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AMAC VE KAPSAM

Mugla Sitki Kogman Universitesi Tip Dergisi, Mugla
Sitk1 Kogman Universitesi Tip Fakiiltesinin siireli yaym
organidir ve Nisan, Agustos ve Aralik aylarinda olmak
iizere yilda 3 say1 yayinlanmaktadir. Derginin yayin dili
Tiirkce ve Ingilizcedir.

Dergide, tibbin her dali ile ilgili prospektif,
retrospektif ve deneysel arastirmalar, olgu sunumu,
editore mektuplar ve derlemeler yaymlanir. Yayinlanan
makalelerde konu ile ilgili en yiiksek etik ve bilimsel
standartlarda olmasi ve ticari kaygilarda olmamasi sartt
gozetilir. Yayn i¢in gonderilen caligmalar; orijinal, bagka
bir dergide degerlendirme siirecinde olmayan ve daha
once basilmamis olmasi kosullartyla kabul edilir.

Mugla Sitki Kogman Universitesi Tip Dergisi;
Google Akademik, Tiirkiye Atif Dizini, Academic Keys,
ve Research Bible Index tarafindan indekslenmektedir.

Dergide yayinlanacak olan yazilar
http://dergipark.gov.tr/muskutd web sayfasi {izerinden
gonderilmelidir. Yazim kurallar, teknik bilgiler ve diger
gerekli formlara bu sayfadan erisilebilir. Gonderilen
yazilardaki tiim igerikler yazarlarin sorumlulugundadir.

Bu dergide yer alan yazi, makale, fotograf ve
illiistrasyonlarin elektronik ortamlarda dahil olmak tizere
kullanma ve ¢ogaltma haklar1 Mugla Sitki Kog¢gman
Universitesi Tip Dergisi'ne aittir. Yazili 6n izin
olmaksizin materyallerin tamaminin ya da bir béliimiiniin
¢ogaltilmasi yasaktir. Her hakki saklidir. Mugla Sitki
Kogman Universitesi Tip Dergisi’nde yaymlanan
icerikler yazar(lar)a aittir. Mugla Sitki Kogman
Universitesi Tip Fakiiltesi, dergi editorleri, calisanlari ve
yayinci bu yazilar i¢in mali, hukuki ve diger yonlerden
sorumluluk kabul etmemektedir.

AIMS AND SCOPE

Medical Journal of Mugla Sitki Kocman University is
a periodical of Medical School of Mugla Sitki Kocman
University and is published three times per year; in April,
August, and December. The Medical Journal of Mugla
Sitki Kocman University’s publication languages are both
Turkish and English.

The articles which could be prospective or
retrospective on investigational 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 Medical Journal of Mugla Sitki Kocman
University is indexed by Google Scholar, Tirkiye Atif
Dizini, Academic Keys and Research Bible.

All manuscripts must be submitted electronically on
the http://dergipark.gov.tr/muskutd. Instructions for
authors, technical information, and other necessary forms
can be accessed over this web page. Authors are
responsible for all content of the manuscripts.

Rights to the use and reproduction, including in the
electronic media, of all communications, papers,
photographs and illustrations appearing in this journal
belong to the Medical Journal of Mugla Sitki Kocman
University without prior written permission of part or all
of and material is forbidden. All rights are reserved.
Published content of the journal is in authors’ own
responsibility. Mugla Sitki Kocman University School of
Medicine, editors, employees and the publisher do not
accept any financial, legal or any other liability for the
published material.
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Genel Bilgiler

Mugla Sitki Kogman Universitesi Tip Dergisi
Mugla Sitkt Kogman Universitesi Tip Fakiiltesinin
stireli yaymn organi olup 6zel sayilar hari¢ diizenli
olarak yilda ii¢ say1 olarak yayimlanir. Tibbin her
dali ile ilgili prospektif, retrospektif ve deneysel
aragtirmalar, olgu sunumu, editdre mektuplar ve
derlemeler yaymlanmak i¢in degerlendirilmektedir.
Konu ile ilgili etik ve bilimsel standartlar olmas1 ve
ticari kaygilarin olmamasi sart1 gozetilir. Yazarlar
tarafindan, baska bir dergide degerlendirme
stirecinde olmayan ve daha dnce basilmadig1 beyan
edilen yazilar incelemeye almir. Editér onay:
sonrasinda en az yurt igi-yurt dist iki hakem
incelemesinden gecip gerek goriildigi takdirde
istenen degisiklikler yazarlar tarafindan yapilip
hakemlerce kabul edildikten sonra yayimlanir.
Bilimsel Sorumluluk

Yazar olarak belirtilmis tim kisiler calismay1
planlamali veya gerceklestirmeli, c¢aligmanin
yazilmasinda, gbzden gegirilmesinde ve son halinin
onaylanmasinda rol almig olmalidir. Kriterleri
karsilayan bir metnin ortaya ¢ikmasi tiim yazarlarin
sorumlulugudur.

Etik Sorumluluk

Insan ile ilgili tiim calismalarda veya olgu
sunumlarinda yazili onal alinmis olmali ve yazi

igerisinde bu belirtilmelidir. Helsinki
Deklarasyonu’'na (World Medical Association
Declaration of Helsinki

http://www.wma.net/en/30/publications/10policies/
b3/index.html) gore caligmanin yapildigi ve etik
komite tarafindan onayin alindigi da mutlaka
belirtilmelidir. Hayvanlar deneyleri i¢in laboratuvar
hayvanlarmmin bakim ve kullanimi konusunda
kurumsal veya ulusal yonergelerin takip edilmeli ve
bildirmelidirler. Yazarlarin ciimlelerinden editérler
sorumlu degildir. Kabul edilen yazinmn tim
kullamm ve yaymn hakki derginin olur ve izinsiz
olarak bagka bir yerde yayinlanamaz.

Lisan

Derginin yaym dilleri Tiirkce ve Ingilizcedir.
Tirkce metinlerde Tirk Dil Kurumu’nca
(www.tdk.gov.tr) yayinlanan Tiirk¢e sozliik temel
alinmalidir. Gonderilmis makalelerdeki tiim yazim
ve imla hatalar1, anlam ve verileri degistirmeksizin
editor tarafindan dizeltilebilir. Metnin kurallara
uygun olarak diizenlenmesi yazarlarin
sorumlulugundadir.

Telif Hakki Bildirimi
Telif hakki devrini bildirmek igin kapak
mektubunda ‘Bu makalenin telif hakki; ¢alisma,

basim icin kabul edilmesi kosuluyla Mugla Sitki
Kogman Universitesi Tip Dergisi’ne devredilir’
seklinde belirtilmelidir. Yazarlara ticret 6denmez.
Yaz Tipleri

Derleme: Derlemeler yeni veya tartigmali alanlara
151k tutmalidir. Tiirkce ve Ingilizce bashik ve tek
paragraflik 6zetler ve anahtar kelimeler i¢ermelidir.
Dergi editorii derleme yazimi davette bulunur.
Orijinal makaleler: Orijinal makaleler temel veya
klinik  calismalar veya klinik denemelerin
sonuglarint  bildirir. Makale dili Tiirkge veya
Ingilizce fark etmeksizin Tiirkge oOzet, Ingilizce
Ozet, giris, gere¢ ve yontemler, bulgular/sonuclar,
tartigma, tesekkiir (gerekliyse), kaynaklar ve
sekiller ve tablolardan olusmalidir.

Olgu Sunumu: Tibbin her alanindaki énemi olan
olgu sunumlarm yaymlanir. Tiirkce dzet, Ingilizce
Ozet, giris, olgu, tartisma, kaynaklar ve sekiller ve
tablolardan olusmalidir.

Editore Mektup: Sekil veya tablo olmali
(gerekiyorsa) ve kaynaklar olmalidir (makalelerden
biri hakkinda degerlendirme yapilan yaymn

olmalidir).

Yaz1 Gonderimi

Tim yazilar elektronik ortamda
http://dergipark.gov.tr/muskutd adresi iizerinden
gonderilmelidir.

Yazimin Hazirlanmasi

Yaz1 hazirligi iki satir aralikli, satir numaralari
verilmis ve Times New Roman 12 punto karakter
biiyikliiginde  yapilmalidir.  Sayfalar  baslik
sayfasindan baglamak {izere, sag alt kosesinden
numaralandiriimalidir. Makale sistemine
yiiklenen word (*.doc, *.docx) dosyasinin baslik
sayfasinda yazarlara ait isim ve kurum bilgileri yer
almamalidir.

Kapak Mektubu: Kapak mektubu gonderilen
makalenin kategorisini, daha dnce bagka bir dergiye
gonderilmemis oldugunu, ¢ikar iliskisi bildirimini,
yayin hakki devri bildirimini ve varsa ¢alismay1
maddi olarak destekleyen kisi ve kurumlarin
adlarim1 mutlaka icermelidir.

Bagslik sayfasi: Bu sayfada galismanin tam Tiirkge
ve Ingilizce ismi ve kisa bashig olmalidir. Katkida
bulunanlarin tiim yazarlarin isimleri, calistiklart
kurumlart ve ORCID numaralar1 listelenmelidir.
Ucretsiz  olarak bireysel ORCID numaralari
http://orcid.org adresinden alinabilmektedir. Basim
siirecinde dergi editorii ile iletisimde bulunacak
olan yazigsma yazari belirtilmelidir.

Ozet ve Anahtar Kelimeler: Ozet 250 kelimeyi
gecmemelidir. Calismanin amacini, yontemi, bulgu
ve sonuglar1 o6zetlemelidir. En fazla 5 anahtar
kelime alfabetik sirayla verilmelidir. Kelimeler
birbirlerinden virgiil (,) ile ayrilmalidir. Ingilizce
kelimeler Index Medicus’taki Medical Subjects
Headings listesine uygun

v
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olmalidir www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html.
Tiirkge anahtar kelimeler Tiirkiye Bilim Terimleri
(TBT)’ne uygun olarak verilmelidir
www.bilimterimleri.com

Giris: Kisa ve agik olarak ¢aligmanin amaglarini
tartismali, ¢caligmanin neden yapildigina dair temel
bilgileri igermeli ve hangi hipotezlerin sinandigini
bildirmelidir.

Gereg ve Yontemler: Acik ve net olarak yontem ve
gerecleri agiklanmalidir. {1k vurgulamada kullanilan
ara¢ ve cihazlarin model numaralari, firma ismi ve
adresi (sehir, tlke) mutlaka belirtilmelidir. Tim
Ol¢timler metrik birim olarak verilmeli ve ilaglarin
jenerik adlar1 kullanilmalidir.

Istatistiksel ~ Degerlendirme: — Tim  calisma
makaleleri istatistiksel olarak degerlendirilmeli ve
uygun plan, analiz ve bildirimde bulunmalidir. p
degeri yaz1 iginde belirtilmelidir. Kullanilan
istatistik yontem agikga belirtilmelidir.

Sonucglar: Sonuglar metin, tablo ve sekiller
kullanilarak  sunulmalidir. Tablo ve metinler
tekrarlanmamalidir.

Tartigma: Calismanin farkliliklarina ve sonuglarina
vurgu yapilmalidir. En 6nemli bulgu kisa ve net bir
sekilde  belirtilmeli,  gozlemlerin  gegerliligi
tartistlmali, ayn1 veya benzer konulardaki
yayinlarin 1s18inda  bulgular yorumlanmali ve
yapilan ¢aligmanin olasi Onemi belirtilmelidir.
Calismanin esas bulgularinin kisa ve 0zl bir
paragrafla vurgulanmasi onerilir.

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

Tablo, Sekil ve Grafikler: Tum tablo, sekil, grafik
ve diger gorseller ana metnin i¢inde gegis siralarina
uygun sekilde, ardisik olarak numaralandirilmalidir.
Kullanilan gorsellerde hasta ve doktor kimlikleri
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The Comparison of the Effects of Intra-articular Ozone and
Polynucleotide Gel Injections in Pain Management of Knee

Osteoarthritis
Diz Osteoartritinde Agr1 Yonetiminde Intra-artikiiler Ozon ve
Poliniikleotid Jel Enjeksiyonlarimin Karsilastirilmasi

Emre ATA!, Murat KOSEM?

Sultan Abdiilhamid Han Egitim ve Arastirma Hastanesi, Fiziksel T1p ve Rehabilitasyon Servisi, istanbul
Hakkari Yiiksekova Devlet Hastanesi, Fiziksel T1p ve Rehabilitasyon Servisi, Hakkari

Abstract

Numerous treatment methods, ranging from non-pharmacologic to
pharmacological approaches, are in existence for knee
osteoarthritis.  Injections of intra-articular ozone and
polynucleotides (Condrotide) have become popular in the
treatment, However, clinical value and cost-effectiveness of the
treatment methods have not been completely determined. The aim
of the study is to compare the efficacy of intra-articular ozone and
polynucleotide gel injections in patients, who have knee pain,
related to osteoarthritis in the process of 12-weeks. Data of the
study were obtained between the dates of January 2018 and August
2018. Besides, the data of the patients were attained by being
scanned retrospectively. The patients who were applied intra-
articular ozone (n=30) or polynucleotides (n=32) in per routine
protocol were selected and included. Four sessions of intra-
articular ozone injection in patients who were in the first group
were applied weekly and one session of polynucleotides gel was
applied to the patients who were in the second group. Pain levels
of patients were recorded at the baseline, 5 weeks after the
treatment and 12 weeks post treatment by utilizing the Numeric
Rating Scale.Significant improvements were seen in both groups
in 5 weeks and 12 weeks posttreatment assessments compared to
baseline (p<0.001). There was no significant difference between
groups of 5 weeks (p=0.855) and 12-weeks (p=0.554)
posttreatment. No adverse events were reported. Therefore, intra-
articular ozone treatment may be considered as effective as
polynucleotides injections for pain relief in patients with knee
osteoarthritis. Based on the current evidence, more trials are
needed for further scientific evidence.

Keywords: Injection, Intra-articular, Osteoarthritis, Ozone,
Polynucleotides

Oz

Diz osteoartriti tedavisinde farmakolojik ve farmakolojik olmayan
birgok tedavi yontemi mevcuttur. Intra-artikiiler ozon ve
poliniikleotid jel (Condrotide) enjeksiyonlar1 da son yillarda diz
osteoartriti tedavisinde popiiler olmustur. Buna ragmen bu tedavi
yontemlerinin klinik degeri ve maliyet-etkinlikleri tam olarak
ortaya konmamustir. Bu ¢aligmada osteoartrite bagh diz agrili
hastalarda  intra-artikiiler ~ ozon ve  poliniikleotid jel
enjeksiyonlarinin 12 haftalik takip siirecinde etkinliklerini
karsilastirmak amaglanmistir. Calismanin verileri Ocak 2018 ve
Agustos 2018 tarihleri arasinda diz osteoartritine baglt diz agrisi
olan hastalarin verileri retrospektif olarak taranarak elde edilmistir.
Calismaya diz bolgesine rutin bir protokolde intra-artikiiler ozon
(n=30) veya poliniikleotid jel (n=32) uygulanan hastalar dahil
edilmistir. Birinci gruptaki hastalara haftada bir olacak sekilde 4
seans intra-artikiiler ozon enjeksiyonu; 2. gruptaki hastalar 1 seans
poliniikleotid jel uygulanmistir. Hastalarin agriya yonelik
degerlendirmeleri tedavi Oncesi, tedaviden 5 hafta sonra ve
tedaviden 12 hafta sonra Numerik Agr1 Skalasi kullanilarak
yapilmistir. Her iki grupta da tedavi oncesi ile kiyaslandiginda 5.
hafta ve 12. hafta degerlendirmelerinde anlamli gelisme
gozlenmistir (p<0.001). Gruplar arasinda 5. hafta (p=0.855) ve 12.
hafta (p=0.554) degerlerinde istatistiksel olarak anlamli fark
gozlenmemistir. Tedavi siireglerinde beklenmeyen bir yan etki
raporlanmamistir. Bu nedenle, osteoartrite bagl diz agris1 olan
hastalarda intra-artikiiler ozon enjeksiyonu tedavisinin agriy1
azaltmada en az poliniikleotid jel enjeksiyonu kadar etkili
olabilecegi diisiincesindeyiz. Bu veriler 15181nda daha ileri diizeyde
bilimsel kanit i¢in daha fazla ¢aligmaya ihtiyag¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Enjeksiyon, intraartikiiler, Osteoartrit, Ozon,
Poliniikleotid

Introduction

Knee osteoarthritis (OA) is the most common
joint disease and is one of the major causes of
disability in the elderly population. Increased
dependence and pain in daily living activities such as
walking, climbing stairs and balance lead to
progressive loss of function and physical disability
in patients with knee OA (1,2). Diagnosis of knee
OA can be confirmed by medical history, clinical
and radiological features. Diagnosis may also be
possible according to the American College of
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Rheumatology criteria published in 2010 (3). There
is no curative treatment method in the management
of knee OA, so the aim of current treatments is to
reduce the pain and movement restriction and to
maintain maximum independence of the patient in
activities of daily living. Optimal management of
knee OA requires a combination of therapies
including non-pharmacological and
pharmacological modalities. intra-articular therapy
is usually preferred for treatment of knee OA. This
type of treatment is especially recommended in
patients who did not respond to acetaminophen and
non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs), or
in patients who have contraindications for NSAIDs
(4). Intra-articular ozone and polynucleotides
injections became popular for the treatment of knee
OA, despite the clinical value and cost-effectiveness
not being definitely determined. The aim of this
study is to compare the 12-weeks efficacy in pain
relief of intra-articular injections of ozone and
polynucleotides in patients with knee OA.
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Material and Method

The current study is performed retrospectively.
Medical records of 462 patients who were referred
between January and August 2018 (add) with the
complaint of knee pain due to OA were analyzed. A
total of 62 patients with Stage 2 or 3 knee OA
according to Kellgren-Lawrence Classification
between the ages of 33-97, who had a single
injection of intra-articular polynucleotide (n=32) or
4 sessions of intra-articular ozone within an interval
of four weeks (n=30), were included in the study.
Patients who received any analgesic therapy
(including additional intra-articular injection) or
physical therapy after the injection were excluded.
Patients were divided two groups as groupl and
group 2. Group 1: This group included patients who
received 20 mcg/ml of intra-articular ozone injection
in the first session, 15 mcg/ml in the second session,
10 mcg/ml in the third and fourth sessions each, as a
total of 4 sessions in an interval of 1 week. 20 ml
ozone is used in each application. Group 2: Patients
who received 2 ml of intra-articular gel containing
20 mg/ml polynucleotide for one session were
included in this group.

All applications were performed by the same
physician. The same injection technique was used in
all applications with anterolateral approach as the
patient was in supine position and his/her knee
flexion angle was 90 degree. All of the applications
were performed under sterile conditions. The
patients subject to study provided their detailed
medical history related to their complaints to a
certain physician in physiotherapy outpatient clinic
before the applications of knee injections. The same
physician examined them and evaluated their
suitability for local ozone or polynucleotide gel
injections. The patients who were deemed suitable
for the injections and accepted the therapy with
informed consent form were administered local
ozone or polynucleotide gel injections.

Pain severity of patients measured by Numeric
Rating Scale (NRS), and was recorded at baseline
(TO), 5 weeks (T1) and 12 weeks (T2) post-
treatment. All evaluations were performed by
another physician.

The statistical evaluation of the data obtained in
our study was done using “SPSS 22.0 Statistical
Program”. The Kolmogorov-Smirnov test was
applied to determine whether the data were within
normal distribution. Chi-Square test was used to
compare categorical data between groups. Student t
test and Mann Whitney-U test was used to compare
nominal data between groups.

Friedman test was used to assess if there was
statistically significant difference between the
intergroup data at TO, T1, T2 evaluations. Post-hoc
analysis was performed using the Wilcoxon test
upon determination of a statistically significant
change.

The statistical differences between the NRS
scores of groups were evaluated by Mann-Whitney
U test during the TO, T1 and T2 evaluations. In this
study, p<0.05 was considered as significant.

Results

There was no statistically significant difference
between the groups in terms of age (p=0.996) and
gender (p=0.658) of the patients in our study. No
statistically significant difference was found
between the two groups when pre-treatment NRS
parameters were evaluated (p=0.934) (Table 1).

Table 1. Demographic data and baseline NRS
scores.

Demographic Group 1 Group 2

Data (n=30) (n=32) P
Age,

mean+SD 64.73+14.85 64.71+11.02 0.996

(min-max) (33-97) (47-88)

Gender,
M/F 77/23 81/19 0.658
% (n) (23/7) (26/6)

NRS Score-TO

mean+SD 7.56x1.16 7.53+1.04

(median) (®) (®) 0.934

(min-max) (4-10) (5-9)

-Student t test was used for comparing means (age) between groups.
-Chi-square test was used for comparing categorical data (gender) between groups.
-Mann Whitney U test was used for comparing means (NRS scores) between groups.

Significant improvements were seen in both
groups in 5-week and 12-week posttreatment
compared to baseline (p<0.001 for all comparisons)
(Table 2).

Table 2. Intragroup comparison of NRS parameters

NRS score
Group 1 Group 2
mean+SD mean+SD
(median) (median)
(min-max) (min-max)
TO 7.56+1.16 7.53£1.04
@) (8)
(4-10) (5-9)
T1 4.06+£1.41 4.03+1.37
4 (4)
1-7) (2-7)
T2 4.10+1.12 4.00+1.21
4) 4)
(2-6) -7
p* <0.001 <0.001
p# <0.001 <0.001

NRS: Numeric rating scale

* p values for the comparison of NRS scores between TO and T1 in group land group 2
# p values for the comparison of NRS scores between TO and T2 in group 1and group 2
Friedman test and Wilcoxon test was used for intragroup comparisons

In addition, there was no significant difference
between groups at baseline (p=0.934), 5 weeks
(p=0.855) and 12-weeks (p=0.554) post-treatment
(Table 3). No adverse event was reported.
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Table 3. Intergroup comparison of NRS parameters.

NRS TO T1 T2
Group 1
mean+SD 7.56+1.16 4.06+1.41 4.10£1.12
(median) 8) 4 4)
(min-max) (4-10) 1-7) (2-6)
Group 2
mean+SD 7.53£1.04 4.03+1.37 4.00£1.21
(median) ®) 4) 4)
(min-max) (5-9) (2-7) 1-7)
p 0.934 0.855 0.554

Mann-Whitney U test was used intergroup comparison of NRS scores at TO, T1
and T2

Discussion

Both ozone and polynucleotide injections were
found to be effective in this study, which we aimed
to compare the efficacy of intra-articular ozone and
polynucleotide injections on pain in the 12-week
follow-up period in patients with osteoarthritis-
related knee pain.

Studies evaluating the efficacy of intra-articular
ozone injection in patients with knee OA are limited
in the literature (5,6,7,10). On the other hand, in the
literature, we have not found any study comparing
the efficacy of intra-articular polynucleotide
injection with ozone injection.

Raeissadat SA et al. randomized 174 patients
with knee OA into two groups, and applied intra-
articular hyaluronic acid to one group and ozone to
the other group (5). Hyaluronic acid and ozone
injections were applied once a week, for a total of 3
sessions. 10 ml ozone gas at a dose of 30 mcg/ml was
used in applications. Visual Analogue Scale (VAS)

and The Western Ontario and McMaster
Universities  Osteoarthritis  Index (WOMAC)
showed statistically significant improvement

compared to the baseline values in both groups.
There was also no statistically significant difference
in side effects between the groups. In our study,
ozone injection was administered once a week with
a total of 4 sessions, at 20/15/10/10 mcg/ml doses
and 20 ml volumes per session. Similar to the study
of Raeissadat et al., our study also showed a
statistically significant decrease in the NRS score of
the patients at the 5th week, which continued until
the 12th week.

Duymus TM et al. randomized 102 patients with
Stage 2-3 symptomatic knee OA into three groups
and compared the effectiveness of intra-articular
PRP, hyaluronic acid and ozone injection (6). First
group received a total of 2 PRP doses being once per
month, second group received a single dose of
hyaluronic acid and the third group received a total
of 4 doses of ozone in a 15 ml volume at a dose of
30mcg/ml per week. They evaluated the efficacy of
the treatment before and at 1st, 3rd, 6th and 12th
months after treatment with VAS and WOMAC
scores. The improvement in VAS and WOMAC
scores were statistically significant in all patients at
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1st month after treatment and no difference was
found between the groups. Statistically significant
improvement in VAS and WOMAC scores have
been decreased in the patients who received ozone
injection at the 3rd month after treatment, and at the
6th month they returned to pre-treatment values.
Hyaluronic acid and PRP efficacy continued at the
6th month, but the statistically significant
improvement which was achieved with only PRP at
the end of 12 months continued. Similarly, in our
study, the significant reduction in NRS scores at the
5th week after treatment continued until the 12th
week, following both ozone and polynucleotide
injections.

Giombini A et al. randomized 70 patients with
symptomatic knee OA into three groups and applied
intra-articular oxygen-ozone, hyaluronic acid and
combination of both (7). Statistically significant
improvement was observed in Knee Injury and
Osteoarthritis Outcome Score (KOOS) and VAS
scores after treatment in all three groups. However,
they found the combination of ozone and hyaluronic
acid superior to monotherapy. On the other hand,
Giarratana LS et al. in their study, in which they
aimed to compare the efficacy of intra-articular
polynucleotide and hyaluronic acid, randomized 72
patients into two groups; Group 1 received three
doses of polynucleotide once a week and Group 2
received three doses of hyaluronic acid (8). The
increase in KOOS scores and the reduction in pain
were statistically significant in all patients compared
to baseline. However, in patients receiving
polynucleotide, treatment efficacy started at the end
of the 2nd week, whereas in patients who received
hyaluronic acid, it started at 18th week. In our study,
the positive effect obtained with both the intra-
articular ozone and the polynucleotide started at the
5th week following injection and continued for at
least 12 weeks.

One of the main goals of the treatment of knee
OA is to control the knee pain of the patient as much
as possible to promote independence through the
patient's daily living activities and to improve their
functionality. When polynucleotide gel is applied
intra-articularly, it supports the physiological repair
process by binding water molecules at high
concentration, thus contributing to the restoration of
articular microenvironment and restoration of
chondrocyte homeostasis (9). Ozone reduces serum
levels of inflammatory mediators by suppressing
TNF-a. It accelerates the breakdown of free oxygen
radicals by increasing the activity of superoxide
dismutase, thus slowing the degenerative process. It
also produces an analgesic and anti-inflammatory
effect with the inhibition of phospholipase A2 (10).

In our study, we compared the intra-articular
polynucleotide injection, which is one of the current
treatment modalities, with intra-articular ozone
injection in the treatment of knee pain due to
osteoarthritis, and we suggest that it may be a
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reliable, effective analgesic treatment option with
low cost and extremely low side effect potential.

Limitations

In this study, the effects of intra-articular ozone
and polynucleotide treatment on pain score in
patients with knee osteoarthritis were evaluated.
However, the possible effects on quality of life and
functional limitation were not evaluated. In our
study, since the patient follow-up was done until the
end of the 12th week, it was not possible to comment
on the effect of intra-articular ozone and
polynucleotide injection lasting more than 12 weeks,
on knee pain due to knee osteoarthritis.

In addition, there are problems to obtain ethics
committee approval for prospective ozone related
studies. Therefore, most of the studies are
retrospective. The another limitation of the present
study is that it is also retrospective study.

Conclusion

Both intra-articular ozone and polynucleotide
injections appear to be effective for pain relief in
patients with knee OA. An analgesic effect of up to
12 weeks can be obtained with 4 sessions of intra-
articular ozone once a week or 1 session of
polynucleotide treatment. In addition, intra-articular
ozone therapy may be considered as effective as
intra-articular polynucleotide injections for pain
relief. At the same time, intra-articular ozone therapy
can be preferred as a cost-effective treatment method
in managing knee pain due to osteoarthritis and an
alternative to oral analgesic/anti-inflammatory
agents and other intra-articular medications. Based
on the current evidence, more trials are needed for
further scientific evidence.
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Mugla Sitki Kocman Universitesi Tip Fakiiltesi Adli Tip Staji
Egitim Modiili: Uzaktan Egitim Sistemi Destekli
Takim Cahismasina Dayali Ogrenme Yontemi

Training Module of Forensic Medicine Internship of Mugla Sitki Kogman
University Medical Faculty:
Team Based Learning with Distance Learning System

Yasemin BALCIY, Umit UNUVAR GOCEOGLU?
! Mugla Sitkt Kogman Universitesi Tip Fakiiltesi Adli Tip Anabilim Dali Mugla

Oz

Takim ¢alismasina dayali 6grenme, aktif 6gretim stratejilerinden
biri olarak kalabalik 6grenci gruplarinda uygulanabilmektedir.
Diinyada 1990’lardan, iilkemizde ise 2010’dan bu yana bazi
fakiilte ve boliimlerde uygulamaya girmis aktif bir Ogretim
yontemidir. Modern tip egitimi programlarinda ¢ok sayida
uygulama Ornegi bulunmaktadir. Yapilandirmacilik ve sosyal
yapilandirmacilik teorilerine dayanan bu yontemin temel amact,
Ogrenilen kavramlarin mesleki hayatta siklikla karsilagilacak olan
problemlerin ¢6ziimiinde kullanmasin1 saglayacak firsatlarin
sunulmasidir. Bu yontemin uygulamasi 3 temel asamadan
olugmaktadir; hazirlhk, hazir bulunuslugun gosterilmesi ve
uygulama. Mugla Sitki Kogman Universitesi Tip Fakiiltesi Adli
Tip Anabilim Dalinda, 2017-2018 egitim-6gretim yilindan bu
yana, dénem V adli tip stajlarinda ‘Takim Caligmasma Dayali
Ogrenim’ yontemini uzaktan egitim sistemi destegi ile birlikte
modifiye ederek uygulamaktayiz. Takim Caligmasmma Dayali
Ogrenim Yontemi ile gergeklestirilen Adli Tip Staji egitim
programinin sunulmasi ile; iilkemizde takim ¢aligmasma dayali
Ogrenim yontemi uygulamalarinin artmasina ve bu konuda
akademik  ¢aligmalarin  yayginlagsmasma katki  saglamak
amaglanmistir.

Anahtar Kelimeler: Tip Egitimi, Takim Caligmasina Dayali
Ogrenme, Adli Tip Staji, Uzaktan Egitim

Abstract

Team Based Learning is an active learning strategy that can be
applied in crowded group of students. It is an active learning method
which has been applied in some faculties and departments since
1990 all over the World and since 2010 in our country. There are
many practice samples in modern medical education programs. It is
based on constructivism and social constructivism theories. The
main objective is to give students the opportunities that will make
them use learned concepts while solving problems that are often
encountered in their professional life. The practices consist of three
basic stages; preparation, readiness assurance and application. Since
2017-2018 academic year, in the Department of Forensic Medicine,
Mugla Sitki Kogman University Faculty of Medicine, we apply
‘team based learning’ which is modified by supported distance
education system, in period V Forensic medicine internship. The
aims of the presentation of the team based learning method for
Forensic medicine internship are increase of number application of
the method in our country and contribute to the dissemination of
academic studies on this subject.

Keywords: Medical Education, Team-based Learning, Forensic
Medicine Internship, Distance Learning

Giris

Egitim, bireyin kendi yasantis1 yoluyla
davranisinda meydana gelen degisme olarak
adlandirilir.  Kisilerin ~ 6grendiklerini  davranisa
yansitabilmesi amaciyla pek ¢ok 6grenme kurami
gelistirilmistir. Bu 6grenme kuramlarinin egitim-
Ogretim siireclerinde nasil kullanildigini bilmek,
egitim-Ogretimin  etkinligi  ve  verimliligini
artiracaktir.

Bireylerin, yasi, cinsiyeti, biyiiyiip gelistigi
ortam, ilgi ve ihtiyaclari, ¢evresel kosullar, tekli ya
da grup halinde, yalmz ya da bir yonlendirici
esliginde, dinleyerek, okuyarak, yaparak vb. ¢aligsma
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sekline iligkin yatkinhigr gibi pek c¢ok faktoriin
6grenme motivasyonu ve verimliligini etkiledigi
bilinmektedir. Midik ve Durak’in (1) &grenme-
ogretme kuramlarinin tip egitiminde kullanimi
lizerine yazdiklart makalede, temel kuramlardan
davranisci, bilissel ve yapilandirmaci kurami
tartigarak, 0gretenin tek tarafli anlatildig1 geleneksel
egitim yaklasimina karsi 6grenci merkezli aktif ve
isbirligine  dayanan  egitimi  destekledikleri
bildirilmistir.

Hasta ve hasta yakinlarini, personel, egiticiler ve
arkadaglarini, ailesi ve sosyal g¢evresini igine alan,
toplumla i¢c ige olan tip fakiiltesi Ggrencisinin
egitiminde, geleneksel sinif derslerinin disina ¢ikip
Ogrencinin sinifta daha aktif oldugu, tartisma,
yansitma, Ornek olay, olgu ¢oziimlemesi, kendini
simama, rol oynama gibi aktif egitim metodlar1 ile
egitim etkinlikleri yapmast miimkiindiir. Probleme
Dayali Ogrenim, Taska Dayali Ogrenim, Kanita
Dayali Tip Uygulamalar1 da 6grenci merkezli aktif
egitim uygulamalarinin en bilinenleridir (2).

Gliniimiizde saghik hizmet sunumundaki
gelismeler tiim saglik caligsanlart igin takim
calismasint bir gereklilik haline getirmistir. Bu
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durum, tip egitiminde de 6grencinin ekip galigmasi
yapabilme becerilerini gelistirebilmek i¢in bir takim
egitim yontemleri/stratejileri gelistirilmesi geregini
dogurmustur (3).

Takim ¢alismasina dayali ogrenme (TDO)
kalabalik bir grupla gerceklestirilen, 5-7 kisilik,
birden fazla sayidaki &grenci takimlarindan olusan
aktif ~ bir  Ogrenim  stratejisidir. ~ TDO,
yapilandirmacilik  ve sosyal yapilandirmacilik
teorilerine dayanir. Bu &grenmede temel amag,
egitim programi igeriginin Ogrenilmesinden Ote,
Ogrenilen kavramlarin mesleki yasamda siklikla
karsilagilacak olan temel problemlerin ¢dziimiinde

kullanmasii  saglayacak beceriler gelismesini
saglamaktir (2,4).
TDO, uygulamasi 3 temel asamadan

olugmaktadir;

- Hazirlik: Hazirlik agamast hem egiticinin hem
de ogrencinin hazirlik siirecidir. Egitici egitimin
amag ve hedeflerini, 6grenme ¢iktilarint belirlemek
amaciyla egitim igerigini, Ogrenme ¢iktilarina
ulagmada gerekli ders programint ve konu alt
bagliklarint ~ belirler, degerlendirme sistemini
olusturur, hazir bulunuslugun gosterilebilmesi i¢in
bireysel ve takim sinavlarmin hazirligini yapar ve
takimlar1 olusturur (5,6). Ogrenciler de kendilerine
Onerilen kaynaklardan yararlanarak, oOnceden
belirlenen ve kendilerine bildirilen 6grenim
hedeflerine yonelik bilgi beceri kazanmaya galisacak
sekilde hazirlik yaparlar (2).

- Hazwr bulunuslugun gosterilmesi: Bu agama
6grencilerin bireysel ¢aligmalarini takiben sinifta bir
araya geldikleri asamadir. Bireysel ve takim olarak
hazir  bulunusluk  smavlar1  gergeklestirilir.
Smavlardan sonra egitmen dogru yanitlar ve
takimlarin  performans1 hakkinda bilgilendirme
yapar. Takimlardan itiraz ve geri bildirimler alinir
(2,5,6).

- Uygulama asamasi: Bu asamada ilk iki
asamada kazanilan kavramsal bilgiler kullanilir.
Konunun genel olarak degerlendirildigi bir tartisma
oturumu, olgu ¢alismasi, uygulama, sunumlar ya da
oyun gibi dnceden belirlenmis bir ya da daha fazla
yontem kullanilir (2,5,6).

Mugla Sitki  Kogman  Universitesi  Tip
Fakiiltesinde ‘uzaktan egitim destekli takim
¢alismasina dayali 6grenim’ sadece Dénem V Adli
T1p Stajlarinda uygulanmaktadir. Anabilim dalinca
2017-2018 egitim Ogretim yilindan bu yana
uygulanmaya baslanan egitim yontemi
Universitemiz Ders Yonetim  Sistemi-Uzaktan
Egitim Sistemi aracilig1 ile desteklenerek modifiye
edilmistir.

Bu calismada, MSKU Tip Fakiiltesi Adli Tip
Anabilim Dalinca verilen “adli tip staji” egitim
modiilii tamtilmis ve egitim yontem ve teknikleri
literatiir ile birlikte tartigilmistir. Bu modiil uzaktan
egitim sistemi ile desteklenerek, interaktif egitim
modiillerine  digital ~ 6grenim  sistemlerinin
entegrasyonu i¢in bir ilk 6rnek olarak 6zgiindiir.
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Uzaktan egitim sistemi ile desteklenen ve Takim
Caligmasina Dayali Ogrenim y&ntemi kullanilan adli
tip stajinin egitim modiiliinii tanitarak; tilkemizde
takim calismasina dayali O6grenim  yOntemi
uygulamalarina 6rnek tegkil edebilmek, bu egitim
yontemi uyglamasinin artmasina ve bu konuda
akademik caligmalarin  yayginlasmasina katki
saglamak amac¢lanmustir.

