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Spot idrarda Bakilan 5-Hidroksi indol Asetik Asitin
Akut Apandisit Tamlamasinda Degeri
The Value of Acute Appendicitis Viewed 5-Hydroxy Indole Acetic Acid in Spot Urine

Inang Cici, Aysenur Cerrah Celayir, Vedat Ak¢aer
Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Egitim ve Aragtirma Hastanesi

OzZET

Amag: Bu galisma, akut apandisit siphesi nedeniy-
le acile bagvuran hastalarda, idrarda bakilan 5-Hid-
roksi indol Asetik Asit seviyesinin tani koymada an-
lamlihgini degerlendirmektedir.

Yontem: 2011 Ocak- 2011 Aralik aylari arasinda kli-
nigimize karin agrisi nedeniyle bagvuran hastalarda
idrarda 5-Hidroksi indol Asetik Asit ileriye déniik ola-
rak galisma yapimistir.

Sonug: Bir yillik strede klinigimize karin agrisi ne-
deniyle basvuran ve interne edilen, ortalama yaslari
10.4 yil £3.4 olan toplam 49 hastanin klinik deger-
lendirme sonrasi, 32 hastada apandisit, 17 hastada
apandisit harici karin agrisi tespit edilmistir. Appen-
dektomi yapilan 2 hastada apendiks normal ola-
rak degerlendirilmigtir. Tim basvuran hastalardan
ilk bagvuruda idrar ornekleri alinmigtir. Her 2 grup
karsilastirildiginda spot idrar 5-Hidroksi indol Asetik
Asit dizeyleri arasindaki fark istatistiksel olarak an-
lamli bulunmamistir (p>0.05). Spot idrar 5-Hidroksi
indol Asetik Asit diizeylerinde 6zglliik, duyarllik,
pozitif 5ngéri dederi, negatif 6ngoriu degeri sirasiy-
la %63, %66, %54 ve %73 olarak bulunmustur.

Karar: Spot idrar 5-Hidroksi indol Asetik Asit degeri
¢ocuklarda akut apandisit tanisinda tek tip paramet-
re olarak kullanildiginda sinirli tanisal degeri oldugu
saptanmigtir.

Anahtar kelimeler: akut apandisit, akut karin, 5 in-
dol asetik asit, somatostatin, gocuk
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ABSTRACT

Backgraund/Aim: This study is to investigate the
significance of spot urine 5-hydroxy indol acetic
acid levels in patients admitted with the suspicion of
acute apendicitis.

Material/Method: Between January 2011 and June
2011, patients with the complaints of abdominal pain
were evaluated according to levels of 5-hydroxy in-
dol acetic acid in urine at admission. This study was
designed as prospectively.

Results: Forthy-nine patients with the mean age
of 10.4 years £3.4 who were admitted and interned
to our department during the one year period with
the complaints of abdominal pain. After the clinical
evaluation appendicitis was detected in 32 patients
and abdominal pain was found to be due to causes
other than appendicitis in 17 patients. Two of the pa-
tiens were negatif appendectomy. Spot urine samp-
les were collected in all patients during admission
and 5-hydroxy indol acetic acid levels were studied.
The differences between the patients with acute
appendicitis and other groups were not statistical-
ly significant (p>0.05). Sensitivity, specifity, positive
predictive value and diagnostic specificity of 5-hyd-
roxy indol acetic acid level in spot urine were 63%,
66%, 54%, 73%, respectively.

Conclusion: Spot urine 5-hydroxy indol acetic acid
levels in diagnosis of acute appendicitis seems to
have limited diagnostic power as a single parameter
in children.

