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YAZARLAR iGiN BILGI

Kapsam

Pamukkale Tip Dergisi (Pam Tip Derg) acik
erigimli licretsiz tip dergisidir.

Pamukkale Medical Journal (Pam Med J) is an
open-access free medical journal.

Pamukkale Tip Dergisi tip alaninda klinik ve deneysel
calismalari, ilging olgu sunumlari, davet edilmis
derlemeleri, Editor'e mektuplari yayinlar. Dergi yilda
U¢ sayl olmak Uzere dért ayda bir (Ocak, Mayis,
Eylul) yayimlanir. Yayin dili Tirkge veya Ingilizcedir.
Dergiye sunulan calismalarin, etik kurul onayi
sorumlulugu yazarlara aittir. Bununla beraber Editor,
gerektiginde yazarlardan etik kurul belgesi isteme
hakkini sakli tutar. Ylklenmig olan metnin timinin
veya bir boliminin daha 6nce bagka bir yerde
yayinlanmasi s6z konusu ise bu durum editére
bildirilmelidir.

Sorum yazar; tim yazigmalardan, makale Uzerindeki
degisikliklerden (yazar sayi ve sirasi dahil) ve yayina
kabul edilen yazilarin dizeltimesinden sorumludur.
Pamukkale Tip Dergisine bagvuru sirasinda ylklenen
makale ile birlikte;

1- Her turlG yayin hakkinin devredildigine dair
beyanlarini kapsayan “Yayin Haklari Devir Formu”
(sitemizden indirilerek doldurulup, tim yazarlara
imzalatilarak),

2- Makale yazim sirasina gore, tim yazarlarin
unvan, adres, e-posta ve ORCID numaralarini
belirten (sorumlu yazarin cep tif.) yazar bilgileri
dosyasi, sisteme ylklenmelidir.

1.Makalenin Tiirui

Makalenizin tlrt agagidaki basliklardan birine uygun
olmalidir:

Arastirma makalesi

Derleme makalesi

Olgu sunumu

Editor'e mektup

2. Makalenin bashgi

a. Yazinizin bashgi ilk kelimenin bas harfi ve 6zel
isimler diginda kigUk harflerle yazilmaldir.

Ornek: ‘Omurilik yaralanmali hastalarda temiz aralikh
kateterizasyona uyumu’

b. Yazar isimleri ve adreslerinin oldugu bdlim
metin icinde bulunmamahdir. Ayri bir dosya olarak
yuklenmelidir. Bu sayfada mobil iletisim numarasi,
kurum bilgileri vb. bulunmalidir.

3. Kisa Baslik

Makalenizin ~ kisaltlmis  bashigi 50 karakteri
gecmeyecek sekilde belirtiimelidir. Dip not olarak
varsa tesekkur gerektiren kisi, kurum ve kuruluglar ve
yazi ile ilgili bilgiler (kongrede sunulmus olmasi, bir
kurumun destegi, etik kurul onay tarih ve sayisi v.b.)
Kaynaklardan sonra yazilmalidir.

4. Ozet

Arastirma makaleleri icin yapilandirilmis bir Turkce
6zet (Amag, Gere¢ ve Yontem, Bulgular, Sonug),
diger tlrdeki makaleler igin ise yalin tek bir paragraf
yazilmalidir. Ozet 250 kelimeden az olmalidir. Ozet
boliminde kisaltma kullanmaktan kaginiimahdir.

5. ingilizce Ozet
Tam makaleler igin 250 kelimeden az olmak kosuluyla
Ingilizce 6zet hazirlanmali, arastirma makalelerinin
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6zeti yapilandiriimis olmalidir (Purpose, Materials
and Methods, Results, Conclusion).

6. Anahtar soézciikler

Tuarkge ve Ingilizce (Index Medicus MeSH'’ye
uygun olarak secilmis) en fazla bes adet anahtar
sozcuk kullaniimalidir.http://www.nlm.nih.gov/mesh/
MBrowser.html.

7. Makale diizeni
Makaleler asagidaki dizene gore hazirlanmalidir.

a. Arastirma makaleleri igin;

Giris

Gereg ve ydntem

Bulgular

Tartisma

Ayri bir baghk olarak “Sonu¢” yazilmamalidir. (Son
paragrafa “Sonug¢ olarak...” seklindeki bir cimleyle
baslanabilir.)

Cikar iligkisi agiklamasi

Kaynaklar

Kaynaklar boéliminden sonra tesekkir, kongrede
sunulmus olmasi, bir kurumun destegi v.b.

Tablolar: Ana metnin igine koyulmamalidir. Ayri bir
dosya olarak yuklenmelidir. (Tablo isimleri makale
sonunda ayri bir sayfaya yazilmali)

Resim alt yazilari(Makale sonunda ayr bir sayfaya
yazilmali.)

Resimler: Ana metnin igine koyulmamalidir. Ayri bir
dosya olarak yiklenmelidir.

b. Olgu sunumlari igin;

Girig

Olgu sunumu

Tartisma

Ayri bir baslik olarak “Sonug¢” yazmamalidir. (Son
paragrafa “Sonug olarak...” seklindeki bir cimleyle
baslanabilir.)

Cikar iligkisi agiklamasi

Kaynaklar

Kaynaklar boliminden sonra tesekkiir, kongrede
sunulmus olmasi, bir kurumun destegi v.b.

Tablolar: Ana metnin igine koyulmamalidir. Ayri bir
dosya olarak yuklenmelidir. (Tablo isimleri makale
sonunda ayri bir sayfaya yazilmali)

Resim alt yazilar (Makale sonunda ayri bir sayfaya
yaziimal.)

Resimler: Ana metnin icine koyulmamaldir. Ayri bir
dosya olarak yuklenmelidir.

c. Diger makaleler igin;

Giris

Metnin goévdesi istenildigi sekilde baslik ve alt
bagliklarla yapilandirilabilir.

Ayri bir baslik olarak “Sonug¢” yazmamalidir. (Son
paragrafa “Sonug olarak...” seklindeki bir cimleyle
baslanabilir.)

Cikar iligkisi agiklamasi

Kaynaklar

Kaynaklar boliminden sonra tesekkiir, kongrede
sunulmus olmasi, bir kurumun destegi v.b.

Tablolar: Ana metnin icine koyulmamalidir. Ayri bir
dosya olarak ylklenmelidir. (Tablo isimleri makale
sonunda ayri bir sayfaya yazilmali)

Resim alt yazilari (Makale sonunda ayri bir sayfaya
yazilmal.)

Resimler: Ana metnin icine koyulmamalidir. Ayri bir
dosya olarak yuklenmelidir.
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8. Makale metni

Metin Arial puntosu (boyut 12), 1.5 satir aralg ve
paragraf araligi Once: 0 nk ve Sonra: 0 nk. kullanilarak
yazilmahdir. Baslik, 6zet, abstract metin igerisine
yazilmamalidir. Ayri dosya olarak yuklenmelidir. TUm
ylUklenen dosyalar, dosya uzantisi ile degil isimleri ile
yuklenmelidir. Ornek: Makale metni, Abstract, Resim
gibi.

a. Paragraf baslarinda girinti olmalidir (icerden
baslamalidir.)

b. Baslik, Alt bagliklar, Kaynaklar, Resim alt yazilari
normal sola dayali bold olmalidir.

c. Kisaltmalar metin iginde ilk kullanildigi yerde acik
olarak tanimlanmalidir.

d. Metin icindeki her kaynak, sekil, resim ve tabloya
atif yapilmali

e. Mikroorganizma cins, tlr ve gen isimlerinde egik
(italik) karakterde harfler kullaniimalidir:

“... Schistosoma haematobium”.

f. Istatistiksel analizler igin kulanilan ‘p’ icin italik
karakterde ve kiguk harf kullaniimalidir.

p’den sonraki “=, >, <” isaretlerinden 6nce ve sonra
bosluk birakilmamalidir. p<0.05. Bu kural

ayrica tablo ve sekiller igcin kullanilan ‘p’ icin de
gecerlidir.

g. Bagka durumlarda da “>"’<*, “=" veya “t”
isaretlerinden 6nce veya sonra bosluk
birakilmamalidir. .

h. Birimler i¢in Sl birimleri kullaniimahdir. Or: “mL” (
“cc’degil ), “dL” gibi. Litre blyuk harf

kullanilarak kisaltiimalidir.