Adli Tip Staj Egitimi

Adli T1p Stajimiz; TDO uygulamasinin ii¢ temel
asamast olan hazirlik, hazir bulunuslugun
gosterilmesi ~ ve  uygulama  asamalarindan
olusmaktadir. Egitim Oncesi hazirliklar, egitim
stireci ve egitim sonrasi degerlendirmeler igin
iiniversitemizin olanaklar1 dahilinde kullandigimiz
ana bilesenler sunlardir:

-Mugla Sitkt Kogman Universitesi (MSKU) Ders
Yonetim  Sistemi (uzaktan egitim sistemi);
tiniversitenin personel ve dgrenci portali kullanilarak
uzaktan egitim merkezinin yapilandirdigi uzaktan
egitim yontemi ile derslerin alinabildigi bir
sistemdir.

-Egitici ve 6grencilerden olugan whatsapp grubu

-Dersler ve uygulama ortamlari

1. Hazirhk
a) Egiticinin hazirligi: Egitim amag ve hedefleri,
egitimin icerigi belirlenir, modiiller olusturulur,

degerlendirme  sistemi  olusturulur, takimlar
olusturulur.

Idari Hazirliklar:

-Otopsi yapilan yer olan Adli Tip Sube
Miidiirligi’ne Ogrencilerin ulagimi igin

iiniversiteden ara¢ ve $6for istemi yazisi

-Adli T1ip Sube Miidiirliigii’ ne staj haftas1 6grenci
katilimi i¢in bilgilendirme yazisi

-Olay Yeri Inceleme Uzmanlarinin
deneyimlerini d6grencilerimizle paylagtigl sunum ve
ekipmanin tanittmimin yapildig1 arag igin i1 Emniyet
Midiirligii’ne istem yazist

-Staj Oncesi hafta akademik kurul toplantis1 ve
anabilim dal1 tiim ¢alisanlart ile yapilan toplantilarla,
egitim siirecinde idari ve poliklinik hizmetlerinin
aksamayacag1 sekilde bir organizasyon planlamasi
yapilmaktadir.

Ders Yonetim Sistemindeki (Uzaktan Egitim
Sistemi) Hazirliklar: MSKU Ders Yénetim Sistemi
Ogrencilere uzaktan egitim firsati taniyan bir
yapilanmaya sahiptir. Bu sistem ile 6grencinin 7/24
saat internet lizerinden ulasabilecegi ‘Adli T1p Staj1’
baslig1 altinda tiim staj materyalleri ve 6grencilerin
birbiriyle ve egiticileri ile tartisabilecegi bir forum
ortami mevcuttur (Resim 1). Staj baslamadan, staj
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programi, program hedefleri, beklenen kaynaklar, faydali linkler ve tiim ders sunulart her
kazanimlar/program ciktilari, Olgme ve staj oncesinde giincellenerek sisteme
degerlendirme sisteminin agiklamasi, staj siiresinde yiiklenmektedir (Resim 2).

verilecek derslerle ilgili temel ve yardimei

n
©
»

} vsakcan i Merkes

AdTIP Stap Adli TIP Staji

Adli Tip Staj Bilgileri

Staj programi hakkinda: Programda kayith teorik dersler, Fakilte Binasi Adii Tip Anabilim Dali, AZ24 numaral Seminer Salonunda
yapilacakr. Birinci hafta Sak, Garsamba, Persembe ve Cuma, Ikinci hafta Pazartesl, Sall, Gargamba gdnler! sabahtan ogleye
kadar otopsi/polikiinik uygulamas yapilacaktir. Otopsi iglemleri Yerkesik Mahallesindeki Adli Tip Sube Midiriugunde
yapidigindan uygulama ganleri iin Gniversitemizce ayarlanan bir aracla saat 08.30'da Fakifteden gikilacak, otopsi uygulamasini
takiben ogleyin 12.00de geri donillecektir. Brencilerin yanlarinda beyaz Snliklerini tagmalan zorunludur. Uygulama ginleri
otopsi olgusu gikmadid takdirde, poliklinikie uygulama yapilacakr. Ikinei hafta Cuma ging sinav yapilacaki. Teorik sinav Lest
usull yapilacaktir, Ardindan sk sinav yapilacaktir Soz1() sinavin 20 puas i, sinav. gUnG verilen bir oigunun adil raporunun
yazimasindan elde edilecektir. Sazki sinavin diger 20 puankk kismu icin her agrenci sinav giindine kadar kendisine verilen konuda
Bintin dig muayenesine dair rapor yazip getirmelidir. Stz10 sinavda kura ektirilecek 20ser puanlik 2'ser soru sorulacaktir. S6zi
swnavin 20 puanhik kisms Ggrencinin staja devam, derslere ve uzaktan egitim uygulamalanina katilim diizeyine gore verilecektir

2-13 Eylill ~

Resim 1. Uzaktan egitim sistemi Adli Tip staji web sayfasi ana sayfasi

Uzaktan Ejitim Merkezi

Tirkge (tr) ~

27 Nisan-5 Mayis
Konu Bashd

Kazamimlar

GLUM- Girig-Tamm-Hukuki Boyutu

OLUM- II- Kesif-Defin-izin

Olum ve Postmortemn D siklikler

TUIK Olim Nedenleri Egitim ElKitabi

Oldugu samilip dirilenler

ja kaldinlan adam kalkip bara gitti

Olim sonrasi degisgiklikler

00000000

0

O aAmMForm.pdf
O |NTERPOL DVI GUIDE.pdf
s ] PMForm. pdf

Klasori indir

0 Asfiktik olumler
0 Asfiksili olumlerde muayene

Resim 2. Uzaktan Egitim Sistemi Adli Tip Staji web sayfas1 materyaller bolimii
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WhatsApp ~ Uzerinden —Hazirliklar: — Stajdan
yaklagik bir hafta once staj grubu 6grencileri ve
Anabilim Dali 6gretim {iyesi ve asistanlarindan
olusan bir wahtsapp grubu olusturulur. Staj boyunca
gerekli iletisim bu ortamdan saglanmaktadir. Staj
stirecinde yapilacak 6n degerlendirme sinavlarinin
tarihleri, amag ve hedefleri, hangi konular1 icerdigi
ve 0grencinin siav dncesi hangi konulara ¢alismasi
gerektigi ile ilgili bilgiler ile uygulama ve otopsi
saatleri ile ilgili bilgiler, tahsis edilen ara¢ ve $6for
ile ilgili bilgiler paylasilir.

Ders ve Uygulama Ortamlar ile Ilgili
Hazirliklar: Dersler ve 6grenci performanslari igin
anabilim dalimiz seminer odasi kullanilmaktadir.
Staj 6ncesi seminer odasindaki egitim arag-gerecleri,
adli rapor yazim icin “Travma Maketi” hazirliklar
tamamlanir.

Olgme ve Degerlendirme ile Ilgili Hazirliklar:
Staj basinda ¢oktan se¢meli 20-25 sorudan olusan
hazir bulunugluk sinavi ile staj siirecinde 2 mini
klinik (formatif) sinav ve staj sonunda 50 sorudan
olusan c¢oktan se¢meli genel degerlendirme sinavi
(final s1nav1) i¢in soru havuzundan her staj i¢in farkli
sorular secilerek sorular hazir edilir. Olgme
Degerlendirme bdliimiinde detaylar1 daha sonra
verilecek olan adli rapor yazimi i¢in travma olgu
Oykiisii hazir edilir. Yapilandirilmig sozli sorulart
giincellenerek hazir edilir.

Staj oryantasyonu: Staj baslangicinda tiim
anabilim dali iiyeleri egitim ortaminda hazir bulunur.
Staj bir orkestra performansmin sergilendigi 3
dakikalik miizik videosu ile baglar (Loca-Juan
Darienzo  Orkestrasi).  Videonun  takiben,
ogrencilerden video klip ile ilgili geri bildirim alinir.
Geri bildirimlerde ekip ¢aligmasinin 6nemi, orkestra
sefi, grup performansi ve bireysel performanslar,
kullanilan miizik aletleri ve diger materyaller ile
ilgili bilgi aktarimi ve yorumlar beklenir. Ardindan
egitici ile birlikte staj 6grenim ydntemine iliskin bag
kurulur.

Ogrencilerle tamgma  yapilir. Tamgmaya
anabilim dalinin tiim tyeleri katilir. Anabilim dali,
hastane adli tip poliklinigi ve Mugla Adli Tip Sube
Midiirligi tanmitilir. Uzaktan egitim sistemi (Ders
Yénetim Sistemi) ve whatsapp grubunun amaci, staj
programi, staj siireci, egitim yontemi, 6grencilerden
beklenenler, dlgme ve degerlendirme yontemi ile
ilgili bilgiler 6grencilerle bire bir yeniden paylagilir.

Staj sonu uygulama smavinda Olgme ve
degerlendirme igin kullanilacak olan “adli nitelikli
bir 6liiniin dig muayenesi i¢in rapor yazimi’ 6devinin
genel bilgileri verilir. Bu 6dev i¢in her bir 6grenciye
farkli nitelikte bir adli oliim olgusu verilir
(yiiksekten diisme sonucu oliim, kesici delici alet
yarasi ile 6liim, kisa namlulu atesli silah yaralanmasi
ile Olim, elektrik carpmasi ile 6lim vb.). Staj
sonunda 6devi tamalayip getirmeleri beklenir.

Takimlarin  olusturulmasi: Bireysel tanigma,
bilgilendirme ve oryantasyon sonrast Ogrenciler
takimlara ayrilir (Resim 3). Staj grubundaki kadin ve
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erkek dgrenciler, gruplara esit ve rastgele dagilacak
ve her bir grupta 5-8 dgrenci olacak sekilde, iki ya
da daha fazla grup/takim olusturulur. Takimlar
olusturulurken farkli 6grenci 6zelliklerinin bir arada
olmast ve takim i¢inde gruplasmanin Oniine
gecebilmek adina takimlar egitici tarafindan rastgele
belirlenir.  Derslikteki ~ masalar,  6grencilerin
yardimiyla grup calismasina uygun hale getirilir.
Grup dinamiginin kurulmasi ve grubun takima
evrimlesebilmesi adina gruplar 6nce kendilerine bir
‘takim ismi> koyar. Ogrencilere bireysel hazirlik
doneminde yararlanabilecekleri kaynaklar yeniden
hatirlatilir. Takim halinde uygulama agamasinda
kullanacaklart  problemler, olgular, sunumlar,
projeler ile ilgili gorevler belirlenir.

Resim 3. Ogrenci takimlary

b) Ogrencinin hazirhigr: Ogrencilerin egitim
uygulamalarina hazir olarak gelmeleri temel
kuraldir. Bunun igin staj Oncesi whatassapp
grubundan ve uzaktan egitim sisteminden 6grenim
hedefleri ile ilgili agiklamalar ve yeterli
bilgilendirmeler  yapilir, kaynaklar  Onerilir.
Ogrenciler uzaktan egitim sistemini kullanarak
kendilerine onerilen kaynaklardan yararlanarak,
onceden belirlenen ve kendilerine bildirilen 6grenim
hedeflerine yonelik bilgi ve/veya becerileri
kazanmaya caligirlar.

2. Hazir Bulunuslugun Gaosterilmesi ve
Degerlendirilmesi

MSKU Adli Tip Staj1 2 hafta siirmektedir. Stajin
ilk giini hazir bulunusluk smavi, stajin 4. ve 6.
giiniinde ise formatif sinavlar, 10. giiniinde staj sonu
final siavi yapilir.

Ik giin gerceklestirilen hazir bulunusluk sinavi
20 sorudan olusan ¢oktan se¢meli bir smavdir.
Ogrenim hedefleri onceden ogrencilere
bildirilmistir. Ogrenciler 6nce bireysel olarak sinav
olurlar. Smmav 10-15 dakika iginde tamamlanir.
BHBS’yi takiben ayni smav dnceden belirlenmis
olan takim arkadaglari ile birlikte herhangi bir
kaynaga basvurmadan, takim halinde tartisip bir
karara  vardiklar1  takim  smavi  seklinde
gergeklestirilir. Smav bu sefer 20 dakika kadar siire
alir.  Ardindan hizlica egiticiler tarafindan
degerlendirme yapilir. Dogru yanitlar, bireysel ve
takimlarin performans: ile ilgili bilgilendirme
yapilir. Takimlarin sorulara ve dogru yanitlara itiraz1
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olmasi halinde iddialarin1 kanita dayali bigimde ve
yazili olarak savunmalar1 beklenir. Itirazlarin
bireysel degil takim diizeyinde yapilmasina 6zen
gosterilir. Sinavlar sonunda 6grencilerin dzellikle
eksik oldugu ve wvurgulanmasi gereken konular
netlesmis olur. Simav degerlendirme ve itirazlar
boliimiinde O6grencilerin bilgiyi pekistirmesi icin
kaynaklar1 kullanmasina izin verilir. Diger mini
klinik sinavlar benzer sekilde gergeklestirilir.

3. Uygulama

Staj siiresi 2 haftadir. Stajin ilk haftas1 daha ¢ok
6lim ve postmortem siiregler, yaralar, adli
travmatoloji ile yiiklii, stajin 2. haftas1 ise daha ¢ok
yasayan olgularla ilgili, adli olgu kavrami ve
yonetimi, 6zellikli olgu kavrami ve yonetimi, siddet,
adli psikiyatri ve adli toksikoloji ile yiiklii bir sekilde
devam etmektedir. Dénem V staj programi Tablo
1’de verilmistir.

Uygulama  siireci:  Uygulama asamasinda
takimlar ayni salonda birbirlerini gorebilecekleri ve
duyabilecekleri mesafede ¢alisirlar.  Calisma
sliresince takim elemanlar1 bir aradadir. Uygulama
asamasinda, takimlarin yerine getirmesi beklenen
gorevler her takim igin 6nceden belirlenmistir. Stajin
ilk glinii uygulama ve gorev dagilimi hakkinda bilgi
verilir.

Takimlar olusturulduktan sonra ilk giin her bir
takima, staj programinda Dbildirilen ‘takim
sunumlart’ ig¢in konular dagitilir. Takimlardan
konularin1 bir ders sunumu seklinde anlatmalari
beklenir. Kisaca sunum teknikleri hakkinda bilgi
verilir.  Bilimsel kaynaklar &nerilir.  Temel
kaynaklarin “Ders Yonetim Sistemi-Uzaktan egitim
sisteminde” mevcut oldugu hatirlatilir. Takim olarak
sunum yapacaklari 6devlere hazirlanirken takimdaki
tiim G6grencilerin tiim konuya hakim olmasi, esit bir
sekilde calismast ve hazirlik yapmasi beklenir.
Sunum dncesi gorev dagilimi, her bir grup liyesinin
calisma ve katkis1 anlatilir.

Takim performanslari yant sira her bir 6grencinin
bireysel performansini  gosterebilecegi  kiigiik
Odevler, problemler ve sorular verilir. Programin
uygun yerlerinde bunlar1 sunmalari istenir.

flk giin 6gleden sonra dgretim iiyesi sunumlarini
gerceklestirir. Sunumlar esnasinda her iki takima
‘yapilandirilmig bir 6liim olgusu’ verilir. Oliimle
ilgili 6grendikleri bilgiler dogrultusunda ertesi giine
kadar  problem ¢ozmeye dayali  sekilde
yapilandirilmis olan 6liim olgusunun problemlerini
¢ozmeleri, sorulart takim olarak tartigmalari ve
aydinlatmalar1 istenir. Her iki gruba ayrica temel
saglik problemi belli olan birer 6liim olgusu verilir
ve “Oliim bildirim sistemine” uygun bir sekilde 6liim
belgesi diizenletilir.

Diger giinler: Uygulama agamasi stajin ikinci
gliniinden itibaren 6gle saatine kadar otopsi ya da
poliklinikte hasta basinda uygulama seklinde,
O0gleden sonralar1 O6grenci sunulari, problem
¢Oziimleri, simiile olgu c¢alismalar1 ve Ogretim
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iiyelerince 6zellikle eksik kalan alanlar/konular i¢in
tamamlayict sunumlar1 seklinde teorik agirlikli
gecer.

Ogrenciler otopsiye muhakkak bir 6gretim iiyesi
ile birlikte katilir, egitici ile birlikte otopsi basinda
6l muayenesi- postmortem degisimler ve travmatik
olaya 0zgli travmatik yaralanmalarla ilgili olarak
birebir tartigilir. Otopsi oncesi otopsi biyogiivenligi
interaktif olarak anlatilir, 6grencilerin otopsi siireci
boyunca kendilerini koruma yontemleri paylagilir.
Diseksiyon agsamasinda her giin sirayla ve goniilli
olarak 2 dgrencinin diseksiyona egitici ile birlikte
katilmasina izin verilir.

Otopsi olmadig1 giinler ya da yeterli sayida
otopsi sayisina ulagildiginda poliklinik
uygulamasina gecilir. Poliklinikten sorumlu 6gretim
iiyesi ile birlikte poliklinikte hasta basinda olgular
tartigtlir, adli olgu kavrami, Tiirk Ceza Kanunu’na
gore yaralanmalarin agirligi, ozellikli olgulara
(cocuk istismari, kadma yonelik siddet, yash
istismari, cinsel saldirilar, adli psikiyayri olgulari,
iskence olgular1 vb) yaklasim, goriisme ve muayene
teknikleri, adli raporun bilesenleri ve adli rapor
yazimi gibi ¢aligsmalar gergeklestirilir. Her bir
Ogrencinin en az bir kez bir adli rapor yazmasi

saglanur.
Ogleden sonralar1 takim sunumlari, bireysel
sunumlar, problem ¢Ozlimleri, simiile olgu

tartigmalari, simiile olgu ile adli rapor diizenleme
grup caligmasi, sinema filmi izleme, misafir
sunumlart gibi farkli egitim teknikleri ile teorik
agirlikli olarak staj devam eder. Staj boyunca her
takim en az 2 giin ana ders bagligi altinda sunum
yapmig, en az 2 mini 6dev sunumu hazirlamis, her
bir dgrenci en az bir kez bireysel performansini
sergileyecegi mini sunum, ddev, problem ¢oziimii
yapmis olur. Ogrencilerin takim ya da bireysel
yaptig1 tim sunumlarda eksik ya da yanlis bilgi
aktarimi olmasi halinde 6gretim {iyeleri miidahale
ederek konuyu tartistirir ve dogru bilgiye
ulasilmasini saglar.

Bireysel ya da takim halinde yapilan tim
performanslardan sonra akran geri bildirimleri ile
egitici geri bildirimleri sdzel olarak alinir. Bireysel
performanslardan sonra 6grenci Once kendisi
hakkinda geri bildirim verir, ardindan 6nce kendi
takim  arkadaslarindan, sonra diger takim
arkadaglarindan geri bildirim alinir, en son egitici
geri bildirimleri verir. Gelistirilmesi gereken
yonlerin lizerinde durulur, bir sonraki performansta
bu konulara zellikle dikkat edilir. Akran ve egitici
degerlendirmeleri puanlama iizerinden degil, sozel
olarak yapilmaktadir.Akran ve egitici degerlendirme
formlari yapilandirilmaktadir.

Ogleden sonralart takim sunumlari, bireysel
sunumlar, problem ¢o6ziimleri, simiile olgu
tartigmalari, simiile olgu ile adli rapor diizenleme
grup calismasi, sinema filmi izleme, misafir
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Tablo 1. Adli Tip Stai Programi

1. hafta Pazartesi Sal Cargamba Persembe Cuma
08:30-09.20 Sta)
oryvantasyonu
ve takimlarn
olugturulmasa
9.30-10.20 Hazir TUygulama: TUvgulama: TUygulama: Uygulama:
bulunusluk Otopsi Otopsi / Otopsti | Otopst /
simavi- tartigma Poliklinik Poliklimik Poliklinik Polikliik
10.30-11.20 Sunum: Oliim
tanim, tanisi,
hukulk: boyutu
11.30-1220 Sunum: Bagimsiz Bagimsiz Alimi klimik Bagimsiz
Ola muayenesi, Ogrernme ogrenme smav-tartigma Ogremme
defin, kesif,
mevzuat
12.20-13.30 Ogle Tatili Ogle Tatili Oisle Tatili Ogle Tatili Osle Tatili
13.30-14.20 Takmm Dlisafir Takim Takim Sinema filmi
cahsmasa: SUMUI: sunumlar: sunumiara: izleme
Ol defin Olay verni Asfiksive bagh Yaralarmn Toplumsal
ruhsaty inceleme olimler ve sumiflamasi, cinsiyet egitligi,
diizenleme sudan tarurm, cinsel vonelim,
14.30-15.20 Sunum: Uygulama: Olay gikanlmag mekanik etla cinsivet kimligs
Postmortem yveri inceleme cesetler ile elusan ile ilgili
degisimler ve ekipman tanituma waralar kavramsal
postmortem Bireysel ming tartisma
interval sunular Birevsel mini
sunular
15.30-16.20 Sunum: Dogal Takim Sunum: Sunum:
nedenl: liimler calismas: Bolgesel Adli olgu
Otopsi rapor varalanmalar- tanim,
Dmegi - trafik muayenest,
Otopst videosu  kazalarina bagh yonetin_
1zleme varalanmalar varalar ile ilgil
16.30-17.20 Yapilandrilimas Sunum: Sununm: wasal
iliim olgusu Postmortem Termal ve kavramlar- adla
sunumlar: degigimler ve Ategh silah raporlar,
Tamamlayisy postmortem wvaralar malulivet
Sunum: interval kavrama
Otopside drnek
alma
1
2. hafita Pazartesi Sah Carsamba Persembe Cuma
08:30-09.20 Uwvgulama: TUygulama: TUrgulama: Sunum:
9.30-10.20 Otopsy / Otops: /| Otops: / Adh
10.30-11.20 Polikhinik Poliklinik Poliklinik toksikoloji,
zehirlenmeler
ve madde
bagumliliFy
11.30-12.20 Mini klinik Bagmmsiz Bagimsiz Bagimsiz
simav-tartigma GErerme Sgremme dgrenme
12.20-13.30 Ggle Tatili Ogle Tatili Ogle Tatili Ogle Tatili
13.30-14.20 Sunwmm: Takmm Takim
Hekimlerin sunumlar: sunumlary:
wvasal Cocuk istisman Adle i1¢1 giddet
sorumiuluklary wve thmali ve kadina
vonelik saddet
14 30-15.20 Sunum: Takum Takm Staj
Tip hukuku- sunumlare: sunumilars: Degerlendirme
tibbi malpraktis Bebek ve ¢cocuk Cinsel suglara
e alitmler: yaklasim_ olzu Genel tekrar
Bilirkigilik muayenesi ve ve
yonetimi degerlendirme
15.30-16.20 Birevsel muni Uygulama: ~ Sunum:
SU Travma maketi Insan haklar:
waralan ve ihlaller: ve
rapor Istanbul
diizenleme Protokoli
galigtayi- takum
sunumiary
16.30-17.20 Olgu Sunum: Alkol
calismalari: ve madde
Adl Psikivatrik kullanmimi ve
degerlendirme veni mevzuat

yapmug olur. Ogrencilerin takim ya da bireysel
yaptig1 tiim sunumlarda eksik ya da yanlis bilgi
aktarimi olmasi halinde &gretim iyeleri miidahale
ederek konuyu tartistirir ve dogru Dbilgiye
ulagilmasini saglar.

sunumlar1 gibi farkli egitim teknikleri ile teorik
agirlikli olarak staj devam eder. Staj boyunca her
takim en az 2 giin ana ders basglig1 altinda sunum
yapmis, en az 2 mini 6dev sunumu hazirlamis, her
bir dgrenci en az bir kez bireysel performansini
sergileyecegi mini sunum, ddev, problem ¢ozimil
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Bireysel ya da takim halinde yapilan tim
performanslardan sonra akran geri bildirimleri ile
egitici geri bildirimleri sdzel olarak alinir. Bireysel

performanslardan sonra Ogrenci once kendisi
hakkinda geri bildirim verir, ardindan 6nce kendi
takim arkadaglarindan, sonra diger takim

arkadaslarindan geri bildirim alinir, en son egitici
geri bildirim verir. Gelistirilmesi gereken yonlerin
iizerinde durulur, bir sonraki performansta bu
konulara ozellikle dikkat edilir. Akran ve egitici
degerlendirmeleri puanlama iizerinden degil, sézel
olarak  yapilmaktadir. = Akran ve  egitici
degerlendirme formlar1 yapilandirilmaktadir.

Yapilandirilmis  Travma  Olgusu- ‘Travma
Maketi’ {izerinden adli rapor hazirlama calistay1
yapilir. Bu calismada takimlardan; daha onceden
hazirlanmis travma maketi Tlizerinde belirtilen
tarvmatik yaralanmalara ve yapilandirilmis travma
Oykiistine uygun bir sekilde adli rapor diizenlemeleri
beklenir. Maket {izerine yaralar, simiile olay ve hasta
bilgileri ile Karakol’dan rapor talep yazisi
yerlestirilir. Takimlar yaklasik 30 dakika rapor igin
calistiktan sonra hazirladiklart adli raporlari sunarlar
ve her sunum sonunda tartisilir, geri bildirimler
verilir, Oneriler alinir.

Il Emniyet Miidiirliigii Olay Yeri Inceleme Sube
Miidiirliigii paylasimi; stajin 2. giinii gergeklesir.
Olay Yeri inceleme Sube Miidiirliigii’nden olay yeri
inceleme ekip aract ile birlikte gelen 2 uzman,
ogrencilere Once 1 saat siiren, daha ¢ok bolgesel olay
orneklerini igeren zengin bir sunum yapar. Tartisma
boliimiinde  6grencilerin - merak ve  sorular
cevaplanir, egitici adli tip yonii agisindan olay yeri
inelemenin dnemini yeniden vurgular. Daha sonra
uzmanlar esliginde olay yeri inceleme aracindaki
tiim ekipman ve materyaller tanitilir, uygulamadaki
yeri anlatilir.

Beraber film izleme saati; egitim giinlerinden
birinde film havuzundan bir film beraber izlenir.
Film konusu ile beraber etik degerler, toplumsal
cinsiyet esitligi, farkliliklara saygi, empati ve
farkindalik kazanma, LGBTI haklari, insan haklar,
cinsel yonelim ve cinsiyet kimligi kavramsal
tartigmasi yapilir. Geri bildirim alinir.

Sinav éncesi genel tekrar ve genel degerlendirme
oturumu; stajin 9. giinii 6grencilerin tiim kaygilarini
giderebilmek amaciyla, nelerin  6grenildigini
pekistirmek ve halen eksik kalinan/hissedilen
konular iizerinden gecebilmek, akilda kalan tiim
sorularin yanitlanmasi i¢in en az yarim giin siiren bir
genel tekrar ve degerlendirme oturumu yapilir.

4. Ol¢me ve Degerlendirme

Adli T1ip Staj1 boyunca 6lgme ve degerlendirme
i¢in hazir bulunusluk sinavi, mini klinik siavlar
(formatif) ve staj sonu final sinavi yapilir. Hazir
bulunugluk ve mini klinik smavlar sonunda
ogrencilerin 6zellikle eksik oldugu ve vurgulanmasi
gereken konular netlesmis olur. Sinav degerlendirme
ve itirazlar boliminde Ogrencilerin  bilgiyi
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pekistirmesi igin kaynaklar1 kullanmasina izin
verilir. Her bir 6grencinin bu 6n sinavlardaki dogru
oranlarinin ortalamasi, staj sonu sinavinin uygulama
asamasinda kanaat notunun olusumuna katki saglar.

Staj sonu final smavi: Stajdan kalma ya da
geemeyi (staj basarisini) belirleyen staj sonu
smavidir. MSKU Tip Fakiiltesi Egitim Ogretim ve
Sinav Yonergesi dogrultusunda iki agamadan olusur.
[k asama teorik smavdir. Teorik smav 50 sorudan
olusan coktan se¢meli bir testtir. Tiim o6grenciler
smava katilir ve Yonerge geregi teorik siavdan 60
ve lizeri puan alan 6grenciler sinavin 2. agsamast olan
uygulama smavina devam etme hakki kazanir.
Uygulama sinavi agamali sekilde yapilir, uygulama
smavinin agamalar1 ve puan dagilimi sdyledir:

- Oliiniin dis muayenesini yapma becerisi (20
puan): Stajin ilk giinii her bir 6grenciye verilen farkli
6liim olgular1 iizerinden “6liiniin dis muayenesini”
iceren raporun sunumu. Ogrencinin smav giinii
teslim etmek {izere hazirladigt Oliniin dis
muayenesini igeren raporun degerlendirme kriterleri
sOyledir: 6liim olayinin kisa 6zetine yer verilmis ise
5 puan, Oliiniin tibbi kimligine dogru sekilde yer
verilmigse 5 puan, post mortem degisimlere dogru
sekilde yer verilmisse 5 puan, travmatik ve travmatik
olmayan bulgulara dogru sekilde yer verilmigse 5
puan seklinde degerlendirme yapilir.

- Adli rapor yazma becerisi (20 puan): Teorik
test sinavindan 60 ve {izeri puan alan dgrencilerin
katildig1 uygulama sinavinin ilk asamasidir. Simiile
bir Karakol ya da Savcilikca rapor talep edilen
travma olgusu i¢in 6grenci tarafindan diizenlenen
adli rapordur. Travma olgusu, raporun sonug¢ kismi
en az bes adli tibbi degerlendirme kriterini igerecek
sekilde simiile edilir. Adli raporun degerlendirme
kriterleri soyledir: raporda tarih, sayi, hitap ve
ilgiden 1 puan alinir, 6ykii ve muayene kaydindan 2
puan, tetkiklerin degerlendirilmesinden 2 puan,
sonu¢ kismindaki her bir maddenin dogru
yazilmasindan 3’er puan alinir.

- Yapilandinlmis sozlii (40 puan): Ogrencinin
farkindalik ve becerisini 6lgmeyi amaglayan farkli
olgu 6rneklerinden olusan s6zlii havuzundan kura ile
iki soru ¢ekilir. Her bir sorunun yaniti 20 puandir,
her bir olgu i¢in hangi yanitlarin beklendigi daha
onceden belirlenmistir.

- Kanaat notu (20 puan): kanaat notunun da
degerlendirme kriterleri mevcuttur. Ogrencilerin staj
boyunca bireysel ve takim iginde aldiklari
sorumluluklar, gérev alma konusundaki isteklilik
durumlari, takim arkadaslart ile iligkisi, ¢6ziime
yonelik davraniglari, takim caligmasinda iizerine
diisen gorevi yapmasi ve sonuglandirmasi, Ders
Yonetim Sistemi -uzaktan egitim sistemine
katilimlar1 ve etkinlikleri, kaynaklar1 kullanim
sikliklari, poliklinikte hasta basi tutum ve
davraniglari, adli rapor yazma sayisi, otopsiye
katilma isteklilikleri, tartismalara katilma
isteklilikleri degerlendirilir ve bir kanaat puani
olusturulur.
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5. Egitimin Degerlendirilmesi

Stajin son giinii sinavlar tamamlandiktan sonra
Once staj sonu smavinin, daha sonra staj egitiminin
degerlendirildigi bir oturum yapilir. Sinav sorulari
iizeriden egitici ile beraber gecilir, geri bildirimler ve
itirazlar alinir. Daha sonra staj egitimi hakkinda

sozel ve yazili olarak geri bildirimler alinir. Geri
bildirimler stajin yararli-olumlu yonleri,
gelistirilmesi ~ gereken  ydonleri,  egiticilerin

degerlendirilmesi ve oneriler seklinde yapilir ve
anabilim dali arsivinde saklanir. Bir sonraki egitim
planlamasinda bu geri bildirimler dikkate alinr,
modiil revize edilir. Ogrenciler bir sonraki staj
grubu baglayana kadar uzaktan egitim sistemini
kullanbilirler.

Staj sonu vedalagsma grubun dinamigine gore
hobiler cergevesinde yapilir ve hatira fotografi
cekilir (Resim 4-5).

Resim 5. Staj sonu hatira fotografi

Tartisma

Takim c¢alismasina dayali Ogrenimi tip
egitiminde ilk kez Baylor Tip Fakiiltesi bir pilot
calisma ile baslatmis, ardindan farkl tip fakiilteleri
de uygulamustir (7-12). Ulkemizde Altintas ve ark
(13) 2011 yilinda ilk kez Kocaeli Universitesi Tip
Fakiiltesinde GOz Hastaliklar1 stajina ait bazi
derslerde TDO denediklerini duyurmus, bu ydntem

sonrasinda ogrenciler yonteme yonelik
memnuniyetlerini  bildirirken, TDO ile ilgili
konulardaki sozlii smav  basarilarinda  artis

goriildigii bildirilmistir.
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Takim ¢alismasina dayali &grenim (TDO),
yapilandirmacilik  ve sosyal yapilandirmacilik
teorilerine  dayanir.  Yapilandirmacilik  teorisi
temelde Ogrenenin bilgiyi daha 6nce Ogrendikleri
iizerine yapilandirmasi, sosyal yapilandirmacilik ise
Ogrenenin bilgiyi anlama ve anlamlandirmay1 sosyal
etkilesim ile gergeklestirmesidir (3,4,14). Takim
calismasina dayali 6grenmede temel amag, egitim
programi igeriginin dgrenilmesinden 6te, 6grenilen
kavramlarin mesleki yasamda siklikla kargilasilacak
olan temel problemlerin ¢6ziimiinde kullanmasini
saglayacak firsatlarin sunulmasidir. Egiticiler ve
ogrencilerin biiyiik zamani takimlar halinde problem
¢ozme ve uygulama etkinliklerine ayrilir. (3). Tip
egitiminde Ogrencilerin 6grenme sorumlulugunu
iizerine almasi, egitim silirecine aktif katilmasi,
ogrenci merkezli kii¢iik grup ¢aligmalar1 yapilmasi
1980°1i y1llardan bu yana uygulamaya girmistir (4).
MSKU Tip Fakiiltesinde takim galismasina dayali
ogrenim yontemi ‘Adli Tip Stajinda’ 2017-2018 ve
2018-2019 egitim 6gretim yillarinda toplam 8 staj
grubunda uygulanmistir. Adli Tip Stajina 6grenme-
Ogretme kuramlart agisindan  yaklasildiginda,
“yapilandirmact ve sosyal yapilandirmac1” kuramina
uydugu soylenebilir. Adli tip stajinda kullanilan
yontem uzaktan egitim sistemi ile
desteklenmektedir. Stajin ilk giinii 6grenci mevcut
sayisina gore olusturulan 2 ya da daha fazla grup
ogrencilerin ilk performanslar ile birlikte ‘takima’
evrilmektedir.

Bu giine kadar 8 staj grubunda toplam 118
ogrenci TDO yontemi ile adli tip stajim
tamamlamistir. Ogrenci geri bildirimlerine gore;
ogrencilerin biiylik ¢cogunlugu takim g¢aligmasi ile
interaktif 6grenme yonteminin verimli ve yararl
oldugunu, eglenceli, 6gretici ve farkli bir egitim
donemi gegirdiklerini vurgulamiglardir. Hem birebir
hem de takim halinde performanslarin daha dgretici
oldugunu, profesyonel meslek hayati i¢in kendilerini
daha  hazir  hissettiklerini, yararli  bilgiler
edindiklerini, problem cozme becerisi
gelistirdiklerini, sorumluluklarinin ve mevzuatin
bilincine vardiklarini, zorluklarla basa ¢ikabilme
yontemleri gordiiklerini, bireysel sunum tekniklerini
gelistirdiklerini, otopsiye birebir katilma ve
poliklinikte birebir hasta muayene etme ve adli rapor
yazmanin ¢ok yararli oldugunu vurgulamislardir.
Egitim ¢iktilarina ek olarak yonteme dair; 7-8 kisilik
grup  sayisinin - uygun  oldugunu, misafir
sunumlarinin ve fim izlemenin farkindalik gelistirme
ve 0z degerlendirme yapmada yardimct oldugunu,
sonraki staj gruplarinda bazi filmlerin mutlaka
izletilmesi gerektigini dile getirmisler, Ogretim
iiyelerine dair olumlu geri bildirimler vermislerdir.
Geri Dbildirimlerde gelistirilmesi gereken yonler
acisindan; ders saatlerinin uzunlugu, stajin aksam
saatlerine kadar uzumasinin yorucu olmasi, otopsi
sayisinin arttirilmasi gerektigi vurgulanmistir. Sekiz
staj boyunca Ogrencilerin staja devam durumu %
100’ e yakindir. 2 stajda birer 6grenci yarim giin, 2
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stajda 2 6grenci yarim giin, 2 stajda birer 6grenci 1
giin, 1 stajda bir 6grenci 1 saat devamsizlik yapmis
ve bir stajda ise tiim Ogrenciler tim derslere tam
mevcut halinde katilmiglardir.

iki egitim 6gretim doneminde kullandigimiz adli
tip stajinda en biiyilk eksigimiz akran geri
bildirimleri, egitici geri bildirimleri, takim geri
bildirimlerinin s6zel olmasi, yapilandirilmis akran
ve egitici degerlendirme formlarmin
kullanilmamasidir. Gelecek donem egitim-6gretim
donemi i¢in geri bildirim formlar1 yapilandirilmistir.
Egitim programimiz Tablo 1’de verilmistir. Egitim
yontemimiz uzaktan egitim ile desteklenmis,
yapilandirmaci ve sosyal yapilandirmaci kuramina
uygun takim calismasina dayanan Ogrenim
seklindedir ve egitim igerigi tamamen 2014- Ulusal
Cekirdek Egitim Programma (UCEP) uygun
diizenlenmistir (15).

