans

goruntulemede (MRG) ileri derecede
patellofemoral eklem tutulumu saptanan
hastalar asemptomatik olabilmekte yada ¢ok az
bir patellofemoral kikirdak dejenerasyonu olan
hasta ileri derecede yakinmalar
gOsterebilmektedir. Zira patellofemoral artrozu
UKDA icin kontrendikasyon olarak gosteren
yazilarin ¢odu bu degerlendirmeye radyografi,
ve MRG ile yapmistir. Bizim bu galismada
amacimiz UKDA uygulanacak olan hastalarin
patellofemoral agrilarini 6zellikle klinik olarak
degerlendirmek ve ameliyat sonrasil

saptadigimiz klinik sonuclarla karsilastirmak idi.

UKDA cesitli sekillerde basarisizliga ugrayabilir.
Polietilen yetmezlIigi, komsu diz
kompartmanlarinda dejenerasyon, aseptik
gevseme, mekanik yetmezlik, malpozisyon ve
enfeksiyon baslica nedenlerdir. Artritin
progresyonu ve polietilende yipranma en sik

gorulen iki yetmezlik nedenidir (9-13).

Ozellikle cerrahi teknik artritin progresyonu
acisindan en Onemli faktorlerden biridir.
Ameliyat sirasinda tibia ve femur kesileri iyi
dengelenmeli baglar gevsetilmeden korunmaya
calisiimalidir, medial kompartmana siki
yerlestirilmis  bir unikondiler diz protezinin
kaginiimaz gelecegi lateral kompartmanal artrit

ve agrinin artmasidir. Bu ylzden kinematik

Ergin ve ark. 16

dizilimi ayarlamak unikondiler diz protezi
ameliyatlarinda en kritik noktalardan biridir.
Hastalarimiz birinde gelisen diger
kompartmanlarda artroz ve patellofemoral
sikayetlerin  artmasini  intraoperatif  bag
dengesinin iyi ayarlanamamasi ve lateral
kompartmana asiri yUk binmesi oldugunu

dusinmekteyiz.

UKDA da basarinin belki de en &6nemli
belirleyicisi hasta secimidir. Ameliyat ©Oncesi
degerlendirmeye zaman ayrilmali gerekirse
tekrarlayan muayeneler yapilmahdir. Yazar
ameliyat oOncesi degerlendirmede en kritik
noktanin medial eklem artrozunun eklem igi bir
problemden ya da eklem disi bir aks
bozuklugundan olup olmadiginin saptanmasi
oldugunu  didslinmektedir. Her nekadar
birberlerinin alternatifi olarak disunmek genel
anlamda yaniltici olmakta ise de unikondiler diz
protezi endikasyonlari ile proksimal femoral
ostetomi endikasyonlarinin zaman zaman
cakistigi bir gergektir. Burada en kiritik nokta
hastanin ameliyat éncesi ¢ekilen alt ekstremite
uzunluk grafilerinde deformitenin
degerlendirilmesidir. Eger aks bozuklugu eklem
icinde medial kompartmanda ise diger
faktorlerde ( yas, 6n capraz bad durumu,
hastanin genel durumu vb.) uygunsa burada
tercih medial unikompartmantal artroplasti
olmalidir. Tam tersine aks tibia proksimalinde
bozuluyor ise burada tercih proksimal femoral
osteotomi yoninde olmasi daha uygun
olacaktir. Tabiki nihayi karar hastanin

beklentileri ve tum faktorlerle birlikte verilir.
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Ancak artroplasti karari unikondilerde olsa
yetersiz degerlendirme sonuglari ile kolay bir

sekilde verilemez.

UKDA cerrahisi orta derecede patellofemoral
artrozu olan hastalarda Kklinik sonuglari
degistirmedigini gdsteren yeni yazilar mevcuttur
(4). Ancak genel olarak patellofemoral artrit
derecesini grafi bulgular ile degerlendiren ve
klinik degerlendirmeyi sadece 6n diz agrisininin
olup olmamasi ya da sadece vas skoru ile
degerlendiren bu g¢alismalar gercek sonuclari
ortayi ¢cikarmada yetersiz olabilir. Biz bu ylzden
calismamizda Kuaja patellofemoral skorlama
sistemi gibi ayrintih  bir skorlama sistemi
kullandik.

preoperatif Kuaja skorlari ameliyat sonrasinda

Sonuglarimiza goére  hastanin

belirgin gerileme go6sterdi ki bu literatlirde

belirtilen yeni yazilarla paralel bir durumdur.

Genel olarak artroplasti ameliyatlarinda
basariyi degerlendiren en énemli faktorlerden
biride revizyon oranlandir. UKDA iginde
revizyon oranlari 6nemlidir. Ancak UKDA
revizyonlari nispten kolaydir. Asiri kemik yada
yumusak doku hasari vermeden ¢ogu zaman
revizyon implantlari  kullanilmaya  gerek
olmadan primer total diz protezine revizyon
yapilabilir ~ (14). Bu konuda dikkatli
davraniimalidir. Ozellikle ameliyat 6ncesi hem
patellofemoral hemde medial kompartmanda
agrisi olan hastalar ameliyat sonrasi erken
dénemde, diger hastalara gore daha fazla agrili

olacaktir, turnike etkisi ya da cerrahinin direk

etkisi ile kuadriseps inhibisyonu olan hastalarda
patellofemoral  eklem  sikayetleri  erken
dondemde artis bile gdsterebilir bu hastalara
karar vermeden dnce makaul bir stire beklenmeli
ve cerrahinin sonuglari hakkinda erken

degerlendirilmelerle yoruma varilmamalidir.

UKDA sonrasi gelisen travmatik i¢ yan bag
(IYB) yirtiklari problemli bir durumdur. Bir Ust tip
semikonstraint total diz protezi ile revizyon
yapilabilecegi gibi, ic yan bag
rekonstriiksiyonuda uygulanabilir. Hangi
tedavinin Ustln oldugu konusunda yeterli klinik
calisma yoktur. Ancak énemli bir nokta UKDA
sonras! IYB riptiri diger hastalarada gériilen
iYB riuptirinden daha mindr travmalarla
meydana geliyor gibi gorilmektedir. Gerek
serimizdeki bir hastada gérdigimiz IYB
rapturd gerekse klinik tecriibelerimizden UKDA
yapilan hastalarin 1YB riiptiriine kargl hassas
oldugu ve minér travmalarla bile 1YB riptiri

gelisebilecegi yonindedir.

Mobil tip unikondiler diz protezlerinde 6nemli bir
diger sorun ise mobil insertin ¢ikigidir (7, 8).
Bizim hastalarimizin bir tanesinde gérilen
mobil insert ¢ikidl diz i¢cinde yaygin derecede
metolozis (Resim 1 ve 2) idi. Debridman ve
komponentlerin ¢ikariimasi, metalozis gelisen
yumsak dokularin ¢ikariimasi sonrasi total diz
protezi ile revize edildi. Calismamizin
limitasyonlari hasta sayisisinin kisith olmasi,

farkh iki cerrah tarafindan yapilan ameliyatlar
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olmasi ve kisa sureli takipler olarak

degerlendirebiliriz.

SONUCLAR

UKDA bagariyi etkileyen en 6nemli faktorler
cerrahi teknik Ozellikle ameliyat sirasinda
kinematik degerlendirmenin iyi yapilmasi ve
Ozellikle

kompartman durumu hem grafiler hemde Klinik

hasta secgimidir. patellofemoral

bulgular esliginde degerlendirilmelidir.

Patellofemoral agri tek basina UKDA igin bir
kontrendikasyon olarak degerlendiriimemeli
ancak bu hastalar icin ameliya karari verirken

secici  davraniimalidir. Pattellofemoral

semptomlar ve agri postoperatif erken

dénemde artabilir kesin degerlendirmeler igin
en az 6 ay beklenmeli erken revizyon karari
verilmemelidir. UKDA vyapilan hastalarin iYB
raptirine karsi hassas oldugu ve minor
travmalarla bile iYB riptiri gelisebilecegini

akilda tutmaliyiz.
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MIYAZ SINEKLERI LARVALARININ YARA TEDAVISINDE KULLANILMASI
USE OF MYIASIS FLIES LARVAE IN THE WOUND TREATMENT
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OZET

Antibiyotiklere  direngli  bakteri suslarinin artmasi ile
antibakteriyel bilesenlerin etkilerinin arastiriimasi daha da
onemli hale gelmistir. Maggot terapi, nekrotik dokulara affinite
duyan maggot adi da verilen miyaz sinek larvalarinin yara
tedavisinde kullanimina dayali bir metottur. Nekrotik
dokularin debridmaninda cok etkili olmasi, givenli ve kolay
uygulanabilmesi, distik maliyeti ve antibiyotige direncli
enfeksiyonlarda bile etkili olabilmesi maggot terapinin
avantajlaridir. Bu avantajlari nedeniyle Maggot terapinin
popllaritesi diinya genelinde birgok tlkede hizli bir sekilde
artmaktadir. Bu derlemede Miyaz sinek larvalari ve Maggot
terapi hakkinda bilgi verilmistir.

Anahtar kelimeler: Antibiyotik direnci, miyaz sinek larvalari,
maggot terapi

ABSTRACT

Investigation of the effects of antibacterial compounds have
become more important with the increasing of antibacterial-
resistant strains of bacteria. Maggot therapy is a method
based on the use of myiasis fly larvae also called maggot
which affinity necrotic tissue in wound treatment. The use and
popularity of maggot therapy is increasing rapidly in many
countries throughout the world. The advantages of maggot
therapy which include its profound efficacy in debriding
necrotic tissue, its safety and its simplicity, its low cost and its
effectiveness even in the context of antibiotic-resistant
infections. Because of these advantages popularity of maggot
therapy is increasing rapidly in many countries throughout the
World. In this review, information was given about myiasis
flies larvae and maggot therapy.

