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YAZARLARA YONERGELER
—

GENEL BILGILER: Mugla Sitki Kogman Universitesi Tip Dergisi Mugla Sitki Kogman
Universitesi Tip Fakiiltesinin siireli yaym organidir. Yilda ii¢ say1 olarak yayimlanir. Dergide,
tibbin her dali ile ilgili prospektif, retrospektif ve deneysel arastirmalar, olgu sunumu, editore
mektuplar ve derlemeler yayinlanir. Yaymlanan makalelerde konu ile ilgili en yiiksek etik ve
bilimsel standartlarda olmasi ve ticari kaygilarda olmamasi sarti gozetilir. Yaymn icin
gonderilen ¢alismalar; orijinal, baska bir dergide degerlendirme siirecinde olmayan ve daha
once basilmamis olmasi kosullariyla kabul edilir. Dergiye gonderilen makale bicimsel
esaslara uygun ise, editdr ve en az yurt i¢i-yurt dist iki danigman incelemesinden gecip gerek
goriildiigii takdirde istenen degisiklikler yazarlar tarafindan yapilip hakemlerce kabul
edildikten sonra yayimlanir.

BILIMSEL SORUMLULUK: Tiim yazarlar ¢calismaya direkt olarak katkida bulunmalidir.
Yazar olarak tanimlanmis tiim kisiler ¢alismay1 planlamali veya gerceklestirmeli, ¢alismanin
yazilmasinda, gézden gegirilmesinde ve son halinin onaylanmasinda rol almalidir. Bilimsel
kriterleri karsilayan bir metnin ortaya ¢ikmasi tiim yazarlarin sorumlulugudur.

ETIKSEL SORUMLULUK: Insan calismalar1 ile ilgili tim makalelerde ‘yazili onam’in
almdigini, caligmanin Helsinki Deklarasyonu’na (World Medical AssociationDeclarati
onofHelsinki http://www.wma.net/en/30/publications/10policies/b3/index.html) gore yapildigi
ve lokal etik komite tarafindan onayin alindigini bildiren cimleler mutlaka yer almalidir. Hayvanlar
tizerinde yapilan deneyleri bildirirken yazarlar; labaratuvar hayvanlarmin bakim ve kullanimi
konusunda kurumsal veya ulusal yOnergelerin takip edilip edilmedigini mutlaka
bildirmelidiler. Mugla Sitki Kogman Universitesi Tip Dergisi yazarlarm ciimlelerinden
sorumlu degildir. Makale bir kez kabul edildikten sonra derginin mali olur ve dergiden izinsiz
olarak baska bir yerde yaymlanamaz.

ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME: Tiim retrospektif, prospektif ve deneysel ¢alisma
makaleleri biyoistatiksel olarak degerlendirilmeli ve uygun plan, analiz ve bildirimde
bulunmalidir. p degeri yazi i¢inde net olarak belirtilmelidir (6rn, p=0.014).

YAZIM DILI: Derginin resmi dilleri Tiirkge ve Ingilizce’dir. Tiirkge metinlerde Tiirk Dil
Kurumu’nca (www.tdk.gov.tr) yaymnlanan Tiirk¢e sozliik temel alinmalidir. Gonderilmis
makalelerdeki tiim yazim ve gramer hatalar1 sunulan verileri degistirmeksizin editor
tarafindan diizeltilir. Yazmm ve gramer kurallarma uygun metin yazimi yazarlarin
sorumlulugundadir.

TELIF HAKKI BILDIRIMI: Telif hakki devrini bildirmek icin kapak mektubunda ‘Bu
makalenin telif hakki; ¢alisma, basim igin kabul edilmesi kosuluyla Mugla Sitki Kogman
Universitesi Tip Dergisi’ne devredilir’ seklinde belirtilmelidir. Makaleler igin yazarlara
herhangi bir ticret 6denmez.

YAZI TIPLERI:

Derleme: Derlemeler yeni veya tartismali alanlara 1s1k tutar. Dergi editorii derleme yazimi
i¢in yazar veya yazarlardan istekte bulunur.

Orijinal makaleler: Orijinal makaleler temel veya klinik ¢alismalar veya klinik denemelerin
sonuglarmi bildirir. Tiim makale 2 satir aralikli ve Times New Roman yazi stili ile 12 puntoda
yazilmalidir. Orijinal makaleler 25 kaynaktan fazla olmamalidir.

Olgu Sunumlari: Dergi, tibbin her alanindaki belirgin 6neme haiz olgu sunumlarmi yaymlar.
Editor’e Mektup: Metin 400 kelimeyi ge¢cmemeli ve kaynak sayis1 ise en fazla 3 olmalidir
(kaynaklardan biri hakkinda degerlendirme yapilan yaymn olmalidir).



http://www.wma.net/en/30/publications/10policies/b3/index.html

YAZI GONDERIMI: Tiim yazilar elektronik ortamda www.edergi.mu.edu.tr adresi iizerinden
gonderilmelidir.

Kapak Mektubu: Kapak mektubu gonderilen makalenin kategorisini, daha 6nce bagka bir
dergiye gonderilmemis oldugunu, ¢ikar iligkisi bildirimini, yaym hakki devri bildirimini ve
varsa ¢aligmay1 maddi olarak destekleyen kisi ve kurumlarin adlarini igermelidir.

Bashk sayfasi: Bu sayfada calismanin tam ismi ve kisa baghigi olmalidir. Katkida
bulunanlarin adlarmi1 ve c¢alistiklart kurumlar1 listeleyin. Yazigmalarin yapilacagi yazar
(yazisma yazari) belirtilmelidir. Bu yazar yayinin basim siirecinde dergi editorii ile iletisimde
bulunacaktir.

Ozet ve Anahtar Kelimeler: Ozet 250 kelimeyi gegmemelidir. Calismanim amacini, yontemi,
bulgu ve sonuglar1 6zetlemelidir. Ayrica 5 adet anahtar kelime alfabetik sirayla verilmelidir.
Girig: Giris boliimii kisa ve acik olarak calismanm amaglarmi tartigmali, ¢alismanin neden
yapildigina yonelik temel bilgileri icermeli ve hangi hipotezlerin sinandigini bildirmelidir.
Gerec¢ ve Yontemler: Okuyucunun sonuglar1 yeniden elde edebilmesi i¢in agik ve net olarak
yontem ve geregleri agiklanmahdir. ilk vurgulamada kullanilan ara¢ ve cihazlarm model
numaralari, firma ismi ve adresi (sehir, iilke) belirtilmelidir. Tiim O6l¢timler metrik birim
olarak verilmelidir. Ilaglarin jenerik adlarini kullanilmalidir.

Sonuglar: Sonuclar mantikli bir sirayla metin, tablo ve goriintiiler kullanilarak sunulmalidir.
Cok onemli gozlemlerin altimm1 cizilmeli veya Ozetlenmelidir. Tablo ve metinler
tekrarlanmamalidir.

Tartisma: Calismanin yeni ve ¢ok Onemli yOnlerine, sonuglarma vurgu yapm. Tartigma
bolimii ¢alismanin en Onemli bulgusunu kisa ve net bir sekilde icermeli, gozlemlerin
gegerliligi tartisilmali, ayni veya benzer konulardaki yayinlarmm 1s1gmda bulgular
yorumlanmali ve yapilan ¢alismanin olasi 6nemi belirtilmelidir. Yazarlara, ¢alismanin esas
bulgularmi kisa ve 6zlii bir paragrafla vurgu yapmalar1 onerilir.

Tesekkiir: Yazarlar arastirmaya katkida bulunan ancak yazar olarak atanmayan kisilere
tesekkiir etmelidir.

Kisaltmalar: Kelime veya s6z dizinini ilk gectigi yerde parantez i¢inde verilmelidir. Tiim
metin boyunca o kisaltma kullanilmalidir.

Tablolar: Metin iginde tablolar ardisik olarak numaralandirilmalidir. Her bir tabloya bir
numara ve Dbaslik yazilmalidir. Tablolar fotograf veya grafik dosyast olarak
gonderilmemelidir.

Kaynaklar: Kaynaklar metin iginde alintilanma sirasina uygun olarak dogal sayilar
kullanilarak numaralandirilmali ve climlenin sonunda parantez iginde verilmelidir. Yazar
sayisi alt1 veya daha az ise hepsini, yedi veya daha fazla ise sadece ilk {i¢ ismi yazilmali ve
‘ve ark.’1 ilave edilmelidir. Kaynak ve kisaltilmis dergi adlar1 yazimlar1 Index Medicus’a veya
asagida verilen drneklere uygun olmalidir.

Dergi makaleleri icin 6rnek

Sigel B, Machi J, Beitler JC, Justin JR. Red cell aggregation as a cause of blood-flow
echogenicity. Radiology 1983;148(2):799-802.

Komite veya yazar gruplan icin 6rnek

The Standard Task Force, American Society of Colon and Rectal Surgeons: Practice
parameters for the treatment of haemorrhoids. Dis Colon Rectum 1993; 36: 1118-20.
Kitaptan konu icin drnek

Milson JW. Haemorrhoidal disease. In: Beck DE, Wexner S, eds. Fundamentals of Anorectal
Surgery. 1 1992; 192-214. 1a ed. New York: McGraw-Hill

Kitap i¢cin 6rnek

Bateson M, Bouchier I. Clinical Investigation and Function, 2nd edn. Oxford: Blackwell
Scientific Publications Ltd, 1981.
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INSTRUCTIONS FOR AUTHORS
—

GENERAL INFORMATION: Medical Journal of Mugla Sitki Kocman University is a periodical of
Medical School of Mugla Sitki Kocman University. The journal is published quadmonthly. The
articles which could be prospective or retrospective on investigaional studies, case reports, letter to the
editor and reviews of every aspect of medicine are published. The studies should have paramount
ethical and scientific standards as well as no commercial concerns Articles are accepted for
publication on the condition that they are original, are not under consideration by another journal, or
have not been previously published. The studies that are sent to the journal provided that the study is
appropriate for formal principles are evaluated by the editor and two peer reviewers. The study is
published once the approval of the reviewers have been taken. Hence, the authors should make the
necessary changes in accordance with the reviewers comments.

SCIENTIFIC RESPONSIBILITY: All authors should have contributed to the article directly either
academically or scientifically. All persons designated as authors should plan or perform the study,
write the paper or review the versions, approve the final version. It is the authors’ responsibility to
prepare a manuscript that meets scientific criterias.

ETHICAL RESPONSIBILITY: Manuscripts concerned with human studies must contain statements
indicating that informed, written consent has been obtained, that studies have been performed
according to the World Medical Association Declaration of Helsinki
http://www.wma.net/en/30/publications/10policies/b3/index.html) and that the procedures have been
approved by a local ethics committee. When reporting experiments on animals, authors should
indicate whether the institutional and national guide for the care and use of laboratory animals was
followed. All Authors are responsible for the quality, accuracy, and ethics of the work. Medical
Journal of Mugla Sitki Kocman University takes no responsibility for the Authors’ statements. The
manuscripts, once accepted, become property of the journal and cannot be published elsewhere
without the written permission of the Journal.

STATISTICALLY EVALUATION: All retrospective, prospective and experimental research
articles must be evaluated in terms of biostatics and it must be stated together with appropriate plan,
analysis and report. p values must be given clearly in the manuscripts (e.g. p=0.014).

LANGUAGE: The official languages of the Journal are Turkish and English. Turkish dictionary
published by Turkish Language Institution (www.tdk.gov.tr ) should be predicated on Turkish
manuscripts. All spelling and grammar mistakes in the submitted articles, are corrected by the editor
without changing the data presented. It is the authors’ responsibility to prepare a manuscript that meets
spelling and grammar rules.

COPYRIGHT STATEMENT: A copyright transfer statement indicating that the ¢ The copyright to
this article is transferred to Medical Journal of Mugla Sitki Kocman University and will be effective if
and when the article is accepted for publication’ should be sent in the content of cover letter. No
payment is done to authors for their articles.

ARTICLE TYPES:

Reviews: The reviews highlight or update new and/or controversial areas. The editor of the Journal
invites author/authors for reviews.

Original articles: Original articles describe the results of basic or clinical studies or clinical trials. All
manuscripts should be double-spaced, 12 point Times Roman font with pages numbered. Original
articles should not exceed 25 references.

Case Reports: The Journal publishes significant case reports related to the every aspect of medicine.
Letter to the Editor: Text should not exceed 400 words, and include no more than 3 references (one
of them should be the commenting article). Letters are selected for their importance, relevance, and
originality; not all letters submitted can be published.

MANUSCRIPT SUBMISSION: All manuscripts must be submitted electronically on the
www.edergi.mu.edu.tr




Cover letter: Cover letter should include statements about manuscript category designation, single-
journal submission affirmation, conflict of interest statement, copyright transfer statement, sources of
outside funding, equipments (if so).

Title Page: On the title page provide the complete title and a running. List each contributor's name
and institutional affiliation. Corresponding Author is the contributor responsible for the manuscript
and proofs. This is the person to whom all correspondence and reprints will be sent. The
corresponding author is responsible for keeping the Editorial Office updated with any change in details
until the paper is published.

Abstract and Keywords: The abstract must not exceed 250 words. It should summarize the aim of
the study and describe the work undertaken, results and conclusions. In addition, you should list up to
five keywords in alphabetical order.

Introduction: The Introduction should briefly discuss the objectives of the study and provide the
background information to explain why the study was undertaken, and what hypotheses were tested.
Materials and Methods: Clearly explain the methods and the materials in detail to allow the reader to
reproduce the results. Equipment and apparatus should cite the make and model number and the
company name and address (town, county, country) at first mention. Give all measurements in metric
units. Use generic names of drugs.

Results: Results must be presented in a logic sequence with text, tables and illustrations. Underline or
summarize only the most important observation. Tables and text should not duplicate each other.
Discussion: This section should be concise. Emphasize only the new and most important aspects of
the study and their conclusions. The Discussion should include a brief statement of the principal
findings, a discussion of the validity of the observations, a discussion of the

findings in light of other published work dealing with the same or closely related subjects, and a
statement of the possible significance of the work. Authors are encouraged to conclude with a brief
paragraph that highlights the main findings of the study.

Acknowledgements: Authors must acknowledge individuals who do not qualify as Authors but who
contributed to the research. Abbreviations: The abbrevation of a word or word sequence is given in the
first appearance within a bracket after the word or word sequence.

The abbrevation is used through the main text

Tables: Tables should be numbered consecutively within the text. Provide a number and title for each
table. Tables should not be submitted as photographs or graphics files.

Figure and table legends: Cite all tables and figures in the text, numbering them sequentially as they
are cited. Each figure must have a corresponding legend. The legend must be numbered with a natural
number

References: References in the text must be numbered in the order of citation and must be given with
natural numbers within a bracket at the end of the sentence. List all Authors when six or fewer; when
seven or more, list only the first three and add ‘et al’. Journal titles should be cited in full. The style of
references and abbreviated titles of journals must follow that of Index Medicus or one of the examples
illustrated below:

Format for Journal Articles:

Sigel B, Machi J, Beitler JC, Justin JR. Red cell aggregation as a cause of blood-flow echogenicity.
Radiology 1983;148(2):799-802.

Format for Committees and Groups of Authors:

The Standard Task Force, American Society of Colon and Rectal Surgeons: Practice parameters for
the treatment of haemorrhoids. Dis Colon Rectum 1993; 36: 1118-20.

Format for Chapter From a Book:

Milson JW. Haemorrhoidal disease. In: Beck DE, Wexner S, eds. Fundamentals of Anorectal Surgery.
11992; 192-214. 1a ed. New York: McGraw-Hill

Format for Books and Monographs:

Bateson M, Bouchier 1. Clinical Investigation and Function, 2nd edn. Oxford: Blackwell Scientific
Publications Ltd, 1981.
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Orjinal Makale / Original Article
THE COMPARISON OF INFECTION RATES ACCORDING TO THE
PROPHYLACTIC ANTIBIOTIC USED FOR PROSTATE BIOPSY

PROSTAT BiYOPSIiSi YAPILAN HASTALARDA PROFLAKSIDE KULLANILAN
ANTIBiYOTiIiGE GORE ENFEKSiYON ORANLARININ KARSILASTIRILMASI

Unal Oztekin', Mehmet Cetinkaya?, Mehmet Canikli®, Hayrettin Sahin?, Mustafa Sofikerim*

! Kayseri Acibadem Hastanesi, Uroloji Boliimii,
2 Mugla Sitk1 Kogman Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dal1,

® Sinop Atatiirk Devlet Hastanesi, Uroloji BSliimii

Abstract

This clinical study was conducted to compare the complication rates of fluoroquinolone antibiotics such as ciprofloxacin and
levofloxacin which are used to prevent infective complications that may occur after the transrectal ultrasound-guided
transrectal prostate biopsy. This study was conducted between February 2009 and February 2010 at the Department of
Urology, University Faculty of Medicine. One hundred sixty six patients who have abnormal digital rectal examination
findings and high PSA level were included in this study. In the first group, 83 patients were given ciprofloxacin 750 mg,
orally 12 and 2 hours before biopsy and 5 days (twice a day) after the biopsy. In the second group, 83 patients were given
levofloxacin 500 mg, orally 12 and 2 hours before biopsy and 5 days (once a day) after the biopsy. Two groups were
compared in terms of minor and major complications occured after the biopsy and the factors affecting these complications.
There was no statistically significant difference between the two groups in terms of infective complications. Fourteen (8.4%)
of 166 patients developed acute prostatitis and these patients were hospitalized for parenteral antibiotic treatment.
Leucocyturia was seen in 10.8% of patients after the biopsy and 72.2% of these patients developed acute prostatis.
Escherichia coli was isolated in all of the positive urine cultures and all of them were resistant to ciprofloxacine. Five
(35.7%) of 14 patients had ESBL-positive E. Coli isolated in urine culture. Both Ciprofloxacine and levofloxacin regimens
seem to be equally effective in the antibiotic prophylaxis for transrectal prostate biopsy. However, ciprofloxacin may be
preferable because of lower costs.

Keywords: Prostate biopsy, Antibiotic prophylaxis, Infectious complication

Ozet

Bu klinik caligma, transrektal ultrasonografi (TRUS) esliginde yapilan, transrektal prostat biyopsisi (TRIB) sonrasinda
olusabilecek enfektif komplikasyonlar1 6nlemek amaciyla kullanilan, florokinolon grubu antibiyotiklerden Siprofloksasin ve
Levofloksasinin, biyopsi sonrasindaki komplikasyon oranlarnin karsilastirilmasi amactyla yapilmistir.  Universite
hastanesinin Uroloji Anabilim Dali’nda Subat 2009 ile Subat 2010 tarihleri arasinda yapilmistir. Caligmaya, parmakla rektal
inceleme sonucu anormal muayene bulgulari olan ve/veya yiiksek PSA seviyesi olan 166 hasta alinmustir. Birinci grupta 83
hastaya Siprofloksasin 750 mg oral olarak, biyopsiden 12 ve 2 saat 6nce, biyopsi sonras1 2*¥750 mg 5 giin verildi. Ikinci
gruptaki 83 hastayada Levofloksasin 500 mg oral olarak, biyopsiden 12 ve 2 saat 6nce, biyopsi sonrast 500 mg 5 giin verildi.
Gruplar, TRIB sonrasinda meydana gelebilecek mindr ve major komplikasyonlar ve bu komplikasyonlara etki eden faktérler
acisindan karsilastirilch. Iki grup arasinda enfektif komplikasyonlar agisindan istatistiksel anlaml1 fark yoktu. 166 hastanm 14
( %8.4)’tinde akut prostatit gelisti ve bu hastalar hastaneye yatirilarak uygun paranteral antibiyotiklerle tedavi edildi. Biyopsi
sonrast idrarda 16kositiiri %10.8 oraninda goriildii ve bu hastalarin%72.2’sinde akut prostatit gelisti. Biitiin hastalarin idrar
kiiltiirlerinde Escherichia Coli iiredi ve hepsi siprofloksasine karsi direngli idi. 14 hastanin 5 (%35.7)’inde ESBL pozitif E.
Coli tiredi. Gruplar arasinda ESBL pozitiflikleri agisindan fark yoktu. Hem Siprofloksasin hem de Levofloksasin rejimleri
prostat biyopsi proflaksisinde etkili yontemlerdir. Ancak maliyetin daha diisiikk olmasi ve olasi direng gelisimi agisindan
Siprofloksasin tercih edilebilir.

Anahtar kelimeler: Prostat Biyopsi, Antibiyotik proflaksi, Enfektif komplikasyon

Yazisma Adresi: Unal Oztekin, Acibadem Hastanesi, Kayseri




Giris

Transrektal ultrasonografi (TRUS) ve
parmakla rektal inceleme (PRI)’de anormal
prostat bulgularinin olmasi ve/veya PSA
yiiksekliklerinde, transrektal igne biyopsisi
(TRIB) prostat kanseri tamisinda altin
standarttir. Ozellikle PSA gibi degerli bir
timor belirleyicisinin  kesfinden sonra,

prostat kanseri siiphesi tasiyan hasta

sayisinda oOnemli artiy olmustur. Buna
paralel olarak TRIB, prostat kanserinde
standart tan1 yontemi olarak yerini almistir
ve giiniimiizde prostat kanseri teshisinde en
kullanilan ve en

yaygm giivenilir

yontemdir.

Transrektal prostat biyopsisi dncesi

antibiyotik  profilaksisinin  enfeksiydz

komplikasyonlar1 azalttig1 bilinmektedir
(1). Bugiline kadar hem oral hem de
intraven6z ¢esitli profilaktik antibiyotik
rejimleri  arastirilmigs  ve  antibiyotik
kullanim1 ve kullanilacak ajanin se¢imi ile
ilgili degisik goriisler ileri siirtilmiistiir (2).
Semptomatik enfeksiyonlara c¢ogunlukla
Escherichia coli (E. coli) ve enterokoklar
neden oldugu igin, profilakside
florokinolon ve metranidazol kullanimi

onerilmistir (3).

TRIB giiniimiizde giivenli kabul

edilen ve genellikle ayaktan hasta

kosullarnda uygulanan bir islem olmasi

yaninda goz ardi edilemeyecek siklikta
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travmatik ve enfektif komplikasyon

potansiyeli tagimaktadir. Enfektif
komplikasyonlar; asemptomatik baktertiiiri,
triner sistem enfeksiyonu, ates ve fatal
seyredebilen septisemi seklinde
siralanabilir. Literatiirdeki bir¢ok kontrollii
calisma TRIB 6ncesi uygulanan antibiyotik
febril

bakteriyemi

profilaksisi ile atak, riner

enfeksiyon ve sikliginda
onemli diisiis oldugunu ortaya koymustur
(4-6). Antibiyotik

uygulanmadigi zaman TRIB sonrasinda

profilaksisi

bakteriyemi 9%16-76, iriner enfeksiyon
%32 ve febril atak orami %33 oraninda

rapor edilmektedir (5-8).

Bu c¢alisma, prostat biyopsisinde
kullanilan kinolon grubu antibiyotiklerden

Siprofloksasin ve Levofloksasinin, prostat

biyopsisi yapilan hastalarda enfektif
komplikasyonlar acisindan
karsilastirilmasini hedefleyen bir
calismadir.
Gerec ve yontemler

Bu calisma  bir  {iniversite

hastanesinde Subat 2009 ile Subat 2010
tarihleri arasinda prospektif randomize bir
calisma olarak dizayn edilerek iiroloji

kliniginde gerceklestirilmistir.

Hasta Secimi
Prostat  biyopsi  endikasyonlar1
sirastyla, anormal parmakla  rektal



muayene bulgular1 olanlar ve/veya PSA
degeri 2.5 ng/ml’den yiiksek hastalar
olarak belirlenmistir. Tiim hastalar; biyopsi
oncesinde, yapilacak islem hakkinda
bilgilendirildi ve onamlar1 alindi. Olgularin
oncesi idrarin

tamaminda islem

mikroskopik analizi yapildi ve idrar
kiiltiirii calisildi. Islem ©Oncesinde idrar
kiiltliriinde lireme olan hastalar calismaya
dahil edilmedi ve bu hastalara uygun
antibiyotik  tedavisi  sonrast  biyopsi
yapilmast amaclandi. Antikoagiilan tedavi
alan hastalarin tedavileri, ilgili kliniklerle
konsiilte edilerek biyopsi isleminden 7 giin
kesildi. TRIB enfektif

once sonrasl

komplikasyon gelisme riskini
arttirabilecek; Direngli mikroorganizmaya
bagl {iriner enfeksiyonu olanlar, iiretral
katateri olan, kalp kapak protezi bulunan,
rektal stenozu olan, diyabetus mellitus olan

hastalar calisma dis1 brrakilmastir.
Randomizasyon

Hasta ayrimi yapilmadan poliklinik

hekimi tarafindan Hastalara verilen
antibiyotik, recete eden doktor tarafindan
sirayla belirlendi. Hastalar Siprofloksasin
verilen (grup 1) ve Levofloksasin verilen
(grup 2) olmak fizere iki gruba randomize
edildi. Hastalara, islem Oncesinde secilen
antibiyotik, profilaktik olarak verildi ve
islem sonrasi ayni antibiyotie devam
etmeleri onerildi. Islem ©Oncesi barsak

temizligi yapilmadi. Her grupta 83 hasta
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olmak {izere ¢aligmaya toplam 166 hasta
dahil edildi.

Antibiyotik Protokolii

Siprofloksasin 750 mg tablet
islemden bir giin 6nce aksam ve iglem
giinli sabah bir tablet verildi. Biyopsi
sonrasi 2x1 tablet/giin olacak sekilde 5 giin
boyunca tedavi uygulandi. Levofloksasin
500 mg tablet islemden bir giin 6nce aksam
ve islem giinlii sabah bir tablet verildi.
1x1

Biyopsi sonrasi tablet/glin olacak

sekilde 5 gilin boyunca tedavi uygulandi.
Biyopsi Protokolii

Biyopsi isleminde Chison 8500

sistem ultrasonografi cihazi, rektal prob
olarak da Chison C12 7.5 MHz transrektal

prob  kullanildi. Hastalara sol yan

pozisyonda diz ve kalca fleksiyonu
verilerek islem gerceklestirildi. Biyopsi
isleminden Once; lokal anestezi amaciyla,
22 gauge 22 cm Chiba ignesi yardimiyla,

sagittal planda, 10 cc %2 prilokain

(citanest®) kullanilarak her iki seminal
vezikiil bileskelerine sinir blokaji yapildi.
Prostat  bezinin

boyut ve hacmi,

transizyonel ~zon  hacmi  Olgiilerek
kaydedildi. Biyopsi i¢inl8 gauge, 22 cm
uzunlukta biyopsi ignesi ve biyopsi
tabancas1 kullanildi. Her ilk

biyopsilerinde 10 kor (klasik altil1 + 4 odak

hastaya

periferal) biyopsi semas1 kullanildi. Alinan

her bir biyopsi materyali, icinde fiksatif



olarak %]10’luk formalin  kullanildi.

Patolojik  incelemeye  gonderildi  ve
haritalama i¢in alman her bir biyopsinin

lokalizasyonu belirtildi.

Hastalara islem sonrasi giinliik ates
takip ¢izelgeleri verildi. Olgularin hepsine
islem sonrasi 5. giinde idrarin mikroskopik
analizi yapildi ve idrar kiiltiiri ¢aligildi.
Idrar mikroskopisinde 5 den fazla eritrosit
goriilmesi mikroskopik eritrositiiri, 3 den

fazla lokosit goriilmesi lokositiiri olarak

kabul edildi. Hastalar islem sonrasi
meydana gelebilecek mindr
komplikasyonlar  acisindan  (hematiiri,

hematospermi, disiiri, rektal kanama, orsit,
idrar retansiyonu, agri ve rahatsizlik hissi)
bilgilendirildi ve kontrollerinde

sorgulamalar1 yapildi.
Istatistik

Calismada elde edilen verilerin
istatistiksel analizi i¢cin SPSS (Statistical
package for social sciences for Windows
15.0) istatistik paket programi kullanildi.
Calisma verileri degerlendirilirken
tanimlayict istatistiksel yontemlerin yani
sira, rakamsal verilerin karsilastirilmasinda
normal dagilim gosteren parametrelerin
gruplar arasi karsilastirmalarinda Oneway
Anova testi ve Student t testi kullanildi.
Normal

dagilim gostermeyen

parametrelerin gruplar

ise Kruskal Wallis

arasi

karsilagtirmalarinda
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testi ve Mann Whitney U test kullanildi
Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise
Ki-Kare testi ve Fisher’s Exact Ki-Kare
testi kullanildi. Coklu karsilastirmalarda
Varyans analiz kullanildi. Sonuglar %95
giiven araliginda, istatistiksel anlamlilik

p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
Bulgular

Calismaya alman ve PRI bulgusuna
ve/veya PSA yiiksekligine bagli olarak
prostat biyopsisi yapilan toplam hasta
sayis1 166°dir. Biyopsi yapilan 83 hastaya

siprofloksasin 83’linede

(grup 1),
levofloksasin (grup 2) verildi. Hastalarin
Tablo  1’de

genel  karekteristikleri

Ozetlenmistir.

Biyopsi sonras1 besinci giinde
yapilan idrar mikroskopileri incelendiginde
18 (%10.8),
(%22.3) hastada tespit edildi.
sonrasmda 1 (%0.6) hastada makroskopik
hematiiri, 5’inde (%3) rektal kanama,
28’inde (%16.9) hematospermi, 28’inde

(%16.9)

lokosituiri eritrosituri 37

Biyopsi

biyopsi  sonrasinda  idrar

retansiyonu  gelisti.  Hastaneye  yatis
gerektiren akut prostatit gelisen hasta
sayist 14 (%8.4) idi. Bir (%0.7) hastada
asemptomatik bakteritiri goriildii. Prostatit
gelisenlerden 13 (%92.9) hastanin idrar
kiiltiiriinde Escherichia Coli iiredi. Prostatit
gelisen hastalardan yalnizca 1’inin (%7.1)

idrar kiiltiiriinde lireme gosterilemedi.



Tablo 1. Hastalarin genel karakteristikleri

Yas | Biyopsi sayis1 | tPSA (ng/ml) | SPSA (ng/ml) | s/t PSA | Voliim (cc) Zf) Volim
Ortalama | 665 | 1.05 1 24 018 |64 335
Minumum | 43 | 1 265 0.1 001 [175 7
Maksimum | 87 | 3 790 569 085 | 1515 935

Bu 13 hastanin 5’inde (%35.7)
ESBL (extended spectrum b-lactamase)
pozitif E. Coli, 8’inde (%57.1) ESBL
negatif E. Coli tredi. Yatirilarak tedavi
edilen hastalarm tamamindan kan kiiltiirii
calisildt ve 2 (%14) hastada E. Coli
iiremesi izlendi ve bu hastalarin biri grup 1
de, digeri grup 2 de idi. Enfeksiyon
hastaliklar1 boliimii ile konstilte edilerek 14
hastanin 11’1 tazobaktam, 1’i imipenem,
2’side ertapenem ile tedavi edildi. idrar
kiiltiirlerinde  lreme olan  hastalarin
hepsinde kinolon direnci mevcuttu. Higbir
hastada septik sok ve/veya 6liim meydana

gelmedi.