UCEP-2014 Temel Hekimlik Uygulamalari
Listesindeki bagliklardan, “adli olgu muayenesi”,
“olay yeri incelemesi” ve “Oli muayenesi”
konularindaki egitimler adli tip anabilim dalinca
karsilanmaktadir. Egitim modiiliimiizde UCEP 2014
listesinde yer alan egitim basamaklar1 su sekilde
gerceklestirilmektedir;

Adli olgu muayenesi i¢in:

- Ogrencilerin, Adli Tip Polikliniginde bir 6gretim
iiyesi esliginde adli olgu muayenelerine katilim1 ve
rapor yazmalari saglanir. Poliklinikte hasta basinda
olgular tartisilir, adli olgu kavrami, Tiirk Ceza
Kanunu’na (TCK) gore yaralanmalarmn agirligi,
Ozellikli olgulara (¢ocuk istismari, kadina yonelik
siddet, yasli istismari, cinsel saldirilar, adli
psikiyayri olgulari, iskence olgulart vb) yaklasim,
goriisme ve muayene teknikleri, adli raporun
bilesenleri ve adli rapor yazimi gibi caligmalar
gerceklestirilir.  Ogrencilerin  edindikleri  teorik
bilgiye ek olarak, sinif ortaminda “Travma Maketi”
ile muayene ve rapor yazdirma uygulamasi
yaptirilmaktadir.

- Staj bitirme smavinin uygulama kisminda simiile
olgu {iizerinden rapor yazdirilmakta 6grenciler 50
puanlik uygulama notunun 10 puanini rapor
yazabilme becerisiyle elde etmektedir.

Olay yeri incelemesi i¢cin:

- Ilimiz Emniyet Miidiirliigii Olay Yeri inceleme
Sube Miidiirliigii ile isbirligi yapilmakta, ilgili Sube
Miidirligii’nden iki uzman deneyimlerini de igeren
etkili bir sunu yapmakta, ayrica olay yeri inceleme
aracinda bulunan donanimi ve kullanim amaglarint
gorsel ve kismen uygulamali olarak tanitmaktadir.
Olgme-degerlendirme acisindan bu konuya teorik
test sinavinda yer verilmektedir.

Olii muayenesi igin:

- Ogrenciler, staj siiresince uygulama saatlerinde,
ogretim iiyesi esliginde, Ilimiz Adli Tip Sube
Miidiirliigi'nde yapilan otopsi uygulamalarina
katilmaktadir.

- Olgme ve degerlendirme acisindan, staj bitirme
smavinin uygulama kisminda degerlendirilmek
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lizere, her bir 6grenci kendisine verilen konuda
6liniin dis muayenesini &dev olarak yapmakta,
ogrenciler 50 puanlik uygulama notunun 10 puanini
oliiniin dig muayenesini yapabilme becerisiyle elde
etmektedir.

Temel Hekimlik Uygulamalar listesi C. Kayit
tutma, Raporlama ve Bildirim basligi altinda 1.
Maddede yer alan ‘Adli rapor hazirlayabilme’
becerisi, adli olgu muayenesi ile birikte, travma
maketi ile rapor yazdirma, poliklinikte rapor
yazdirma, smavda simiile olgu iizerinden rapor
yazdirma suretiyle edindirilmektedir. 6. madde olan
‘Oliim belgesi hazirlayabilme’ becerisi de, staj
egitiminin ilk glinii 61iim belgesi diizenleme ¢aligtay1
ile uygulama yaptirarak edindirilmektedir. Ayrica,
“Adli rapor hazirlayabilme”, “Oliim belgesi
diizenleyebilme”, “Solunum havasinda alkol
Olciimii”, “Tedaviyi ret belgesi diizenleyebilme”
konular1 MSKU Tip Fakiiltesi Mesleki Beceri
Kilavuzu’nun Adli Tip Boliimiinde yer almaktadir
(16).

Takim g¢aligmasina dayali 6grenim ve probleme
dayali 6grenim (PDO) ile klasik sinif dersleri ile
yiiriitiilen egitim modelerini karsilastiran ¢aligmalar;
TCO ve PDO’de 6grencilerin derslere katilimimin
daha fazla oldugunu, ogrencilerin birbiriyle
ilgilenme ve etkilesimlerinin klasik derslere gore
¢ok daha fazla oldugunu ve sozlii sinav basarilarini
da daha iyi oldugunu gostermistir (17, 18). Biz de
hem tiim staj boyunca yaptigimiz gozlemler,
6grencinin staja devam durumunun % 100’e yakin
olmasi1 ve Ogrenci geri bildirim analizlerine gore

TCO’niin  yararlh  bir  ydéntem  oldugunu
distinmekteyiz.
Sonug¢

Uzaktan egitim sistemi ile desteklenmis Takim
Calismasma Dayali Ogrenim yontemi ile adli tip
staji, olduk¢a kisith bir siirede UCEP-2014 ile
uyumlu ve en etkin bir sekilde
gerceklestirilmektedir. Ogrenciler 10 giinliik adli tip
staji1 boyunca aktif bir gsekilde rol almakta, takimlar
halinde birbirleriyle etkilesimi en ist diizeyde ve
katilimci bir sekilde problem ¢6zebilmekte, amag ve
hedeflere uygun beceri kazanabilmekte ve tutum
gelistirebilmektedir. Stajimizin en etkili yoni;
ogrencinin aktif bir sekilde otopsiye ve adli tip
polikliniginde adli olgu muayenesine katilmasi ve
her birinin tek tek adli rapor yazma ve 6lii muayenesi
yapma becerisi kazanmasidir. Bunu yaparken takim
halinde caligma, zorluklarla basagikabilme, sunum
becerisi gelistirme gibi kazanimlar da edinmektedir.
Ogrenci geri bildirimlerinde stajin takim galismasi
ile aktif ve verimli gectigi, cok daha 6gretici oldugu
bildirilmekte, staja devam % 100’e yakin
seyretmektedir. Ulusal ¢gekirdek miifredatta yer alan
bilgi, beceri ve tutum kazanma hedeflerine
ulagilmaktadir.
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Bu ¢alismada MSKU — TF adli tip staji egitim
modiili tamitilmistir. Bu egitim modiili 6grenci
merkezli egitim yontemlerinin adli tip stajlarinda
uygulanabildigine  6rnek  teskil  etmektedir.
Ogrencinin daha katilime1 ve aktif oldugu 6grenme
yontemlerinin  kullanildigr  egitim modiillerinin
yayginlagsmasini dnermekteyiz.
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Oz

Antiendotel hiicre antikorlart  (AEHA), endotel hiicreleri
iizerindeki ¢esitli antijenik determinantlara kars1 olusmus heterojen
yapida antikor grubudur. AEHA diizeyleri vaskiilitle seyreden
romatizmal hastaliklarda yiiksektir. Aort anevrizmalari yiiksek
mortalite ve morbidite oranlari ile 6nemli kardiyovaskiiler
hastaliklardan biridir. Aort anevrizmasi gelisimde birgok faktor rol
oynamaktadir ve bu nedenlerden biri de otoimmiinitedir.
Calismamizda aort anevrizmali hastalarn AEHA seviyelerini,
saglikli  kontroller ve romatizmal hastalikli  bireylerle
karsilastirmay1 amagladik. Caligmaya 40 aort anevrizmali hasta, 40
romatizmal hasta ve 40 saglikli kontrol alindi. AEHA serum
diizeyleri 6lgiimiinde Enzyme-Linked Immunosorbent Assay
(ELISA) yontemi kullanildi. Anevrizmal grupta AEHA diizeyi
ortalamast 19.75 ng/mL olarak bulundu. CRP diizeyleri
nefelometrik yontemle ol¢iildi. Eritrosit sedimentasyon hizi
Vacuette SRS 100/1I analizorii ile degerlendirildi. Aort anevrizmali
hastalarda AEHA seviyelerini saglikli kontrol grubuna gore yiiksek
bulduk (19.75+23.99, 6.34 +7.13; p<0.01). AEHA seviyelerinde
romatizmal grup ile anevrizmal grup arasinda fark yoktu
(19.75+23.99, 20.07+27.58; p=0.981). Anevrizmal hastalik
grubunda AEHA ile CRP diizeyleri arasinda pozitif korelasyon
tespit edildi (r:0.400; p<0.05). Anevrizmal hastalik grubunda
AEHA ile sedimentasyon hizi arasinda pozitif korelasyon tespit
edildi (r:0.532; p<0.01).

Anahtar Kelimeler: Antiendotel Hiicre Antikorlar, Aort
Anevrizmasi, Sedimantasyon

Abstract

Antiendothelial cell antibodies (AECA) are heterogeneous group
of antibodies against various antigenic determinants on endothelial
cells. Serum levels of antiendothelial cell antibodies are known to
be high in rheumatic diseases with vasculitis. Aortic aneurysms are
one of the most important cardiovascular diseases with the ratios
of high mortality and morbidity. Several factors play a role in the
development of aortic aneurysms and one of these reasons is
autoimmunity. In our study, we aimed to compare AECA levels of
patients with aortic aneurysm with the individuals of healthy
controls and with rheumatic diseases. 40 aortic aneurysm patients,
40 rheumatic disease patients and 40 healthy controls have been
included. The method of Enzyme-Linked Immunosorbent Assay
(ELISA) method was used to analyze of AECA serum levels. The
mean of AEHA level in the aneurysmal group was 19.75 ng/mL.
CRP levels were measured by nephelometric method. Erythrocyte
sedimentation rate was assessed by Vacuette SRS 100/11 analyzer.
We found that AECA levels were higher in patients with aortic
aneurysm compared to healthy controls (19.75+23.99, 6.34 £7.13;
p<0.01). There was no difference in AECA levels between the
rheumatic group and the aneurysmal group (19.75+23.99,
20.07+27.58; p=0.981). There was a positive correlation between
AECA and CRP levels in the aneurysmal disease group (r:0.400;
p<0.05). In addition, there was a positive correlation between
AECA and erythrocyte sedimentation rate in the aneurysmal
disease group (r:0.532; p<0.01).

Keywords: Antiendothelial Cell Antibodies, Aortic Aneurysm,
Sedimentation

Giris

Anevrizma bir damarin normal ¢apinin 1.5 kat
veya daha fazla genislemesi olarak
tanimlanmaktadir. Anevrizmalar insan viicudunda
en sik aortada olmak iizere herhangi bir arter ve
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vende olusabilir. Aort anevrizmalari, yiiksek
mortalite ve morbidite oranlarindan dolay1 énemli
bir saglik sorunudur. Aort anevrizmalart Amerika
Birlesik Devletleri’nde 6liim nedenleri arasinda
oniigiinci sirada yer almaktadir (1). Aort
anevrizmalarinin ~ siklifi, tant  yontemlerindeki
gelismeler ve yagli populasyon oranindaki artiga
paralel olarak son 20 yilda artig gostermistir. Bu
artigla birlikte aort anevrizmalarinin patogenezi ile
iligili Dbilinen etyolojik faktorlerde de cesitli
gelismeler olmustur. Gliniimiizde kabul edilen ortak
goriis anevrizmalarin etyolojisinin multifaktoriyel
oldugudur. Aort anevrizmalarinin patogenezinde;
genetik yatkinlik, otoimmiinite, inflamasyon, aortik
duvarin  yapisinda meydana  gelen  akkiz
biyokimyasal degisiklikler ~ve hemodinamik
mekanik degisiklikleri igeren ¢ok sayida faktor rol
oynamaktadir.
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Otoimmiinitenin anevrizma olugsumunda 6nemli
rol oynayabilecegi ile ilgili deliller mevcuttur. Aort
anevrizmast doku Orneklerinin ¢ok miktarda IgG
icerdikleri goriilmiis ve daha ileri caligmalarda
IgG’lerin  anevrizmal aort duvarindaki gesitli
proteinlerle reaksiyona girdigi ortaya ¢ikarilmistir.
Saptanan baslangi¢ otoantijenlerinden ilki aortik
anevrizma ile iliskili protein 40 (AAAP-40) seklinde
adlandirilmistir. AAAP-40 antijeni, abdominal aort
anevrizmast IgG Orneklerinin %79 ve kontrol
grubunun %11°1 ile reaksiyona girmistir. AAAP-40
eksternal iliak arter hari¢ tim damarlarda
mevcuttur.  Eksternal iliak arterler anevrizma
gelisiminin en az izlendigi damarsal yapilardir.
Adventisyadaki kollajen mikrofibrilleri ile iligkili
matriks hiicre adezyon molekiilleri tespit edilmistir.
Bu antijenlere karsi olusan antikorlarin, anevrizmal
damarlarin adventisyalarinda immiin reaksiyona yol
actiklar1 gosterilmistir (2).

AEHA, endotel hiicreleri {izerindeki cesitli
antijenik determinantlara karsi olusmus heterojen
yapida antikor grubudur. AEHA ilk olarak 1971
yilinda fare bobrek kesitlerinin immunoflorasan
incelenmesi sirasinda Lindquist ve Osterland
tarafindan rapor edilmistir (3). 1gG, IgM ve IgA
izotipleri rapor edilmistir. Ancak biiyiik ¢ogunlugu
IgG seklindedir. AEHA’nin, hem kompleman
aktivasyonu ve kompleman bagimli hiicresel
sitotoksisite hem de NK hiicrelerinin aracilik ettigi
antikor bagimli hiicresel sitotoksisite ile endotel
hiicrelerinde lizise yol agabildigi gosterilmistir (4-6).

AEHA gerek primer otoimmiin vaskiilitler
gerekse sistemik otoimmiin hastaliklara eslik eden
vaskiilitlerde degisen sikliklarda rapor edilmistir.
AEHA’larinin Takayasu Arteritinde %95, Sistemik
lupus eritematosusta %85, poliarteritis nodosada
%56, Wegener granulomatozisinde %80’¢ varan
oranlarda pozitifligi gosterilmistir (7). Takayasu
Arteritine  sahip  hastalarda, aortik endotel
hiicrelerine kars1 antikor gelistigi saptanmis ve ayni
etki mekanizmalar1 ile bu antikorlarin, aortik
endotelde hasar yapict Ozellikleri gosterilmistir
(8,9). Takayasu hastaligi, dev hiicreli arterit, Behget
hastaligi, Kawasaki hastaligi, sarkoidoz, sistemik
lupus eritematozus, Sjogren sendromu, ankilozan
spondilit, romatoid artrit, tekrarlayan polikondrit ve
inflamatuar ~ barsak  hastaliklarinda  degisen
derecelerde aortit ve hastalarm bir kisminda
anevrizmal aort hastaligi  goriilebilmektedir.
Takayasu hastalarinin %45.2’sinde aortik anevrizma
tespit edilmistir (10).

Normal aort duvarinda ¢ok az inflamatuar hiicre
mevcuttur. Aort anevrizma doku orneklerinde ise
hem inflamatuar hiicreler ve hem de IgG basta olmak
iizere  antikor  dilizeyleri  yiiksektir.  Aort
anevrizmalarinin etyolojisinde otoimmiinitenin de
rol oynayacagina dair kanitlar artmaya baglamistir.
Bu nedenle c¢alismamizda aort anevrizmali
hastalarda AEHA seviyelerini Olcerek sonuglari
hastalik seyrinde vaskiilit ve anevrizma gelisimi
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izlenen romatizmal hastaliga sahip bireyler ve
saglikli goniilliilerle karsilagtirdik.

Gere¢ ve Yontem

Bu ¢alisma GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi
I¢ Hastaliklar1 Polikliniginde izlenen romatizmal
hastalar ile Kalp ve Damar Cerrahisi Polikliniginde
izlenen aort anevrizmali hastalarda yapilmistir.
Caligmaya, aort anevrizmali 40 hasta ile ¢esitli
romatizmal hastaligi olan 40 hasta ve 40 saglam
birey alindi. GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi
Etik Kurulu’'ndan 08.09.2008 tarih ve 1491-91-
13/1539 sayili etik kurulu onayi alindi ve ¢aligma
Helsinki Deklarasyonu’na uygun olarak yapild:.
Caligmaya alinan hastalar oncelikle anemnez, fizik
muayene ve labaratuvar bulgulari ile
degerlendirilmistir. Yas, kilo, boy, sigara icme
durumu, aile hikayesi, seker hastaligi, hipertansiyon,
daha Once operasyon gegirip gegirmedigi ve
kullandig1 ilaglar sorgulanmig ve kayit altina
almmigtir.  Romatizmal hastaligi, diabet ve
hipertansiyonu olan anevrizmali hastalar ¢aligmaya
dahil edilmedi.

Hastalardan 8 saat aglik sonrasi tam kan, aglik
kan sekeri, sedimantasyon, C-reaktif protein,
romatoid faktor, anti niikleer antikor, lipid profili
(total kolesterol, LDL-K, HDL-K, VLDL-K,
trigliserid ) ve diger rutin biyokimya testleri i¢in kan
orneklemesi yapilmistir. AEHA serum diizeyleri
Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA)
yontemi kullanilarak saptanmistir (USCN Life
Science, Wuhan, P.R. China). CRP diizeyleri
nefelometrik yontemle Olgiilmistiir (AssayPro,
Missouri, USA). Eritrosit sedimantasyon hizi
Vacuette SRS 100/11 analizori ile
degerlendirilmistir. Normal dagilim gostermeyen
parametrelerin  gruplar arasi karsilastirmasinda
Kruskal Wallis testi, grup i¢i parametrelerin
arasindaki iligkinin incelenmesinde Spearman’s
korelasyon testi kullanild:.

Bulgular

Caligma, 60°1 (%50) kadin ve 60’1 (%50) erkek
olmak iizere toplam 120 olgu iizerinde yapilmustir.
Olgularin ortalama yaslar1 56.97+19.75’tir. Olgular
40’ar kisilik “Anevrizma Grubu”, “Romatizmal
Hastalik Grubu” ve “Kontrol Grubu” olmak tizere {i¢
grup altinda incelendi. Romatizmal grup; 10 Behget
hastaligi, 8 SLE, 6 skleroderma, 4 Takayasu, 4
Sjogren sendromu, 3 Wegener granulomatozu, 3
temporal arterit ve 2 mikst konnektif doku hastalig
tanil1 hastalardan olusturuldu.

Kontrol grubu olgularmimn AEHA diizeyleri,
Anevrizma (p=0.001) ve Romatizmal Hastalik
(p=0.001) grubu olgularinin AEHA diizeylerinden
anlamli  sekilde diisiik bulundu. Romatizmal
Hastalik ve Anevrizma Grubu arasinda ise anlaml
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bir farklilik bulunmadi. (p=0.981). Kontrol grubu
olgularinin sedim diizeyleri, Anevrizma (p=0.008)
ve Romatizmal = Hastalik  (p=0.001)  grubu
olgularmin  sedim diizeylerinden anlamli sekilde
diisiiktii. Romatizmal Hastalik grubu olgularinin
CRP diizeyleri, Kontrol grubu olgularinin CRP
diizeylerinden anlamli sekilde yiiksekti (p=0.002).
Anevrizma ve Romatizmal Hastalik grubu
olgularmin CRP diizeyleri arasinda anlamli bir
farklilik bulunmadi (p=0.090).  Anevrizma ve
Kontrol grubu olgularinin CRP diizeyleri arasinda
anlamli bir farklilik bulunmadi (p=0.195) (Tablo 1).

Tablo 1. Gruplarin antiendotel antikor, sedim, crp
diizeylerinin degerlendirilmesi

. Romatizmal

Anevrizma Hastahk Kontrol p
AEHA -
(ng/mL) 19.75423.99 20.074+27.58 6.34+7.13 0.001
Sedim .
(mm/h) 15.05£10.05 26.92+£26.93 10.02+9.03 0.001
CRP
(mg/L) 7.61£10.25  10.52+10.39  5.45+5.15 0.001**
Kruskal Wallis Test **n<0.01

Gruplarda AEHA diizeyi ile CRP arasindaki
korelasyon incelendiginde; Anevrizma Grubunda,
AEHA ve CRP diizeyi arasinda pozitif yonde, %40
diizeyinde ve istatistiksel olarak anlamli bir iliski
bulundu (r=0.400; p<0.05). Romatizmal Hastalik
Grubunda, AEHA ve CRP diizeyi arasinda pozitif
yonde, %38.8 diizeyinde ve istatistiksel olarak
anlamli bir iligki bulundu (r=0.388; p<0.05). Kontrol
Grubunda ise istatistiksel anlamli bir iligki
bulunmadi (r=0.060; p>0.05) (Tablo 2 ve Sekil 1).

Tablo 2. Gruplarda AEHA ve CRP diizeyleri iliskisi

r p
Anevrizma 0.400 0.011*
Romatizmal Hastahk 0.388 0.013*
Kontrol Grubu 0.060 0.715
Spearman’s Rho korelasyon testi *p<0.05

AEHA ve sedimentasyon hizi arasindaki iligki
incelendiginde; anevrizma grubunda AEHA ile
sedim diizeyi arasinda pozitif yonde, %53.2
diizeyinde ve istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlamli bir iligki bulundu (r=0.532; p<0.01).
Romatizmal hastalik grubunda da pozitif yonde,
%39.5 diizeyinde ve istatistiksel olarak anlamli bir
iliski bulunmaktaydi (r=0.395; p<0.05). Kontrol
grubunda ise AEHA ile sedim diizeyi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmadi
(r=-0.229; p>0.05).

Tartisma

Vaskiiler olaylart otoimmiin ya da inflamatuar
mekanizmalarla agiklama ¢abalari son 30 yildir
onemli bir mesafe kaydetmistir. Bu caligmalarin
aslinda ¢ok gecerli nedenleri vardir. Bunlardan belki
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Sekil 1. AEHA-CRP

Gruplarda
Antiendotelyal antikor anevrizma, AEAR: Antiendotelyal
antikor romatizma ,AEAK: Antiendotelyal antikor kontrol,
crpA: C reaktif protein anevrizma, crpR: C reaktif protein
romatizma)

iliskisi (AEAA:

de en 6nemlisi normalde de dolasan, blokan 6zelligi
ya da fonksiyonel 6zelligi olan/olmayan antikorlarin
varligidir.

AEHA, bu antikorlar igerisinde ¢ok heterojen
olan ancak son zamanlarda dikkati g¢eken bir
antikordur. ELISA ve benzeri ydntemlerle
saptanabilen AEHA, saglikli tim bireylerde
mevcuttur. Sagliklt bireylerde mevcut olan bu
AEHA’nin antijenik yapilara daha diisiik afinite ile
baglandiklar1 ve bir takim fizyolojik fonksiyonlarda
rol alabildikleri de diisiiniilmektedir (11,12). Bu
antikorlar beklenildigi gibi bizim c¢aligmamizda
saglikli kontrol grubunda da saptanmistir. Bu
antikorlarin ~ saglikli  bireylerde  saptanmasi
gegmisteki anlayisa goére bireyin otoimmiin
hastaliklara yatkin oldugu ya da yasla birlikte ortaya
¢ikan non-selektif otoimmiin cevabin bir pargasi
olarak degerlendirilirdi. Bizim c¢aligmamizda da
saptadigimiz gibi giiniimiizde bu tip otoantikorlarin
saglikli bireylerdeki varligi “dogal otoantikorlar”
olarak degerlendirilmektedir. ~ Kontrol grubunu
olusturan olgular arasinda yaptigimiz incelemede
cinsiyet ve yas degerleri ile AEHA diizeyleri
arasinda anlamli bir iliski tespit etmedik. Ayrica
kontrol grubu hastalarda AEHA diizeyleri ile
inflamatuar ~ parametreler olan CRP  ve
sedimantasyon degerleri arasinda da anlamh bir
iligki saptamadik. Bu bulgular da kontrol
grubundaki bu antikorlarin dogal otoantikorlar
oldugunu destekler niteliktedir.

Aort anevrizmalarinda ~AEHA  diizeyleri
acisindan  kontrol grubuna gore daha yiiksek
saptadigimiz  bu pozitiflik oranmin literatiire
bakildiginda oldukga ¢arpici bir sonu¢ oldugunu
diisinmekteyiz. Ciinkil literatiirde buna benzer
dogrudan bir ¢alisma bulunmamaktadir. Ancak aort
anevrizmalarinda otoimmiin inflamatuar yanit ile
iligkili olan ve ¢calismamizi destekler nitelikte dolayli
caligmalar vardir. Bunlardan en ilging olant
anevrizma doku Orneklerinde B lenfosit ve plasma
hiicre sayilarinin ayni hastanin periferik kanindaki
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degerler ile kiyaslandiginda ¢ok daha yiiksek oranda
oldugunun goriildiigii Ocana ve arkadaslarinin
yaptigi ¢alismadir (13). Belki de bu konudaki en
onemli c¢alisma Tilson ve arkadaglarinin yaptig
calismadir. Bu c¢aligmada aort anevrizmast doku
orneklerinde 40 kDa molekiil agirliginda bir protein,
anevrizma iligkili antijenik protein (AAAP-40)
olarak adlandirilmistir. Bu antijenik proteinin
abdominal aort anevrizmasi hastalarindan elde
edilen immiinoglobulinlerin %79’u ile ve kontrol
grubundaki immiinoglobulinlerin ise %11°1 ile
reaksiyona girdigi tespit edilmistir (14).

Anevrizma grubundaki AEHA serum seviyesi ile

inflamatuar  belirtegler arasindaki korelasyon,
romatizmal hastalik grubunda oldugu kadar
anlamliydi. AEHA ile inflamatuar belirtegler

arasinda bu kadar yakin iliski bulunmasi bizim i¢in
beklenmedik bir sonug oldu. Bu sonucun tartisilmasi
calismamizda oldugu gibi sinirli olgu sayisi olan bir
caligmada son derece zordur. Bu sonucun
caligmamizda tartigilmasin1 zorlastiran bir bagka
smirlayict faktér de c¢alismaya katilan olgulara
bilinen diger otoantikorlarin ve pro-inflamatuar
sitokinlerin ¢aligtlmamis olmasidir. Buna ragmen
beklenmedik sekilde AEHA’nin bu olgularda
yiiksek bulunmasi ve inflamatuar belirteglerle iliskili
olmasinin dnemli oldugunu diigiinmekteyiz.

Calismamiz ve yapilan diger g¢aligmalar aort
anevrizmalarinin patogenezinde otoimmiinitenin de
rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir. AEHA, aort
anevrizmalarinin patogenezinde diger bagisiklik
yanit hiicre ve olaylarn ile birlikte rol oynuyor
olabilir. Yapilan bir ¢aligmada vaskiilitik farelerin
serumlarinda olusan otoantikorlarin diiz kas
hiicreleri ve AEHA ile ¢apraz reaksiyona girerek diiz
kas hiicre hasari olusturduklar1 ve hasar sonrasinda
anevrizma gelisiminin izlendigi gosterilmistir (15).

Bagka bir c¢alismada Takayasu Arteritli
hastalarda aortik endotel hiicrelerine karsi antikorlar
aragtirtlmis ve hastalarin %86’sinda aortik endotel
hiicre antikorlar1 tespit edilmigtir. Saptanan bu
antikorlarin aort endotel yiizeyinde 6zellikle 60-65
kDa molekiiller ile reaksiyona girdigi ve sonugta aort
endotel hiicresinin aktivasyonuna yol acarak 1L-4,
IL-6, IL-8 yapimini arttirdiklari, E- selektin ve
VCAM-1 gibi hiicre adezyon molekiillerinin
sunulmasini sagladiklari ayrica endotel hiicrelerinde
apoptozisi baglattiklar1 gosterilmistir (16).

AEHA, simdiye kadar sistemik otoimmiin
hastaliklar ile vaskiilitlerde degisen sikliklarda rapor
edilmigtir. Caligmamizda kontrol grubu ile
kiyaslandiginda romatizmal grup olgularimizda
AEHA diizeyini yiliksek olarak bulduk. Yapilan
calismalarda AEHA diizeylerinin 6zellikle primer
otoimmiin  vaskiilit, SLE, skleroderma ve
antifosfolipid sendrom vaskiilopatisinde yiiksek
oldugu rapor edilmistir (4,17-19). Calismamizdaki
romatizmal grubu olusturan hastalar, AEHA
diizeyleri agisindan incelendiginde, yiiksek
degerlere sahip hastalarin da benzer sekilde SLE,
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skleroderma ve Takayasu Arterit tanili hastalar
tarafindan olusturuldugunu tespit ettik. Calisma
grubuna benzer sekilde romatizmal hasta grubunda
da AEHA diizeyleri ile CRP ve sedimantasyon
degerleri arasinda anlamli bir iligki tespit ettik.

AEHA endotel hiicreleri iizerindeki c¢esitli
antijenik yapilara karsi olusan heterojen bir antikor
grubudur (20,21). AEHA’nin endotelyal hasarla
seyreden heterojen bir grup hastalikta kesfine
ragmen patojenik rolleri halen tartismalidir.
Deneysel invitro modeller AEHA’nin  endotel
hiicrelerinde hasar olusturabilecegi veya halen
tanimlanmamis yiizey molekiilleri ile reaksiyona
girerek endotel hiicre aktivasyonuna neden
olabildiklerini gostermektedir. AEHA endotel hasar1
sonrasi agiga c¢ikan antijenik yapilara karsi olusan
bagisiklik yanitin bir sonucu olabilir. Ancak endotel
hasar1 sonucu olusan AEHA iiretimi hipotezi tiim
kosullar incelendiginde bu antikorlarin varligin
aciklamaya yetmemektedir.

Sonug olarak ¢alismamiz aort anevrizmali hasta
serum Orneklerinde AEHA diizeylerinin arastirildigi
ilk ¢aligma olma ozelligindedir. Calismamizda aort
anevrizmali  hastalarda ~ AEHA’nin  yiiksek
bulunmasi ve bu otoantikorlarin diizeyleri ile
sedimantasyon ve CRP arasinda da pozitif yonde bir
iligski oldugunun gosterilmesinin ¢alisma sonuglarini
oldukca carpicit hale getirdigini diisinmekteyiz.
Ancak olgu sayilarimizin yetersiz olmasi gibi
nedenler caligmanin etkin sonuglara varmasini
engellediginden daha ileri caligmalara ihtiyac
duyulmaktadir.

Etik Kurul Onayri: GATA Haydarpasa Egitim
Hastanesi Etik Kurulu’ndan 08.09.2008 tarih ve
1491-91-13/1539 Sayi ile onay alinmustir.
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Abstract

The objective of this study is to measure Pregnancy Associated
Plasma Protein-A (PAPP-A) in serum and follicular fluid during
oocyte retrieval, and to investigate the association of PAPP-A with
oocyte maturation, embryo development and early pregnancy
results. This prospective cohort study was conducted in single
center including fifty-five patients to whom intracytoplasmic
sperm injection (ICSI) and embryo transfer (ET) were applied.
Long agonist protocol was applied for ovarian stimulation.
Follicular fluid was aspirated from two separate follicules of each
patient for oocyte retrieval and PAPP-A levels of follicular fluids
and serum were measured via Fluorescence immunoassay (FIA).
Marked oocytes from these follicles were evaluated for their
maturation and fertilization and embryo development were
followed. Association of PAPP-A levels with embryo quality and
pregnancy rates were assessed. There was not statistically
significant association between the follicular fluid PAPP-A levels
and the embryo qualities obtained from the oocyte of the same
follicle. Also, PAPP-A levels from follicles were not significantly
different when compared between high and low quality embryos.
In contrast, serum PAPP-A levels at the time of oocyte retrieval
were significantly lower in patients who achieved pregnancy when
compared to the patients at whom pregnancy was not achieved
(p<0.05). PAPP-A level in follicular fluid was not significantly
related to embryo quality and pregnancy rates while serum PAPP-
A values were significantly different between patients who
achieved pregnancy and the patients who could not achieve
pregnancy. However, further studies with large number of patients
are needed.

Keywords: Embryo Quality, Follicular Fluid, Oocyte Maturation,
PAPP-A

Oz

Bu c¢alismada, oosit toplanmasi sirasinda elde edilen folikiil
stvisinda ve serumda Gebelikle Iliskili Plazma Protein-A (PAPP-
A) bakilmasi, bunun oosit maturasyonu, embriyo gelisimi ve erken
gebelik sonuglar ile iliskisinin degerlendirilmesi amaglanmustir.
Tek merkezde yiiriitiilmiis olan bu prospektif kohort ¢alismasina,
intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu (ICSI) ve embriyo transferi
(ET) uygulanan 55 hasta dahil edilmistir. Tim hastalara uzun
agonist protokol kullanilarak ovulasyon indiiksiyonu yapilmistir.
Her hastanin iki ayr1 folikiilinden elde edilen folikiil sivilarindan
ve oosit toplanmasi sirasinda alinan kanlarindan Floresan
immunoassay (FIA) yontemi ile PAPP-A seviyeleri olgiilmiistiir.
Bu folikiillerden elde edilen isaretli oositlerin matiirasyon ve

fertilizasyonlart  degerlendirilmis ve  bunlardan  olusan
embriyolarin gelisimi takip edilmistir. PAPP-A diizeylerinin
embriyo  kaliteleri ve gebelik oranlart ile iliskisi

degerlendirilmistir. Folikiil sivilarinda bakilan PAPP-A degerleri
ile aym folikiillerden elde edilen embriyo kaliteleri arasinda
anlamli bir iligki saptanmamugtir. Embriyolar kalitelerine gére
ayrildiginda, elde edildikleri folikiillerin PAPP-A degerleri
arasindaki fark da anlamli bulunmamustir. Ancak, gebelik olusan
hastalarda oosit toplanmasi sirasinda serumda bakilan PAPP-A
degerleri gebelik olusmayan hastalardakine gore anlamli olarak
diisik saptanmigtir  (p<0.05). Folikiil sivisindaki PAPP-A
seviyeleri embriyo kalitesi ve gebelik oranlari ile anlamli olarak
iliskili bulunmadi. Serum PAPP-A degerleri ise gebelik olusan ve
olugmayan hastalar arasinda anlamli olarak farkli bulundu. Ancak,
daha genis hasta popiilasyonu ile ¢aligmalar yapilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Embriyo Kalitesi, Folikiil Sivisi, Oosit
Maturasyonu, PAPP-A
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success. Besides, many molecules such as cytokines
and growth factors in follicular fluid have been
proven to have significant effects on follicular
maturation, ovulation and follicular atresia. One of
these molecules which has been shown to be
produced by granulosa cells and present in follicular
fluid is Pregnancy Associated Plasma Protein-A
(PAPP-A), a component of Insuline Like Growth
Factor (IGF) system. IGF system is primarily
composed of IGF-I and IGF-1lI peptides, their
binding proteins IGFBP-1 — IGFBP-6, and Type |
and Type Il IGF receptors on target cells. IGFs and
IGF receptors are thought to play a role in follicular
recruitment, oocyte maturation and potentially
embryo development through autocrine and
paracrine effects (1-4).

IGFs were shown to stimulate proliferation in
granulosa cells, but also steroidogenesis in theca
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cells, and IGF-II is the main component that works
synergistically with FSH, increases estradiol (E2) in
antral follicles (1,5). IGF activity is controlled by
catalytic proteins and IGFBPs, which protect IGFs
from being destroyed and act as a carrier and storage
for IGFs. Ovarian follicular growth is characterized
by decrease in intrafollicular levels of low molecular
weight IGFBPs (IGFBP-2,-4,-5), and consequently
increase in bioavailability of IGF-1l and increase in
FSH sensitivity of granulosa cells (6,7). Decrement
in binding proteins depends on increment in
intrafollicular proteolytic activity (8,9) and PAPP-A,
which is also shown to play an important role in
destruction of IGFBP-5 in preovulatory follicles, is
the specific protease for IGFBP-4 (7,10). Therefore,
PAPP-A affects IGF activity.

Studies which evaluated the effect of IGF system
on oocyte maturation and embryo development are
limited. Since the role of PAPP-A on follicle
recruitment was demonstrated before (1,5,11,12),
the authors, in this study, aimed to examine the effect
of serum and follicular fluid levels of PAPP-A on
oocyte maturation and embryo development.

Material and Method

This cross sectional cohort study was conducted
at a university hospital. Fifty-five infertile patients
who had controlled ovarian hyperstimulation for
intracytoplasmic sperm injection (ICSI) and embryo
transfer (ET) within a 6-month period, were
recruited in the study. Follicular fluid samples
obtained from the largest two follicles separately
were collected along with the serum obtained from
venous blood sample at one ICSI-ET cycle of each
patient. Written informed consent was acquired from
all patients. The study was approved by Institutional
Review Board (Project number: 08H3330009,
Ankara-2010) and supported by University Research
Fund.

Indications for ICSI and ET were male factor
infertility, tubal occlusion/absence, and unexplained
infertility. All patients who were <40 years old, and
who did not have polycystic ovarian syndrome or
any other systemic illnesses were included in the
study. Patients older than 40 years of age and
patients with polycystic ovarian syndrome were
excluded as dysregulation in insulin/IGF system has
been shown to disrupt folliculogenesis in these
patients (13).

All patients were treated with long agonist
protocol. Leuprolide Acetate (Lucrin, Abbott
Laboratories, France) which is a Gonadotrophin
Releasing Hormone (GnRH) agonist was applied
subcutaneously starting from 21th day of the
previous cycle until the day of hCG administration.
Starting from the 3rd day of the next menstruel cycle
150-300 1U recombinant human follicle stimulating
hormone (rFSH; Gonal-F, Serono Laboratories,
England or Puregon, Organon, Holland) and/or
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human menopausal gonadotrophin (hMG; Menogon,
Er-Kim) was/were given. Dosage was adjusted due
to response of the patient. Follicular development
was monitored by regular transvaginal ultrasound
screening and serum estradiol levels. When at least
two follicles reached a diameter of 18 mm, then,
10000 IU Human Chorionic Gonadotropin (hCG;
Pregnyl, Organon, Holland) was administered and
oocyte retrieval was performed 35 hours later.