Key words: Antibiotic resistance, myiasis flies larvae,
maggot therapy
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1. GIRIS

Miyaz (Myiasis) terimi ilk kez 1840 yilinda
Frederick William Hope tarafindan kullanilmigtir.
Yunanca “Myia” sinek anlaminda olup, myiasis
(miyaz) bazi sinek larvalarinin insan ve
hayvanlarin dokulari Uzerinde beslenmeleri
sonucu olugan hastaliga verilen isimdir (1).
Miyaz Dulnyaca yaygin bir hastaliktir. Bu
hastaliga neden olan ergin sineklere Turkiye'de
Nisan ve Eylll aylari arasinda rastlanmaktadir.
Miyaz genellikle koyun ve kegi yetistiriciliginin
yapildigi bdlgelerde yaz aylarinda
goOrulmektedir. Miyaz internal ve travmatik deri
miyazi olmak Uzere iki kisimda incelenir.
Genellikle Calliphoridae ve Sarcophagidae
ailesine bagli travmatik deri miyaz etkenleri
istege bagli, Oestrus, Gasterophilus ve
Hypoderma gibi internal miyaz etkenleri ise
zorunlu miyaz olustururlar. Miyaz larvalari
hayvanlardaki yaralar Uzerinde beslenmeleri
esnasinda hayvanlarda irritasyona ve yangiya
neden olurlar. Boylece istahsizlik, huzursuzluk,
kilo kaybi, anemi gibi bircok saglik problemi ve
urtn kaybr meydana getirirler (2). Bunun disinda
ergin sineklerin nadiren Mycobacterium phlei, M.
avium, Bacillus anthracis, Escherichia coli,
leptomonaslari ve askarit yumurtalarini mekanik
olarak tasidiklari bildirilmigtir (3-5). Zararl
etkilerin yanisira, ginimuizde bu sineklerin
larvalarindan yara tedavisinde ve adli tipta
yararlaniimaktadir (6).

2. LARVALARIN YARA TEDAVISINDE
KULLANIMI

Miyaz larvalari zararli etkileri yani sira adli tipta
ve yara tedavisinde de kullaniimaktadir. Canli
sinek larvalari ile yaralarin tedavisi dinya
genelinde bircok Ulkede hizla
yayginlasmaktadir. Antibiyotiklere direng
gelistiren  mikroorganizmalara bagh yara
iyilesmesinin  énem  tasidigi  durumlarda,
curimenin, lesin ve kokusmanin oldugu
ortamlarda gelisen miyaz larvalarina gereksinim
duyulmustur. Tedavide larvalarin kullaniimasi
nedeniyle “larva terapi”, larvalarinin ayaksiz,
kurtguk seklinde olmasi nedeniyle “maggot

terapi”, cerrahide yaygin kullanilmasi nedeniyle
“biyocerrahi’, larvalarin yaradaki nekrotik
dokulari ortadan kaldirmasi gibi etkilerine
dayanilarak da “maggot debridman terapi” gibi
isimlerle de anilir (7). Maggot terapi, acik
yaralarda larvalarin saglam dokuya zarar
vermeden, nekrotik dokudaki olumlu etkilerinden
faydalanmak icin kontrolli olusturulan bir
miyazdir. Olumsuz etki ancak beslenecek
nekrotik doku bulamayan larvalarin saglam
dokuya saldirmalari ile ortaya cikabilir (6).
Maggot terapi gtivenli ve kolay uygulanabilen bir
yéntem olmasi, yara iyilesmesi ve ilerleyen doku
yikiminin geleneksel tibbi ve cerrahi metotlarla
yapilamadigr durumlarda tedavinin verimliligi,
disik maliyeti ve  antibiyotik  direngli
enfeksiyonlarda bile etkili olabilmesi gibi
avantajlari nedeniyle sik kullanilan bir ydontemdir

(7).
3. MAGGOT TERAPININ TARIHGESI

Fransiz cerrah Ambroise Pare (1510-1590),
miyazdan korumaya c¢alistigi bir hastasinin
yaralarinin miyaz larvalarina bagl iyilestigini
gbzlemlemistir. Napolyon’un ordusunda Baron
Dominique-Jean Larrey (1766-1842), askerlerin
acik yaralarindaki larvalarin nekrotik dokulari
ortadan Kkaldirip yeni dokunun olusumuna
yardimci olduklarini gézlemlemigtir. Agik enfekte
yaralarin miyaz larvalariyla tedavi edilebilecegini
ilk kez bildiren John Forney Zacharias'dir (1837-
1901). Robert Koch ve Louis Pasteur gibi bilim
adamlarinin  yasadigr  19. Yuzyilin ikinci
yarisindan  itibaren  enfeksiyona  neden
olduklarina inanildigindan yara tedavisinde larva
kullanimini savunan az sayida doktor kalmigtir.
William S. Baer (1917) kiriklar ve mide yaralarini
miyaz larvalariyla tedavi etmig, savas sirasinda
elde ettigi bu tecribesini daha sonra (1929) 21
osteomyelitli hastasi (zerinde surdurmustdr.
Antibiyotiklerin 1940’ yillardan itibaren
kullaniilmaya baglanmasiyla maggot terapi bir
sure kullanim digi kalmigtir. Ancak bakterilerin
antibiyotiklere  karsi  direng  gelistirmeye
bagladiklari 1990'h vyillarda maggot terapi
yeniden yara tedavisinde giindeme gelmeye

Mustafa Kemal Universitesi Tip Dergisi Cilt: 8, Sayi:29, Yil:2017



baslamigtir (8, 9). Maggot terapi, Turkiye’de ilk
kez 2002 yilinda Tanylksel ve arkadaslari
tarafindan Ankara Gillhane Askeri Tip
Akademisi’nde kullanilmigtir. Ayrica Cerrahpasa
Tip Fakiiltesinde TUBITAK destegiyle kurulan
laboratuvarda yetigtirilen miyaz larvalari 2006
yilindan itibaren yara tedavisinde kullaniimaya
baslanmistir (10).

4. MAGGOT TERAPI’DE KULLANILAN SINEK
TURLERI

Maggot terapide kullanmaya uygun sinek
larvalari  genellikle Calliphoridae ailesinde
bulunurlar. Larvalar canli dokulara zarar
vermeden sadece Olu dokulardan beslenme
Ozelliklerine goére segilirler (11). Farkh larva
tlrlerinin tedavinin etkinligini ve guavenilirligini
degistirebildigi bildirilmistir (12). Maggot terapide
larvalari kullanilan sinek tdrleri Tablo 1'de
listelenmigtir (7).

Maggot terapide en yaygin kullanilan
Calliphoridae turi  Lucilia sericata (syn.
Phaenicia sericata)’dir. Lucilia sericata’nin tercih
edilme nedeni canli dokularda ytizeysel nekrofaj
beslenmesidir (13, 14). Weil ve arkadaglan L.
sericata  larvalarinin  temiz  granulasyon
dokusunda acliktan élduklerini ve maggot terapi
icin uygun bir tdr oldugunu belirtmiglerdir. Lucilia
cuprina ve Calliphora vicina gibi tirler de nadir
olarak maggot terapide kullanilmiglardir (6, 15-
17).

5. STERIL LARVALARIN URETIMi

Maggot terapide kullanilan larvalar septisemiye
neden olabileceginden dezenfekte edilmeden
yara tedavisinde kullaniimasi sakincalidir (12).
Bu amacla, beslenmeleri icin % 20 seker
solisyonu verilen L. sericata sineklerinde
yumurtlamayl uyarmak i¢in et veya ciger
parcalari kullaniir. Daha sonra toplanan
yumurtalar birbirinden ayrildiktan ve ylzeyleri %
2.5’luk formaldehitli fizyolojik tuzlu suya katilan
% 1’lik sodyum silfit solisyonuyla dezenfekte
edildikten sonra, 400 pg/ml kanamisin
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monosulfat katiimis % 3’luk Bakto Agar ve
ezilmig karaciger karisimindan (1:1

agirhk/hacim) hazirlanan steril besi ortamina
aktarihr.

Tablo 1. Maggot terapide larvalari kullanilan
sinek tarleri (7).

Aile Tar Arastirmacilar
Calliphoridae Calliphora Teich ve Myers
vicina (1986)
Chrysomya
rufifacies

Lucilia caesar Baer (1931)

McClellan
(1932)
Lucilia Fine ve
cuprina Alexander
(1934)
Lucilia Leclercq
illustris (1990)
Lucilia Baer (1931)
sericata
Phormia Baer (1931)
regina
Horn ve ark.
(1976)
Robinson
(1933)

Reames ve
ark. (1988)

Protophormia Leclercq
terraenovae (1990)

SEleel e le= 8 Wohlfahrtia Grantham-Hill
nuba (1933)
Muscidae
Musca
domestica
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Yaklagik 2-36 saat sonra yumurtadan cikan
larvalar besi yerinden alinarak, tedavide
kullaniimak Uzere steril kaplara konulur. Steril
larvalar 5-8 oC’de canliliklarini kaybetmeden
bes gun kadar yasayabilirler (18).

6. MAGGOT TERAPININ UYGULANMASI

Maggot terapide genellikle kafes seklinde
pansuman uygulamasi tercih edilir (Sekil 1a). Bu
amagcla, yapiskan hidrokolloid malzemeler
yaraya gore kesilir ve yara acikta kalacak sekilde
kenarlari bu madde ile ¢ergevelenir. Steril bir
parca naylon veya dakron ince tul yaradan genis,
hidrokolloid ¢cergceveden ise kii¢lk olacak sekilde
kesilir. Bu tul hidrokolloid cergceveye bir ucu
acikta kalacak sekilde yapiskan bantlarla
tutturulur. Larvalar tilin agikta kalan ucundan
yaraya birakildiktan sonra bu kisim da kapatilir.
Drenaji saglamak amaciyla tllin Uzerine steril
tamponlar vyerlestirilir. Tul, larvalarin hava
almasina olanak sagladigi gibi nekroze dokunun
drenajini da kolaylastirir (19). Son vyillarda
Maggot terapi uygulamalarinda Biobag adli bir
yontem kullaniimaya baslanmistir (Sekil 1b)
(20). Bu yontemde larvalar ¢cay posetinde oldugu
gibi, 0,5 mm kalinhdinda 6zel bir materyalden
(polyvinylalcohol-hydro-sponge) yapilimig iki tul
parcasi arasina konur ve posetin agzi yapistirilir.
Posetlerin gecirgen olmasi nedeniyle larvalar
kolaylikla beslenebildikleri gibi salgilari da
yaraya nlfuz eder boylelikle enfeksiyonun
kontroll ve iyilesme saglanabilir. Bu ydntemde
kafes tarzindaki pansumana ihtiya¢g duyulmaz.
Posetler dogrudan yara yerine konduktan sonra
sabit kalmasi amaciyla gazli bez ya da bandajla
sarithr.  Bu ydntemin larvalarin  yaradan
kagmasini ve dogrudan yara (zerinde
gezinmesine bagli mekanik irritasyonu dnlemesi
ve buna bagl agrinin daha az olmasi gibi
avantajlari bulunmaktadir.
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Sekil 1. a) Kafes Seklinde Pansuman (19), b)
Biobag Y&ntemi (20).