I. Kimliginizin ¢alistiginiz kurum veya daha dnceden
yaptiginiz yayinlar vs. belirtilerek

elestirmenlere aciklanmadigindan emin olunmalidir.
Egder bunun yapilmasi gerekiyorsa

kirmizi renkli ve koyu karakterde yazilmal ve
resimlerinizin bir kurum ya da hasta adini
aciklamadigindan emin olunmalidir.

i. Bir ilacin, donanimin veya yazilimin dreticisini
parantez icinde ve sonuna virgul koyarak

belirtilip, daha sonra sirketin bulundugu sehir ve tlke
ismi virgul ile ayriimahdir: “...irketi,

Ankara, Turkiye”.

j. Tartisma boliminde arastirma makalenizdeki
kisitliliklar, sinirliliklar ya da eksikler

belirtiimelidir.

k. Makalede ondalik sayilar ifade edilecek ise Turkge
yazimlarda , (virgdl) ile yazilmahdir. Yazim Ingilizce
ise . (nokta) ile ifade edilmelidir. Ornegin: 12,17
(Turkce Yazim), 12.17 (Ingilizce Yazim).

Metin icerisinde kaynak kullanimi:

a. Tum kaynaklarin yazi igcinde siral sekilde belirtiimis
olmasina dikkat edilmelidir.

b. Sadece ilgili ve gerekli olan kaynaklar belirtiimelidir.
c. Kaynaklar metinde kullanim sirasina gore
numaralandiriimali, numaralari metinde cumlenin
sonunda veya yazar adi gegmisse isimden hemen
sonra késeli parantez icinde virgll ile ayrilarak ve
arada bosluk birakilarak yazilmahdir: [1, 4, 7-9].

d. lkiden fazla ardisik kaynak igin “kisa tire, -
kullanilmahdir. “[7-9]".

e. Eger kullanilan kaynak tek yazarh ise, metin
icinde yazarin isminden sonra ‘ark.’ veya ‘et al.’
kullaniimamalidir. Ornek: “Abban [7] galismasinda bu
sikligr...” veya “Yuksel [7] stated that...”.

f.. Eger kullanilan kaynak iki yazarli ise, metin
icinde yazarin isminden sonra ‘ark.’ veya ‘et al.’
kullaniimamalidir. Ornek: “Sagar ve Karabulut [7] bu
sikligi...” veya “Herek and Ergin [7] stated that...”.

g. Eger kullanilan kaynak ikiden fazla yazarl ise,
metin iginde yazarin isminden sonra ‘ark.’ veya ‘et al.’
kullaniimalidir. Ornek: “Baki ve ark. [7] bu sikhgi...”

”»
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veya “Aybek et al. [7] stated that...”.

h. Bir resim ya da tablo igin kullanilan ciimle bir kaynak
ile bitiyorsa, kaynagi resim ya da tablo parantezinden
sonra belirtiimelidir. (6nce degil): “...(Tablo 1) [7].

Arastirma Etigi

TUm arastirma makalelerinde, ¢alisma igin etik kurul
onaminin alindigi Gereg ve Yontem boéliminde
belirtiimelidir.

Cikar lliskisi (Conflict of interest)

Her yazar yaziyli ylkleme asamasinda yazida
sunulan bilgiler hakkinda ¢ikar iligkisi olusturabilecek
ticari veya finansal iliskilerini aciklamalidir. Bu tir
iliskiler danismanlik, hissedarlik veya arastirma igin
harcamalari igerir. Yazarlar bu g¢alisma igin maddi
destek almiglarsa bunu belirtmelidir. Bu tir bir iligki
yoksa Kaynaklar boliminden 6nceki Cikar lligkisi
agiklamasi bolimine

Cikar lligkisi: “Yazarlar cikar iligkisi olmadigini beyan
eder’.

seklinde yazilmalidir.

Kaynaklar

1. Tum kaynaklarin yazi igcinde siral sekilde belirtiimis
olmasina dikkat edilmelidir.

2. Sadece ilgili ve gerekli olan kaynaklar belirtiimelidir.
3. Eger alti ya da daha az yazar varsa hepsi
listelenmelidir. EJer yedi veya daha fazla yazar
varsa ilk Ui¢ yazarin isminden sonra “ve ark. (et al.)”
yazilmalidir.

4. Kaynaklar metinde kullanim sirasina goére
numaralandiriimalidir,

5.. Dergilerin adlari Index Medicus’da (www.ncbi.nim.
nih.gov/journals) kullanilan bigimde kisaltiimahdir.

Kaynakta kullanilan Makaleler igin:

Basil degilerdeki kaynak yazilimi

Ornek

1.Doi olmayan makalelerde;

Berkman ND, Sheridan SL, Donahue KE, Halpern
DJ, Crotty K. Low health literacy and health
outcomes: an updated systematic review. Ann Intern
Med 2011;155:97-107

2.Doi olan makalleler:

Berkman ND, Sheridan SL, Donahue KE, Halpern
DJ, Crotty K. Low health literacy and health
outcomes: an updated systematic review. Ann
Intern Med. 2011;155:97-107. https://dx.doi.
org/10.7326/0003-4819-155-2-201107190-00005

Basilmamis makaler;

Ornek

Call JE, Mann JA, Linos KD, Perry A, Yost J. Linear
lipoatrophy following intra-articular triamcinolone
acetonide injection mimicking linear scleroderma.
Pediatr Dermatol 2018. https://dx.doi.org/10.1111/
pde.13736 [Epub ahead of print]

Elektronik Dergiler;

Ornek

1. Kuah CY, Koleva E, Gan JJL, Igbal T. Parry-
Romberg syndrome in a patient with scleroderma.
BMJ Case Rep 2018. pii: bcr-2018-226754. https://
dx.doi.org/ 10.1136/bcr-2018-226754

2. Rambon  Shamilov and Brian J.
Aneskievichd. TNIP1 in Autoimmune Diseases:
Regulation of Toll-like Receptor Signaling. Immunol
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a. Kaynak gosterilen makalenin ilk harfi digindaki
kelimeleri kiiclk harfle yazilmalidir.

b. Kaynakta iki nokta Ust tsteden sonra kuiguk harf
kullaniimalidir.

c. Dergi kisaltmasindan
kullanmamalidir.

d. Yayinlanma yilindan énce veya sonra ay belirten
kisaltma yapilmamalidir.

e. Yayinlanma yilindan sonraki noktall virgulden
sonra bosluk birakilmamalidir.

f. Yayminin cilt numarasindan sonra sayi numarasi
yazilmamalidir.

g. Yayinin cilt numarasindan sonra kullanilan iki nokta
Ust Uste isaretinden sonra bosluk birakilmamalidir.

h. Kaynaklarda varsa doi numarasi yazilmaldir.

I. Sayfa numaralar aralarinda kuguk tire isareti “-”
kullaniimalidir.

i. Son sayfa numarasi tam olarak yazilmalidir: “166-
171.% Litfen “166-9”. "166-69” yazmayiniz.

j- Kaynagin sonuna nokta koyulmalidir.

sonra nokta isareti

Kaynakta kullanilan kitap ve kitap béliimii igin:
Ornek:

1. Watanabe M, Takeda S, lkeuchi H. Atlas of
arthroscopy. 2nd ed. Tokyo: Igaku

Shoin, 1969;57-59.

2. Hull RD, Hirsh J. Comparative value of tests
for the diagnosis of venous thrombosis. In: Bernstein
EF, ed. Noninvasive diagnostic techniques in vascular
disease. 3rded. St. Louis: Mosby, 1985;779-796.
a.Kaynak gosterilen kitap veya bolim adinin ilk harfi
disindaki kelimeler kiglk harfle yazilmalidir.

b. Yayinlanan sehrin isminden sonra iki nokta Ust
uste (:) kullanilmalidir.

c. Yayinevi isminden sonra virgll kullaniimalidir.

d. Yayinlanma yilindan sonra noktali virgil (;)
kullaniimahdir.

e. Yayinlanma yilindan sonraki noktall
isaretinden sonra bosluk birakilmamalidir.

f. Sayfa numaralar aralarinda kisa tire isareti “-”
kullaniimahdir.

g. Son sayfa numarasi tam olarak yazilmali: “914-
916.”

h. Kaynagdin sonuna nokta koyulmalidir.

virgal

internet (ag) kaynaklari igin: Erigsim tarihiniz
belirtilmelidir.