Gruplar; yas, biyopsi sayisi, tPSA,

SPSA, S/ItPSA, prostat ~ hacimleri
transizyonel zon hacimleri, kor sayilari
acisindan karsilastirildiklarinda istatistiksel
gruplar fark
(Tablo 2). Grup 1 deki

hastalarin 36’sinda (%43.4), Grup 2’deki

acidan aras1  anlaml

saptanmadi1

hastalarin 32’sinde (%38.6) patoloji raporu
adenokarsinom olarak rapor edildi. Gruplar

arasinda rektal muayene bulgular1 ve

patoloji sonuglar1 agisindan istatistiksel

olarak anlamli fark yoktu (Tablo 3).

Tablo 2. Gruplara gore hasta verilerinin ve
biyopsi sayilarinin karsilastiriimasi

Grupl Grup 2 p
(Siprofloksasin) | (Levofloksasin) | degeri
Yas 66.5 (43-83) 66.5 (49-87) 0.823
Biyopsi 1.05 (1-3) 105(1-2) | 0.852

sayisi

tPSA(ng/ml) | 12.5(2.65-790) | 11.8 (2.85-444) | 0.450
sPSA(ng/ml) | 2.5(0.15-569) 2.3(0.1-45) 0.667
S/ItPSA 0.17 (0.02-0.85) | 0.18 (0.01-0,6) | 0.693
Voliim(ce) | 63.5(18-152) | 64.5(17.5-131) | 0.524
TZ voliim 30 (7-92.5) 37 (7.11-91) 0.563
Kor sayisi 11 (6-27) 12 (9-26) 0.172
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Tablo 3. Gruplara gore Parmakla rektal
inceleme (PRI) bulgularinin ve patoloji
sonuglarinin karsilastirilmast.

Grup 1 Grup 2 P
(Siprofl | (Levoflo | deger
oksasin) | ksasin) i
. 57 57
PRI Normal (%68.7) | (%68.7)
bulg 1
usu | Patolojik 26 26
WK (0631.3) | (%31.3)
Pato 47 51
loji BPH (%56.6) | (%61.4)
Adenokar 36 32 0.636
523“ sinom | (%43.4) | (%38.6)

Iki grup mindr komplikasyonlar ve
biyopsi sonrasi yapilan idrar mikroskopi
sonuglart yoniinden karsilastirildiklarinda;
16kositiiri,

mikroskopik hematiiri,

makroskopik hematiiri, rektal kanama
acisindan istatistiksel agidan anlamli fark
yoktu. Grup 1 de retansiyon gelisen hasta
sayist 5 (%6) iken, grup 2 de bu say123’e
(%27.7) deki

hastalarin 26’sinda (%31.3) hematospermi

cikmaktaydi. Grup 1

goriiliirken, grup 2 deki hastalarin 2’sinde

(%2.4) hematospermi mevcuttu.

Hematospermi ve retansiyon agisindan iki

grup arasinda istatiksel agidan anlamli fark

bulundu (p<0.05) (Tablo 4).

Tablo 4.

Gruplara

gore

minor

komplikasyon verilerinin karsilagtirilmasi

Grup 1 Grup 2 p
(Siproflok | (Levofloksa | deger

sasin) sin) i
Lokositiiri | 12 (%14.5) 6 (%7.2) 0.211
Eritrositiiri | 24 (%28.9) | 13 (%15.7) | 0.061

Hematiiri 0 (%0) 1(%1.2) 1

Rektal 0 0

Kanama 4 (%4.8) 1(%1.2) | 0.367
Retansiyon 5 (%6) 23 (%27.7) | 0.001
Fematospe | 26 w31.3) | 2 (%24) | 0.001

Bu komplikasyonlarin, gruplar arasindaki

farkliligina, hasta verilerinin etkilerinin

olup

istatistiksel

olmadigini

olarak anlaml

bulunamadi (Tablo 5).

inceledigimizde,

bir

etken

Tablo 5. Hematospermi ve Retansiyon iizerine, hasta verilerinin etkisinin degerlendirilmesi

Hematospermi deseri Retansiyon deeri
Var Yok pdes Var Yok P deg

Yas 66.5 (47-83) 66 (43-87) 0.898 67 (48-81) 66 (43-87) 0.560
tPSA (ng/ml) 15.5 (4.5-790) 11.5 (2.5-669) 0.211 14 (5-444) 11 (2.5-790) 0.646
sPSA (ng/ml) 3.5(0.2-477) 2.2 (0.1-569) 0.110 2.5(0.2-45) 2.3(0.1-569) 0.420
Voliim (cc) 67.5 (18-151) 63 (17.5-132) 0.938 64 (23-130) 64 (17-151) 0.861
TZ Voliim 33.5(7.5-74) 33.5(7-92.5) 0.605 37 (7-82) 32 (7-92) 0.199
Kor sayisi 12 (8-16) 14 (6-27) 0.273 13 (10-23) 14 (6-27) 0.703
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Tablo 6. Gruplara gore prostatit goriilme oranlari

Prostatit _
Var Yok p degeri
Grup 1 8 (%9.6) 75 (%90.4)
Grup 2 6 (%7.2) 77 (%92.8) 0.781
Toplam 14 (%8.4) 152 (%91.6)

Grup 1 de 8 (%9.6), grup 2 de 6
(%7.2) hastada akut prostatit gelisti. Bu
sonuglara gore, iki grup arasinda akut

prostatit gelisimi agisindan istatistiksel

olarak anlaml fark yoktu (Tablo 6). Hasta

yaglarinin, PSA degelerinin, s/t PSA

degerlerinin, prostat transizyonel zon

hacimlerinin, kor sayilarmm prostatit

lUzerine

(Tablo 7).

etkilerinin olmadigmi  gordiik

Tablo 7. Hasta verilerinin prostatit {izerine

etkilerinin degerlendirilmesi.

Prostatit p degeri
Yas 65 (48-87) 0.693
tPSA(ng/ml) | 9.5 (3-99) 0.453
sPSA(ng/ml) | 2.8 (1.5-34) 0.275
s/tPSA 0.3 (0.1-0.4) 0.084
Voliim(cc) 64 (24-118) 0.921
TZ voliim 38 (7-92) 0.661
Kor sayisi 12 (9-19) 0.885

Biyopsi sonrasi idrarin mikroskopik

analizinde 16kositiiri disindaki verilerin ve

hastalarda

meydana

gelen

minor
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komplikasyonlarin  prostatit

herhangi bir etkileri yoktu (Tablo 8).

gelismesine

Lokositliri goriilen 18 hastanin 13’ilinde
(%72.2) akut prostatit gelisti. Bes (%27.8)
hastada 10kositiiri goriilmesine ragmen,
idrar kiiltiirtinde tireme olmadi. Lokositiiri
goriilmeyen hastalarm 1’inde (%0.7) akut
prostatit gelisti. Bu sonuclara gore, idrar
mikroskopisinde 16kositiiri goriilmesinin,
akut prostatit gelisiminde etkili bir faktor
olabilecegi, istatistiksel olarak anlamli
bulundu (Tablo 8).

Tablo 8. Rektal tuse bulgularinin ve
biyopsi sonrasinda meydana gelen mindr
iizerine

komplikasyonlarin prostatit

etkilerinin degerlendirilmesi



Prostatit
Toplam p degeri
Var Yok
Patoloji Adenokarsinom 6 (%8.8) 62 (%91.2) 68 (%41)
1
sonucu BPH 8 (%8.2) 90 (%91.8) 98 (%59)
Normal 12 (%10.5) 102 (%89.5) 114 (%68.7)
PRI bulgusu 0.229
Patolojik 2 (%3.8) 50 (%96.2) 52 (%31.3)
Var 13 (%72.2) 5 (%27.8) 18 (%10.8)
Lokositiiri 0.001*
Yok 1 (%0.7) 147 (%99.3) 148 (%89.2)
Var 5 (%13.5) 32 (%86.5) 37 (%22.3)
Eritrositiiri 0.310
Yok 9 (%7) 120 (%93) 129 (%77.7)
Var 0 (%0) 1 (%0.7) 1 (%0.6)
Hematiiri 0.674
Yok 14 (%8.5) 151 (%91.5) 165 (%99.4)
Var 0 (%0) 5 (%3.3) 5 (%3)
Rektal kanama 1
Yok 14 (%8.4) 152 (%91.6) 161 (%97)
Var 4 (%14.3) 24 (%85.7) 28 (%16.9)
Retansiyon 0.259
Yok 10 (%7.2) 128 (%92.8) 138 (%83.1)
Var 3(%10.7) 25 (%89.3) 28 (%16.9)
Hematospermi 0.708
Yok 11 (%8) 127 (%92) 138 (%83.1)

Biyopsi sonrasinda akut prostatit

gelisen hastalarm idrar kiiltiiriinde lireyen

E. Coli’nin

yoniinden inceledigimizde;

b-laktamaz

salgilamasi

5 (%35.7)

hastada ESBL pozitif E. Coli, 8 (%57.1)
hastada ESBL negatif E. Coli iiremesi
goriildi. Bir (%7.1) hastada

goriilmeksizin

prostatit

ureme

gelisti.

Asemptomatik bakteriiirisi olan 1 (% 0.7)

hastanin idrar kiiltiirinde ESBL negatif E.

Coli tiremesi gortildii.

Grup 1 de idrar kiiltiirlerinde tireme

olan hastalardan 3’iinde

(%37.5) ESBL

pozitift E. Coli, 5’inde (%62.5) ESBL

negatif E. Coli iiremesi goriildi. ESBL
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negatif E. Coli iireyen hastalardan biri
asemptomatik bakteriiiri olarak kabul
edildi. Grup 1 de toplamda 8 (%57.1)
hastanin idrar kiiltliriinde lireme mevcuttu.
Grup 2 de idrar kiiltiirlerinde tireme olan
hastalarin 2’sinde (%33.3) ESBL pozitif E.
Coli, 4’tinde (%66.7) ESBL negatif E. Coli
tiremesi goriildii. Grup 2 de toplamda 6
(%42.9) hastanm idrar kiiltiiriinde iireme
mevcuttu. Iki grup arasinda  idrar
kiiltiiriinde ESBL pozitif veya negatif E.

Coli iiremeleri agisindan istatistiksel olarak

fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo 9).

Tablo 9. Gruplara gore ESBL pozitif ve
negatif kiiltiir liremelerinin

iliskilendirilmesi.




Grup idrar kiiltiirii Toplam
ESBL+ | ESBL-
Grup 1 3 5 8
(Siprofloksasin) | (%37.5) | (%62.5) | (%57.1)
Grup 2 2 4 6
(Levofloksasin) | (%33.3) | (%66.7) | (%42.9)
Toplam 5 9 14
(%35.7) | (%64.3)

Prostat biyopsisi yapilan hasta yaslarmnin,

serum  PSA  degerlerinin, s/tPSA
oranlarinin, prostat ve transizyonel zon
hacimlerinin, kor  sayilarmin, idrar
kiiltiirlerinde ESBL pozitif veya negatif E.
Coli tiremeleri tizerine etkileri istatistiksel

olarak anlamli bulunamadi (Tablo 10).

Tablo 10. Hasta verilerinin, ESBL pozitif

ve negatif E. Coli iremesi {izerine
etkilerinin karsilastirilmasi
ESBL + ESBL - p degeri

Yas 62.5(48-87) | 67.5(62-77) | 0.35
tPSA(ng/ml) | 10.5(6.5-99.5) 9(3-37) 0.205
sPSA(ng/ml) 4 (2-34.5) 2.5 (1.5-6.5) 0.256
s/tPSA 03(0.1-0.4) | 025(0.1-03) | 0.074
Voliim(cc) | 73.5(39.5-118) | 65 (24-109) 0.631
TZ Voliim 46 (14-92.5) 36 (7-62.5) 0.499
Kor sayisi 12 (9-19) 10 (10-15) 0.652

Calisma periyodu boyunca 14 hastanin

5’inde ESBL pozitif E. Coli liremesi olan
akut prostatit izlendi. Bu 5 hastanin 4’0
piperasilin-tazobaktam ile 1’i de imipenem
ile tedavi edildi. ESBL pozitif bakterilerin
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hepsi siprofloksasine, seftriaksona,
ampisilin sulbaktama ve sefazoline direngli
idi. Imipenem ve piperasilin-tazobaktam,
ESBL pozitif E. Coli’ye karsit en etkili

antibiyotikler idi.
Tartisma

Prostat kanseri tanist koyabilmek
icin ise elimizdeki en etkili yontem TRUS
yardimi ile transrektal igne biyopsisidir.

Prostat igne biyopsisinde elde edilen teknik

ilerlemeler, lokal anestezi teknikleri ve
biyopsi tabancalarmin  kullanilmasiyla
hastalarm  duyduklar1  rahatsizhik  ve

komplikasyonlarin goriilme orami oldukca
azalmistir. Prostat biyopsisi giivenli bir

islem olarak kabul edilmektedir. Ancak

biyopsi swrasinda ve Oncesinde alinan
Onlemlere ragmen, biyopsi sonrasinda
istenmeyen ~ mindér  ve/veya  major

komplikasyonlar meydana gelebilmektedir.
Diger yandan hastalarin %64-78’inde en az
bir minér komplikasyon gelisir. (9, 10)
stk goriilen
(%60)  ve
hematospermidir (%30) (11). Bunlarin

Biyopsi sonrasinda en

komplikasyon  hematiiri
yaninda hematokezya, idrar retansiyonu,
orsit, vazovagal ataklar, hematom, agr1 ve
rahatsizlik hissi gibi mindr
komplikasyonlar da goriilebilir. TRIB’e
en Onemli

bagh major komplikasyon

bakteriyel sepsisdir ve acil miidahale
gerektirir. En yogun proflaksi rejimleriyle

bile, hastalarin kii¢iik bir kisminda enfektif



komplikasyonlar gelisir. Sepsise baglh
nadir de olsa 6lim olgular1 bildirilmistir

(12).

Literatiirde prostat biyopsisi 0ncesi

proflakside ve sonrasindaki hasta takibi ve

yonetiminde cok  c¢esitli  rejimler
yaymlanmigtir. Kullanilan antibiyotigin
cinsi, dozu, hangi yolla uygulanacagi,

kullanim stiresi halen tartismali konulardir.
Bunlardan higbiri ylizde yiiz etkin degildir.
Ciinkii biyopsi sonrasinda ¢ok sayida farkli
yol

sonrast pozitif

mikroorganizma  enfeksiyonlara
acabilmektedir. Biyopsi
idrar kiiltiirlerinde en sik izole edilen
bakteri E. Coli’dir (13,14). Florokinolonlar
prostat biyopsi profilaksisinde halen etkin
olmakla birlikte, florokinolon direncinde
artis s0z  konusudur. Antibiyotik
profilaksisine ragmen, prostat biyopsisi
sonrasi hastalarin %20 kadarmin bir hafta
icinde hekime bagvurdugu ve bu hastalara
ek antibiyotik verildigi bildirilmistir (15).
kiiltliriinde

Bizim c¢alismamizda idrar

ureme olan hastalarm timiinde E. Coli

iredi ve tamaminda kinolon direnci
mevcuttu.

Net olmayan diger bir konu
profilaksi  siiresidir. Ancak literatiire

bakildiginda daha uzun siireli antibiyotik
kiirlerinin TRIB sonras1 enfeksiyon riskini
diistirdiigii goriilmektedir. Profilaksinin en

az 4 giin siirdiiriildiigii serilerde enfeksiyon

18

riski %0-0,8 arasinda bildirilmektedir (16-
18).

Calismamizda iki grubun
karsilastirilmasinda miidahale gerektiren
enfektif ~ komplikasyonlar acisidan
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.
Hastaneye yatirilip parenteral antibiyotik
tedavisi uyguladigimiz hasta sayis1 14

(%8,4) 1di. Bu oran literatiirde bildirilen

enfeksiyon  oranlari ile benzerlik
gostermektedir.
Literatiirde prostat biyopsisi

sonrasinda enfeksiyona bagli istenmeyen
yan etkilerin gelisimi i¢in seker hastaligi,
kalp kapak hastaliklari,
aktif

yonelik daha

kateterizasyon,

idrar yolu enfeksiyonu, prostata

once yapimis invaziv

girisimler, yas, prostat hacmi, akut

prostatit, prostattan alman parca sayisi,
steroid ya da bagisiklik  sistemini
baskilayict ilag kullanimi ve miksiyon
sonras1 yiiksek artik idrar hacmi Onemli

risk faktorleri olarak tanimmlanmistir (19-

21). Bu durum TRIB sonrasindaki
donemde enfeksiyon oranlarma etki
edebilir. Mevcut ¢alismamizda enfektif

komplikasyon gelisimini arttirabilecek,

risk faktorlii hastalar calismaya dahil
edilmedi.
Giliniimiizde  koruyucu  amach

antibiyotik kullanimi ile TRIB sonrasinda

goriilen enfektif istenmeyen yan etkilerin



azaldigina dair yaygin bir goriis mevcuttur
(22).

siprofloksasin verilen grubun plaseboya

Kapoor ve arkadaglari, oral
dstiinliigiinic  vurgulamis  ve proflaktik
antibiyotik kullanimi1 Onerilmislerdir (14).
Antibiyotik kullanimina ragmen literatiirde

biyopsi sonrast donemde %35-9 arasinda

degisen bakteriliri, %0.5-2.1 arasinda
degisen  ciddi septisemi oranlar1
bildirilmistir ~ (23-25).  Calismamizda,

hastalarin tliimiine antibiyotik proflaksisi
uyguland1 ve %8.4’liikk bakteriiiri orani,
literatiirde belirtilen bakteriiiri oranlar1 ile

benzerlik gostermekteydi.

Atmaca ve arkadaslar1
calismasinda, biyopsi oncesi tek doz 500
mg oral levofloksasin ile islemden bir giin
once  baslamak  ilizere 500 mg
Siprofloksasin bes giin silireyle verilen
grublarin karsilastirilmasinda idrar kiiltiir
pozitifligi ve ates gelisimi agisindan
anlamli fark bulunamamustir (26). Biz de
calismamizda siprofloksasin 750 mg ve
levofloksasin 500 mg verilen gruplar
enfektif

arasinda komplikasyonlar

acisindan anlamli fark bulamadik.

18  (%10.8) hastada, islem
sonrasinda yapilan idrar analizinde anlaml1
l0kositiiri goriildii. Bu hastalarin 13’iinde
(%72.2) akut prostatit gelisirken, 16kositiiri
goriilen 5 (%27.8) hastada enfektif

komplikasyon  gelismedi. Lokositiiri

goriilmeksizin sadece 1 (%0.7) hastada
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akut prostatit gelisti. Lokositiiri goriilmesi
yoniinden gruplar arast fark yoktu. Bu
sonuglara gore prostat biyopsisi sonrasinda
idrarin mikroskopik analizinde anlaml
l6kositiiri goriilmesi, proflaktik kullanilan
antibiyotikden bagimsiz olarak, enfektif
olasiligmi

komplikasyonlar ~ gelisme

arttirmaktadir.

Prostatit gelisen hastalara etki eden

faktorleri inceledigimizde, biyopsi
oncesinde elde ettigimiz hasta verilerin
akut prostatit gelisimi ilizerinde anlamli bir
etkisinin olmadigini tespit ettik (Tablo 7).
Biyopsi sonrasinda tiim  hastalardan
calisilan idrar mikroskopisinde, lokositiiri
goriilmesini, prostatit gelisimi {lizerinde
etkili  oldugunu ancak eritositiirinin
herhangi bir etkisinin olmadigini saptadik.
Yine benzer sekilde hematospermi, idrar
retansiyonu gelismesi, hematiiri, rektal
kanama, biyopsi sonucunun adenonokanser
veya BPH

prostatit gelisimine etkisi yoktu.

olarak rapor edilmesinin

Iki grup arasindaki verileri ve sonuglar:
karsilastirdigimizda, hematospermi  ve
idrar retansiyonlar1 arasinda fark vardi
(p<0,05). Idrar retansiyonu Grup 1’deki

hastalarm %6°’sinda Grup 2 deki hastalarin

%27’sinde retansiyon gelisti.
Hematospermi Grup 1°deki hastalarin
%31.3 inde goriilirken, Grup 2’deki

hastalarin %?2.4 inde mevcuttu. Bu iki

komplikasyona etki edebilecek faktorleri



aragtirdigimizda, istatistiksel  agidan

anlamli olabilecek bir etken bulamadik.

Antibiyotige kars1 direng gelismesinde

etkili olan B-laktamaz enzimi
salgilamalarma  gore  antibiyogramlari
inceledigimizde, 5 (%35.7) hastamizda

ESBL (extended spectrum b-lactamase)
pozitif E.Coli, 8 (%57.1) hastamizda da
ESBL negatif E. Coli liremesi mevcuttu.
Gruplar arast ESBL pozitif ve negatif E.
Coli liremeleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu. ESBL enzimi salan
bakteriler, {iclincli kusak sefalosporinlere
ve monobaktamlara kars1 direnglidir ancak
karbapenemlere karsi direncli degildir. E.
Klebsiella pnomonia ESBL
(27).
Calismamizda, E. Coli ile enfekte olan

hastalarin % 35,7 si ESBL pozitif idi. Bu

Coli ve

salgilayabilen bakterilerdir

oranin yiiksek olmasini, hastanemizde
genis  spektrumlu antibiyotiklerin  sik
kullanimina baglh olabilecegini

diigiiniiyoruz. Lautenbach ve arkadaslar1

(88), onceden florokinolon kullanimma

bagli, ESBL pozitif E. Coli ve K.
Pnomonia riskinin arttigini gostermislerdir.
Yine benzer bir calismada, genis

spektrumlu antibiyotiklerin sik kullanimina
bagli ESBL pozitif E. Coli goériilme orant
% 43 olarak gosterilmistir (28). ESBL
pozitif E. Coli ile meydana gelen
bakteriyemilerin mortalite orani, ESBL

negatif E. Coli ile meydana gelenden daha
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fazladir (28). Calismamizda ESBL pozitif
E. Coli ile enfekte olan hastalarda septik
sok ve/veya mortalite goriilmedi. ESBL
pozitif bakteriler, karbapenemlere kars1
direng goOstermezler. Bes hastamizin ayri
antibiyogram

ayri sonuglarini

inceledigimizde, hepsinin  piperasilin-
tazobaktam ve imipeneme hassas oldugunu
gordiik (Tablo 4.12). Literatiirde ESBL
pozitif E. Coli’nin karbapenemlere kars1
tedavide

duyarhiligt  gosterilmis  ve

kullanilmas1 onerilmistir (28).

Yaptigimiz ¢calismada ESBL’ye etki eden

faktorleri inceledigimizde, degiskenlerin
ESBL pozitiflik veya negatifliginin tizerine
etkisinin olmadigmi tespit ettik. Hasta
verileriyle, muayene bulgulariyla, patoloji
sonuglariyla, biyopsi sonrasinda goriilen

komplikasyonlarla, = ESBL  pozitifligi

arasindaki iliskiyi degerlendirdigimizde,

istatistiksel olarak anlamli bir etken

goremedik. Mevcut ¢alismamiz  ve
literatiirdeki calismalarin sonuglarina gore,
ESBL pozitif bakteriyemi gelismesindeki
en Onemli nedenin,

sik

genis spektrumlu

antibiyotiklerin kullanilmasimin

olabilecegini diisiiniiyoruz.

Sonu¢  olarak  prostat  biyopsisinde
antibiyotik kullanilmadan yapilan
caligmalarda,  enfektif  komplikasyon

oranmin yiiksek olmasi nedeniyle, TRiB

Oncesinde ve sonrasinda mutlaka

antibiyotik proflaksisi verilmelidir.



Calismamizda kullanilan iki oncesi ve sonrasinda proflaksi amaciyla

antibiyotiginde (siprofloksasin ve kullanilabilinir. Ancak maliyetin daha

levofloksasin) enfektif komplikasyonlar diisiikk olmas1 nedeniyle siprofloksasin 750

acisindan aralarinda anlamli fark yoktur. mg kullanilmas1 daha uygun gibi

Siprofloksasin ve levofloksasin TRIB goriinmektedir.
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ASSESSMENT OF COMORBID PSYCHIATRIC DiSORDERS iN CHIiLDREN AND

ADOLESCENTS WIiTH ALOPECIiA AREATA
ALOPESI AREATA TANILI COCUK VE ERGENLERDE KOMORBID
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Abstract

It is known that hair loss has a negative impact on body image and mental health in children and adolescents. Major
etiological factors for alopecia areata (AA) which is characterized by hair loss are autoimmune mechanisms and stress.
Psychiatric problems are frequently observed in individuals with AA. Our aim is to assess the comorbid psychiatric disorders
in children and adolescents with AA. Children and adolescents (n=30) referred to dermatology unit with complaints of hair
loss, and diagnosed with AA were assessed upon psychiatric consultation. Psychiatric examination of individuals included in
the study were conducted by Schedule for Affective Disorders and Schizophrenia for School-Aged Children, Lifetime
Version. Additional psychiatric disorders were present in 71% (n=10) of all individuals. The most common diagnosis was
any anxiety disorder (36%). Major depression is the second most common diagnosis (n=3). Seperation anxiety disorder,
attention deficit hyperactivity disorder, tic, enuresis nocturna, posttraumatic stress disorder, specific phobia and dysthymic
disorder were also noticed. Depressive disorders were seen especially in adolescent age group and in cases with chronic AA
course. Psychiatric disorders especially major depression are common comorbid conditions observed in patients with AA.
The relationship between psychological problems and stress and AA is bidirectional. Chronic AA and early disease onset
leads to poor prognosis. Therefore early assessment by a child psychiatrist, and collaboration between psychiatrist and
dermatologists in follow-up have a clinical importance for children with AA.

Key Words: Alopecia areata, child and adolescent, major depression, psychopathology.

Ozet

Cocuk ve ergenlerde sa¢ kaybinin beden imgesi ve ruh sagligi iizerinde olumsuz etkilerinin oldugu bilinmektedir. Sa¢ kayb1
ile karakterize alopesi areatanin (AA) etiyolojisinde baglica otoimmiin nedenler ve stresin rolii oldugu ileri siiriilmektedir.
Psikiyatrik sorunlara AA olgularinda daha sik rastlanmaktadir. Bu ¢alismada AA tanili cocuk ve ergenlerdeki psikiyatrik ek
tanilarin degerlendirilmesi amaglanmustir. Dermatoloji poliklinigine sa¢ dokiilmesi ile bagvurup AA tanist alan, ek sistemik
hastalig1 olmayan ve psikiyatri konsiiltasyonu istenen ¢ocuk ve ergenler (n=30) degerlendirilmistir. Arastirmaya dahil edilen
olgularm (n=14) ruhsal durum muayenesi Okul Cagi Cocuklari i¢in Duygulanim Bozukluklari ve Sizofreni Goriisme
Cizelgesi-Simdi ve Yasam Boyu Sekli ile yapildi. Olgularm %71’ine (n=10) ek psikiyatrik bozukluk eslik etmekteydi. En
stk alman tam %36 oram ile anksiyete bozuklugu idi. Major depresyon ikinci en sik tam idi (%21). Olgularda ayrilik
anksiyetesi bozuklugu, dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu, tik, eniirezis noktiirna, travma sonrasi stres bozuklugu, kars1
olma kars1 gelme bozuklugu, sosyal fobi, 6zgiil fobi ve distimik bozukluk tanilart mevcuttu. Ergen yas grubunda ve AA
stiresi uzun olanlarda depresif bozukluklara daha sik rastlandi. Major depresyon basta olmak lizere psikiyatrik tanilar AA
olgularinda sik goriilmektedir. Psikolojik belirtiler ve stres ile AA arasindaki iliski iki u¢ludur. Kronik AA ve erken baslangi¢
ise kotli prognoza sahiptir. Bu nedenle cocukluk c¢aginda AA tanist alan olgularin ¢ocuk psikiyatrisi tarafindan
degerlendirilmesi ve dermatoloji ile ortak takip edilmesi klinik 6neme sahiptir.

Anahtar Kelimeler: Alopesi areata, gocuk ve ergen, major depresyon, psikopatoloji

Yazisma Adresi: Sevcan Karakog¢ Demirkaya, ADU Tip Fak. Cocuk ve Ergen Psikiyatrisi Anabilim Dali Merkez Kampus-Aydin Tel: 530
8818251 E-posta: drsevcankarakoc@yahoo.com
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Giris

Alopesi areata (AA), sagli deri veya
bedenin herhangi bir yerindeki killarin (kas
ve kirpik gibi) belirgin sinirli yama tarzi
dokiilmesidir. Hastalik alevlenme ve
remisyonlarla seyredebilir, yerine gelen
saglar ise Onceki renk ve kalinlikta
olmayabilir. Hastalarm bir kism1 medikal
tedaviye yanit verir. Toplumda goriilme
sikligtr ~ yasam  boyu %Il  olarak
bildirilmistir. Her yas grubunda goriilebilir
ancak olgularm ¢ogu (%60) 20 yas altinda
tan1 almaktadir (1). (liakopololu) Kadin
ve erkeklerde esit goriliir, baz1 yaymlarda
erkeklerde biraz daha sik  oldugu
bildirilmistir. Etiyolojisinde enfeksiyon,
genetik, otoimmiin etmenler ve psikolojik
etmenlerin rol oynadig ileri siiriilmektedir.
Ancak kesin nedeni bulunamamustir (2).
(Arca ve Kurumlu 2003). Daha c¢ok
otoimmiin nedenler iizerinde
durulmaktadir, genetik temel agiklanmamis
olup AA olgularinin %10 —20’sinin ailesel

tutulum goriilmektedir.  (Randall 2001).

Stres ile tetiklenen T lenfositlerden
kaynaklandigi ileri siiriilmektedir (3).
Yapilan calismalarda anksiyete

bozukluklar1 ve depresyonun siklikla eslik

ettigi ve stresli yasam olaylarmm AA’nin

ortaya ¢ikmasmma yol actigi ileri
striilirken, baska  c¢alismalar  bunu
destekleyici  sonuglar  gOsterememistir
(1,2,3,4).
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Olumsuz yasam olaylar1 ile AA
arasindaki iliski pek ¢ok calismada
aragtirilmistir. Nadir olmayarak ebeveynler
cocuklar1 i¢in AA Oncesi belirli bir stres
veya olay tariflemektedirler, ancak yasam
olaylar1 ile AA arasmdaki iligki belirsizdir.
Bazi yazarlar 7.1-12% gibi diisiik oranlar
saptarken, bazi1 yazarlar %75-81,8 gibi
yiiksek oranlar bildirmiglerdir. Ancak kesin
baglatict mekanizma veya duyarlilik ile
ilgili veriler mevcut olmadigr icin bu

biiytik  farkliliklar
(1,5,6). Giirkan ve arkadaslar1 da AA tanili

aciklanamamaktadir

16 olgunun 4’iinde olumsuz yasam olay1
bildirmislerdir (7).