Bu yontemin dezavantaji, larvalarin yara
Uzerindeki hareketlerini kisitlamasi nedeniyle 6li
dokularin temizliginin yeterince yapilamayisidir
(18, 21). Her tedavi periyodundan sonra, serum
fizyolojik sikilarak yaradan uzaklastirilan larvalar
bir pens yardimi ile toplanmalidir. Genellikle
blyuk larvalar nemli yarayi terk edip kuru bir
yerde pupa olmaya hazirlandiklari i¢in kolaylikla
toplanabilirler. Yine de ertesi gun yara tekrar
kontrol  edilmeli varsa kalan larvalar
toplanmaldir. Miyaz larvalari yumurtadan
ciktiktan sonra 16. ile 40. saatler arasinda en
hizli geligirler ve 20-25 mg besin alirlar. Bu
nedenle 16. saatlk larvalarin  yaraya
uygulanmasi tercih edilmektedir. Yaklasik 400-
600 larvanin 24 saat icerisinde 10-15 gr nekroze
doku yiyebildikleri bildirilmigtir. Her ne kadar
geng larvalari yara Uzerinde 2-3 gun birakmak
daha pratik olsa da, her gun degistirilen blyUk
larvalarla yaralar daha hizli ve daha etkili bir
sekilde sagaltiimaktadir. Larvalar yarada 24
saatten uzun bir sdre birakilacaksa, emici
pansuman tabakasi sik sik degistiriimelidir.
Biobag yontemi tercih edilecekse kendi
substratlari icerisinde 24-36 saat bekletilen
larvalar posetlere konmali ve yaranin Ustiinde 2-
3 gun kadar tutulmali ancak emici pansuman
tabakasi glnde bir kez degistiriimelidir.
Tedavinin hizla ilerlemesi igin blylk nekroze
dokular cerrahi debridman ile temizlenmeli, canli
dokularin  (zerinde bulunan ince purilent



tabakanin debridmani ise larvalara
birakilmalidir. Kontrol sirasinda yaranin durumu,
nekroz, drenaj, purdlent akinti, kdti koku gibi
bulgular kayit altina alinmali, hastanin agrisi
olup olmadigi not edilmelidir. Tedavi slrecinde
her uygulamadan sonra ya da en azindan
haftada bir resim c¢ekilerek tedavi slirecinin nasil
isledigi konusunda bilgi edinilmelidir (18).

7. GEREKLI OLAN LARVA SAYISI

Tedavide kullanilacak larva sayisi; nekrotik
dokunun miktari, yara bdlgesinin genisligi,
yaranin derinligi ve vyarayl enfekte eden
bakterilerin tlru gibi faktérlere baglidir (14).
Blake ve ark. (22) bir tedavi periyodu boyunca 50
gram nekrotik doku igin gerekli olan larva
sayisinin 100 oldugunu belirtmiglerdir. Tavsiye
edilen maggot sayisi farkli ¢aligmalarda insan
hekimliginde  5-10  larva/lcm2  arasinda
degiskenlik gosterirken, veteriner hekimlikte 5-
10 veya 8-12 larva/cm2 oldugu rapor edilmistir.
Atlar Gzerinde yapilan bir calismada gereken
larva sayisi yuzey alani yara derinligi ile
carpilarak belirlenmigtir (14, 23-25). Gram
negatif bakterilerle enfekte yaralarda daha fazla
sayida larvaya ihtiyac oldugu bildirilmistir (26).

8. LARVA SALGILARININ ELDE EDILMESI VE
IN-VITRO ORTAMDA ANTIBAKTERIYEL
ETKILERI

Yara tedavisinde kullanilan canli larvalarin
yanisira bu larvalarin salgilari da farkli
metodlarla elde edilerek in vitro veya in vivo
ortamlarda calisiimistir. Calismalarda genellikle
maggot terapide yaygin kullanilan L. sericata
salgilarinin antibakteriyel etkileri arastiriimistir.
Salgi elde etmede kullanilan metodlardan
bazilari asagida 6zetlenmigtir.

Huberman ve ark. (27, 28) L. sericata larvalarini
dezenfekte etmeden oldugu gibi ezerek
salgilarini ayirmislardir.

Barnes ve ark. (29) L. sericata’nin 1 gram steril
olmayan larvasint 1 ml steril deiyonize su
icerisinde 30 °C’de 1 saat bekletmis, daha sonra
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siviyl cekip santriflij edip stipernatanti 0,2 um’lik
filtreden gecirerek arastirmada kullanmiglardir.

Kerridge ve ark. (30) 10 ml bidistile su icerisinde
L. sericata’nin 100 adet steril larvasini bir gece
inkiibe ettikten sonra siviyl pipetle toplayip
santriflj etmig, filtreden gecirmis ve liyofilize
etmistir. Kurutulmus dondurulmus ve bidistile su
icerisinde tekrar silispanse edilerek kullanilan
salgl materyalinin in-vitro kosullarda MRSA,
Streptococcus pyogenes, P. aeruginosa’ya karsi
antibakteriyel etkisi kanitlanmistir.

Bonn (31) L. sericata larvalarinin, in-vitro
ortamda Ozellikle S. aureus ve Grup A ve B
streptokoklar gibi bircok patojenik 6zellikteki
bakterileri oldurdigini ya da buayUmelerini
inhibe ettigini, Pseudomonas turlerine kargi da
baz etkilerinin oldugunu fakat E. coli ve Proteus
tirlerine karsi c¢ok az etki gdsterdiklerini
belirtmistir.

Bexfield ve ark. (32) L. sericata larva salgilarinin
in-vitro ortamda MRSA’ya ayrica S. pyogenes,
Enterococcus faecalis, Clostridium welchii,
Proteus vulgaris, Streptococcus pneumoniae ve
E. coli'ye karsi antibakteriyel etkinliklerinin
bulundugunu kanitlamiglardir.

Jaklic ve ark. (33) yaptiklari calismada L.
sericata larva salgilarinin in-vitro kogullarda S.
aureus, E. coli ve P. aeruginosa'ya karsi
antibakteriyel etkinliklerinin bulundugunu
goOstermiglerdir.

9. YARA IYILESTIRME MEKANIZMALARI

Miyaz larvalarinin yara iyilestirme mekanizmasi
3 asamada gerceklesir. Bu asamalar; yaradaki
nekrotik dokularin debridmani ve vyaranin
dezenfeksiyonunu  saglamak, granulasyon
dokusunun olugsumunu temin etmektir (34).

9.1. Nekrotik Dokularin Debridmani

Larva salgilarinin 8.6-8.7 araliginda olan pH
degerleri tripsin ve kimotripsin gibi proteolitik
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enzim aktivitesi icin uygun ortam saglar. Larvalar
yara ylzeyindeki nekrotik dokuyu proteolitik
enzimler salgillayarak sivi madde haline
getirdikten sonra canli dokuya zarar vermeden
mikroskobik dizeyde yerler. Canli dokulari 6lG
dokulardan ayirarak yarayl temizleme iglemi
olarak tarif edilebilen debridman islemini bu
sekilde gergeklestirirler (14, 35, 36).

9.2. Dezenfeksiyon

Steril L. sericata larvalarinda <500 Da ve 0,5-0,3
kDa buyukligunde antibakteriyel etki gosteren
iki  molekialin  Gr  pozitif  bakterilerden
Streptococcus turlerine, Staphylococcus
aureus’a ve Gr negatif bakterilerden
Pseudomonas aeruginosa’ya etkili oldugu tespit
edilmistir (30, 32, 37). Larvalarin yara Uzerindeki
hareketleri ser6z eksudat gelisimine yol acarak
bakteri konsantrasyonunu azaltir. Larvalarin
amonyum, allantoin, Ure gibi salgilari yara
ortamini alkali hale getirerek birgcok bakteri
tirindn yasamasi igin uygun olmayan bir ortama

dénustirir (14, 35, 38). Ote yandan
beslenmeleri eshasinda salgiladiklari
antimikrobiyal ~ tikrik salgilariyla nekroze

dokuda bulunan bakterileri de sindirimle birlikte
ortadan kaldirirlar (14, 36). Mumcuoglu ve ark.
(39) E. coli bakterisinin yaridan fazlasinin
larvanin  kursak ve orta bagirsaginda
parcalandigini, geri kalanlarin ise bagirsagin
sonuna dogru  canlihiklarini  yitirdiklerini
bildirmistir.

9.3. Granulasyon Dokusunun Olusumu

Larvalarin nekroze dokulari uzaklastirmalari
sonucunda yaradaki o6demin azaldigi ve
dokularda kan akiminin ve buna bagh
oksijenizasyonun arttigi tespit edilmistir (40).
Larvalar yara  Uzerindeki  hareketleriyle,
salgiladiklari kalsiyum karbonat vasitasiyla pH'yi
alkaliye ylUkselterek ve amonyum, Ure, allantoin
gibi salgilariyla da canl dokulari mekanik ve
kimyasal yolla uyararak grantilasyon dokusunun
gelisimine yardimci olurlar (14, 35, 38).
Mumcuoglu ve ark. (39) L. sericata larva

ekstraktlarinda  ylksek oranda  bulunan
interferon-y  ve interlokin-10 gibi  spesifik
sitokinlerin yarada granllasyon olusumunu
hizlandirdigini bildirmislerdir.

10. MAGGOT TERAPININ ENDIKASYONLARI

Ozellikle geleneksel ya da cerrahi tedaviye yanit
vermeyen enfekte yaralar maggot terapinin en
yaygin kullanim alanidir. Basinca, vendz
durgunluga, sinir hastaligina bagh (Ulserler,
cerrahi operasyon veya travma sonucu
iyilesmeyen yaralar, yaniklar, sellloitler, kemik
iligi iltihabi, mastoidit, talasemi, polisitemi,
Burger hastaligi gibi hastaliklar, nekrotik
timorler, kabuklu veya tam olarak iyilesmemis
yaralarin iyilestirimesinde maggot terapi
kullanilabilir (7).

11. MAGGOT TERAPININ

KONTRENDIKASYONLARI

Maggot terapide hastalarin % 6—40’indan rapor
edilen en yaygin sikayet agr hissidir. Maggot
terapide agri pansumanin yara Uzerindeki kalis
suresiyle yakindan iligkilidir. Bu slre arttikga
agr hisside artar. ilk uygulandiginda az olan
agri, 24 saat icerisinde larvalarin salgiladiklar
proteolitik enzimlerin sinir uglarini uyarmalarina,
blylmelerine, derilerinin sertlesmesine ve 48-72
saat icerisinde karinlari doyan larvalarin yaradan
kagmaya calismalarina bagl giderek artis
gosterir (41). Pansuman kaldirihr ve larvalar
serbest birakilirsa agri durumu ortadan kalkar.
Agri genellikle iyi analjeziklerle kontrol edilebilir.
Larvalar nekrotik dokuyu yedikten sonra canli
dokulara da zarar verebilirler. Ayrica larvalar
yara bolgesinde tutulamaz, hidrokolloid
pansuman ile korunmazsa yara cevresinde
larvalarin sindirim enzimleri nedeniyle kizariklik
meydana gelebilir (7). Larvalar tarafindan
Uretilen amonyum tuzlari pansuman tarafindan
yeteri kadar emilemezse hastanin vicut
sicakliginda artisa neden olabilir. Ender
durumlarda maggot terapi esnasinda kanama
g6zlenmistir. Terapide steril olmayan larvalarin
kullanilmasi durumunda septisemi tehlikesi
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olusabilir (12). Septisemiyi 06nlemek igin
sistematik  antibiyotik uygulanmasi  sorun
olugturmaz. Ancak larvalarin oksijeni temin
ettikleri solungag yariklarinin ttkanmasina neden
olabileceginden antibiyotikler merhem formunda
kullanilmamalidir (7).