Keywords: acut appendicitis, acut abdomen,
5-hydroxy indole acetic acid, somatositatin, child
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GIRIS VE AMAC

Akut apandisit, 60 yas alt1 kimselerde %25
oraniyla akut batinda en sik cerrahi neden iken,
cocuklarda bu oran %32‘ye kadar ¢ikmaktadir
(1). Apendiks liimeni tikandiginda distalde ba-
sing yiikselerek apendiks kan dolasimi bozul-
maktadir, mukozal {ilserasyon olusmaktadir,
bakteriyel invazyon ve sonugta perforasyon ge-
lismektedir. Apendiks yerlesimi ¢ekal, subge-
kal, retroileal ve retrocekal olabilir. Bu yerlesim
farkliliklar1, agrinin ve klinik bulgularin farkli-
ligina bu da klinik tanida zorluklara neden olur
(2). Apandisitin klasik bulgularinin olmadigi
atipik hastalarda tamidaki karigikliklar tedavi-
nin gecikmesine yol agmaktadir. Akut apandi-
sitte erken tan1 ve cerrahi tedaviyle mortalite
orani %1’in altinda iken, perforasyonda %30’a
yiikselmektedir (3,4,5). Serotonin gastrointesti-
nal sistem (GIS) mukozasinda enterokromaffin
(EC) hiicrelerde, beyinde serotonerjik noronlar,
pineal bez ve trombositlerde depo edilmekte-
dir (6). GIS mukozasindaki EC hiicrelerinde,
intraluminal basing ylikselmesi durumunda se-
rotonin salmimi artmaktadir (7,8). Idrarla 24
saatte ¢ikarilan 5-Hidroksi Indol Asetik Asit (5-
HIAA) miktari, serotonin sentez ve yikiminin
bir dlgiistidiir (9). Apendiks vermiformis, EC
hiicrelerinden zengin bir dokudur. Bu yiizden
apendiks dokusunun enflamasyonu durumun-
da EC hiicrelerinde basing yiikselmesine baglt
kan serotonin diizeylerinin ve dolayisiyla spot
idrardaki 5-HIAA diizeyinin artacag: diisiiniil-
mektedir.

Her ne kadar serotonin ve 5-HIAA analizi,
esas olarak karsinoid tumor tani ve takibinde
yapilmasina ragmen (9); akut karin siipheli ¢o-
cuklarda spot idrarda bakilan 5-HIAA diizeyi-
nin, akut apandisit tanis1 konulmasinda bir et-
kinligi olup olmadigin1 saptamak amactyla bu
caligma ileriye doniik olarak yapilmistir.

MATERYAL VE METOD

Ocak 2012 — Haziran 2012 tarihleri ara-
sinda karin agrist nedeniyle klinigimize bas-
vuran ve akut apandisit diisiiniilen, ailelerin-
den onam alinarak ¢alismaya kabul edilen 18
yas alt1 49 hastada ile ileriye doniik bir ¢aligma
olarak gerceklestirilmistir. Bu ¢aligma i¢in has-
tanemiz Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan
22/07/2011 tarihli 131 karar numarasi ile izin
alinmustir.
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Klinigimize karmn agristyla bagvuran has-
talarda yapilan degerlendirme sonrasi on tani-
st akut apandisit olan hastalar ¢aligmaya dahil
edildi. Apandisit tanisin1 anamnez, fizik mua-
yene, laboratuvar ve radyoloji (US, ADBG )
bulgularina gore konuldu ve hastalara yatis ya-
pildi. Hastalarin anamnezi, fizik muayene bul-
gulari, laboratuar sonuglari, radyolojik tetkik
sonuclari, operasyon oncesi alinan spot idrarda-
ki 5 HIAA seviyeleri, tedavi sekilleri kayit edi-
lerek Microsoft Excel programu ile tablo haline
getirildi. Hastalar ameliyat bulgular1 ve patoloji
sonuclarina gore “’akut apandisit pozitif” ve
“’akut apandisit negatif™ olarak iki gruba ayril-
di. Hastalarin tamamindan klinige yatis yapildi-
ginda 5-HIAA 6l¢iimii igin idrar drnegi alindi.
Olgiim spot idrarda Jolly 100 Spectrophotome-
ter cihazinda Kolon Kromatografi yontemi ile
calisildi. idrar kaplarmin disi, 151k gecirmemesi
icin siyah renge boyandi.

Calismaya; arastirmaya katilmay1 redde-
denler, son 72 saatten itibaren muz, avokado,
cikolata, balik, yumurta, domates, seftali, elma,
mandalina, findik, fistik, ceviz gibi serotonin-
den zengin besin alanlar, asetaminofen, sali-
silat, fenasetin, Oksiiriik surubu, naproksen,
imipramin, metanamin, MAQO inhibitdrleri,
DOPA, reserpin, fenotiazin gibi ilaglar alanlar
ve patoloji sonucuna gore karsinoid sendromu
olanlar dahil edilmedi.