Sag, dis goriinlisiin  6nemli  bir
parcasi olup, 6zellikle ergenlik doneminde
ve kadinlarda goriilen alopesinin kimlik ve
kendilik  algisinda  bozulmalara  yol
acabilecegi bildirilmistir (8).

Hunt ve McHale, gbzden geg¢irme
yazilarmda AA tanili olgularm psikolojik
durumlarin1 inceleyen 1980-2005 yillar
arasinda yapilmis 34 calismayr ele
almiglardir. Yazarlar AA ile psikiyatrik
belirtileri inceleyen sistematik ¢aligmalarin
tedavinin - AA

azhigmma ve psikolojik

uzerine etkisini randomize kontrolli olarak

inceleyen c¢aliyma  yokluguna  vurgu
yapmuglardir (6).
Bilgili ve arkadaslar1 3 yil

icerisinde dermatoloji polikliniginde 71

AA  tanmii  ¢ocugu takip  etmisler.



Orneklemleri 3-16  yas

cocuklarin yas ortalamalari

arast
10,4
Hastalarin  25’inde (%35,2) lezyonlarin

olup,

imis.

stres sonrast ortaya ¢iktigir 0grenilmis ve
bu olgulardan psikiyatri konsiiltasyonu

istenmis. Bu olgularm 10 tanesinde de

anksiyete bozuklugu tespit edildigini
bildirmisler (9).
Gupta ve arkadaslar1 ise AA

hastalarinda yiiksek stres skorlar1 ve
depresyon arasinda belirgin birliktelik
bildirmisler ve depresif klinik durumla
olan stresin AA’y1 tetikleyebilecegini ileri
(10). Ancak bagka bir

calismada ise erigskin yas grubu 12 AA

stirmiiglerdir

tanil1 hastada, Beck Depresyon, Durumluk

ve  Surekli  Kaygi  Envanterlerinin

sonuglarmi kontrol grubuyla

karsilastirdiklar1  ¢alismalarinda  arada
anlaml bir fark bulamamislardir (11).
Cocuklarda

yiiriitiilen  ayrmtil

calismay1 Liakopolou ve ark.
gergeklestirmislerdir. Cocuklardaki zorlu
yasam olaylarini inceledikleri
arastirmalarinda; okul 6ncesi ve okul ¢agi
cocuklarmni igeren toplam 49 AA tamli
cocugu, 47 saglkli kontrolle
karsilastirmislar; Cocuk Depresyon Olgegi
ve Cocuk Davranis Degerlendirme Olgegi
(CDDO) ve Cocuk Yasam Olaylar1 Olgegi
uygulamiglardir. AA tanili ¢ocuklarda
toplam CDDO puanlar1 daha yiiksek
bulunmus daha ¢ok depresif ve anksiyete

belirtilerine rastlamislar, alopesi Oncesi
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stresli ~ yasam  olaylar1  ise  sik
bulunmamigtir. 9-11 yas grubu AA tanili
cocuklarin tamaminda psikiyatrik belirtiler
bulunurken, bu oran saglikli kontrollerde
%30 olarak bulunmus. Olumsuz yasam
olaylar1 agisindan ise kontrollerden fark
olmadigin1  vurgulamiglar.  Okuldncesi
cocuklarin ebeveynleri daha c¢ok pozitif
yasam olay1 tanimlarlarken negatif yasam
olayr tamimlayanlar kontrollerden farkli
olmadigmi, okul ¢agi ¢ocuklarinda daha
cok agresyon ve sosyalizasyon ile ilgili
sorunlarm oldugunu bildirmislerdir (1).
Reeve ve arkadaslar1 12 AA tanili
¢ocugun psikiyatrik  degerlendirmesini
yapmiglar, 7 ¢ocukta anksiyete bozuklugu
(ayrilik anksiyetesi bozuklugu ve/veya
Ozgiil fobi) ve 1 olguda distimi tespit
etmigler ayrica yasam olaylar1 agisindan
normatif gruptan fark bulunmazken, benlik
algis1  Olgeginden  yiikksek  puanlar
gosterdiklerini bildirmislerdir (12).
Ghanizadeh, AA tanil1 14 olgunun
5 tanesinde OKB estanisinin  varhigini
okb ve aa arasinda

isaret  etmis

benzerlik
(13).

cocuklarin

etiyopatogenez  anlaminda

ileri  slrmiistiir

AA

olabilecegini

Ulkemizde ise tanili
psikiyatrik degerlendirmesini Giirkan ve
arkadaglar1  yapmuslardir.  rkan = ve
arkadaglar1 konsiiltasyon istenen 16 AA
tanili cocugu degerlendirdikleri
caligmalarinda en sik konulan psikiyatrik

tanilar kaygi bozukluklar1 (% 43,8, n=7) ve



major depresyon (% 37,5, n=6) olarak
saptanmistir. bir
kisminda (% 68,8, n=11) i¢e doniik kisilik

Olgularm  Onemli

Ozellikleri ~ bulunmaktadir.  Cocuklarin

ailelerinin %37,5'inde (n=6) psikososyal
stres etkenleri saptanmistir.  Olgularin
yalnizca ikisinde sa¢ kaybi Oncesi stresli
bir yasam olay1 bulundugu goriilmiistiir.
Caligmalarinda stresli yasam olaylar1 ile
akut sa¢ kaybi arasindaki iligkinin zayif
kisilik aile

oldugu; ozelliklerinin,

tutumlarinin, stresli

birlikte

yasam olaylarinin

olusturdugu bir zeminin sag

kaybinda  etkili  olabilecegini  1ileri
stirmiislerdir (7).
areata  koti

Alopesi prognoz

belirtileri; erken baslangig, uzun siireli
hastalik, aile Oykiisli, tmrnak tutulumu,

totalis ve universalis olmasi, diger

otoimmiin hastaliklarin varhigi
sayilmaktadir. Cocukluk ¢agi AA iyilesme
1/3 olguda ilk 6 ayda olur, bu nedenle
erken tedavi kroniklesmesini engeller.
Stres hastaligin nedeni olabilecegi gibi,
tedavisiz kalma ve kroniklesme de stresi
arttirir (1,14).

Dermatoloji polikliniklerine sikca

sa¢c kaybi ile bagvuran hastalar olmasina

ragmen AA tanili ¢ocuklarm ruhsal
degerlendirmesini inceleyen ¢aligmalar
oldukca  kisithdir ve c¢ogu  eski

arastirmalardir. Bu nedenle biz de c¢ocuk
psikiyatrisi poliklinigimize konsiilte edilen

AA tanili ¢ocuk ve ergenlerde eslik eden
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psikiyatrik tanilarm sikligmmi belirlemeyi
amacladik.

Gere¢ ve yontem

Orneklem:

Bu calismada Nisan 2011- Eylil
2012 tarihleri arasnda 17 aylik siiregte
dermatoloji polikliniginden AA tanis1 alan
sistemik  hastalik

ve ek hastalig1

olmayanlar arasmmdan ek psikiyatrik
degerlendirme istenen 18 yas alt1 30 olgu
incelenmistir. Psikiyatrik dndegerlendirme

sonucunda; ayni zamanda trikotillomani

tan1  Olciitlerini  karsilayanlar  (n=8),
psikiyatrik  tedavi alanlar (n=3),
goriismelere  anadil nedeniyle uyum
saglayamayacak olanlar (n=2), yaygin

gelisimsel bozukluk (n=1) ve mental
retardasyon tanist (n=2) olan olgular
dislanmistir.  Gorlismeye goniillii olarak
katilmay1 kabul eden ve ailesinden onam
alman dermatolojik agidan sadece alopesi
cocuklar orneklemi

areata tanili

olusturmustur (n=14).

Degerlendirme Araglari:

Psikiyatrik degerlendirmede; Okul
Cagr  Cocuklar1  i¢gin ~ Duygulanim
Bozukluklar1  ve Sizofreni Goriisme

Cizelgesi-Simdi ve Yasam Boyu Sekli
(CDSG-SY) yar1 yapilandirilmig goriisme

ile hastalar DSM-IV’e dayanarak 32
psikiyatrik hastalik acisindan
degerlendirilmistir  (15). Gokler ve
arkadaglar1 tarafindan Tirkge

versiyonunun gegerlilik ve gilivenirligi iyi



olarak gdsterilmistir (16). Bu goriismeler
deneyimli cocuk ve ergen psikiyatristi
tarafindan hem ebeveyn, hem de ¢ocuk ve
yapilmistir.

ergenler ile ayri

Okuloncesi yas doneminde olan 2 olgu igin

ayri

yas diizeyine uygun sorular sorulmustur.

Etik:

Calisma Helsinki Deklerastonuna
uygun olarak yiritiilmiis, hastane etik
komitesinden izin alinmis ve c¢aligmaya
katilan ¢ocuklar ve ebevyenlerinden yazili
onam alimustir.

Istatistiksel degerlendirme:

Elde edilen sonuglar SPSS 16.0 ile
tanimlayict istatistik yontemi kullanilarak
degerlendirilmistir. ~ Bulgular  ortalama
deger, standart sapma ve ylizde (%) ile
ifade edilmistir.

Bulgular

Alopesi olgularimizin 8’1 (%57)
erkek, 6’s1 (%43) kizdi. Yas ortalamas1 9,2
yild1 (4-16,5 yil). Kizlarin yas ortalamasi
10,17 iken, erkeklerin yas ortalamasi 8,75
idi. Alopesi siiresi ortalama erkeklerde
14,6 (2-38); kizlarda 11,2 (4-37) ve tim
grupta 15,9 (2-38) ayd

tanesinde hastalik Oncesi stresOr etmen

Olgularn 6

sayilabilecek Onemli yasam olay1 yoktu.
Olgularm 4 tanesinde ek psikiyatrik taniya
rastlanmazken, % 71’inde psikiyatrik
hastalik mevcuttu. Anne yas ortalamasi
34+6,4; baba yas ortalamast 37+8,1 idi.
Anneler en sik (n= 7, %50) ilkokul, babalar

ise en sik (n=6, % 42.,9) lise mezunu idi.

Okuldncesi

yaslarinda

dénemde

iki

olan 4 ve 5

¢ocuk vardu

Calisma

grubundaki olgularin 6zellikleri ayrintili

olarak Tablo 1’de gosterilmektedir.

Tablo 1. Alopesi Areata Tanili

Cocuk ve Ergenlerin Sosyodemografik ve
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Klinik Ozellikleri
EE |2
= = R E
> £ ES g £ =
O O >~ <| @ A
1 K 4 3 | Kardes Ek tan1 yok
dogumu
2 K 15 3 | Okullara Distimik
7 | giris bozukluk
simavi
3 K 8 1 | Okula Ayrilik
3 | baglama anksiyetesi
bozuklugu +
Eniirezis
noktiirna
4 K 8,5 1 | Yok Sosyal fobi
0
5 E 10 2 | Tik, Tik bozuklugu+
6 | ekonomik | major depresyon
sorunlar
6 E 5 2 | Yok Dikkat eksikligi
hiperaktivite
bozuklugu
7 E 11 2 | Yok Ek tan1 yok
8
8 E 6,5 4 Okula Ayrilik
baglama anksiyetesi
bozuklugu+ozgiil
fobi (hayvan tipi)
9 E 10 3 | Annesini Major
3 | nolimi depresyon+travm
a sonrasi stres
bozuklugu
10 K 9 4 | Yok Ek tani yok
11 K 16,5 1 | Arkadas Major depresyon
3 | sorunlar
12 E 12 3 | Aileigi Dikkat eksikligi
8 | gecimsizl | hiperaktivite
ik bozuklugu+ kars1
olma kars1 gelme
bozuklugu
13 E 9,5 7 | Yok Yaygin anksiyete
bozuklugu+Eniire
zis noktiirna
14 E 6 5 | Yok Ek tan1 yok




Tartisma
Bu ¢aligmada AA tanisiyla dermatolojiden
takip edilen ve psikiyatri konsiiltasyonu
istenen 14 cocuk ve ergen yari
yapilandirilmis psikiyatrik goriisme ile
degerlendirildi ve sosyodemografik
ozellikleri, hastalik siiresi, eslik eden stresli
yasam olaylar1 ve ek psikiyatrik tanilar

belirlendi.

Yapilan calismalarda alopesinin hem kiz,
hem de erkeklerde benzer oranlarda
goriildiigti  bildirilmistir  (1,2,7). Bizim
calismamizda da, erkekler ve kiz oranlari
birbirine yakm olup, erkek basvurular
daha fazladir. Bunun nedeni sa¢ kaybi1 olan
seklindeki

bolgelerdeki

yama alam1  kizlar  diger

uzun saclar1 ile
saklayabilecekken, erkeklerde kayip daha

goriiniir kalmasindan olabilir.

Bu c¢alismada kiz ¢ocuklarmin

yas
ortalamasi erkek cocuklardan daha fazla
oldugu, bulunmustur. Ergenlik donemi gibi
dis goriintistin ve kendilik algisinin 6nemli
oldugu bir donemde sa¢ kaybi1 estetik
kaygilar olusturmaktadir (1). Bu nedenle

kizlarda ergenlik donemi basvurular1 daha

cok olabilir.

Daha onceki arastirmalara benzer sekilde
AA olgularinda altta yatan ya da hastalig1
tetikleyebilecek stresér etmen hepsinde
mevcut degildi (1,7,9,10). Bu da psikolojik
hastalik

nedenlerle baslamaktadir
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hipotezini desteklememektedir.
Arastirmamiz sonucunda hastaligin stiresi
uzadikca hastalarda daha c¢ok depresif
belirtiler gorilmektedir. Tani  sonrasi
tedavi siiresi 2 yili ge¢cmis olgularin
cogunlugunda eslik eden psikiyatrik tani
depresyondu. Bu da zamanla iyilesmeme
sonucunda gelisen caresizlik ve timitsizlik
gibi depresif temalardan kaynaklaniyor
olabilir. Arastrma bulgularimiza gore;
hastalik siiresi 6 aydan kisa olan olgularin
cogunlugunda ise ek psikiyatrik hastalik
gelismemistir. Bu sonug, yazinda gegen
AA tanil olgularda psikiyatrik
problemlerin sik olmasmin neden-sonug
iligkisini agikliyor olabilir. Arastirmamiz
sonucuna gore AA’nm psikopatoloji ile
tetiklenmekten ¢ok, AA tanis1 sonrasi

ruhsal belirtilerin gelistigi ileri siirtilebilir.

Liakopolou ve ark. AA tanili ¢ocuklarin

hepsinde psikiyatrik belirtilere

rastlamiglardir. Bizim c¢alismamizda ek
psikopatoloji oran1 %71 idi. Bu farkhilik
belirtiden cok DSM-IV &lgiitlerine dayali
tanisal degerlendirmeden
kaynaklanmaktadir. Benzer sekilde tanisal
gorligme yapan Ghanizadeh de AA
olgularinda en az bir psikiyatrik estaniy1

%78 olarak bildirmistir (13).

Caliymalarda depresyon ve anksiyete

bozukluklar1 en sik goriilen hastaliklar



olmustur. Bizim ¢aligmamizda benzer
olarak en sik anksiyete bozukluklari ve
sik bozukluklar

gozlenmistir (1,7,13).

ikinci depresif

Yikicit davranis bozuklugu Dugas ve Le
Heuzey’in 13 ay-16 yas arast 60 AA’l1
olgusunda %10, Giirkan ve arkadaslarinin
16 olgusu i¢cinde %6, bizim ¢aliymamizda
ise %14 olarak 2 erkek olgumuzda
mevcuttu (7,17). Bu erkeklerde DEHB nin
sik goriiglmesi ile aciklanabilecegi gibi,
icsel sikintmin disavuran davraniglarla

ifadesinden de kaynaklanabilir.

Arastirmadaki  katilimc1  sayisinin - az

olmas1 sonuclarin genellestirilebilmesini
zorlastirmaktadir. Psikiyatri konsiiltasyonu
istenen olgularin degerlendirilmis olmasi
da es tanilarin yiiksek oranda bulunmus
olmasina neden olmus olabilir. Genis

orneklemli  kapsamli  c¢aligmalar  ve
psikiyatrik tedavi ile AA siddeti arasindaki
iligkinin incelenmesi gelecek arastirmalarin

konusu olabilir.

Sonugta, sa¢ kaybr yakinmasi dermatoloji
polikliniklerinde sik goriilmektedir. Bu
hastalarm  ayrica  psikiyatrik  agidan
degerlendirilmesi de gerekmektedir. Clinkii
sa¢ hastaliklar1 ya primer olarak psikiyatrik
bozukluklara bagli olarak gelisirler yada
depresyon, anksiyete, sosyal izolasyon gibi
ciddi ruhsal ve sosyal sorunlara neden

olurlar (6). Sa¢ dokiilmesi olan ¢ocuklarin
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ileriye doniik psikopatolojilerinin
engellenmesi  i¢in  erken  ddnemde
psikiaytrik degerlendirilmesi ve

dermatoloji ve psikiyatri ile ortak takip

edilmesi Onemlidir.
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THE OXIDATIVE IMBALANCE IN ADOLESCENT PATIENTS WITH ACNE
VULGARIS

ERGEN AKNE VULGARISLI OLGULARDA OKSIDATIF DENGESIZLIK
Suzan Demir Pektas', Ozden Ertugrul’, Ozcan Erel®

1 S.B. Aydin Devlet Hastanesi, Dermatoloji Klinigi, Aydin

2 S.B. Aydin Devlet Hastanesi, Biyokimya, Aydin

3 S.B. Ankara Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Biyokimya, Ankara

Abstract

Acne vulgaris (AV) is a common dermatological problem in adolescence. Several etiological factors such as genetics,
hormonal, ultraviolet radiation, microorganisms, cosmetics and stress are believed to be responsible for AV. In our study, we
aimed to assess the oxidative/ antioxidative status in adolescents with AV. Nine five patients who were clinically diagnosed
with AV were included in the study. Forty seven healthy controls of the same age, gender and socioeconomic status were
included in the study. Acne severity was assessed by global acne grading system(GAGS). Serum total oxidant status (TOS)
and total antioxidant status (TAS) and oxidative stress index (OSI) in patients and control subjects were measured by the Erel
method. TAS, TOS and OSI levels of patients compared with control group. TOS and OSI levels of patients found
statistically higher than controls (p=0.04 and p=0.05 respectively), but there was not statistically significant difference
between TAS levels (p>0.05). Severity of the disease and oxidative status levels did not show a statistical correlation
(p>0.05). Oxidative mechanisms may play an important role in etiogenesis and progression of the AV. Besides conventional
acne drugs, novel drugs modulating oxidative balance may be useful in treatment.

Key words: Acne Vulgaris, Oxidative Stress, Oxidant Level.

Ozet

Akne vulgaris (AV) ergenlerde ve geng eriskinlerde en sik goriilen cilt bozuklugudur. Genetik, hormonal, ultraviyole,
mikroorganizmalar, stres, kozmetikler ve temas eden diger kimyasal maddeler akne etyopatogenezinde rol oynayan faktorler
olduguna inanilmaktadir. Calismamizda ergen AV’li olgularda oksidatif stres (OS) durumu ve OS ile hastalik siddeti
arasindaki iligkinin belirlenmesi amaglanmustir. Kinik olarak AV tanisi konan 95 ergen ¢alismaya alinmgstir. Kontrol grubu
yasg, cinsiyet ve sosyoekonomik diizey (SED) agisindan klinik grup ile eslestirilen 47 ergenden olugmustur. Global akne
derecelendirme sistemi (GADS) ile akne siddeti belirlenmigtir. Hasta ve kontrol grubundan ahnan kanlardan elde edilen
serumlardan Total Antioksidan Seviye (TAS), Total Oksidan Seviye (TOS) ve Oksidatif Stres Indeksi(OSI) degerleri Erel
yontemi ile calisilmistir. Caligmaya alinan AV hastalarin ortalama TAS, TOS ve OSI degerleri sagliklh kontrol grubu ile
karsilastirildi. Hastalarm TOS ve OSI degerleri istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulunurken (p=0.04 ve p=0.05 sirasiyla),
TAS igin iki grup ortalamalar1 arasinda fark bulunmadi (p>0.05). TAS, TOS ve OSI degerleri ile hastalik siddeti (GADS)
arasinda istatistiksel olarak herhangi bir korelasyon saptanmadi (p>0.05). OS’in, AV etyopatogenezinde 6nemli bir role sahip
olabilecegini gostermektedir. Bu nedenle AV’in tedavisinde antioksidan o6zelligi tasiyan en az bir ilacinda kombine
tedavilerde kullamilmasimin yararli olabilecegi diisiiniilmiistiir.

Anaktar Kelimeler: Akne vulgaris, oksidatif stres, oksidan seviye

Yazisma Adresi: Suzan Demir Pektas, S.B. Aydin Devlet Hastanesi, Dermatoloji Klinigi, Aydin.
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Giris

Akne vulgaris (AV) ozellikle ergenlik yas
grubundaki bireyleri etkileyen, etiyolojisi
multifaktoriyel olan, deride papiil, piistiil,
komedon ve Kistlerle seyreden kronik,
sosyal ve psikolojik etkileri olan bir deri
hastaligidir (1). Aknenin patogenezinde;
artmig sebum salgisi, propionibakterium
aknes kolonizasyonu, anormal folikiiler
keratinizasyon  ve

inflamasyon  gibi

faktorlerin oldugu diistiniilmektedir (2).

Follikiiller
propionibakterium

duvardaki notrofillerin

aknes  bakterisini
oldiirmek i¢in rettigi reaktif oksijen
tirevleri (ROT) inflamasyon bdlgesinde

hiicre hasarma neden olmaktadir (4).

ROT insan yasaminin onemli bileseni olan

sudaki oksijenin indigenmesinden
olugmaktadir. Bu ROT’nin {iretimi yavas
olmakta ve bunlar siiperoksit dismutaz

(SOD), katalaz (CAT), glukoz 6 fosfat

dehidrogenaz (G6PDH) ve
myeloperoksidaz gibi hiicre ici
antioksidanlar tarafindan

uzaklastirilmaktadirlar. Eger antioksidanlar

yetersiz kalirsa ROT lipid
peroksidasyonuna neden olmaktadir (3).
Sonug olarak, yogun olarak iiretilen ROT
hiicre hasarma ya da Oliimiine neden

olmaktadir.

Son  yillardaki  ¢alismalarda  AV’in

etyopatogenezinde rolii olan ROT ve
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antioksidan enzimler lizerine

odaklanilmistir (3,5,6).

Ancak, yapilan caligmalarda ergen ve
erigkin olan AV’li olgular birlikte ele
almmistir. Bildigimiz kadariyla sadece
ergen AV’li olgularda oksidatif stres (OS)
durumu ile ilgili bir yapilmis bir ¢aliyma
bulunmamaktadir. Bu caligmada ergen
AV’li olgularda OS durumu ve OS ile
hastalik arasindaki

siddeti iligkinin

belirlenmesi amag¢lanmustir.

Gerecler ve yontemler

Ocak 2012- Ocak 2013
tarihleri arasinda Aydin Devlet Hastanesi

Bu c¢alismaya,

dermatoloji poliklinigine AV yakinmasi ile
bagka  bir

bulunmayan 11-17 yas arasindaki 95 ergen

bagvuran  ve rahatsizlig1
dahil edilerek hasta grubu olusturulmustur.

Kontrol grubu Aydin Devlet Hastanesi

personeli yakinlarindan yas, cinsiyet ve
egitim diizeyi agisindan hasta grubuna benzer
47 saglikli bireyden olugsmustur. Caligmaya
alman ergenlere ve onlarin ailelerine ¢aligma
hakkinda bilgi verildikten sonra goniillii onay

formu imzalatilmstir.

Ergenlerin yas, cinsiyet ve egitim durumunu

iceren sosyodemografik ozellikleri
kaydedilmistir. Olgu grubunda Global Akne
Derecelendirme Sistemine (GADS) gore
akne siddeti belirlenmistir. Akneli ergenlere
GADS

Sosyodemografik  Veri  Formu,

dermatoloji polikliniginde uygulanmis ve



degerlendirilmistir. Kontrol grubuna
Sosyodemografik Veri Formu
doldurtulmustur.

Hasta ve kontrol grubundaki olgulardan 12
saatlik aglik donemini takiben vendz kan
Alinan  kanlar

ornekleri  alinmistir.

biyokimya tiiplerine aktarillarak buzlu
ortamda en gec¢ alt1 saat i¢inde isleme tabi
tutulmak tizere 3000 rpm’de bes dakika
santifiij edilerek serumlar1 ayrilmig ve
serumlar antioksidan

ayrilan toplam

seviyesi (TAS) ve toplam oksidan seviyesi

(TOS)  calisiimak  tzere  -80°C’de
saklanmistir. Atatiirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi Biyokimya Laboratuvarinda
serumlardaki TAS ile TOS &lgiiliip;
oksidatif stres indeksi (OSI)
hesaplanmistir.

Dislama kriterleri:

Herhangi bir nérolojik, psikiyatrik, genetik

ve sistemik  rahatsizliklar1  olanlar,
O0zge¢misinde cilt ya da her hangi bir

kronik bir rahatsizlig1 i¢in ilag almis/alan

ve sigara, alkol ve madde kullanimi
olmus/olan  olgular c¢alismaya  dahil
edilmemistir.

Veri toplama araglari:

Sosyodemografik Veri Formu:
Arastirmacilar  tarafindan  olusturulan

sosyo-demografik bilgi formunda gencin
yasl, cinsiyeti, dogum tarihi, Ogrenim

diizeyi ve yasadig1 yer sorgulanmistir. AV
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tanili olgularin bilgi formunda ek olarak
hastaligin basladig1 yas, siiresi ve dagilim

sekli sorgulanmustir.

Global
(GADS): GADS, Doshi ve arkadaslari

Akne Derecelendirme Sistemi

tarafindan gelistirilmistir. Akne siddetini,
aknenin viicuttaki dagilimma ve lezyon
tipine gore puanlayan bir 6lgme sistemidir.
Dermatologlar tarafindan akne siddeti
hesaplamasinda kullanilir. Bu sisteme gore
yiiz (almn, sol ve sag yanak, burun, ¢ene),
gbgiis ve sirtin st boliimii olmak iizere
toplam alt1 bélgenin her birinden saptanan
en siddetli lezyona ait puanm ( lezyon yok-
0, komedon-1, papiil-2, pistiil-3, nodiil-4)
her bdlge i¢in belirlenen sabit bir faktorle
carpilmast  sonucunda akne  siddeti
belirlenmektedir. Hastalarin global akne

puani 0-44 arasindadir (7).

Total antioksidan  seviye (TAS):
Orneklerin total antioksidan seviye (TAS)
diizeyi, Rel Assay marka ticari Kkitler
kullanilarak &lciilmiistiir. Olg¢iim ydntemi
ornekteki tiim antioksidan molekiillerin
renkli ABTS* katyonik radikalini rediik-
lemesi sonucu renkli radikalin antioksidan
molekiillerin toplam konsantrasyonlariyla
orantili olarak dekolorize olmasi esasina
dayanir. Kalibratdr olarak E vitamininin
suda ¢Oziliniir bir analogu olan Trolox
mmol  Trolox

kullanilir. Sonuglar

Equivalent/L olarak ifade edildi (8).



Total oksidant seviye (TOS): Orneklerin
toplam oksidan seviye (TOS) diizeyi, Rel
Assay marka ticari kitler kullanilarak
olciilmiistir.  Olgiim  testin  calisma
prensibinde ifade edildigi tizere 6rneklerin
icerdigi oksidan molekiillerin ferroz iyonu
ferrik iyona kiimiilatif olarak oksitlemesine
dayanan, kalorimetrik yontem kullanildi.
Sonuglar imol H202 Equivalent/L olarak

ifade edildi (9).

Oksidatif stres indeksi (OSI): Total
Oksidan Seviyesi (TOS)/Total Antioksidan

Seviyesi (TAS) seklinde  boliinerek
Oksidatif ~ Stres Indeksi (OSI)
hesaplanmistir (10).

Istatistiksel degerlendirme:

Calismanin  bulgular1 i¢cin SPSS 18.0
programi  kullanilmistir. One-sample
Kolmogorov—Smirnov test ile

parametrelerin dagilimlarina bakilmis ve
dagilimin normal olmadig1 gorilmiistiir.
Parametrelerin  karsilastirilmasinda Mann
Whitney U ile
kullanilmistir. GADS puanlar1 ile TOS,

Chi-Square  testleri

TAS ve OSI seviyeleri arasmdaki iliskiye
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Spearman korelasyon testi ile bakilmistir.
P < 0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul

edilmistir.
Sonuclar

Hasta grubunun %53.6’si (n:51)
kiz, %46.7°s1  (n:44)
grubunun 9%57.5’u (n:27) kiz, %42.5’u
(n:20) erkektir. Gruplar yas (z:-0.27,
p>0.05) ve cinsiyet (X?=0.18, p>0.05)

erkek; kontrol

acisindan benzerdir. (Tablo 1) Hasta
grubunun GADS ortalamas1 26+9.7 iken

max-min degerleri 8-42°dir.

Hasta grubunun kontrol grubuna gore TOS
ve OSI seviyelerinin 6nemli derecede
yiiksek oldugu saptanirken (p=0.04 ve
p=0.05 sirasiyla), TAS seviyesinde ise
onemli bir fark bulunmamistir (p > 0.05).
(Tablo 2)

TAS, TOS ve OSI seviyesi ile hastalik
siddeti (GADS) arasinda istatistiksel bir

korelasyon bulunmamistir. (p > 0.05).
(Tablo 3)



Tablo 1. Hasta ve Kontrol Grubunun Sosyodemografik Ozellikleri

Hasta (n:95) Kontrol (n:47) Xl/z p
Cinsiyet
Kiz (/%) 51 (53.6) 27 (57.5) 0.18 0.72
Erkek (n/%) 44 ( 46.4) 20 (42.5)
Yas (y1l)
Median (min-max) 15 (11-17) 15 (11-17) -0.27 0,8

Tablo 2. Hasta ve Kontrol Grubunun Oksidatif Stres Parametreleri

Hasta (n:95) Kontrol (n:47) X%z p
TAS
Median (min-max) 1.6(1.2-1.9) 15(1.2-2) -0.9 0.8
TOS
Median (min-max) 3.1(0-10) 25(0.1-8.4) -2 0.04
osi
Median (min-max) 1.93 (0-8.33) 1.65 (0.06-6) -1.9 0.05

Tablo 3. Oksidatif Stres Parametreleri ile Hastahk Siddeti (GADS) Arasindaki

Korelasyon

TAS TOS osi
GADS
r 0.078 0.04 0.1
p 0.45 0.7 0.3
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Tartisma

Oksidatif stres (OS), oksijen radikallerinin

asirt iiretimi ve antioksidan

savunmasindaki yetersizlik  sonucunda
ortaya ¢ikmaktadir (11). Literatiirde OS’in
birgok  inflamatuar cilt  hastaliginin
patogenezinde rolii oldugu belirtilmistir

(12).

Akne lezyonlarinin preklinik
baslangicindan klinik goriinlimiine kadar
gecen tliim agsamalarda hiicresel inflamatuar
olaylarin ¢ok oOnemli role sahip oldugu

belirtilmistir (13).