Ornek:

Musculoskeletal MRI Atlas. Available at:
http://www.gla.med.va.gov/mriatlas/Index.html.
Erisim tarihi 14 Eylul 2010. (Accessed September

14, 2010.).

Poster veya bildiri igin:
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Karabulut N, Cakmak V. Diffusion-weighted MR
imaging of pulmonary lesions.

Paper presented at: ISMRM-ESMRMB Joint Annual
Meeting; 01-07 Mayis 2010; Stockholm, Sweden.

Tez caligmalari igin:

Ornek:

Glndiz B. Hemsirelerde stresle basa ¢ikma bicimleri
ile tikenmiglik arasindaki iligkilerin  incelenmesi.
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Universitesi Sosyal Bilimler Enstitusu, Egitim Bilimleri
Anabilim Dali Rehberlik ve Psikolojik Danigsmanlik
Programi, Trabzon, 2000.
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Tablolar

a. Tum tablolarin yazinizin
gerekmektedir.

b. Grafik, diyagram ve algoritmalarin tablo degil, sekil
oldugu unutulmamalidir.

c. Bltun tablolarin Ustinde numarasi ve baslig
olmalidir ve Tablolarin bashdindan sonra nokta
koyulmamalidir.

d. Tablolardaki kisaltmalar tablo altinda agiklanmalidir.
e. Tablolarin Word'de tablo kurallarina uygun sekilde
yuklenmelidir.

icinde belirtiimesi

Resimler ve sekiller
a. Tum resimlere yazi igerisinde atif yapilmis
olmahdir.
b. Goérlntilerin Gzerinde herhangi bir kurumun veya
hastanin bilgileri olmamalidir. Yz fotograflarinda
gizliligi korumak igin gézler kapatiimalidir.
c. Goruntller en az 300 vpi ¢ozlnurlikte, 1280x960
piksel boyutunda ¢ekilmis, jpg veya tiff
formatlarinda kaydedilmis olmalidir.
d. Her resim, sekil veya grafik ayri bir belge olarak
hazirlanmali, yazinin ekleri olarak yiklenmelidir. Ana
metin icine yerlestiriimemelidir.
e. Resim Ulizerinde ok vb. isaretler kullaniimig ise
resim agiklamasinda bu belirtiimelidir.

kalenizle birlikte yukleyecegdiniz resimlerde dikkat
cekmek istediginiz noktaya litfen isaret koyunuz
(Oklar ince, yerine gbre beyaz veya siyah renk
olmalidir). Resimlerin agiklama bdlimuine ayrintih
aciklama yaziniz. Bazi resimlerde tedavi sonrasi
diizelme ifade ediliyorsa, resim yazisi olarak tedavi
sonrasi dizelmis olan grafi, sintigrafi vs bulgulan
seklinde bilgi ilave ediniz. Resimlerin orijinal haliyle
300 vpi ¢dézundrligunde yuklenmelidir.
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Hemodialysis for the treatment of isoniazid intoxication

Izoniyazid intoksikasyonunda hemodiyalizin yeri

Omer Salt, Mustafa Burak Sayhan

Gonderilme tarihi: 20.01.2019

To the Editor,

We recently read with great interest the
manuscript  entitted “Secondary  shoulder
dislocation and fracture due to acute isoniazid
intoxication”. The authors presented the
treatment of a life-threatening condition,
intractable seizures, metabolic acidosis with
high anion gap related to Isoniazid (INH)
intoxication [1].

High doses of INH are associated with
metabolic acidosis, intractable convulsions,
rhabdomyolysis, lactic  acidosis, shock,
decreased level of consciousness, coma, and
even may cause death if not appropriately
treated [1]. Thus, its early and proper treatment
is very important [2]. In this case report, it was
stated that the authors have performed a very
successful treatment of isoniasid induced loss
of consciousness and metabolic acidosis. It
has been seen that the patient has ingested a
dose of 1200 mg of INH before admission. It has
been seen from the case that; the authors has
treated the patient succesfully with midazolam
and they have stopped the seizure in this way.
It is well known that; pyridoxine is the one of the
best treatment options in the treatment of INH
intoxication. And this case is a perfect sample of
this treatment method.

But, because of the little molecular weight
and hydophilic structre INH has a low distribution
volume (0.6L/kg) [2]. And INH reduces the levels
of NAD that has a role in the transformation of
lactate to pyruvate. Lactate accumulates in
the blood and acidosis and anion gap of the
patient increases. Additionally INH decreases
the activity of glutamic acid decarboxylase
activity and due to the blockage of gamma
amino butyric acid (GABA), convulsion can
develop easily [2]. This situation may cause
drug resistant convulsions and coma [1, 3]. It

Kabul tarihi:21.06.2019

could result with a life-threatening condition.
Although in this patient, hemodialysis was
not needed, hemodialysis is the alternative
and effective treatment option in patients with
refractory convulsions or in comatose state.
Hemodialysis is not necessary in mild poisoning
with INH but well effective in severe intoxication
and it provides rapid clinical improvement in this
situation. It removes INH which did not adhere
to the activated charcoal and toxic metabolites
of it from circulation [2, 4]. It should be kept in
mind as an effective treatment option in severe
INH intoxication by Emergency physicians.

Conflict of Interest: No conflict of interest was
declared by the authors.

Key Words: Emergency medicine,
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Nadir gortlen bir toraco-omfalopagus olgusu

A rare case of thoracoomphalophagus
Ayhan Atigan, Umit Cabus

Gonderilme tarihi: 25.05.2019
Sayin Editor;

ikinci gebeliginden ilk canli fetiis olarak
gebeligin ikinci ayinda gittikleri 6zel hastane
hekimince kalp sesleri duyuldugu ifade
edilen gebe, vajinal kanama nedeniyle 10.
gebelik haftasinda klinigimize getirildi. Yapilan
ultrasonografik incelemesinde tek amniyon
kesesi icerisinde yapisik iki fetlis saptandi
(Resim 1 a, b, c).

Kabul tarihi:02.07.2019

Kraniyo-kaudal uzunlugu 10 hafta 5 gun ile
uyumlu ve kalp atigi izlenmeyen olguda, beta
HCG (Human Chorionic Gonadotropin) degeri
2283 mlU/mL olarak saptandi. Aile bilgilendirilip
onami alinarak, mizoprostol induksiyonunu
takiben bir gin sonra vajinal yolla tibbi

sonlandirma igslemi komplikasyonsuz olarak
tamamlandi ve yapisik fetlisler dogurtuldu
(Resim 2). Genetik ve ileri inceleme, aile kabul
etmedidi icin yapilamadi.

1a 2a

3a

Resim 1 a-b-c.Torako-omfalopagus ultrasonografi goériinimu (Parlak yesil noktalar iki fetal yapinin kesisim

bélgelerini gostermektedir).

Resim 2. Torako-omfalopagus makroskopik gériinimu.
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Yapisik ikizler son derece nadir gorulen
agir mortalite ve morbiditeyle seyreden
anomalilerdir. Gorulme sikhidi bolgesel farklilik
gOstermekle birlikte 28/1.000.000 ile 1/50.000 -
100.000 dogum arasinda bildirilmektedir [1, 2].
Tam ikiz gebeliklerin 1/600 kadari yapisik ikiz
seklinde gorilmekle birlikte, Fetls-in-fetu ve
sakrokoksigeal teratom gibi patolojik durumlarin
da aslinda anormal gelisimli yapisik ikizler
oldugu ileri sirtilmektedir [3].

Yapisik ikizler, baglanma bdlgelerine
gore; torakal (torakopagus), abdominal
(omphalopagus), sakral (pygopagus), pelvik
(ischiopagus), kafatasi (sefalopagus) ve sirt
(rachipagus) olarak adlandirilir.  Embriyonik
diskin yonliine bagl olarak, en sik gorilen
tipi torakopagustur (%19) [4]. Etiyolojisi
tam olarak bilinmemekle beraber, zigotun
fertilizasyonundan sonraki 13. ve 15. glnler
arasinda tam olarak bdlinememesi nedeniyle
geligtigi ileri surtlmektedir [5]. Etiyolojik
aciklamaya yonelik iki teoriden klasik teori;
fertilizasyondan sonraki 12. giinde embriyonik
kutlenin dizgln ayrilamamasi durumu, ikinci
teori ise; birbirinden tamamen ayrilan déllenmis
yumurtanin benzer O&zellikteki kok hucreler
tarafindan tekrar birlesmesini igerir [5]. Genel
olarak yapisik ikizler icin hayatta kalma orani
yaklasik %25tir [6]. Literatirde su ana kadar
10. gebelik haftasindan 6nce bildiriimis olgu
bulunmamaktadir [7].