Calismada elde edilen bulgular degerlen-
dirilirken, istatistiksel analizler i¢in SPSS ver
15.0 for Windows (Statistical Package for the
Social Sciences) programi kullanildi. Calisma
verileri degerlendirilirken tanimlayici istatis-
tiksel metodlarin (ortalama, standart sapma,
frekans) yanisira niteliksel verilerin kargilasti-
rilmasinda ise Ki-Kare testi kullanildi. Duyarli-
lik, 6zgiillik hesaplamalarinda tani tarama test-
lerinden yararlanildi. Sonuglar %95°lik giiven
araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde deger-
lendirildi.

BULGULAR

Karm agrist nedeniyle interne edilen ve
akut karm diisiintilerek ¢alismaya dahil edilen
49 hastanin ortalama yas1 10,4 (+3.5) yil olup
akut apandisit tanis1 ile opere edilen 32 hastanin
ortalama yast 9,6 yil; akut apandisit diisiiniil-
meyip opere edilmeyen 17 hastanin ortalama
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yast 11,2 yil olarak bulundu. 17 hasta (%35 )
akut apandisit 6n tanistyla klinigimizde bir giin
stireyle takip edildikten sonra klinik bulgularin
gerilemesi nedeniyle akut apandisit tanisindan
uzaklagilarak ayaktan takibe alindi. Appendek-
tomi yapilan 32 hastadan ikisinde histopatolo-
jik olarak akut apandisit saptanmadi (%5). Bas-
vuru aninda hastalarin karin agrisinin baglama
giinleri bir ile dort giin arasinda devam ettigi ve
ortalama 2.06+0.58 giin oldugu saptandi. Has-
talarin karin agrisi sikayeti baglangicindan son-
ra hastaneye basvuru giinleri analiz edildigin-
de; 5 hastanin birinci giin (%10,2), 38 hastanin
ikinci giin (%77,6), 4 hastanin {i¢iincii giin (%
8,2) ve 2 hastanin dordiincii giin (% 4,1) hasta-
neye bagvurdugu saptandi. Hastalar en siklikla
agrinin ikinci giinii (38 hasta %77.6) hastaneye
bagvurmustu.

Akut karin 6n tanisiyla takip ve opere
edilen 49 hastanin 35’inde (%71.4) kan 16ko-
sit diizeyi 10.000 mg/dI’nin iizerinde idi. Akut
apandisit On tanisiyla takip ve opere edilen
hastalarin laboratuvar testlerinde 16kositozun
(>10.000mg/dl) duyarliliginin %73, seciciligi-
nin %31, pozitif 6ngdrii degerinin %62 ve ne-
gatif ongorii degerinin %42 oldugu gorildii.
Calismamizda; calismaya dahil edilen ve akut
apandisit On tanisiyla interne edilen 49 hasta-
da, klinige yatisinin birinci saatinde alinan spot
idrarda 5-HIAA diizeyine bakildi. 49 hastadan
ameliyatta akut apandisit tesbit edilen 35 hasta-
da 5-HIAA degerinin ortalama 5.0 mg/L (£2.6
mg/L) oldugu; akut apandisit olmayan grup-
ta ise ortalama 4.4 mg/L (£2.4 mg/L) oldugu
saptandi. Opere edilen fakat akut apandisit sap-
tanmayan 2 hastanin spot idrar 5-HIAA dege-
r1 2.1 mg/L ve 2.2 mg/L olarak saptandi. Spot
idrarda bakilan 5-HIAA diizeyinin her iki grup
icin bulunan degerlerinin karsilastirilmasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi
saptand1 (p>0.05). Hastalarimizin nétrofil de-
gerleri incelenediginde akut apandisit grubun-
da ortalama ndtrofil oraninin %73 ve apandisit
olmayan grupta ise ortalama nétrofil oraninin
%72.9 oldugu saptandi. Yaptigimiz ¢alismada
kan nétrofil diizeyinin akut apandisit tanisin-
daki duyarlilign %63, segiciligi %66, pozitif
Oongorli degeri %54 ve negatif ongorii degeri
%73 oldugu belirlendi. Caligmamizda notrofil
cut-off degeri %77 olarak bulundu. Akut apan-
disit grubunda ortalama fibrinojen degeri 383
mg/dl ve apandisit olmayan grupta ise ortala-
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ma fibrinojen degeri 390 mg/dl olarak saptandi.
Calismamizda fibrinojenin akut apandisit tani-
sindaki duyarlilign %73, seciciligi %63, pozitif
ongorii degeri %56 ve negatif ongorii degeri
%79 olarak belirlendi. Calismamizda fibrojenin
cut-off degeri 380 olarak belirlenmistir. Ultra-
sonografide (US) apendiksin ¢apmin 6 mm ve
tizerinde ve nonkomprese olmasi ve berabe-
rinde periapendikiiler reaksiyonel sivi tespit
edilmesi akut apandisit acisindan anlamli kabul
edildi. Ultrasonografi tetkikleri genellikle acil
sartlarda istenildiginden bir¢ogu dis merkez-
lerde yapildi. Calismamizda ultrasonografinin
duyarlilig1 %84, seciciligi %53, pozitif ongorii
degeri %53, negatif ongorii degeri ise 94 olarak
hesaplanda.