Follicular fluid of the largest two follicles from
which oocytes were obtained were collected and
processed together with the blood samples drawn
just before follicular aspiration for each patient.
Follicles were not irrigated during oocyte retrieval.
All samples were centrifuged at 4000 g for 10
minutes, supernatants were aspirated and collected
in Eppendorf tubes. Samples were kept at -80°C until
the day of PAPP-A measurement. Any follicular
fluids which were contaminated with blood were
excluded from the study.

As for classification of oocyte quality, mature
oocytes were assessed as metaphase 11 (M 1), while
development of other oocytes paused at metaphase |
(M 1) and germinal vesicle (GV) levels. Fertilization
was defined as formation of a zygote with two
pronucleus (2 PN) 16-18 hours after ICSI. After
fertilization, quality of developing embryos were
evaluated according to their morphological features;
grade A (high quality embryo), grade B, grade C, and
grade D (poor quality embryo). Embryos which
could be transferred were chosen due to this
classification. Embryo transfer was performed under
ultrasound guidance, and Wallace catheter was used
for the procedure. Implantation was assessed by
measurement of B-hCG 11 days after embryo
transfer, and clinical pregnancy was shown by
detection of fetal heart beat on ultrasound. PAPP-A
measurement was performed via Fluorescent
Immunoassay (FIA) method, using Autodelphia
device and Perkin Elmer (USA) Kits.

SPSS 15.0 programme was used for statistical
analysis. Eligibility of data for normal distribution
was evaluated by Shapiro-Wilk test. Relation
between variables were inspected by using Pearson
correlation coefficient when data were suitable with
normal distribution, and Spearman Correlation
Coefficient when normal distribution did not occure.
Mean/median values in two groups were compared
by Student T test in case of normal distribution, and
Mann-Whitney U test when normal distribution did
not occur. In more than two groups, mean/medians
were compared by ANOVA in the presence of
normal distribution and Kruskal-Wallis variance
analysis when there was not normal distribution.
Wilcoxon test was used to compare median values in
dependent groups. To determine utility of serum
PAPP-A as a diagnostic test in prediction of
pregnancy, ROC curve was drawn and area under
curve was calculated. Youden’s Index was used to
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find optimum intersection point. P<0.05 was

considered statistically significant.
Results

Median infertility time of the patients was 5 (1-
17) years. Of the 55 cycles, 27 (49.1%) were first
ICSI cycle, while other cycles were 2nd-4th cycles.
Cause of infertility was male factor in 45.5% of
patients, other causes of infertility were unexplained
infertility (40.0%), ovulatory disorders (10.9%), and
tubal factor (3.6%) infertility. Follow up
characteristics of the patients are shown in Table 1.

Table 1. Follow up characteristics of the patients

Range Mean+SD/Median
Age 19-37 27
(years)
BMI
(kg/m?) 16.4-39.1 24.9+4.7
bFSH (mIU/mL) 2.6-12 6.4+1.6
bLH
(mIU/mL) 1-18 !
bE,

13.4-736 47
(pg/mL)
Gonadotropin treatment
duration (day) 4-14 9.4+1.7
Total gonadotropin dose
(U) 750-4125 2171£754
hCG application day 9-22 13423
Endometrium thickness
at hCG application day 513 101.9
E, at hCG application 202-9400 3135

day (pg/mL)

BMI: body mass index; bFSH: basal follicle stimulating hormone level in third day
of the cycle; bLH: basal luteinizing hormone level in third day of the cycle; bE2: basal
estradiol level in third day of the cycle; hCG: human chorionic gonadotropin; SD:
standard deviation

Total number of oocytes retrieved from the
patients ranged between 4 and 34 (median: 14). An
average of 12 (minimum:2 — maximum:31) of these
oocytes were mature (M 1), others were immature
oocytes.

PAPP-A values ranged between 55 and 1833
mlIU/L (median: 517) in the follicles marked as ‘first
follicle’, while in the follicles marked as ‘second
follicle’ PAPP-A values ranged between 145 and
1909 mlU/L (median: 556). Serum PAPP-A
(sPAPP-A) values ranged between 0 and 13 mIU/L
with a median of 2.

Relation between quality of embryos developed
from the oocytes retrieved from first follicles and
PAPP-A values of first follicles (PAPP-A 1), and
relation between quality of embryos developed from
the oocytes retrieved from second follicles and
PAPP-A values of second follicles (PAPP-A I1) are
compared with Spearman Correlation Quotient and
no statistically significant correlation was found
(p>0.05).

Embryos developed from oocytes retrieved from
first and second follicles are classified seperately
according to their quality (A, B, C, D quality and
unusable), and PAPP-A of these follicles are
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compared with Kruskal-Wallis test. Owing to low
number of embryos in C and D groups, these two
groups were merged. In both groups (first follicles
and second follicles) PAPP-A values did not differ
significantly between follicular fluid of A, B, C+D
and unusable quality embryos (Table 2).

Table 2. Comparison of PAPP-A values of follicular
fluids in first and second follicles according to
embryo quality

Embryo 1-PAPP-A Embryo 2-PAPP-A

(mlu/L) (mlIU/L)
(developed from first (developed from second
follicles) follicles)
Median Median
Quality ny (minimum- nz (minimum-
maximum) maximum)
A 22 437 (55-1833) 21 619 (145-1909)
B 7 812 (225-1067) 9 911 (153-1094)
C+D 4 392 (143-992) 7 520 (177-1097)
Unusable 22 700.5 (139-1432) 18 442 (167-1112)
p* 0.298 0.576

*Kruskal Wallis Variance Analysis, nl: number of embryos in different quality
developed from first follicles, n2: number of embryos in different quality developed
from second follicles

PAPP-A of follicular fluids of which embryos at
two different qualities are obtained in the same
patient are compared by Wilcoxon test. Significant
difference was not found between PAPP-A of
follicular fluids of A and B quality embryos (9
patients, p=0.314), PAPP-A of follicular fluids of
C/D and A quality embryos (6 patients, p=0.075),
PAPP-A of follicular fluids of unusable embryos and
A quality embryos (8 patients, p=0.4), and PAPP-A
of follicular fluids of unusable embryos and B
quality embryos (6 patients, p=0.917).

Relationship between PAPP-A I, PAPP-A 1l and
SPAPP-A values of patients were compared with
Spearman Correlation Quotient, PAPP-A | and
PAPP-A 1l values were found to be similar
(p<0.001), while significant relationship was not
found between other parameters. Correlation
between PAPP-A | and PAPP-A Il were evaluated
by interclass correlation quotient (ICC), which
showed a significant relation (ICC:0.656; p<0.001).

Relationship between pregnancy and PAPP-A
values were assessed by Mann-Whitney U test.
Serum PAPP-A levels during oocyte retrieval were
significantly lower in patients who achieved
pregnancy when compared to patients who could not
achieve pregnancy (p<0.05) (Table 3). For this
relation, ROC curve was drawn, and area under
curve was calculated (Figure 1). Youden’s index
demonstrated optimum intersection point as 1.5, so
that, achieving pregnancy was more likely when

SPAPP-A was <1.5 (sensitivity:43.48%;
spesivity:87.5%).
Other parameters were compared between

patients at whom pregnancy was achieved and at
whom pregnancy was not achieved. Statistically
significant difference was not found between two
groups, except infertility period was shorter in
patients who achieved pregnancy (Table 4).
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Figure 1. Relation between serum PAPP-A values and
achieving pregnancy

Table 3. Relation between serum PAPP-A values
and pregnancy

PAPP-A serum
Median
(minimum-maximum)

Pregnancy not achieved (1-13)
2

Pregnancy achieved ©-7)
0.029

p
*Mann-Whitney U test
Discussion

Proteolysis of IGFBP-4 through PAPP-A, is an
important mechanism regulating steroidogenesis in
human granulosa cells and ovarian follicular
development. Earliest biochemical change that could
be demonstrated in the follicle recruited to be
dominant follicle is the increase of PAPP-A level
which leads to decrease in IGFBP 4 and 5 and
increase in free IGF levels. These changes are
denoted to be working in synergy with FSH to
increase production of E2 (1,5,11,12).

In recent studies, significant relationship was
found between intrafollicular PAPP-A
concentrations and some hormone levels such as
AMH, E2, and androgens. PAPP-A, seems to play a
more important role than thought before. Shift of
PAPP-A expression from theca cells to granulosa
cells as the follicle develops to dominant follicle was
demonstrated. PAPP-A was expressed along with
aromatase in the granulosa cells of antral and
preovulatory follicles. Also, intrafollicular PAPP-A
concentration was found to be directly proportional
to E2 and progesterone, and inversely proportional
to testosterone and androstenedione. PAPP-A was
thought to regulate local IGF-11 activity and play the
key role in ovarian steroidogenesis and follicular
growth (14-16).

However, in late follicular maturation, while
ovarian IGFBP-4 mRNA levels increased
substantially after HCG, IGF-I1 and PAPP-A mRNA

did not change significantly (17). In another study, it
is reported that PAPP-A activity diminished
dramatically after HCG application although
follicular PAPP-A concentration remained in high
levels (16). This suggested that, IGFBP-4 and PAPP-
A relation did not play an important role in oocyte
maturation and embryo development, unlike its role

in early follicular growth (1).

Table 4. Comparison of other parameters in patients
who could achieve pregnancy and who could not
achieve pregnancy

Pregnancy Pregnancy
not achieved achieved
(n=32) (n=23)
Mean+SD / Mean £SD /
Median Median p

(Minimum-Maximum) (Minimum-Maximum)

Age* 28.244.1 28.244.4 0.958
BMI 24.9 23.9
(kg/m?)** (21-39) (165-37) 0.062
Infertility
- 6.5 3.7
period - _ 0.017
(year)** (2-17) (1-12)
Basal FSH 6.1 6.1 0823
(mlU/mL)** (2.6-12) (4.3-10.1) '
Basal LH 5.3 5
(MIU/mL)y** (15-18) (1-15.5) 0.880
Basal Ez
(pg/mL)* 47.2+18.6 45.5421 0.753
Gonadotropin 9 9
administered 0.871
day ** (4-14) (7-13)
Total
. 2025 1837.5
gonadotropin - _ 0.441
dose (1U)** (750-4125) (1425-3375)
HCG cycle 12 12
day** (9-17) (10-22) 0691
ET at HCG day 10322 9742 0.305
(mm)*
E. at HCG day 2693 2370.5 0.658
(pg/mL)** (416-8930) (202-9400) '
Number of
13 15
oocytes . } 0.203
retrieved** (4-34) (5-28)
Number of 125 14 0301
M2 oocytes** (2-31) (4-24) '
Fertilization
rate 56.9+12.8 59.3+11.5 0.698
(%)*
Number of 3 3
transferred 0.593
embryos** (0-5) (1-3)
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*Student’s t test (mean+SD is denoted), **Mann Whitney U test (median is denoted), BMI:
Body mass index, SD: standard deviation, FSH: follicle stimulating hormone, LH:
luteinizing hormone, E2:estradiol, HCG: human chorionic gonadotropin, ET: endometrium
thickness

It was previously suggested that embryo
development was being regulated by embryonic and
maternal IGFs in preimplantation period (18).
However, effect of IGF system in follicular fluid on
embryo quality and development is not clear.

Wang et al. suggested that high levels of IGF-I1,
IGFBP-3, IGFBP-4 and low PAPP-A in follicular
fluid at the time of oocyte retrieval was related to
better oocyte maturation and early embryo
development (in 48 hours after oocyte retrieval),
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while high IGFBP-1, IGFBP-4 and low IGF-I were
more favorable for late embryonic development (in
48-72 hours after oocyte retrieval) (1). Firouzabadi
et al., however, reported that PAPP-A in follicular
fluid could not be a determiner of fertilization and
good embryo quality. It was also stated in that study
that follicular fluid PAPP-A levels did not differ
between GnRH long protocol and GnRH antagonist
protocol cycles (19). Stanger et al. denoted that
PAPP-A levels could demonstrate follicle maturity,
but could not predict fertility potential of the ovum
(20).

Our study also did not demonstrate a significant
relationship between follicular fluid PAPP-A levels
and embryo quality. Only long protocol cycles were
included in the current study in order to minimize
possible contribution of different treatment protocols
on the results, but the situation might be different for
other ovulation induction protocols.

All of the embryos obtained after stimulation and
included in our study were not good quality,
therefore, some of them were not transferred.
However, PAPP-A values of follicular fluid from
these embryos were also included in the analysis and
compared with follicular fluid of good quality
embryos. For this purpose, not only relationship
between embryos and their follicular PAPP-A values
were evaluated, but also, subgroups of embryos were
formed according to their quality and PAPP-A
values of their follicular fluid were compared.
Furthermore, in order to avoid intervention of other
possible factors, different quality embryos of the
same patient were classified into subgroups, and
PAPP-A of their follicular fluid were also compared
and significant difference between PAPP-A values
was not found. This outcome is not compatible with
the results of Wang (1), however it seems to support
the reports of Firouzabadi ve Stanger (19,20).
Different sample sizes and embryo numbers
included in the studies might be a possible
explanation fort his conflict.

As all embryos included in the study were not
transferred, relationship between follicular fluid
PAPP-A levels and pregnancy results was hard to
determine. However, as PAPP-A levels between two
follicles of the patient were not statistically different,
PAPP-A value of one follicle might be considered to
represent a pool of all follicular fluid obtained from
the patient. Furthermore, similar PAPP-A of
follicular fluids from which different quality of
embryos are obtained demonstrate that follicular
PAPP-A values were not related to embryo
development itself rather than achieving pregnancy.

Serum PAPP-A levels were very low when
compared to follicular fluid. However, it was
demonstrated in previous studies that, despite
substantial amount of PAPP-A in ovarian follicles of
women undergoing I\VVF, intrafollicular PAPP-A did
not increase serum PAPP-A concentrations
significantly (21).
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Results of our study also did not demonstrate a
relationship between serum and follicular fluid
PAPP-A levels. Pregnancy rates were not related to
follicular fluid PAPP-A, but SPAPP-A values were
significantly lower in patients achieving pregnancy.

Main limitation of our study is small sample size.
Avoiding transfer of poor quality embryos obtained
from the studied follicles is another limitation,
because we could not observe their progress in terms
of pregnancy. However, as significant difference
was not found between follicular PAPP-A levels, we
consider that our results concerning pregnancy are
not highly affected by this condition.

In conclusion, this study did not demonstrate a
statistically ~ significant  relationship  between
follicular fluid PAPP-A levels and embryo quality
and pregnancy rates. Serum PAPP-A at the time of
oocyte retrieval was significantly lower in patients
achieving pregnancy. However, further studies with
larger study populations are needed.

Ethics Committee Approval: Ankara University
Local Ethics Committee permission was obtained
with the letter dated 08.06.2009 and Decision
number 153-4844.
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Oz

Erken tam ve tedavi ile yaklasik 14 milyon sepsis /septik sok
olgusu hastanelerden taburcu olabilmektedir; fakat taburculuk
sonrasi prognozlart sepsis iliskili organ yetmezlikleri nedeniyle
cesitlilik gostermektedir. Calismamizda sepsis ve septik sok tanisi
ile anestezi yogun bakim iinitemize yatan olgularin taburculuk
sonrast 90 giinliik mortalite ve tekrar hastane basvuru oranlarini
degerlendirmeyi amagladik. 20162017 tarihleri arasinda yogun
bakim initemizde sepsis/septik sok tanilari ile tedavi gormiis
hastalarin tibbi kayitlar1 retrospektif olarak incelenmistir.
Sepsis/septik sok sonrasi sagkalanlarin tekrar hastane bagvurulari,
ve 90 giinliik mortaliteleri degerlendirilmistir. Caligmaya 79 olgu
dahil edilmis olup, olgularin 45°i (%57) sepsis sonrasi yogun
bakim {initesinden taburcu olmustur. Tlgili kliniklere devir edilen
olgularin 20’si (%80), eve taburcu edilenlerin ise 9’u (%75) en az
bir kez sepsis iligkili bir neden ile saglik kurulugsuna bagvurmustur.
Sepsis/septik sok sonrasi sagkalan olgularin 90 ginlik saglik
durumlart incelendiginde mortalite orani %31.8 (n=14) dir. Yogun
Bakim Bilim Dali olarak uyguladigimiz erken tanmi ve tedavi
algoritmasina ragmen sagkalan olgularda yiiksek bulunan sepsis
iliskili organ disfonskiyonu, tekrar hastane bagvurulart ve 90
giinliik mortalite oranlari, algortimanin acil servisten yogun bakim
stirecine kadar olan basamaklarin tekrar gozden gegirilmesi
gerekliligini dogurmustur.

Anahtar Kelimeler: Mortalite, Sepsis, Sepsis Sonrasi Sagkalim,
Septik Sok

Abstract

Approximately 14 million patients survive after sepsis with early
diagnosis and treatment. However, prognosis after being
discharged from hospital varies due to organ failure in relation to
sepsis. In our study, we aimed to evaluate 90-day mortality after
discharged cases taken to anesthesia intensive care unit with sepsis
and septic shock diagnosis and the rates of readmission to medical
unit after sepsis. Medical records of patients who were hospitalized
for sepsis/septic shock at our ICU between 2016-2017 were
retrospectively analyzed. Readmission rates of the survivors after
the sepsis/septic shock and 90-day mortality were evaluated.
Seventy-nine cases were included in the study and 45 (57%) of the
cases were discharged from the ICU after sepsis. Twenty (80%) of
the patients who were transferred to the related department and
nine (75%) of the patients who were discharged from hospital
applied for the medical centre. When states of health of the cases
that are the survivors after sepsis/septic shock are examined, 90-
day mortality rate is 31.8% (n=14). Despite the early diagnosis and
treatment algorithm that are applied as the Intensive Care
Department we found the organ dysfunction, readmission to
hospitals, the rates of 90-day mortality higher than expected. So the
algorithm should be checked again from the emergency department
to the ICU.

Keywords: Mortality, Sepsis, Septic Shock, Survivor

Giris
Sepsis; enfeksiyonlara  karsi viicudun
olusturdugu  normal  disi  yamitin  organ

fonksiyonlarinda bozukluk ve yetmezlik olusturmasi
sonucunda ortaya ¢ikan bir hastaliktir (1). Her y1l 19
milyondan fazla kisi sepsis nedeniyle saglik
kuruluslarinda tedavi edilmektedir (2). Sepsis ve
septik sok tan1 ve tedavisine erken yaklagimlar
mortalitede azalmalara neden olurken sagkalimda
artisla sonuglanmistir (3,4). Sagkalan olgularin;
mevcut komorbiditeleri ile birlikte, yeni gelisen
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sepsis iliskili organ yetmezlikleri, niiks veya yeni
gelisen enfeksiyonlar, planli kontroller gibi nedenler
ile saglik kuruluglarina bagvuru oranlar1 ve yeniden
hastane yatislar1 yiiksektir (5,6)

Ulkemizde sepsis ve septik sok ile ilgili yapilan
calismalar giderek artmakla birlikte sagkalim sonrasi
ile ilgili yeterli sayida bilgi bulunmamaktadir. Biz
calismamizda sepsis ve septik sok tanisi ile anestezi
yogun bakim {initemize yatan olgularin taburculuk
sonras1 90 giinliik mortalite ve tekrar hastane yatis
oranlarini degerlendirmeyi amagladik.

Gere¢ ve Yontem

Mugla Sitki Kogman Universitesi T1p Fakiiltesi
Klinik Aragtirmalar Etik Kurul’unda 01.03.2018
tarth ve 01/X sayili kabul karar1 ardindan 01 Ocak
2016 — 31 Aralik 2017 tarihleri arasinda Mugla Sitki
Kogman Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi
Anestezi Yogun Bakim Unitesinde yatarak tedavi
gormiis hastalarin tibbi kayitlar1 retrospektif olarak
incelenmisgtir. Calismaya 18 yas ve iizeri olgulardan;
sepsis 3 kriterleri esas alinarak sepsis veya septik sok
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tanist ile yogun bakim {initesinde tedavi gorenler
dahil edilmistir. 18 yas alt1 olgular, gebe olanlar,
yatig tanisi  sepsis ve septik sok diginda olanlar
¢aligmaya dahil edilmemistir.

Stipheli veya kanitlanmig enfeksiyon varligi ile
Sepsis lliskili Organ Yetmezligi degerlendirme
skorunda (Sepsis-related Organ Failure
Assessment= SOFA) 2 veya daha fazla artis sepsis;
sepsis varliginda yeterli s1vi resusitasyonuna ragmen
ortalama arteriyel basinct 65 mmHg ve/veya
tizerinde tutmak igin vazopressor gerekliligi ile
laktat seviyesi 2mmol/l iizerinde olmasi septik sok
olarak tanimlanmustir.

Bu tam kriterlerini karsilayan olgularin yas,
cinsiyet, akut fizyolojik ve kronik saglik
degerlendirme skoru (Acute Physiology and Chronic
Health Evaluation 1l= APACHE IlI), tahmini
mortalite orani, yatis anindaki Glaskow Koma
Skoru (GKS), Sepsis Iliskili Organ yetmezligi Skoru
(Sepsis related organ Failure Assessment=SOFA),
serum laktat seviyesi, C-reaktif protein (CRP)
degerleri kayit edilmistir. Hasta kayit evraklar
incelenerek hastalarin yogun bakim yatis giin sayisi,
mekanik ventilatér (MV) destegi olup olmadigi, MV
ihtiyact oldu ise MV giin sayis1, YBU ¢ikis bilgileri
(eksitus, taburcu, bagka bir klinige devir, palyatif
bakim iinitesine sevk) kayit edilmistir

Sagkalan olgularin  sepsis iligkili organ
yetmezlikleri incelenmistir. Hastaneden taburcu olan
hastalar i¢in; hastane hasta kayit ve bilgi sistemi
kullamlarak YBU taburculugundan sonra 90 giin
icinde sepsis iliskili durum nedeniyle hastaneye
tekrar gelisleri kontrol edilmis, hastaneye yeniden
gelen hastalar icin gelis nedenleri, varsa tekrar YBU
yatiglart ve yatis giin sayisi kayit edilmistir. Hasta
kayit ve bilgi sisteminde YBU taburculugu sonrasi
kaydi bulunmayan hastalar telefon ile aranmis ve
taburculuk sonrasi 30 ve 90 giinliik saglik durumlar

(vasiyor/vefat  etmis),  saglik  kuruluslarma
bagvurulart  ve  yeniden < YBU  yatislan
sorgulanmuistir.

Veriler SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences Inc., NY, ABD) programina kaydedilerek
istatistiksel analizleri yapilmistir.

Bulgular

01 Ocak 2016 — 31 Aralik 2017 tarihleri arasinda
Anestezi YBU’ne sepsis/septik sok tanilari ile 79
hasta yatirildi. Olgularin %48.1°i (n=38) Sepsis,
%351.9°u (n=41) septik sok oldugu belirlendi.

Olgularin  yas ortalamast  71.9+13.72dir.
%50.6’s1 erkek, %49.4’i kadmdir. Ozgegmis
ozellikleri degerlendirildiginde; olgularin

%86.1’inde en az 1 kronik hastalik oldugu goriildii.
%29.1'nde DM, %]17.7’sinde KKY, %27.8’inde
KOAH, %19’unda KAH, %13.9’unda KBY,
%30.4’tinde HT, %21.5’inde SVO varlig1 tespit
edildi.
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Olgularin cinsiyet 6zellikleri, yatiglarinda cerrahi
operasyon varligi, mekanik ventilasyon destegi
ihtiyaci, yandag hastalik varligi oranlar1 Tablo 1°de
gosterilmistir.

Tablo 1. Olgularin cinsiyet 6zellikleri, cerrahi
operasyon, mekanik ventilasyon, yandas hastalik
varligi oranlari

Septik

Sepsis Toplam
n sﬁk n
(%) %) (%)
14 26 40
- Brikek o368 %634 %506
Cinsiyet
Kad 24 15 39
M 0632 %366 %49.4
Yok 31 25 56
. %381.6 %61 %70.9
Cerrahi
var 7 16 23
%18.4 %39 %29.1
Yok 10 1 11
Mekanik %26.3 24 %13.9
Ventilasyon var 28 40 68
%73.7 %97.6 %86.1
vok 10 1 11
Yandas %26.3 24 %13.9
Hastahk var 28 40 68
%73.7 %97.6 %86.1

Olgularin ortalama APACHE II skoru 27.6+ 9.8,
tahmini mortaliteleri %66.75+22.9, yatis anlarinda
ortalama SOFA skoru 8.6+4.5, GKS 10.9+4.2,
serum laktat degerleri 5.5+4.2°dir. Sepsis/septik
soktaki veriler Tablo 2’de gosterilmistir.

Tablo 2. Sepsis ve septik soktaki olgularin
sayisal verileri

Sepsis Septik Sok Toplam
Orttstd Orttstd Orttstd
Yas 69.3+14.3 74.3+12.8 71.9+13.7
APACHE 11 20.8+£5.9 33.9+8.5 27.6£9.8
Tahmini
Mortalite % 52.6+21.6 79.8+15.1 66.75+22.9
SOFA 5.6+3.1 11.3£3.9 8.6+4.5
GKS 11.9+4.3 8.4+3.4 10.9+4.2
Laktat 2.9+2.0 8.0+4.4 5.5+4.2
CRP 169.1+64.7 258.6+65.5 215.5+78.8
YBU Yatis 131,00 178+13.8  10.9+15.9
Giinii
MYV giin 13.3+20.7 7.6+13.6 10+17

Calismaya dahil edilen 79 olgunun sagkalim
orant %57 (n=45) olup, olgularm %43’ (n=34)
kaybedildi. Sag kalan olgularin APACHE II, SOFA,
GKS ve laktat seviyelerinin daha diisiik oldugu
saptandi (Tablo3).

38 sepsis olgusunun 33’1 (%86.9), 41 septik sok
olgusunun 12’si (%29.3) yogun bakim {initesinden
taburcu edilmistir. Tiim olgularmn 34’{ (%43) ise
hayatin1 kaybetmistir (Tablo 4).

Sagkalan 45 olgunun 12’si (%26.6) st YBU’den
eve taburcu edilirken, 25’1 (%55.5) ilgili kliniklere
devir edilmis, 8’1 (%17.9) palyatif bakim {initelerine
sevk edilmistir.
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Tablo 3. Sagkalan ve exitus olan olgularin
sayisal verileri

Sagkalan Eksitus
(n=45) (n=34) p

Ortxstd Ort+std
Yas 6975151 7485112 p=0.012
APACHE 11 232482 334489  p=0.032
ME?tZTtIQL o 5644226 804149  p=0021
SOFA 5.6+3.1 111243 p=0017
GKS 11.644.1 82435  p=0017
Laktat 39433 7745  p=0.043
CRP 19254873 24604532  p=0.028
YBU Yaus 13.5416.6 754145  p>0.05

Giinii

MV giin 12.4£19.1 75:145  p>0.05

Tablo 4. Olgularin yogun bakim {nitesinden
¢ikis durumlari

Sepsis Septik Sok  Toplam
n n n
(%) (%) (%)
. 5 29 34
Eksitus %131 %70.7 %43
9 3 12
Taburculuk 53 7 %7.3 %15.2
Servise Devir 18 ! 25
%47.4 %17.1 %31.6
Palyatif Bakim 6 2 8
Unitesine Sevk  %15.8 %4.9 %10.2

Sagkalan 45 olgunun YBU den ¢ikislar1 sirasinda
%>51.1’inde (n=23) organ yetmezligi tespit edildi.
%43.2 (n=19) KBY, %22.7 (n=10) kronik solunum
yetmezligi, %2.3 (n=1) ileri derece kalp yetmezligi
oldugu goriildii. Palyatif bakim {initesine sevk edilen
olgularin tamaminda en az bir organ yetmezligi
izlendi.

Sagkalan olgularin %75.6’s1 (n=34) taburculuk
sonrast  sepsis iligkili nedenler ile saghk
kuruluslarina bagvurdu. En sik bagvuru nedeni
solunumsal problemler olarak belirlendi. Saglik
kuruluslarina bagvuru sayisi; solunumsal problemler
icin 11, kardiyak problemler i¢in 1, tekrarlayan
enfeksiyonlar ve/veya enfeksiyon kontrolii igin 5,
psikiyatrik sorunlar i¢in 2, nefrolojik sorunlar i¢in 8
ve kronik agrilar i¢in 4 oldugu tespit edildi.
Olgularin 7’si (%14.8) evde bakim ve tedavi
hizmetlerinden destek aldu.

Sag kalan olgularin %22.2’si (n=10) taburculuk
sonrasi yeniden yogun bakim initesine yatirildi.
Yogun bakim dinitesinden eve taburcu olan
olgulardan tekrar yogun bakim {initesine yatis
olmadi. Tekrar yogun bakim iinitesi yatis siiresi
ortalama 4.942.9 giin olarak hesaplandi (Tablo 5).

Sagkalan olgularm 90 giinliik saglik durumlar
incelendiginde mortalite oram %31.2 (n=14) olarak
hesaplandi. Sagkalan olgularin %68.9’u (n=31)
halen yasamlarina devam etmektedir .
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Tablo 5. Sagkalan olgularin organ yetmezligi,
hastane bagvurusu, yogun bakim ihtiyaci ve 90
giinliik mortalite orani

Palyatif
Servise Bakim
Taburculuk Devir Unitesine Toplam
Sevk
Yok 8 14 ) 22
Organ (%36.4) (%63.6) (%48.9)
Yetmezligi var 4 11 8 23
(%17.4) (%47.8) (%17.8) (%51.1)
Yok 3 5 3 11
Hastane (%27.2) (%45.6) (%27.2) (%24.4)
Bagvurusu var 9 20 5 34
(%26.4) (%58.8) (%14.8) (%75.6)
Yogun Yok 12 19 4 35
Bakim (%34.2) (%54.2) (11.6) (%77.8)
Unitesine Var ) 6 4 10
yatis (%60) (%40) (%22.2)
90 giinlitk 8 6 14
Mortalite Oram (%57.1) (%42.9) (%31.2)

Tartisma

Yaklagik 14 milyon sepsis/septik sok olgusu
hastanelerden  taburcu  olabilmektedir  fakat
taburculuk sonrasi prognozlart sepsis iliskili organ
yetmezlikleri nedeniyle ¢esitlilik gdstermektedir (7).
Heterojen bir sendrom olan sepsiste gelisen organ
yetmezliklerinin erken dénem mortalite iizerine
etkileri her olguda farklilik gosterirken; sagkalan
olgularda uzun donem mortalite izerine etkileri
halen netlik kazanmamustir (8,9).

Hastaliklar1 kontrol ve 6nleme Merkezi (Centrers
of Disease of control and prevention =CDC)
verilerine gore Ingiltre’de her yil 15 milyon kisi
sepsis tanist almaktadir (10). Amerika’da heryil
yaklagik 250.000 kisi sepsis nedeniyle 6lmektedir
(10). Erken tan1 ve tedavi algoritmalari mortalite
oranlarinda azalma ile sonuglanmasina ragmen halen
hastanedeki her 3 6liimiin 1’nin sebebi sepsistir.

Tiirkiye verilerini inceledigimizde bu konuda ki
en kapsamli c¢alisma Baykara ve arkadaslarinin
yaptigi 132 yogun bakim tnitesinin dahil edildigi
¢ok merkezli nokta prevalans calismasidir (11).
Calismaya dahil edilen 1499 hastanin %57.7 sinde
(n=863) enfeksiyon varligi tespit edilmis, bu
hastalarin %6.9’u (n=104) SEPSIS 3 tani kriterlerine
gore septik sok olarak degerlendirilmistir. Mortalite
oran1 %75.9 olarak belirtilmistir (11). Caligmamizda
SEPSIS 3 tam septik sokta mortalite oran1 Tiirkiye
verilerine  benzerdir  (%70.7). Baykara ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada yiiksek mortalite
oranlari; yas, APACHE 2 skoru, YBU yatis tanisi,
calisma giinlindeki SOFA skoru, solid organ
malignitesi, kandida enfeksiyonu, renal replasman
tedavisi ve hemsire:hasta oranin 1:4 olmasi ile
iligkili bulunmustur. Calismamizda ki mortalite
oranlar1 da, olgularn ileri yasta (71.9+13.7) olmasi
ile iliskilendirilebilir.

Erken tan1 ve tedavi algoritmalar1 ile mortalitede
azalma ile birlikte sagkalimda artig izlenmektedir.
Caligmamizda 45 olgu (%57) sepsis sonrasi yogun
bakim tinitesinden taburcu edilmistir. Yogun bakim
initemizde de sepsis 3 tedavi algoritmasi
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kullanilmaktadir (1). Hastalarin tan1 ani ile yogun
bakim {initesine transferi sirasinda gecen siire
diisliniildiiginde, tedavinin tani koyuldugu an
baslanmasi hayati 6nem arz etmektedir. Hastanemiz
yogun bakim hekimleri, tedavi algoritmasi
basamaklarmin tan1 anindan itibaren (acil servis,
klinik servisleri) eksiksiz olarak uygulanmasina
caligmaktadir.

Sepsis sonrasi sagkalan olgular; taburculuk
sonras1 ortaya cikan fiziksel problemler, bilissel
bozukluklar, tekrarlayan enfeksiyonlar veya sepsis,
sepsis iligkili kronik organ yetmezlikleri ile saglk
kuruluslarina tekrar bagvurmaktadir 7.
Calismamizdaki olgularin da saglik kuruluslarina
basvuru nedenleri benzerdir.

Sepsis tedavisi sirasinda olgunun yeterli fiziksel
hareketleri yapamamis olmasi, taburculuk sonrasi
giinliilk yasam aktivitelerine doniiste yetersizlik ile
sonuglanmaktadir. Kas atrofisi, kas agrisi, sinir
hasar1, polindropatiler fiziksel yetersizligin nedeni
olabilir (7). Calismamizdaki olgularin %8.9’u kronik
ektsremite agrilart nedeniyle ilgili kliniklere
basvuruda bulunmustur.

Yapilan ¢aligmalar sepsis ve septik sok tedavisi
sirasinda yogun bakim deliryum insidansinin yiiksek
oldugunu ve bu olgularin taburculuk sonrasi ilk 3
aylik donemde biligsel fonksiyonlarini tam olarak
kazanamadiklar1 gosterilmistir (12). Ortaya ¢ikan
anksiyete ve depresyon taburculuk sonrasi 3 aya
kadar uzayabilirken, posttravmatik stres bozuklugu
taburculugu takiben 6 ay gibi uzun siirelerde
karsimiza ¢ikmaktadir (7). Caligmamizda 2 olgunun
psikiyatri poliklinigine basvurdugu dgrenilmis olup;
olgulardan 1’1 posttravmatik stres bozuklugu tanisi
ile psikiyatri klinigince takip edilmistir.

Yapilan bir ¢alismada taburculuk sonrasi ilk 90
giinde, sagkalan olgularin %42.7’si yeniden saglik
kuruluslarina bagvurmustur. En sik bagvuru nedeni
tekrarlayan enfeksiyonlar (iriner sistem, cilt veya
yumusak doku enfeksiyonlari ve pnomoni) olarak
belirlenmistir (13). Calismamizda hastane bagvuru
orant %75.6’dir. En c¢ok gogiis hastaliklar
poliklinigine, daha sonra nefroloji ve enfeksiyon
hastaliklar1 ~ polikliniklerine  bagvuru  oldugu
goriilmistir. Caligmamizdaki olgularin %86’sinda
hastane yatigi sirasinda en az bir kronik hastalik
bulunmaktadir ve bu durum sepsis sonrasi sagkalan
olgularm hastaneye yeniden bagvuru sayisini
artirmigtir. Fakat ¢alismamizda ki olgu sayisi kesin
sonuca varmak igin yeterli degildir.

Sepsis sonrasit sagkalimlarda; 90 giinliik
mortalite degerlendirildiginde heterojen faktorler
karsimiza ¢ikmaktadir. Olgularin yandas hastaliklart
ve sepsis iligkili durumlar 90 giinlik mortalitede
etkin rol oynamaktadir (7). Sepsis sonrasi sag kalan
26561 olgu tizerinde yapilan bir ¢alismada; 30
glinliik mortalite %38.8, 30 giin-1 y1llik mortalite ise
%31.2 olarak bulunmustur. Calismamizda ise 90
giinliik mortalite %31.2dir. Olgularin
komorbiditeleri ve sepsis iliskili organ yetmezligi
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varligit 90 giinlik mortalite de etkin rol
oynamaktadir.

Sepsis giiniimiizde giderek artan diinya saglik
problemidir. Yapilan ¢aligmalar dogrultusunda
sepsis sonrasi sag kalimda artig beraberinde sepsis
sonras1 bakim kavramini giiniimiize tagimistir. Sag
kalan olgularin giinliik yasam aktivitelerine
doniistint hizlandirmak icin yapilmas: gerekenlerin
rehberlestirilmesi farkindaligimizi arttirict
etkisinden dolay1 6nemlidir. Erken mobilizasyon,
uygun beslenme, psikolojik destek, aile bireylerinin
bilgilendirilmesi, egzersiz ve rehabilitasyonlar sag
kalan olgularin yasama kazandirilmasinda fayda
saglayacaktir (13).

Calismamizin kisithliklarina bakacak olursak;
tek merkezde smirli sayida olgu ile yapilmig
olmasidir. Hastanemizin veri sisteminde sepsis ve
septik sok olgularmin ICD-10 tani kodlarinin lokal
enfeskiyon olarak girilmis olmas1 hastalarin ¢alisma
dis1 kalmasina neden olmustur.