Gunimuzde yapisik ikizleri ayirmaya yonelik
tedavilerin basari sansi; yapisiklidin durumuna,
ortak kullanilan yasamsal organlara ve egslik
eden diger patolojilere bagh olup ne yazik ki
bu sans fazla yiksek degildir [6]. Doguracagi
ekonomik, sosyal ve etik sorunlar da g6z 6ntine
alindiginda bu tur olgularda erken prenatal tani
ve sagliltimin énemi aciktir. Buyazida 10. gebelik
haftasinda ultrasonografik muayene ile erken
prenatal ddénemde thoracoomphalophagus
tanisi  konulan ve sonlandirilan bir olgu
sunulmustur.

Sonug olarak, yapisik ikizler yliiksek perinatal
mortalite ile iligkili olup, erken ultrasonografik
degerlendirme, prenatal takip, genetik
danigsmanlik ve aile bilgilendiriimesine dikkat
cekilmek istenmistir.

Gikar lligkisi: Yazarlar cikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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Hemsirelik ogrencilerinin stresle bagsetme durumlari ve madde kullanim
oykulerinin belirlenmesi

Identifying nursing students’ methods to deal with stress and their substance use
histories

Gulay Tagdemir Yigitoglu, Turkan Turan, Gllbahar Korkmaz Aslan, Asiye Kartal

Gonderilme tarihi:03.12.2018 Kabul tarihi:10.07.2019

Ozet

Amag: Bu galismanin amaci hemsirelik 6grencilerinin stresle basetme durumlari ve madde kullanim dykulerinin
belirlenmesidir.

Gereg ve yontem: Tanimlayici olan bu arastirmanin evreni ve érneklemini bir saglik bilimleri fakultesi hemsirelik
boéliminde 6grenim goéren arastirmaya katiimak isteyen 371 hemsirelik 6grencisi olusturmustur. Veriler
aragtirmacilar tarafindan hazirlanan anket formu, Stresle Basetme Tarzlari Olgegi ile toplanmistir. Analiz igin
SPSS 18.0 istatistik programiyla Sayi, Yizdelik, Student t Testi, Tek YOnli Varyans analizi kullaniimistir.
Bulgular: Calismadakilerin yas ortalamasi 20,59+1,89'dur. Ogrencilerin %79,2’si kadin, %34,5'i 1. sinif, %25,1’i
2. sinif, %16,4°G 3. sinif, %24,0°'G 4. siniftir. Katihmcilarin biydk ¢gogunlugu aile ile (%82,7) ve gevre ile olan
iletisimini (%83) iyi olarak belirtmiglerdir. Calismaya alinanlarin %42,3’G okul ortamindaki stresin sinavlar,
dersler ve ders isleme seklinden kaynaklandigini bildirmislerdir. Ogrencilerin ¢ok biyik bir gogunlugunun
(%99,5) sigara ve alkol disinda herhangi bir bagimlilik yapici madde kullanmadiklari, %81,7’sinin su anda
sigara ve %83,0’iin{n alkol kullanmadiklari belirlenmistir. Ogrencilerin stresle bas etme tarzlan 6lgegi alt boyut
puanlari; kendine glvenli yaklasim 12,61+4,01, iyimser yaklasim 8,38+2,87, kendine glivensiz/caresiz yaklasim
11,95+4,55, boyun egici yaklasim 6,68+3,42 ve sosyal destek arama 7,02+1,90’dir.

Sonug: Calismaya alinanlarin en fazla kendine giivenli yaklagim, ardindan kendine glivensiz/garesiz yaklasim
ve en az olarak da boyun egici yaklasim alt boyutunu kullandiklari saptanmistir. Bu sonug dgrencilerin stresle
basa ¢ikma konusunda etkili ydntemler kullandiklarini, stres yonetimi konusunda daha az sorun yasadiklarini
gOstermektedir.

Anahtar Kelimeler: Hemsirelik 6grencileri, madde kullanimi, stresle basetme.

Tasdemir Yigitoglu G, Turan T, Korkmaz Aslan G, Kartal A. Hemsirelik 6grencilerinin stresle basetme durumlari
ve madde kullanim dykdlerinin belirlenmesi. Pam Tip Derg 2019;12:371-385.

Abstract

Purpose: The purpose of this study was to identify nursing students’ methods to deal with stress and the history
of their substance use.

Materials and methods: The population and sample of this descriptive study consisted of 371 nursing students
who wanted to participate in the study in the nursing department of a faculty of health sciences. Data was
collected with questionnaire form, Methods to Deal with Stress Scale. For analyses, Number, Percentage,
Student t Test, One Way Variance analysis were used with SPSS 18.0 statistics program.

Results: Mean of ages of participants in the study was found as 20.59+1.89. 79.2% of students were female
and 34.5% of them were 1st grade, 25.1% were 2nd grade, 16.4% were 3rd grade and 24.0% were 4th grade.
Maijority of participants (82.7%) stated that in-family communication and their communication with environment
(83%) were fine. 42.3% of participants stated that stress in school environment was stemmed from exams,
courses and lecturing methods. It was determined that majority of students (99.5%) did not use any substance
other than cigarette and alcohol, and 81.7% of them did not currently use cigarette and 83.0% of them did not
currently use alcohol. Subscale score means of students’ methods to deal with stress scale were found as
follows; self-confidence approach was 12.61+4.01, optimistic approach was 8.38+2.87 unconfident/desperate
approach was 11.95+4.55, submissive approach 6.68+3.42 and social support search was 7.02+1.90.
Conclusion: The participants were found to use the most self-confidence approach, followed by an unconfident/
desperate approach and at least the submissive approach sub-scales. This result shows that the students use
effective methods for coping with stress and have less problems in stress management.
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Girig

Madde bagimhhgr ginimuizde yayginliginin
giderek artmasi nedeniyle pek ¢ok tibbi, sosyal,
ekonomik ve yasal sorunlara neden olan 6nemli
bir saglik ve sosyal sorun halini almistir [1].

Bagimhlik, bireyin beden ve ruh sagligini,
aile, toplum ve is uyumunu bozacak derecede sik
ve fazla miktarda madde kullanma, madde alma
istegini durduramama olarak tanimlanmaktadir
[2]. Birlesmis Milletler Uluslararasi Uyusturucu
Kontrol Programr’'nin tahminlerine gore dinya
genelinde madde kullanimi giderek artmaktadir.
Tahminen 29 milyon insanin madde bagimlisi
oldugu, 15-64 yas arasi nufusun %5'lik kismi
olan 247 milyon kisinin ise en az bir kez madde
kullandigi belirtilmistir [3]. Erkeklerde kadinlara
gore, 15-24 yas grubunda, 25 yas Ustine gore
madde kullanim yayginligi daha yiksek oldugu
belirtimektedir [4]. 2013 verilerinde en ¢ok
madde kullanim yas aralidinin 25-29 oldugu
ancak ilk kez madde kullanma ve bagiml olma
yasinin ise 15-24 oldugu ifade edilmektedir [5].
2016 yili 15-64 yas grubundaki her 100 kisi i¢in
bagimhlk orani %47,2’dir [6].

Universite yillari, ergenligin karmasasina
ek olarak evden ve aileden ayriima, yeni bir
cevreye uyum, bir meslege aday olma ve is
bulmaya iligkin belirsizlikler gibi birgok sorunlarin
oldugu yillardir.  Sorunlarin  yogunlugu,
gercekci olmayan  beklentilerin  ¢oklugu,
sosyal desteklerin yetersizligi, genclerin dogru
degerlendirmeler yapmalarini engellemekte ve
bir takim problemlerin ortaya ¢ikmasina sebep
olmaktadir. Bu sorunlara bagli olarak gelisen
stresin Universite 6grencilerinde titun, alkol ve
madde kullanimini artirdidi ileri sirtlmektedir
[1,7,8]

Genglerin  sigara, alkol ve uyusturucu
madde kullanimina zemin hazirlayan c¢ok
saylda risk etkeni tanimlanmaktadir. Bu
risk etkenlerinden bir veya birkagini tasiyan
genclerin  madde badimlisi olma riskinin
yuksek oldugu belirtiimektedir. Alanyazindaki
calismalarda madde kullaniminin cinsiyet [9,
10], anne-baba tutumlari [11] ailede sigara-alkol
kullanimi [1], akran etkisi [12], dini inan¢ [13],
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mukemmeliyetgilik [14], benlik imaji [15], kimlik
gelisimi [16], akademik basari [17], ebeveyne
baglanma [18], yasam amaclari [19] ve stresle
basetme yodntemleri gibi risk etkenleri oldugu
belirtiimektedir.