12. INSAN VE VETERINER HEKIMLIGINDE
MAGGOT TERAPI

insan hekimliginde maggot terapi daha cok iyi
olmaya yanasmayan ulser, yanik, kemik iltihabi
gibi kronik enfekte vyaralarin tedavisinde
kullaniimaktadir. Bu nedenle literaturlerin ¢ogu
olgu sunumu seklindedir. Geleneksel tedaviye
cevap vermeyen 2 kopek, 4 kedi ve 1 tavsanin
ve 7’si topal 6’s1 da d6lmek Uzere toplam 13 atin
enfekte yaralari Amerika’lh Veteriner Hekimler
tarafindan uygulanan maggot terapiyle kontrol
altina alinmig, hayvanlar amputasyondan ve
sadece 1 at disinda olimden Kkurtulmustur.
Tedavi esnasinda agri digsinda herhangi bir
komplikasyon olusmamigtir. Calisma sonrasi
maggot terapinin atlardaki bazi ciddi toynak ve
bacak yaralar igin de kullanigh ve guvenli oldugu
anlasiimistir (7, 42, 43).

SONUC

Son yillarda, maggot terapi ¢ok fazla sayida
yarali hastaya uygulanarak basarili sonuclar
alinmistir. Bu sure zarfinda arastirmacilar tedavi
edici 6zelligi olan molekllleri elde ederek
maggot terapiyi larvalar olmadan yapmak igin
calismiglardir. Bu gcalismalarin maggot terapinin
mekanizmasinin  ve  yara iyilesmesinin
anlasilmasina de@erli  katkilari  olmustur.
Gelecekte maggot terapi yerini larva tirevi
ilaglara birakabilir. Maggot terapinin avantajlarini
daha fazla belirleyebilmek ve L. sericata
disindaki turlerin  tibbi yararlihgini  ortaya
koyabilmek icin fazla sayida klinik calismaya
intiyac vardir. Her ¢esit yaraya, ekonomik ve
kolayca uygulanabilen maggot terapinin, kotu
kosullarda yasamaya veya Olime mahkim
hastalar (zerinde vyararlari fark edildikge

Yaman ve Zerek 26

tedavinin 6neminin diinya genelinde artacagi ve
yayginlasacagi dusunulmektedir (7, 18).

REFERANSLAR

1. Sayin ipek DN. Diyarbakir ve Cevresinde
Eksternal Myiasis Vakalari, Bazi
Parametreler ve Tedavileri ile Etkenlerin
Yayilisi, Mevsimsel Aktiviteleri ve Biyolojileri
Uzerine Arastirmalar. Doktora Tezi, Firat
Universitesi  Saglk Bilimleri  Enstitiisii
Parazitoloji Anabilim Dali, 2010.

2. Zumpt F. Myiasis in man and animals in the
old world. Butterwoths & Co. Iltd. London,
1965.

3. Oytun HS. Tibbi Entomoloji. Ank Univ Tip
Fak Yay Glizel ist Matb istanbul, 1961.

4. Baumgartner DL. Review of Chrysomya
rufifacies (Diptera: Calliphoridae). J Med
Entomol, 1993; 30 (2): 338-352.

5. Fiescher OA. Blowfly of the genera
Calliphora, Lucilia and Protophormia
(Diptera, Calliphoridae) in South- Moravian
urban and rural areas with respectto Lucilia
bufonivora Moniez, 876, Acta Vet Brno 69,
2000; 225-231.

6. Sherman RA, Hall MJ, Thomas S. Medicinal
maggots: an ancient remedy for some
contemporary afflictions. Annu Rev Entomol,
2000; 45: 55-81.

7. Sherman RA, Grassberger M, Gileva OS,
Kim CMH, Mumcuoglu KY (Editors),
Biotherapy - History, Principles and Practice,
Springer Science+Business Media
Dordrecht, 2013.

8. Nigam Y, Bexfield A, Thomas S, Ratcliffe
NA. Maggot Therapy: The Science and
Implication for CAM Part | — History and
Bacterial Resistance. Evid-Based Compl Al,
2006; 3 (2): 223-227.

9. Whitaker IS, Twine C, Whitaker MJ, Welck
M, Brown CS et al. Larval therapy from
antiquity to the present day: mechanisms of
action, clinical applications and future
potential. Postgrad Med J, 2007; 83: 409-
413.

10. Polat E. Lucilia sericata’nin larvalari ile zor
iyilesen vyaralarin tedavisi. XV. Ulusal
Parazitoloji Kongresi (Program ve Ozet
Kitabi). Kayseri, 18-23 Kasim, 2007; s.57-60.

Mustafa Kemal Universitesi Tip Dergisi Cilt: 8, Sayi:32, Yil:2017



Nacar ve ark. 27

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Sherman RA. Maggot therapy for foot and
leg wounds. Int J Low Extrem Wounds, 2002;
1: 135-142.

Nuesch R, Rahm G, Rudin W, Steffen I, Frei
R et al. Clustering of bloodstream infections
during maggot debridement therapy using
contaminated larvae of Protophormia
terraenovae. Infection, 2002; 30: 306—309.
Wolff H, Hansson C. Rearing larvae of Lucilia
sericata for chronic ulcer treatment-an
improved method. Acta Derm Venereol.,
2005; 85: 126-131.

Jones G, Wall R. Maggot-therapy in
veterinary medicine. Res Vet Sci, 2007; 85:
394-398.

Paul AG, Ahmad NW, Lee HL, Ariff AM,
Saranum M et al. Maggot debridement
therapy with Lucilia cuprina: a comparison
with conventional debridement in diabetic
foot ulcers. Int Wound J, 2009; 6: 39—-46.
Tantawi TI, Williams KA, Villet MH. An
accidental but safe and effective use of
Lucilia cuprina (Diptera: Calliphoridae) in
maggot debridement therapy in Alexandria,
Egypt. J Med Entomol, 2010; 47: 491-494.
Kingu HJ, Kuria SK, Villet MH, Mkhize JN,
Dhaffala A et al. Cutaneous myiasis: is
Lucilia cuprina safe and acceptable for
maggot debridement therapy? J Cosmet
Dermatol Sci App, 2012; 2: 79-82.
Mumcuoglu K, Ozkan AT. Sipuratif Kronik
Yaralarin Maggot Debridman Tedavisi,
Tarkiye Parazitol Derg., 2009; 33(4): 307 -
315.

Sherman RA. A new dressing design for
treating pressure ulcers with maggot
therapy. Plast Reconstruct Surg, 1997;100:
451-456.

Ozalp AH. Deneysel Nekrotizan Pankreatitte
Maggot Terapi (Larva Debritman Tedavisi),
Uzmanlik Tezi, Konya: Necmettin Erbakan
Universitesi Meram Tip Fakiltesi Genel
Cerrahi Anabilim Dali, 2013.

Fleischmann W, Thoener B. Biobag - a live
wounddressing containing maggots. Fifth
International Conference on Biotherapy,
Wurzburg, Germany, June 29-July, 2000; p.
8.

Blake FAS, Abromeit N, Bubenheim M, Li L,
Schmelzle R. The biosurgical wound
debridement: experimental investigation of

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

efficiency and practicability. Wound Repair
Regen, 2007; 15: 756-761.

Kocisova A, Conkova E, Pistl J, Toporc¢ak J.
First non-conventional veterinary treatment
of skin infections with blowfly larvae
(Calliphoridae) in Slovakia. Bull Vet Inst
Pulawy., 2003; 47: 487-490.

Sherman RA, Morrison S, Ng D. Maggot
debridement therapy for serious horse
wounds— a survey of practitioners. The Vet J,
2007a; 174: 86-91.

Lepage OM, Doumbia A, Perron-Lepage MF,
Gangl M. The use of maggot debridement
therapy in 41 equids. Equine Vet J., 2012;
44(43): 120-125.

Steenvoorde P, Jukema GN. The
antimicrobial activity of maggots: in-vivo
results. J Tissue Viability, 2004; 14(3): 97-
101.

Huberman L, Gollop N, Mumcuoglu K et al.
Antibacterial properties of whole body
extracts and haemolymph of Lucilia sericata
maggots, J Wound Care., 2007a; 16(3): 123-
127.

Huberman L, Gollop N, Mumcuoglu K et al.
Antibacterial substances of low molecular
weight isolated from the blowfly, Lucilia
sericata, Med Vet Entomol., 2007b; 21(2):
127-131.

Barnes KM, Dixon RA, Gennard DE. The
antibacterial potency of the medicinal
maggot, Lucilia sericata (Meigen): Variation
in laboratory evaluation, J. Microbiol.
Methods., 2010; [Epub ahead of print].
Kerridge A, Lappin-Scott H, Stevens JR.
Antibacterial properties of larval secretions of
the Dblowfly, Lucilia sericata. Med Vet
Entomol, 2005; 19: 333-337.

Bonn D. Maggot therapy: an alternative for
wound infection. Lancet, 2000; 356: 1174.
Bexfield A, Nigam Y, Thomas S, Raicliffe
NA. Detection and partial characterization of
two antibacterial factors from the
excretions/secretions of the medicinal
maggot Lucilia sericata and their activity
against methicillin-resistant Staphylococcus
aureus (MRSA). Microbes Infect, 2004; 6:
1297-1304.

Jaklic D, Lapanje A, Zupancic K, Smrke D,
Gunde-Cimerman N. Selective antimicrobial
activity of maggots against pathogenic

Mustafa Kemal Universitesi Tip Dergisi Cilt: 8, Say1:32, Yil:2017



34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

bacteria. J Med Microbiol, 2008; 57(5): 617 -
625.

Horobin AJ, Shakesheff KM, Pritchard DI.
Maggots and wound healing: an
investigation of the effects of secretions from
Lucilia sericata larvae upon the migration of
human dermal fibroblasts over a fibronectin-
coated surface. Wound Repair Regen, 2005;
13(4): 422-433.

Chambers L, Woodrow S, Brown AP, Harris
PD, Philips D et al. Degradation of
extracellular matrix components by defined
proteinases from the greenbottle larva Lucilia
sericata used for the clinical debridement of
non-healing wounds. Br J Dermatol, 2003;
148: 14-23.