Aknenin  patogenezinde alan

yer
Propionibakterium aknes bazi kemotaktik
faktorler salgilayarak nétrofillerin
toplanmasina neden olmaktadir. Aktif olan
Oldirmek  ve

notrofiller  bakteriyi

fagositozunu saglamak i¢in hidrolitik
enzimler gibi bazi inflamatuar faktorler
salgilamakta ve buna bagli olarak follikiiler
epitelde hasara neden olmaktadir. Hasarli
dokudaki notrofillerden ROT
salgilanmaktadir (14). ROT biyolojik
siirecteki ~ ikinci  habercileri  aktive
edebilmekte ve derideki inflamasyonun ve

allerjik reaksiyonun patogenezinde 6nemli

rol oynamaktadir (15).
TOS  wvuciitta  iretilen  oksidanlar
gostermektedir. ROT, reaktif nitrojen

tlirevleri hidroklorik asit, malonilaldehit ve
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lipid peroksitleri gibi oksidanlar TOS’u
olusturmaktadir (9,16).

Calismamizda ergen AV’li hastalarin TOS
seviyesi kontrol grubuna gore yiiksek
bulunmustur. Yapilan bir¢ok ¢aligmada
AV’li olgularda MDA seviyesinin yiiksek
oldugu belirtilmistir (18,19). Benzer
olarak, diger ¢alismalarda AV’li olgularda
NO

edilmistir  (20,21).

seviyesinin yiiksek oldugu

Onceki

rapor
caligmalara
uygun olarak calismamizda da ergen AV’li
olgularda oksidan seviyesinde artis oldugu

saptanmistir.

Calismalarda daha ¢ok antioksidan olarak
SOD, CAT ve GO6PD markirlar
calisilmistir.  Plazmada bu antioksidan
molekiilleri ayr1 ayr1 hesaplanabilmektedir
ancak bu ¢ok zor ve zaman alicidir (11).
Calismamizda serumda total antioksidan
seviyesi (TAS) ol¢limii yapilmis ve hasta
grubu ile kontrol grubu arasinda énemli bir
fark saptanmamistir. Bir calismada AV’li
SOD fark
bulunmazken (22) diger ¢caligmalarda SOD,

CAT ve G6PD

olgularda seviyesinde
seviyeleri yliksek/diisiik

olarak bulunmustur (5,6,17).
Calismamizda AV’li olgularda elde edilen
normal antioksidan seviyesi OS’e karsi
verilen bir yanitin gostergesi olabilecegini

diistindiirmistiir.

TOS ve TAS seviyeleri birbirlerine zit

calismakla birlikte her zaman boyle bir



negatif korelasyonun goriillmeyebilir. Bu
nedenle Orneklemde TAS sadece total
antioksidan kapasiteyi gosterirken, TOS
ise sadece oksidan durumu gostermektedir.
Ancak bu her iki veri OS durumunu net bir

sekilde gostermekte yetersiz kalmaktadir.

OSI seviyesi ise viicutta
oksidan/antioksidan  oraninin  dengede
olup-olmadigini en lyi sekilde

gostermektedir. Bu sonug¢ OSI seviyesinin
OS varligin1 gostermesi agisindan 1iyi bir

parametre olabilecegi belirtilmistir (23).

Calismamizda hasta grubunun kontrol

grubuna goére OSI seviyesi daha yiiksek

bulunmustur.  Bu sonug, bize serbest
oksijen radikal seviyesinde bir artisin
oldugunu ve buna bagh  olarak
oksidan/antioksidan oraninda bir

dengesizlik olustugunu gostermektedir.

Calismamizda akne siddeti ile TAS, TOS

ve OSI seviyesi arasinda herhangi bir iliski

saptanmamustir. Onceki  yapilan
calismalarla benzer bir sonu¢ elde
edilmistir (6,18).

Calismamizin  ve Onceki c¢alismalarin

sonuglarmna baktigimizda OS’in aknenin
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hastaligin

bir

etyopatogenezinde ve

ilerlemesinde Onemli rol

oynayabilecegini diisiindiirmektedir. Son
yillarda AV’in tedavisinde antioksidan
kullanilmaktadir. Bir¢ok

etkili ilaglar

arastirmact  antioksidanlarin ~ aknenin
etyopatogenezinde ve tedavisinde Onemli

bir roliiniin oldugunu ispat etmistir (24,25).

Sonu¢ olarak; OS’in akne wvulgaris’in

etyopatogenezinde  6nemli  bir  rol
oynayabilecegi diisiiniilmiistiir. Bu sebeple
akne  tedavisini  planlarken,  akne
patogenezinde farkli etki mekanizmalarina
ve hedeflere sahip sinerjistik etkileri olan
secici ajanlar dikkate alinmalidir. Ayrica,
akne wvulgaris’in tedavisinde antioksidan
Ozelligi tasiyan ilacinda akilct ve giivenli
olan kombine tedavilerde kullanilmasinin

gerektigi diistinlilmiistiir.

Calismamizmn sinirh yanlari; ¢alismamizin
AV’li
oksidatif

siddeti ile

kesitsel olmas1 ve olgularin

tedavisinden sonraki stresin

seviyesi ve akne ilgili

calismanin  yapilmamasi  bilgilerimizin

yetersiz kalmasina neden olmustur.
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ACIL SERVIiS HASTA SiKAYETLERININ DEGERLENDIRILMESI
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Abstract

The Complaints Management System is a tool that communicates experiences, expectations, and needs of patients to
healthcare facility. Effective use of the this system provides healthcare facility an opportunity to recognize patients and their
expectations and to identify their shortfalls. Thus, more realistic and goal-directed quality development plans can be
established. In this study, complaints, criticism and acknowledgements about adult emergency department which were
reported to SABIM (Communication Center of Health Ministry) and Patients' Rights Department of our hospital were
considered and the person subjected to complaint/criticism/acknowledgement, reason for application, date and time of the
event, triage status of the patient and final status of application were reviewed. Data obtained were recorded to SSPS version
17 software. Chi-square and Mann Whitney U tests were used for statistical analyses. p<0.05 was considered to statistically
significant. It was seen that all applications other than one acknowledgement were complaints or criticisms. It was found that
the complaints were most frequent on Friday (18.2%) and at time period of 14:00-24:00 (87.9%). It was seen that applicants
were most commonly reported complaints about patients with yellow triage code (53.0%); followed by patients with green
triage code (43.9%). It was seen that the complaints were most commonly about emergency clinicians (44.0%) and the most
common reasons for complaint were lack of interest (24.2%), telling off (19.7%) and problems about tests and laboratory
evaluations (16.7%). It was seen that complaints were mainly associated with time periods of intensive workload in ED and
lack of communication between clinicians and patients. We think that it will easier to address problems by structuring work
environment of healthcare professionals and comity.

Key words: Emergency department, patient complaints, satisfaction

Ozet

Hasta sikayet yonetim sistemi, hasta deneyimlerini, beklentilerini ve ihtiyaglarmisaglik kurumuna aktaran stratejik bir
yonetim aracidir. Sikayet yonetim sisteminin etkili olarak kullanilmasi kuruma hastalarinin beklentilerini ve hastasini tanima
firsati saglarken ayrica kurumun eksikliklerini gormesini de saglar. Bu sayededaha gercekci ve amaca uygun kalite
iyilegtirme programlart belirlenebilir. 1 Ocak 2010-31 Mart 2012 tarihleri arasinda Saglik Bakanh iletisim merkezine
(SABIM) ve hastanemiz hasta haklari birimine bagvurarak hastanemiz eriskin acil servisiyle ilgili sikdyet, elestiri ve
tesekkiirlerini bildiren bagvurular dikkate alinmis ve bu basvurularda sikayet/elestiri/tesekkiir edilen kisi, sikdyet nedeni,
sikdyete sebep olan olayin saat dilimi, giinii, hastanin acil servis triaj durumu ve sikdyetin son durumu incelenmistir. Elde
edilen veriler SPSS 17 bilgisayar programma kaydedilip, Istatistik analizlerde; ki-kare testi ve Mann Whitney U testleri
kullanilmig ve p<0.05 anlamli fark olarak kabul edilmistir. Bagvurularin sadece bir tanesi tesekkiir basvurusu oldugu
digerlerinin elestiri ve sikdyet bagvurulari oldugu goriildi. En sik sikayet giiniiniin Cuma (%18.2), en sik sikdyet saatinin de
acil servisin yogun oldugu saat dilimi olan 14-24 arasi saat dilimin (%87.9) oldugu tespit edildi. Bagvuru yapanlarin
%53’1iniin sar1 triaj kodlu hastalar igin bagvurmus oldugu bunu %43.9 ile yesil triaj kodlu hastalarla ilgili bagvurularin takip
ettigi goriildii. En sik sikayet edilen kisinin de Acil serviste ndbetci hekimlerin (%44), en sik sikdyet nedenin hekimin
ilgisizligi (%24.2), azarlanma (%19.7) ve tetkik ve laboratuarla ilgili eksiklikler (%16.7) oldugu goriildii. Sikayetlerin
¢ogunlukla acil servisin yogun oldugu saatlerde, hekim-hasta iletisimsizligiyle alakali oldugu goriildi. Saglik ¢alisanlarinin
¢aligma ortamlarinin diizenlenmesi ve karsilikli saygt ile sorunlarin agilmasinin daha kolay olabilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Acil servis, hasta sikayetleri, memnuniyet

Ethem ACAR, Mugla Sitk1 Kogman Universitesi, T1p Fakiiltesi, Acil Tip Anabilim Dali Tel: 05063662969 e-mail: ethemacar@mu.edu.tr
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Giris
Hasta haklari, saglik hizmetlerinden

faydalanma ihtiyact bulunan fertlerin, sirf

insan olmalar1 sebebiyle sahip
bulunduklart ve Tirkiye Cumbhuriyeti
Anayasasi, milletleraras1  antlagmalar,

kanunlar ve diger mevzuat ile teminat
altina alinmis bulunan haklarini ifade eder
Q).

Hasta gikayet yoOnetim sistemi, hasta
deneyimlerini, beklentilerini ve

ihtiyaglarmisaghk  kurumuna  aktaran
stratejik bir yonetim aracidir (2,3). Sikayet
etkili olarak

yonetim sisteminin

kullanilmasi kuruma hastalarinin
beklentilerini ve hastasini tanima firsati
saglarken ayrica kurumun eksikliklerini
gormesini  de saglar. Bu sayededaha
gercekei ve amaca uygun kalite iyilestirme
programlari belirlenebilir (2).

Saglik hizmetleri konusunda memnuniyet
Ozellikle son yillarda 6nem kazanan bir
kavramdir. Eskiden memnuniyet denilince
sadece hasta memnuniyeti anlasilirken giin
gectikce hasta memnuniyeti kadar saglik
calisanlarinin da memnuniyeti de Gnem
Ciinkii  hizmet

kazanmaktadir. alanin

memnuniyetini  belirleyen en G6nemli
konulardan biriside hizmet iireten hasta ile
saglhik calisanlar1 ile iliskileridir. Hasta
memnuniyeti ile ¢alisan memnuniyeti bir
zincirin iki halkasi gibidir, birinde kopma
olursa digerini memnun etme imkanimiz

kalmaz (4).
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Gilintimiizde olusan bu diizenlemeler
neticesinde hasta haklar1 ihlallerine bagli
sorunlarm Onlenmesi saglik calisanlarinin
bu sorumluluklar1 iyi bilmesi ve geregini
yerine getirmesini gerektirmektedir. Biz bu
calismada iki buguk yillik silirede hasta
haklar1

durumunu ortaya koyarak bu konu ile ilgili

konusunda acil servisimizin
literatiire katkida bulunmay1 amagladik.

Gerecler ve yontemler

1 Ocak 2010-31 Mart 2012 tarihleri
Saghk
(SABIM)  ve

arasinda Bakanhigi  iletisim

merkezine calismanin
yapildig1 3. basamak Egitim ve Arastirma
Hastanesi hasta  haklar1 birimine
bagvurarak eriskin acil servisimizle ilgili
sikayet, elestiri ve tesekkiirlerini bildiren
dikkate

bagvurular almmis ve bu

bagvurularda sikayet/elestiri/tesekkiir
edilen kisi, sikayet nedeni, sikayete sebep
olan olayin saat dilimi, giinii, hastanimn acil
servis triaj durumu ve sikdyetin son
durumu incelenmistir. Sikdyet edilen kisi
olarak acil servisteki nobetci acil hekimi,
hemsire, giivenlik gorevlisi, bilgi islem,
konsiiltan hekim, hasta bakici, hastane ile
ilgili genel durumlar (hastane de hafta sonu
ve gece 23.00’ten sonra Ultrasonografi
(USG) yapilmamasi, tetkik sonuglarinin
konular

ge¢ c¢ikmasi, temizlik) gibi

nedeni olarak

saglk

arastirilmistir.  Sikayet

hekimin  ilgisizligi, calisan1

tarafindan  azarlanma, muayene i¢in



bekleme siiresi, konsiiltan hekimin ge¢
gelmesi, hekimin tani atlamasi, personel
eksikligi, temizlik ve hijyen problemleri
degerlendirilmistir. sonucu

adli

Sikayetin
olarak olaymn mercilere  tasmnip
taginmadig1, konu ile ilgili bir eksiklik olup
olmadig1 eger varsa kurum i¢i sorusturma
baslatilip baglatilmadigina bakilmistir. Bu
veriler SPSS17 bilgisayar programina
kaydedilmistir. Oncelikle frekans dagilim1
yapilmistir. Verilerin dagilimma bakilmis,
normal olmayan dagilimlarda logaritmik
dontisimler  uygulanmigtir.  Dagilimi
normal olan verilerde parametrik testler
dagilimi normal olmayan verilerden non-
parametrik testler uygulanmistir ve p<0.05
anlamli fark olarak kabul edilmistir.
Bulgular

1 Ocak 2010-31 Mart 2012 tarihleri
arasinda SABIM ve Hasta haklarmna
ilgili  toplam 855 adet

basvuru oldu, bunun 66 (% 7,71) tanesi

hastanemizle

eriskin  acil  servisimizle  ilgiliydi.
Basvurularin sadece bir tanesi tesekkiir
basvurusu oldugu, digerlerinin elestiri ve
sikdyet  bagvurulari
Basvurularm 40 (%60.6)’1 SABIM’e, 26

(%39.4)’u haklar1

oldugu  goriildii.

hastanemiz  hasta
birimine yapildi. En sik sikayet giiniiniin
Cuma (%18.2), en sik sikayet saatinin de
acil servisin yogun oldugu saat dilimi olan
14-24 aras1 saat dilimin (%87.9) oldugu

tespit edildi. Bagvuru yapanlarm %353’{iniin
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sart triaj kodlu hastalar i¢in bagvurmus
oldugu, bunu %43.9 ile yesil triaj kodlu
hastalarla ilgili bagvurularin takip ettigi
goriildii. En sik sikdyet edilen kisinin de
acil serviste nobet¢i hekimlerin (%44), en
stk sikayet nedenin hekimin ilgisizligi
(%24.2), azarlanma (%19.7) ve tetkik ve
eksiklikler (%16.7)
oldugu goriildii. Bagvurularin sonuglarina

bakildiginda 51 (%81.8) basvuru da

laboratuarla ilgili

herhangi bir eksiklik tespit edilmedigi, 9
(%13.6) basvuru i¢in ise eksiklikler tespit
edildigi goriilmiistiir (Tablo 1).

Bagvurular da sikayet nedeni ile sonuglar
karsilastirildiginda  istatistiksel ~ olarak
anlamli bir fark olmadigi, sikayet edilen
kisi 1ile sikdyet nedenine bakildiginda

istatistiksel ~ olarak  anlamli sonug
bulundugu (p<0.05), sikayet nedeni ile
tiraj1 karsilagtirdigimizda p=0.059 oldugu
ve istatistiksel olarak anlamli olmadigi
goriilmiistiir. Sikayet edilen kisi ile tiraji
karsilagtirdigimizda ise p=0.055 oldugu,
olarak anlamlh

bunun da istatistiksel

olmadigi,  sikdyet nedeni ile sikayet

saatleri  karsilastirildiginda  istatistiksel
olarak anlamli bir farkin olmadigi, yine
sikayet edilen kisi ve sikayet saati arasinda
da anlamh

bir fark olmadig1 tespit

edilmistir.



Tartisma

Saglik hizmetleri konusunda memnuniyet
ozellikle son yillarda 6nem kazanan bir
kavramdir. Eskiden memnuniyet denilince
sadece hasta memnuniyeti anlasilirken giin
gectikce hasta memnuniyeti kadar saglik
calisanlarinin da memnuniyeti de Onem
Ciinkt alanin

kazanmaktadir. hizmet

memnuniyetini  belirleyen en  6nemli
konulardan biriside hizmet iireten hasta ile
saglik calisanlar1 ile iliskileridir. Saglik
calisaninin hizmet alan hastalara gosterdigi
sefkat, ilgi, hastay1 tedavinin bir pargasi
yapabilme becerisi, hastaya verdigi giiven
hem hastalarin memnuniyetini hem de
tedaviye uyumlarmi etkilemektedir (4).
Devebakan ve ark. (5) Izmir’de yaptiklari
bir hekimin

calismada  hastalarin

giivenilirligini en O6nemli memnuniyet

kriteri olarak gordiiklerini bildirmislerdir.
Aytar ve ark. (6) Diizce’de yatan hastalarin
memnuniyetini ¢alistiklar1 arastirmalarinda
genel memnuniyetin % 91 civarinda
oldugunu, memnuniyet kriteri olarak ta en
cok saglik calisaninin davranisi ve verilen
tibbi bakimin kalitesi oldugunu
belirtmislerdir. Tiirkciiler’in Acil serviste
hasta memnuniyetini isledigi yazisinda,
onemli  konunun

yine  en saglhk

calisanlarinin  hasta ve  yakinlarina

gosterdigi davranis bi¢ciminin ve hastanin
bilgilendirilmesinin ifade
(7).

sonucunda da memnuniyeti belirleyen en

oldugunu

etmistir Bizim  ¢alismamizin
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onemli  faktoriin  iletisim  oldugu,
sikayetlerin en c¢ok hekim ilgisizligi ve
azarlanma gibi durumlardan kaynaklandigi
acil  servisin

gorilmektedir.  Bunun

yogunlugu ve hekim yetersizligi gibi
sebeplerden kaynaklanma ihtimali yiliksek
olsa da kurumlarin hatta bakanligin buna
alacagi en onemli ¢Oziimiin calisanin da
onlarin

memnuniyetine Onem vermesi,

calisma  saatini, c¢alisma  kosullarmi

diizenlemesi ve memnun olan saghk

calisan1 olusturmasinin sorunun
giderilmesinde O6nemli bir adim olacagi
diisiincesindeyiz.

Hekim i¢in, acil vakalar, poliklinik
hizmetlerinin verildigi hastalardan daha
fazla malpraktis riski icinde
bulunmaktadir. Acil servisteki hekimden,
kisith bir zaman iginde, bircok disipline ait
bilgileri sentezleyip yorumlayarak, hayat
kurtaracak sekilde hareket etmesi ve ayni
zamanda hukuk kurallarin1 da eksiksiz
yerine getirmesi beklenmektedir. Hekimler
mesleklerini icra ederken, sadece hastaya
ve yakinlarma degil ayn1 zamanda adli ve
idari birimlere kars1 da sorumludurlar (8).
Yasalar cercevesinde hekimlere ve saglik

ciddi

yiiklenmektedir. Bu sorumluluklar donem

personellerine sorumluluklar

donem adli sorunlara da neden olmaktadir
9). bakacak

olursak en cok sikayet edilen kisinin acil

Calismamiz ~ sonuglarina

serviste ~ nobet¢i  hekimin  oldugu,

istatistiksel olarak anlamli olmasa da en



cok 14.00-24.00 saat diliminde sikayet
edildigi, yine istatistiksel olarak anlamli
olmamakla beraber en ¢ok yesil tiraj kodu
ile muayene edilen hastalarla ilgili sikayet
edildikleri tespit edilmistir. Hekimler en
cok ilgisizlik, hasta/yakimlar1 ile tartigma
ve azarlanma nedeniyle sikayet
edilmislerdir. Acil serviste bekleme siiresi
ile ilgili sikayet sayisinin az olmas1 dikkat
cekici goriilmektedir. Bunun sebebini acil
servise bagvuran her hastanin hemen

muayene edilmesi ile agiklanacagi gibi,

hasta ve yakinlarinin bekleme siiresini

ilgisizlik olarak degerlendirmis
olabilecegini ya da bekledikleri igin
hekimle tartisma yasadiklar1 ve
azarlandiklar1 gibi degerlendirmis

olabileceklerini de diistinmekteyiz.

Acil servisimize mevsimsel degisiklik
olmakla birlikte giinliik kis aylarinda 300,
yaz aylarinda 650-700 civarinda hasta
bagvurmaktadir. Aylik hasta ortalamasi
10000-15000 degismektedir.
Hastalar aksam 20.00-24.00 saat diliminde

arasinda

hastanemize daha ¢ok bagvurmakla beraber
genel olarak 14.00-24.00 saat dilimi acil

servisimizde yogun hasta bakimi ile

gecirilmektedir. Bu  saatlerde  hasta
sikayetlerinin  daha fazla olmasi1
beklenebilir ~ bir  durum  oldugunu

diistinmekteyiz.
Acil serviste ¢alisan hekim sayisinda
yetersizlikler yi1l boyunca siklikla devam

etmekte ve acil servis hekimleri genellikle
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mesai fazlasi ile ¢aligmaktadir. Gelecekle

ilgili kaygilar-uzmanlhk gibi- ve ayni

zamanda fazla mesai ile ¢alisma

hekimlerde belirgin  tiikenmisligi  de

beraberinde getirmektedir. Bu konuda
gerekli Onlemlerin alinmasi kurum ve
bakanliklarin gorevi olmakla birlikte hasta
ve yakimi iliskisini de pozitif yOonde
etkileyecegi bir gergektir.

Sonu¢ olarak hasta memnuniyetinin
sebebi olmakla birlikte

bir¢ok saghk

calisanlar1 ile 1ilgili olanlari;; saghk
calisanlarinin hasta ve yakinina gosterdigi
Bu

davraniglardir. davranislar

memnuniyeti etkiledigi gibi  hastanin
tedaviye uyumunu da etkilemektedir. Bu
noktada saglik calisanlarma diisen gérev
hastayla iletisime dikkat etmeleri, hastaya
siirecle ile ilgili bilgi vermeleri, panik
icinde acil servise bagvuran hastalarla
gereksiz polemige girmemeleridir.
Hastalara ve kurumlara diisen gorevlerde
vardir. Kurumlara diisen gorevler bu
dikkatlice

kurumun eksikliklerini tespit etmeleri ve

sikayetleri incelemeleri,
calisanlar1 ile beraber bunun iizerinden

nasil  gelinebileceginin  arastrmasidir.
Bunu yaparken calisaninin memnuniyetini
de saglamayr amaglamalidir. Hastalarin
acil servise acil durumlar haricinde
gereksiz gelmemelerini saglayic1 genel
Onlemlerin alinmasi-reklamlarla,
afiglerlerle, egitimle acil servise ihtiyact

olan hastaya bakim yapilmasi da gereksiz



kalabalig1 ve hastayla hekimin daha fazla
zaman gecirmesini, daha fazla iletisim

icinde olmasin1 saglayacaktir.

Kaynaklar

Hasta haklar1 yonetmeligi. Resmi
Gazete, Tarih: 01.08.1998, Say::
23420.

Toprak DK, Sahin B. Saglk
Bakanligt Hastanelerine  Yapilan
Hasta Sikayetlerinin
Degerlendirilmesi. Saglikta
performans ve kalite dergisi.2012;
3:1-29.

Allen LW, Creer E, Legget M.
Developing a patient complaint
tracking  system to  improve
performance.
JointcommissionJournal on
Qualityimprovement. 2000;26: 217-
226.

Ozer A, Cakil E. Saghk Hizmetinde
hasta ~ memnuniyetini  etkileyen
faktorler. Tip Arastirmalar1 dergisi
2007;5:140-143.

Devebakan N, Yager K. Saglk
isletmelerinin  algilanan  hizmet
kalitesi diizeyinin
karsilastirilmasinda SERVQUEL
yontemi. Saglik ve hastane yonetimi
2. Ulusal kongresi bildiriler kitabi.
Ankara 2005 p:543-553.

Aytar G, Yesildal N. Yatan Hasta
Memnuniyeti. Diizce Tip Fakiiltesi
Dergisi 2004;3:10-14.

43

Tiirkgiiler 1. Acil serviste hasta
memnuniyeti: Literatliriin = gdzden
gecirilmesi  ve klinik  pratikteki
yansimasi. Tirkiye acil tip dergisi
2005;5:52-54.

Zeyfeoglu Y. Acil Hekiminin
Hukuki Yikiimliliikleri. J
SurgMedSci 2006, 2(50):10-19.
Yirimez Y, Cevik T. Yavuz Y.
Hasta haklarmi  biliyor muyuz?
Akademik acil tip dergisi 2010;2:67-
71.



Original Article/Orjinal Makale

THE RELATIONSHIP BETWEEN CHONDROMALACIA AND
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Abstract

The purpose of this study is researching the relation between different patellofemoral morphologic parameters and patellar
chondromalacia in MRI. The MR images of 220 patients were evaluated with regards to patella type, patellofemoral angles
and the vertical position of patella retrospectively between the dates of January 2014 and April 2014. The cases were
separated into 2 groups according to whether they were chondromalacia or not. The patella type was analyzed in 3 groups.
The mean age of the cases included in the study was 48.67 (18-75) years. 21 patients (14.7%) had type 1 patella, 36 (31.3%)
had type 2 patella and 62 (54%) had type 3 patella in the normal group. And 21 patients (20%) had type 1 patella, 29 (27.6%)
had type 2 patella and 55 (52.4%) had type 3 patella in the chondromalacia group. A statistically significant relation was not
determined between the patella type and chondromalacia. The mean lateral patellar tilt angle was measured as 14.57°+5.59°,
patellar tilt angle as 10.55°+5.74°, sulcus angle as 128.74°£5.41°, and patella angle as 130.10°+7.20° in the chondromalacia
group. And these angles were measured respectively as 14.91°+4.83°; 10.19°£4.29°; 127.16°+6.09°; 130.58°+6.98° and
6.59+110 mm in the normal group. Insall-Salvati index was 0.96+0.09 in the normal group and 0.94+0.12 in the
chondromalacia group. A statistically significant difference was not found between the normal and chondromalacia groups
with regards to LPTA, PTA, PA and ISI (P>0.627, P>0.602, P>0.618, P>0.180). There were statistically significant
differences between two groups in sulcus angle and trochlear depth values (P<0.043; P<0.037). Increase in the sulcus angle
and decrease in the trochlear depth were evaluated in relation to patellar chondromalacia.

Key words: Chondromalacia, MRI, Patella

Ozet

Bu calismanin amaci, MRG’de farkli patellofemoral morfolojik parametreler ile patellar kondromalazi arasindaki iliskiyi
aragtirmaktir. Ocak-2014 ile Nisan-2014 tarihleri arasinda 220 hastanin MR goriintiileri patella tipi, petellofemoral agilar ve
patellanin vertikal konumu acisindan retrospektif olarak degerlendirildi. Olgular, kondromalazi olup olmamasina gére 2
gruba ayrildi. Patella tipi 3 grupta incelendi. Calismaya dahil edilen olgularin ortalama yas1 48.67 (18-75) yildi. Normal
grupta 21 (%14.7) olguda tip 1 patella, 36 (31.3) olguda tip 2 patella ve 62 (54) olguda tip 3 patella mevcuttu. Kondromalazi
grubunda 21 (%20) olguda tip 1 patella, 29 (%27.6) olguda tip 2 patella ve 55 (%52.4) olguda tip 3 patella mevcuttu.
Istatistiksel olarak patella tipi ile kondromalazi arasinda anlamli bir iliski saptanmadi. Kondromalazi grubunda, ortalama
lateral patellar tilt agis1 14.57°+5.59°, patellar tilt agis1 10.55°+5.74°, sulkus acis1 128.74°+5.41°, patella agis1 130.10°+7.20°
Olciildii. Normal grupta bu agilar sirasiyla 14.91°£4.83°; 10.19°+4.29°; 127.16°+6.09°; 130.58°+6.98° ve 6.59+110 mm
6lciildii. Insall-Salvati indeksi normal grupta 0.96+0.09 ve kondromalazi grubunda 0.94+0.12 idi. LPTA, PTA, PA ve ISI
acisindan normal ve kondromalazi grubu karsilastirildiginda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmadi (p>0.627, p>0.602,
p>0.618, p>0.180). Sulkus acis1 ve troklear derinlik degerlerinde her iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark mevcuttu
(p<0.043; p<0.037). Sulkus agismin artmasi ve troklear derinligin azalmasi patellar kondromalazi ile iliskili olarak
degerlendirildi.

Anahtar Kelimeler: Kondromalazi, MRG, Patella

Yazisma Adresi: Onder Yenigeri, onderyeniceri@hotmail.com
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Giris

Diz eklemi, hem tibiofemoral hem
de patellofemoral eklem icermesi nedeni
ile kompleks bir eklemdir. Patellofemoral
eklem kuadriseps kasinin kaldira¢ kolunu
uzatarak ekstansiyona yardim eder ve
sikistirict Kuvvetlerin femura daha uygun
Bu  kuvvetler

yayllmasmi  saglar.

patellofemoral eklemde biyiik yiiklere

neden olabilir. Patellofemoral eklemdeki
morfolojik varyasyonlar ve anatomik
uyumsuzluklar bu kuvvetlerin  yOniinii
degistirerek patellar kikirdakta bozulmaya
neden olabilirler (1, 2).

eklem sorunlarmi

fizik

Patellofemoral
degerlendirmede  hikaye  ve
muayeneye eklenen goriintiileme taniya
bliylik katkilar saglar. Direkt grafiler,

bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik

rezonans goriintiileme (MRG)
patellofemoral  patolojilerin ~ varligini
arastirmada kullanilabilir 3).
Patellofemoral morfoloji ve uyum en

yaygin  olarak  direkt

calisgiimistir (2, 4-6). Kemik ve eklem

grafiler ile

morfolojisini tanimlamada biiylik katkilar
saglamasma karsin kikirdak lezyonlarmi
tanimlamada

konvansiyonel yOntemler

yetersizdir (7). MRG multiplanar
goriintiileme yetenegi, yiiksek yumusak
doku kontrast 6zelligi ve noninvaziv bir
yontem olmast nedeni ile kikirdak
lezyonlarmi1 degerlendirmede bagvurulan

bir yontemdir (8-10). MRG ile kikirdak
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lezyonlar1 yanmi swa troklear ve patellar

morfoloji, patellofemoral  alignment

giivenilir sekilde degerlendirilebilmektedir

(11, 12).
Literatiirde patellofemoral

morfoloji ile kondromalazi arasindaki
iliskiyi MRG ile degerlendiren az sayida
calisma mevcuttur. Bu c¢alismalarda
patellar kikirdak defektleri ile radyolojik
morfolojik  Ol¢iimler arasindaki iliski
aragtirilmistir (1, 2). Calisma sayisinin az
olmas1 nedeni ile kikirdak defektleri ile
troklear morfoloji ve patellar tilt ac1
Ol¢iimleri arasindaki uyuma ait verilerde
yetersizlikler ve tutarsizliklar mevcuttur.
Bu calismanmn amaci, MRG’de
farkl

parametreler

patellofemoral morfolojik

ile patellar kondromalazi
arasindaki iliskiyi aragtirmaktir.