Hemsirelik 6grencileri gerek egitim ve
uygulama surecinde gerekse biyopsikososyal
gelisim surecinde karsilastiklari travmatik ve
stresli yasantilardan dolayl engellenmislik,
incinme ve hayal kirikliklari yasayabilmektedir
[20, 21]. Hemsirelik 6grencileri  ayrica
egitimlerinden  ve  hastane  ortamindan
kaynaklanan bir takim stresorlerle
karsilasmaktadirlar. Bunlar genc yasta saglik
problemi olan insanlarla yogun ve teke tek
iletisime girmeleri; aci ¢cekme, agri, Umitsizlik
gibi olumsuz duygularla sik sik karsilagsmalari;
egiticisine kargi hasta bakimindan sorumlu
gengler olmalari, yogun ders programlari ve
buna bagli sosyal aktivitenin digtk olmasi gibi
stresorlerdir [20].

Bireyler stresorlerle karsi karsiya
geldiklerinde mucadele etmeye cabalarlar. Bu
durumda stresle basa ¢ikma kavrami ortaya
cikar. Stresle basa ¢ikma kisinin kaynaklarini
asan ya da zorlayan spesifik i¢ ve dis talepler
arasindaki gatigmalari yénetmek icin dinamik,
bilissel, duygusal ve davranigsal c¢abalardir
[22]. Bilim insanlar stresle basa ¢ikmayi farkl
sekillerde tanimlamiglardir. Folkman ve Lazarus
[23] problem odakli basa ¢ikma (problemi
¢bzmek igin dogrudan faaliyette bulunma ya
da ¢dzum icin gerekli bilgiyi elde etmedir)
ve duygu odakl basa cikma (strese karsi
olumsuz duygulari azaltma ¢abalaridir) olarak
iki gruba ayinirlar. Billings ve Moos [24] basa
cikmayi; problem odakli basa ¢ikma olan aktif
biligsel, aktif davranissal ve duygu odakli basa
ctkmanin bir sekli olan kagma olarak ug¢ faktor
ile kavramsallastirmistir. Sahin ve Durak [25]
ise bireyin stresle basa ¢ikmasinda bes farkl
yaklagim oldugunu belirtmigtir. Bunlar; kendine
glvenli yaklasim, garesiz yaklagim, boyun egici
yaklasim, iyimser yaklagsim ve sosyal destege
basvurmadir.

Hemsirelerin 6grenci olduklari dénemde
stresle basetme ve madde kullanimi ile ilgili
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yeterli bilgi ve donanimina sahip olmalari
gelecekte stresle basetme ydntemlerini ve
madde kullanim durumlarini etkileyebilecektir.

Egitimleri suresince kendilerini dogru
sekilde ifade edebilmelerini,  streslerini
yonetebilmelerini, 6fke duygularini  uygun
sekilde ifade etmelerini, yasanabilecek

catismalari dogru sekilde ¢ézmelerini, kendileri
ile ilgili planlarini bagimsizca uygulayabilmelerini
saglayabilecektir. Buna ek olarak mesleklerini
uygularken stresle basetme ydntemlerinden
etkili olanlari kullanmalari, sosyal ve mesleki
yasamda daha mutlu, kaliteli, kendilerini surekli
gelistiren insanlar olabilmelerini saglayacaktir.
Tarkiye’de vyapilan calismalarda hemsirelik
Odrencilerinde stresle basetme yontemleri ve
madde kullanimdurumlariayriayriarastiriimigtir.
Burada 0Ogrenci hemsirelerin  hem stresle
basetme hem de madde kullanim durumlarinin
birlikte ele alinmis olmasi agisindan énemli bir
¢alisma oldugu dusunulmektedir.

Bu galismanin amaci hemsirelik
ogrencilerinin stresle basetme durumlar ve
madde kullanim &ykulerini belirlemektir.

Arastirma Sorulari:

1. Hemsirelik 6grencilerinin stresle basetme
durumlari nasildir?

2. Hemgirelik dgrencilerinin madde kullanim
Oykduleri nasildir?

3. Hemsirelik 6grencilerinin sosyodemografik
Ozelliklerine gore stresle basetme durumlari
nasildir?

4. Hemsirelik 6grencilerinin madde kullanim
durumlarina gore stresle basetmeleri nasildir?

Gereg ve yontem
Arastirmanin evreni ve 6rneklemi

Tanimlayici tirdeki arastirmanin verileri
2016-2017 Egitim-Ogretim Bahar déneminde
toplanmistir.  Arastirma merkezi Denizli'dir.
Arastirmanin  evrenini  2016-2017  Egitim-
Ogretim Bahar déneminde bir (Universitenin
saglik bilimleri faklltesi hemsirelik béliminde
1., 2., 3., 4. sinifta 6grenim goren toplam 700
dgrenci olusturmustur. Orneklem blyUkligindin
hesaplanmasinda evreni bilinen &rneklem
ydontemi uygulanmis ve Orneklem asagida
verilen formille hesaplanmistir [26]. Buna
gore oOrneklem sayisi %95 guven araliginda

248 o6grenci olarak tespit edilmistir. Kayiplarin
olabilecegi dusunulerek 371 6grenciye ulasiimig
fakat kayip olmadigi ve veri toplama araglarini
eksiksiz dolduran 371 &grenci arastirmanin
orneklemini olusturmusgtur. Uygulamanin
yapildidi gun gelen ve calismaya katiimayi
kabul eden hemsirelik 6grencileri arastirmanin
dahil olma kriteri olarak tespit edilmistir.

n=Nt?pq/d?N-1)+t?pq
N=Evren biyiikliigi (700)

t=Belirli serbestlik derecesinde ve saptanan
yanilma diuzeyinde t tablosunda bulunan teorik
deger (a=0,05 serbestlik derecesindeki t=1,96).

p=incelenecek olayin gériiliis sikhg (2016
yili 15-64 yas grubundaki her 100 Kisi igin
bagimlilik orani %47,2) [6].

g=incelenecek olayin gérilmeyis sikhigr (1-
P)-

d=Olayin gorulis sikhigina gore yapilmak
istenen + sapma (0,05).

Veri toplama araglan

Veriler literatir  bilgileri  dogrultusunda
arastirmacilar tarafindan olusturulan anket
formu, Stresle Basetme Tarzlari Olgegi (SBTO)
ile toplanmistir.

Anket Formu: Arastirmacilar tarafindan
olusturulan anket formu ogrencilerin
sosyodemografik 6zelliklerine ait bilgileri iceren
30 soru, sigara, alkol ve bagimlilik yapici madde
kullanimina ait bilgileri igeren 13 soru olmak
Uzere toplam 43 sorudan olugsmaktadir.

Stresle Bas Etme Tarzlari Olgegi (SBTO):
Folkman ve Lazarus [23] tarafindan gelistirilen
SBTO’niin (Ways of Coping Inventory) tilkemiz
icin gecerlik guvenirlik calismasi $Sahin ve
Durak [25] tarafindan yapilmistir. Bu Olgek
kendine glvenli yaklagim, iyimser yaklagim,
kendine gulvensiz/garesiz yaklasim, boyun
egici yaklasim ve sosyal destek arama olarak
5 alt boyutlardan olusmaktadir. Toplam 30
maddeden olusan, 0-3 arasinda puanlanan
bu Olgcekte, sosyal destege basvurmanin
hesaplanmasinda 1. ve 9. maddeler ters
puanlanarak hesaplanmaktadir. Her faktore ait
puanlar ayri ayri hesaplanmakta, toplam puan
ise hesaplanmamaktadir. Olgekte stresle etkili
olarak basa cikabilenlerin “Kendine glvenli”

373



Pamukkale Tip Dergisi 2019;12(3):371-385

Tasdemir Yigitoglu ve ark.

ve “lyimser yaklasimi”, basa cikamayanlarin
ise “Boyun egici” ve “Caresiz yaklasimi” daha
fazla kullandiklari ifade edilmektedir. Puanlarin
yuksekligi, kisinin o tarzi daha ¢ok kullandigini
gOstermektedir.