TARTISMA

Cocuklarda karin agrisina yol agan pek ¢ok
hastalik mevcuttur, ancak bunlardan birkagc1
acil cerrahi olarak tedavi edilmesi gerekmekte-
dir. Cerrahi akut karin nedenlerinden en 6nem-
lilerinden birisi akut apandisit olup, erken tani
ve tedavi edilmedigi takdirde 6liimciil komp-
likasyonlara yol agabilmektedir. Cocuklarda
akut apandisitin 36 saat icerisinde perforasyo-
na gidebilmesi nedeniyle, akut apandisit tani-
si1 kolaylastiran veya erkenden belirlenmesini
saglayan yontemlerin arayis1 daima olmaktadir.
Cocuk ve yetiskin apandisitlerinin 6zellikle-
rine yonelik yapilan bir ¢aligmada ¢ocuklarda
perforasyon oraninin %19, yetiskinlerde %13;
cocuklarda negatif apendektomi oraninin %10,
yetiskinlerde %19; sikayet siiresinin ¢ocukta
2.4 giin, yetiskinlerde 2.5 giin oldugu belirtil-
migtir (10). Calismamizda yer alan apandisit
olgularinda perforasyon orani %4, negatif ap-
pendektomi oran1 %4, ortalama sikayet siiresi
ise ortalama 2 giin olarak bulunmustur.

Cocuk hastalarda ilk sikayetin ne oldugu,
hangi sira ile yeni sikayetlerin eklendigi, bu si-
kayetlerin ne zamandir var oldugunu tam olarak
belirlemek ¢ogu zaman zordur. Bu zorluk yasin
azalmasina paralel olarak artar. Akut apandi-
sitte klinik bulgularin farkliligi, muayenede
uygun olmayan reaksiyonlar ve hastalarin kisi-
sel cevaplarindaki farkliliklar dolayisiyla, inf-
lamatuar belirteglerin klinik bulgulardan daha
fazla 6nem arz ettigini belirlenmistir (19). Lo-
kosit artig1 apandisitin erken tanisinda belirleyi-
ci bulunurken, CRP degerinin apandisite baglh
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perforasyon veya apse sonrasi belirgin olarak
artig1 gosterilmistir (11). Baz1 calismalarda ise
akut apandisitte normal 16kosit ve CRP degerle-
rinin olabilecegi bildirilmistir. Apandisit diisii-
niilen hastalarda yapilan bir ¢alismada en yiik-
sek duyarlilik CRP ve eritrosit sedimantasyon
hiz1 (ESH) artisinda bulunmustur (12).