Materyal ve Method

Calisma Popiilasyonu: Bu retrospektif
calisma i¢cin  Mugla Sitki  Kog¢man
Universitesi Etik  Kurulu’ndan  onay
almmustir.  Ocak-2014 ile Nisan-2014

tarihleri arasmnda Ozel Yiicelen Hastanesi
radyoloji boliimiine degisik klinik kuskular
ile gonderilen 220 hastanin MR goriintiileri
retrospektif olarak degerlendirildi (Tablo
1). Calismaya 18-75 yas aras1 olgular dahil
edildi. Daha 6nce diz cerrahisi gegirenler,
tanisal veya girisimsel artroskopik islem
uygulanan ve ciddi travma anamnezi olan
olgular caligma kapsami disinda birakildi.

Caliymaya alinan olgular, kondromalazi



olup olmamasmma gore 2 gruba ayrildi

Kondromalazi  derecelendirmesi  icin

International Cartilage Repair Society

Classification System siniflamas1 kullanildi
(Tablo 2) (13).

MRG Parametreleri: MRG 1.5 Tesla
magnet ile ekstremite koili kullanilarak
yapildi  (Siemens Essanza, Tim-Dot,
Germany). Tiim olgulara, aksiyel fat sat T2
(TR 3100 ms, TE 42 ms, matriks 320x320,
FOV 16 cm, kesit kalinhgr 3,5mm),
sagittal fat sat proton dansite (TR 3000 ms,
TE 22 ms, matriks 320x320, FOV 16 cm,
kesit kalinlig1 4 mm) ve sagittal TSE TlI
(TR 470 ms, TE 11 ms, matriks 384x384,
FOV 16 cm, kesit kalinligi1 4 mm) MRG
goriintiileri alindi.

Patellofemoral Olgiimler: MRG gériintiileri
ve ag¢1 Olglimleri Interpacs software’i
(Interpacs, Ankara, Tiirkiye) kullanilarak
medikal

Patella

monitérlerde  degerlendirildi.

tipi, medial ve lateral faset

uzunluklar1 temel almmarak 3 grupta
incelendi (14). Tip 1’de medial ve lateral
faset uzunlugu esittir. Tip 2 ve tip 3’te
lateral faset mediale gore asimetrik
uzundur, tip 2 medial faset diiz’konkav
iken tip 3’te konvekstir (Resim 1).

Lateral patello tilt a¢1 (LPTA,
posteriorda femoral kondilleri birlestiren
cizgi ile lateral fasetten uzatillan ¢izgi
arasindaki agi1), patellar tilt agis1 (PTA,
posteriorda femoral kondilleri birlestiren

cizgi ile patella medial ve lateral koselerini
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birlestiren ¢izgi arasindaki ag1), sulkus
acist (SA, medial ve lateral troklear
fasetlere paralel ¢izgiler arasindaki aci),
patella agis1 (PA, medial ve lateral patellar
fasetlere paralel cizgiler arasindaki ag1),
trochlea derinligi (TD, medial ve lateral
trokleann  en  anterior  kisimlarini
birlestiren ¢izgi ile troklear olugun en derin
yeri arasindaki mesafe) aksiyel goriintiiler
kullanilarak 6l¢iildii (Resim 2) (7,15).
Patellanin vertikal konumu Insall-
Salvati yontemi ile sagital fat sat T2 ve
TSE T1 gortintiiler tizerinden
degerlendirildi (16). Burada patellanin en

kranial noktasi ile en kaudal noktasi

arasindaki mesafe, patellar ligament
boyuna oranland1.
Istatistiksel Analiz: Istatistiksel analiz

SPSS 18.0 programi (SPSS, Chicago, IL)
ile yapildi. Hastalarin MRG endikasyonlar1
verildi.

ve demografik  bulgular

Parametrelerin ortalama degerleri
mean+standart deviasyon olarak verildi.
Verileri karsilastirmada Student’s t testi
kullanildi. Patella tipi ile kondromalazi
arasindaki iliski Mann-Whitney U testi ile
degerlendirildi. Istatistiksel anlamlilik
p<0.05 kabul edildi.

Resim 1. Patella tipleri: A) Tip 1 B) Tip ve
C) Tip 3



Resim 2. Agilarin  ve Insall-Salvati
indeksinin Ol¢lilmesi. A) Lateral patellar
tilt acis1 B) Patellar tilt agisi C) Sulkus
acis1 D) Patella agis1 E) Troklear derinlik

ve F) Insall-Salvati indeksi

Bulgular

Calismaya dahil edilen olgularin
yast 48.67 (18-75)
Olgularin 136’s1 kadin ve 84’ erkekti.
Kondromalazi patella 105 olguda (%47.7)
mevcuttu, 115 (%52.3) olguda ise MRG’de

ortalama yild1

patellar kikirdak normal olarak tanimlandu.

Kondromalazi 59 (%56,2) olguda hafif
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(grade 1 veya 2) ve 46 (43.8) olguda
siddetliydi (grade 3 veya 4).
Tablo 1. MRG ¢ekim endikasyonlar1

Endikasyon Hasta Sayisi % Oran
Meniskopati 197 89
MCL sprain 2 1
ACL sprain 4 2
Patellar kondromalazi 10 5
Diger 7 3
Toplam 220 100

Kondromalazi olmayan grupta 21
(%14.7) tip 1 patella, 36 (31.3) tip 2 patella
ve 62 (54) tip 3 patella mevcuttu.
Kondromalazi grubunda 21 (%20) tip 1
patella, 29 (%27.6) tip 2 patella ve 55
(%52.4) tip 3 patella mevcuttu (Tablo 3).
Istatistiksel ~olarak patella tipi ile
kondromalazi arasinda anlamli bir iliski
saptanmadi.

Tablo 2. International Cartilage Repair

Society Classification System siniflamasi

Kikirdak Defekti MRG Bulgusu

Normal

Grade 0 Normal gériintimlii kikirdak

Hafif defekt

Grade 1 Kontur normal fakat
kikirdakta anormal sinyal

Grade 2 Kikirdak kalinliginin
%50’sinden az defekt

Siddetli Defekt

Grade 3 Kikirdak kalinliginin
%350’sinden ¢ok defekt

Grade 4 Subkondral kemige veya

icerisine ulagan defekt




Tablo 3. Patella tiplerinin dagilimi

Normal Kondromalazi P degeri

Tip1 17 21 0.299
Tip 2 36 29 0.378
Tip 3 62 55 0.757
Toplam 115 105

Ortalama LPTA normal grupta
14.91°+4.83° iken kondromalazili grupta
14.57°£5.59° idi. PTA normal grupta
ortalama 10.19°+4.29° iken kondromalazili
grupta 10.55°+5.74° 1di. Sulkus agis1
normal ve kondromalazi grubunda sirasiyla
127.16°+6.09° ve 128.74°+£5.41° olarak
Olciildii.  Patella agis1 da swrasiyla
130.58°+6.98° ve 130.10°+£7.20° olarak
Olciildi. Troklear derinlik normal olgularda
6.59£1.10 mm ve kondromalazik grupta
6.29+1.04 mm olgiildi. Insall-Salvati orani
normal grupta 0.96+0.09 ve kondromalazi
grubunda 0.94+0.12 idi. LPTA, PTA, PA
ve Insall-Salvati oran1 agisindan normal ve
kondromalazi grubu karsilastirildiginda
istatistiksel a¢idan anlamli fark bulunmadi
(p>0.627, p>0.602, p>0.618, p>0.180).
Sulkus acis1 ve troklear derinlik arasinda
ise ise her iki grup arasinda istatistiksel
anlaml fark mevcuttu (p<0.043, p<0.037).
Olgiimlere ait sonuclar Tablo 4’te

Ozetlendi.

Tablo 4. Normal ve kondromalazi patella
grubundaki parametreler

Calisma Grubu

Normal Kondromalazi

Parametre  Ort+S.D. Ort+S.D. P degeri

LPTA 14.91+4.83 14.5745.59 0.627
PTA 10.19+4.29 10.55+5.74 0.602
SA 127.16+6.09 128.7445.41 0.043
PA 130.58+6.98 130.1047.20 0.618
TD 6.59+1.10 6.29+1.04 0.037
ISI 0.96+0.09 0.94+0.12 0.180

Tartisma

Patella, Wiberg tarafindan medial
ve lateral uzunluguna gore 3 tipe
ayrilmistir (13). Bu smiflama klasik olarak
radyografi ile patellar morfoloji ve
kondromalazi arasindaki iligkiyi aragtirmak
icin  kullamildi (15, 17). Bizim
calismamizda patella tipleri ile
kondromalazi arasinda istatistiksel anlaml1
iligki saptanmadi.

Troklear olugun s1§  olmasi
(troklear displazi) patellar instabilite ile
iligkilidir ve patellofemoral eklemde
kikirdak kayiplarina neden olabilir (18).
Sulkus agis1 ve troklear derinlik, troklear
displazisinin derecesini gostermede
kullanilir. Troklear displazi ile patellar
kondromalazi arasindaki iliskiyi
degerlendiren caligmalarin sayis1 azdir ve
bulgularda tutarsizliklar mevcuttur. Tuna
ve ark.’nin MRG ile yaptiklar1 ¢aligmada,
kondromalazi saptanan olgularda normal

populasyona gore sulkus agisinda artma ve



troklear derinlikte azalma mevcuttu (7).

Bizim  c¢alismamizda, sulkus  agis1
kondromalazili olgularda normal olgulara
gore hafifce yiiksek ve troklear derinligi
disiiktii. Bu calismada, sulkus agisinin
artmas1t ve troklear derinligin azalmasi
kondromalazi ile iliskilendirildi.

Patellar  tilti  degerlendirmede,
lateral patellar tilt ac1 ve patellar tilt agis1
19).

anormal

gibi birka¢ Ol¢lim mevcuttur (2,
Literatiirde patellanin
kondromalazi
bildiren

20). Bu

pozisyonunun da
gelisiminde rolii olabilecegini
yaymlar yer almaktadwr (1,
calismalarda azalmig lateral patellar tilt
acmin (ki bu durumda patellar tilt agis1
kondromalazi

genellikle  artmaktadir)

gelisimine yatkimlik olusturdugu
bildirilmistir. Bizim ¢alismamizda, patellar
kondromalazi

iliski

tilt ve patella acis1 ile
arasinda anlamli istatistiksel bir
bulunamamustir.

diz

vertikal uzunlugunun,

Lateral grafisinde, patella
patellar tendona
olarak

1,2°den

orani Insall-Salvati orani

isimlendirilir (16). Bu oranmm

biiylik olmasi patella alta olarak

tanimlanmstir ve calismalarda

iligkili
bildirilmistir (4, 21). Ama diger birgok

kondromalazi ile olabilecegi

calismada patella alta ile kondromalazi
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arasinda anlaml iligki kurulamamistir (4,
22). Bizim g¢aligmamizda, normal ve

kondromalazili olgular arasinda Insall-

Salvati oraninda anlamli fark
saptanmamaistir.

Calismamizda bazi1  kisithiliklar
bulunmaktadir. Oncelikle, aksiyel

goriintliilemede patellar fasetlerin bi¢imi

seviyeden seviyeye kismen degisiklik
gosterdiginden patella agis1 Olglimlerinin
giivenilirligi sorgulanabilir. Ikincisi, evre 1
patellar kondromalazinin MRG ile tespiti
optimal kosullarda bile bazen zor
olabilmektedir. Bu nedenle erken evre bazi
kondromalazi olgular1 artroskopik
dogrulama olmadigindan atlanmis olabilir.
Ucgiinciisii 6zellikle yasli hastalarda patella
kenarlarindaki osteofitik c¢ikintilar ac1
Olctimlerinde kismen de olsa farkliliklara
neden olmus olabilir. Yas araliginin genis
olmasi, normal olarak tanimlanan grubun
da aslinda bir diz problemi nedeniyle MRG
cekiliyor olmasi (saglikli bireyler kontrol
grubu olarak kullanilmamaistir) ¢calismanin
diger kisithliklaridir.

Sonug olarak patellofemoral
eklemin yapisal baz1 ozellikleri kikirdak
sorunlar1 ile iligkili gériinmektedir. Sulkus
acisimnin  artmast ve troklear derinligin
azalmasi patellar kondromalazi ile iliskili

olarak degerlendirildi.
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Case Report/Vaka Sunumu

STEVEN-JOHNSON SYNDROME ACCORDING TO DRUG INTOXICATION
ILAC INTOKSIKASYONUNA BAGLI STEVEN-JOHNSON SENDROMU
Suzan Demir Pektas’, Gokhan Pektas®, Nuran Siingii3

1 S.B. Aydin Devlet Hastanesi, Dermatoloji Klinigi, Aydin

2 Adnan Menderes Universitesi, Hematoloji Klinigi, Aydmn

3 S.B. Ankara Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Patoloji Klinigi, Ankara

Abstract

We report a case with the diagnosis of Steven-Johnson Syndrome according to the drug usage in a patient with chronic renal
failure in order to emphasize the side effects of drugs and the most proper drug and dosage of drug in the medical treatment
of patients with renal failure. 65 years-old patient with hypertansion and chronic renal failure (CRF) was admitted to the
Emergency Department with the complaint of eruptions and itching. The patient, followed with the daignosis of CRF and
hypertansion in three years, has been used Urikoliz (allopurinol, 300 mg 2x1), Anti-asidoz (sodyum hidrojen karbonat, 3x1),
Karvezide (kandesartan/ hidroklorotiazid, 16/12,5 mg 1x1). Piyeloseptyl (nitrofurantoin, 50 mg 2x1) was used during last 11
days according to urinary infection 20 days ago. After being eruptions, skin biopsy was taken and it was SJS. When
glomerular filtration rate was 13.2 ml/sc, the patient was accepted as SJS according to drug intoxication due to CRF.
Although treatment was begun, the clinical progress was failed and patient died in 15th day. Therefore, we have to be attent
to begin drug in the patients with CRF.

Key words: Allopurinol; Nitrofurantoin; Steven-Johnson Syndrome.

Ozet

Bobrek yetmezligi tanist bulunan hastalarin tibbi tedavisi planlanirken en uygun ilacin ve dozunun segilmesinin yani sira
ilaglar arasinda olusabilecek etkilesimlere dikkat edilmesi gerektigini vurgulamak amactyla kronik bobrek yetmezligi (KBY)
olan bir hastada ila¢ kullammina bagl olarak gelisen Steven-Johnson Sendrom (SJS) tanili olgu sunulmustur. 65 yaginda
hipertansiyon ve KBY tamilariyla izlenen hasta, acil servise dokiintii ve kasinti yakinmalariyla bagvurdu. Uc yildir
hipertansiyon ve KBY tanilariyla izlenen hastanin Urikoliz (allopurinol, 300 mg 2x1), Anti-asidoz (sodyum hidrojen
karbonat, 3x1), Karvezide (kandesartan/ hidroklorotiazid, 16/12,5 mg 1x1) kullanmaktadir. Yirmi giin &nce idrar yolu
enfeksiyonu sebebiyle Piyeloseptyl (nitrofurantoin, 50 mg 2x1) regete edilen hastanin 11 giin boyunca bu ilaci aldig
belirlendi. Viicudunda lezyonlar gelismesi lizerine deri biyopsisi alinan hastanin patoloji sonucu, SJS ile uyumluydu.
Glomeriiler filtrasyon hizi (GFH) 13,2 ml/dk olarak bulunan hasta, kronik bobrek yetmezligine bagli gelisen ilag
intoksikasyonundan kaynaklanan SJS olgusu olarak kabul edildi. Destek tedavisine ragmen klinik seyri hizla kétiilesen olgu,
hastaneye yatiginin 15. giiniinde exitus oldu. Bundan dolayr KBY bulunan hastalarda ilag baslarken ¢ok dikkat edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Allopurinol; Nitrofurantoin; Steven-Johnson Sendromu

Yazisma Adresi: Suzan Demir Pektas, S.B. Aydin Devlet Hastanesi, Dermatoloji Klinigi, Aydin
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Giris

Yasamui tehdit eden Steven-Johnson
sendromu (SJS), hem cildi hem mukoz
yiizeyleri etkileyen bir hipersensitivite
reaksiyonudur. Nadir goriilen bir hastaliktir
ve diinya iizerinde her y1l 2.6 milyon insan1

etkilemektedir (1).

Genellikle
nekrolizin hafif bir formu olarak kabul

toksik epidermal
edilen ve ¢ogu zaman eritema multiforme
lezyonlariyla karisan SJS’u, hiicre 6liimiine
yol acarak cildin epidermis tabakasinin
dermis tabakasindan ayrilmasma neden
olmaktadir. Enfeksiyoz sebeplere, siklikla
Herpes simplex viriisiine bagl olarak
gelisen eritema multiforme ile
karsilastirildiginda, SJS’unun klinik seyri
cok daha siddetlidir ve genellikle altta

yatan sebep uygunsuz ila¢ kullanimidir (2).

Cogu olguda ates, bogaz agris1 ve

yorgunluk gibi yakimmalarla kendini

gosteren SJS’una erken donemde tani

konulmas:t oldukca giictiir. Genellikle

ampirik antibiyotik tedavisine bagslanan

olgularin  agzinda ve  dudaklarinda

iilserlerin ve diger cilt lezyonlarinin ortaya
cikmastyla SJS’u kendini belli etmektedir.
Bu donemde olgularin genital ve anal
bolgelerinde de ¢esitli cilt lezyonlar1

meydana gelmektedir. Ozellikle agiz

cevresinde gelisen lezyonlar oldukga agrili
beslenme

olmakta ve olgunun
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aliskanliklarini olumsuz etkilemektedir (3).
yaklasik  %30’unda

konjunktivit ortaya c¢ikmaktadir. Bundan

Cocuk hastalarin

baska, ylizde, govdede, kol, bacak ve
topuklarda yaklagikk 2.5 cm c¢apinda
yuvarlak dokiintiilii lezyonlar meydana
gelmektedir. Buna karsilik, genellikle sagh

deri tutulumu olmamaktadir (4).

Burada KBY tanist bulunan hastalarin tibbi

tedavisi  planlanirken  uygun ilacin
se¢ilmesi ve ilag dozunun diizenlenmesinin
yan1 sira 1ilaglar arasinda olusabilecek
etkilesimlere dikkat edilmesi gerektigini
vurgulamak amaciyla KBY tanisi olan bir
olarak

hastada ila¢ kullanimmna bagh

gelisen SJS tanili olgu sunulmustur.
Olgu Sunumu

Acil servise dokuz giindiir tiim viicutta

devam eden dokiinti ve  kasinti
yakinmalariyla bagvuran 65 yasmdaki
kadin hastanin karaciger ve bobrek
fonksiyon testlerinde yiikseklik saptandi.
Ug yildir hipertansiyon ve kronik bdbrek
yetmezligi izlenen hastanin

Urikoliz (allopurinol, 300 mg 2x1), Anti-

tanilariyla

asidoz (sodyum hidrojen karbonat, 3x1),
Karvezide (kandesartan/ hidroklorotiazid,
16/12,5 mg 1x1) kullandig1 06grenildi.
Bundan bagka, 20 giin once idrar yolu
enfeksiyonu sebebiyle hastaya Piyeloseptyl
(nitrofurantoin, 50 mg 2x1) recete edildigi

ve hastanin 11 giin boyunca bu ilac1 aldig1



belirlendi. Ddokiintiileri baglaymeca tibbi

tedavisini kendi kendine durdurdugu
ogrenilen hasta, I¢ Hastaliklar1 servisine
kabul edildi. Oral mukozada lezyonlar
gelismesi tizerine deri biyopsisi alinan
hastanin SIS ile

patoloji  sonucu,

uyumluydu. Glomeriiler filtrasyon hizi
(GFH) 13,2 ml/dk olarak bulunan hasta,

Tartisma

Steven Johnson sendromu tanisi
alan olgularin ¢ogunda altta yatan sebep
belli olmasa da bagisiklik sisteminin

bozulmasi sonucu ortaya  ¢iktig1

diistiniilmektedir. Kullanilan ilaglar,
gecirilen enfeksiyonlar ve hizla biiyiiyen
timorler, bagisiklik islevlerini bozmakta
ve SJS’unun ortaya ¢cikmasini
kolaylastirmaktadir. Viral enfeksiyonlar,
kanserler ve ilaglara karsi gelisen ciddi
tehlikeli cilt
tetikleyen etkenler

karsilik,

alerjik reaksiyonlar, bu

hastaligini arasinda

sayilabilir. Buna etkilenmis
olgularmm yariya yakminda herhangi bir

tetikleyici etken bulunamamustir (1-4).

Herpes simplex virlisii ve Epstein-
Barr virlisiinlin yam1 swra influenza ve
kabakulak viriislerinin de SJS’una yol
act1g1 literatiirde bildirilmektedir. Bunun
yani sira, kedi tirmig1 hastaligiyla birlikte
histoplazmozisin de bu hipersensitivite
iliskili

reaksiyonuyla olabilecegi

belirtilmistir (5). Tiimoriin kendisine bagl
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kronik bobrek yetmezligine bagli gelisen
ila¢ intoksikasyonundan kaynaklanan bir
SJS olgusu olarak kabul edildi. Uygulanan
destek tedavisine ragmen klinik seyri hizla
kotiilesen olgu, hastaneye yatiginin 15.

giiniinde exitus oldu.

olarak SJS’unun gelisti§i az sayida

lenfoma olgular1 sunulmustur (6).

Olgularin ¢ogunda antibiyotiklerin
ve Ozellikle sulfonamid grubu ilaglarin
kullanim1 en belirgin risk etkeni olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Geleneksel olarak
SJS’una yol agtig1 bilinen ilaglar arasinda
analeptikler  (modafinil), antibiyotikler
(azitromisin, penisilinler, siilfonamidler),
anti-diabetik ilaglar (sitagliptin), antifungal
ajanlar (flukonazol), anti-epileptik ilaglar
(dilantin,

fenitoin, karbamazepin,

lamotrijin),  anti-hiperiirisemik ilaglar
(allopurinol), anti-viral ilaglar (etravirin,
oseltamivir), barbitiiratlar ve non-steroid
anti-inflamatuar ilaglar (diklofenak,
etosliksimid, ibuprofen, valdecoksib) yer
almaktadir (7). Ozellikle direncli epilepsi
olgularim1 tedavi etmek amaciyla birlikte
verilen lamotrijinin ve sodyum valproatin
SJS gelisme riskini anlamhi  6lgilide
arttirdigr iyi bilinmektedir. Ayrica sifa
amaciyla tiiketilen bitkisel karigimlarin
icinde bulunan ginseng de nadiren SJS’una

yol acabilmektedir. Benzer sekilde, bazi



kokain kullanicilarinda da bu tehlikeli cilt
hastalig1 goriilebilmektedir (1, 3, 7).

flaca  bagh Steven-Johnson
sendromu agisindan yiiksek risk teskil eden
diger olgu gruplar1 arasinda non-steroid
anti inflamatuar ila¢ kullanan, sistemik
lupus eritematozus tanisi konulan ve HIV
enfeksiyonu olan hastalar sayilabilir (1, 3,

7).

Plazma iirik asit  diizeylerini
normale dondiirmek amaciyla uygulanan
bir ilag olan allopurinol agiz yoluyla
alindiktan iki saat sonra etkin metaboliti
olan oksipurinole yikilmakta ve biriken
oksipurinol, 18 ila 30 saat i¢inde bobrekler
atilmaktadwr.  Bu

yoluyla nedenle,

allopurinol tedavisi sirasinda nadiren
gorillen ancak ortaya c¢iktiginda ciddi
klinik belirtilere sebep olabilen yan
etkilerden oksipurinoliin sorumlu oldugu
disiiniilmektedir. Allopurinol tedavisinin
en onemli yan etkisi olan hipersensitivite
sendromu, yiiksek ates, cilt dokiintiisi,
eozinofili ve hepatit ile tanimlanmaktadir.
Benzer sekilde seyreden SJS ve toksik
nekroliz ~ de

epidermal allopurinol

kullanimina baglh yan etkiler arasindadir

(8, 9, 10).

Idrar yolu enfeksiyonlarmin

tedavisinde yaygmn olarak kullanilan bir
antibiyotik olan nitrofurantoin, 6zellikle
daha

yaslilarda belirgin olmak iizere
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bulanti, kusma, yiliksek ates, dokiintii ve
hipersensitivite pndmoniti gibi yan etkilere
neden olmaktadir. Uriner sistem yerine
sistemik dolagimda birikip yan etkilere yol
acabilecegi i¢cin GFH’min <60 ml/dk
oldugu olgularda nitrofurantoin tedavisi
kontrendikedir (11). Bu ve bunun gibi
literatiirde 100’4 askin ilaca bagh SJS

vakasi1 yaymlanmistir (12).

Sunulan olguda SJS tanisi, alinan
deri biyopsisinin histopatolojik olarak
incelenmesiyle teyit edilmistir. Bu ciddi
hipersensitivite reaksiyonundan allopurinol
tedavisinin sorumlu oldugu aciktir. Ancak
KBY nedeniyle yeterince itrah edilemeyen
ve sistemik dolasimda biriken
nitrofurantoin de Klinik tablonun giderek
kotiilesmesine ve destek tedavisine yanit
vermemesine yol a¢cmis  olabilecegi
seklinde

KBY

degerlendirilmistir. Dolayisiyla

olgularmimn tibbi tedavisi
planlanirken en uygun ilag segilmesi ve
hazirlanan 6zel kilavuzlar yardimiyla bu

dozunun Dbelirlenmesi

(13).

etkilesimleri de dikkate alimmali, her bir

ilacin  optimal

amaclanmalidir Ayrica  ilag
etken madde i¢in 6nceden bildirilen yan
etkilerin iistiiste binerek klinik durumu

siddetlendirebilecegi unutulmamalidir.



Kaynaklar

Koh MJ, Tay YK. An update on
Stevens-Johnson syndrome and toxic
epidermal necrolysis in children.
Curr Opin Pediatr 2009; 21(4): 505—
10.

Rose L. Hamm. Drug-
Hypersensitivity Syndrome:
Diagnosis and Treatment. Review
Article. Journal of the American
College of  Clinical Wound
Specialists (2012) 3, 77-81.
Gravante G, Delogu D, Marianetti
M, Trombetta M, Esposito G,
Montone A. Toxic epidermal
necrolysis and Steven Johnson
syndrome: 11-years experience and
outcome.Eur Rev Med Pharmacol
Sci 2007; 11(2): 119-27.

Franca MD, Lima JP, de Freitas D,
Cunha M, Gomes JA. Study of the
ocular findings in Stevens-Johnson
syndrome patients from a tertiary

ophthalmologic center. Arq Bras
Oftalmol 2009; 72(3): 370-4.

Roni P, Philip M, Laws, MB, Neil
H. Shear. Epidemiology of severe
drug hypersensitivity. Seminars in
Cutaneous Medicine and Surgery
2014; 33 (1), 2-9.

Gravante G, Delogu D, Marianetti
M, Esposito G, Montone A.Toxic
epidermal necrolysis and Steven-
Johnson syndrome in oncologic
patients. Eur Rev Med Pharmacol
Sci 2007; 11(4): 269-74.

Hsieh HJ, Chan AL, Lin SJ.
Stevens-Johnson syndrome induced
by combination of imatinib and
allopurinol.  Chemotherapy 2009;
55(4):197-9.

Fagugli RM, Gentile G, Ferrara G,
Brugnano R. Acute renal and hepatic
failure associated with allopurinol
treatment. Clin Nephrol 2008; 70(6):
523-6.

55

10.

11.

12.

13.

Somkrua et al. Association of HLA-
B*5801 allele and allopurinol
induced Stevens-Johnson syndrome
and toxic epidermal necrolysis: a
systematic review and meta-
analysis. BMC Medical Genetics.
2011, 12:118.

Stamp LK. Safety profile of anti-
gout agents: an update. Curr Opin
Rheumatol. 2014; 26 (2): 162-168.
Cunha BA. Antibiotic side effects.
Med Clin North Am 2001; 85(1):
149-85.

Allegra A ve ark. Stevens-Johnson
syndrome after lenalidomide therapy
for multiple myeloma. A case report
and a review of treatment options.
Hematol Oncol 2012; 30 (1): 41-45.
Bennett WM, Aronoff GR, Golper
TA ve ark. Drug prescribing in renal
failure. Dosing guidelines for adults.
3. baski,American  College of
Physicians, Philadelphia 1994.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17552141?ordinalpos=13&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17552141?ordinalpos=13&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17552141?ordinalpos=13&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17552141?ordinalpos=13&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19668969?ordinalpos=6&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19668969?ordinalpos=6&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19668969?ordinalpos=6&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19668969?ordinalpos=6&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19668969?ordinalpos=6&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17876963?ordinalpos=10&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17876963?ordinalpos=10&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17876963?ordinalpos=10&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17876963?ordinalpos=10&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19439939?ordinalpos=35&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19439939?ordinalpos=35&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19439939?ordinalpos=35&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19049711?ordinalpos=4&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19049711?ordinalpos=4&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19049711?ordinalpos=4&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11190350?ordinalpos=9&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum

Case Report/Vaka Sunumu

KIKUCHI- FUJIMOTO DISEASE: CASE REPORT

KIKUCHI- FUJIIMOTO HASTALIGI: OLGU SUNUMU
Yusuf Uziim®, Dilek Ersil Soysal', Volkan Karakus®
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Abstract

Kikuchi-Fujimoto disease (histiocytic necrotizing lymphadenitis) is a disease of unknown ethiology that most commonly
affects young women. Symptoms most commonly consist of painless cervical lymphadenopathy that is often accompanied by
fever, weight loss, and night sweats. The disease is thought to have an autoimmune origin. Clinically, differential diagnosis
must be made from lymphadenopathies of malign origin for the disease ethiology. Treatment is symptomatic, and
manifestations usually resolve within weeks or months. Our case was a twenty-two years old woman presented with regional
multiple enlarged cervical lymph nodes, fever and weight loss. She has been examined for infectious diseases and
malignancy for a time before admission to our clinic. Here, we present the case to indicate that Kikuchi-Fujimoto disease has
to be reminded in the differential diagnosis of patients with lymphadenopathy.

Key words: Kikuchi-Fujimoto disease, lymphadenopathy, lymphadenitis, malignity.