Olgegin alt boyutlarinin igerdigi maddeler
ve cronbach alpha degerleri: Kendine guvenli
yaklasim (KGY) (8, 10, 14, 20, 23, 26), 68;
iyimser yaklasim (iY) (2, 4, 6,12,18), 57; kendine
glivensiz/garesiz yaklasim (KGCY) (3, 7, 11, 19,
22, 25, 27, 28), 76; boyun egici yaklasim (BEY)
(5,13, 15,17, 21, 24), 76; sosyal destek arama
(SDA) (1, 9, 29, 30), 58dir. Bu galismanin
Cronbach’s Alpha degerleri ise KGY, 76; 1Y, 68;
KGQY, 75; BEY, 67; SDA, 57'dir.

Verilerin toplanmasi

Veri toplama araglari 6grencilerin  uygun
oldugu ders saatlerinde c¢alismayl kabul
eden ogrencilere uygulanmis ve formlari
kendileri doldurmustur. Veri toplamadan 6nce
katihmcilara arastirma hakkinda bilgi verilmis
ve onamlari alinmigtir. Formlarin doldurulmasi
yaklasik 25 dakika strmastar.

istatistiksel analizler

Verilerin analizinde SPSS 18.0
paket programi  kullanilmigtir. ~ Verilerin
tanimlanmasinda sayi, ylzde, ortalama,
standart sapma degerleri kullaniimistir. Olgegin
guvenilirligini  belilemede  Cronbach alfa
katsayisi kullanilmigtir. Veriler normal dagilhim
gosterdigi icin bagimsiz iki grup arasindaki fark
icin Student t-testi, ikiden fazla grup olmasi
durumunda gruplar arasi karsilastirmalarda
Tek yonli Varyans Analiz (ANOVA) testi
kullaniimistir. istatistiksel anlamlilik ise p<0,05
ile tanimlanmistir.

Aragtirmanin etik yoni

Arastirma kapsamina alinanlarin  sézel
onamlari alinmistir. Pamukkale Universitesi
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu'ndan 20.04.2017 tarihinde 60116787-
020/26147 sayili karar ile yazili izin ahinmstir.
Arastirmanin yapildigi kurumdan da yazih izin
alinmigtir.

Bulgular

Calisma kapsamina alinan 6grencilerin
yas ortalamasi 20,59+1,89'dur.  Ogrencilerin
%53,6's1 18-20 yas arahiginda, g¢ogunlugu
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(%79,2) kadin ve %34,5’i 1. siniftir.  Calismaya
alinanlarin %35,6’s1 devlet yurdunda kalmakta,
buyik c¢ogunlugu (%90,3) cekirdek aile
yapisinda, %80,9’unun annesi ve %81,4’Unun
babasi calismaktadir. Ogrencilerin  %37,2’si
anne tutumunu ve %39,9u baba tutumunu
demokratik-katilmci olarak belirtmigtir.
Ogrenciler aile ici iletisimlerini ve cevre ile
olan iletigsimlerini bilyidk oranda (sirasiyla
%82,7, %83,0) iyi olarak degerlendirmektedir.
Yarisindan fazlasi (%63,3) kendini pozitif
(iyimser, kendini seven, umutlu) birey olarak
ifade etmesine ragmen, %87,6’'si yasamini

olumsuz degerlendirmigtir. Ogrencilerin
%52,9u  okul ortaminin stresli oldugunu
belirtirken, %47,1'i  okul ortaminin stresli

olmadigini belirtmistir.  Ogrencilerin %27,0’si
okul ortamindaki stresin sinavlar, dersler, ders
isleme seklinden kaynaklandigini belirtirken,
%15,4’4 stajlar, olumsuz hoca yaklasimdan
kaynaklandigini ifade etmistir (Tablo 1).

Katiimcilarin = %64,7’si  hayatlarinda hi¢
sigara kullanmadiklarini, %81,7’si su an
sigara kullanmadiklarini ve %18,3’l ise su an
sigara kullandiklarini ifade etmistir. ik sigara
kullananlarin = (%35,3) %22,7’si 15-18 yas
arasinda ve merak ettikleri i¢in (%24,5) sigaraya
bagladiklarini ifade etmislerdir. Ogrencilerin
%66,6’s1 hayatlarinda hi¢ alkol almadiklarini
belirtmistir. Hayatlarinda en az bir kez alkol
kullananlarin (%33,4) ilk alkol kullanma yasi 15-
18 yas arasinda (%22,5) oldugu saptanmistir.
Calismaya alinanlar ilk alkolii kuzen/arkadas
ile (%27,0) birlikte ve merak-heves (%27,8)
nedeniyle aldiklarini ifade etmistir. Ogrencilerin
%83,0’t su anda alkol kullanmadiklarini ifade
ederken, %17,0'si su anda alkol kullandigini
belirtmistir.  Ogrencilerin  tamamina  yakini
(%99,5) sigara ve alkol diginda herhangi bir
bagimhlik yapici madde kullanmadiklarini
belirtmistir (Tablo 2). Bu bulgulara gore
hemsirelik 6grencilerinin madde kullanimlarinin
yuksek olmadigi belirlenmistir.

Ogrencilerin stresle bagetme tarzlari dlgegi
puan ortalamalarinin dagihmi  Tablo 3'te
ayrintih olarak goértlmektedir. Bu calismada
Odrenciler stresle basa c¢lkmada en fazla
sorunlar karsisinda etkili olan KGY, ardindan
etkisiz olan KGCY kullandiklari ve en az olarak
da etkisiz olan BEY’i kullandiklari saptanmigtir.
Bu veriler dogrultusunda galismada hemsirelik
ddrencilerinin  stresle basetme durumlarinin
etkili oldugu belirlenmistir.
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Tablo 1. Ogrencilerin ta tanimlayici 6zelliklerine gore dagilimi (n=371).

Tanimlayici 6zellikler n %
Yas

18-20 199 53,6
21 ve Uzeri 172 46,4
Cinsiyet

Kadin 294 79,2
Erkek 77 20,8
Siniflar

1. sinif 128 34,5
2. sinif 93 25,1
3. sinif 61 16,4
4. sinif 89 24,0
Su an yasadigi yer

Ailesiyle 113 30,5
Devlet yurdu 132 35,6
Ozel yurt 26 7.0
Akrabalariyla 80 21,6
Arkadaslariyla 20 5,4
Aile yapisi

Cekirdek aile 335 90,3
Genis aile 19 5,1
Parcalanmis aile 17 4,6
Anne tutumu

Kati-kuralci 16 4,3
Asiri koruyucu 111 29,9
Soguk ilgisiz 24 7,1
Baskalariyla karsilastirici 31 8,4
Denetleyici 49 13,2
Demokratik katilimci 138 37,2
Baba tutumu

Kati-kuralci 46 12,4
Asiri koruyucu 54 14,6
Soguk ilgisiz 29 7,8
Baskalariyla karsilastirici 39 10,5
Denetleyici 55 14,8
Demokratik katilimci 148 39,9
Aile ile iletisim

Iyi 307 82,7
Kotu 64 17,3
Cevre ile iletisim

fyi 308 83,0
Koti 63 16,9
Kendini tanimlama durumu

iyimser, kendini seven pozitif, umutlu, yardimsever 235 63,3
Ne olumlu ne olumsuz 35 9,4
Hirsl, mikemmelliyetgi 53 14,3
Sessiz, igine kapanik 8 2,2
Olumsuz, karamsar ve sabirsiz 40 10,8
Okul Ortamindaki Stres Nedenleri

Stres belirtmeyenler 175 47,2
Sinavlar, dersler, ders isleme sekli 100 27,0
Siniflarin kalabalikliigr ve havasizhgi 19 5,1
insanlarin birbirini 6tekilestirmesi 20 54
Stajlar, hoca yaklasiminin olumsuz olmasi 57 15,4
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Yagsami Degerlendirme
Olumlu 46 12,4
Olumsuz 325 87,6

Tablo 2. Ogrencilerin sigara-alkol ve bagimhlik yapici madde kullanimina iliskin bulgular (n=371).