Sonu¢ olarak; bu calisma ile hastanemiz 3.
Basamak yogun bakim tinitesindeki sepsis ve septik
sok mortalite oranlari, yeniden hastane basvuru
oranlart ve 90 gilinlik mortalite oranlar
degerlendirilmistir. Yogun Bakim Bilim Dal1 olarak
uyguladigimiz erken tani ve tedavi algoritmasina
ragmen sagkalan olgularda yiliksek bulunan sepsis
iliskili organ disfonskiyonu, tekrar hastane
bagvurulart ve 90 giinliik mortalite oranlari,
algortimanin acil servisten yogun bakim siirecine
kadar olan basamaklarin tekrar gdzden gegirilmesi
gerekliligini dogurmustur. Sepsis sonrasi olgularin
saglik durumlarmin takibi i¢in olusturacagimiz
algoritmalar ile 90 giinlik mortalitede azalma ve

olgularin yasam kalitesinde artma
saglayabilecegimizi diisiinmekteyiz.
Etik Kurul Onay:: Mugla Sitki Kogman

Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
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Saghikh Bireylerde ve Kognitif Etkilenmesi Olanlarda Kokusal ve
Gorsel Elektrofizyolojik Incelemelerin Taniya Katkis1 ve
Noropsikolojik Test Sonuclariyla Iliskisi

The Contribution of Olfactive and Visual Electrophysiological Tests to
Diagnosis in Healthy and Cognitively Affected Individuals and its Relation
to Nerophyschological Test Results

Mehmet Tayfun KASIKCI

Canakkale Devlet Hastanesi Noroloji Klinigi, Canakkale

Oz

Caligmamiza unutkanlik yakinmasi tanimlayan ya da bu yakinma
ile getirilen 45 olgu ile yakinmasi olmayan ve ndrolojik
muayeneleri normal bulunan 39 olgu alinmis ve olgularin tiimiinde
GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi Noroloji ~ Servisi
Noropsikolojik Test Bataryasi, Koku Tarama Testi, Normal ve
Koku ile aktive edilmis EEG, Gorsel Uyandirilmis Yanitlar ile
Olaya liskin Potansiyel incelemeleri gerceklestirilmistir. Koku
Tarama Testinde normal olgularda ortalama koku skoru 8 ve alt
sinir1 5 olarak bulunmus, koku skorlari ile yas ve noropsikolojik
incelemeler arasinda anlamli iligki saptanmistir. Koku skorlarinin
hasta gruplari ile karsilastirilmalarinda elde edilen sonuglar anlaml
bulunmustur. EEG incelemelerinde gerek normal gerekse hasta
gruplarinda 6zgiin anormallikler saptanmamis ve ¢ogunlugunda
normal EEG bulgulari saptanmistir. Ancak koku uyaran ile birlikte
anormal EEG oranlarinda artma izlenmis ve artis ozellikle kot
koku uyarimmda belirginlesmistir. Gorsel Uyandirilmis Yanit
Caligmas: binokiiler olarak gergeklestirilmis ve normal olgular ile
hastalarda saptanan belirgin anormallik P100 genliginde diisme
olmustur. P100 genligi ile koku skorlar1 ve yas arasinda normal
olgularda anlamli iligki saptanmis, hastalarda ise bu iligski
saptanmamustir. Olaya liskin Potansiyel incelemelerinde normal
inceleme sonrasi ayrica kokusal uyaran uygulanmig ve belirgin
anormallik olarak normal olgularla kiyaslandiginda P3 genliginde
diisme, Alzheimer Hastalifi grubunda ise P3 latansinda uzama
saptanmustir. Ozellikle kotii koku uyaraninda benzer bulgularin
belirginlestigi gozlenmistir. Caligma sonucunda klinik ve
elektrofizyolojik olarak kognitif bozukluklarm
degerlendirilmesinde yaptigimiz  testlerin gelistirilerek
uygulanmasinin yararli olacagi kanisi olusmustur.

Anahtar Kelimeler: Kognitif Etkilenme, Koku Tanima, Olaya
Iliskin Potansiyeller

Abstract

This study includes 45 patients with memory complaints and 39
normal subjects. All participants were examined with
neuropsychological test battery, smell identification test, EEG,
olfactor evoked EEG, visual evoked responses and event related
potential studies. Mean score in smell identification test was 8 and
cut off score was 5. There was significant relation between smell
scores and neuropsychological test scores. Significant results were
found in the patient group. In EEG examination, spesific
abormalities were detected neither in normal nor patient groups and
majority of the EEGs were normal. However smell stimulation
increased the rate of abnormal EEG findings where the noxius
smells especially increased the abnormality rate. Visual evoked
response study performed as binocular and major abnormality
between the patients and normal subjects was decrease in the P100
amplitudes. In the normal subjects, there were significant
relationships between the amplitude of the P100 waves and smell
scores and age although it was not observed in the patient group.
In the event related potential studies olfactor stimulation was
performed after routine examination and main abnormality was
found as decrease in the P3 amplitude in the patient groups. In the
Alzheimer patients group there was increase in the latency of P3
wave. Noxius smells strengthened these findings. As a conclusion
in the evaluation of the cognitive disorders such procedures may
be useful and may provide additional information.

Keywords: Cognitive Impairment, Event Related Potentials,
Smell Identification

Giris

Hafif Kognitif Bozukluk (HKB) normal
yaglanma ile Alzheimer Hastalig1 arasindaki klinik
durumu tanimlar. HKB tanisi konulan olgularin
Alzheimer Hastaligi’na dontsimii yillik %6-25
diizeylerindedir ve bu oran Amerikan Noroloji
Akademisi tarafindan belirtilen yillik Alzheimer
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Hastaligi’na yakalanma orani olan %1-2’ye gore
belirgin yiiksektir (1,2).

Alzheimer Hastaligi’nda norofibriler yumaklar
oncelikle  transentorinal, entorinal  kortekste
goriilmekte, ardindan diger temporal lob yapilart ile
orbitofrontal kortekse yayilmaktadir (3). En belirgin
lezyonlar entorinal, peririnal kortekste, subikulum,
amigdala ve ilgili baglant1 alanlarinda goézlenmekte
olup koku bilgisinin islenmesinde Onemi olan
entorinal bolge erken donemde etkilenmektedir
(3:4).

Koku tanima ve ayirt etme iglevinin kognitif
etkilenmesi olan olgularda baslangigta Oncelikli
olarak bozuldugu, bu bozulmanin kognitif
etkilenmenin patolojik siireciyle kosut gittigi yapilan
arastirmalarda  gosterilmistir  (5). Bu  bilgi
dogrultusunda koku tarama testleri ile kognitif
etkilenmenin erken evrelerinde tani1 koyabilme
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cabalar1 da inceleme yOntemlerinden birini
olusturmaktadir (6).

Kognitif etkilenmesi olan olgularda beynin
elektrik aktivitesinde ki olasi1 farkliliklar klasik ve en
yerlesmis elektrofizyolojik yontem olan
elektroensefalografi (EEG) ile gosterilebilir (7).
Ayrica gorsel bellegin etkilenmesi ve gorme
yollarinin incelenmesiyle dolayli da olsa demans
stireci hakkinda bilgi edinebilmek olasidir. Yapilan
¢ok sayida caligmada kognitif etkilenmesi olan
olgularda Gorsel Uyandirilmis Yanitlarin normal
olgulara gore farkliliklar gosterdigi saptanmustir (8).

Kognitif olaya iliskin potansiyellerden (OIP) en
iyi bilineni P300’diir (P3) ve isitsel, gorsel ya da
somatosensoriyel gibi farkli uyaranlarla elde
edilebilir. P300 latans1 kognitif kotiilesmenin
derecesini yansitmaktadir (9).

Gere¢ ve Yontem

Calismaya unutkanlik yakinmasi nedeniyle
basvuran 45 olgu alindi. Kontrol grubuna nérolojik
yakinmasi ve yakin gegmiste gegirilmis iist solunum
yolu infeksiyonu bulunmayan, nérolojik muayenesi
normal 39 olgu segildi. Tim olgularda;
Noropsikolojik Test Bataryasi (Kisa Mental Durum
Muayenesi- MMSE, Bristol Ginlik Yasam
Aktiviteleri  Skalasi-BGYA, Global Bozulma
Olgegi-GDS, Klinik Demans Evreleme Olgegi-
CDR), Koku Tanima Testi, Normal ve Koku ile
aktive edilmis EEG, Gorsel Uyandirilmis Yanitlar-
GUY, Olaya iliskin Potansiyeller-OIP uyguland.
HKB tanisi i¢in; CDR 0.5 olmasi, GDS evre 3
olmasi, giindelik yasam aktivitelerinin korunmus
olmast kabul edildi. Bu degerlerin iistii Alzheimer
Hastaligi grubu olarak kabul edilirken, yalnizca
depresyon dlgeginde bozulma olanlar ise depresyon
grubuna alind1.

Koku tanima testi i¢in tarafimizca olusturulmus
koku Dbataryast kullanildi (Tablo 1). Koku
bataryasinda irritan olan kokular kokusal 6zelligi
kaybolmayacak bigimde 1/10 oraninda sulandirildi.
Olgulara test tiipleri 5 saniye boyunca koklatildi.
Kontrol grubu ve c¢alisma olgularina koku testi
sonrasinda EEG incelemesi yapildi. Normal ¢ekim
sonrasi tiim olgularda dnce 40 saniye iyi (yasemin),
ardindan 40 saniye kotii koku uyarani (amonyak)
uygulandi.

Tablo 1. Koku &rnekleri (GATA Haydarpasa Egitim
Hastanesi Koku Bataryasi)

Koku Aciklama-Tanim
1- Nane Mentol, okaliptiis
2- Kimyon Baharat, karabiber
3- Aseton Keskin, eter
4- Kahve Kahve
5- Tiyoglikonik asit Lagim, kotii
6- Leylak Hos, giizel gigek
7- Targin Baharat, targin
8- Amonyak idrar, kotii
9- Yasemin Hos, giizel gigek
10- Su Kokusuz
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EEG incelemesi sonrasi olgulara GUY ve OIP
incelemeleri uygulandi. GUY incelemesi tam alan ve
iki goz uyarimi ile kayan dama tahtasi modelinde
gerceklestirildi ve Oz kayitlar1 degerlendirilerek
N75,P100, N145 latanslart ile P100 genliklerinin iki
ayrt calismadan elde edilen ve anlamli farklilik
gostermeyen degerlerinin ortalamalart kullanild.
OIP incelemeleri kayan dama tahtasi modeli
kullamlarak gergeklestirildi. Sik uyaran olarak 32
acilt dama tahtasi, ender uyaran olarak da 64 agili
(daha kii¢lik) uyaran kullanildi ve ender uyaranin
verilme sikliginin rastlantisal olmasina dikkat edildi.
Takiben olgulara 6nce yasemin ardindan amonyak
koklatilarak ikiser kez daha ayni kayitlar alind1.

OIP ¢aligmasinda latans ve genligin ortalama
degerlerinin saptanmasi sonrasinda, koku Oncesi
degerlerle iyi ve koti koku uygulanmasi sonrasi
saptanan degerler anlamlilik yoniinden normal ve
hasta gruplar1 iginde karsilastirildi. Gerek GUY
gerekse OIP calismasinda hastalardan elde edilen
degerler normal olgulardan elde edilen ortalama
degerlere gore farklilik gdsteriyor ya da belirgin
yanit alinamiyorsa sonug¢ anormal olarak kabul
edildi.

Bulgular

Normal olgu grubuna yaglar1 21 ile 77 arasinda
degisen (ortalama: 55 yil, SD:14.88 yil) 26’s1 kadin,
13’0 erkek toplam 39 olgu alindi. Normal grup
i¢cinde koku skoru 7.7, SD 1.45 ve alt sinir1 2 SD ile
birlikte 5 olarak bulundu. MMSE puani>27,
BGYA<2’dir. Koku tanima testinde kadin erkek
arasinda anlamli fark saptanmadi. Koku skoru ve yas
iligkisi degerlendirilmesi sonucunda yas ile koku
skoru arasinda ters korelasyon saptandi. Buna gore
yagin ilerlemesi ile birlikte koku tanima
azalmaktadir (r:-0.48, p<0.01). Koku skorlar1 ile
MMSE arasinda dogru, BGYA arasinda ise ters
olmak iizere istatistiksel olarak anlamli iligki
bulundu (MMSE; r:0.57, p<0.01, BGYA, r:-0.38,
p<0.05).

EEG incelemelerinde d6nce aktivasyon yontemi
kullanilmadan g¢ekim yapilmasini takiben once iyi
sonra da kotii koku uyarani verilerek aktivasyon
uygulandi. Temel EEG incelemesinde 27 olguda

(%69.2) EEG normal bulunurken, 12 olguda
(%30.8) ¢esitli  tipte anormallikler (zemin
aktivitesinde hizlanma, genlikte diisme gibi)

saptand1. Iyi ve kétii koku aktivasyonu ile yapilan
EEG incelemelerinde de benzer EEG anormallikleri
bulunmus olmasina ragmen her ii¢ incelemede de
dikkati ¢ceken iyi ve kotii koku aktivasyonunun EEG
iizerine anlamli etkisi olmadigidir.

Calismamizda GUY incelemesinde P100 latansi
ortalamasi 99.9 msn=100 msn olarak bulunmus ve 2
SD eklenmesiyle iist sinir 122 msn olarak saptandi.
Genlik ortalamas: ise 5.3 pv olarak saptandi.
GUY’larin yas, koku skoru ve ndropsikolojik
testlerle iliskisinde GUY incelemesinde koku skoru
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ile P100 genligi arasinda anlaml iliski saptanmis
olup koku skoru arttik¢a genlikte artma izlendi. Yas
ile genlik arasinda ise anlamli ters korelasyon
bulunmasina ragmen (p<0.05), diger parametrelerle
anlamli bir iligki saptanmadi.

Calismamizda N1 latans iist sinir1 112 msn, P3
latans1 st sinir1 490 msn ve P3 genlik alt sinirt ise 4
uv olarak bulundu. Koku uyaraninin OIP’ler iizerine
etkisinde koku uyaram verilmesi ile N1 ve P3
latanslarinda  anlamli  degisiklik  saptanmadi
(p>0.05). Normal olgularda gerek koku uyarani
verilmeden gerekse iyi ve kotii koku uyarani sonrasi
yapilan OIP incelemesinde koku skorlari, yas ve
noropsikolojik testler arasinda anlamli iliski
saptanmadi  (p>0.05). Koti koku uyarani ile
gerceklestirilen OIP incelemesinde ise genlik ile
anlaml ters iliski saptandi. Buna gdre uyaran ile
birlikte genlikte belirgin disme izlenmektedir
(r:-0.42, p<0.05).

Calismamizda hasta grubuna yaslart 50-86
arasinda degisen (ortalama: 69.9 yil, SD: 9.77 yil)
20’si kadin, 25’1 erkek toplam 45 olgu alindi. Hasta
grubundaki  olgular  Kklinik ~ muayene  ve
ndropsikolojik test sonuglarina gére 3 gruba ayrildi;

Alzheimer hastaligi: 12 Olgu, HKB: 25 Olgu,
Depresyon: 8 Olgu. Hasta gruplarinda koku
skorlarinda en belirgin anormalite Alzheimer
Hastalig1 grubunda saptanmis olup sirastyla HKB ve
depresyon gruplarinda koku skorlart anormal
bulunan olgu sayisinin giderek azaldig saptandi.

Hasta gruplarinda temel ve iyi-kotii koku uyaran
aktivasyonuyla gerceklestirilen EEG incelemesinde
olgularin 29’unda (%64.4) bulgular normal olup 16
olguda (%34.6) ¢esitli tipte anormallikler (zemin
aktivitesinde yavaglama, hizlanma, genlikte diisme
gibi) saptandi.

Hasta  gruplarinda elde edilen GUY
incelemesinde P100 latanslar1 ile genliklerinin
normal gruba gore karsilagtirilmasi yapildiginda
P100 latanslar1 arasinda anlamli bir fark olmadigi,
HKB, HKB+Alzheimer Hastaligi grubunda P100
genliginde normal gruba goére anlamli farklilik
(azalma) oldugu saptandi (p<0.05). Hasta
gruplarinda GUY’larin yas, koku skoru ve klinik
testler arasinda anlamli iligkisi saptanmadi. Hasta
gruplarinda elde edilen GUY degerleri Tablo
2’dedir.

Tablo 2. Hasta gruplarinda GUY ortalama degerleri (HKB: Hafif Kognitif Bozukluk, Ort.: Ortalama, US: Ust

Sinir, AS: Alt Sinir)

Tiim olgular Alzheimer Hastahg HKB Depresyon
n=45 n=12 n=25 n=8
ot SD US AS Ort. SD USs AS Ot SD ©US AS ort SD US AS
N75
(msn) 74 88 92 713 79 87 754 92 94 736 78 89
(P r#gr?) 1014 122 126 954 11 117 1015 117 125 110 99 130
P‘mls‘tf’) 1344 144 163 130 132 156 1351 162 168 1393 52 150
ii"v')'k 44 23 0 53 21 12 35 21 0 59 21 25

Koku uyaram verilmeksizin gergeklestirilen OIP
incelemesinde, normal olgulara gére HKB ve
HKB+Alzheimer Hastalig1 grubunda P3 genliginde

anlamli azalma, Alzheimer Hastalig1 grubunda ise
P3 latansinda anlaml artis izlendi (p<0.05), (Tablo
3).

Tablo 3. Hasta gruplarinda koku uyaransiz OIP degerleri (HKB: Hafif Kognitif Bozukluk, Ort.: Ortalama, US:

Ust Sinir, AS: Alt Sinir)

Tiim olgular Alzheimer Hastahg HKB Depresyon
n=45 n=12 n=25 n=8
Ort. SD US AS Ort. SD US AS Ort. SD US AS Ort. SD US AS
N1 94 138 121 97 15 127 92 124 117 95 5 105
(msn)
(r‘r?gn) 420 48.3 517 435 431 521 421 48.2 517 407 54 515
Genlik 15 46 1 95 36 2 10 44 1 11 52 0
(uv)

Iyi koku uyarani etkisinde gerceklestirilen
OiP’lerde  Alzheimer Hastaligr grubunda P3
latansinda uzama, HKB grubunda genlikte azalma
seklinde anlamli fark saptandi. Alzheimer Hastalig1
ve HKB gruplarinin birlestirildigi grupta da P3
latansinda uzama ve genliginde diisme anlamli
bulundu (p<0.05), (Tablo 4).

Kotii koku uyaran ile elde edilen OIP ortalama
degerlerinde ozellikle P3 latanslarinda uzama ilgi
cekicidir. Iyi kokuda oldugu gibi koti koku
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uyaraninda da yine Alzheimer Hastalig1 grubunda
P3 latansinda uzama, HKB grubunda ise P3
genliginde azalma saptandi. Birlestirilmis grupta ise
P3 latans ve genligindeki farkliligin daha da
belirginlestigi izlendi (Tablo 5).

Alzheimer Hastaligi grubunda OIP'ler ile yas,
koku skoru ve noropsikolojik testler arasinda
anlamli iliski saptanmadi (p>0.05). HKB grubunda
ise P3 latansinin MMSE ve genliginin yas ile ters
yonde anlamlz iligkisi saptandi. P3 latansi ile MMSE
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arasindaki iliskinin iyi ve koti koku uyarimi
etkisinde de devam ettigi gozlendi. Koku uyarani
verilmesi sonrasinda ise OIP genligi ile BGYA
arasinda hem iyi hem kotii kokuda anlamli ters
korelasyon izlendi (r:-0.43, p<0.05; r:-0.42, p<0.05).

Depresyon grubunda iyi koku uyarimi sonrasi
P3 latansinin MMSE ve genliginin koku skoru ile
anlamli iligkisi saptanmig olup Nllatansinin yas ve
BGYA ile iligkisi saptandi (r:0.7, p<0.05; r:0.8,
p<0.05). Alzheimer Hastaligt ve HKB gruplarinin
birlestirildigi grupta yapilan degerlendirmede ise
koku uyarani verilmeden yapilan OIP incelemesinde
yas ile P3 genligi arasinda ters korelasyon saptandi.
Yasin artmast ile P3 genliginde diisme izlenmektedir
(r:-0.37, p<0.05).

Tablo 4. lyi koku etkisinde OIP’lerde normal
olgulara gore hasta gruplarinin degerlendirilmesi
(Degerler p cinsinden verilmisti, HKB: Hafif
Kognitif Bozukluk).

N1 P3 Genlik
(msn)  (msn) (ny)
Alzheimer Hastalig 0.67 0.046 0.35
HKB 0.13 0.06 0.044
Depresyon 0.33 0.98 0.64
Alzheimer H.+HKB 0.17 0.028 0.047
Kruskal-Wallis 0.48 0.17 0.25

Tablo 5. Kotii koku etkisinde OiP’lerde normal
olgulara gore hasta gruplarimin degerlendirilmesi
(Degerler p cinsinden verilmisti, HKB: Hafif
Kognitif Bozukluk).

N1 P3 Genlik

(msn)  (msn) (nv)
Alzheimer Hastaligi 0.31 0.05 0.297
HKB 0.13 0.4 0.002
Depresyon 0.11 0.68 0.57
Alzheimer H.+HKB 0.106  0.002 0.003
Kruskal-Wallis 0.26 0.02 0.027

Tartisma
Koku tanimanin azalmasi Alzheimer

Hastaligi'nda kokusal islev bozuklugunun ilk
bulgularindandir ve bir¢cok farkli koku tanima
testleri ile bu bozukluk gosterilmistir (5,10).
APO-E4 alleli varhigindan dolay1 Alzheimer
Hastalig1 riski altinda olan ancak demans bulgular
gostermeyen bireylerde bile koku tanimada belirgin
bozulmalar izlenmektedir (11). Koku bozuklugunun
hizla arttig1 hastalarin demans diizeylerinde de hizli
bir ilerleme oldugu gosterilmistir (12). Benzeri
caligmalarla kokusal etkilenme demans
derecelendirme  &lgeklerindeki  diizeyler ile
iligkilendirilmis ve koku alma bozuklugu ile
hastaligin néropatolojisi arasinda iliski kurulmustur
(13).

Entorinal kortekste zaman igerisinde artan
dejenerasyon ve dejenerasyonun olfaktor bulbusa
retrograd ilerleyisi demanstaki artisin  Oncii
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habercisidir. HKB nedeniyle izlenen ve heniiz
Alzheimer Hastaligi’na evrilmemis yasli bireylerde
de Alzheimer Hastaligi’'na ilerleyenlerin koku
esiginde demans tanist konmadan Onceki bir yila
oranla belirgin bozulma saptanmistir (14). Uzun
stireli izlem ¢aligmalarinda Alzheimer Hastalig1 olan
olgularda zaman igerisinde koku bellegi skorlarinin
giderek diistiigii saptanmis olup Alzheimer Hastalig1
riski altinda olan ailelerde ise daha diisiik koku
tanima sonuglari elde edilmistir (12,15).

Calismamizda koku tamma skorlarinda normal
olgular ile hasta gruplar1 arasinda anlamli farkliliklar
saptanmis olup en belirgin anormalite orani ise
Alzheimer Hastaligi ve HKB gruplarinda bulundu.
Demans diizeyindeki degisimin koku tanimada
bozulma ile kosut gittigi izlendi. Gerek normal,
gerekse hasta olgularinda yas ile koku tanimanin
azaldig1 ve koku skorlarmin klinik ndropsikolojik
testlerle belirgin anlamli iliskisinin oldugu sonucuna
varild.

Alzheimer Hastaligt olan hastalarda EEG
anormalliklerinin; kortikal néronlarin kaybi, aksonal
patoloji ve kolinerjik hasarin neden oldugu islevsel
ayristmlardan  kaynaklandigi  belirtilmekte  ve
anormalitenin ozellikle ortalama dalga
frekanslarinda yavaglama ile daha az kompleks
aktivite goriilme biciminde belirginlestigi ileri
striilmektedir (7). Baska bir ¢alismada ise hasta
grubunda elde edilen dalgalarin frekansinda azalma
ile birlikte genliklerinde diisme gozlenmis, kontrol
grubunda ise farklilik goriilmemistir (16).

Bizim ¢alismamizda EEG incelemelerinde 6zgiin
bulgu saptanmadi. Gerek normal gerekse hasta
grubundaki olgulardaki normal EEG goriilme orani
% 70 saptandi. Anormal olarak nitelenen EEG’lerde
ortaya c¢ikan anormalite c¢ogunlukla zemin
aktivitesinde hizlanma ile genlikte diisme
bicimindeydi. Calisgmamizda ayrica EEG aktivasyon
yontemi olarak kokusal uyaran verilerek ve hem iyi
hem de koti wuyaranm1 ile EEG aktivasyonu
gerceklestirildi. Iyi ve kotii koku uyaram arasinda
anlamli iliski saptanmadi.

Gorsel bellek performanslart  degerlendirilen
1425 olguda performans skorlar1 diisiik olanlarda
Alzheimer Hastalig1i ortaya c¢ikma riskinin gorsel
bellek skorlar1 normal olan gruba gore belirgin daha
yiiksek oldugu saptanmistir (17). Diger bir
calismada da Alzheimer Hastaligt olan olgularda
GUY latanslarinda uzama saptanirken, genlikte
degisme bulunmamustir (18).

Alzheimer Hastaligi'nda GUY’larin yas ve
demans derecesiyle karsilagtirildigt bir ¢aligmada 74
yas alti demans grubunda P100 latanslarinda belirgin
gecikme saptanmustir (19). GUY bilesenlerinin orta
evre Alzheimer Hastalig1i olan hastalar ile yaslh
kontrol grubunda karsilastirildigi bir ¢alismada her
iki grupta belirgin farklilik elde edilmis ve
bulgularin orta evre demansta primer ve sekonder
gorsel islemedeki hasarin yansimasi oldugu
belirtilerek, Alzheimer Hastaligi’'nda gorsel isleme
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kapasitesinin  hastaligin  ilerlemesiyle  birlikte altinda  saptanmustir. ~ (27).  Farkli  uyaran
azaldig1 sonucuna varilmistir (8). modalitelerinden biri olan kokusal OIP’ler de son

Noropsikolojik test bataryast uygulandiktan yillarda saglikli ve hasta gruplarinda yogun olarak

sonra dama tahtas1 modeli ile GUY ’larin arastirildig1
seride foveal retinokortikal yollarin korundugu ve
striat korteks ile gorsel asosiyatif alanlar arasinda
kortikokortikal baglantilarda bozulma bulundugu
sonucuna vartlmistir (20).

Bizim ¢alismamizda GUY’lar dama tahtasi
modeli ile gerceklestirilmis olup flag uyaran
kullamlmadi. Inceleme sonucunda normal olgularda
P100 genliginin yas ile anlaml ters iliskisi oldugu
saptandi. Buna gore yasin artmasi ile birlikte
genlikte diisme s6z konusudur. Caligmamizda ayrica
GUY olgiitleri ile koku skoru noéropsikolojik testler
arasindaki iliski de sorgulanmis ve P100 genligi ile
koku skoru arasinda anlamli iligki saptandi. Koku
skoru arttitkga P100 genliginde artma olmaktadir.
Ancak benzeri bulgu hasta gruplarinda saptanmadi.
Hastalarda ozellikle koku skoru ile P100 genligi
arasinda ki iligkinin yitimi ¢alismada kullanilan
koku test bataryasinin giivenilirligi ile demans
olgularinda P100 genliginin kullanilabilirligini
diisiindiirmiistiir. Depresyon olgularinda P100
latansinda da bir degisim saptanmis olsa da olgu
sayisinin - azlifindan dolayr kesin bir sonuca
varilamamistir. HKB grubu ile Alzheimer Hastaligi
ve HKB grubunun birlestirilmesi ile olusturulan
grupta da yine normal gruba benzer bi¢gimde anlamli
P100 genlik etkilenmesi gozlendi.

Dikkati degerlendiren en iyi tanimlanmig OIP
bileseni olan P3 (P300) sentropariyetal, pozitif,
uyarandan yaklasik 400 msn sonra ortaya ¢ikan ve
goreve yonelik nadir uyarana karsi gelisen bir
dalgadir. P3 bilesenleri isitsel, gorsel ve kokusal
uyaranlarla elde edilebilmektedir (21). Uyaranlar
aras1 slirenin uzamasi olasilikla dikkati saglayan
bolgelerin aktivasyonu nedeniyle P3 genliginde
artisa neden olur (22). Saragoglu ve arkadaslarinin
kognitif etkilenmesi olmayan olgularda kokusal
uyandirilmis yanit ¢aligmasinda 22 olgu incelenmis
ve ortalama latans1 540.7 msn bulunmustur. Calisma
sonuglar1 yeterince nesnel bulunmadigindan klinik
uygulanabilirliginin ~ kuskulu  oldugu kanisina
vartlmistir (23).

Gorsel uyaranla gerceklestirilen ¢aligmalarda
gorevle iligkili olmayan sik uyaranlarin da,
uyarandan yaklagik 300 msn sonra gdrev tanimi
verilmese bile bir pozitif dalga olusturdugu ve bu
dalganin sik olarak uygulanan, gdrev dis1 gorsel
uyaranlarin islenmesini yansittig1 diisiiniilmektedir
(24). Ayni1 dalga genliginin Alzheimer Hastaligi’nda
diistiigii bildirilmistir (25).

Birgok c¢alismada P3 latansinin  demansh
hastalarda normal olgularla karsilastirildiginda
uzadig1 gosterilmis, N1 latansinin uzadigina iligskin
veriler ise farkli ¢aligmalarda dogrulanamamistir
(26). Demansta OIP’ lerin incelendigi ilk ¢aligmada
ise incelenen demanslt hastalarin %80’inde P3
latanslar1 yas-latans regresyon dogrusunun 2 SD

90

arastiritlmis ve Down sendromu, Parkinson Hastalig1
ile Alzheimer Hastaligi’'nda duyarli oldugu
gosterilmistir (28,29,30). Kokusal OfP’lerde N1, P2,
N2 ve P3 dalga bilesenleri tipki gorsel ve isitsel
uyaranlar gibi ortaya ¢ikmakta ve digerlerine benzer
uyaran iligkisi gostermektedir. Koku uyarani ile
olusan P3’tin dikkat ve kokunun kognitif
islemlenmesinin bir yansimasi oldugu belirlenmistir
(31).

Kokusal ~ OIP  latanslarmin  Alzheimer
Hastaligi’'nda yas ve cinsiyet eslestirmeli kontrol
grubuna goére daha uzun oldugu ve P2 ile P3
latanslarinin  demans derecesi ile iligkili oldugu
belirtilmistir (32). lyi ve kotii kokularm OIP’ler
tizerine etkisinin degerlendirildigi bir ¢aligmada
kokusal etkinin latanstan ¢ok genlik degisimi
seklinde oldugu izlenmistir (33).

Calismamizda normal olgular ile hasta gruplari
arasinda anlamli fark olarak P3 genliginde azalma ve
Alzheimer Hastalig1 grubunda P3 latansinda uzama
izlendi. Koku uyarani etkisinde OIP’lerde istatistik
yonden anlamli farklilik; Alzheimer Hastaligi, HKB
grubu ve her iki grubun birlestirilmesiyle elde edilen
grupta P3 genligindeki diisme ile Alzheimer
Hastalig1 grubunda iyi ve kot koku etkisiyle P3
latansinda artigta ortaya ¢iktr. Calismamizda tim
olgularda N1 latansi da istatistik degerlendirmeye
alind1 ve higbir olguda bu potansiyelin patolojisine
rastlanilmadi.

Calismalarda ek dig uyaran ile ortaya ¢ikan
degisim santral bolgelerde genligin  artmast
bi¢cimindedir. Bizim diizenegimizde uyaranin aykiri
olmasma karsin siirekli ek uyaran bigiminde
verilmesi genlikteki azalmanin olasilikla
aciklayicisidir.  Dikkate iliskin OIP bilesenleri,
inceleme sirasinda ve dikkatin yiiksek diizeyde
yonlendirildigi anda verdigimiz uyaran ile
bozulmaktadir. Elde ettigimiz bulgunun ise iyi - kotii
koku uyarana 6zel gelistigini One siirmekse, ayni
kosullarda daha farkl: bir ek uyaran verilmediginden
dolay1 giictiir. Ancak hasta sayismin azligi,
OiP’lerdeki diger olgiitlerdeki (P3 latanslarinda
uzama gibi) degisiklikler de g6z Oniine alindiginda

kokusal ~ uyarimm  verilme yontemlerinin
gelistirilerek ~ daha  fazla  sayida  olguda
uygulanmasinin ~ OfP’lerin  demans tanisindaki

degerini artirabilecegi kanisina varilmistir.
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The Association Between Carbohydrate Antigen 125 and Clinical
Severity of Heart Failure

Karbonhidrat Antijen 125 ve Kalp Yetersizliginin Klinik Siddeti
Arasindaki Iliski
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Abstract

Carbohydrate antigen (CA) 125 and brain natriuretic peptide
(BNP) levels increase in patients with heart failure (HF). In this
study, we aimed to investigate CA 125 and pro-BNP levels in
patients with HF and evaluate possible relationship between these
biomarkers and functional capacity. A total of 48 patients were
involved in the study (28 men, 20 women). They were aged 67.6
years on average. HF was diagnosed based on medical history,
physical examination, electrocardiography, telecardiography and
transthoracic echocardiography. The clinical statuses of all
patients were assigned by being used NYHA classification.
Patients with HF were categorized into two groups according to
NYHA classification: Group B was with mild-moderate HF (I and
I1) (a total of 20 patients, 12 men and 8 women, aged 65 on
average) and Group A was with severe HF (111 and 1V) (a total of
28 patients, 16 men and 12 women, aged 70.2 on average). The
mean age was 70.2 years and 65 years in Group A and Group B,
(p = 0.078). The mean EF was 28+10% in Group A, while the
mean EF was 32+11% in Group B (p=0.0012). Serum CA 125
and Pro BNP levels in group A (CA 125=176.38 U/ml, and Pro
BNP=36465.06 pg/ml) were found significantly higher than those
in group B (CA 125=50.7 U/ml and Pro BNP=122.65 pg/ml)
(p<0.001). CA 125 and pro BNP are a promising biomarker in the
assessment of heart failure patients. There was a statistically
significant relationship between CA 125 serum level and HF
stage.

Keywords: CA 125, Pro BNP, Heart failure, Left ventricle,
Markers

Oz

Kalp yetmezligi (KY) olan hastalarda karbonhidrat antijeni (CA)
125 ve brain natriiiretik peptidi (BNP) seviyeleri artar. Bu calismada
KY'li hastalarda CA 125 ve BNP diizeylerini arastirmayi ve bu
biyomarkerlar ile fonksiyonel kapasite arasindaki olasi iliskiyi
degerlendirmeyi amagladik. Caligmaya toplam 48 hasta dahil edildi
(28 erkek, 20 kadm). Ortalama yas 67.6. KY tanisi, anamnez, fizik
muayene, elektrokardiyografi, telekardiyografi ve transtorasik
ekokardiyografi ile konuldu. Tim hastalarin klinik durumlar
NYHA smiflandirmas: kullanilarak belirlendi. KY'li hastalar
NYHA smiflamasina gore iki gruba ayrildi: B grubu hafif-orta KY'
li (Ive IT) hastalar (toplam 20 hasta, 12 erkek ve 8 kadin, ortalama
65 yas) ve A grubu agir KY' li (III ve IV) (toplam 28 hasta, 16 erkek
ve 12 kadn, ortalama 70,2). Ortalama yas Grup A ve Grup B'de 70.2
ve 65 idi (p=0.078). Ortalama EF, Grup A'da %28+10 iken,
Ortalama EF, Grup B'de %32+11 idi (p=0.0012). Grup A'daki serum
CA 125 ve Pro BNP diizeyleri (CA 125=176.38 U/ml ve Pro
BNP=36465.06 pg/ml), B grubunda (CA 125=50.7 U/ml ve Pro
BNP=122.65 pg/ml) anlamh derecede yiiksek bulundu. (p<0.001).
CA 125 ve pro BNP, kalp yetmezligi hastalarmm
degerlendirmesinde umut verici bir biyobelirtegtir. CA 125 serum
seviyesi ile HF evresi arasinsa istatistiksel anlamli iliski vardir.

Anahtar Kelimeler: CA 125, Pro BNP, Kalp Yetmezligi, Sol
Ventrikiil, Marker

Introduction

It is well-established that brain natriuretic
peptide (BNP) level is useful in the diagnosis,
management and prognosis of heart failure (HF).
Increased pro-BNP levels in the asymptomatic or
initial stage of the disease indicate high sensitivity of
BNP in the early diagnosis. Tumor biomarkers,
which are synthesized and released by cancer cells,
are produced as host response against cancer tissues.
These biomarkers can be identified in circulatory
system, body spaces, cell membranes, cell cytoplasm
or nuclei. Carbohydrate antigen (CA) 125 is a
common biomarker which is used in diagnosis,
management and prognosis of oncological diseases
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(1,2). In recent years, serum CA 125 has been
reported to be increased in patients with HF (4-9). In
addition, the previous studies reported that CA 125
was associated with long-term mortality in patients
with HF. (10,11)

In this study, we aimed to investigate CA 125 and
pro-BNP levels in patients with HF and to evaluate
possible relationship between these biomarkers and
functional capacity.