Ozet

Kikuchi-Fujimoto hastaligi, (histiyositik nekrotizan lenfadenit), nedeni bilinmeyen ve 6zellikle geng kadinlarda goriilen bir
hastaliktir. Servikal bolgede ortaya cikan agrisiz, benign karakterli lenfadenopatilere eslik eden ates yiiksekligi, kilo kayb1,
gece terlemesi gibi semptomlar goriiliir. Hastaligin otoimmun kokenli oldugu distiniilmektedir. Malign kdokenli
lenfadenopatilerle karigabilmesi sebebiyle de klinikte ayirici tamilar arasinda yer almalidir. Tedavisi semptomatik olup,
belirtiler genellikle haftalar veya aylar i¢erisinde kaybolur. Olgumuz boyun bolgesinde bir alanda birden fazla lenfadenopati,
ates yiiksekligi ve kilo kayb1 nedeniyle basvuran 22 yasinda bir kadindi. Klinigimize bagvurmadan dnce uzun siire enfeksiyon
ve malignite yoniinden arastirilmis olmast nedeniyle klinikte ayirici tamilar arasinda Kikuchi Fujimoto hastaligina da yer
verilmesini irdelemek amaciyla sunulmustur.

Anahtar kelimeler: Kikuchi-Fujimoto hastaligi, lenfadenopati, lenfadenit, malignite.

Yazisma Adresi: Volkan Karakus, Mugla Sitk1 Kogman Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Mugla, 48000
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Giris

Kikuchi-Fujimoto hastaligi nadir goriilen,
genellikle geng kadmlarda iyi huylu
servikal lenfadenopatilerle karakterize bir
hastaliktir. Hastalik 1 yasindan 75 yasina

kadar bir grubunda

genis yas
goriilebilmekle birlikte, 40 yasindan geng
kadinlarda daha fazla rastlanir. Kendini
smirlayan ve yaklagik 6 hafta icerisinde

bir
lenfadenopatiler

kendiliginden diizelen seyir

izlemektedir. Servikal

daha c¢ok posterior servikal T{icgende

goriilmektedir. Kendini
hastalik, klinik ve

doku

smirlayan bu
patolojik  olarak
yumusak hastaliklar ve

malignitelerle karigsmasi sebebiyle tani
acisindan dikkatli olunmasi gereken bir
hastaliktir. Patofizyolojisi tam olarak
belirlenememis ancak yapilan caligmalarda
otoimmun apoptotik stirecler ve
belirlenemeyen antijenik uyarilarin neden
olabilecegi belirtilmistir. Daha cok Japon
ki ve diger dogu Asya ilkelerinde
goriilmekle birlikte nadir vakalar Avrupa

ve diger kitalardan da bildirilmistir (1-6).
Olgu Sunumu

22 yasinda kadm hasta, yaklasik 1
aydir devam eden ve ara ara 38 dereceyi
bulan ates yiiksekligi, 4-5 kiloya varan kilo
kayb1 ve boynun sag tarafinda ele gelen
agrili sislik sikayeti ile basvurdu. Fizik
bakisinda sag servikal bolgede yumusak,
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hareketli, en biliyligli 2 cm, smirlar1 net
anlagilamayan birka¢ adet lenfadenopati
Hastanin

saptand1. Oykiisiinden

antibiyoterapi almasina ragmen ates
yiiksekligi ve lenf bezinin biiyilikliiglinde
degisiklik olmadigr ogrenildi. Boyunun
ultrasonografik incelemesinde; sag
posterior servikal {icgende konglomere
tarzda 5 ile 20 mm arasinda degisen
boyutlarda en az 14-15 adet patolojik

goriiniimde lenfadenopati izlendi. Bakida,

diger bolgelerde ele gelen lenf nodu
saptanmadi. Hepatosplenomegali
saptanmadi.  Laboratuvar tetkiklerinde;

beyaz kiire sayist: 2,63 K/ulL, notrofil
sayist: 1,53 K/uL, hemoglobin: 11,6 g/dl,
ortalama eritrosit hacmi (OEH): 83,4 fl,
sayist: 218 K/L,
sedimentasyon hizi: 24mm/h, CRP: 0.86
mg/dl,

trombosit eritrosit
prokalsitonin: 0.02 ng/ml, anti-

niikkleer antikor (ANA), anti-dSDNA
negatif saptandi. Hemostaz paneli normal
smirlarda geldi; INR: 0.9, PT: 1lsn ve
aPTT:  29sn Enfeksiyonu
dislamak ag¢isindan serolojik bakida HIV-1,
HIV-2, Hepatit A, B, C ve Hepatit E,
sitomegaloviriis (CMV),

Virus (EBV)

bulundu.

toksoplazma,
rubella ve Ebstein-Barr

degerlendirildi  ve negatif bulundu.

Tuberkiiloz lenfadenit tanisi ile 6n kolun
cilt altima PPD konuldu. Yetmis iki saat

sonra yapilan degerlendirmede PPD

negatif bulundu. Periferik yaymasinda

atipik  hiicre saptanmadi. Radyolojik



tetkiklerden kontrast verilerek yapilan

boyun, toraks ve tiim batin1 igeren

bilgisayarli tomografileri degerlendirildi ve
servikal bolgedeki lenfadenomegalilerin
disinda kayda deger bir bulgu rapor
edilmedi. Hastamizin yaklagik 3 hafta

sireyle kullanilan  genis  spektrumlu

antibiyotik tedavisine yanit vermeyen ates
yiiksekliginin olmasi, bu siirecte servikal
lenfadenopatisinin kiigiilmemesi,
enfeksiyon belirteclerinin negatif gelmesi
ve notropenisinin devam etmesi {izerine
kemik

iligi aspirasyonu ve biyopsisi

yapildi. Kemik iligi biyopsi sonucu

hiperselliiler bulundu ve patolojik bir
bulguya rastlanmadi. Hastamizin servikal
lenf bezinden alinan ince igne aspirasyon
biyopsisinin  sonucu nekrotik materyal
varliginda atipik lenfoproliferatif siire¢
olarak

raporlandi.  Lenfoid malignite

ekartasyonu agisindan eksizyonel lenf

nodu biyopsisi yapilmasi uygun gorildii.

Biyopsinin histopatolojik ve
immunohistokimyasal incelemesi
sonucunda histiyositik nekrotizan

lenfadenit (Kikuchi-Fujimoto Hastaligi)
tanis1 konuldu (Sekil 1-3). Bu patoloji
sonucu ile hastamizin almakta oldugu
antibiyotikleri kesildi ve takibe alind1.
Izleminde tedavisiz 4 hafta, toplamda 8
hafta sonunda lenf bezi boyutlarinin ve
hemogram degerlerinin normale dondiigi,
ates  yiiksekliginin

olmadig1  goriildii.

Yaklasik bir yilin sonunda hastamizin
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sorunsuz  olarak  takiplerine  devam

edilmektedir.

Sekil 1: Apopitoz ve niikleer debriler
iceren  nekrotik-nekrobiyotik  alanlar

cevresinde histiyositler (H&EXx10)

Sekil 2: Immunohistokimyasal olarak bazi
monositoid hiicreler ve histiyositlerde
myeloperoksidaz (MPO) pozitifligi
(MPOXx20)




Sekil 3: Nekrotik alanlarda
immunohistokimyasal ~ olarak ~ CD20
negatifligi (CD20x10)

Tartisma

Kikuchi-Fujimoto hastaligi 1972 yilinda
Japonya da Dr M. Kikuchi ve Y. Fujimoto
tarafindan  tanimlanmistir.  Histiyositik
nekrotizan lenfadenit olarak da bilinen bu

hastalik nadir goriilen, genellikle geng

kadinlarda 1yi huylu servikal
lenfadenopatilerle karakterize bir
hastaliktir  (1). Ozellikle Japonya’dan

bildirilen olgularin yanisira Amerika, Asya
ve Avrupa kitasindan da izole olgular
bildirilmistir. Hastaligin etyopatogenezi

tam anlasilamamis olmakla  birlikte
infeksiy0z ve otoimmun olaylarin 6nemli
rol oynadigi diisliniilmektedir. Yapilan
calismalarda 6zellikle otoimmun apoptotik
siirecler ve

belirlenemeyen  antijenik

uyarilarin  hastaliga neden olabilecegi
belirtilmistir (2). Bizim olgumuzun lenf
bezi biyopsisinden elde edilen patoloji

orneklerinde apopitoz ve niikleer debriler
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iceren  nekrotik-nekrobiyotik  alanlar

cevresinde histiyositlerin saptanmis olmasi

ve bazt  monositoid  hiicreler ve
histiyositlerde tespit edilen
myeloperoksidaz  pozitifligi  histiyositik

nekrotizan lenfadeniti (Kikuchi-Fujimoto
hastaligini) desteklerken,
immunohistokimyasal incelemede nekrotik
alanlarda saptanan CD 20 negatifligi de

olguyu lenfoma tanisindan uzaklagtirmistir.

Epstein-Barr viriis, HHV-6, HHV-8,
Parvovirus B19, HIV ve HTLV-1 gibi
viriislerin  hastaligim  olusmasinda rolii
oldugu diisiiniilmektedir, fakat yapilan
serolojik testlerde virlise karst olusan
antikorlar negatif gelmekte ve hastalarda
viriis partikiilleri saptanamamaktadir (3).
Hastamizda degerlendirebildigimiz viral

serolojik markerlar da negatif bulunmustur.

Kikuchi-Fujimoto hastaligi klinik
ve histolojik olarak lenfomalar, metastatik
adenokanserler, tuberkiiloz, Kawasaki
hastaligi, enfeksiydz mononiikleozis ve
herpes virlis enfeksiyonlar1 ile karisabilir

ve tani1 konulmasini zorlastirabilir (4-6).

Hastalik  i¢in  spesifik  tam

koydurucu klinik ve laboratuar testi yoktur.
Tanm1  i¢in  hastaliktan  sliphelenmek
gerekmektedir. Oykiisiinde 6zellikle boyun
posterior bdlgesinde servikal
lenfadenomegalisi olan ve kilo kaybs,

bulanti, kusma, bag agrisi, artralji, myalji,



ciltte kizariklik gibi  semptomlardan
herhangi biri veya birden fazlasi olan
hastada ayirict tanilar diglandiktan sonra
Kikuchi-Fujimoto hastalig1 diisiiniilebilir.
Bizim hastamizda da oldugu gibi hastaligin

tanis1 etkilenen lenf bezinin eksizyonel

biyopsi ile g¢ikarilarak  incelenmesi
sonucunda hastalik i¢in  patognomik
histopatolojik bulgularin varlig1

durumunda konulabilir (7).

Hastalik ¢ogu zaman herhangi bir
kendi

siirlayarak 6 hafta icinde diizelmektedir.

tedavi  gerekmeden kendini
Bizim olgumuzda bu siire¢ 8 haftaya kadar

Uzamistir.

Hastaligin tekrarlama olasihigi %
10’un altinda oldugu tahmin edilmektedir
(8). Hastaligin tekrarlama zamani 8 yila
kadar
hastalara uzun donem izlem 6nerilmektedir
(8,9).

tamamlamis olup, bu siiregte hastaligin

uzayabilmekte ve bu sebeple

Olgumuz takiplerinde bir yili

tekrarmi1  disiindiirecek  klinitk  veya
laboratuar bulgularma rastlanmamistir ve
halen takipleri ticer aylik araliklarla devam

etmektedir.
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Hastalik nadir de olsa oliimle

sonuglanabilmektedir. Literatiirde
kardiyak, hepatik ve pulmoner sebepli
oliimler bildirilmistir (10). Hastaligin uzun

donem izlemi sirasinda sistemik lupus

eritematoz (SLE) gelisimi agisindan
dikkatli olunmalidir. SLE’nin yanisira
sistemik juvenil idiopatik artrit,

antifosfolipid antikor sendromu, bilateral

tiveit ve polimyozit gibi diger otoimmun

durumlar  Kikuchi-Fujimoto hastaligina
eslik edebilir (7).
Sonuc¢

Lenf nodu biiylimesi ile gelen
hastalarin klinik yonetimi oldukg¢a zordur.
Kikuchi-Fujimoto hastaligi olduk¢a nadir
gorillen ve aymict tanilar  arasinda
diistiniilmedik¢e tani konulmasi zor bir
hastaliktir. Bu vakayr sunmamizin nedeni,
glinlik klinik caligma hayatimizda nadir
goriilen Kikuchi-Fujimoto hastalig1
hakkinda farkindalik yaratmak ve lenf
nodu biiylimesi olan hastalarda Kikuchi-
Fujimoto hastaliginin da aywric1 tanilar

arasinda olmas1 gerektigini hatirlatmaktir.
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Case Report/Vaka Sunumu
AN ATYPICAL CASE: INTRACRANIAL PENETRATING STAB WOUNDS
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Abstract

Fatal injuries caused by stab occur usually in large arteries of chest and abdomen or extremities as well as in the internal
organs in the body. The wounds in the skull wherefore stabbing are often in the characteristics of cutting rather than
perforating. Cases in which the bones of the skull and the brain are penetrated by stab are rare while stab penetrating brain
injury cases through orbital space are more often presented in the literature. The case is a 58-year-old male with 23 of 29 fatal
stab wounds on his body. 3 of these wounds were fatal penetrating skull bones injuries and 2 of them constituted an incision
in the brain.The instrument in penetrating nature needs to be fulfilled with a high kinetic energy in order to penetrate to the
brain and the skull. In the literature, such injuries are reported to be rare (1, 2). Our case is found worthy to be presented so.

Keywords: Forensic traumatology, penetrating the skull, stab wound

Ozet

Kesici-delici alet ile olugan 6liimciil yaralanmalar, genellikle batin ve gogiis bolgesindeki i¢ organlarda veya ekstremiteler de
dahil viicuttaki biiyiik damarlarda meydana gelmektedir. Kesici-delici alet ile kafatasinda olusan yaralar ise genellikle delici
nitelik gOstermeyip, kesici nitelikte olmaktadir. Literatiirde orbital bosluktan gegerek beyne penetre kesici-delici alet
yaralanmal1 olgular daha sik sunulmakla birlikte, kesici-delici aletin, kafatasi kemiklerini kat ederek beyne penetre oldugu
olgular nadirdir. Sunulan olgu; viicudunda 230 6liimeil toplam 29 adet kesici-delici alet yaralanmasi olan 58 yasindaki
erkek olgudur. Bu 6liimciil yaralanmalardan 3’1 kafatasi kemiklerini katetmis, bunlardan 2’si beyinde kesi olusturmustur.
Kesici- delici nitelikteki aletin, kafatasim kat edip beyne penetre olmasi i¢in yiiksek bir kinetik enerjiye ihtiyag olup
literatiirde bu tiir yaralanmalarin nadir goriildiigii bildirilmektedir (1, 2). Olgumuz bu nedenle sunulmaya deger bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Adli travmatoloji, kafatasina penetre yara, kesici-delici alet
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GIRIS:

Kesici-delici alet ile yaralanma
sonucu 6liim olgulari, adli otopsi grubunda
kaydadeger bir yere sahiptir. Orijin siklikla
cinayet olmakla birlikte, intihar etmek igin
de kullanilan ydntemdir. Kalvaryumda,
ozellikle kafai¢ci yapilara penetrasyonla
sonuglanan kesici-delici alet yaralari, sik
rastlanilmayan yaralardir. Kalvaryumun
anlamli ol¢lide kalinlik gosteren mineralize
kemik dokuyla korunakli olmasi, kafaici
yapilara penetrasyonla sonuglanan kesici-
delici alet yaralarmin olusumunu oldukca
azaltmaktadir. Ancak bu korunakli bolgeler
kalvaryumun, orbita veya temporal kemik
gibi bazi bolgelerinde zayifhk
gostermektedir. Kalvaryumda bu zayif
bolgelerin disinda, kafatasini direkt kat
ederek kafaici yapilara penetre olan kesici-
delici alet yaralar1 nadir de olsa
olusabilmektedir. ~Bu tiir  yaralarin
biyomekaniginde, yiiksek bir uygulama
enerjisi, kafatasinda bu enerjiyi en az
kayipla uygulama noktasina yogunlastiran
alet ve bu alete yeterli direnci
gosteremeyen kalvaryum bolgesi vardir.

Bu ¢alismada viicudundaki kesici-
delici alet yaralarindan iigliniin kafa igine
penetre oldugu olgu, nadir goriilmesi
nedeniyle sunulmaya deger bulunmustur.

OLGU:

Bir kiraathanede sabah erken
saatlerde kesici-delici alet yaralanmasi
nedeniyle 6ldigi bildirilen, 58 yasinda,
165 cm boyunda, 55-60 kg agirliginda
(BMI: 20-22) bir erkektir. Kiraathanede
hem barman hem de c¢alisan olgu, borg
para nedeniyle c¢iktig1 iddia olunan
tartismada bicakli saldiriya ugramis, olay
yerinde Olmiistiir. Viicudunda 29 adet
kesici-delici alet yaralanmasi saptanan
olgumuzun yara topografisi
incelendiginde; 3 adet kafa, 1 adet boyun,
21 adet toraks, 3 adet iist ekstremite ve 1
adet alt ekstremite bolgelerine uygulanan
kesici-delici alet yaralar1 goriilmektedir.
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Genel olarak kesici-delici alet
yaralarmin bir agilarinin dar, bir agilarinin
genis oldugu, yaralarin bir kismmda dar
acili tarafta aletin ¢ikis manevrasma bagli
¢entiklenme oldugu, bir kisminda yine dar

acili tarafta yara kuyrugu bulundugu
gozlenmistir.

Dis  muayenede  yaralanmalar
sistematik  olarak  kafa  bolgesinden
ekstremitelere dogru
numaralandirildiginda, 28 adet yara tespit
edilmis olup, 1i¢ muayenede kafa

bolgesinde 1 adet yara daha tespit edilerek
29 numara olarak isaretlenmistir (Tablo 1).

Tablo 1: Olguda tespit edilen yaralarin
dagilimi

SAGITTAL

vVUCUT

EKSENINE

GORE

SAG | SOL | TOPLAM
Oliimciil 13 10 23
Olan
Oliimciil 1 5 6
Olmayan
TOPLAM 14 15 29

Oliimciil ~ yaralanmalardan  3’ii

kafatas1 kemiklerini kat eden,bunlardan
2’si beyinde kesi olusturan yaralardir
(Fotograf 1 ve 2).

1) Kafa sag temporal bolgede transvers
seyirli 2 cm uzunlugunda kenarlar1 diizgiin,
kesici-delici alet yarasi, (Yara no: 1)

2) Sag sakak bolgesinde yukaridan asagiya
seyirli 1,5 cm uzunlugunda kenarlar1
diizgiin kesici delici alet yarasi, (Yara no:
2)

3) Sag temporal arka kisimda 1 cm
uzunlugunda kesici-delici alet yaras1 (Yara
no: 29) (Fotograf 3)




Fotograf 1: Sag temporal ve sag sakak
bolgesinde dig muayenede goriilen kesici —
delici alet yaralar1

Fotograf 2: Sag temporal (1), sag sakak (2)

ve sag temporal arka kisimda (29)
kafatasma penetre kesici —delici alet
yaralar1
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Fotograf 3: Sag temporal (1), sag sakak (2)
bolgesindeki kesici —delici alet yaralarmin
beyinde olusturduklar1 kesiler

Orneklerin
116

Oliiden alinan
toksikolojik incelemesinde; kanda;
mg/dl etil alkol tespit edilmistir.

Yapilan  tetkikler ~ve  otopsi
bulgular1 dikkate alindiginda Gliimiin
kesici-delici alet yaralanmasma bagh
kaburga kesiklerinin eslik ettigi biiylik
damar ve i¢ organ yaralanmasi sonucu
meydana geldigi raporlanmustir.

TARTISMA

Kesici- delici nitelikteki aletin,
kafatasin1 kat edip beyne penetre olmasi
icin ylksek bir kinetik enerjiye ihtiyag
olup bu sekildeki yaralanmalarin ¢ok nadir
oldugu bilinmektedir. Bu yiiksek kinetik
enerjiye ihtiyacin ~ nedeni, kemik
dokusunun yani sira, kafatasinin kavisli-
acilanmal1 yapisi nedeniyle, diiz bir zemine

gore daha fazla diren¢ gostermesidir (Figiir
1).

O

Figiir 1: Kafatasinin kavisli-agilanmali
yapist nedeni ile batmn, gogiis duvari gibi

diiz yapilara gore daha fazla direng
gbstermesi

Bu  zorlugun diger  Gnemli
nedenleri, uygulanan Kinetik enerjinin

uygulama noktasindan kafatasi agilanmasi
nedeniyle yayilmasi ve penetrasyonun dik
acillanma ile daha kolay olacagi
diisiiniildiigiinde dik a¢1 diizleminin birden



fazla olmasidir. Her uygulama noktasina
O0zgli diizlem olmasi kesi frekansinin
penetrasyon frekansindan olduk¢a fazla
olmasmi1 da agiklamaktadwr (Figir 2).
Literatiirde ~ kesici-delici alet ile
yaralama/yaralanmanmm  biyomekanigini
simulasyon ile arastiran, kullanilan alet,
yaralama/yaralanma bdlgesi, uygulanan
enerji miktar1 gibi hususlarda,
degiskenlerin degerlendirildigi yaymlar da
bulunmaktadir (3, 4).

Figiir 2: Birbirine paralel dogrultularda
olmak sart1 ile yalmizca diizleme dik
uygulandiginda penetrasyona neden olan
esit kuvvetler, kafatasi gibi dairesel bir
yaptya uygulandiginda, bu  paralel
kuvvetlerden yalnizca birinin penetre
olacag1 (kafatasmna uygulandiginda kesi

frekansinin, penetrasyon frekansindan
yiiksek goriilmesi), batin ve gogiis gibi
yapilarda  aynt  Ozellikteki  paralel

kuvvetlerin hepsinin penetre olacagi

Biyomekanik yasalarindan bagka,
cinayet sayisinin fazla oldugu, cinayet
arac1 olarak siklikla kesici-delici aletlerin
kullanildig: gelismemis ilkelerde
kafatasina penetre yaralanmalar, kesici-
delici aletle yaralanma frekansma paralel
olarak  artmaktadrr. Ornegin, Giiney
Afrika’da 597 vakada yapilan ¢aligmada,
transkranyal kesici-delici alet yaralanmasi
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olgularinin, acil norocerrahi gerektiren

durumlarin biiyiik cogunlugunu
olusturdugu  gosterilmistir (5,  6).
Ulkemizde  kesici-delici  alet ile

transkranyal yaralanmali vaka sayisi, bati
tilkelerindeki gibi diisiiktiir. Her ne kadar
nadir olsa da, kriminal aktivitenin yiiksek
oldugu, toplumun sosyoekonomik ve
sosyokiiltiirel seviyesinin diisilk oldugu
kesimlerinde, bu tiir yaralanmalar daha sik
goriilmektedir.  Olgumuzun, Oliimiiniin
gerceklestigi kiraathanede barinmasi, ¢ok
diisik bir miktar para borcu nedeniyle

ciktigi iddia olunan tartisma sonucu
oldurilmesi de bu durumu destekler
niteliktedir.

Beyne penetrasyon; g6z cukuru,
kafatasi, etmoidal kemik, fontanel agikligi
gibi  bolgelerden gerceklesebilmektedir.
Literatiire gore kafatasina penetre yaralar,
en fazla siklikta kemigin inceldigi
bolgelerden olan orbita veya temporal
kemik bolgesinden gerceklesmektedir (7).
Oldukga kalin bolgelerden de penetrasyon
gerceklesebilmekle birlikte, tiim
penetrasyon yaralanmalarinda genellikle
beyin  dokusu  zarar = gérmemekte,
penetrasyon yara traktina sinirli kalmakta,
O0lim ger¢eklesmeden hastaneye sevkleri

saglanabilmektedir.  Dolayisiyla  post-
mortem muayenenin yani sira hayatta
kalan magdurlarin muayenesi de adli

sorusturmalar i¢in 6nemli yere sahiptir.
Orijin spektrumu oldukca genis
olup suisit, homisit, kaza gibi nedenler
sikca goriilmektedir. Kaza orijiniyle
gerceklesen vakalar dislandiginda en sik
orijinin homisidal oldugu bilinmektedir

(8). Olgumuz bu yoniiyle en sikligi
desteklemektedir.

Multipl penetre lezyonlar
goriildiigliinde suisitten uzaklasilmalidir.
Suisidal kafatasina penetre olgularda
psikopatolojik yaplya sikga

rastlanmaktadir. Ornegin Glaskow Koma
Skoru 15 olarak acil servise basvuran,

kafatasina birden fazla ¢ivi c¢akan
sizofrenili hastalar, kafatasina penetre
bigak  yaralanmali psikozlu hastalar
sunulmugtur (9, 10, 11).  Alet



diistiniildiigiinde ezici, delici, kesici-delici

alet ile kafatasina

gerceklesebilmektedir. Bu tiir olgularin
irdelenmesi, kesici-delici alet yaralarinin
aydinlatilmasi, stipheli

arasindan  katilin
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Derleme/Review

PROSTATE SPECIFIC ANTIGENE (PSA)
PROSTAT SPESIFIK ANTIJEN (PSA)
Mehmet Cetinkaya, Omer Erdogan, Hasan Deliktas, Hayrettin Sahin

Mugla Sitkt Kogman Universitesi Tip Fakiiltesi Uroloji Anabilim Dali

Abstract

Prostate cancer is the most common cancer seen in men after skin cancer all over the world. Prostate cancer is rare before the
age of fifties but then the incidence increases. Tumor marker studies for early diagnose of this common cancer started in
1960’s. In 1980’s prostate specific antigen (PSA) was defined and has been used extensively since it was approved by Food
and Drug Administration in 1986. From this date there has been a dramatic rise at the number of cases with prostate cancer. It
is shown in studies that PSA rises not only in cancer also benign situations like in benign prostatic hypertrophy, prostatitis.
Therefore, it is accepted that PSA is a protein which is specific to prostate tissue, not to cancer. Some modalities are asserted
about PSA to distinguish prostate cancer from benign prostate diseases and PSA derivatives or isoforms are started to use.
These modalities are PSA density, PSA rise rate, age-specific PSA, free/total PSA ratio, prostate volume-specific PSA and
transitional zone PSA density. In clinical practice free/total PSA rate, age-specific PSA and PSA rise rate are the most
common used derivatives because of some disadvantages of the others. Thus, specificity of PSA is increased but still not
enough for desired results. So, we still need more specific indicators to diagnose prostate cancer.

Key words: Prostate cancer, PSA, PSA derivates, PSA isoforms

Ozet

Prostat kanseri cilt kanserlerinden sonra tiim diinyada erkekler arasinda goriilen en sik kanserdir. Prostat kanseri 50 yasin
altinda nadir goriiliirken 50 yasindan sonra goriilme siklig1 yasla birlikte artmaktadir. Bu kadar sik goriilen bir kanser i¢in
erken tan1 amagli timér belirteci tarama ¢aligmalari ilk olarak 1960’11 yillarda baslanmustir. 1980°1i yillarda prostat spesi fik
antijen (PSA) tanimlanmis ve 1986 tarihinde Food and Drug Administration (FDA) dan onay aldiktan sonra yaygin olarak
kullanilmaya baglanmistir. Bu tarihten itibaren prostat kanseri tanist alan hasta sayinda dramatik bir artis yasanmustir. Fakat
calismalar gostermistir ki, PSA’nin sadece kanserde degil ayn1 zamanda benign prostat hiperplezisi (BPH), prostatit gibi
benign durumlarda da arttig1 gosterilmistir. Bundan dolayr PSA’nin aslinda kansere 6zgii bir protein olmayip, organa yani
prostat dokusuna &6zgii bir protein oldugu kabul gérmiistiir. Bu nedenden dolay1 prostat kanserini prostatin diger selim
hastaliklarindan ayirt etmek icin PSA ile ilgili ¢esitli modaliteler ileri siiriilmiigtiir ve PSA deriveleri ya da izoformlari
kullanilmaya baglanmustir. Bu modaliteler; PSA dansitesi, PSA artis hizi, yasa 6zgii PSA, serbest/total PSA orani, prostat
voliimiine 6zgii PSA ve transizyonel zon PSA dansitesinden olugsmaktadir. Fakat bazi dezavantajlara sahip olmalarindan
dolay1 pratik uygulamada en sik serbest/total PSA orani, yasa 6zgii PSA, PSA artig hiz1 kullanilmaktadir. Boylelikle PSA nin
Ozgiilliigh artirilmigtir fakat istenen sonuglart verememistir. Bu nedenle prostat kanseri tanisinda daha spesifik belirteclere
ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Prostat kanseri, PSA, PSA deriveleri, PSA izoformlar1

Yazisma Adresi: Mehmet Cetinkaya Mugla Sitk1 Kogman Universitesi T1ip Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dali, Mugla
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Prostat mesanenin hemen altinda
yer alir ve erkek ilireme sistemine ait bir
salgi bezidir. Menide vesikiila seminalis
salgilarindan sonra en ¢ok prostat salgisi
bulunur ve salgilar1 spermlerin délleme
kapasitesini  artirir.  Prostatik  dokuda
yiiksek konsantrasyonda ¢inko vardir. Bu

erkeklerin idrar yolu enfeksiyonuna karsi

kadinlardan daha  direngli  olmasini
saglayan faktorlerden  biridir. Prostat
ergenlik yasmma kadar faal degildir.

Ergenlikle birlikte testosteronun etkisi ile
faaliyet gostermeye baslar. Eriskinde bir
kestane biiyiikliigiinde ve yaklagik 18-20

gram agirhigindadir.

Bu yazida giinlimiizde prostat
kanseri tanisinda yaygin olarak kullanilan

prostat spesifik antijen (PSA) hakkinda

ayrintili bir derleme yapilmasi
amaclanmustir.
Prostat ~ Spesifik  Antijen

giinimiizde en sik kullanilan timor

belirtecidir. Prostat kanserine erken tani
koymak i¢in tiimor belirteci arayis1 1960’11
yillarda baslamistir. Daha Onceki yillarda
prostat kanseri tanis1 konan hastalarinin
%50-85’inin erken evre prostat kanseri
olmadiklar1 tespit edilmistir. Yapilan
calismalar sonucunda 1980’de hastalarin
serumunda PSA’y1 izole etmek miimkiin
olmustur (1) ve daha sonra yapilan
calismalar ile PSA’nin prostat kanseri ile

yakin iliskisi ortaya konmus ayrica radikal
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prostatektomi gecirenler hastalarda
Olciilemeyecek diizeye diistigii
gosterilmistir (2).

1986 da Food and Drug

Administration (FDA) tarafindan onay alan

PSA 1990 yilindan itibaren {iroloji

pratiginde uygulamaya girmistir ve
parmakla rektal muayene ile kombine
edilerek  prostat  kanseri  tanisinda

kullanilmaya baglanmistir. Boylece prostat

kanserine daha erken evrelerde tani
koymak miimkiin olmustur. PSA, kansere
0zgii olmayip prostat organina o6zgii bir
protein oldugu icin her PSA yiiksekligi
kanser oldugu anlamimna gelmemektedir.
Bu nedenle yapilan ¢alismalar sonucunda;
yasa Ozgii PSA, PSA artis hizi, serbest
/total PSA orani, voliime 6zgiin PSA ve
PSA dansitesi gibi tanimlamalar yapilarak
miimkiin oldugunca gereksiz biyopsilerden

ka¢milmaya calisilmistir.