Sigara-alkol ve bagimlilik yapici madde kullanimina iligkin 6zellikler n %

Hayatlarinda sigara kullanma durumlari

Hig sigara kullanmadim 240 64,7
131 35,3

Sigara kullandim
ilk sigarayi kullanma yaslar

Sigara kullanmadim 240 64,7

15 yas alti Zg 421,227

15-18 yas g

19-22 yas 31 8.4

Su anda sigara kullanma durumlari

Kullanmiyorum 303 81,7
68 18,3

Kullantyorum
Hayatlarinda alkol kullanma durumlan

Hig alkol kullanmadim 247 66,6

Alkol kullandim 124 33,4

ilk alkolii kullanma yaslari

Hig alkol kullanmadim 247 66,6

15 yas alti 17 3,1

15-18 yas ;Z 528'5

19-22 yas ’

Su anda alkol kullanma durumlari

Kullanmiyorum 308 83,0

Kullaniyorum 63 17,0

Sigara ve alkol diginda herhangi bir bagimhlik yapici madde kullanma

durumlari

Kullanmadim 369 99,5
2 0,5

Kullandim

Tablo 3. Ogrencilerin stresle basetme tarzlar élgegi puan ortalamalarinin dagilimi (n=371).

Alt Olgek Puan Ortalamalari X+SS Min-Max
Kendine Giivenli Yaklagsim (KGY) 12,61+4,01 2-27
Kendine Giivensiz/Caresiz Yaklasim (KGCY) 11,95+4,55 0-24
Boyun Egici Yaklasim (BEY) 6,68+3,42 0-18
lyimser Yaklagim (1Y) 8,3812,87 0-21
Sosyal Destek Arama (SDA) 7,02+1,90 2-16

KGY: Kendine giivenli yaklasim; IY: lyimser yaklasim; KGCY: Kendine giivensiz/caresiz yaklasim; BEY: Boyun edici yaklasim; SDA: Sosyal
destek arama
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Ogrencilerin bazi degiskenlere gore stresle
basetme tarzlar alt dlgek puan ortalamalari
incelendiginde; yasa ve aile yapisina goére
etkisiz olan KGCY ve BEY, cinsiyete gore etkili
olan 1Y, siniflara gére etkisiz olan BEY, kaldig
yere gore SDA alt dlgek puan ortalamalarinda
istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmigstir
(p<0,05) (Tablo 4a). Bu bulgularla yasi biyik
olan ve aile yapisi genis olan 6grencilerin,
3. siniflarin, aile disinda bagka yerde kalan
Ogrencilerin stresle basetme tarzlarinin etkisiz
oldugu gorulmektedir.

Annenin ¢alisma durumuna gore etkisiz olan
BEY ve SDA; anne tutumuna gore etkisiz olan
BEY; o6grencilerin aile ici iletisimine ve cevre
ile iletisimine gore etkili olan KGY ve 1Y, etkisiz
olan KGCY; kendisini tanimlama durumuna
gobre etkili olan KGY ve 1Y, etkisiz olan KGCY ve
BEY alt dlgek puan ortalamalarinda istatistiksel
olarak anlamli bir farkhilik bulunmustur (p<0,05)
(Tablo 4b). Bu verilerle annesi ¢alismayanlarin,
asir koruyucu, soguk, ilgisiz ve denetleyici
anne tutumlari olanlarin, aile i¢i ve cevre ile
iletisimlerini koétl olarak belirtenlerin, kendini
sessizicine kapanik,olumsuz, karamsar, sabirsiz
degerlendirenlerin stresle basetmelerinin etkisiz
oldugu belirlenmistir. Aile ici ve ¢evre ile olan
iletisimini ¢ok iyi de@erlendirenlerin, kendini
olumlu tanimlayanlarin stresle basetmelerinin
etkili oldugu saptanmisgtir.

Calisma kapsamina alinanlarin ruh saghigi
probleminin varhdina, inang ve yasamini
degerlendirme durumuna gore etkisiz olan
KGQCY, sigara igme durumlarina gore etkisiz
olan KGGY, BEY ve SDA alt olgek puan
ortalamalarinda istatistiksel olarak anlamlilik
oldugu saptanmistir (p<0,05) (Tablo 4c). Bu
bulgularla ruh saghgr problemi oldugunu
belirtenlerin, inangsiz oldugunu bildirenlerin,
yasamini olumsuz de@erlendirenlerin ve sigara
kullananlarin stresle basetmelerinin etkisiz
oldugu belirlenmistir. Bu dogrultuda hemsirelik
Ogrencilerinin - sosyodemografik 6zelliklerine
ve Ozellikle sigara kullanmalarina gore stresle
basetme durumlari arasinda anlamh bir iligki
oldugu saptanmistir.

Tartisma

Stres, egitim surecinde akademik
performansi ve 6grenci refahini etkileyebilecek
onemli bir psikososyal faktordir. Hemsirelik
ogrencileri teorik derslerde ve klinik uygulamada

hastalarla calisirken bircok stresorle karsi
karsiya kalmaktadir. Hemsirelik dgrencilerinin
stresle basetme durumlari ve madde kullanim
oykdulerini belirlemeyi amaglayan bu galismada
katilimcilarin yas ortalamasi 20,59'dur. Bu yas
déneminde yasanabilecek stresler eger |iyi
yonetilemezse madde kullanimi gibi olumsuz
sonuglar dogurabilmektedir.

Arastirma kapsamina giren 06grencilerin
cogunlugu kadin ve aileleri c¢ekirdek aile
yapisindadir. Cevre ve aile ile olan iletisimlerini
biaylk oranda iyi olarak degerlendirmislerdir.
Yarisindan fazlasi kendisini pozitif birey ve
yasaminin olumlu oldugunu ifade etmistir.

Cocuk diinyaya geldigi anda ilk etkilesimde
bulundugu Kigiler aile bireyleri ve 6zellikle anne-
babasidir. Bu etkilesim g¢ocugun tim yasami
boyunca devam eder. Cocugun kisilik yapisinin
olusmasinda anne-baba etkisinin 6nemli bir
yeri ve degeri vardir. Uyumlu ve 06zglr bir
ailede, tutarli ve saglikh iligkiler icinde yetisen
cocuk, 6zerk bir birey olarak yetiskin yasamina
ulagabilir [27]. Cocuk, kultirel degerlerini,
temel aligkanhklarini gelisim goérevlerine karsi
yaklasimlarini aile ortaminda kazanir. Cocugun
olumlu bir benlik tasarimi olusturmasinda
yeterlilik duygusu kazanmasinda anne-babasi
ile etkilesiminde aldigi geri bildirimler cok 6nemli
rol oynar [28]. Bu ¢alismada anne baba tutumu
demokratik-katilimeci olarak belirlenmistir. Bu
tutum aile Uyelerinin gereksinimlerine odakli,
bireylerin kendini ifade etmesine tesvik eden
ve yasinin gerektirdigi sekilde karar verme
sorumlulugu olan &6nemli bir tutumdur. Bu
calismada &grencilerin stresle basetmesinde
en cok etkili yontem olan KGY kullanmalarinda

aile tutumunun oldukga etkili olabilecegi
distnulmektedir.
Ogrencilerin = %27,0'si  okul ortamindaki

stresin sinavlar, dersler, ders isleme seklinden
kaynaklandigini belirtirken, ardindan
%15,4’0 stajlar, olumsuz hoca yaklasimdan
kaynaklandigini  belirtmigtir. ~ Yapilan  bazi
calismalarda bu bulguyu destekler niteliktedir
[29, 30].

Yapilan bu gcalismada 6grencilerin %18,3’G su
an sigara kullandiklarini belirtmislerdir. Mavili'nin
[31] calismasinda 18,8, Capik ve Cingil'in
[32] yaptigi calismada oran %12,9, Capik
ve Ozbicakcrnin [33] bulgusunda %17,5dir.
Erkeklerde kadinlara gére, madde kullanim
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Tablo 4a. Ogrencilerin bazi tanimlayici ézelliklerine goére stresle basetme tarzlar dlgedi puan
ortalamalarinin dagilimi.