Materials and Method

Between May 2010 and December 2010, a total
of 48 patients (28 males, 20 females; mean age: 67.6
years; range, 43 to 91 years) with HF were admitted
to coronary intensive care unit (ICU) of the second
internal medicine outpatient clinic at I1zmir Tepecik
Training and Research Hospital. Approval for the
study was given by the regional Ethics Committee
(Decision no: 11/V1I; 17.06.2009). Detailed history
was obtained from all patients. Physical
examination, complete  blood count, and
biochemistry tests including glucose, blood urea
nitrogen (BUN), creatinine, liver enzymes, lipid
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profile, and electrolytes were performed. Blood
samples were collected to analyse pro-BNP and CA
125 levels. The diagnosis of HF was based on
medical history, physical examination findings,
electrocardiographic (ECG), telecardiographic, and
transthoracic echocardiographic (TTE) findings. The
left ventricular systolic function (LVSF) was
assessed through the LV ejection fraction (EF). All
patients had an EF<45%. Clinical status of the
patients was established using the New York Heart
Association (NYHA) functional classification.
Patients were divided into two groups based on the
NYHA class: Group A including patients with
severe HF (NYHA Class 1l1-1V) and Group B
including patients with mild to moderate HF (NYHA
Class I-1I). Group A consisted of 28 patients (16
males, 12 females; mean age: 70.2 years); group B
consisted of 20 patients (12 males, 8 females; mean
age: 65 years). Patients with renal failure, chronic
hepatic impairment, chronic obstructive pulmonary
disease, myocardial infarction (within the past six
months), infections, inflammatory diseases, sepsis,
malignancies, arthritis and connective tissue
disorders, and hematological diseases were
excluded. The local ethical committee approved the
study protocol.

Echocardiographic assessment:

Transthoracic ~ echocardiography  (HDI-ATL
Ultrasound) was performed on the first day of
hospitalization. Measurements were taken by
standard two-dimensional protocols according to
guidelines of the American Society of
Echocardiography (12). The LV end-systolic
diameter (LVESD) and LV end-diastolic diameter
(LVEDD) were measured by TTE. In general, LV
dimensions were measured with 2D-guided M-mode
from the parasternal projections, using a leading
edge to leading edge convention. The LVEF was
calculated using the Simpson’s method. Pulmonary
artery pressure (PAP) was assessed by non-invasive
standard approach, whereas peak tricuspid
regurgitation velocity was measured by continuous-
wave Doppler. 3.2

Blood collection and testing:

Only on the first day of hospitalization, a 5-mL
venous blood sample was drawn from the antecubital
vein under sterile conditions without an
anticoagulant. Blood samples were studied using
Immulite 2000 DPC (Diagnostic  Products
Corporation, LA, USA) analyser. Tumor biomarkers
were identified using specific CA 125 commercial
kits (Diagnostic Products Corporation, LA, USA).
The Immulite 2000 DPC assay is solid-phase two-
site chemiluminescent immunoassay.

Laboratory BNP testing:

BNP levels were analyzed by a specialist who
was blinded to the clinical characteristics of the
patients. Blood samples were collected into tubes
containing EDTA, centrifuged to separate serum and
plasma, and stored at -20°C.
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Samples were studied using the pro-BNP kit, a
sandwich enzyme immunoassay in the E170
analyser. Pro-BNP, which is a polyclonal pro-BNP
antibody labelled with biotinylated polyclonal pro-
BNP antibody and ruthenium, forms a sandwich
complex. With respect to the relationship between
streptavidin and biotin, additive streptavidin-coated
microparticles lead to binding to the complex solid
phase. Reaction mixture is aspirated on the surface
of an electrode with magnetic microparticle
aggregation. Then, chemiluminescence emission
measurement was performed by applying a voltage
to the electrode. The results are determined by means
of a calibration curve.

Statistical analysis:

Statistical analysis was performed using SPSS
v11.0 software (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). The
Kolmogorov-Smirnov test was used to analyze
whether the data were distributed normally. The Chi-
square test was performed to compare percentages
between the groups, while the Student t-test, Mann-
Whitney U, and Wilcoxon W test was used to
compare continuous variables between the groups. A
two-tailed p value of <0.05 was considered
statistically significant.

Results

The mean age was 70.2 years and 65 years in
Group A and Group B, respectively, indicating no
statistically significant difference (p=0.078). Of the
patients, 12 were females and 16 were males in
Group A, while eight were females and 12 were
males in Group B. However, it did not reach
statistical significance (p=0.843).

Baseline demographic characteristics of the
patients in both groups and p values are shown in
(Table 1) On the other hand, no statistically
significant difference in the systolic blood pressure
(SBP), diastolic blood pressure (DBP), BUN,
creatinine, total cholesterol, triglycerides, low-
density lipoprotein (LDL), and high-density
lipoprotein (HDL) was observed between the
groups. However, five patients were diabetics in
Group A, while all patients were non-diabetics in
Group B, indicating a statistically significant
difference (16.6% vs. 0%, respectively; p<0.001).

The mean EF was 28+10% and the mean
LVEDD was 69.9+£9 cm in Group A, while the mean
EF was 32+11% and the mean LVEDD 66.6+6 cm
in Group B. There was a statistically significant
difference in the mean EF values between the groups
(p=0.0012). CA 125 was significantly higher in
group A when compared with Group B (Table 2).

A total of 56% of the patients were on
angiotensin converting enzyme (ACE) inhibitors,
62% on diuretics, 23% on aldosterone antagonists,
75% on digoxin, and 18 on nitrates. None of the
patients received non-steroidal anti-inflammatory
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drugs (NSAIDs). There were no differences between
groups regarding drug use.

Table 1. Baseline demographic characteristics of the
patients

Group A Group B

(n=28) (n =20) P
Age 70.2 65 0.078
Gender o 0
(Male) 57% 60% 0.843
SBP 119420 114£9 0.057
(mmHg)
DBP
(mmHg) 76£11 73+7 0.075
DM 11 (39%) 6 (30%) 0.021
BUN
(mg/dL) 59.6 41.3 0.043
Creatinin
(mg/dL) 1.2 1.1 0.096
T.Cholesterol
(mg/dL) 162.9 175.6 0.086
Triglycerid
(mg/dL) 116.9 116.9 0.98
LDL
(mg/dL) 101.7 111.3 0.67
HDL (mg/dL) 39.6 39.1 0.06

BUN: blood urea nitrogen, DBP: diastolic blood pressure, HDL.: high density
lipoprotein, LDL: low density lipoprotein, SBP: systolic blood pressure

Table 2. Laboratory and echocardiographic
characteristics of the patients
Group A Group B o]

CA 125

(Urml) 176.38 50.7 <0.001

Pro BNP 36465.06 12265  <0.001

(pg/ml)

LVEF % 26+10 3212 0.012

LVDD 699 666 0.023

BNP: brain natriuretic peptide, CA: Carbohydrate antigen, LVEF: left
ventricular ejection fraction, LVDD: left ventricular diastolic diameter

Discussion

Similar to previous studies, this study showed
increased serum CA 125 and pro-BNP levels in
patients with HF. However, we found higher CA 125
levels in patients with severe HF compared to those
with mild to moderate HF, and pro-BNP was
considered to be helpful to confirm the left HF with
a significant difference among the patients with
severe and mild to moderate HF.

Carbohydrate antigen 125 is a sensitive,
however, non-specific tumor biomarker which is
useful in the diagnosis, assessment of the treatment
efficacy, and follow-up as well as early detection of
recurrence (13). Recent studies have demonstrated
that there is a relationship between hemodynamic
status and elevated CA 125 levels in patients with
HF (4,7,9,14). In a study including 77 patients with
HF, Kouris et al. evaluated the relationship between
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HF functional class and tumor biomarkers (8). The
authors reported increased CA 125 levels in these
patients. In addition, they suggested that increased
CA 125 was associated with functional class. In their
study, the authors also investigated the possible
relationship between increased CA 125 levels and
echocardiographic parameters and found a weak
association between CA 125 levels and the right
ventricular pressure and renal functions. There was
no relationship between CA 125 and E-wave
deceleration time, LVEF, LVEDD, liver functions,
and medical treatments. Consistent with previous
study findings, we observed that serum CA 125 and
pro-BNP levels were associated with the functional
class of HF.

Effusion may be present in the underlying
pathophysiological mechanism of increased CA 125
levels in heart failure (14-16). In a study, including
57 HF patients with varying etiologies in Seo et al.
(14) reported that 65% patients had increased CA
125 levels. The authors observed that a higher
number of patients with effusion had increased CA
125 levels. The levels were reduced or returned to
normal by decreased and/or resolved effusion, as
confirmed by echocardiography. In another study,
Varol et al. reported increased CA 125 levels in
severe HF patients with pericardial effusion,
compared to those with mild to moderate HF without
pericardial effusion (9). The authors found that CA
125 was the most correlated with clinical
presentation among all tumor biomarkers. However,
no significant difference in medical treatment was
observed. Another study including patients with
mitral stenosis, the authors concluded that increased
CA 125 levels were associated with increased signal
peptides, peritoneal mesothelial cell activation, and
venous congestion (17).

Furthermore, De Ganarro et al. assessed 47
patients with HF and reported that serum BNP levels
were increased in patients with stage 1V disease
compared to others (18). Consistent with our results,
CA 125 levels were increased in patients with stage
I11-1V disease than those with stage I-11.

In another study including 191 HF patients,
Faggino et al. observed that only CA 125 among the
other tumor biomarkers were associated with HF
functional class with statistically significant
decreased CA 125 levels with medical treatment (4).
The authors also reported that symptomatic patients
with significantly higher serum CA 125 levels had
concomitantly increased serum BNP levels with a
significant decrease with medical treatment. Another
study including 286 patients, the authors observed
increased CA 125 and BNP levels in patients with
stage Il1-1V disease with a significant increase in
stage IV, particularly. The authors showed increased
BNP and CA 125 levels in the presence of reduced
LVEF, suggesting an inverse relationship between
LVEF and BNP and CA 125 levels (19,20). In
addition, recently it was reported that serum CA 125
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and BNP levels were significantly associated with
cardiac mortality and prognosis (21, 22).

Moreover, Nagele et al. evaluated CA 125 levels
in HF patients who were evaluable for heart
transplantation (7). The authors demonstrated that
these patients had markedly high serum CA 125
levels. The levels returned to normal after
transplantation. Furthermore, D’ Aloia et al. reported
increased serum CA 125 levels in HF patients both
with pleural, peritoneal, and pericardial effusion and
advanced disease without effusion (19). The levels
were reduced by clinical improvement.

Limitations of our study, lack of registration of
pleural effusion in patients, the small number of
patients and the lack of advanced statistical analysis.

In conclusion, our results showed that patients
with stage I11-1V HF had significantly higher CA 125
and pro-BNP levels compared to those with stage I-
Il disease. We suggest that, serum CA 125 and pro-
BNP may be useful in the diagnosis and staging of
HF.

Ethics Committee Approval: Izmir Tepecik
Training and Research Hospital Local Ethics
Committee permission was obtained with the letter
dated 17.06.2009 and Decision humber 11/VII.
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Retrograd Intrarenal Cerrahi Deneyimimiz

Our Retrograde Intrarenal Surgery Experience
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Oz

Klinigimizde Retrograd Intrarenal Cerrahi (RIRS) uygulanan
olgularin sonuglarini degerlendirmek. Subat 2017 ile Subat 2018
tarihleri arasinda, bobrek tasi nedeniyle RIRS yapilan 32 olgunun
sonuglart retrospektif olarak degerlendirildi. Olgularin 10’u
kadin, 22’si erkek, yas ortalamasi 50.5 (17-80) yil idi. Ortalama
tag boyutu 12.93 (6-25) mm idi. Olgularin 8’inde (%25) islem
oncesi double-j (D-J) stent varken, 24’iinde (%75) ise islem
oncesi stent uygulanmamustr. Islemlerin tamaminda iiretral giris
kilifi kullanildi. Ortalama operasyon siiresi 56.56 (25-120)
dakika, floroskopi siiresi ise 53.03 (15-240) saniye olan islemlerin
tamaminda operasyon sonrast D-J stent takildi. Hastanede kalis
siiresi ortalama 1 giin olan olgularin, 1. ay kontrollerinde,
22’sinde (%68) tagsizlik saglanirken, 5’inde (%16) Klinik
6nemsiz rezidiiel tas ve 5’inde (%16) rezidiiel tas saptandi. Perop
higbir hastada komplikasyon gelismedi. Retrogradintrarenal
cerrahi bobrek tasi tedavisinde etkili ve giivenli bir cerrahi
tekniktir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek Tasi, Fleksibl Ureterorenoskop,
Retrograd Intrarenal Cerrahi

Abstract

To assess the results of Retrograde Intrarenal Surgery (RIRS)
operations in our clinic. The data of 32 patients, who underwent
RIRS operation for stone disease from February 2017 to February
2018, were retrospectively assessed. 10 of the patients were female,
while 22 of the patients were male, and the mean age of the patients
was 50.5 (17-80) years. We measured the mean stone diameter as
12.93 (6-25) mm. Mean operation, and fluoroscopy times were
56.56 (25-120) minute sand 53.03 (15-240) seconds, respectively.
Ureteral accesss heath was used for all of the operations. 8 (25%) of
the patients were pre-stented (double-j), while the 24 (75%) were
not. All the patients were stented at the end of the operation and
discharged from the hospital on the first day postoperatively. No
complications occurred in the perioperative period. All of the
patients were controlled at the first month after the discharge. 22
(68%) of the patients were stone-free. However, 5 (16%) patients
had clinically in significant residual stone and the other 5 (16%) had
residual stones. Retrograde intrarenal surgery is safe and effective
surgical technique for renal stones.

Keywords: Renal Stone, Flexible Ureterorenoscopy, Retrograde
Intrarenal Surgery

Giris

Bobrek taslarinin  tedavisinde primer amag,
minimal morbidite ile maksimum tagsizlik
saglamaktir. Gelisen teknolojinin etkisi ile birlikte
tedavi yontemlerinin endikasyonlar1 hakkinda da
tartigmalar ortaya c¢ikmistir. En uygun tedavinin
secilmesi, tasla iligkili faktorleri (boyut, sayi,
lokalizasyon, kompozisyon), bobrek anatomisi ve
hastanin kliniginden kaynaklanan faktorleri bir arada
degerlendirmekle miimkiin olmaktadir. Avrupa
Uroloji (EAU) ve Amerikan Uroloji (AUA)
Kilavuzlari, 2 cm’den kiigiik taslarin tedavisinde ilk
secenek olarak ESWL (Ekstrakorporeal sok dalga
litotripsi)’yi  Onermektedir (1,2). Bu boyuttaki
taslarda ESWL’nin  basarisi %90  olarak
bildirilmektedir. Ancak bir¢cok sayida, bobrek alt
poliine yerlesmis veya sert yapiya sahip taslarda
(sistin, kalsiyum monohidrat) ESWL’nin basar1
oram %50’ye kadar diigmektedir (3,4). Bu tip
taglarda ve 20 mm’den daha biiyiik taslarda PNL ilk
tedavi segenegi olarak oOnerilmektedir, ESWL ise
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gerekirse tedaviye eslik edebilmektedir. Ancak PNL
(perkiitan nefrolitotomi) her ne kadar etkin bir tedavi
yontemi olarak kabul edilse de, ESWL ve
tireteroskopik  girisimlere gére daha yiiksek
morbiditeye sahiptir (5-10).

Ilerleyen teknolojiyle birlikte yeni jenerasyon
fleksibl iireteroskoplar ile holmium lazer gibi etkin
ve giivenilir litotriptorler gelistirilmig, bu sayede
RIRS tas tedavisinde 6nemli bir alternatif haline
gelmistir. Giiniimiizde bir¢ok bobrek tasi PNL veya
acik cerrahiye gerek kalmadan bu yontemle basarilt
bir sekilde tedavi edilebilmektedir. RIRS, 2 cm’den
kiiiik tag1 olan, agir1 sisman hastalarda, kas-iskelet
deformiteleri veya kanama bozuklugu bulunan
hastalarda ve ESWL tedavisinin basarisiz oldugu
bobrek  taglarinda  primer  tedavi  olarak
kullanilmaktadir. Bu ¢aligmada, klinigimizde bobrek
tagt nedeni ile RIRS uygulanan ilk 32 hastanin
verileri retrospektif olarak incelendi.

Gere¢ ve Yontem

Subat 2017 ile Subat 2018 tarihleri arasinda,
RIRS yapilan 32 hastanin sonuglar1 retrospektif
olarak degerlendirildi. Islem, bobreginde <2cm
ve/vaya ESWL yanitsiz tasi olan olgulara uygulandi.
Tas lokalizasyonlarina bakildigindan 20 (%62.5)
hastanin tas1 pelvis yerlesimli, 8 (%25) hastanin tasi
alt pol yerlesimli, 4 (%12.5) hastanin tast {ist pol
yerlesimliydi. Bu hastalardan 10 (%30) hastaya daha
once ESWL uygulanmis olup ESWL ye yanitsiz tag
olarak kabul edilmistir. Islem &ncesi hastalar; fizik
muayene, rutin kan testleri, idrar tahlili ve kiiltiiri,
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direk {iriner sistem grafisi (DUSG), ultrasonografi
(USG) ve intravendz pyelografi (IVP) velveya
bilgisayarli tomografi (BT) ile degerlendirildi.
Kiiltirde ireme olan vakalara, uygun antibiyotik
tedavisi sonrasinda idrar steril hale geldiginde islem
yapildi. Hastalara islemden Once antibiyotik
proflaksisi uygulandi. Tim hastalarimiza islem
spinal anestezi altinda litotomi pozisyonunda skopi
altinda yapildi. Hicbir hastamizda genel anesteziye
ihtiyag olmadi. Hastalar litotomi pozisyonuna
alindiktan sonra rijid URS ile skopi altinda tiretere
girildikten sonra kilavuz tel esliginde bobrege kadar
cikilip sonrasinda treteral Giris Kilifi (Access
sheath) yerlestirildi. Sonrasinda tiim hastalarda tek
tip 7 Fr fleksible iireterorenoskop ile girilerek taglar
holmium lazer ile kirildiktan sonra tiim hastalara
operasyon sonrasinda D-J stent takildi. 4 hastada
rijid URS ile iiretere girilme esnasinda ileri derecede
darlik olmasindan dolay1 hastalara D-J stent
konularak islem 2 hafta sonra tekrar edildi. Tekrar
edilen bu 4 vakanin kontrollerinde tagsizlik saglandi.

Hastalarin demografik verileri, tasin yeri ve
boyutu, ameliyat 6ncesi ve sonrasi katater kullanimu,
ameliyat, anestezi ve skopi siiresi, tagsizlik orani,
komplikasyon ve hastanede kaliy zamam
degerlendirildi.

Bulgular

Toplam 32 (22 erkek/10 kadin) hastaya RIRS
yapildi. Hastalarin %68°i erkek, %32’si kadindir.
Ortalama yas1 50.5 (17-80) yil olan olgularmn
ortalama tag boyutu 12.93 (6-25) mm idi. Hasta ve
tagla ilgili 6zellikler Tablo 1’ de 6zetlenmistir.

Tablol. Hasta ve tasin karakteristikleri

Yas (ortalama, aralik) yil ~ 50.5 (17-80)
Cinsiyet, say1 %
Erkek 22 (68)
Kadm 10 (32)
Boyut
(ortalama, aralik) mm 12.93 (6-25)
Taraf, say1 %
Sag 15 (47)
Sol 17 (53)

Tas lokalizasyonu

Pelvis 20 (%62.5)
Alt pol 8 (%25)
Ustpol 4 (%12.5)

Islem oncesi 8 (%25) olguda iireteral stent (D-J)
varken, 24 (%75) olguda ise yoktu. Operasyonlarin
tamaminda iireteral giris kilifi kullanilarak yapildi.
Ortalama operasyon siiresi 56.56 (25-120) dakika,
skopi siiresi ise 53.03 (15-240) saniye idi. Ortalama
anestezi siiresi 71.87 (30-125) dakikaydi.

Tim hastalarimiz i¢in hastanede kalis siiresi 1
giindii. Olgularin ilk kontrolleril ayda DUSG ve
USG ile yapildi. Hastalarin 22’sinde (%68) tagsizlik
saglanirken, 5’inde (%16) klinik 6nemsiz rezidiiel
tag ve 5’sinde (%16) ise rezidiiel tag saptandi. Klinik
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onemsiz rezidiiel tas1 olan hastalar basarili olarak
degerlendirildiginde bagar1 oranimiz %84 idi.

Tablo 2. Operasyon ile ilgili karakteristikler

Double-J kateter, say1 % operasyon dncesi
Var 8 (25)
Yok 24 (75)
Operasyon siiresi (ortalama, aralik) dakika ~ 56.6 (25-120)
Floroskopi siiresi (ortalama, aralik) saniye ~ 56.03 (15-240)
Hastanede kalis giin 1
Basari, say1 % (1. ay kontrol)

Tagsizlik 22 (68)
Klinik 6nemsiz rezidiiel tas 5 (16)
Rest 5 (16)
Darlik nedeni ile D-J stent konulup tekrar
RIRS yapilan hasta sayis1 % 4 (12.5)

Tartisma

Tas hastaliginin tedavisinde amag en az morbitite
ile en yiiksek tassizligin saglanmasidir. Bu yilizden
giiniimiizde tas tedavisi, daha az invaziv olan endo-
tirolojik yontemlerle yapilmaktadir. Teknolojinin
ilerlemesi ile birlikte ¢ap1 kiiciik yiiksek goriintii
kaliteli fleksibl tireteroskoplar tiretilmistir. Fleksibl
tireteroskoplar, yiiksek hareket yetenegine sahip
olmalar1 sayesinde {ist iriner sisteme ulagsmak
miimkiin olmus ve holmium lazerinde gelistirilmesi
ile tag tedavisinde Onemli bir alternatif haline
gelmistir.

Bobrek taglarinin tedavisinde RIRS’in basarisi
tek seansta ortalama %86°dir (11). Fuchs ve
arkadaslari, 1990 yilinda 1-2 hafta siireyle iireteral
mekanik dilatasyon uyguladiktan sonra fleksibl
tireterokopla bobrek taglarina miidahale etmis ve 208
hastalik ilk RIRS serisini yaymlamislardir (12).
Yaklagik %87 oraninda tassizlik saglanan bu seride
iki hastada gelisen sepsis diginda komplikayon
bildirilmemistir. Daha yakin tarihli bir ¢alismada,
Preminger, 2 cm’den kiiciik alt kaliks taslari
nedeniyle RIRS uygulanan hastalarda 3.ay sonunda
%85 tagsizlik orani bildirmistir (13). Fabrizio ve
arkadaslari, bobrek taslari igin tedavi edilen 100
hastalik grupta RIRS sonrasi kalan taslarin
Ozelliklerini  degerlendirmistir.  Tas  yiikiiniin
artmasiyla rezidii tas kalan hastalarin yiizdesinin
arttigl gorilmistir (14). Grasso ve Ficazzola’nin
yaptigi ¢alismada ise alt kaliks taglar1 <lcm, 1-2 cm
arasi ve >2cm olarak gruplanmig ve RIRS den ii¢ ay
sonra tagsizlik oranlar1 sirastyla %82, % 71 ve %65
olarak bulunmustur (15). Ortalama tas boyutu 12.93
mm olan ¢aligmamizda, klinik 6nemsiz rezidiiel tasi

olan hastalar basar1 kabul edildiginde basari
oranimiz %84 olarak bulundu.
RIRS’de komplikasyon oranlar1 endoskop

caplarmin kiigiilmesi, goriintii kalitelerinin artmasi,
bu konudaki deneyimin artmasi, holmium lazer ve
nitinol basketler gibi etkin ve emniyetli yardimci
aletlerin kullanima girmesi ile iliskili olarak giderek
azalmigtir. Ureteral aviilsiyon nadir goriilen bir
durumdur (%0.6) ancak bu islemin operasyon aninda
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en ciddi komplikasyonudur. Avulsiyona ugramis
reter genellikle acik ameliyatla tamir edilir. RIRS
sonrasi gelisen en ciddi komplikasyon ise tireteral
darliktir. Daha kiiciik ¢apli iire-terorenoskoplarin
gelistirilmesi ile ireteral dilastasyona ihtiyaci ve
iireteral darlik oranlari belirgin sekilde azalmistir.
Yapilan ¢aligmalarda iireteral darlik oranlarini %0.5
ve daha az olarak yaymnlamislardir (16,17).
Caligmamiz her ne kadar kisa takip siireli bir ¢alisma
olsa da bu tip bir komplikasyon goériilmedi.

Hematiiri sik gorillen bir durum olsa da
cogunlukla transfiizyon gerektirecek kadar ciddi bir
duruma yol agmamaktadir. Bizim serimizde de
transfiizyon gerektirecek bir kanama olmadi.

Ureteral giris kiliflarimin kullanimi son yillarda
artmistir. Ureteral giris kiliflar1 renal sisteme
tekrarlayan {ireteroskopik girisler icin kolaylik
saglamas1 nedeniyle kullanilmaktadir. Dezavantaji
boyutlarina bagli potansiyel ireteral yaralanmadir
(18). Ureteral kiliflarin etkinliginin degerlendirildigi
bir c¢alismada, RIRS sirasinda kullanilmasinin
ameliyat siiresini diislirdiigli ve {reteral kilif
kullanilmas1 sonucunda fleksibl {ireteroskoplarin
asmmma ve kullanma Omiirlerinin arttig1 bu nedenle
de maliyetleri diisiirdiigii, ¢ok az morbiditeye neden
oldugu goriilerek rutin  olarak  kullanilmasi
onerilmektedir (19). Biz tiim olgularimizda iireteral
erigim kilift kullanilarak islemi gergeklestirdik.

Sonug olarak, retrograd intrarenal cerrahi bobrek
tag1 tedavisinde minimal morbiditeye sahip etkili,
giivenli ve bagar1 oram1 yiiksek bir tedavi
prosediiriidiir.
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Omuz Artroskopisinde Interskalen Brakiyal Pleksus Blogu
Uygulanan Hastalarda Periferik Sinir Stimiilatorii ve Ultrason
Kullaniminin Karsilastirilmasi

Comparison of Ultrasound and Peripheral Nerve Stimulator Guidance for
Interscalene Brachial Plexus Block in Shoulder Arthroscopy Patients

Ender SiR?, Mehmet Emin ORHAN?Z, Sami EKSERT?, Gokhan OZKAN?, Tarikk PURTULOGLUS,
Abdiilkadir ATIM?, Biilent ATiK®, Ercan KURT

Saghik Bilimleri Universitesi, Giilhane Egitim Arastirma Hastanesi, Algoloji Béliimii, Kegidren, Ankara
2Saglik Bilimleri Universitesi, Giilhane Egitim Arastirma Hastanesi, Anestezi Béliimii, Kegidren, Ankara
3100. Y1l Hastanesi, Ankara
“Lara Anadolu Hastanesi, Antalya
SBalikesir Universitesi, T1p Fakiiltesi, Anestezi Boliimii, Balikesir

Oz

Caligmanin amaci, interskalen brakiyal pleksus blogunda yalniz
periferik sinir stimiilatorii kullanimi ile periferik sinir stimiilatorii
ve ultrasonografi es zamanlt kullamminin iglem basarisi, etkinlik
ve komplikasyonlar agisindan farklarm arastirilmasidir. Tek
tarafll omuz artroskopisi planlanan, parsiyel rotator kaf yirt1g1 olan
52 hasta, randomize edilerek calismaya dahil edildi. Grup I’de
(n=26) ultrasonografi rehberliginde PSS, Grup II’de (n=26) yalniz
periferik sinir stimiilatorii esliginde interskalen brakiyal pleksus
blogu uygulandi. Blok basari oranlari, duyusal blok etki siireleri,
intraoperatif, postoperatif 10. ve 24. saat opioid tiiketimleri, uyku
kaliteleri ve komplikasyonlar kaydedildi. Gruplar arasinda blok
basari oranlari, intraoperatif, postoperatif 10. ve 24. saat opioid
tiiketimleri, postoperatif uyku kaliteleri agisindan istatistiksel
olarak anlaml fark gozlenmedi. Duyusal blok siiresi Grup I’de
(823£151 dk) Grup I’'ye (714+161 dk) gore anlamh seviyede
yiiksek bulundu (p<0.05). Komplikasyon olarak frenik ve rekiirren
laringeal sinir paralizisi acisindan gruplar arasi anlaml fark
gozlenmezken, Horner sendromu gozlenme orani, Grup I’de
(%54), Grup I'ye (%27) gore anlamli yiiksek bulundu (p<0.05).
Omuz artroskopisi ameliyatlarinda, interskalen brakiyal pleksus
blogunda periferik sinir stimiilatorii ile birlikte ultrasonografi
kullanimu blok etki siiresini uzatarak, postoperatif analjeziye katki
saglar ve hasta konforunu artirir.

Anahtar Kelimeler: Artroskopi, Brakiyal Pleksus Blogu, Periferik
Sinir Stimiilatorii, Ultrason

Abstract

The aim of this study was to investigate the differences in terms of
operation success, efficacy and complications among patients who
underwent interscalene brachial plexus block with the guidance of
ultrasound and peripheral nerve stimulator and only peripheral
nerve stimulator. Fifty-two patients who would underwent
unilateral shoulder arthroscopy were randomized and included in
the study. Interscalene brachial plexus block was performed under
the guidance of ultrasound and peripheral nerve stimulator in
Group | (n=26) and only peripheral nerve stimulator in Group Il
(n=26). Block success rates, block durations, opioid consumption
at intraoperative period, and 10 and 24 hours postoperatively, sleep
quality and complications were recorded. No statistically
significant difference was observed between the groups in terms of
block success rates, intraoperative, and postoperative 10th and 24th
hour pain levels and postoperative sleep quality. Sensorial block
duration was significantly higher in Group | (823+151 min) than
Group II (714£161 min) (p<0.05). There was no significant
difference between the groups in terms of phrenic and recurrent
laryngeal nerve paralysis, and the rate of Horner syndrome was
significantly higher in Group | (%54) than Group Il (%27),
(p<0.05). In shoulder arthroscopy operations, ultrasound use with
peripheral nerve stimulator in interscalene brachial plexus block
prolongs the duration of block action and contributes to
postoperative analgesia and improves patient comfort.

Keywords: Arthroscopy, Brachial Plexus Block, Peripheral Nerve
Stimulator, Ultrasound
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postoperatif analjezi amaciyla interskalen brakiyal
pleksus blogu (ISBPB) siklikla tercih edilmektedir.

Boylece perioperatif siiregte opioid ihtiyact ve
opioid iligkili yan etkilerde azalma gozlenmektedir
(2). Son zamanlarda, ISBPB gibi rejyonal bloklarda
ultrasonografi (USG) kullanimina olan ilgi hizla
artmaktadir (3). Ozellikle ISBPB’de, interskalen
bolgede pleksusun yiizeyel seyretmesi nedeniyle
USG ile sinirler, damarlar, gevreleyen anatomik
yapilar, igne ve lokal anestezik dagilimi net bir
sekilde goriintiilenebilir (4). Buna bagh olarak, USG
rehberliginde uygulanan bloklarda, ignenin daha
dogru lokalize edilmesi ve lokal anestezigin ideal
dagiliminin saglanmasi ile blok basarisinin artacagi
ifade edilmektedir (5). Bununla birlikte, USG ile her
ne kadar, igne ucunun lokalizasyonunun sinire
yeterince yakin oldugu gozlemlense de, 0.5 mA ve
daha diistik akimlarda alinmasi1 beklenen motor yanit
almamayabilir. Bu nedenle, USG ile birlikte, igne
lokalizasyonunu dogrulama amaciyla periferik sinir
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stimiilatoriiniin (PSS) de kullanilmas1 ve ideal yanit
alian noktaya enjeksiyon uygulanmasi
Onerilmektedir (6).

Bu c¢alismada, omuz artroskopisi uygulanan
hastalarda, bir gruba USG ve PSS, diger gruba ise
yalmiz PSS rehberliginde ISBPB uygulandi.
Calismadaki birincil amacimiz, PSS kullanarak
ISBPB uygulanan hastalarda, es zamanhi USG
kullanilmasinin, blok basarisi ve duyusal blok
siirelerine etkisini arastirmakti. Ikincil olarak da
postoperatif agri, opioid ihtiyaci, uyku kalitesi ve
komplikasyonlarin degerlendirilmesi amaglandi.

Gere¢ ve Yontem

Prospektif, randomize caligmamiza, lokal etik
komite onay1 (1491-1123-10/1539) alindiktan sonra,

18-65 yas arasi, American Society of
Anesthesiologists (ASA) fiziksel statiisii  I-1l
araliginda olan, tek tarafli omuz artroskopisi

uygulanacak, 59 hasta planlandi. Islemi kabul
etmeyen hastalara ve diyafragma fonksiyon
bozuklugu, pulmoner ve kardiyak hastalik,
koagiilasyon bozuklugu, gebelik, enjeksiyon yerinde
enfeksiyon, kullanilacak ilaglara karsi alerjisi
bulunan hastalar calismaya alinmadi. Islem dncesi
yapilan degerlendirmede iki hastanin ¢aligmaya
dahil edilme kriterlerine uymadigi gézlendi. Dort
hasta ise ¢aligmaya katilmak istemedigini belirttigi
icin ¢alismadan ¢ikartildi. Bir hasta da, blok sonrasi
genel anesteziye gecildigi i¢in hasta caligma dist
kaldi. Caligmaya dahil edilen 52 hastada, tabakali
ornekleme (randomizasyon) yapildi. Kadin erkek
oranin yakin olmasi istendigi i¢in hastalar
cinsiyetlerine gore tabakalandirildi (siniflandirildr).
ilk kadin hastay1 Grup I’e segtikten sonra, ikinci
sirada gelen kadmn hasta zorunlu olarak Grup II’ye
dahil edildi, erkekler i¢in de ayni sekilde bloklama
uygulandi. Sonug olarak, ¢aligmaya dahil edilen
hastalar, USG ve PSS rehberliginde Grup I (n=26),
yalniz PSS rehberliginde Grup II (n=26) olmak {izere
iki gruba ayrildi (Resim 1).

ISBPB planlanan
hastalar

n:59

Kriterlere uymayan
hastalar

Galismaya dahil ofan
hastalar istemeyen hastalar
n:s3 H nid

M

Grup II: PSS Genel anesteziye
n:27 gegilen hastalar
n:l

Galismaya katilmak

Grup I: PSS + USG Grup II: PSS
n:26 n:26

Resim 1. Hasta Akis Diyagrami (ISBPB: Interskalen
Brakiyal Pleksus Blogu, PSS: Periferik Sinir Stimiilator,
USG: Ultrason)
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Enjeksiyon sonrasi frenik sinir paralizisine baglt
solunum sikintisi, rekiirren laringeal sinir bloguna
bagh seste kabalagsma, Horner sendromu varligi
incelendi. Ayrica, biling degisikligi, hipotansiyon,
aritmi, anaflaksi, agizda metalik tat, tinnitus gibi
lokal anestezik toksikasyonu bulgularinin varlig
stirekli olarak degerlendirilip kaydedildi. Ameliyat
sonras1 hastaya oturur pozisyon verilerek akciger
grafisi ¢ekildi ve preoperatif akciger grafisi ile
kargilagtirildi. Blok yapilan tarafta diyafragma
elevasyonu varhigr frenik sinir tutulumu olarak
degerlendirildi (Resim 2). Operasyon sonunda
ameliyat sonrasi bakim iinitesine (ASBU) alman
hastalar, seste kabalagma ve dispne yoniinden tekrar
degerlendirildiler. Postoperatif 10 ve 24. saatte
yapilan muayenelerde duyusal blok durumlari ve
agr diizeyleri incelendi. Agr diizeyleri, 0 ile 3
arasinda, 4 degerli bir dlcek olan kategorik agri
degerlendirme skalasi ile degerlendirildi (Agr1;
Yok:0, Hafif:1, Orta:2, Siddetli:3). Bu
degerlendirmelerde, hafif ve orta siddetli agr tarif
eden hastalara, 75 mg IM diklofenak sodyum,
siddetli agri tarif eden hastalara, 75 mg IM
diklofenak sodyum’a ek olarak 1 mg/kg IV tramadol
uygulandi. Ayrica postoperatif 24. saat kontroliinde,
kalict sinir hasar1 bulgusu olup olmadigi, islem
yapilan ekstremitenin kapsamli motor ve duyusal
muayenesi yapilarak degerlendirildi. Hastalarin
postoperatif ilk gece uyku kaliteleri ise, 0 ile 10
arasinda 11 degerli bir 6l¢ekle degerlendirilerek (“0”
cok kotii, “10” ¢ok iyi) kaydedildi.

Resim 2. ISBPB uygulanan hastada preoperatif normal olan
ve blok sonrasi diyafragma elevasyonu gozlenen direk
akciger grafileri. (ISBPB: Interskalen Brakiyal Pleksus
Blogu, okta diyafragma elevasyonu gosterilmektedir.)

Tiim  hastalara, ISBPB,  ameliyathane
kosullarinda, bu konuda tecriibeli anestezistler (ES,
EK, TP) tarafindan uygulandi. ASA standartlarina
uygun sekilde monitérizasyon (EKG, puls
oksimetre, non invaziv kan basinci, viicut 1sisi)
yapildi ve 0.04 mg/kg IV midazolam ile sedasyon
saglandi. Hastalara, ameliyat masasinda supin,
ylzleri 45 derece kars1 tarafa bakacak sekilde
pozisyon verildi. Islem yapilacak bolge klorheksidin
ile asepsi ve antisepsi kurallarina gore hazirlanarak
steril olarak ortiildii.