Kan beyaz kiire yiiksekligi, travmadan
enfeksiyona bircok durumdan etkilenmekle
beraber, akut apandisit tablolarinda diger para-
metreler ile beraber degerlendirilmesi tani i¢in
bazi ipuglar1 verebilmektedir. Akut apandisit
grubunda ortalama WBC degeri 15.042 mg/
dl, apandisit olmayan grupta ise 11.054 mg/dl
olarak bulunmustur (13). Calismamizda akut
apandisit On tanisiyla takip ve opere edilen
49 hastamizin 35’inde (%71.4) 16kosit diize-
yi 10.000 Lokosit/mm3’nin lizerindeydi. Akut
apandisit On tanisiyla takip ve opere edilen
hastalarin laboratuvar testlerinde l6kositozun
(>10.000Lokosit/mm3) duyarliliginin = %73,
seciciliginin %31, pozitif 6ngdrii degerinin
%62 ve negatif ongorii degerinin %42 oldugu
saptandi. Kurt ve arkadaslarinin yaptig1 genis
olgu serili bir caligmada, alt1 yas altinda 18.205
Lokosit/mm3, alt1 yas iistiinde 17.008 Lokosit/
mm3 olan ortalama kan WBC degerleri arasin-
da istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadig1
gozlenmemistir. Bu durumun kii¢iik ¢ocuklarda
perforasyon oraninin %64 gibi yiiksek olmasi-
na ve dolayisiyla ortalama beyaz kiire sayisinin
daha fazla olmasina baglanmislardir. Perfore
apandisit olgularinin kliniklerine bagvuru za-
maninin ge¢ olmasinin ise hastalarin yaklagik
¥ line degisik hekimlerce 6nceden antibiyote-
rapi baslanmig olmasi ile agiklanmislardir (14).
Akut batin patolojilerinde US (ultrasonografi)
sikca basvurulan radyolojik tetkiklerden bi-
ridir. Histopatolojik olarak apandisit oldugu
gosterilen hastalarin preoperatif US’lerini ret-
rospektif olarak irdeledikleri bir ¢alismada hig-
bir bulgunun spesifitesinin %59’u ge¢medigini
rapor edilmistir (15). Yaptigimiz ¢aligmada ise
hastalardan istenilen ultrasonografi tetkikleri
genellikle acil sartlarda, hastanemiz disindaki
degisik merkezlerde yapilmis oldugundan za-
man zaman giivenirlik agisindan tanida siiphe
olusturmustur. Calismamizda ultrasonografinin
duyarliligr %84, seciciligi %53, pozitif ongorii
degeri %53, negatif 6ngorii degeri ise 94 olarak
bulundu. Calismay1 yapanin cerrah veya radyo-
log olmasinin sonuglari etkilememekle beraber;
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radyologlar tarafindan yapilan c¢aligmalarda,
calisma siiresince apandisit Ontanisi ile yapilan
batin US’lerinde daha titiz davranilmasi, daha
fazla vakit ayrilmasi, daha ehil radyologlardan
fikir alinmas1 sonucunda yukarida bahsi gecen
yiiksek oranlar elde edilmis olabilecegi diisii-
niilmektedir.

Giliniimiizde c¢ocuklarda goriilen akut
apandisitin tani ve tedavi modaliteleri cerrahlar
tarafindan biiyiik bir titizlikle yonetilmektedir.
Hastaligin, ¢ocuk hastalar lizerindeki olusumu
ve hastaligin fizyolojik dinamikleri siirekli yeni
verilerle arastirilmakta ve taniya yonelik yeni
yontemler gelistirilmektedir. 5-HIAA degeri-
nin kan plazmasinda veya spot idrarda bakila-
rak akut akut apandisit tanilamasindaki degeri
tizerine erigkinlerde birka¢ calisma yapilmistir.
Akut apandisitte idrarda bakilan 5-HIAA degeri
ortalama 32+2.6 mg/L olarak 6l¢iilmiis ve diger
biyokimyasal parametrelere gore daha anlamli
yuksek oldugunu tesbit edilmisdir (p<0.001).
Caligmada “Cutt-Off degeri” 10 mg/L alindi-
ginda; 5-HIAA’in duyarlihginin %84, 6zgiillii-
gilinlin %388, pozitif belirleyici degerinin %90
ve negatif belirleyici degerinin %81 oldugunu
belirlenmistir (16). 40 adet pigmentli erkek tav-
san lizerinde yapilan bagka bir ¢alismada erken
donemde akut apandisit slipheli vakalarin tani-
sinda, spot idrarda bakilan 5-HIAA diizeyinin
pratik bir tam1 yontemi oldugunu bildirilmistir
(12).