Beasley WD, Hirst G. Making a meal of
MRSA - the role of biosurgery in hospital-
aquired infection. J. Hosp. Infect., 2004; 56:
6-9.

Thomas S, Andrews AM, Hay NP, Bourgoise
S. The anti-microbial activity of maggot
secretions: results of a preliminary study. J
Tissue Viability, 1999; 9: 127-132.

Arora S, Baptista C, Lim CS. Maggot
metabolites and their combinatory effects
with antibiotic on Staphylococcus aureus.
Ann Clin Microbiol Antimicrob, 2011;10(6).
Mumcuoglu KY. Miller J, Mumcuoglu M.
Friger M, Tarshis M. Destruction of bacteria
in the digestive tract of the maggot of Lucilia
sericata. J. Med. Entomol., 2001; 38(2): 161-
166.

Wollina U, Liebold K, Schmidt WD et al.
Biosurgery  supports granulation and
debridement in chronic wounds-clinical data
and remittance spectroscopy measurement,
Int J Dermatol, 2002; 41(10): 635-639.
Mumcuoglu KY, Davidson E, Avidan A,
Gilead L. Pain related to maggot
debridement therapy. J Wound Care, 2012;
21: 400, 402, 404—405.

Sherman RA, Shapiro CE, Yang RM. Maggot
therapy for problematic wounds: uncommon
and off-label applications. Adv Skin Wound
Care, 2007b; 20: 602—610.

Sherman RA, Stevens H, Ng D, Iversen E.
Treating wounds in small animals with
maggot debridement therapy: a survey of
practitioners. Vet J, 2007c; 173: 138-143.

Yaman ve Zerek 28

Mustafa Kemal Universitesi Tip Dergisi Cilt: 8, Sayi:32, Yil:2017



MUz

Doi: 10.17944/mkutfd.304238

OLGU SUNUMU/CASE REPORT

AL,
L B

kA

E & N
BT

5
151\‘5‘3s

Mustafa Kemal Univ Tip Derg
2017: 8(32): 29-33

Immune Thrombocytopenic Purpura Secondary to Varicella Zoster Infection: A Case

Report

Varisella Zoster Enfeksiyonuna Bagl immiin Trombositopenik Purpura: Olgu Sunumu

Yasin Yildiz!, Semiha Cakmak!, Tugba Calaboglu', Elif G6z Karadeniz', Zeynep ilkgsen Hocoglu?,

Serdar Ozkasap?
t Recep Tayyip Erdogan Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghdi ve Hastaliklari ABD, Rize, Tiirkiye
2 Cocuk Hematoloji Uzmani,Ankara, Tlirkiye

OZET

Varicella Zoster Viriis (VZV) enfeksiyonu genellikle bening
olmasina ragmen ciddi komplikasyonlara neden olabilen
enfeksiyoz bir hastaliktir. Immiin Trombositopenik Purpura
(ITP) genellikle cocuklarda kendi kendini sinirlayan bir
hastaliktir. ITP, antikor kapli veya immin kompleksle
kaplanmis trombositlerin retikiiloendotelyal sistem tarafindan
prematlr olarak yok edildigi ve periferik trombositopeni ile
sonuglanan otoimmiin  bir bozukluktur. Primer ITP'de
trombositopeni ile iligkili iken sekonder ITP'de durum diger
bozukluklarla (6rn. Sistemik Lupus Eritematosuz, HIV
enfeksiyonu, VZV) iliskilidir. Bu olgu sunumunda; dnceden
saglikli olan, VZV enfeksiyonuna bagh ITP gelisen ve
intravenéz immiinoglobulin ile basarili bir sekilde tedavi
edilen 7 yasinda bir olgu anlatilacaktir.

Anahtar kelimeler: Varisella, immiin Trombositopenik
Purpura, intravendz imminoglobulin

ABSTRACT

Varicella zoster infection is usually considered to be benign
despite of serious complications. Immune Thrombocytopenic
Purpura (ITP) is usually a self-limiting disorder in children. ITP
is an autoimmune disorder in which antibody-coated or
immune complex—coated platelets are destroyed prematurely
by the reticuloendothelial system, resulting in peripheral
thrombocytopenia. In primary ITP the thrombocytopenia is
isolated, whereas in secondary ITP the condition is
associated with other disorders (e.g. Systemic Lupus
Erythematous, HIV, VZV). We describe a case of immune
Thrombocytopenic Purpura secondary to varicella infection in
a previously healthy 7-y-old boy. He was treated successfully
with intravenous immunoglobulin (IVIG).

Keywords: Varicella, Immune Thrombocytopenic Purpura,
intravenous immunoglobulin
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INTRODUCTION

Varicella zoster virus (VZV) infection is a highly
contagious and widespread infectious disease
(1). Although it is generally benign and self-
limiting, it can also lead to severe complications
such as subclinical hepatitis, cerebellar ataxia,
bacterial superinfection of lesions, pneumonia,
pyogenic arthritis, osteomyelitis, encephalitis,
pancreatitis and orchitis (2). Hematological
complications include benign hemorrhagic
varicella, immune thrombocytopenic purpura
(ITP), thrombotic purpura, purpura fulminans
and hemolytic anemia (3). This disease can
occasionally be fatal (4). Hematological
complications can appear in the first 1-2 weeks
following chickenpox infection, or later (5).
Furthermore, primary VZV infection in adults is
associated with increased morbidity and
mortality (4). However, varicella and its
complications may be prevented using a live

attenuated varicella
Vaccine (6).

Immune thrombocytopenic purpura is an
acquired autoimmune disease, mediated by
antibodies against platelet surface antigens (7).
It may follow a viral infection or immunization and
is caused by an inappropriate response of the
immune system. Many viruses, such as human
immune deficiency virus, cytomegalovirus,
Epstein-Barr virus, varicella, rubeola, mumps,
and parvovirus, have been implicated in
childhood ITP (8). We report a case of acute
immune

thrombocytopenic  purpura  after

varicella infection.
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CASE

A 7-year-old male patient was brought in due to
eruptions on the body on the 10th day of VZV
infection. We learned that he had presented to
the emergency department with nosebleed 12
days previously. The patient had no active
bleeding at physical examination, but petechial
lesions were observed on the hard palate and in
the oral cavity, petechiae in both sclera, 2 cm
diameter ecchymosis in the right temporal region
(Figure 1), approximately 3-cm diameter
ecchymosis on the right shoulder (Figure 2), and
sporadic ecchymotic areas on both legs (Figure
3). No hepatosplenomegaly was observed.
Laboratory findings were Wbc: 11000/uL, Hb:
13.1 g/dl, MCV: 79 fL, PIt: 32,000/uL, CRP: 0.01
mg/dl, PT: 16.4 sec, aPTT: 42.7 sec, INR: 1.3,
fecal occult blood positivity, Urinalysis: Hb 2+,
erythrocyte microscopy: 207 HPF and leukocyte
microscopy: 5 HPF.

Sixty percent (60%)
eosinophils and 34% lymphocytes; single, non-

granulocytes; 6%

clustered platelets and occasional giant platelets
were observed at peripheral blood smear.
Although blood in urine and stool suggested
atypical hemolytic uremic syndrome (HUS),
infection-induced ITP was suspected on the
basis of the absence of acute renal failure,
central nervous system involvement and fever,
the absence of acute gastrointestinal disease,
the presence of hemorrhage from more than one
site and the peripheral smear and laboratory

findings.
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Figure 1. Ecchymosis in the temporal region of

the patient

Intravenous immunoglobulin (IVIG) therapy was
administered. Following, IVIG the patient's
platelet number rose to 56,000/pl, to 119,000/ul
after 24 h and to 394,000/pl after 1 week.

DISCUSSION

Varicella zoster virus infection is a benign
disease usually. But it may lead to significant
complications and hospitalization, especially at
older ages, preghant women, neonates and
immuno-compromised persons (5,9,10,11).

Figure 2. Figure 2. Ecchymosis on the right

shoulder of the patient

Figure 3. Ecchymotic areas on both legs of the

patient

Our case was a previously healthy child, with
weight and height percentiles within the normal
range for his age. He was treated successfully

with intravenous immunoglobulin (IVIG). In an
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epidemiological study in Turkey by Koturoglu et
al., an overall complication rate of 6.3 per
100,000 cases within 30 days after the onset of
primary varicella was found (11).

The most probable cause of thrombocytopenia
developing during VZV infections is antibodies
developing against the virus antigen reacting
with platelet surface antigens (12). Treatment of
ITP developing after VZV in children is
controversial, due to the high probability of
spontaneous resolution. Patients with a high risk
of hemorrhage must be treated. Steroids, IVIG
and anti-D immunoglobulin are used in
(23). In

complications such as thrombocytopenia can be

treatment conclusion, severe
seen during the course of or after chickenpox.
In addition, there is likely to be a decrease in
infection-based complications due to routine
chickenpox vaccination programs. Routine
varicella vaccination is recommended between
12 and 18 months for all healthy children and for
all susceptible children before their 13th birthday
(24).

Patients with infection and their families must
informed of the

therefore be probable

complications and symptoms. The importance of

vaccination should be explained to the
community.
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KARPAL TUNEL SENDROMU OLAN BIR HASTADA STEROID ENJEKSIiYONUNUN
KOMPLIKASYONU OLARAK “PERITENDINOZ FIBROZIS”

“Peritendinous Fibrosis” As A Complication of Steroid Injection in

a patient with Carpal Tunnel Syndrome

ibrahim Avsin Oztiirk :, Muhammed Gagatay Engin 2, Ahmet Kése !, Murat Topal 3, Murat ipteg *
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OZET

Karpal tinel sendromunun tedavisi konservatif (farmakolojik
ve non-farmakolojik) ve cerrahi olmak (zere ikiye
ayrilmaktadir. Steroid enjeksiyonlari bu hastalarda agriyi
azaltmak ve fonksiyonu artirmak amaclyla
kullanilabilmektedir. Steroid enjeksiyonlari igne ucu sinire
temas etmedigi takdirde oldukga giivenli bir metod olarak
goriilmektedir. Bu olgu sunumunda, karpal tiinel igine steroid
enjeksiyonu yapilmis bir hastanin tedavi sonuglarini
sunmaktayiz. Dig merkezde karpal tlinele steroid enjeksiyonu
yapllan hastanin el bilegi hareketleri zamanla kisitlanmis,
agrisi ise giderek artmisti. Bu sikayetler ile tarafimiza
basvuran hastada enjeksiyon nedeni ile olusan fibroz dokular
cerrahi olarak temizlendi. Debritman sonrasi el ve el bilegi
eklem hareket agikliklari normale dénen hastanin sikayetleri
geriledi. Biz bu galismamizda karpal tiinel sendromu icgin
yapilan enjeksiyonunun tamamen guvenli bir metod
olmadigini, sendromun tedavisinde etkisinin kisitl ve gegici
oldugunu vurgulamayi amagliyoruz.