Grup I’deki hastalarda, ultrason (LOGIQ Book
XP, GE Medical Systems®, Solingen, Deutschland)
lineer probu (12L-RS, 7- 11 MHz) ile uzun aks
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(in-plane) goriintiileme yapilarak C6 seviyesindeki
brakiyal pleksus sinir kokleri tespit edildi. Cilt
anestezisi 2 ml, %2 lidokain, 25 G igne kullanilarak
yapildi. 21 G, 50 mm ndoro-stimiilasyon ignesi
(Locoplex, Vygon®, France), 6n ve orta skalen
kaslarin arasindan, brakiyal pleksusu olusturan sinir
koklerine dogru ilerletildi (Resim 3). PSS
(Plexygon, Vygon®, France) aracihigiyla 0.2-0.5
mA akim araliginda, deltoid ve biseps kasinda motor
yanit alinarak enjeksiyon noktast dogrulandi.
Ignenin, intravaskiiler olmadig1 negatif aspirasyonla
dogrulandiktan sonra, C5, C6, C7 koklerinin
gevrelerine %0.375, 20 ml levobupivakain enjekte
edildi ve lokal anestezigin dokular1 genisleten ve
sinir koklerini diger dokulardan ayiran dagilimi
USG ile izlendi.

Resim 3. interskalen blogun ultrasonik gériiniimii ve igne
yerlesimi. (MS: Medial Sakalen Kas, AS: Anterior Skalen
Kas, BP: Brakial Pleksus)

Grup II’de, krikoid Kkartilaj (C6) seviyesinde,
sternokleidomastoid kasin hemen arkasindan,
Winnie teknigi ile igne giris noktasi belirlendi (7).
25 G igne ile 2 ml, %2 lidokain kullamlarak cilt
anestezisi saglandi. 21 G, 50 mm ndrostimiilasyon
ignesi ile cilt gecildikten sonra sinir stimiilatorii 1
mA akimda, 2 Hz (0.1 milisaniye bant genisligi)
frekansta olacak sekilde agildi. igne ucu, kaudal,
dorsal ve medial yonde, 6n ve orta skalen kaslarin
arasindan gegecek sekilde ilerletilmeye baslandi.
PSS araciligiyla deltoid veya biceps kasinda, 0.2-0.5
mA araliginda motor yanit alinana kadar akim degeri
disiildi. Her iki grupta da, eger 0.2 mA alt1 uyarida
halen motor yamit alimyorsa, intrafasikiiler
enjeksiyondan kaginmak icin igne bir miktar geri
cekildi. Negatif aspirasyonla, ignenin intravaskiiler
olmadig kontrol edildikten sonra, %0.375, 20 ml
levobupivakain enjekte edildi.

Her iki grupta da enjeksiyon sirasinda hasta ile
siirekli kooperasyon kuruldu, her 5 ml’de bir
aspirasyon yapilarak islem gergeklestirildi.

Blok uygulandiktan sonra, blok basarisi ve diger
kriterleri degerlendiren kisi, uygulanan yonteme kor
olarak takipleri yapti. Blok isleminden yaklasik 20
dakika sonra, ameliyat i¢in yeterli anestezi gelisip
gelismedigini degerlendirmek amaciyla, C5 ve T1
dermatomlarinda, buz akiisii kullanilarak, pinprik
testi ile duyusal blok muayenesi yapildi. Yeterli
seviyede duyusal blok gelisen hastalarda, cerrahi
isleme baslanmasina izin verildi. Cerrahi anestezi
acisindan Onemli olmadigt igin motor blok
degerlendirilmedi. Ameliyat bagladiginda agrisi olan
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hastalarda ameliyata 5 dakika ara verilerek analjezik
olarak 2 pg/kg fentanil iv. yapildi.

Elde edilen tim veriler SPSS 15.0 paket
programut ile degerlendirildi. Tanimlayici istatistik
olarak frekans, yiizde, ortalama ve standart sapma
alindi. Degiskenlerin normal dagilima uyup
uymadiklar1  Kolmogorov-Smirnov  testi ile
degerlendirildi. Normal dagilim gosteren siirekli

verilerin, gruplar arasinda karsilagtirilmasinda
student-t  testi  kullamldi. Normal dagilim
gostermeyen verilerin gruplar arasinda
karsilagtirilmasinda ~ Mann ~ Whitney-U  testi

kullanildi. Normal dagilima uyan parametrik veriler
ortalamatstandart sapma (SS) olarak gosterildi.
Kesikli verilerin karsilagtirilmasinda ki-kare testi
kullanildi, p< 0.05 olan degerler istatistiksel olarak
anlaml kabul edildi.

Bulgular

Calismamizda, iki grup arasinda, demografik
veriler, operasyon siireleri, cerrahi uygulanan taraf
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p>0.05), (Tablo 1).

Tablo 1. Gruplarin demografik veri ve genel
ozellikleri

Grup | Grup Il

(n=26) (n=26) P

Yas (yi)* 443+166  458:132 071
Boy (cm)* 169.3+125 166.5+10.1  0.37
Agirhik (kg)* 77.8+11.9 735101 017
Cinsiyet

Kadin** 50 (n=13) 50 (n=13) 1

Erkek** 50 (n=13) 50 (n=13) 1
Cerrahi Siiresi (dk)* 88.1+27.3  105.0+30.3  0.39
Operasyon Tarafi

Sag** 58 (n=15) 58 (n=15) 1

Sol** 42 (n=11) 42 (n=11) 1

*Veriler ortalamatstandart sapma olarak sunulmugtur
** Veriler % ve (n=hasta sayis1) seklinde sunulmustur

Blok basarisi agisindan incelendiginde, Grup
II’ye planlanan bir hastada, yeterli blok olusmadig1
icin genel anesteziye doniildi. Blok bagarist
acisindan gruplar arasinda anlamh fark gézlenmedi
(p>0.05). Genel anestezi esnasinda uygulanan
anestezik ilaglara bagli olarak, postoperatif
takiplerde elde edilen verilerde degisiklikler
olabilecegi igin, genel anesteziye gecilen hasta
intraoperatif ve postoperatif siire¢ takipleri agisindan
caligma dis1 birakildi. Bununla birlikte, blok sonrast
20. dakika muayenesinde yeterli duyusal blok
gelismis oldugu degerlendirildigi halde operasyon
basladiginda agr tarif eden hastalar mevcuttu. Bu
durumda, ameliyata 5 dakika ara verilerek Grup I’de
4, Grup II’de 5 hastaya analjezik olarak 2 pg/kg IV
fentanil yapildi, ek doz ihtiyact olmadi. Gruplar
arasinda, intraoperatif agr1 ve opioid gereksinimi
acisindan anlamli fark gézlenmedi (p>0.05) (Tablo
2).
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Tablo 2. Blok basar1 oranlar1 ve intraoperatif opioid
kullanimi1

Grup | Grup 11

(n=26) (n=26) p
Blok Basar 100 96 032
Oranlar* (n=26) (n=26)** '
Intraoperatif Opiod 15 19 0.72
Kullanimi* (n=4) (n=5) )

* Veriler % ve (n=hasta sayis1) seklinde sunulmugtur
** Genel anesteziye gegilen 1 hasta, basarisiz blok sayilarak ¢alisma dis1 birakildi

Gruplar arasinda 6nemli bir farklilik olarak,
Grup I’deki hastalarin duyusal blok stireleri, Grup
Il’deki hastalara gore istatistiksel olarak anlamli
sekilde uzun bulundu (p<0.05). Postoperatif 10. ve
24, saatte yapilan muayenede, Grup I ve Grup Il
arasinda agr1 ve opioid kullanimi agisindan anlamli
farklilik g6zlenmedi. (p>0.05). Postoperatif ilk gece
uyku kalitesi skorlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05) (Tablo 3).

Tablo 3. Duyusal blok siireleri, postoperatif 10. ve
24. opioid kullanimi, ve postoperatif uyku kaliteleri

Grup | Grup Il

(n=26)  (n=26) P
Duyusal Blok Siireleri* 823+151 714+161 0.015
Postoperatif 10. Saat 8 12 034
Opiod Kullanimi** (n=2) (n=3) ’
Postoperatif 24. Saat 15 23 018
Opiod Kullanimi** (n=4) (n=6) '
Posyopen:atlf Uyku 742415 704418 04
Kaliteleri*

*Veriler ortalamatstandart sapma olarak sunulmugtur
** Veriler % ve (n=hasta says1) seklinde sunulmustur

Islem dncesi ve sonrasi gekilen direkt grafilerle
diyafram elevasyonu varlig1 incelenerek tespit edilen
frenik paralizi oranlarn her iki grupta benzerdi
(p>0.05). Rekiirren laringeal sinir paralizisi
acisindan anlamli farklilik gézlenmezken (p>0.05).
Horner sendromu agisindan fark anlamlhiydi (p<0.05)
(Tablo 4).

Tablo 4. Blok sonrasi goriilen komplikasyonlar

Grup | Grup Il
(n=26)  (n=26) P
o L 46 58
Frenik Sinir Paralizisi (n=12) (n=15) 0.29
54 27
Horner Sendromu (n=14) (n=7) 0.04
Rekiirren Laringeal 0 4 031
Sinir Paralizisi (n=0) (n=1) )
* Veriler % ve (n=hasta sayis1) seklinde sunulmustur
Her iki grupta da, perioperatif siirecte

intravaskiiler enjeksiyon, lokal anestezik toksisitesi,
pnomotoraks, gibi komplikasyonlar gdriilmedi.
Ayrica, postoperatif 24. saat kontroliinde, islem
yapilan ekstremitenin kapsamli motor ve duyusal
muayenesi yapildi, hi¢bir hastada kalic1 sinir hasar1
bulgusu gozlenmedi.
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Tartisma

Calismada, ISBPB’de, yalniz PSS ve PSS ile
USG eszamanli kullaniminda, her iki grupta da
yeterli blok basarisi elde edildi. Diger taraftan, USG
kullanilarak yapilan ISBPB’de,  duyusal blok
stireleri daha uzun iken intraoperatif ve postoperatif
ilk 24 saatlik siirecte opioid tiiketimi ile ilgili bir fark
gozlenmedi.

USG rehberliginde ISBPB uygulamasinda
sinirler, ¢evreleyen anatomik yapilar, igne ve lokal
anestezik dagilimi net bir sekilde goriintiilenebilir
(4). Boylece, enjeksiyon esnasinda dahi igneye
tekrar pozisyon verilerek lokal anestezigin brakiyal
pleksus c¢evresine en ideal sckilde dagilmasi
saglanabilir. Bunun sonucunda da, blok basari
oraninda artis olacagini ortaya koyan caligmalar
mevcuttur (8). Diger taraftan, Casati ve ark’nin. (9)
yaptigt c¢aligmada ise, USG kullanimimin blok
bagaris1 iizerine belirgin bir etkisi olmadig:
gosterilmistir. Bizim c¢alismamizda da, Grup I
hastalarda, USG rehberliginde, igne pozisyonunda
degisiklikler ~ yapilarak  brakiyal pleksususu
cevreleyecek  sekilde  enjeksiyon  yapilmasi
amaglandi. Boylece, tiim hastalarda bagarili blok
elde edilmis oldu. Bununla birlikte, yalmiz PSS
kullandigimiz grupta, yalniz bir hastada genel
anesteziye gecildi, geri kalan %96 hastada basarili
blok gelisti. Gruplar arasinda, blok basarisi
acgisindan fark anlamsizdi. Bunun sebebinin, USG
esliginde 5 ml gibi diisiik voliimler kullanilarak
yapilan ISBPB  caligmalarma gore, bizim
caligmamizda, 20 ml gibi yiiksek volimde lokal
anestezik verilmesi oldugu degerlendirildi (10,11).
Bu durum, vyiksek volim sayesinde, USG
kullanilmadan yalniz PSS kullanilan hastalarda da
lokal anestezigin istenilen bdlgeye yayildigi ve
boylece basarili blok gelistigi seklinde agiklanabilir.
Spence ve ark.’nin (8) yaptigi calismada, lokal
anestezik ilag, pleksus ¢evresine degil de pleksus
icerisine enjekte edildiginde daha uzun duyusal blok
stireleri elde edilmigtir. Kapral ve ark.’nin (5)
calismasinda ise, USG rehberliginde ISBPB
uygulanan hastalarda, PSS ile blok yapilanlara gére
duyusal blok siireleri daha uzun bulunmustur. Bizim
calismamizda da benzer sekilde, USG ile es zamanli
gorintilledigimiz ve igne pozisyonunu siirekli
diizelterek enjeksiyon yaptigimiz Grup I hastalarda
blok siireleri Grup II hastalara gdre daha uzun
bulundu. Dolayisiyla, lokal anestezik ilag, USG ile
hedef sinir veya pleksusun ne kadar yakinina enjekte
edilirse o kadar basarili ve uzun etkili sonuglar elde
edilecegi ifade edilebilir.

Intraoperatif agri nedeniyle opioid tiiketimi
karsilastirildiginda, gruplar arasinda fark olmamasi
ve PSS grubunda yalniz bir hastada genel anesteziye
doniilmesinin, muhtemelen  blok  uygulayan
doktorlarin tecriibesi ve verilen lokal anestezik
voliimiiniin fazla olmasina bagli oldugu sdylenebilir.
Kolny ve ark. (12), 109 hasta iizerinde yaptiklari,



Mugla Sitki Kogman Universitesi Tip Dergisi 2019;6(2):99-104

Medical Journal of Mugla Sitki Kocman University 2019;6(2):99-104

Orijinal Makale/Original Article
Sir et al.

prospektif, randomize ¢aligmalarinda, yalmz USG,
yalniz PSS ve es zamanli USG ile PSS rehberliginde
ISBPB uygulamasinin etkinligini
karsilagtirmiglardir. Belirtilen c¢aligmada da lokal
anestezik volimii 20 ml olmasma ragmen, USG
kullanilan hastalarin  %20’sinde, PSS kullanilan
hastalarin ise %58’inde genel anesteziye doniilmek
zorunda kalmistir. Bunun sebebi, tam duyusal blok
gelismesi icin yeterli silire beklenmemis olmasi
olabilir; ¢ilinkii yapilan c¢aligmalarda, USG ile
yapilan ISBPB’nin etkisinin ¢ok daha erken
basladig1 gosterilmistir (5,9). Bizim ¢alismamizda
da, blok sonrasi 20. dakikada, hastalarin blok yapilan
ekstremitelerinin duyusal muayenesi yapildi ve
yeterli duyusal blok gelistigi degerlendirilmesine
ragmen cerrahi kesiyle birlikte Grup I’de 4, Grup
II’de 5 hastada intraoperatif agr1 gézlendi. Ancak, bu
hastalarda, direkt genel anesteziye ge¢mek yerine
opioid uygulandiginda ve bir siire daha
beklendiginde, blok ve opioidin aditif etkisiyle
cerrahi i¢in yeterli analjezi elde edilmis oldu. Bu
nedenle, bazen blok etkisinin ge¢ baslayabilecegi ve
opioid ile desteklenmesinin faydali olacagi akilda
tutulmalidir.

Cerrahi sonrasi ortaya ¢ikan siddetli agrinin
kontrolii, postoperatif hasta konforu, erken
mobilizasyon ve opioide bagl yan etkilerin
azaltilmas1 agisindan 6nemlidir. ISBPB uygulanan
hastalarda, postoperatif ortaya cikan bu agri ve
opioid tiiketiminin, genel anestezi uygulananlara
gore cok daha diisiik oldugu gosterilmistir (13).
Bununla birlikte, ASRA (American Society of
Regional Anesthesia) 2016 kilavuzunda belirtilmis
oldugu gibi, postoperatif agr1 ve opioid tiiketimi
acisindan, USG  kullanilarak ISBPB  yapilan
hastalarda, PSS kullanilarak ISBPB yapilanlara gére
bir istiinliik veya fark gosterilememistir (14). Bizim
¢alismamizda da, Grup I ve Grup II arasinda,
postoperatif 10. ve 24. saat agr1 ve opioid
tiiketimleri agisindan anlaml farklilik gézlenmedi.

ISBPB’de olas1 komplikasyonlar, frenik sinir
paralizisi, Horner Sendromu, rekiirren sinir
paralizisi, lokal anestezik toksisitesi olarak
sayilabilir. Krikoid kartilaj seviyesinde frenik sinir
ile C5 sinir kokii yakin olmasi nedeniyle ISBPB
sonrast ipsilateral frenik sinir tutulumu sik gozlenir
(15). Bununla birlikte, USG ile blok yapilan
hastalarda, PSS ile blok yapilanlara gore daha diisiik
oranda  hemidiyafragmatik  paralizi  gelistigi
gosterilmistir (16). Caligmamizda ise, istatistiksel
olarak anlamli olmamakla birlikte Grup I’de frenik
paralizi daha az gozlendi. Frenik paralizi gelisimi
USG ile diyafragma hareketlerinin
degerlendirilmesi, solunum fonksiyon testlerinin
degerlendirilmesi veya direkt akciger grafisinde
diyafragma elevasyonunun varliginin incelenmesi
ile tespit edilebilir (10,17,18). Caligmamizda, frenik
sinir paralizisi gelisip gelismedigine, direkt grafide
diyafragma elevasyonu varligini inceleyerek karar
verdik. Urmey ve ark. (19), frenik paralizi
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geligenlerde olusan SpO» degerlerindeki azalmanin,
pulmoner rezervi kisitli olan hastalarda ¢ok daha
belirgin ve tehlikeli olabilecegini belirtirken, biz
frenik paralizi gelisen hastalarimizda, solunumsal
herhangi bir sikinti gézlemlemedik, bu nedenle
ISBPB’nin respiratuar olarak stabil olan hastalarda
giivenilir bir teknik oldugunu sdyleyebiliriz.

ISBPB sonras1 52 hastadan yalnizca Grup 1I’de
bulunan bir hastada rekiirren laringeal sinir paralizisi
gelisti. Bu kadar diisiik siklikta olmasinin sebebi
tecriibeli  uygulayicilar  tarafindan  blogun
uygulanmis olmasina bagli oldugu kanaatindeyiz.
Simdiye kadar yapilan c¢alismalarda, Horner
sendromu goriilme sikhigi benzer ya da USG
esliginde uygulananlarda daha az olmasina karsin bu
calismada, Grup I’de daha sik gozlenmesi, ilag
voliimiiniin fazlalig1 ile agiklanabilir (11). Bu da,
Horner Sendromu ac¢isindan USG’nin avantaji
olmadigini diistindiirmektedir.

Calismamizin bazi kisitliliklar1 vardi. Prospektif,
randomize, klinik ¢alismamiza dahil edilecek hasta
sayis1 belirlenirken gii¢ (power) analiz yapilmamis

olmasi1 o6nemli bir kisithlik sayilabilir. Blok
uygulandiktan sonra meydana gelen frenik sinir
paralizisinin,  yalmzca  direkt  grafi ile

degerlendirilmesi de ¢alismanin diger bir kisitliligt
olarak sayilabilir. Direkt grafiye ek olarak ultrason
ile diyafragma hareketlerinin incelenmesi ve
solunum  fonksiyon testlerine spirometri ile
bakilmasit  frenik  paralizinin  daha  kesin
parametrelerle degerlendirilmesini saglayabilirdi.
Ayrica, hastalarin postoperatif agri
degerlendirmesinde, kategorik agr1 skalasi yerine
gorsel analog skala (VAS) kullanilsaydi daha hassas
sonuglar elde edilebilirdi. Son limitasyon olarak da,
calismada, Grup I’de USG ve PSS, Grup II’de yalniz
PSS kullanilirken; yalniz USG kullanilan bir grup
olmamas: sayilabilir.

Sonu¢ olarak, omuz cerrahisi gegirecek
hastalarda, ISBPB giivenle kullanilabilecek bir
anestezi yontemidir. PSS ile birlikte USG kullanilan
hastalarda, duyusal blok siirelerindeki artis,
postoperatif analjeziye olumlu katki saglayip, hasta
konforunu artiracagi kanaatindeyiz. Konuyla ilgili,
genis serilerden olusan, prospektif c¢aligmalara
ihtiyag vardir.

Etik Kurul Onay:: Ankara GATA Etik
Kurulu’'ndan 22.11.2010 tarih ve 1491-1123-
10/1539 say1 ile onay alinmistir.
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Abstract

Gastric carcinoma associated with lymphoid stroma (GCLS), also
known as gastric medullary carcinoma is a rare neoplasia of the
stomach which is characterized with poorly developed tubular
structures admixed within a lymphocyte-rich stroma. Most of the
GCLS are found to be associated with Epstein-Barr virus (EBV)
infection. Herein we present a case of GCLS in a 76-year-old
patient. Gastroscopic examination revealed an ulcerated mass
located at the cardia and the biopsy was diagnosed as poorly
differentiated adenocarcinoma. After gastrectomy, the microscopic
examination revealed an ulcerated tumor limited to the subserosa
with pushing borders and dense lymphocytic infiltrate. The tumor
diffusely consisted of sheets of pleomorphic tumor cells showing
vesicular nuclei. In-situ hybridization analysis of EBV encoded
RNA (EBER) was positive lymphoid cells. The disease was staged
as T3NOMO. He had no relapse until now and he is under follow-
up for 36 months treated with adjuvant systemic treatment.
Keywords: EBV Related Cancers, Gastric Cancers, Gastric
Medullary Carcinoma

Oz

Mide mediiller karsinomu olarak da bilinen lenfoid stroma iliskili
mide karsinomu (GCLS), lenfositlerden zengin bir stroma
icerisinde koétii diizenlenmis tiibiil yapilar ile karakterize midenin
nadir goriilen bir neoplazisidir. Cogu GCLS Epstein- Barr viriis
(EBV) ile iliskilidir. Burada 76 yasinda erkek GCLS olgusu
sunulmaktadir. Gastroskopik muayenede kardiyada iilsere kitle
saptanan olgu, endoskopik biyopsisinden kotii diferansiye
adenokarsinom tamist aldi. Gastrektomi sonrast mikroskobik
incelemede subserozal alanda smirlanmis, lenfositten zengin
stromada, solid paternde gelisim gostermis biiyiik ve pleomorfik,
vezikiiler niikleuslu hiicrelerden olusan, itici sinirlara sahip timor
izlendi. In-situ hibridizasyonda EBV encoded RNA (EBER)
lenfoid hiicrelerde pozitifti. Hastalik evre T3NOMO’di. Hasta
sistemik adjuvan tedavi almistir. 36 aylik takibinde, su ana kadar
niiks saptanmamustir.

Anahtar Kelimeler: EBV Tliski Kanserler, Gastrik Kanserler,
Gastrik Mediiller Karsinom

Introduction

Gastric carcinoma with lymphoid stroma
(GCLYS); also known as medullary carcinoma, is a
rare gastric tumor characterized by poorly developed
tubular structures in a background of dense
lymphocytic infiltration (1,2). GCLS is more
common in the sixth decade and in male patients
(1,3). Epstein-Barr virus (EBV) has been associated
with several malignancies including Burkitt’s
Lymphoma, Hodgkin Lymphoma, post-transplant
lymphoproliferative disease, and nasopharyngeal
carcinoma (4,5). More than 80% of GCLSs are found
to be associated with EBV infection (6). Latent EBV
infection or microsatellite instability (MSI) is
blamed for the cause of GCLS and it has been
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reported that GCLS has a more favorable outcome
when compared to classic gastric adenocarcinomas
(1-4). Herein; we report a case of GCLS with EBV
positivity in lymphoid cells.

Case

A 76-year-old man applied with fatigue, loss of
weight for three months. Physical examination,
laboratory results and tumor markers were normal.
An upper endoscopy showed an ulcerated mass
located in the cardia and the biopsy taken from the
lesion was diagnosed as poorly differentiated
adenocarcinoma. Total gastrectomy was performed
to the patient. Macroscopically the ulcerated tumoral
lesion was in the cardia with a size of 4x3.5 cm. In
the microscopic examination, the tumor which was
densely associated with lymphocytic infiltration was
limited to the subserosa but had pushing margins
(Figure 1). The tumor diffusely consisted of sheets
of pleomorphic tumor cells with vesicular nuclei
(Figure 2). Immunohistochemically, cytokeratin was
positive in the carcinomatous cells but negative in
the lymphocytic infiltration (Figure 3). Tumor cells
were negative with synaptophysin, chromogranin A
and CD56. Immunohistochemically, there was no
nuclear protein expression loss in MLH-1, MSH-2,
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MSH-6, PMS-2 in tumor cells. In situ hybridization
analysis of EBV encoded RNA (EBER) showed
positivity in the lymphoid cells (Figure 4).

No metastasis was detected in the regional lymph
nodes. By all these results, the case was diagnosed
as GCLS showing EBV association and the stage of
the disease was T3NOMO. The patient was given six
cycles of adjuvant (capecitabine 2000 mg/m? per
day, on days 1 to 14 and cisplatin 75 mg/m? on day
1, repeated every 3 weeks) chemotherapy. He had no
relapse until now with 36 months of follow-up.

o

S

Flgure 1. Mlcroscoplc view of tumor with dense lymphocytic
infiltrate (H&E, x100).

”|

Figure 2. Sheets of polygonal cells with vesicular nuclei and
prominent lymphocytic response (H&E, x200).

Discussion

GCLS forms 1-4% of all gastric carcinomas (6).
GCLS is a rare tumor having similarities with poorly
differentiated carcinomas except the behavior of the
tumor (7). The major histopathological feature of
this type of tumor is the presence of the tumoral cells
in an intense lymphoid infiltration (2,3). This
lymphoid infiltration usually consists of T and B
lymphocytes, macrophages, plasma cells (3). The
tumor is generally localized in cardia or corpus
(90%) as in our case (3). Mitosis and necrosis are
also common in these tumors (2). As endoscopic
biopsies were small sized and includes only mucosa
and submucosa the lymphoid stroma, which are the
diagnostic criteria of tumor, cannot be generally
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Flgure 3. Cytokeratin positivity in tumor cells (DAB, x100).
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Figure 4. EBER-ISH positivity in lymphoid cells (AEC,
x400).

assessed in these biopsies. Differentiating lymphoid
stroma with host response in endoscopic biopsies is
another difficulty. The endoscopic biopsy can be
interpreted as suspicious of the lymphoid stroma if a
significant lymphocytic response accompanies a
high grade tumor. However, the exact diagnosis
should be made in the resection material.

The new classification which was based on
molecular profiling and proposed by The Cancer
Genome Atlas project, has pointed out the
importance of EBV-infected tumors and MSI tumors
in gastric carcinomas (2,3). It is almost always
pointed out that only tumoral cells show EBV
positivity in GCLSs in the literature; however in our
case, EBV positivity was detected in lymphoid
stromal cells (5,6,8). Ribeiro et al. found EBER
expression in more than 90% of the tumor cells in
their study, and no expression was observed in non-
malignant and stromal cells (5).

DNA mismatch repair (MMR) deficiency is an
important molecular mechanism of genetic
instability in gastric cancer. The higher instability at
microsatellites is reported to be associated with more
favorable prognosis (9).

There are several methods for detecting MSI
status. There is no consensus on the best, most
competent method. The most widely used and
inexpensive method is the immmunoistochemistry
(IHC) method. IHC staining always indicates the
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Duodenal Obstriiksiyonun Nadir Bir Nedeni: Siiperior
Mezenterik Arter Sendromu

A Rare Cause of Duodenal Obstruction: Superior Mesenteric Artery
Syndrome

Cihan AYDIN!, Kagan GOKCE!, Emrah DOGAN?, Burak Can DEPBOYLU?
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Oz

Siiperior mezenterik arter sendromu (SMAS), siklikla hizli kilo
kaybeden hastalarda gelisen, st gastrointestital sistem
obstriiksiyonunun nadir sebeplerindendir. En sik semptomlari,
postprandial epigastrik agri, dolgunluk ve safrali kusmadir.
Semptomlar, duodenumun igiincii kismmimn dar agili siiperior
mezenterik arter (SMA) ile arka yapilar arasindaki sikigmasi
sonucu ortaya ¢ikar. Sonunda cerrahi tedavi gerekir. 29 yasinda
kadin hasta, 2 yillik epigastrik bolgede belirsiz karm agrisi,
postprandial rahatsizlik ve tekrarlayan kusma hikayesi ile
bagvurdu. SMAS; bilgisayarli tomografi (BT) taramasi ve
floroskopi  kullanilarak  teshis  edildi. Hastaya loop
duodenojejunostomi  operasyonu  uygulandi.  Postoperatif
takiplerde sorun yasanmayan hasta uygun diyet programi ile
taburcu edildi.

Anahtar Kelimeler: Duodenojejunostomi, Siiperior Mezenterik
Arter Sendromu, Wilkie’s Sendromu

Abstract

The superior mesenteric artery syndrome (SMAS) is a rare cause of
upper gastrointestinal system obstruction, most frequently occurring
in patients who have had rapid weight loss. Most frequent symptoms
are postprandial epigastric pain, fullness and bilious vomiting.
Symptoms are caused by compression of the third portion of
duodenum between the posterior structures and the narrow-angled
superior mesenteric artery (SMA). Eventually surgical treatment is
required. A 29-year-old woman presented with a 2-year history of
abdominal pain mainly at the epigastric region, postprandial
discomfort and repeated vomiting. The SMAS was diagnosed by
using computed tomography (CT) scan and fluoroscopy. Loop
duodenojejunostomy operation was performed. The patient who had
no problem in postoperative follow-up, was discharged with a
proper diet program.

Keywords: Duodenojejunostomy,
Arterysyndrome, Wilkie's Syndrome

Superior Mesenteric

Giris

Stiperior mezenterik arter sendromu (SMAS),
list gastrointestinal sistemin nadir obstriiksiyon
sebeplerinden biridir. Duodenum 3. kitasimin,
stiperior mezenterik arter (SMA) ile posterior yapilar
arasinda distan basiya maruz kalmasi sonucu olusur.
Ik olarak 1842'de Rokitanski tarafindan tarif
edilmistir. Patolojik mekanizmasi ise 1927'de Wilkie
tarafindan tanimlanmistir (1). Anoreksiya nervoza,
hizli kilo kayb1 gibi nedenlerle retroperitoneal yagh
doku kaybmin SMA agilanma kaybina yol agtig1 ve
temel etyolojik faktor oldugu distinilmektedir.
Bununla birlikte spinal deformite ameliyatlar1 ve
treitz ligamentinin yliksek seviyede bulunmasi
sonucu aortomezenterik agilanmanin azalmasi diger
olast nedenler arasinda siralanabilir. Duodenal
obstritksiyon  siklikla  epigastrik  dolgunluk,
postprandial abdominal agr1 ve aralikli kusmaya
neden olur. Semptomlarin siddeti aortomezenterik
ac1 kaybi ile dogru orantili olarak artar (2). BT ve
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magnetik rezonans (MR) anjiyografi (BTA/MRA)
aortomezenterik agty1r 6lgme ve duodenuma olan
vaskiiler kompresyonu gosterme acisindan ¢ok
faydali goriintiileme teknikleridir. Bu goriintiileme
yontemlerinin yani sira floroskopi de kullanilabilir.
SMAS’nda baslangi¢ olarak konservatif tedavi
uygulansa da, obstruksiyonu ortadan kaldirmak ve
kalict iyilik hali i¢cin sonunda cerrahi miidahale
gereklidir (3). Gilinimiizde minimal invaziv cerrahi
teknikler  gelismistir ve uygun vakalarda
laparaskopik duodenojejunostomi tercih edilebilir,
bununla birlikte agik duodenojejunostomi SMAS
tedavisinde standart operasyondur (3,4).

Olgu

29 yasinda kadin hasta yaklasik 2 yildir, 6zellikle
yemeklerden sonra olan epigastrik dolgunluk, agri
ve ara sira safrali kusma sikayetleri ile klinigimize
bagvurdu. Hikayesinde 3 y1l 6nce dogum yaptig1 ve
sonrast ani bir kilo kayb1 yasadigi 6grenildi. Kilo
kayb1 sonrasi gelisen sikdyetlerle bir¢ok kez doktora
bagvuran hastaya net bir tan1 konulamamig ve ¢esitli
semptomatik tedaviler verilmisti. Fizik
muayenesinde  minimal epigastrik  hassasiyet
saptandi.  Yapilan st gastrointestinal sistem
endoskopisinde antral gastrit mevcuttu, mide
dilateydi ve kraniokaudal uzunlugu artmigti. Midede
safra refliisii gozlendi. Duodenum bulbusu ve 2.
kitas1 dilateydi. Yapilan baryumlu pasaj grafisinde
ise mide, duodenum 1. ve 2. kisim dilateydi, bununla
birlikte mide duodenum transit zamani uzamuisti.
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BTA tetkikinde SMA ile aorta arast mesafenin
azalmis ve aortomezenterik aginin normalden diisiik
oldugu goriildi. SMA'in arkasinda duodenum
daralmisti ve proksimali dilateydi (Resim 1).
Goriintiiler Toshiba-TCT-60 AX model bilgisayarlt
tomografi cihazi ile intravendz kontrast verilerek
elde edildi. Sagittal kesitlerde reformat goriintiilerde
yapilan degerlendirmede aortomezenterik agi 14°
olarak olgiildii. Aortomezenterik mesafe 7 mm
olarak degerlendirildi. Radyolojik bulgular SMAS
tanisim1  desteklemekteydi. Duedonum transvers

pargast (3. parca) dar agili aortomezenterik bileskede
kompreseydi (Resim 2).

Resim 1. Aksiyel kontrastli imajlarda; aorta (siyah yildiz) ve
superior mezenterik arter (siyah kutup yildizi) arasinda sar1 ok
ile isaretli komprese duedonum {iglincii segmenti ve
proksimalde dilate duedonal birinci segment ile devam eden
daha genis ikinci segment goriilmektedir.

Resim 2. Colyak pleksus, SMA: Siiperior mezenterik arter,
Sar1 Cizgi: Dar aortomezenterik ag1
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Elde edilen bulgularla hastaya SMAS tanisi
kondu. Hasta i¢in loop duodenojejunostomi
prosediirii planlandi. Transvers kolon mezosu diseke
edildi ve duodenum 2. kita distali ile 3. kita
proksimali serbestlenerek anastomoz i¢in hazirlandi.
Ardindan treizt ligamanin 30 cm distalinden jejunal
ans getirilerek loop duodenojejunostomi prosediirii
uygulandi. Ameliyat sonrasi ti¢lincii glinde kontrast
madde kullanilarak pasaj grafisi tetkiki yapildi
Kacak olmadigi, pasajin dogal oldugu gdzlendi.
Hasta ameliyat sonrasi altinci giinde taburcu edildi.
Birinci ay kontroliinde hastanin sikayetlerinin
geriledigi goriildii. Hasta altinci ay kontroliinde aktif
sikayeti olmaksizin fizik muayene ve endoskopi ile
degerlendirildi. Patolojik bulguya rastlanmadi.

Tartisma
Nadir  bir st  gastrointestinal ~ sistem
obstriiksiyonu nedeni olan SMAS’nun

patofizyolojik mekanizmalar1 ilk olarak Wilkie
tarafindan raporlanmistir (1). Duodenum 3. kita
seviyesinde aortomezenterik mesafenin 8 mm'den
kii¢iik olmas1 ve aorta ile SMA aras1 aginin 22°’den
diisiik olmasi obstriiksiyona neden olmaktadir (5).
Kesin prevalansi bilinmemekle birlikte, baryumlu
pasaj grafisi serilerine gére prevalansin %0.013-0.3
araliginda oldugu tahmin edilmektedir (1,3).
Adolesan ve gen¢ eriskinlerde daha sik
goriilmektedir, bunun yani sira kadin cinsiyet
predominanst  vardir. SMAS’nun  etiyolojik
nedenleri arasinda yanik, travma gibi ciddi kilo
kayb1 ile seyreden hipermetabolik durumlar;
anoreksiya nevroza, malabsorbsiyon, hizli kilo
verme gibi diyetle iligkili hadiseler ilk siralarda yer
alir. Bunlarin ardindan AIDS, kanser, parapleji gibi
kaseksi nedenleri siralanabilir. Daha nadir olarak
gorillen diger risk faktdleri ise skolyozun cerrahi
diizeltilmesi, konjenital kisa veya hipertrofik treitz,
peritoneal adezyonlar, duodenal malrotasyon,
abdominal aort anevrizmasi, lomber hiperlordozis ve
mezenterik kok neoplazileridir (1,3). Baryumlu
pasaj grafisi, iist gastrointestinal sistem endoskopisi,
doppler ultrasonografi, BTA/MRA tani koymada
kullanilan yontemlerdir. Endoskopi ile duodenal
stazin intrinsik nedenleri ekarte edilir ve gastrik staz
ile bilier refli tespit edilebilir. BTA ve MRA ile
aortomezenterik mesafe ve a¢1 6l¢iilebilir, vaskiiler
kompresyon gosterilebilir. Normalde
aortomezenterik a¢1  yaklagik olarak  25-60°
araliginda; aortomezenterik mesafe ise 10-28 mm
araligindadir.  SMAS’nda  her iki parametrede
azalma goriiliir. Aortomezenterik ag1 6-15° araligina
diiserken, aortomezenterik mesafe 2-8 mm araligina
diiser (5,6). Tedavide ise; akut gastrik dilatasyon,
bulanti, kusma tablosu ile karsilagildiginda ilk olarak
konservatif olarak yaklasilir. Nazogastrik drenaj ve
stvi elektrolit replasmani yapilir. Enteral veya
parenteral beslenme destegi gerekebilir (7). Uzun
donemde ise cerrahi tedavi gerekmektedir.
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Obstruksiyonu  asmak i¢in treitz  ligamani
diseksiyonu ve gastrojejunostomi gibi prosediirler
uygulanmistir ve halen uygulanmaktadir. Bu
girisimlerin uzun donem komplikasyonlar1 ve
yiiksek niiks oranlar1 nedeniyle giiniimiizde birgok
cerrah, basar1 oran1 yiiksek ve postoperatif adezyon
orant diisiik oldugu i¢in yan yana yapilan
duodenojejunostomiyi  tercih  etmektedir  (1).
Minimal invaziv bir yontem olarak, laparoskopik
duodenojejunostomi; ameliyat sonrast agriyi,
hastanede yatig siliresini, insizyonel herni riskini
azaltmasi gibi avantajlar1 nedeniyle uygun hasta
grubunda tercih edilebilir (4,8).