Akut apandisitte 5-HIAA artisinin anlamli
olmadigini gosteren ¢aligmalar da vardir. His-
topatolojik olarak akut apandisit tanisi1 dogru-
lanan 26 hastanin 15’inde idrar 5-HIAA diize-
yinin yliksek bulundugu bir ¢aligmada, testin
duyarlilig1 %58, 6zgiilliigli %48 olarak bulun-
mustur (17). Karin agrist nedeniyle basvuran
ve akut apandisit oldugu diisiiniilen 43 hasta-
lik bir seride idrar 5-HIAA diizeyinin duyar-
lilik, 6zgillik, pozitif ongorii, negatif ongorii
ve dogruluk degerleri dl¢giilmiis ve spot idrarda
5-HIAA diizeyi 6l¢iimiiniin akut apandisit tani-
st konulmasinda yardimeci bir yontem olmadigi
kararma varilmistir (18). Bizim c¢aligmamizin
sonucunda da bu iki ¢calismaya paralel sonuclar
elde edilmistir. Her iki ¢calismada apandisit tani-
st icin anlamli bir parametre olarak degerlendi-
rildigi bildirilse de apandisit olmayan gruptaki
idrar 5-HIAA degerinin yiiksekligi hastalardaki
akut gastroenterit varligina baglanilmistir.
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Calismamizda; akut apandisit 6n tanisiyla
interne edilen 49 hastadan klinige yatigin birin-
ci saatinde alman spot idrarda 5-HIAA diizeyi
Olctimlerinin, akut apandisit olan 35 hastada
ortalama degerin 5.0 mg/L (+2.6 mg/L) bulun-
dugu; akut apandisit olmayan grupta ise orta-
lama 4.4mg/L (£2.4 mg/L) oldugu saptandi.
Spot idrarda bakilan 5-HIAA diizeyinin akut
apandisit saptanan ve ameliyat edilmeden izle-
nen akut karin siipheli olgularimiz i¢in istatis-
tiksel olarak anlamli farklilik olmadig1 saptandi
(p>0.05).

Yaptigimiz c¢alisma sonucunda idrarda 6l-
ciilen 5-HIAA diizeyi parametresinin ¢ocuklar-
da akut apandisit tanis1 konulmasinda anlaml
bulunmadig tesbit edilmistir. Bunun nedeninin,
cocuklarin beslenme aliskanliklarinin erigkin-
lere gore daha farkli olmasindan kaynaklandi-
gin1 diistinmekteyiz. Cocuk hastalarin, giinliik
beslenmelerinde, vanilyali ve ¢ikolatali besin-
lerin daha fazla tiiketiliyor olmasi ¢ocuklarda
serotonin metabolizmas1 dogrudan etkilemek-
tedir, dolayisiyla spot idrarda bakilan 5-HIAA
diizeylerinin akut apandisit olan ve olmayan
hasta gruplarinda benzer diizeylerde olmasina
neden olmustur. Calismamizda olgu sayis1 az
olmasia ragmen akut apandisit stipheli olgu-
larda biyokimyasal ve radyolojik ¢alismalarin
tan1 dogrulamada biiyiik katkis1 oldugu; ancak
akut apandisit kesin tanis1 yapilabilmesi i¢in
spot idrarda 5-HIAA diizeyi 6l¢iimiiniin yeterli
olmadig tespit edilmistir.

Sonug olarak idrarda bakilan 5-HIAA’nin
akut apandisit tanis1 konulmasinda hastanin dy-
kiisii, klinik bulgulari, muayene bulgulari, la-
boratuar degerleri ve radyolojik degerlendirme-
lerin yapilmasi yani sira cerrahin bu konudaki
bilgi ve deneyimi daima dnemli rol oynamakta-
dir.
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