Anahtar kelimeler: Karpal tinel sendromu, enjeksiyon,
fibrozis

ABSTRACT

Carpal tunnel treatment is divided to big groups as
conservative and surgical intervention. Steroid injection can
be used for patients to releif pain. In literatiire it seems very
safe technique if the needle doesn't touch to nerve. In our
case we represent a patient applied steroid injection to carpal
tunnel. After the injection patients wrist range of motion
decreased and pain increased. We operated the patient to
treat fibrosu adhesions caused by injection. After the
debridement, the range of hand and wrist movement of the
patient returned to normal. We want to show that the carpal
tunnel injection is not a very safe method and the efficacy
potential is temporary in the carpal tunnel syndrome
treatment.

Keywords: Carpal tunnel Syndrome, injection, fibrosis
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GIRIS
Karpal tunel sendromu (KTS), el Dbilegi
dizeyinde fleksor retinakulum altinda karpal
tinelde median sinirin kompresyonu sonucu
goérilen semptomlarin olusturdugu klinik bir
sendromdur (1). Karpal ttinelin hacmini azaltan
ya da icerideki yapilardan herhangi birinin
hacmini artiran herhangi bir patoloji median sinir
mekanik kompresyonu ve lokal iskemisi ile
sonuglanir. Median sinir iritasyonu elde median
sinir dermatomunda nokturnal agri, parestezi ve
hipoestezi klinigi ile kendini gdsterir. KTS,
median sinirin ve periferal tuzak néropatilerin en
sik gordlen tipi olup, genel populasyonda
gorilme sikligi  %1-5 olarak bildirilmigtir.
Prevalansi kadinlarda %3,4 - 5,8 iken,
erkeklerde % 0,6’dir (2).

KTS tedavisinde amag karpal tinel igindeki
basinci dusUrmektir. Bu amagla tedavide,
farmakolojik ve farmakolojik olmayan tedavi
yontemleri birlikte kullaniimaktadir. Hafif ve orta
dizeydeki KTS'nin tedavisi konservatif, ileri
KTS'nin

Konservatif tedavi; splint kullanimi, B6 vitamini,

dizeydeki tedavisi  cerrahidir.

steroid enjeksiyonlari, non-steroid
antiinflamatuvar ilaglar (NSAIi), fizik tedavi
modaliteleri, tendon ve sinir kaydirma
egzersizleri gibi yaklasimlari igerir (3-6). Cerrahi
secgenekler arasinda aglk ya da endoskopik
karpal tunel gevsetilmesi en yaygin kullanilan
ve kabul gobren tedavi metodudur. Bu
calismamizda KTS tedavisinde uzun ddénem
etkinligi kisith olan ve cesitli istenmeyen

sonuclara neden olabilecek karpal tinel

enjeksiyonu uygulanan ve enjeksiyon sonrasi
yaygin fibrozis nedeniyle daha genis bir
insizyon yapmak zorunda kaldigimiz vakamizi
sunmayl amagcliyoruz.

OLGU

50 yasinda sag el dominant kadin hasta,
yaklasik 7 ay dnce karpal tinel sendromu tanisi
ile yapilan steroid enjeksiyonu sonrasi gelisen
parmaklarda hareket kaybi ve agri sikayetiyle
poliklinigimize basvurdu. Hastanin yaklagik 1
yildir sag el birinci ve ikinci parmaginda
uyusukluk ve agri sikayeti oldugu ve bu
yakinmalar ile 7 ay Once dis merkezde
degerlendirildigi 6grenildi. Hastaya yapilan sinir
ileti calismasi sonucunda karpal tdnel
sendromu tanisi konulmus olup, non-steroid
antiinflamatuvar, analjezik ve B vitamini
tedavisine yanit vermedigi icin tedaviye yonelik
karpal tunel enjeksiyonu yapilmis. Enjeksiyon
sonrasi  sikayetleri  gerilemeyen hasta
poliklinigimize basvurdugunda el bileginde
hareket kaybl mevcuttu. Yapilan muayenesinde
el parmaklari fleksiyon pozisyonundaydi ve
ekstansiyonu agriliydi. Hastanin parmaklari tam
ekstansiyona  aktif veya pasif olarak
getirilemiyordu. El bileginde volar bélgede sislik
gbzlenen hastada kizariklik ve i1s1 artigi yoktu
(Sekil 1A). Hastaya yapilan direkt grafi ve
manyetik rezonans goérintilerde el bileginde
yaygin tenosinovit izlendi. Biyopsi amaci ile
hasta operasyona alindi. Sag el bilegi karpal
tinel distalinden el bilegine dogru S sekilli
insizyon ile dokular gegildi (Sekil-1B). Palmaris

longus kasinin etkilenmedigi ancak karpal tiinel
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aclldiginda tum fleksér tendonlarin yaygin
sinovyal doku ile kaplandigi, etraf dokulara
yapistigr goézlendi (Sekil-1C). Debritman ve
serbestlestirme sonrasi parmaklardaki fleksiyon
kontraktlrinin dizeldigi goézlendi (Sekil-1D).
Hastanin debritman sonrasi el -el bilegi hareket
acikliklari normale déndd. Yapilan ikinci ay
kontrollinde subjektif bir sikayeti yoktu.

TARTISMA

Karpal tinel sendromu (KTS) tedavisinde
konservatif ve cerrahi tedavi segenekleri altinda
pek ¢cok metod mevcuttur. Steroid enjeksiyonu
ve el bilegi splinti kullanimi konservatif tedavi
metodlar igerisinde semptomlarin gegici olarak
gerilemesini saglayan ve bu amacla tercih
edilebilecek bir se¢cenek oldugu bilinmektedir (7,
8).

Kullanilan tedavi secgeneklerinin  birbirine
astunligund  degerlendiren  birgok calisma
mevcut olup, KTS tedavisinde medikal tedavi,
tendon/sinir kaydirma egzersizleri ve splint

tedavisine ek olarak kullanilabilecek net olarak

Steroid enjeksiyonu inflamasyonun ve 6demin
azaltilmasinda etkilidir. Ancak yan etkilerinin de
g0z 6nunde bulundurulmasi gerekir. Baslica yan
etkisi kollajen ve proteoglikan sentezini
azaltmaktir. Boylece tendonun mekanik gicu
zayiflamakta bu da daha fazla dejenerasyona,
dolayisiyla tendon raptiriine neden olmaktadir.
Klinik olarak agir KTS, DM, ileri yas ve
semptomlarin sirekli olmasi durumunda karpal
tinel enjeksiyonlarinin bu hasta gruplari igin
uygun olmadigr gosterilmistir (12). KTS'ye
yonelik yapilan steroid enjeksiyonunun en

yaygin komplikasyonlari; direk igne ile yaralama
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etkin oldugu belirlenen bir tedavi segenegi suan
icin yoktur. Sinir ileti caligmasi ile agir siddette
KTS oldugu saptanan hastalar ile yeterli siire ve
medikal tedaviye yanitsiz orta siddette KTS'li
hastalarda cerrahi secenekler dustnulmektedir.
Literatirde karpal tlnelin cerrahi gevsetilmesi
ve konservatif metotlar ile ilgili pek ¢ok

karsilastirma mevcuttur (9-11).

Sekil 1. (A) Preoperatif el bilegi goérintiusu, (B)
insizyon, (C) Peroperatif derin tabakadaki

fibrozis goruntisu, (D) Eksize edilen fibréz doku

ya da ulnar veya median sinire intrandral
enjeksiyon olarak karsimiza ¢ikmaktadir (12).
ignenin median sinire temas etmesi sonucu
median  sinir  noropraksileri ve  hasta
sikayetlerinde artma goOzlenebilmektedir.
Enjeksiyonun tlnel igerisindeki tendonlardan
birine yapilmasi ise tendon raptard ile
sonuglanabilmekte ve ek morbiditelere neden
olabilmektedir (13). Bu komplikasyonlarin éniine
gecmek icin enjeksiyon yaparken en dogru
sekilde vyeri belirlenmeli, dogru teknik ile
uygulama yapilmali ve mimkinse ultrasonografi

esliginde enjeksiyon yapilmasi tercih edilmelidir
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(13). Ancak vakamizda goézlemledigimiz gibi
dogru yere enjeksiyon vyapildigi dasinilen
hastalarda bile el biledi fonksiyonlarini ve
hastanin agri sikayetini yok etmek amaciyla
yapilan ve cerrahi tedaviden daha guvenli
oldugu disunulen bu enjeksiyon sonrasi ¢ok
daha agrili, hareketleri kisittanmig bir el bilegi

elde etmek olasidir.

KTS tedavisinde masum gibi goriinen steroid

enjeksiyonunun  tedavideki  etkisinin  akut
dénemle sinirl olmasi ve olusturabilecegi
komplikasyonlarin buyukligunuin bilinmesi daha
objektif bir tedavi planini zorunlu kilmaktadir.
Steroidlerin tedavideki kisith etkilerine ilaveten
yaygin
fonksiyonlarini

fibrozis yaparak el ve bilegin
koti  etkileyebilmektedir. Bu
durumda ¢ok daha genis bir cerrahi yaklasim ve
agresif bir debritman tedavi i¢in kaginiimaz
olmaktadir. KTS enjeksiyonu yapilirken, manuel
ya da kor yontem kullanmak yerine ultrason
esliginde yapilan enjeksiyonlarin tercih edilmesi

bu tip komplikasyonlari en aza indirecektir.
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Successful Management of Aggression with Low-Dose Propranolol in an
Adolescent Patient with Intellectual Disability: A Case Report

Zihinsel Engelliligi Olan Bir Ergende Diisiik Doz Propranolol ile Agresyonun Basarili Tedavisi: Bir
Olgu Sunumu
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ABSTRACT

The risk of accompanying aggression in children with
Intellectual disability is known to be higher than in healthy
children. Aggression in subjects with ID can severely impact
on individuals' social adaptation and education and on the
quality of life of caregivers. Aggression may be verbal or
physical. Various agents are used as antiaggressive drugs,
including lithium, anticonvulsants and antipsychotics,
although data regarding the effectiveness of these are limited.
It is shown that propranonol is effective in the treatment of
aggression.

This report describes the successful management with
propranolol of aggressive and self-mutilative behaviors in an
adolescent with severe ID.