Prostat Spesifik Antijen sadece

kanser tanist koymada kullanilan bir

belirtegc olmayrp ayni zamanda kanser
nedeniyle tedavi

géren  (cerrahi,

radyoterapi, hormonaterapi, kemoterapi)

hastalarin takibinde ve izlem yapilan

hastalarda da kullanilmaktadir. Prostat
Spesifik Antijen giiniimiizde halen tan1 ve
takipte en sik kullanilan belirtectir. PSA-
bazli taramalar, hastalifa 6zgli mortaliteyi
azaltmig, ancak neden oldugu gereksiz

incelemeler ve gereksiz tani riski, daha



spesifik  belirte¢ arayiglarma  yonelim
olusturmustur. Ancak halen daha agresif
kanser grubunu ayirt edebilecek bir belirteg

bulunamamastir.

Tarihge:

Parmakla rektal muayene (PRM),
prostatik asit fosfataz (PAP) ve transrektal
ultrasonografi (TRUS); PSA bir belirteg
olarak kullanilmadan 6nce klinisyenlerin
prostat kanseri tanisin1  koymak ig¢in
basvurduklar1 temel yontemlerdi. Fakat bu
doénemde, primer olarak rektal muayene ile
tan1 konmus olan prostat kanserlerinin
%50-85’inin tan1 aninda organa sinirh
olmadig1 saptanmistir (3). Boylece, prostat
kanseri organa sinirli iken tan1 konmasina
olanak saglayacak bir timor belirteci

arayist 1960’11 yillarda baglamistir.

Benzer zaman diliminde (1960—
1970 willar aras1) immiinoloji biliminde
cok hizli bir ilerleme kaydedilmistir.
Biyokimyasal tekniklerin de giincellenmesi
dokularda ve viicut

sayesinde cesitli

stvilarinda antijenler saptanmaya
baslamustir. Prostat dokusunun antijenik
ozelligi ise, cok iyi karakterize edilememis
prostatik  antijenlere  karsi  {retilmis
antikorlar serumda saptanmasi ile dikkati
cekmistir (4-7). Flocks ve arkadaslari,
1960 senesinde, prostat dokusuna kars1
iretilmis olan antikorlarin dokuya ve tiire

0zgil oldugunu bildirmistir (8). Ayrica,
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benign ve malign prostat dokularinin
antijenik yapilarinm benzer olduklarini ve
kanserli dokuya 0zel bir antijenin ortaya
konamadigini vurgulamigtir. 1962
senesinde, prostat antikorlarinin semen ile
agglutinasyon  gosterdigi  yine  ayni
arastrmact tarafindan saptanmistir  (9).
1966

seminal plazmada gamma-seminoprotein

Hara ve arkadaslari, senesinde,

adin1 verdikleri bir protein izole etmislerdir
(10).
yapilan ¢alismalarda PSA ile benzer yapida

Bu proteinin ilerleyen yillarda

oldugu gosterilmistir.

Richard J. Ablin 1970’11 yillarda

normal, benign ve malign prostat
dokusunun antijenik yapist ile 1ilgili
caligmalar  yirlitmiistiir. ~ Calismalarin

sonucunda prostat dokusuna Ozgiil iki
antijen saptamislaridir. Bunlardan birisinin
prostatik asit fosfataz oldugunu, digerinin
ise daha detayli bir sekilde karakterize
edilmesi gerektigini bildirmislerdir.
Prostatik asit fosfataz’dan farkl 6zellikteki
bu antijeni tamimlarken “prostat spesifik

antijen” tanimimi kullanmuslardir (11).

1970 senesinde, insan seminal

plazmasmna kars1 {iretilmis olan tavsan
antikorlarinin insan spermini immobilize
ettigini gosterilmistir. 1973 senesinde, El
ve E2 adi verilen antijenik yapidaki
proteinlerin, seminal plazmaya 0zgiil
oldugunu ve prostat kokenli olmadiklar1
(12). Fakat

belirtilmigtir bulgularini



yorumlarken, antijenlerin ~ kaynagini
aragtirirken kullandiklar1 yontemin kusurlu
olabileceginden  bahsetmislerdir. El
antijen’in daha sonra yapilan ¢aligmalarda
PSA ile  benzer

yapida  oldugu

gosterilmistir.

Biyomedikal ve adli tip uzmani
olan George Sensabaugh, 1978 senesinde,
insan semeninde iki protein izole etmistir.
Jel elektroforezi yontemi ile saptadigi bu
proteinlere, molekiil agirliklar1 sirasiyla 41
ve 30 kDa oldugu i¢in, p41 ve p30 admni
vermis ve bunlarin 1970 yilinda bulunan
antikorlar ile, p30 ve El’in aym1 yapida
olduklarim1 tespit etmistir. Fakat 1970
yilinda bulunan antikorun aksine p30’un
kaynaginin prostat dokusu oldugunu
belirtmistir. Sensabaugh viicut sivilarinda
p30’u izole etmeyi basaramamustir. Fakat
daha duyarh 6l¢iim yontemleri ile p30’un

serumda

(13).

Olciilebilecegini  savunmustur

Wang ve arkadaglari, 1979
senesinde, prostat kanseri hiicrelerine kars1
iretilmis olan ve p8 adimm verdikleri
antiserum ile sadece prostat dokusunda
(normal, benign ve malign) bulunan,
protein yapisinda olan ve prostatik asit
fosfataz’dan farkli ozelliklere sahip olan
bir antijen saptamislardir. Bu antijene
oncelikle  “prostat  antijeni”  admi
vermislerdir. Prostat antijeni, daha sonra

yapilan ¢aligmalarda prostat dokusuna
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Ozgllligli kanitlaninca, “prostat spesifik
antijen” olarak adlandirilmistir. Wang ve
elde
Ablin’in

arkadaglari, ettikleri ~ bulgular

tartigirken caligmasina
deginmigler ve arastirmalarinda yeni bir
bulmaktansa  benzer

antijen yapida

oldugunu diistindiikleri antijeni
saflastirmayi

belirtmiglerdir  (14).

amagladiklarini
1990’11

antijen ile

yillarda,

prostat  spesifik gamma-
seminoprotein, p30 ve E1 gibi proteinler
arasindaki benzerlikler ortaya konmustur

(15).

1980
senesinde, prostat dokusundaki PSA’ya

Papsidero ve arkadaslari,

kars1 iiretilmis olan antikoru kullanarak,

metastatik prostat kanserli hastalarin
serumlarinda  PSA’y1  izole  etmeyi
basarmistir  (16).  Boylelikle prostat

kanserinin tanisinda bir serum testinin

kullanilabilecegi  anlasilmistir.  Prostat
dokusundaki PSA’nin molekiil agirhig: 34
kDa iken, serumda tespit edilen PSA’nin
molekiil agirhigi 96 kDa oOlglilmiistiir.
Aradaki bu fark daha sonra yapilan
caligmalarda, PSA’nin serumda baglandig1

proteinler ile agiklanmustir.

Prostat spesifik antijenin prostat

kanserinde bir serum belirteci olarak
kullanilabilecegi Stamey ve arkadaslarinin
caligmasi ile giindeme gelmistir.
Yarisindan fazlasinda (n=378) prostat

kanseri olan toplam 699 hastadan elde



edilen 2200 serum Orneginin incelendigi
caligmada, serum PSA diizeyinin prostat
kanserinin evresi ve tahmin edilen timor
hacmi ile dogru orantii  oldugu
saptanmistir (16). PSA’nin PAP’dan daha
iyl bir timdr belirteci oldugu ve radikal
prostatektomiden sonra serumda PSA
degerinin Olclilemeyecek kadar diistiigii bu
calismada elde edilen diger 6nemli bir
sonugtur. Stamey ve arkadaslart PSA’nin
radyoterapi basarisini monitorize etmek ve
niiks tanimak

hastalig1 icin  de

kullanilabilecegini belirtmislerdir (17).

FDA tarafindan 1986 yilinda
PSA’y1 hastaligin monitorize edilmesi igin
onaylamig olsa da bir tarama testi olarak
kullanilmamigtir. 1990’11 yillarin basinda
PSA parmakla rektal muayene ile kombine
edilerek prostat kanseri taramasinda
kullanilmaya baslanmistir. Bu tarihten
itibaren prostat kanseri tanisinda dramatik

bir artis yasanmustir (Tablo 1).

Tablo-1: PSA’nin yaygin olarak kullanima
girmesi ile prostat kanseri tanisindaki artigi
gosteren grafik (National Cancer Institute-
2008 verilerine gore) (29).

Rate Per 100,000
250

200

150

100

Colon and rectum

50 4 Urinary bladder
Non-Hodgkin lymphoma — et
Melanoma of the skin

0 T T \
1975 1978 1981 1984 1987 1990 1993 1996 1999 2002 2005
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Prostat spesifik antijenin PRM ve
TRUS ile

entegrasyonu sayesinde prostat kanserine

beraber iiroloji pratigine
daha erken evrelerde tan1 koymak miimkiin

olmustur. Ayrica hastaligin
evrelendirilmesini daha dogru bir sekilde
yapmak ve prostat kanserini tedavi etmek
amaciyla uygulanan girisimlerin basarisini

monitorize etme olanagi saglanmistir.

PSA’nin Biyokimyasal Ozellikleri
ve Fizyolojik Fonksiyonlar

Prostat  spesifik antijen  tek
zincirden olusan, glikoprotein yapisinda bir
molekiildiir. Doku kallikrein ailesinin bir
PSA (hK3

bilinmektedir), serine proteaz aktivitesine

iiyesi olan olarak da
sahiptir (18). Yapisinda 237 aminoasit
bulunan PSA’nin molekiil agirhigi 34
kDa’dur. Prostat spesifik antijeni kodlayan
19.

bulunmakta olup 4 intron ve 5 exondan

gen kromozomun uzun kolunda
olugmaktadir. Alt1 kilobazlik PSA geninin
promoter bdlgesinde androjene duyarl bir
alan bulunmaktadir (19). Prostat spesifik
antijen 261 aminoasitten olusan bir prepro-
protein olarak prostat epitel hiicreleri
tarafindan sentezlenir. On yedi aminoasit
iceren Oncli dizinin ayrilmasi ile 244
aminoasitlik inaktif proPSA (pPSA) olusur
(20). ProPSA’nin human kallikrein 2
(hK2) tarafindan boliinmesi ile matiir, aktif
PSA (237 aminoasit) olusur (21,22).

Prostat spesifik antijen molekiiliiniin



biinyesinde 10 sistein {initesi ve dolayisiyla
5 disiilfid bagi bulunmaktadir. Prostat
spesifik antijen enziminin aktif bolgesinde
3 aminoasit (histidine 41, aspartat 96 ve
serine 189) yer almaktadir (17).

Prostatik duktus epitel hiicresinde

sentezlenen pPSA  egzositoz yoluyla

seminel limene salinir. Seminal liimen
icerisinde pPSA, aktif PSA’ya doniisiir.
Aktif PSA, enzimatik aktivitesi ile seminal
pthtinin ana bilesenleri olan ve vezikula
seminalis tarafindan iretilen
semenogelinl, semenogelin2, fibronektin’i
parcalar. Likefiye olan semen igerisinde

spermatazoa daha rahat hareket eder (16).

Seminal sivi igerisinde aktif PSA

proteolize ugrayarak inaktif PSA’ya

doniisebilir. Normalde aktif ve inaktif
PSA’nin ¢ok az bir kismi, epitel hiicresi,

bazal hiicre ve bazal membran tabakalarini

asarak dolasima karisir (16). Prostat
spesifik antijenin serumdaki
konsantrasyonu, seminal stvidaki

konsantrasyonundan 106 kat daha diistiktiir
(24). Bazal hiicrelerin kayboldugu, bazal
membran biitlinliigliiniin  bozuldugu ve
normal liminal yapinm tahrip oldugu
prostat  hastaliklar1  (prostat  kanseri,
prostatit, benign prostat hiperplazisi) ya da
prostat manipulasyonu (prostat masaji,
prostat biyopsisi) varliginda PSA ¢ok daha
yiilksek oranlarda kana karisir. Prostat
kanserinde PSA

serum degerinin
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normalden daha yiiksek Olgiilmesi, artmis
PSA iretiminin degil, dolasima prostat
yapisindaki tahribattan Gtiirti daha ¢ok PSA

salinmasinin sonucudur (16).

Prostat dokusuna ve erkek cinsiyete

O0zgli  oldugu  dislinilen PSA’nin

kadinlarda ve ekstraprostatik dokularda da
Skene
apokrin ter bezleri,

var oldugu tespit edilmistir.
(parauretral) bezi,
meme kanseri, tiikriik bezi timorii ve anne
stitii PSA’nin izole edilebildigi
ekstraprostatik dokulara ya da sivilara

verilebilecek drneklerdendir (24).
PSA ve Prostat biyopsisi

Prostat biyopsisi endikasyonu igin
Ozellikle PRM ve serum PSA degeri son

derece Onemlidir. Bunlar ucuz ve kolay

uygulanabilen muayene ve tani
yontemleridir. TRUS’un ise prostatin
anatomisini, zonal yapisini

degerlendirmede oldukg¢a iyi bir yontem

olmasma  ragmen  prostat  kanseri
tanisindaki duyarliligt ancak % 50 olarak
bildirilmistir. Ayrica TRUS yorumlama;
deneyim gerektiren, nispeten pahali,
uygulamasi zor ve uzun silire alan bir
muayene yontemidir. Bu yontem prostat
kanseri tanisinda bir tarama yontemi olarak
kullanilmaya c¢alisilmig

taraftar bulamamistr.  TRUS PRM’nin

ancak yeterli

anormal oldugu ya da serum PSA degeri

yiiksek bulunan hastalar i¢in



kullanilmalidir. Bugiin pratikteki uygulama
50 yasin tlzerindeki bir erkek hasta

muayene icin tiroloji hekimine

basvurdugunda  alt  driner  sistem
yakinmalar1 olsun ya da olmasin serum
PSA PRM

Olcimii  ve yapilmasi

yoniindedir. Eger bu muayene
yontemlerinde anormal bulgular saptanirsa
prostat kanseri olasiligi ortaya cikar ve
prostat biyopsisi yapilmasi gerekli hale

gelir.

Diinyada yaygin olarak kullanilan
(cut-off) 4.0
nanogram/mililitre’dir (ng/ml) (Tandem-R

PSA  esik  degeri
ya da IMx PSA assay). Tarama icin
genellikle 4.0 ng/ml PSA esik degeri
kullanilmasina ragmen prostat kanseri
tanis1 konan hastalarin %20’sinden fazlasi
bunun altinda PSA degerine sahiptir. Eger
bir hastanin PRM’mnda prostat kanserine ait
bulgu varsa (genellikle sert nodiiler lezyon)
serum PSA degeri ne olursa olsun prostat
biyopsisi  yapilmasi  gereklidir. Eger
PRM’da prostat kanserine ait bulgu yoksa
ve PSA degeri 4.0 ng/ml iizerinde ise yine
prostat biyopsisi uygulanmalidir. Ancak
normal PRM bulgusu ve normalin lizerinde
(>4.0 PSA  degerine

ng/ml) sahip

hastalarda yapilan histopatolojik
degerlendirme sonuclarina gore birgok
hastada kanser saptanmamakta ve bir¢ok
hastaya gereksiz biyopsi uygulanmaktadir.

PSA ve prostat kanseri ile ilgili olarak
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yapilan ¢alismalarda  6zellikle PSA
degerinin 4.0-10.0 ng/ml arasinda oldugu
durumlarda benign prostat hiperplazisi
(BPH) ve prostat kanseri tanisinin ¢akistigi
saptanmistir. Yani PSA degeri 4.0-10.0
ng/ml olan hastalarda bu PSA artisinin
BPH’ ye bagli olabilecegi sonucu ortaya
¢tkmaktadir. PSA bir

organa 0Ozgu

belirtectir, kansere 0Ozgii degildir ve
normal, selim ya da habis prostat epiteli
tarafindan iretilir. Bu nedenle bu aralikta
PSA degerlerine sahip hastalarda PSA
artist kansere bagli olmayabilir. PSA,
prostatin kanser olmayan hiicrelerinde de
yapildigindan prostat voliimii arttikca kan
PSA diizeyinin de arttig1 ve 1 gram BPH
dokusunun 0.3 ng/ml, 1 gram kanser
dokusunun ise 3.5 ng/ml serum PSA
artisina neden oldugu bildirilmistir. Bu

nedenle BPH nedeniyle prostat dokusunda

meydana gelen artis PSA  serum
seviyesinde kanser lehine
degerlendirilebilecek bir artisa neden

olabilir. Ozellikle serum PSA degeri 4.0—
10.0 ng/ml olan olgularda bu PSA artiginin
BPH’den mi yoksa kanserden mi ileri
geldigini saptamak ve PSA’nin kanser
tanisinda etkinligini artrmak icin bir takim
aragtirmalar yapilmig ve bu konuda olumlu
sonuglar  alinmustir. Bu  arastirma
sonuglarindan elde edilen bulgular asagida

belirtilmistir.

PSA Deriveleri ya da izoformlan



A-) Yasa Ozgii PSA

Hastanin yas1 ilerledikce PSA
degerlerinde kansere bagli olmayan artis
saptanmasi lizerine yogunlasan ¢aligmalar
sonucu normal PSA esik degerleri bu yas
gruplarma gore Dbelirlenerek  yeniden
diizenlenmistir. Buna gore kabul edilen
yasa 0zgili PSA esik degerleri Tablo 2’de

gosterilmistir (25).

Tablo-2: Yasa 6zgii PSA esik degeri (26).

Hasta Yas1 PSA nin Esik Degeri
(y1l) (ng/ml)

40-49 2,5

50-59 3,5

60-69 4,5

70 ve lzeri 6,5

B-) PSA Artis Hiza

Belirli bir zaman araliginda PSA
artis oranini saptamaya yonelik formiilden
elde edilen degerdir. Eger 1 yilda serum
PSA degeri 0.75 ng/ml’den fazla artis
(Tandem-R assay veya Imx PSA assay)

gosterirse bu prostat kanseri lehine

degerlendirilip hastaya biyopsi yapilmasini
gerektirmektedir. Ancak PSA artis hizinin

klinik  kullanim1  hakkinda karisikliga

neden olan nokta, hizin nasil

hesaplanacagidir. Hangi yasta Olclilmeye

baslanacagi,  hangi yas  grubunda
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Olclilmesinin  artik yararli olmayacagi,
yasla meydana gelen hormonal degisikligin
ne derecede etkili olacagi ve hangi
araliklarla PSA 0lglimlerinin yapilacagi

henliz kesinlik kazanmis degildir (26).

PSA diizeyi artis hizim1 hesaplamak
hastalarm  uzun  siire izlenmesini
gerektirdigi  i¢gin  nispeten  zordur.

Genellikle saglikli bir PSA artis hiz1 tayini
icin serum PSA degerlerinin 1 yil i¢cinde ve
en az 3 kere dlciilmelidir. Ornek verilecek
olursa serum PSA degeri 4,5 ng/ml
bulunan bir hastanin bir y1l sonraki PSA’s1
5,25 ng/ml den fazla ise hastaya biyopsi

Onerilmelidir.

C-) Serbest PSA/Total PSA Oram
Bu oran, serum serbest PSA degerinin total
PSA degerine boliinmesi ile elde edilen
degerdir. Buradan da anlasilacag1 iizere
hastalarin serum PSA (total PSA) diizeyi
tetkiki yapilirken serbest PSA (free PSA)
degerinin de Olgiilmesi gerekmektedir. Tek
basina serbest PSA yiiksekligi s6z konusu
degildir. Tanisal degeri serbest/ total PSA
degeri ile iligkilidir. Prostat kanserlerinde
kandaki serbest PSA degeri diisiik olarak
saptanmistir. O nedenle serbest / total PSA
oran1 diisik olusu kanser lehinedir. Bu
oranin esik degeri konusunda net bir rakam
yoktur. Serbest/total PSA orani esik degeri
icin literatlirde farkli rakamlar tavsiye
edilmistir (0.08-0.25). Ulkemizden Akdas
ve arkadaglar1 yaptiklar1 calismada 0.15°lik



serbest/total PSA oranmi optimal deger
olarak bildirmislerdir (27). Genellikle
kabul edilen esik deger 0.18°dir. Bu

degerin  altindaki  oranlarda  biyopsi

disiiniilmelidir. Prostat voliimi,

serbest/total PSA‘nin  prostat kanseri

tanisindaki degerini etkilemektedir. 40
gr’dan daha kiiciik prostata sahip kisilerde

bu oranm tanisal etkinligi daha fazladur.

D-)
Dansitesi (PSAD)

Prostat Spesifik Antijen

Serum PSA degerinin

elde

prostat

voliimiine  bdliinmesiyle edilen
degerdir. Prostat volumii ¢esitli radyolojik
muayene yontemleri ile saptanabilir. Bu
Olciim icin genellikle TRUS kullanilir,
abdominal ultrason,

bunun  disinda

bilgisayarli tomografi ve  manyetik

rezonans da Olgim metodu olarak
kullanilabilir. PSAD’nin genellikle kabul
(cut-off)  0.150

ng/ml/cc’dir. Eger PSAD esik degerin

goren esik  degeri
iizerinde ise hastada saptanan bu artis
kanser lehine degerlendirilmeli ve hastaya
prostat biyopsisi yapilmalidir. Ornegin:
PRM’de prostat kanserine ait bulgusu
olmayan, serum PSA degeri 7.2 ng/ml olan
hastanin prostat voliimii 36.0 cc olarak
saptanmis ise PSAD degeri 7.2/36=0.200
olacaktir. Bu deger PSAD esik degerinden
yiiksek oldugu i¢in prostat kanseri lehine
bir bulgu kabul edilip hastaya prostat
biyopsisi Onerilmelidir. Eger aynm1 PSA
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degerine sahip bir hastanin prostat voliimii
60.0 cc olarak bulunursa o zaman PSAD
dansitesi 7.2/60.0=0.120 bulunacaktir. Bu
hastada prostat biyopsisinden
vazgegilebilir, ancak hasta yakin olarak

takip edilmelidir.

E-) Prostat

Transizyonel Zon Dansitesi (PSAT)

Spesifik  Antijen

PSAD’ye benzer olarak serum PSA
degerinin prostatin transizyonel zon (TZ)
volumiine boliinmesi ile elde edilen
degerdir. TZ volumii TRUS muayenesi ile
hesaplanir. (TZ volim = 0.523 x TZ en x
TZ boy x TZ yiikseklik). Bugiin kabul
goren PSAT degeri 0.30°dur. Ornegin PSA
degeri 5.0 ng/ml olan bir hastanin TZ
volimii 25 cc olarak hesaplanirsa PSA
=5/25=0.20 olarak bulunur ve bu deger
selim prostat hipertrofisi lehine kabul
edilir. Eger herhangi bir hastada 0.30
tizerinde bir deger elde edilirse prostat
kanseri lehine kabul edilip hastaya biyopsi

Onerilmelidir.

Tim bu PSA deriveleri PRM’de

normal bulgu icin

kullanilmaktadwr. Eger PRM’de kanser

saptanan hastalar

lehine bulgu saptanirsa PSA degerine
bakmaksizin hastaya prostat biyopsisi
yapilmalidir. Literatiirde bu konularda
yapilan sayisiz ¢aligmalarin amaci prostat
kanseri olmayan hastalara gereksiz yere
prostat

biyopsisi uygulamasindan ve



biyopsisinin getirdigi morbiditeden
hastalar1 korumaktir. Ancak PSA degeri
normalden fazla olup biyopsi yapilmayan
hastalar belirli araliklarla PSA 6lgtimleri ve
PRM ile yakindan izlenmelidir. Ancak
cesitli faktorlerin prostat kanseri tani
degerini etkileyerek testin duyarliligini ve
ozgiilliigiini  kisitlayabilecegi de gozden
kisaca

kagirilmamalidir. Bu  faktorleri

Ozetleyecek olursak; TRUS ile prostat
volimii Olgtimiinde karsilagilan yaklasik
%10’luk hata (genellikle eksik 6l¢iim),
prostatin  seklinde bilinen degiskenlik
(prostat voliimii i¢in uygulanan elipsoid
formiil kullanimimi kisitlar), yaslanma ile
olusan prostat voliim degisiklikleri, prostat
icinde stroma-epitel oraninda 10 Kkata

varabilen degisiklikler sayilabilir. Ayrica

PSA  Olglimleri zamanla  farkliliklar
gosterebilir, laboratuarlar arasinda
farkliliklar olabilir ve daha Onemlisi

kanserden baska hastaliklar PSA artisina
sebep olabilir. Tiim bunlara ragmen PSA
ve PSA deriveleri giiniimiizde prostat
kanseri tanisinda kullanilan en degerli tani

araclaridir.
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SONUC

Prostat Spesifik Antijen giinlimiizde
kanser tanis1 i¢in yaygm kullanilan bir
belirtectir. Ancak PSA prostata 6zgii olup
prostat kanserine 6zgii degildir. O nedenle
normalin st sinr1 igin kesin bir deger
heniiz belirlenememistir. Yiiksek kabul
edilen  degerlerin

cogunda  yapilan

biyopsilerde kanser tespit
edilememektedir. Bu sorunu ¢6zmek i¢in
kullanilan PSA deriveleri ya da izoformlar1
da istenen sonuglar1 heniiz vermemistir. Bu
nedenle daha spesifik belirteg arayislari

devam etmektedir.
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Review/Derleme

MORPHOLOGICAL OVERVIEW OF INFERTILITY: SPERM HEAD DEFECTS
AND FERTILIZATION

INFERTILITEYE MORFOLOJIK BAKIS: SPERM BAS DEFEKTLERI VE
FERTILIZASYON

Oguzhan Bulduk, Nureddin Cengiz

Sakarya Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dals,
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Abstract

Infertility is the status of the couples who cannot achieve the pregnancy that can be due to the insufficiency of the
reproductive functions, urogenital diseases as well as unexplained reasons. The increment occurred in the infertility rate has
led to the questioning of infertility with also the emergence of treatment options. Sperm analysis is the most important
technique that is used for the diagnosis related to the man and it shows clearly the motility, amount and the morphology of
the sperm that is important in fertilization. WHO (World Health Organization) and Kruger criteria are the most common ones
in order to evaluate the morphology of the sperm. There can be the head, neck, middle piece, tail defects that can occur with
respect to the sperm morphology. The abnormalities related to the head of the sperm can lead to the infertility due to the
inadequacies and imperfections of its motility, acrosome reaction and fertilization ability. Normal sperm morphology is a
perfect indicator of the fertilization rate. It has been thought that the pregnancies that are created by using techniques such as
ICSI can lead to the abortion and birth of an abnormal infant due to the chromosomal abnormalities of sperms with head
defects. Therefore, morphological defects of the sperm cells should be well determined, and they should not be used in IVF
applications.

Key Words: Head defects, fertilization, sperm

Ozet

Ciftlerin gebelik elde edememeleri olarak karsimiza g¢ikan infertilite; {ireme fonksiyonlarinin yetersizligi, iirogenital
hastaliklar ve aciklanamayan sebeplerden kaynaklanabilmektedir. infertilite oranlarmda meydana gelen artis tedavi
seceneklerinin ortaya ¢ikmasiyla birlikte infertilite nedenlerinin de sorgulanmasina yol agmustir. Erkek faktoriiyle ilgili tanida
kullanilan en 6nemli yontem olan sperm analizi, fertilizasyonda etkili olan spermin motilite, sayt ve morfolojisini bizlere net
bir sekilde gdstermektedir. Spermin morfoloji degerlendirmesi i¢in Diinya Saglik Orgiitii (WHO) ile Kruger kriterleri en
yaygin kullanilanlardir. Spermin morfolojisinde bas, boyun, orta parca, kuyruk defektleri meydana gelebilmektedir. Sperm
basina ait morfolojik anomaliler motilite, akrozom reaksiyonu ve fertilizasyon kabiliyetlerinde yetersizlikler ve kusurlara
neden olarak infertiliteye sebebiyet vermektedir. Fertilizasyon orani i¢in normal sperm morfolojisi miikemmel bir
belirleyicidir. Bas defektlerine sahip spermlerin sahip olabilecegi kromozal anomaliler nedeniyle ICSI gibi yontemlerle elde
edilebilecek gebeliklerde abortus ve anomalili ¢ocuk dogumlarin gergeklesebilecegi diisiiniilmektedir. Bu nedenle sperm
hiicrelerindeki morfolojik defektlerin dikkatli bir sekilde iyi tayin edilmesi, IVF uygulamalarinda tercih edilmemeleri
gerekmektedir.

Anahtar Sozciikler: Bag defektleri, fertilizasyon, sperm

Yazisma Adresi: Oguzhan Bulduk, Sakarya Universitesi T1ip Fakiiltesi Dekanlik Binasi, Histoloji ve Embriyoloji
Anabilim Dal1, Korucuk Kampiisii, 54000 Korucuk, Sakarya, Turkey
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Giris

Infertilite, ciftlerin cinsel yonden
aktif olmalarma ve dogum kontrol yontemi
uygulamamalarina karsin bir yil igerisinde

edememeleri olarak

(1).

ciftlerinde anne, baba veya her ikisine

gebelik  elde

tanimlanmaktadir Glnliimiiz  evli
bagl olarak ortaya ¢ikabilen, ¢iftlerin %15
kadarin1 etkileyen ve gittikce artan bir
saglk sorunudur (2). Infertilite ciftlerde
%30 erkege, %40 kadina, %20 erkek ve
kadmin her ikisine baglh olarak, %10 ise
aciklanamayan (idiyopatik) sebeplerden
ortaya ¢ikmaktadir (3). Infertilitede erkek
faktorleri tirogenital sistem organlarindan
kaynakli olabilmektedir. Sperm iiretim
bozukluklari, spermin yapisal ve sayisal
bozukluklari, sperm kanallarindaki
tikanikliklar, sperme karsi antikor varhigi,
testis

genetik  mutasyonlar, travmasi,

hormonal ve kromozomal bozukluklar,

anatomik problemler, varikosel, gegirilmis
hastaliklar,  tirogenital  enfeksiyonlar,
cevresel faktorler, agiklanamayan nedenler
ve bazi ilaglar erkege baglh infertilite
sebepleri olarak gdsterilebilir (1,4).