Sonug olarak, SMAS olduk¢a nadir ancak klinik
inceleme ve goriintileme teknikleri ile erken tani
konulabilen  bir hastaliktir. Tan1 koymada
gecikilmesi kotli  sonuglar  dogurabilir.  SMAS
hastanin yagam konforunu ve kalitesini diisiiren, fark
edilmegi takdirde; morbiditesi ve mortalitesi
oldukea yiiksek seyreden iist gastrointestinal sistem
perforasyonlarina yol agabilen bir hastaliktir. Nadir
olgularda SMAS’na bagl iist gastrointestinal sistem
perforasyonlari bildirilmistir. SMAS’nda erken tam
ve tedavinin hastalarin yasam kalitesini arttiracagi
ve olusabilecek acil tablolar1 Onleyebilecegi
kanaatindeyiz.
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Diziistii Bilgisayar Kullanimi ile Olusan Eritema Ab igne: Vaka
Sunumu

Laptop-Induced Erythema Ab Igne: Case Report
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Oz

Eritema ab igne (EAI); 1sitict pad, 1sitilmig araba koltugu,
elektrikli soba veya herhangi bir 1s1 olusturan cihaz kullanimia
sekonder olarak uzun siireli ve tekrarlayict 1siya maruz kalan
hastalarda goriilen retikiiler eritem ve hiperpigmentasyondur. Ben
burada, uyluk {izerinde uzun siireli diziistii bilgisayar kullanim
nedeniyle olusan EAI olgusunu bildirmek istedim. EAI tanist
klinik 6ykii ve fizik muayene ile konuldu. Biyopsi yapilmadi.
Tedavide hastaya; uyluk Onyiizii {izerinde uzun siireli diziistii
bilgisayar kullanimini kisitlamasi ve bu bélgeyi giines 1s1gindan
korumast onerildi. Ek olarak hidrokinon kullanan hastada
kontrollerde hiperpigmentasyonun soldugu ve sonrasinda
timilyle ortadan kalktigi gozlendi. Diziistii bilgisayarin uzun
stireli ve ¢iplak olarak cilt tizerinde tutularak kullanilmast,
kullanildig1 bolge tizerinde EAI olusumuna neden olabilir. Bu
akilda tutulmasi gereken klinik bir durumdur.

Anahtar Kelimeler: Eritema Ab Igne, Laptop, Uyluk

Abstract

Erythema ab igne (EAI) is a reddish brown reticulated
hyperpigmented erythema seen in patients subjected to prolonged
or repeated heat injury secondary to use of heating pad, heated car
seats, electric stove or any heater device. I’d like to report herein a
case of EAI in female patient seen on her thigh due to long-term
laptop use. Diagnosis of EAI was established by the patient’s history
and examination. Skin biopsy were not done. | advised her a
prolonged time of laptop usage on her thigh should be avoided, and
this area should be protected from a direct sunlight. Additionally,
hyperpigmentation was fade away and then removed completely in
follow-up of the patient using hydrokinone. The use of prolonged
time of laptop on uncovered skin may be led to EAL. Thisisa clinical
situation which should be kept in mind.

Keywords: Erythema Ab Igne, Laptop, Thigh

Giris

Eritema ab igne (EAI), tekrarlayict ya da uzun
stireli 1s1tya maruz kalinmasi sonucu hasara ugramis
yiizeyel kan damarlarinin ¢evresinde hemosiderin
birikmesi  neticesinde cilt iizerinde olusan
kirmizimsi-kahverengi ag seklindeki
hiperpigmentasyon ve eritemdir (1).

EAI “Eritema a colore veya ephelis ignalis”
olarak da bilinir (2). Geg¢miste EAI, Alman
dermatolog Abraham Buscke tarfindan 1s1yla
indiiklenmis melanozis anlamina gelen, “Hitze
Melanozu” olarak ta adlandirilmaktaydi (3).

EAI, eskiden siklikla ayaklarini elektrikli 1sitict
kullanarak 1sitan yash kigilerde alt ekstremitelerin
ekstansor yiizeylerinde goriilmekteyken,
giiniimiizde ise genclerde ¢iplak cilt tizerinde diziistii
bilgisayar kullanimi sonucu uyluk 6nyiiziinde daha
siklikla goriilmektedir. Bu durum diziistii bilgisayar
kullaniminin indiikledigi EAI olarak adlandirilir.
EAI olugumu igin gerekli 1s1 aralign 43-47 °C
derecedir (4). Modern diziistii bilgisayarlar bu
aralikta 1s1 olusturmaktadir. EAI patogenezi tam
bilinmemekle birlikte, baslica tetikleyici mekanizma
cildin uzun siireli ya da tekrarlayict nitelikte 1siya
maruz kalmasi olarak kabul edilmektedir.
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Bu olgu sunumunda, 24 yasindaki bayan hastada
diziistii bilgisayarin uyluk Onyiiziinde ¢iplak cilt
iizerinde sik kullanilmasi sonucu olusturdugu EAI
olgusunu sunmay1 amagladim.

Olgu

Dermatoloji  poliklinigimize  basvuran 24
yasindaki bayan hasta son bir aydir resimde (Resim
1) gorilen cilt lezyonunu fark ettigini, agr1
olmadigint hafif bir yanma hissi ve kasint1 oldugunu
ve lezyonun renginde gittik¢e koyulagma oldugunu
belirtti.

ler hiperpigmente eritem

 Laptopun dizistiindeki pozisyonu

Resim 1. Uyluk onyiiziinde retikiiler hiperpigmente eritem ve
lantonun diziistiindeki nozisvonu.

Hastada herhangi bir topikal veya sistemik ilag
kullanim1 yoktu. Dermoskopik muayenede uyluk
onytiziinde eritemli homojen kirmizimsi kahverengi
retikiiler hiperpigmentasyon varligi goriildii. Klinik
oyki ve fizik muayene ile EAI tamsi konuldu.
Biyopsi yapilmadi. Lezyonun yerlesim yerinin
diziistii bilgisayarin konuldugu yerle uyumlu olmasi,
etiyolojide diziistii bilgisayarin rol oynadigini
gosterdi. Tedavide hastaya; uyluk Onylizii {izerinde
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uzun siireli diziistii bilgisayar kullanimini kisitlamasi
ve bu bolgeyi giines 1s1gindan korumasi onerildi. Ek
olarak hidrokinon (%4’liikk hidrokinonlu krem, 2
kez/glin/l ay) kullanan hastada kontrollerde
hiperpigmentasyonun  soldugu ve sonrasinda
tiimiilyle ortadan kalkt1g1 gézlendi.

Tartisma

EAI, uzun siireli ve tekrarlayict olarak 1s1 ile
karsilagan viicudun herhangi bir bolgesindeki cilt
iizerinde  goriilebilen kirmizzims1  kahverengi
retikiiler tipte hiperpigmentasyon ve eritemdir.
Sundugum olguda EAI uyluk Onyiiziindeydi ve
¢iplak cilt iizerinde diziistii bilgisayar kullanimina
bagl olarak olusmustu. Diziistii bilgisayarin ¢iplak
olan uyluk iizerinde tutulmasi, cihazin 1s1 iireten
tinitesinin direkt olarak ciltle temas etmesine neden
olmaktadir. Bu sebepten otiirli, EAI ve herhangi bir
cilt dermatozundan (alerjik kontakt dermatit,
friksiyon dermatiti vs.) korunabilmek i¢in, diziistii
bilgisayarn cilt ile temasina engel olunmalidir (5).

EAI tamist fizik muayene ve anamnez ile
konabilir. Cilt biyopsisi, histopatolojik bulgular
non-spesifik olmasi nedeniyle, EAI tanisini kesin
olarak koymaktan ¢ok vaskiilitler gibi ayirici tanilar
ekarte etmek i¢in yardimcidir. Olguya tan1 koymak
i¢in cilt biyopsisi yapilmadi.

Ayirict tanida ozellikle livedo retikiilaris, kutis
marmaratus, poikiloderma ve porto sarabi lekesi
diigiiniilmesi 6nemlidir (6).

Livedo retikiilaris altta yatan kollajenozlar,
poliarteritis nodosa, meningokoksemi, pankreatit,
hiperparatiroidi, antifosfolipid sendromu,
polisitemia vera gibi bazi sistemik hastaliklara ve
arteriyel emboli, kolesterol kristal embolisi gibi
okliiziv vaskiiler hastaliklara eslik edebilir (7).
Poikiloderma, mikozis  fungoidesli  ve
dermatomiyozitli olgularda goriilebillir (7). Livedo
retikiilaris ve poikilodermanin EAI’dan ayrilmasi,
bu tip hastalarda altta yatan hastaliga yonelik dogru
taninin erken konmasina ve spesifik tedavinin erken
baglanmasina olanak saglayacagindan oldukga
onemlidir.

EAl'nin  o6nlenmesinde ve erken tespit
edildiginde tedavisinde 1s1 kaynagmin cilt ile
temasinin  engellenmesi  Onemlidir.  Diziistii
bilgisayar kullanicilarina énerim bu cihazlarin cilt
iizerine konularak degil de solid yiizeyler iizerine
konularak kullanilmasidir.
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EAI genellikle lokalize hafif eritem ile baglar.
Eger sebep olan 1s1 kaynag1 uzaklastirilmaz ise, cilt
lezyonlar retikiiler, hiperpigmente, telenjiyektazik
eriteme doner. EAI iyi tedavi edilirse prognozu gok
iyi iken, yanlig tamt kondugunda ve non-efektif
tedavi yapildiginda ise karsinomatdz olusumlara
doniisebildigi  rapor edilmistir (8). EAI’'nin
iilserasyonu ya da kronik likenifikasyonu malign
potansiyele sahiptir. Skuamo6z hiicreli ve Merkel
hiicreli karsinoma sebep olabilir (9). EAI tanisi
konar konmaz hemen tedavisine baglanmalidir.

Erken tan1 kondugunda siklikla sebep olan 1s1
kaynaginin cilt ile temasinin engellenmesi kiir i¢in
yeterlidir. Ek olarak tedavisinde, steroidli ya da
steroidsiz topikal retinoidler, hidrokinonlu ve 5
florotirasilli kremler kullanilabililir (10).

Sonug olarak, diziistii bilgisayarlarin uzun siireli
ve ¢iplak olarak cilt iizerinde tutularak kullanilmasi,
kullanildig1 bolge iizerinde EAI olusumuna neden
olabilir. Bu akilda tutulmasi gereken klinik bir
durumdur.

Hasta Onami: Hasta onami 15.08.2018 tarihinde
alimmugtr.
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Nadir Bir Olgu Sunumu:
Rekiirrent Inguinal Herni Siiphesi Yaratan Skrotal Kitle

A Rare Case Report:
Scrotal Mass Creating Recurrent Inguinal Hernia Doubt

Reha GIRGIN

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi, T1p Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dali, Zonguldak

Oz

Skrotal kitleler nadir goriiliir. Skrotal lipomlar en sik goriilen
skrotal benign kitlelerdir. En sik spermatik kord kaynakl
olmaktadirlar. Etiyoloji ile ilgili kesin bir bilgi yoktur. Diger
skrotal kitleler ile ayirici tan1 onemlidir. Ultrason goriintiileme
tanida en Onemli adim olsa da zaman zaman tanida yetersiz
kalmaktadir. Bu olguda inguinal herni siiphesi ile opere edilen
skrotal lipom vakasi sunmay1 amagladik.

Anahtar Kelimeler: Ekstratestikiiler Kitle, Inguinal Herni,
Rekiirrent, Skrotal Lipom

Abstract

Extratesticular masses are rare. Scrotal lipomas are the most
common scrotal benign neoplasms. They are most commonly
originated from the spermatic cord. There is no exact information
about the etiology. The differential diagnosis with other scrotal
masses is important. The most important step in diagnosis is
ultrasound imaging, despite its insufficiency from time to time. In

this case, we aimed to present a spermatic cord lipoma operated for

a suspected inguinal hernia.
Keywords: Extratesticular Neoplasms, Inguinal Hernia, Recurrent,
Scrotal Lipomas

Giris

Embriolojik gelisim esnasinda testisin batin
digina gogii ile spermatik kord ve diger testis dist
yapilar olusur. Skrotal kitleler nadir goriiliir.
Ekstratestikiiler kitleler, testikiiler kitlelerin aksine
genellikle benign 6zellik tagiyan skrotal kitlelerdir.
Lipomlar en sik gozlenen ekstratestikiiler skrotal
kitleleri olusturmaktadir. Genellikle spermatik
korddan orijin almaktadir ancak skrotal kesenin
herhangi bir yerinden kaynaklanabilmektedir (1).

Biz de nadir goriilen klinik sliphe yaratan
paratestikiiler lipom olgusunu literatir verileri
1s181inda sunmay1 amagladik.

Olgu

Elliiki yasinda erkek hasta hastanemiz iiroloji
poliklinigine iki yildir mevcut sol skrotal sislik
sikayeti ile bagvurdu. Iki yi1l &nce sol inguinal
herniorafi operasyonu hikayesi olan hastamiz
sonrasinda epididimoorsit nedeni ile medikal tedavi
almis. Fizik muayenesinde sol testisten bagimsiz,
yumusak, skrotuma lokalize kitle palpe edildi. Su an
ek sikayeti olmayan hastada diger sistem muayene
ve laboratuvar bulgular1 dogal olarak izlendi.

Radyoloji boliimiince yapilan skrotal

ultrasonografide sol skrotal-inguinal bélgede herni
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stiphesi uyandiran yag doku ile uyumlu gériiniim ile
beraber sol testisin mediale itilmig oldugu gorildii.
Bunun {izerine Genel Cerrahi boliimiince yapilan
detayli muayenede rekiirrent herni diisiintildii. Siiphe

iizerine ¢ekilen kontrastli batin  bilgisayarl
tomografisinde sol inguinal kanaldan skrotuma
uzanim  gosteren yagli doku  herniasyonu,

panpiniform pleksus venlerinde ektazi izlenmektedir
(skrotal herni-varikosel) (Resim 1). Genel Cerrahi
ekibi ile spinal anestezi altinda ameliyata alinan
hastada inguinal kesi ile inguinal kanal ortaya
kondugunda fitik kesesi izlenmedi, ardindan sol
testis skrotal kesi ile ortaya kondugunda kordun
masif yag dokusu ile sarili oldugu goriildii (Resim
2). Kitlenin en-bloc ¢ikmasinin gii¢ olmasi sebebi ile
hasta operasyonun devamini onaylamayarak biopsi
almarak islem sonlandirildi. Biopsi patoloji sonucu
bir alanda fibroz kapsiilii izlenen, lobiile goriiniimde
matur adipositlerden olusan lezyon lipom ile uyumlu
bulunmustur (Resim 3).

Resim 1. Kitlenin Tomografik gériiniimii
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Resim 3. Fibroz kapsiille ¢evrili matiir yag dokusu
hiicrelerinden olusan histopatolojik goriinimii (H&E, x200).

Tartisma

Siklikla 40-60 yaslarda erkek cinsiyette goriilen
lipomatéz tiimorler ve lipomlar, viicutta yag
dokusunun bulundugu her yerden koken alabilirler.
Patolojik olarak iyi tanimlanmis kapsiilleri ve matiir
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yag hiicreleri ile tani1 almalarma ragmen zaman
zaman lipomatdz tiimorler ile ayirici tanisini yapmak
gic olabilmektedir (2). Litaratiirde Skrotal
lipomlarmm  siniflandirilmast  konusunda  farkli
goriisler mevcuttur. Basit olarak spermatik kord
posterior yapilarindan kdken alanlar paratestikiiler,
skrotum duvar yapilarindan koken alanlar primer
lipomlar olarak adlandirilmaktadir (3). Lipomlarin
kesin etiolojisi halen bilinmemekle beraber travma,
enfeksiyon, kronik irritasyon ile hormon ile
12q,13q,6q kromozom degisimleri suclanmaktadir
(4). Klinik olarak, rediikte edilemeyen kasik
fitiklarin1 ~ taklit edebilen skrotal lipomlarin
degerlendirilmesinde ultrason ilk tanida énemli rol
oynamaktadir (5). Yapilan USG incelemesi ile yag
ekosu nedeniyle taniya ¢ok biiyilk bir oranda
yaklasilsa da bizim olgumuzda oldugu gibi siipheli
vakalarda 6zellikle yag baskili sekanslari iceren ve
patolojik  kontrastlanmanin izlenmedigi MRG
goriintiileri ile tan1 desteklenmelidir (5).

Hasta Onami: Hasta onami 11.06.2015 tarihinde
alimmugtir.
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Askeri Dalgi¢, Denizalti, Kurbaga Adam Ozel Ihtisash Personel ile
Sivil Profesyonel Sualtiadamlar1 Muayene ve Degerlendirme
Usiillerinin Karsilastirilmasi

The Comparison of Examination and Assessment Methods Between
Military Divers, Submarine, Amphibious Specialized Personnel and Civil
Professional Industry Divers

Engin KARAKUZU?, Serkan ERGOZEN?

!Aksaz Deniz Ussii BBMM Basing Odas1, Mugla
?Mugla Sitki Kogman Sitk1 Kogman Universitesi Tip Fakiiltesi Sualti Hekimligi ve Hiperbarik Tip Anabilim Dali, Mugla

Oz

Askeri dalgiglarin muayene ve degerlendirmeleri daha 6nceden
askeri hastanelerdeki askeri doktorlar tarafindan yapilmakta iken,
bu hastanelerin Saglik Bakanligi’na devri sonrasi bu goérev sivil
hekimlerin de sorumluluk alanma girmistir. Bu derlemede, Tiirk
Silahli Kuvvetleri, Jandarma Genel Komutanligi ve Sahil
Giivenlik Komutanligi'ndaki askeri dalgiglarn ve bunlarin
adaylarinin tibbi nitelikleri, meslektaglarimizin adli sorunlarla
kars1 karstya kalmamalari i¢in sivil profesyonel dalgiglarin tibbi
nitelikleri ile karsilagtirilmgtir.

Anahtar Kelimeler: Askeri Dalgig, Muayene, Profesyonel
Sualtiadami, Saglik Kurulu Raporu, Saglik Yetenegi

Abstract

While military divers’physical examination and assessment had
been once performed by military physicians at military hospitals,
after the transfer of military hospitals to the Ministry of Health this
duty has been fallen within civil physicians’area of responsibility.
In this review, the medical qualifications of military divers and
candidates of these in the Turkish Armed Forces, the General
Command of Gendarmarie and Coast Guard Command were
compared with the medical qualifications of civil professional
divers in order our colleagues not to face with legal matters.
Keywords: Examination, Health Board Report,
Qualification, Military Diver, Professional Diver

Health

Giris

Tirk Silahli Kuvvetleri (TSK), Jandarma Genel
Komutanligi ve Sahil Giivenlik Komutanhgi
mensubu olan dalgi¢/denizaltici/kurbaga adam
personel ve bunlarin adaylariin saglik yetenekleri
ve periyodik muayeneleri “TSK, Jandarma Genel
Komutanlig1 ve Sahil Giivenlik Komutanligi Saglik
Yetenegi  Yonetmeligi”  (SYY)  tarafindan
diizenlenmektedir (1). TSK, Jandarma Genel
Komutanligt ve Sahil Giivenlik Komutanligi
mensubu olan dalgi¢/denizaltici/kurbaga adam
personel ve bunlarin adaylarma yapilacak saglik
islemleri ve bahsi gecen bu personele uygulanacak
her tiirli saglik islemlerine iligkin usul ve esaslar
“Saglik Muayene Y 6nergesi”’nde belirlenmistir (2).

Bu yonetmelik ve yonerge kapsaminda Deniz
Kuvvetleri Komutanlig1 6zel ihtisasli personelinin
saglikla iliskili yapilan islemleri uzun yillardir askeri
saglik hizmetlerinin farkli basamaklar1 tarafindan
uygulanmakta iken; “Olaganiistii Hal Kapsaminda

Bazi Tedbirler Almmasi ve Milli Savunma
Universitesi Kurulmast ile Bazi Kanunlarda
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Degisiklik Yapilmasina Dair 669 sayili Kanun
Hiikmiinde Kararname (KHK)”nin 107. maddesine
gore, 17.08.2016 giin ve 29804 sayili Resmi
Gazete’de yayinlanan 2016/9109 sayili “Giilhane
Askeri Tip Akademisi ve Asker Hastanelerinin
Devrine Iliskin Usul ve Esaslar Hakkinda Karar” ile
TSK Saglhk Komutanhigi biinyesinde bulunan
Giilhane Askeri Tip Akademisine bagl egitim
hastaneleri, dispanser ve benzeri saglik birimleri ile
Jandarma Genel Komutanlhi§i’na ait saglik
kurulusglarinin Saglik Bakanligi’na devri sonrasinda
sorumluluk, Saglik Bakanligi  biinyesindeki
hastanelere brrakilmistir 3).
Dalgig/denizaltici/kurbaga adam  personel ve
bunlarin adaylariin saglik yetenekleri ve periyodik
muayeneleri ise diger askeri personel heyetlerinden
ve sivil heyetlerden farkli tutularak, basing testinin
uygulanabildigi ve Saghk Bakanligi’nca yetki
verilen  yalnizca 4  kamu  hastanesinde
yapilabilmektedir (4). Bu hastaneler istanbul Sultan
Abdiilhamid Han Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Ankara Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Marmaris Devlet Hastanesi ve Golciik Necati Celik
Devlet Hastanesi’dir.

Sivil platforma baktigimizda sanayi dalgiglar
yeterlilikleri “Profesyonel Sualtiadami
Yonetmeligi” ne (PSAY) gore degerlendirilir (5).
Saglik yeterliliginin degerlendirilmesi igin sivil
dalgiclar  sualtt hekimlerinden rapor almak
zorundadir, heyet raporu uygulamasi yoktur. PSAY
ikinci boliim, “Bagvuruda Bulunulacak Yerler ve
Islemler” bashig: altinda bulunan 6.maddeye gére;
“Sualtiadami  olmak i¢in miiracaatta bulunan
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adaylar, ilgili liman bagkanliklar1 tarafindan, saglik
raporu diizenlenmesi amaciyla biinyesinde tazyik
odast ve sualti hekimi bulunduran resmi kuruluslara
veya Saglik Bakanligi tarafindan yetkilendirilen
biinyesinde tazyik odasi ile sualtt hekimi bulunduran
0zel saglik kuruluglarina sevk olunarak bu
yonetmelikte yazili saglik hiikiimlerine gore
muayene ettirilir” hitkmii amirdir. Bu maddeye
istinaden, profesyonel sualtiadami saglik raporu
diizenlenmesi  icin  basvurulabilecek  saglik
kuruluglar1 hakkinda resmi sevk belgesi alindiktan
sonraki tek kisit sualti hekimi ve basing odasinin
birlikte bulunmasi sartidir.

Bu yazinin hazirlanmasindaki temel amag; daha
once askeri hastanelerde gorev almamis ancak askeri
hastanelerin Saglik Bakanligi’na devri sonrasi artik
bu hizmetlerde gorev alacak sualti hekimligi ve
hiperbarik tip uzmanlari ile askeri heyete giren diger
hekimleri bilgilendirmek, askeri
dalgi¢/denizaltic/kurbaga adam  personel ve
bunlarin adaylarinin yeterlilik ve periyodik muayene
raporlar1  ile  sivil  sektdrdeki  profesyonel
sualtiadamlari i¢in gerekli dalig raporlar1 arasindaki
farkliliklara dikkat cekmektir.

Genel Bilgiler

Bahse konu iki yonetmeligi karsilastirdigimizda
en temel farklilik; askeri dalgiglar igin sualti hekimi
onay1 disinda diger branglarla birlikte yapilan heyet
raporunun gerekmesidir. Bunun disindaki bir diger
farklilik, askeri dalgiglar igin adaylarn saglik
yeteneklerinin  degerlendirilmesi ve  kosullar
saglayanlarin dalgi¢ personel olmalarini miiteakip
yapilan periyodik muayenelerinin  ydnetmelik
maddeleri olarak birbirinden ayrilmasidir. PSAY ’da
ise sualtt  hekimi  gerekli tetkikleri  ve
degerlendirmeleri diger branglardan talep edip sonug
kararini kendisi verebilmektedir. Yine PSAY’a gore
adaylarin baslangi¢ ve kontrol muayenelerinde tibbi
gereklilikler agisindan belirgin bir farklilik yoktur.

Her iki yonetmelikte de periyodik muayene
sikligr 2 yilda bir olarak belirlenmisken, Askeri
Dalgig, Denizalti, Kurbaga Adam Ozel ihtisash
Personel  periyodik  muayenelerinin  disinda,
birliklerindeki sualti hekimleri tarafindan periyodik
muayenenin yapilmadigt yilda, saglik durum
degerlendirmesine  tabi  tutulmaktadir.  Bu
degerlendirme sonucunda, 6zel ihtisaslarina engel
hastaligr oldugu diisiiniilen veya tespit edilenler,
haklarinda kesin karar verilmek {izere yine dalgic
smift raporlar1 vermeye yetkili hastanelerin saglik
kurullarina sevk edilebilirler.

TSK SYY’ye gore dalgi¢ ve kurbaga adam 6zel
ihtisas adaylar1 en fazla 30, dalis tabibi ve basing
odas1 operatorii adaylar1 ise en fazla 35 yasinda
olmalidir. PSAY’a gore sanayi dalgiglar1 18 yasini
bitirmis ve meslege yeni baslayacaklar i¢in 40
yasindan giin almamis olmalidir.
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“Hastaliklar ve arizalar listesi” ne baktigimizda,
sistemlere gore her iki yonetmelige ait farkliliklar su
sekildedir:

TSK SYY’ye gore askeri dalgic adaylarinin
agirliklar,  “Hastaliklar ~ Listesi”nin  32’nci
maddesinde yer alan “Boya Gore Standart Agirlik
Cizelgesi”’nde belirlenen alt sinirin %10’ undan az ve
iist stnirin %10’undan fazla olmamalidir. Periyodik
muayenede ise viicut kitle indeksi 29.9 kg/m? den
fazla olamaz. PSAY’a gore sanayi dalgiclarinin
vicut agirligi, normogramlara gore %20°nin
iizerinde olanlar aday olamazlar. Meslekteki
profesyonel sualtiadamlar1 ise normal kilolarina
donene kadar dekompresyonlu dalis yapamazlar.

TSK SYY’ye gore adaylarin géz muayenesinde,
diskromatopsi ile 0.5 diyoptriyi asan miyopi,
hipermetropi ve astigmatizma bulunmamali ve
goziin diger hastaliklart agisindan tam saglam
olmalidir. Ayrica, keratorefraktif cerrahi (PRK,
LASEK, LASIK ya da iLASIK) yontemiyle
ameliyat olanlarda ii¢ aylik takipten sonra gérme
kayb1 ve komplikasyon gelismemis olmalidir.
PSAY’a gore renk korligl, gece korligi ve
glokomu olanlar ile goérme keskinligi her iki gozde
8/10’un altinda olanlar profesyonel sualtiadami
olamazlar.

TSK SYY’ye gore dalgic ve kurbaga adam 6zel
ihtisas adaylarinda kulak zarinin kroniklesmis
perforasyonlari, orta kulagin kronik hastaliklari,
malign otitis eksterna, kulak zar atrofisi, orta kulak
adesiv progesi, gecirilmis stapedektomi ameliyati,
Meniere  hastaligi, i¢  kulak  ameliyatlari,
ossikiiloplasti, larenjektomi, laringosel, girtlakta
paralizi, timdr ve stenoz bulunmamalidir. Ust
solunum yollarinda tibbi ve cerrahi tedavi ile
diizeltilemeyen nefes almaya engel sekil
bozukluklart ile burun bdlgesinde veya siniislerinde
basing esitleme yetenegine engel olan ve tibbi veya
cerrahi tedavi ile diizeltilemeyen deformasyonu ya
da hastaligi bulunmamalidir. Dalgi¢ ve kurbaga
adam 6zel ihtisash subay ve astsubaylar 5 yilda bir,
isitme kayb1 bulunanlar ise her periyodik muayenede
odiometrik incelemeye tabi tutulur. PSAY’a gore
sanayi dalgiclarinin orta kulak basing esitlemesini
engelleyen patolojiler ile orta kulak cerrahi
operasyonu gecirmis (stapedektomi, protez vb.)
olanlar; isitme frekanslarinda her iki kulakta
ortalama 30 dB, tek kulakta 50 dB kaybi olanlar
dalamazlar, ilk ve kontrol muayenelerinde odiolojik,
vestibiiler ve odiometrik muayene zorunludur.

TSK SYY’ye gore dalgi¢ ve kurbaga adam 6zel
ihtisas adaylarinin kardiyolojik degerlendirmeleri
EKG ve 5 yilda bir transtorasik ekokardiyografi ile
yapilmalidir. PSAY’a gore sanayi dalgig
adaylarindan kardiak kapasiteyi sinirlayan herhangi
bir kalp hastalig1 (dogumsal hipertansif, kapaksal,
ileti, aterosklerotik) olanlar ile kanda oksijen ve
karbondioksit ~ tasinma  kapasitesini  bozan
hastaliklar1 olanlar ve  kronik  anemisi,
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hemoglobinopatisi, koagiilopatisi ~ bulunanlar
profesyonel sualtiadami olamazlar.

TSK SYY’ye gore dalgi¢c ve kurbaga adam 6zel
ihtisas adaylarindan subay ve astsubaylara akciger
radyografisi istenir. Bunlarda bronsial astim, aktif
bir akciger hastaligi veya geg¢irilmis tiiberkiiloz
bulunmamalidir. Tiiberkiiloz disinda tam iyilesen
hastaliklarda vital kapasite ve diger spirometrik
parametreler normal sinirlarda olmalidir. PSAY’a
gore profesyonel sualtiadamlarmin  solunum
sistemlerinde restriktif ve obstriiktif bir kisitlilik,
hava hapsine yol agacak bir lezyon (Kist, kavern,
kavite v.b.) bulunmamalidir. lk ve kontrol
muayenelerinde akciger grafisi ve solunum
fonksiyon testleri yaptirilmasi zorunludur.

TSK SYY’ye gore dalgi¢ ve kurbaga adam 6zel
ihtisas adaylarinda psikiyatrik olarak; gegirilmis
nevrotik bozukluklar, tedavi ile kontrol altina
alinmis  (remisyonda) nevrotik  bozukluklar,
gecirilmis uyum bozuklugu, gegirilmis madde
kullanim  bozuklugu, kisilik oOriintiileri, tibbi
nedenlere bagli ¢ok hafif derecede kisilik
degismeleri veya tibbi nedenlere bagli gecirilmis
ruhsal bozukluklar, hafif derecede tik bozukluklari,
hafif diizeydeki uyku bozukluklar1 kapsaminda
idame tedavisi alanlar {i¢ ayda bir kontrol edilmek
lizere iki yila kadar daligtan alikonulabilir. PSAY’a
gore psikiyatrik ve ndrolojik agidan bakildiginda;
ilaglarla  kontrol altina almip alinmadigina
bakilmaksizin, ¢ocuk ¢ag1 febril konviilsiyonlar
hari¢ her tiirlii nobet epizodlari, norofiliz, beyin ve
medulla  spinalis  tiimorleri,  demiyelinizan
hastaliklar, 24 saatten uzun biling kaybmin eslik
ettigi gecirilmis kafa travmalari, ¢cokme tarzi kafa
kiriklari, intrakraniyal hemoraji, ciddi beyin
kontiizyonlar1 ya da siliregen norolojik veya EEG
anormallikleri, narkolepsi, katalepsi vb. durumlar,
dalisa bagl kalici merkezi sinir sistemi sekelleri,
aciklanamayan gegici biling kayiplari, gorme kaybi,
biling kayb1, kusma ve hemipleji ile seyreden migren
ataklar1  bulunanlar  profesyonel sualtiadami
olamazlar.

TSK SYY’ye gore dalgic ve kurbaga adamlarda,
dalisa bagl olarak gelisebilen disbarik osteonekroz
hastalig1 taramasi, sualti hekimligi ve hiperbarik tip
uzmaninin liizum gdérmesi halinde yapilir. PSAY’a
gore profesyonel sualtiadamlarinin tim
ekstremiteleri tam ve ekstremite hareketleri normal
simrlar  iginde bulunmahdir. Ik ve kontrol
muayenelerinde disbarik osteonekroz yo6niinden
radyolojik tetkiklerin yapilmasi zorunludur.

I¢  hastaliklar1  agisindan  yonetmelikleri
karsilastirdigimizda, TSK SYY’ye gore dalgic ve
kurbaga adam &zel ihtisas adaylarinda muayene ve
tetkikler sonucunda;

e Sekonder polisitemiler,

e Anemi, Iokopeni, trombositopeni,
monoclonal gamapatiler,
hemoglobinopatiler,

benign
tasiyici

117

e Otoimmiin bag dokusu hastaliklar
vaskiilitler,

e Metabolik veya endokrin bozukluklara baglh
kemik hastaliklar1 (osteogenezis imperfekta,
Paget hastalig1 vb.),

o Eklem hareketlerinde belirgin  gevseklik,
tekrarlayan c¢ikiklar veya organ tutulumu
olmayan dogumsal bag dokusu hastaliklari,

¢ Antifosfolipid sendromu,

e Kemik mineral dansite Ol¢iimleri diisiikligii
saptanmissa, bu hastaliklardan tedavi gérenler iki
yila kadar dalistan alikonulabilir.

e Otonom sinir sistemi bozukluklar (agir1 terleme,
labil  hipertansiyon, postural hipotansiyon,
vazovagal senkop), siniizal tasikardi, siniizal
bradikardi ve ndrosirkiilatuar asteni saptanmigsa,
bu hastaliklardan tedavi gorenler bir yila kadar
dalistan alikonulabilir.

o Karaciger ve dalagin  komplikasyonsuz
hemanjiomlar1 ve benign tiimdrleri,

e Her tiirli kistleri ile komplikasyonsuz kist ve
abse ameliyatlar1 (perkiitan girisimleri dahil),

e Dalakta ve karacigerde nonspesifik
kalsifikasyonlar,

e Hepatomegaliler (karaciger fonksiyon testleri
normal),

e Kot kenarini gegmeyen splenomegaliler,

e Mezenter  Kkistleri ve  komplikasyonsuz
ameliyatlar1 saptananlardan, tedavileri sonrasi
durumu diizelenler daliga donebilir. PSAY’a gore
muayene ve tetkikler sonucunda;

o Kardiyak kapasiteyi sinirlayan herhangi bir kalp
hastalig1 (dogumsal, hipertansif, kapaksal, ileti,
aterosklerotik),

e Kanda oksijen ve karbondioksit

kapasitesini bozan hastaliklar,

Kronik anemi, hemoglobinopati, koagiilopati,

Kronik sindirim sistemi hastaliklari,

Crohn hastaligi, tilseratif kolit gibi enteropatiler,

Aktif peptik ulkusu ve Kardia disfonksiyonu

saptananlar, profesyonel sualtiadami olamazlar.

veya

tasima

TSK SYY’ye gore dalgic ve kurbaga adam 6zel
ihtisas adaylarinin son muayeneleri basing odasinda
yapilacak test ile tamamlanir. Biitiin adaylar basing
odasinda 60 fsw (18.3 m) esiti basing altinda
birakilir. Test esnasinda adaylarin basing esitleme
yetenegi ve kapali alandaki psikolojik tepkileri
degerlendirilir. Basing odasi testini gegemeyen
adaylar dalgi¢ ve kurbaga adam 6zel ihtisas aday1 ile
dalis tabibi ve basing odasi operatorii aday1 olarak
secilmez. PSAY’a gore sanayi dalgiclari i¢in basing
testi uygulamasi yoktur.

Sonug¢
Bu yazi ile Saglik Bakanlhgr tarafindan
yetkilendirilmis kamu  hastanelerinde, TSK,

Jandarma Genel Komutanligi ve Sahil Giivenlik
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Komutanligt mensubu olan dalgic personel,
ogrenciler ve bunlarin adaylarinin saglik kurulu
islemlerinde bakilan ve degerlendirilen tetkikleri ile
profesyonel sualtiadamlart i¢in istenilen tetkikler ve
degerlendirmeler kiyaslanmugtir. Oncelikli istenen
testler konusunda benzerlikler olsa da degerlendirme
yontemleri, bazi testlerin istenme sikligi ve dalisa
devamlilik kriterleri agisindan farkliliklar mevcuttur.
Ornegin; profesyonel sualtiadamlart hakkindaki
karar i¢in sadece sualti hekimi onay1 yeterli iken,
askeri dalgi¢ raporlarinda tiim heyet doktorlarinin
toplanarak onayladigi heyet karar1 gerekmesi ve
adaylar icin basing testi zorunlulugu vardir. Bu tiir
farkliliklarin  Saglik Bakanligi’na bagh yetkili
hastanelerce gozden kagirilmamasi, o6zellikle bu
raporlardan sorumlu olan sualtt hekimlerini
yakindan ilgilendirmektedir. Olas1 hatalar idari ve
yasal agidan sorunlara yol agabilmektedir.
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