Key words: Intellectual disability, aggression, B-blocker,
propranolol, adolescent.
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OZET

Saldirganligin, zihinsel engelliligi (ZE) olan ¢ocuklarda eslik
etme riskinin saglikli gocuklardan daha yiiksek oldugu
bilinmektedir. ZE olan kisilerde saldirganlik, bireylerin sosyal
uyum ve egitimi ile bakim verenin yasam kalitesi tzerinde
ciddi etkiler yapabilmektedir. Saldirganlik sézel veya fiziksel
olabilmektedir. Lityum, antikonviilzanlar ve antipsikotikler gibi
cesitli antiagresif ilaglar kullaniimaktadir, ancak bunlarin
etkinligi ile ilgili veriler sinirldir. Propranololiin saldirganiigin
tedavisinde etkili oldugu gésterilmistir. Bu yazida agir
derecede zihinsel engelligi olan bir ergende saldirgan ve
yikici davranislarin, propranolol ile bagarili bir sekilde tedavisi
anlatilmistir.

Anahtar Kelimeler: Zihinsel engellilik, saldirganlik, beta
blokor, propranolol, ergen.
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INTRODUCTION

Intellectual disability (ID) is defined as
limitation in adaptation to daily life and in
cognitive functions beginning before the age
of 18 (1). The risk of accompanying
psychopathology and aggression in children
with ID is known to be higher than in healthy
children (2). Aggression toward the patient
himself or others is the main cause of
presentation for psychiatric treatment
among subjects with ID. Aggression may be
verbal or physical and may be directed
toward the patient, other people or external
objects. Various agents are used as
antiaggressive drugs, including lithium,
anticonvulsants and antipsychotics,
although data regarding the effectiveness of
these are limited (3, 4, 5). Propranolol is a
non-selective [(-blocker antihypertensive
agent shown in the literature to be effective
in the treatment of aggression (6, 7).

This report describes the successful
management with propranolol of aggressive
and destructive behaviors in an adolescent
with severe ID.

CASE

A 16-year-old male patient with severe 1D
presented to our clinic, accompanied by his
parents, due to ‘explosions of anger, self-
harming and hitting and scratching people
around him’ with little or no provocation over
the previous 1 year. He had been started on
haloperidol 10 mg/day, risperidone 3
mg/day, clonazepam 1.5 mg/day, valproic
acid 800 mg/day and biperiden 2 mg/day for
his existing symptoms at an external center,
but had failed to benefit from treatment. At
evaluation, his speech consisted of single
words, he partly understood instructions,
and he was able to take part in personal day-
to-day activities to a very limited extent.
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However, significant impairment had
occurred in social adaptation since the onset
of the aggression, and he had been unable
to attend special education for the preceding
year. Numerous scratches were present on
the parents’ hands and arms and bites on
the patient's own hands and fingers. No
evidence was found of mood disorder or
psychosis that might account for his
aggressive state. Sialorrhea and
Parkinsonism associated with neuroleptic
use were present. Blood biochemistry tests,
urinalysis, audiometry, thyroid function tests,
brain  magnetic resonance imagery,
electroencephalography and abdominal
ultrasound were all normal. Haloperidol and
risperidone therapy was discontinued (with
gradual dose reduction), aripiprazole 30
mg/day was added (with gradual dose
incrementation), and biperiden was raised to
6 mg/day. Improvement in the Parkinsonism
and sialorrhea developing in association
with neuroleptic use and a decrease in
aggression were observed. However, with
the addition to treatment of aripiprazole, the
state of well-being began to disappear after
7-8 weeks, and the existing symptoms
returned. Clonidine 450 pg/day was added
(with gradual dose incrementation and the
daily dosage being divided into three) to treat
the patient’'s recurring aggression. The
patient’s aggression recurred and worsened
following a period of well-being lasting 10-11
weeks, and clonidine therapy was tapered
and stopped. Naltrexone 100 mg/day was
added to treatment (with gradual
incrementation and the dose divided into
two). Despite being used for 1 month,
however, no improvement occurred in the
symptoms, and naltrexone therapy was
discontinued. Propranolol 60 mg/day was
added (with gradual incrementation and the
dose divided into three), and significant
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improvement was observed in the patient’s
symptoms in 3-4 weeks. The patient’s
aggression was seen to have resolved in the
light of information from the family and
clinical evaluation after 24 weeks.

DISCUSSION

Children and adolescents with ID are known
to have a much higher probability of
comorbid psychiatric problems compared to
the healthy population in the same age
group (2). Young patients in particular with
ID may exhibit severe behavioral problems
such as destructive and/or aggressive
behavior. The level of individuals exhibiting
at least one form of such behavior is
reported at 10-20% (8). Aggression in
subjects with ID can severely impact on
individuals’ social adaptation and education
and on the quality of life of caregivers. Our
patient was unable to continue his education
during the period of aggression and his
father was unable to go to work regularly.
Behavioral therapy is of value in the
treatment of aggression, but it may not be
capable of application in very violent or non-
compliant patients, and pharmacotherapy
may initially be required. Propranolol is a B-
adrenergic antagonist agent capable of use
in various medical conditions. It has also
been used in the treatment of aggression in
various neuropsychiatric conditions,
including schizophrenia, dementia and ID.
The effect mechanism is uncertain.
However, its effects are thought to be
associated with central [(-adrenergic
blockage, effects on the sympathetic
nervous system or serotonergic blockage (9,
10). It may also be involved, not only in
aggressive behaviors, but also in self-
harming behavior that is widely seen in
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individuals with ID. The dose employed has
varied significantly in several studies, and no
clear rules have been determined for use in
children. The initial doses reported in
aggressive behavior in the literature range
between 60 mg and 120 mg, while maximum
doses range between 120 mg and 360 mg
(11, 12, 13, 14). In our case, significant
improvement in aggression was determined
with propranolol even at a daily dose of 60
mg, and no marked side-effects were
observed. B-blockers are generally well
tolerated.

Benefits of B-blockers have also been shown
in self-harming and aggressive behavior in
adults with severe ID (15). Case reports
have shown a decrease in refractory
aggression with propranolol in the adult
autistic population (16). Research into the
use of B-blockers in children is quite limited.
The benefits of B-blockers have been shown
in outbursts of anger associated with organic
brain function disorder and aggressive and
self-harming behaviors seen in patients with
ID (17, 18, 19).

In agreement with the literature, in our case
propranolol was observed to be beneficial in
both dramatically reducing aggressive
behavior toward the patient himself and
other people and in calming an adolescent.
Problems concerning resumption  of
education that was interrupted due to
aggression and concerning the father’s
inability to go to work regularly improved with
propranolol therapy.

In conclusion, this case report was intended
to increase awareness on the part of
clinicians that low-dose propranolol may be
effective in adolescents with ID and
aggression refractory to multidrug therapy.
Further  systematic, placebo-controlled
studies are needed on this subject.
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MUSTAFA KEMAL UNIVERSITESI TIP DERGISI
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1. Mustafa Kemal Universitesi Tip Dergisinde; klinik ve temel tip bilimleri ile ilgili deneysel
ve klinik ¢aligmalar, olgu sunumlari, derlemeler ve editére mektup yaymlanir.

2. Dergi 3 ayda bir olmak tizere yilda dort say1 / bir cilt olarak yayinlanir. Dergimizde yazi
gonderme ve islem tiicreti alinmamaktadir.

3. Gonderilen yazilarin daha 6nce yayinlanmamis olmasi veya baska dergide degerlendirme
asamasinda olmamasi gerekmektedir. Hazirlanan yazilar herhangi bir kongrede sunulmus ise
bu durumun gonderilen makalede, kongrenin adi, tarih dipnot olarak bildirilmesi
gerekmektedir.

4. Yazilarin sorumluluklar1 yazarlarina aittir. Gonderilen yazinin yayinlanabilmesi i¢in, yayin
kurulunca tayin edilen danigsmanlar tarafindan uygun bulunmasi sarttir. Dergide yayinlanan
yazilar i¢in iicret ya da karsilik 6denmez. Kabul edilmeyen yazilar ve ekleri, aksi
belirtilmedigi takdirde iade edilmez.

5. Derginin yaym dili Tiirkge ve Ingilizcedir. Her yaymin basinda bir Tiirkge Ozet ve bir
Ingilizce Abstract olmalidir. Metinde sade ve anlasilir bir yazim dili kullanilmali, bilimsel
yazim tarzi benimsenmeli, gereksiz tekrarlardan kacinilmali ve kisaltmalar ilk kullanildig:
yerde tanimlanmalidir.

6. Bagvuru mektubunda yazinin tiim yazarlar tarafindan okundugu, onaylandigi, yazinin biitiin
yayin haklarinin dergimize verildigi, yazida belirtilen ¢calismanin orijinal oldugu, daha 6nce
herhangi bir yerde (kongre bildirileri disinda) yayinlanmadigi, ayn1 anda baska bir dergiye
(Tiirkge veya Ingilizce) degerlendirilmek iizere gonderilmedigi ve yazinin Mustafa Kemal
Universitesi Tip Dergisi’nin yazim kurallarmma aynen uyularak hazirlanmis oldugu ifade
edilmeli ve bu amagla yazarlar isimlerinin karsilarin1 imzalamahdirlar. Ayrica mektup, yazi
ile ilgili tiim yazismalarin gonderilebilecegi yazarin isim, adres, elektronik posta adresi,
telefon ve faks numaralarini igermelidir.

7. Dergiye sunulan calismalarin "Etik Kurul Onay1" sorumlulugu yazarlara aittir. Bununla
beraber Editor, gerektiginde yazarlardan etik kurul belgesi isteme hakkini sakli tutar.

8. Yazigsma adresinde belirtilen yazar; tiim yazigsmalardan, makale iizerindeki degisikliklerden
(yazar sayr ve sirast dahil) ve yayma kabul edilen yazilarin matbaa provasinin
diizeltilmesinden sorumludur.

9. Tiim yazilar http://www.tfd.mku.edu.tr adresine yiiklenmelidir.

10. Yaymnlanmasi istenen calismalar; A4 boyutunda, 1.5 Arahikl, 11 punto ile sayfanin tim
kenarlarinda en az 2,5 cm bosluk olacak sekilde yazilmali ve toplam 16 sayfayr agmamalidir.
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11. Mustafa Kemal Universitesi Tip Dergisine gonderilen yazilar, asagidaki siraya gore
(Baslik, Ozet, Metin, Kaynaklar, Tablolar ve Sekiller) diizenlenmeli, Tablo ve Sekiller ayri
sayfalara basilmalidir.

12. Makalelerin yaziminda dilbilgisi kurallar1 agisindan Tiirk Dil Kurumu Yazim Kilavuzu
esas alinacaktir.

Bashk sayfasi: Bu sayfada, yazinin bashg (Tiirkce ve Ingilizce), yazarlarin tam adlari,
adresleri ve yazismadan sorumlu yazarin adi, adresi, faks numarasi ve e-posta adresi
bulunmalidir. Baslik kisa, a¢ik ve yazi i¢in uygun olmalidir. Baslikta her kelimenin ilk harfi
bliylik geri kalan1 kiigiik harf ve baglaclar kiiclik harfle yazilmalidir. Baslik sayfasini takip
eden sayfada makalenin sadece basligi yazar ve kurum adresi vermeksizin yazilmalidir. Bu
yontem, yazilarin uzmanlarca tarafsiz bir sekilde degerlendirilmesini saglamak amaciyla
uygulanmaktadir.