Bu sebeplerin yani

Sira S€men

parametreleri de erkek infertilitesinin
degerlendirilmesinde onemli bir yere
sahiptir. Semen parametreleri

incelemelerinde sperm say1 ve hareketinin

yani swa morfolojisi de incelenmesi

gereken kriterlerin basinda gelmektedir (5).
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Sperm morfolojisi bozukluklar1 ile sperm
motilitesi arasinda anlamli ve yakm iligki
oldugunu  vurgulayan bir c¢alismada
morfolojik bozuklugun lokalizasyonunun
motiliteyi etkileyebilecegi gosterilmistir
(6). Morfolojik degerlendirmenin baslica
amac1 normal ve anormal spermatozoanin
ayirt edilmesini saglayarak spermatozoa
kalitesini ortaya koymaktir. Spermin
morfolojik olarak anormal goriiniimde
olmas1 fertilizasyonu etkileyen unsurlarin
basinda gelmektedir (7,8). Spermatozoanin
morfoloji

Saglik Orgiitii (WHO) kriterleri ile Kruger

degerlendirmesi i¢in Diinya
kriterleri en yaygin kullanilanlardir. Bas,
boyun, orta parca ve kuyruk olmak iizere 4
kistimdan meydana gelen sperm ortalama
60-65 pm uzunlugundadir. Normal bir
sperm morfolojisinde bas oval yapida,
uzunlugu 5-6 pm, genisligi ise 2.5-3.5 um
olmaly, fertilizasyonda énemli bir yer tutan
akrozom basin 6n kismmm %40-70'ini
olusturmalidir. Bas bdlgesinde vakuol
sayist %2’den kiigiik olmali ve wvakuol,
alanin %20'sini

basmn kapladig1

ge¢memelidir.  Postakrozomal  bdlgede
vakuol bulunmamalidir. Kuyruk ise kirik
veya kivrik olmamalidir (1,8). Spermin
morfolojisinde bas, boyun ve orta parga,
defektleri

Bas

kuyruk meydana

gelebilmektedir. defektlerinde;
spermin bag kismi1 normal boyutlarmma gore
biiyiik (megalo head) ya da kiigiik (micro

head), normal sekline gore konik, piriform,



yuvarlak, amorf, vakuolli, ¢ift bagh veya
bunlarin bir kagin1 igerebilir halde olabilir.
Basin asimetrik olarak orta pargaya
girmesi, orta parcanin kalin, ince ya da
diizensiz olmasi, bunlarin biri veya bir
ka¢inin bir arada izlenmesi durumunda bas

ve orta pargca defektleri s6z konusudur
(1,9).

Spermin Fertilizasyondaki Rolii

Fertilizasyon olaymin temelini oosit-
spermatozoon flizyonu olusturmaktadir. Bu
flizyonun gergeklesebilmesi iginde sperme,
oosite, cesitli uyarici1 faktorlere ve hiicre-
hiicre etkilesimlerine ait bir¢ok unsur rol
oynamaktadir (10). Fertilizasyonun saglikli
bir sekilde gergeklesebilmesi i¢in spermin
normal sperm morfolojisine sahip olmasi
gerekmektedir. Bas, boyun, orta parga ve
kuyruk boliimlerinden olusan normal bir
sperm  hiicresinde plazma zar1 bas
kismmdan kuyruga kadar spermi gevreler.
Bas boliimiiniin biiyiik kismini1 yogun ve
kompakt yapida igerisinde paternal DNA
bulunan niikleus olusturur. Plazma zarmin
yan1 sira niikleusu ¢evreleyen akrozom

yapist mevcuttur. Bas ve ekvatoryal bolge

olmak iizere iki kisma ayrilan akrozom

sperm  basmin  %40-70’lik  kismini
kaplamaktadir (1,11).
Spermin  boyun kismi niikleusun

altinda yer alan baglant1 parcasi ve 9 adet

Ucli  mikrotiibiilden olusan proksimal
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sentrioldiir. Bu yap1 sperm sentrozomunu

olusturur. Sentriol, fertilizasyonun
oolemma igerisindeki kisminda niikleusla

birlikte rol alan sperm organelidir (11,12).

Spermin orta pargasi, ilerletici giicii

olusturur ~ ve  proksimal  sentriolden
kuyrugun ucuna 9+2 (ortada yer alan iki
adet mikrotiibiiler yap1 ve periferde dokuz
cift ~ mikrotiibiil)

mikrotiibiiler yap1 icererek devam eden

seklinde  organize

santral aksonemden olusmaktadir. Bu

mikrotiibiiler yapmin disinda  protein

fosforilasyonu  araciligi  ile  spermin
hareketinden sorumlu olan 9 adet kalin
fibriler yapi1 mevcuttur. Bunun etrafinda
mitokondrialardan meydana gelmis bir
kilif ile sarilidir. Mitokondrialar spermin
flagellum hareketi i¢in ihtiyact olan
ATP’yi saglar. Orta par¢a annulus olarak
adlandirilan plazmalemma kalinlagsmas: ile

son bulur (11,13).

Spermin hareketini saglayan kuyruk
kismi 45 pm uzunlugunda ve 0.4-0.5 um
capmdadir. Bir ana parg¢a ve bir terminal
parcadan meydana gelmektedir. Sperm
kuyrugunda hareketin olusumunu saglayan
temel yap1 olan aksonem, etrafinda yogun
dig fibriler yap1 ile sperm kuyrugunun
%60°n1 meydana getiren ve flagellum

hareketinin seklini etkileyen fibroz kilif yer
almaktadir (11,14).



Akrozomda yer alan hyaluronidaz ve
hidrolitik

fertilizasyonda onemli bir yere sahiptir.

proakrozin  gibi enzimler
Disi genital kanalina giren 200-300 milyon
spermden yaklasik olarak 300-500 tanesi
fertilizasyon bolgesine ulasabilmektedir.
Sperm, fertilizasyona giden siirecte kendi
motilite kabiliyetini kullanarak disi genital
kanali igerisinde ilerlerken, kapasitasyon
ve akrozom reaksiyonu olmak {izere iKi
onemli reaksiyonu da gecirmektedir. Bu
olaylar spermin oositi fertilize edebilecek
yetenege sahip olabilmesi igin gereklidir
(13).
Kapasitasyon,

disi genital kanali

icinde spermin fertilizasyon kabiliyeti

kazanabilmek i¢in  gecirdigi  siireci

tanimlamaktadir. Kapasitasyon

baslangicinda dekapasitan faktorler

spermden  uzaklastirilir  ve  sperm

membranindan  kolesteroliin  baglanarak

disar1 alimasi saglanir.
Spermatozoonlarda intraselliiler iyon
konsantrasyonu  (kalsiyum,  potasyum,

sodyum) ve proteinlerin fosforilasyonu
degisiklikleri gerceklesir. Kapasite olan
spermatoozonlarda motilite diizeyi artar ve
hiperaktivasyon kazanirlar. Bu sayede

akrozom  reaksiyonun  gerceklesecegi

ovuma ilerleyis kolaylagir. Bir sperm
ancak kapasitasyonunu tamamlarsa oositin

korona radiyata hiicreleri arasindan

gecerek akrozom reaksiyonunu

gerceklestirebilir (15,16).

81

Kapasitasyonunu tamamlamis olan

spermatozoonlar hiicre membranlarinda
bulunan yiizey reseptorleri vasitasiyla tuba
uterinanin  ampuller bolgesinde bulunan
sekonder oosite, spesifik glikoproteinler
vasitasiyla baglanirlar. Spermatozoonlarin
Ca

spermatozoonlara almmasi

baglanmasiyla iyonlarmin
hizlanir ve
boylece akrozom reaksiyonu baglar.
Akrozomun dis zar1 spermatozoonun hiicre
zart ile yer yer kaynasir. Kisa siirede
eriyerek agilan bu bolgelerden akrozom
enzimleri (hiyaluronidaz, akrozin, proteaz,
vb)

bolgelerdeki hiicre zar1 ve akrozomun dis

glukoronidaz, serbestlesirler.  Bu

zar1 tamamen erir, geriye sadece ig

akrozom =zar1 kalr. Bu olay akrozom

reaksiyonu olarak tanimlanir (10, 11).

Akrozom reaksiyonunun
baslamasiyla serbestlestirilen
hiyaluronidaz enzimi korona radiyata

hiicrelerini birbirine baglayan hiyaluronik

asiti  hidrolize eder. Korona radiyata
engelini bu sekilde gegen spermler zona
pelluciday1 gegmeye calisirlar. Akrozom
reaksiyonu esnasinda saliman enzimler
denakrozin, esteraz ve ndéraminidazlar litik
etkileriyle zona pellusida'da spermin
gececegi bir yol agarlar. Buradan gegen ilk
spermatozoon oolemmaya yapisir. Spermin
tizerinde bulunan, dimerik glikoprotein
olan fertilin oosit plazma membrani
tizerindeki bir protein ile baglanir ve sperm

oosit birlesmesini indiikler. Bu bdlgeden



spermin bas ve kuyrugu ile birlikte
sitoplazma kismi oosit II’ye geger. Bu olay
gerceklestikten sonra da zona reaksiyonu
basglatilarak  zona pellusidanin  diger
spermlere gegirgenligi kaybolur (10,16-

18).

Sperm Bas Defektleri

Sperm morfolojisine ait
defektlerspermatogenezis esnasinda
yapisal  bozukluklar  sonucu  ortaya

cikmakta ve bunlar sperm fonksiyonlarini

da olumsuz etkilemektedir. Bu yapisal ve

fonksiyonel = bozukluklarm  arkasinda
cevresel, lirogenital ve genetik faktorler
yatmaktadir. Insan semeninde, spermi

olusturan her bir kisimina ait defektler

izlenebilmektedir. Bunlardan en sik

karsilasilanlardan birisi ise bas

defektleridir.

post mayotik erkek germ hiicreleri gecici

Spermiyogenez sirasinda,
manset olusumu ile  kokli morfolojik
degisikliklere ugrar. Bu degisimler sperm
basmin sekillenmesini organize eden a- ve
B-tiibiilinler tarafindan
gerceklestirilmektedir. Ilerleyen siirecte

manget uzayarak spermatid c¢ekirdegi
sentrozom-

Bu

yogunlasir ve  boliinmiis
aksonem yapist billylimeye baslar.
olayda birden ¢ok gen rol almaktadir.
Yapilan bir ¢caligmada SEPTIN12 geninin
a- ve B-tiibiilinleri ile etkilesim igerisinde

oldugu kesfedilmistir. SEPTIN12 geninin
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ekspresyonunda meydana gelen aksakliklar
a- ve P- tiibllinlerinin organizasyonunu
etkileyerek sperm bas1 sekillenmesinde ve
akrozomda bozulmalara neden olmaktadir
(19,20).

Chen ve ark. Kruger morfoloji
kriterlerini baz alarak yaptiklar1 ¢aliymada
artan bas defektlerinin kuyruk defektlerine
gore daha fazla goriildigiini belirtmistir
(21). Bas defektleri basin sekline, akrozom
bolgesine ve niikleusa ait defektler olarak
smiflandirilabilir. Infertil erkeklerin sperm
niikleuslarinda yapilan g¢alismalarda daha
yiksek oranda gevsek  paketlenmis
kromatin ve hasarli DNA izlenmistir (22).

Basin sekline gore defektler;

e (Cift bash (double head): Kuyruk ve
orta parca tektir ancak bas gifttir.

e Biiyiik bas (megalo head): Bas
uzunlugu 5-6 mikrondan, genisligi
ise 2.5-3.5 mikrondan biiytiktiir.

e Kiigiik bas (micro head): Bas
uzunlugu 5-6 mikrondan, genisligi
ise 2.5-3.5 mikrondan kii¢iiktiir.

e Piriform bas: Spermin bas kismi
armut tipindedir.

e Sivri bas: Sperm basi uzun ve
sivridir.

e Yarik bas: Birden fazla niikleusa

sahip sperm basidir.



e Amorf (sekilsiz) bas : Bas kismi
oval olmayan spermlerdir.

e Elonge (uzamis) bas: Post-
akrozomda incelmeler goriilir ve
bas 5-6 mikrondan daha uzundur.

e Diadem defekti: Spermin bas
kisminda ¢okiintiilerin yer almasina
neden olan defekttir.

e Igne bas (pin-head): Sperm basi
toplu

(23,24,25).

igne goriiniimiindedir

Akrozoma ait defektler, sperm

gelisimi, farklilasmasi sirasinda, sperm

membraninin  dis etkenler altinda ve
yaslanma sonucu tahrip olmasiyla ortaya
¢ikabilirler. Olgun sperm akrozomunun
yapimi, Spermiyogenez sirasinda Golgi
kompleksi  tarafindan

Erken

gergeklestirilir.
spermatid doneminde Golgide
yapilan akrozomal vezikiill ve graniil
formlar1 giderek spermatid ¢ekirdegine
yaklasir ve niikleer membranda meydana
gelen degisikliklerle yakin temas eder
pozisyonda vyerlesir. Bu temas bolgesi
spermatid anterior

cekirdeginin veya

kraniyal kutbunun tamimlanmasmi da

saglar. Akrozom 0.1 pm kalinhiginda

diizenli  bir sahiptir  ancak

daha

Ekvatoryal segmentin altinda akrozomu

yapiya

ekvatoryal  segmentte incedir.

kusatan sperm plazma membrani niikleer
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membrana temas ederek post akrozomal
yogun lamina veya post akrozomal kilifi
olusturur. Erken spermiyogez esnasinda
akrozomal vezikiillerin niikleer membrana
baglanmasinda meydana gelen aksakliklar
diizensiz salg1 aktivitesine ve akrozomal
graniiliin  hatali

lokalizasyonuna neden

olur. Bu durumda akrozom sperm
niikleusunun stiinii kaplayamaz ve yanlis
sertoli

yerlesimin  bir sonucu olarak

hiicreleri tarafindan sindirimi
gerceklestirilir Akrozom yetersizligi veya
yoklugu seklinde tanimlanan baslica iKi
nedenden dolayr akrozomal anomaliler

infertiliteye  neden  olur.  Akrozom
yoklugunda (akrozomal agenezi) yuvarlak
ve sadece niikleustan ibaret bir Dbas
bolgesine sahip olan spermler olusur ki bu
durum globozoospermi olarak adlandirilir.
Akrozom yetersizligi ise  akrozomal
hipoplazi seklinde tanimlanir (20,26,27).
Kruger morfolojisine gore % 4'lin altindaki
degerler ve amorf spermatozoa baskin olan
hastalarda kromatin ve akrozom defektleri
yiiksek orana sahiptir (28). Bu anomaliler
spermatozoanmn  akrozomal reaksiyonu
gerceklestirmesinde ve zona pellusidaya
penetrasyonunda  sorunlar  yasamasina
neden olmaktadir. ICSI denemelerinde en
az basar1 saglanan defektlerden birisidir
(29,30).
Yapilan caligmalarda sperm
morfolojisi ve sperm kromozom igerigi

arasinda bir iligki oldugu goézlenmistir.



Biiyilk bag sperm defekti goriilen

erkeklerde yiiksek oranda andploidi ve
poliploidili ¢ekirdekler tespit edilmis ve bu
durumun mayoz boliinme esnasinda
meydana
oldugu belirtilmistir (31-33).

Defekte

spermdeki

gelen kusurlardan  kaynakli

sahip  bas
DNA

morfolojisi,
hasarinin bir
gostergesidir. Yapilan bir ¢alismada DNA
fragmantasyonu %?20’den biiyiik olan
spermlerde biiyiik, kii¢iikk, uzamig, amorf
bas ve niikleer defektler oldukga yiiksek
goriilmiistiir (34).

Prisant ve ark.’nin yaptig1 bir
calismada varikosel tanimlanmis hastalarda
uzamig bas defektlerinde artis
gozlemlenmistir. Uzamis bas defektine
kromatin

sahip spermlerde

kompaksiyonlarinda bozulma ve
kromozom anéploidilerinde kismi artislar

bulmuslardir (35).

Sperm Bas Defektlerinin Fertilizasyona

Etkisi

Morfolojik  anomaliler ~ spermin

fertilizasyonunu degisik oranlarda olumsuz
Anormal

etkilemektedir. spermler,

anomalilerin  tiplerine olarak
diisik  bir

potansiyeline sahiptir. Spermlerin oosite

baglh
genellikle

fertilizasyon

ulagmasinda da etkili olan bas anomalileri

nedeniyle spermler zona pellusidaya

penetre olamaz ve fertilizasyon
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gerceklestiremezler. De Vos ve ark.’na

gore spermdeki bas defektleri diisiik
fertilizasyon oranlart1 ve kotii embriyo
kalitesi ile iliskilidir (36). Bir bagka
calisma ise Cebesoy ve ark. tarafindan
Bu c¢alismada

DNA hasari

yiirtitiilmustir. sperm

morfolojisi ile arasinda
anlamli bir iligki tespit edilmistir. ICSI’de
sperm morfolojisinin fertilizasyon
oranlarin1 etkiledigi belirtilmis ancak De
Vos ve ark.’nin aksine sperm morfolojisi
ile embriyo kalitesi iligkisinin anlaml
olmadig1 vurgulanmstir (37).

Menkveld ve ark. akrozomla ilgili
yaptig1  bir

boyutunun, sperm fonksiyonu ve erkek

calismalarinda akrozom

lireme potansiyelinin fizyolojik
kapasitesini yansittigii One siirmiislerdir.
Ayni1 caligmada kiiciik akrozoma sahip
spermlerin hiicre 6liimiine ve akrozomal
kayba daha yatkin

oldugu ortaya

koyulmustur. Bu nedenle akrozomun
gelisiminde ve fonksiyonunda meydana
gelebilecek eksiklik veya bozukluklar
fertilizasyonu engelleyici sebep
olabilmektedir (38). Chemes ve Vanesa
fertil erkeklerde akrozom eksikliginin
%0.5 gibi az bir miktarda bulundugunu
ancak bu miktarin infertilite durumunda
%2-3 civarna kadar artig gosterebildigini
belirtmislerdir (20).

Akrozomal hipoplaziye sahip 10
infertilite hastasinda gergeklestirilmis bir

calismada bu hastalarin spermlerinin zona



pellusidaya baglanabilme kabiliyetlerinin

bulundugu ancak kontrollerle

%10 daha az
akrozomal reaksiyon gecirdikleri tespit

edilmistir (39).

karsilastirildiklarinda

Kahraman ve ark.’nin megalohead
sperm formlar1 kullanilarak Kruger kati

degerlendirmesine gore yaptiklar1 bir

calismada; kontrol grubu fertilizasyon

oranlart %60.2, megalohead spermlerin
fertilizasyon oranlart %43.2 olarak elde
Buna

edilmistir. gore

ICSI ile

megalohead
spermlerin  ¢iftlerde diisiik
fertilizasyon ve gebelik oranlarina sebep
oldugu sonucu ortaya konmustur (40).
Rousso ve ark.’nin priform bas spermlerle
yaptig1 bir ¢alismada; normal bir spermin
bas kismma gore priform bas spermin
boyun, kuyruk ve sitoplazmik droplet
defektleri daha yogun goriilmiistiir ve bu
da fertilizasyonu engelleyici sebep olarak
ortaya ¢ikmaktadir (41).

Katz ve ark.’nin amorf ve priform
bas spermlerle yaptigi bir caligmada ise
belirtilen bas defektlerine sahip sperm
hiicrelerinin normal sperm hiicrelerine gore
daha yavas motilite hareketi sergiledikleri
belirtilmistir. Motilite azligi1 spermlerin
ulasmasini

fertilizasyon bdlgesine

engelleyici  sebeplerden bir tanesidir.
Motilitesi az olan spermler fertilizasyon
bblgesi olan ampullaya ulasip, ovumu

fertile edemezler (42).
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Uzamis bas defekleri ile ilgili yapilan
calismalarda fertil erkek

%5.9, subfertil erkek semenlerinde %22

semenlerinde

oraninda goriilmiistiir. Osawa ve ark.’nin

yaptig1 bir calismada da uzamis bas

defektine  sahip  spermlerin  diisiik
fertilizasyon oranlarma sahip oldugu
bulunmustur (43).

Lee ve ark.’nin yaptig1 bir ¢alismada

da  kromozomal anomalilere  vurgu
yapilmistir. Amorf, yuvarlak ve uzamis bas
defektine sahip spermlerle vyiiriitiilen bu
calismada kromozom anomalisi
sikliklarinin normal bagl spermlere gore
dort kat yiiksek oldugu vurgulanmistir
(44). Yuvarlak bagl spermlerin oositi
aktive yada fertilize etme yeteneginden
yoksun oldugu tespit edilmistir (45).
Fertilizasyon oranlarini diistirmesinin
yaninda anormal basa sahip spermlerden
gelisen embriyolarin normal bir gebelik
olarak devam etme sanslar1 da diisiik

bulunmustur (46,47).

Sonuc¢

Sonu¢ olarak, bozuk morfolojili
spermlerden 6zellikle bas defektine sahip
olanlarin

fertilizasyonu  gerceklestirme

oranlar1 oldukca disiiktiir. Oosit
aktivasyonu ve fertilizasyonunda normal
bas morfolojisi onemli bir yer tutmaktadir.
Bag defektleri basin yapisina, akrozom ve
niikleusuna bagli olarak farkli sekillerde

gelisebilmektedir ve defektlerin oran1 ne



10.

kadar yiiksekse fertilizasyon kabiliyeti de o
kadar azalmaktadir. ICSI gibi yontemlerle
bas defektlerine sahip spermlerden gebelik

sperm

bir sekilde gerceklestirilse bile, defektli

spermlerin kromozal anomalilere sahip

olabileceginden  dolayi,

abortus  ve

anomalili ¢ocuk dogumlarina sebebiyet

verebilecegi diisiiniilmektedir. Bu nedenle

Kaynaklar

World Health Organization. WHO
laboratory manual for the Examination
and processing of human semen, 5th
ed. Geneva. WHO Press, 2010.

Demirci H. Infertilitenin  ¢iftler
tizerindeki psikososyal ve psikoseksiiel
etkileri. Nezihe Kizilkaya Beji (Ed).
Infertilite Sorunu, Yardimci Ureme
Teknikleri ve Hemsirelik Yaklagimu.
FN Hemsirelik Yiksekokulu Yayini.
2001; 103-17. istanbul:  Emek
Matbaacilik.

Gomel V, Urman B, Yarali H.
Investigation of the infertile couple. In:
Aksel S, Beksac S,
editors.Reproductive  Endocrinology
and Infertility. 1993;143-55. Ankara:
Medical Network.

Irvine DS. Epidemiology and aetiology
of male infertility. Hum Reprod.
1998;13(1):33-44.

Erdemir F, Firat F, Gengten Y. Sperm
morfolojisinin  degerlendirilmesi ve
klinik  6nemi. Turk Urol Sem.
2011;2:11-17.

Aydos K, Unlii C, Demirel C. Relation
of the morphological alterations of
spermatozoa with motility. J Turkish
German Gynecol Assoc. 2000;1:5-8.

Liu DY, Baker HWG. Morphology of
spermatozoa bound to the zona
pellucida of human oocytes that failed
to fertilize in vitro. J Reprod Fert.
1992;94:71-84.

Koyuncu I, Ozdamar S. Varikoselli
hastalarda sperm morfolojisinin
degerlendirilmesi. Saglik  Bilimleri
Dergisi. 2009;18(1):1-9.

Orhon E. Sperm Morfoloji Atlasi.
Tirkiye Infertilite Vakfi
Yayinlar1,1995.

Gedikli S, Ozbek E, Demirci T.
Fertilizasyonun molekiiler temeli. Van
Tip Dergisi.2013;20(4):294-300.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Abraham L. Kierszenbaum. Cev. Ed.
Demir R. Histoloji ve Hiicre Biyolojisi,

Patolojiye  Giris. Ankara, Palme
Yaymcilik, 2006.
Junqueira JC, Carneiro J. Cev.

Ed.Solakoglu S. Aytekin Y. Temel
Histoloji, Text & Atlas. Istanbul, Nobel
Tip Kitabevleri, 2009.

Medical
Lippincott

Sadler TW. Langman’s
Embryology.12th  edn.
Williams&Wilkins, 2012.

Ross. M. H. Histology a Text and Atlas
with Cell and Molecular Biology,
Fourth Edition, Lippincott
Williams&Wilkins, 2003.

Zaneveld LJ, De Jonge CJ, Anderson
RA, Mack  SR. Human  sperm
capacitation and the acrosome reaction.
Hum Reprod. 1991;6(9):1265-74.

Esteves SC, Verza S. Relationship of in
vitro acrosome reaction to sperm
function: an update. The Open Reprod
Sci J. 2011;3:72-84.

Delilbasi L. in Vitro Fertilizasyon
(IVF) Laboratuvar Yontemleri. Giines
Tip Kitapevi, Istanbul, 2008.

Florman HM, Jungnickel MK, Sutton
KA. Regulating the acrosome reaction.
Int J Dev Biol. 2008;52(5-6): 503-510.

Kuo PL, Chiang HS, Wang YY, Kuo
YC, Chen MF, Yu IS et all. SEPT12-
microtubule complexes are required for
sperm head and tail formation. Int J
Mol Sci. 2013;14:22102-22116.

Chemes HE, Vanesa YR. Sperm
pathology: a step beyond descriptive
morphology. Origin, characterization
and fertility potential of abnormal
sperm phenotypes in infertile men.
Hum Reprod 2003;9(5):405-428.

Chen Z, Isaacson KB, Toth TL,
Godfrey-Bailey L, Schiff I. Temporal
trends in human semen parameters in
New England in the United Stated,
1989-2000. Arch Androl.
2003;49:369-374.

86

hiicrelerindeki

gerekmektedir.

22.

23.

24.

25.

26.

217.

28.

29.

30.

31.

morfolojik

defektlerin son derece iyi tayin edilmesi

Bianchi PG, Manicardi GC, Urner F,
Campana A, Sakkas D. Chromatin
packaging and  morphology in
ejaculated human spermatozoa:
evidence of hidden anomalies in

normal  spermatozoa. Mol Hum
Reprod. 1996;2:139-144.
Sathananthan AH, Deen F.

Microscopic images of human sperm,
oocytes, embryos for a assisted
reproductive  technology including
embryonic stem cells. 2014

Kihaile P, Hirotsuru K, Kumasako Y,
Misumi J, Utsunomiya T. Fertilization
rates of small-headed sperm in
conventional 1VF and ICSI. Arch
Androl. 2003;49:327-329.

Menkveld R, Holleboom CAG,
Rhemrev J.P.T. Measurement and
significance of sperm morphology.
Asian J of Androl. 2011;13:59-68.

Kupker W, Schulze W, Diedrich K.
Ultrastructure  of  gametes  and
intracytoplasmic sperm injection: the
significance of sperm morphology.
Hum Reprod. 1998;13(1):99-106.

Taskiran C, Basaran A, Giinalp GS.
Globozoospermi: erkek infertilitesinde
son nokta. Turkish J Obst Gynecol.
2005;2(4):273-278.

Chemes HE, Sedo CA. Prognostic
value of various sperm pathologies.
Asian J of Androl. 2012;14:14-23.

Rybouchkin AV, De Sutter P, Dhont
M. Unprotected freezing of human
spermatozoa exerts a detrimental effect
on their oocyte activating capacity and

chromosome integrity.
Zygote. 1996;4(4):263-268.

Moretti  E, Collodel G, Scapigliati
G, Cosci |, Sartini B, Baccetti B.
‘Round head' sperm defect.
Ultrastructural and meiotic segregation
study. J Submicrosc Cytol

Pathol. 2005;37(3-4):297-303.

Viville S, Mollard R, Bach ML,
Falquet C, Gerlinger P, Warter S: Do
morphological anomalies  reflect



32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

chromosomal  aneuploidies?  Hum

Reprod. 2000;15:2563-2566.

Yakin K, Kahraman S. Certain forms
of  morphological anomalies of
spermatozoa may reflect chromosomal
aneuploidies. Hum Reprod.
2001;16:1779-1780.

Benzacken B, Gavelle FM, Pont BM,
Dupuy O, Lievre N, Hugues JN, Wolf
JP: Familial sperm polyploidy induced
by genetic spermatogenesis failure:
case report. Hum Reprod. 2001;
16(12):2646-2651.

Daris B, Goropevsek A, Hojnik N,
Vlaisavljevic V. Sperm morphological
abnormalities as indicators of DNA
fragmentation and fertilization in ICSI.
Arch Gynecol Obstet. 2010;281:363-
367.

Prisant N, Escalier
Morillion M, Schoevaert D.
Ultrastructural nuclear defects and
increased chromosome aueuploidies in
spermatozoa with elongated heads.
Hum Reprod. 2007;22:1052-1059.

D, Soufir JC,

De Vos A, Van De Velde H, Joris H,
Verheyen G, Devroey P, Van
Steirteghem A. Influence of individual
sperm morphology on fertilisation,
embryo morphology, and pregnancy
outcome of intracytoplasmic sperm
injection. Fertil Steril. 2003;79:42-48

Cebesoy FB, Unlii C, Aydos K, Baltaci

V. Sperm morfolojisi ve acridine
orange boyamanin ICSI’deki
fertilizasyon oranlart ve embriyo

kalitesi ile iliskisi. J Turkish-German
Gynecol Assoc. 2006;(2):110-114.

Menkveld R, El-Garem Y, Schill WB,
Henkel R. Relationship between human
sperm acrosomal morphology and
acrosomal function. J Assist Reprod
Genet. 2003;20:432-438.

Liu DY, Baker HW. Disordered
acrosome reaction of spermatozoa
bound to the zona pellucida: a newly
discovered sperm defect causing
infertility with reduced sperm-zona
pellucida penetration and reduced
fertilization in vitro. Hum Reprod.
1994;9:1694-700.

Kahraman S, Akarsu C, Cengiz G,
Dirican K, Sozen E, Can B, Guven C,
Vanderzwalmen  P.  Fertility  of
ejaculated and testicular megalohead
spermatozoa with intracytoplasmic
sperm injection. Hum  Reprod.
1999;14(3): 726-730

Rousso D, Kourtis A, Mavromatidis G,
Gkoutzioulis F, Makedos G. Pyriform
head: a frequent but little-studied
morphological abnormality of sperm.
Arch Androl. 2002;48:267-272.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

Katz DF, Diel L, Overstreet JW.
Differences in the movement of
morphologically normal and abnormal
human seminal spermatozoa. Bio of
Reprod. 1982;26:566-570.

Osawa Y, Sueoka K, Iwata S,
Shinohara M, Kobayashi N, Kuji N,
Yoshimura Y. Assessment of the
dominant abnormal form is useful for
predicting the outcome of
intracytoplasmic sperm injection in the
case of severe teratozoospermia. J
Assist Reprod Genet. 1999;16(8):436—
442,

Lee JD, Kamiguchi Y, Yanagimachi R.
Analysis of chromosome constitution
of human spermatozoa with normal and
aberrant head morphologies after
injection into mouse oocytes. Hum
Reprod. 1996;11:1942-1946.

Khalili MA, Kalantar SM, Vahidi S,
Zadeh MG. Failure of fertilization
following intracytoplasmic injection of
round-headed sperm. Ann Saudi Med.
1998;18(5):408-411.

Tagdemir I, Tagdemir M, Tavukguoglu
S, Kahraman S, Biberoglu K. Effect of
abnormal sperm head morphology on
the outcome of intracytoplasmic sperm
injection in humans. Hum Reprod.
1997;12(6):1214-1217.

Donnelly ET, Lewis SEM, McNally
JA. In vitro fertilization and pregnancy
rates: the influence of sperm motility
and morphology on IVF outcome.
Fertil Steril. 1998;70:305-314.

87