Ozet: Tiirkce yazilarda Tiirk¢e ve Ingilizce 6zet olmahdir. Ingilizce yazilarda Tiirkge 6zet de
gereklidir. Ozet, 250 kelimeden daha uzun olmamali ve asagidaki gibi yapilandirilmalidir:
Amag, Gere¢ ve Yontem, Bulgular ve Sonug.

Anahtar kelimeler: Tiirkge ve Ingilizce 6zetlerin hemen altina, en az 3 en fazla 5 kelimeden
olusan "Index Medicus: Medical Subject Headings" ve “Tiirkiye Bilim Terimleri”
standartlarina uygun anahtar sozciikler bulunmalidir. Tibbi Konu Basliklar icin
http://www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html velya http://www.bilimterimleri.com
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icin ilgili kisilere kurumlar belirtilerek tesekkiir edilmeli ve bu boliim Tartisma ile Kaynaklar
arasinda yer almalidir. Yazilarda ¢’Systeme International (SI)’” birimleri kullanilmalidir.

Kaynaklar: Metin igindeki kullanim sirasina gore numaralandirilmali ve atif yapildigi yerde
parantez icine alinarak, tek aralik verildikten sonra gosterilmelidir. Kullanilan kaynaklarin
tiimii metin sonunda bir liste halinde sunulmali ve kaynaklarin tiimii metin i¢inde kullanilmis
olmalidir. Kisisel goriisler ve yayimlanmamis yazilar kaynak gosterilmemelidir. Referans
stilimiz Vancouver’dir. Makalede bulunan yazar sayis1 6 veya daha az ise tiim yazarlar
belirtilmeli, 7 veya daha fazla ise ilk 6 isim yazilip “et al” eklenmelidir.

Kaynak dergilerde yayimlanmis ise: Kaufman DM, Mann KV, Miujtjens AMM, Van der
Vleuten CPM. A comparison of Standard setting procedures for an OSCE in undergraduate
medical education. Academic Medicine 2000;75:267—-71.

Kaynak kitaptan bir boliim ise: Emmerson BT. Gout and renal disease. In: Massry SG,
Glassock RJ (Editors). Textbook of Nephrology 1. Baski, Baltimore: Williams and Wilkins;
1989. p. 756-760.
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Baski, Istanbul: Nobel; 2000.
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http://www.who.int/en/ 29.05.2002. Ticari olmayan ve hiikiimetler ile ulusal ve uluslararasi
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gosterilebilir.

Tablo ve sekiller: Her tirlii ¢izim, grafik, resim, mikrograf ve radiograf, sekil olarak
adlandirilir. Metin iginde yazidaki tiim sekil ve tablolara atifta bulunulmalidir. Sekiller
(Tablo, Cizim ve Fotograflar) climle sonunda parantez iginde rakam ile belirtilmelidir.
Sekillerin alt yazilar1 ayri bir sayfaya yazilmalidir. Fotograflar yiiksek ¢oziniirlikte, JPEG
formatinda kayith olarak gonderilmelidir.

13. Olgu sunumlari: Olgu sunumlart 3 sayfayr gegmemeli ve miimkiin oldugunca az kaynak
ve sekil kullanilarak hazirlanmalidir. Ozet 100 kelimeyi gegmemelidir.

14. Derleme Yazilari: Derlemeler her dergide ancak belirli sayida yer alacaktir. Derleme
yazilarinda yazarin konu ile ilgili deneyimi ve akademik unvani dikkate alinacaktir. Ayrica
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dogrultusunda dergi kurallarina uyumlu olarak kaynaklar belirtilmelidir.
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icerisinde kontrol edilerek dergiye geri gdnderilmesi istenir.



INSTRUCTIONS TO AUTHORS

1. The Medical Journal of Mustafa Kemal University will consider for publication papers in
the following categories; experimental and clinical articles about basic and clinical medicine,
case reports, reviews, letters to the editor.

2. The journal is quarterly (for issues /one volume) in a year. The journal does not charge any
article submission or processing charges.

3. Manuscripts are accepted for consideration by Medical Journal of Mustafa Kemal
University should save not been published previously, and/or are not being considered for
publication elsewhere, and have been approved by each author. The name and the date of the
meeting should be written as footnote if manuscripts were presented in any scientific meeting.

4. Responsibility for all published papers belongs to the authors. All manuscripts are sent to
expert reviewers by the Editor and only those that received a high enough priority are
published in the journal. No payment is made for publication of manuscripts to the authors.
Rejected manuscripts and their attachments are not returned, unless otherwise specified.

5. Manuscripts should be written in Turkish or English. Each manuscript should accompany
two abstracts in Turkish and English before the Introduction. A simple, understandable and
scientific writing style should be adopted in preparation of manuscripts. Unnecessary
repetition should be avoided and abbreviations defined where the first time it appears.

6. In cover letter, it should be expressed that this manuscript has been read and approved by
all authors, all publication rights of accepted manuscripts have been attributed to the Medical
Journal of Mustafa Kemal University study in the manuscript was an original, the paper, in
whole or in part, has not been published before, is not under consideration by another journal
or publication source, and will not be submitted elsewhere unless and until it is declared
unacceptable for publication by this journal. If accepted, it will not be published elsewhere in
the same form, in either the same or another language, without the consent of the Editors and
the Publisher this letter also should state that the authors agree to transfer the copyrights of the
article to the Medical Journal of Mustafa Kemal University. The signature of all the authors
should accompany their names. This letter must contain the name, address, e-mail address,
telephone and fax numbers of the author to whom all correspondence concerning the
manuscript should be sent.

7. All authors are responsible for the contents of scientific and ethical points of their papers.
Nevertheless, editor has the right to request ethical board document.

8. The author indicated as address for correspondence is responsible for all correspondence
regarding the manuscript, all revisions (including names and order of authors) and proof
reading of the manuscripts accepted for publication.

9. Manuscripts should be submit via http://www.tfd.mku.edu.tr



http://www.tfd.mku.edu.tr/

10. Manuscripts should be type-written as in A4 paper dimension, 1.5-spacing throughout, 11
punts, at least 2.5 cm wide margins throughout on each of four sides of the paper and should
not be more than 16 pages.

11. Manuscripts should be prepared in the following order: Title page, Abstract, Text,
References, Tables and Figures. Tables and Figures should be printed on separate pages. Title
page: This page should include title of the study (Turkish and English), the authors, full
names, affiliation, the name, address, fax number and e-mail address of the corresponding
author. The title should be succinct, clear and informative. Only the first letters of each word
should be in capital (except conjunctions). A separate page following the title page should be
provided. It should include the title only, but not the authors, names and addresses. This
method is intended to help the reviewing process to be done blindly.

Abstract: Manuscripts in English should accompany an abstract in Turkish or vice versa.
Abstracts should not exceed 250 words and structured as follows: Aim, Material & Method,
Results and Conclusion).

Key words: at least 3 and no more than 5 key words corresponding to "Index Medicus:
Medical Subject Headings" and “Turkey Science Terms” standards should be type-written
just subsequent to abstracts in English or in Turkish. You may look for Medical Subject in
http://www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html and/or http://www.bilimterimleri.com
addresses.

Text: Research papers should be prepared in the following format: Introduction, Materials &
Methods, Results and Discussion. Case reports as Introduction, Case Report and Discussion.
Section headings should be typed in capital. Systeme International (SI) guidelines should be
followed for units and prefixes. All financial, technical and intellectual support from
institutions and individuals should be acknowledged. This section should be placed in
between Discussion and References.

References: References should be cited in numerical order in the text, and listed in this order
at the end of the paper. They should be shown in parenthesis in the text. All items in the
Reference list should be cited in the text and, conversely, all references cited in the text must
be presented in the list. Personal views and unpublished work cannot be shown as references.
Our References style is Vancouver.

For references published in journals: Kaufman DM, Mann KV, Miujtjens AMM, Van der
Vleuten CPM. A comparison of Standard setting procedures for an OSCE in undergraduate
medical education.Academic Medicine. 2000;75:267-71.

If the reference is a chapter from a book: Emmerson BT. Gout and renal disease. In: Massry
SG, Glassock RJ (Editors). Textbook of Nephrology 1. Baski, Baltimore: Williams and
Wilkins; 1989. p. 756— 760.

If the reference is a book: Ozcan R. Cardiovascular diseases. 1st edition, Istanbul: Sanal
Publishing; 2003: p. 185-194.



If the reference is a thesis: Zararsiz I. Investigation of toxic effects of formaldehyde on
prefrontal areas in rat cortex immunohistochemically and the effect of this impact of omega-3
fatty acids. Ph.D. thesis, Elazig: Firat University, Medical School Department of Anatomy,
2003.

If the reference is an internet address: Wilson AT. Environmental pollution and breast cancer.
http://www.who.int/en/ 29.05.2002. Internet addresses of non-profit organizations,
governments, national and international scientific boards and associations can be cited as
reference. Date of web access should be indicated.

Tables and Figures: All constructions, graphics, pictures, micrograph and radiograph are
accepted as figures. Each figure requires title and should be numbered in the order of their
mention in the text. Figures (tables, constructions, pictures) should be numbered as in Rome
numerals at the end of the sentences in a parenthesis. Footnotes of the figures should be type-
written in separate page. Pictures should have high resolution and should be sent as JPEG
formation.

12. Case Presentations: Case reports should not be more than 3 pages and should have less
reference and figures as possible as. Abstract should not be more than 100 words.

13. Reviews: Reviews should be placed in each volume but in a limited manner. Academic
position of the reviewer and at least two citations to own self articles in the review should be
paid attention. Reviews should include title, title in English, abstract in English, subtitles in
the text and references. Table, graphic, figure or picture should be arranged as
abovementioned. Editorial board has right to consider the manuscript among these principles.

14. Letter to Editor: Opinions, critiques, additional information about previous publications,
or experiences, point of views in other issues should be written to editor. These writings
should not be more than 500 words and should be in ethical frame. Publication year of the
journal, volume, number of the pages, title of the article and names of the authors should be
expressed if the letter is about publicated issues. The references should be expressed in
abovementioned rules if the letter is about own self experience or opinion.

15. Preliminary pressed article will be send to corresponding author and have to be returned in
two days after checking.

Vi



	1 Dergi Kapak 32. sayı
	2 Dergi künyesi ve danışma kurulu
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