Olgek alt boyutlari

Tanimlayici 6zellikler KGY iy KGCY BEY SDA
X £SS x £SS x £SS x £SS X £SS
Yas
18-20 yas (n=199) 12,33+4,11 8,21+2,83 11,42+4,57 6,21+3,45 6,98+1,78
21 yas ve lzeri (n=172) 12,94+3,87 8,57+2,91 12,55+4,47 7,22+3,30 7,06+£2,02
t=-1,462 t=-1,218 t=-2,399 t=-2,880 t=-,403
p=0,143 p=0,224 p=0,017 p=0,004 p=0,690
Cinsiyet
Kadin (n=294) 12,43+4,06 8,17+2,90 12,07+4,58 6,64+3,43 6,96+1,83
Erkek (n=77) 13,31+3,77 9,18+2,63 11,4814,47 6,83+3,38 7,25+2,14
t=-1,716 t=-2,772 t=1,019 t=-0,430 t=-1,208
p=0,087 p=0,006 p=0,309 p=0,668 p=0,228
Siniflar
1. sinif (n=128) 12,17+4,04 8,29+2,91 11,19+4,41 6,12+3,48 6,95+1,66
2. sinif (n=93) 12,74+4,41 8,12+2,92 12,3714,96 6,27+3,22 7,19+2,02
3. sinif (n=61) 13,1413,14 9,14+2,43 12,70+4,00 8,57+3,62 7,34+1,87
4. sinif (n=89) 12,74+4,06 8,23+2,99 12,07+4,60 6,60+2,95 6,74+2,08
F=0,920 F=1,805 F=2,039 F= 8,254 F=1,544
p=0,431 p=0,146 p=0,108 p=0,001 p=0,203
Su Anda Kaldigr Yer
Aile yaninda (n=113) 11,7614,13 8,00+3,10 11,92+4,76 6,35+3,49 6,93+1,93
Devlet yurdu (n=132) 12,80+4,05 8,34+2,76 12,09+4,54 6,43+3,22 7,00+1,64
Ozel yurt (n=26) 13,153,562 8,88+2,00 12,53+4,66 6,96+3,09 7,80+1,41
Akraba yaninda (n=80) 13,2613,54 8,71+2,87 11,7614,10 7,47+3,64 7,17+2,24
Arkadas yaninda (n=20) 12,9014,94 8,75+3,20 11,1545,29 6,60+3,51 6,10+2,04
F=2,036 F=1,027 F=0,326 F=1,557 F=2,514
p=0,089 p=0,393 p=0,861 p=0,185 p=0,041
Aile Yapisi
Cekirdek aile (n=335) 12,7114,04 8,42+2,91 11,7414,46 6,56+3,38 7,01£1,89
Genis aile (n=20) 11,47+2,69 8,47+2,22 14,68+4,00 8,26+2,90 7,47+1,67
Parcalanmis aile (n=16) 11,8714,70 7,5612,68 13,0616,03 7,68+4,07 6,811+2,40
F=0,762 F=0,687 F=2,919 F=2,918 F=0,517
p=0,516 p=0,561 p=0,034 p=0,034 p=0,671

X:Ortalama; SS: Standart sapma; t: T Testi; F: One-Way Anova; KGY: Kendine giivenli yaklasim; IY: lyimser yaklasim; KGCY: Kendine
glivensiz/garesiz yaklasim; BEY: Boyun egici yaklasim; SDA: Sosyal destek arama
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Tablo 4b. Ogrencilerin bazi tanimlayici 6zelliklere gére stresle basetme tarzlar 6lgedi puan

ortalamalarinin dagilimi.

Olgek alt boyutlari

Tanimlayici 6zellikler

Annenin ¢alisma durumu
Calismiyor (n=300)
Calisiyor (n=71

Anne tutumu
Kati-Kuralci (n=19)
Asiri koruyucu (n=114)
Soguk, ilgisiz (n=11)
Karsilastirici (n=34)
Denetleyici (n=52)
Demokratik (n=141)

Aile ici iletigsim

Cok iyi (n=95)

lyi (n=212)

Ne iyi ne kétl (n=56)
Kéti (n=8)

Ogrencinin gevre ile iletigimi
Cok iyi (n=75)

lyi (n=233)

Ne iyi ne kotl (n=58)

Kéti (n=5)

Kendini tanimlama durumu

iyimser, kendini seven pozitif,
umutlu, yardimsever (n=235)

Ne olumlu, ne olumsuz (n=35)
Hirsli, mikemmelliyetgi (n=53)
Sessiz, igine kapanik (n=8)

Olumsuz, karamsar, sabirsiz
(n=40)

KGY
X £SS

12,5043,94
13,08+4,27
t=-0,598
p=0,550

13,3743,86
12,26£3,89
11,87+4,61
13,22+4,43
12,18£3,95
12,92+4,06
F=0,657

p=0,685

13,32+4,27
12,60+3,84
11,96+3,84
9,00+4,44
F=3,729
p=0,012

13,45£3,72
12,79+4,01
11,103,95
9,2043,76
F=5,377
p=0,001

13,04£3,85
12,48£5,19
13,15£3,61
10,62+3,37
9,9043,30
F=6,322
p=0,001

iy
X+SS

8,53+2,86
7,73+2,85
t=2,402
p=0,017

7,43+2,73
7,97+2,64
7,25£3,65
8,54£3,97
8,22+2,71
8,89+2,81
F=1,649

p=0,133

9,38+3,05
8,26+2,57
7,75+2,90
3,87+2,23
F=12,521

p=0,001

9,1613,17
8,5142,63
7,03+2,97
5,80+1,78
F=8,024
p=0,001

8,85£2,67
8,20+2,86
8,3043,09
7,75+2,65
5,95+2,58
F=9,753

p=0,001

KGGY
X £SS

12,04+4,50
11,54+4,78
t=0,717
p=0,474

12,3114,78
12,43+4,46
14,62+5,55
11,80+4,51
12,20+4,80
11,23+4,38
F=1,345

p=0,236

11,17+4,91
11,79+4,12
13,1424,73
17,0045,87
F=5,756
p=0,001

11,04+4,40
11,92+4,51
12,9424,40
15,2047,91
F=2,814
p=0,039

11,38+4,30
13,00£5,10
11,62+4,67
13,37+4,83
14,5024,45
F=4,957

p=0,001

BEY
X £SS

6,85+3,46
5,95+3,16
t=2,499
p=0,013

5,56+3,82
7,313,40
7,25+3,88
5,70+1,95
7,12+3,89
6,16+3,35
F=2,500

p=0,022

6,76+3,57
6,52+3,30
6,98+3,66
7,62+3,11
F=0,507
p=0,67

6,80+3,24
6,49+3,45
7,18+3,26
7,60+6,02
F=0,800
p=0,495

6,59+3,52
7,54+3,31
5,71+3,06
9,62+3,85
7,15+2,75
F=3,404

p=0,001

SDA
X £SS

7,13+1,88
6,56+1,89
t=2,186
p=0,030

6,93+1,80
7,07+1,76
6,75+0,88
6,54+2,26
7,53+2,29
7,01£1,75
F=1,180

p=0,316

7,07+2,02
7,06+1,86
6,87+1,83
6,62+2,13
F=0,279
p=0,841

7,06+1,88
6,98+1,91
7,12+1,83
6,80+2,86
0,188
p=0,904

7,11£1,88
6,62+2,00
6,98£1,59
6,62+2,44
7,00£2,17
F=0,606

p=0,658

x:Ortalama; SS:Standart sapma; t:T Testi; F: One-Way Anova; KGY: Kendine giivenli yaklagim; IY: lyimser yaklagim; KGCY:
Kendine glivensiz/caresiz yaklagim; BEY: Boyun egici yaklagim; SDA: Sosyal destek arama
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Tablo 4c. Ogrencilerin bazi tanimlayici 6zelliklere gére stresle basetme tarzlari dlgegi puan

ortalamalarinin dagihmi.

Tanimlayici 6zellikler KGY iy KGCY BEY SDA
x £SS x *SS x £SS x £SS x £SS

Ruh saghgi problemi

Yok (n=359) 12,62%4,01 8,40+2,84  11,7944,43 6,67+3,43 6,99+1,90

Var (n=12) 12,25%4,20 7,75+3,86  16,75+5,81 7,00+2,98 8,08+1,31
t=0,319 t=0,771 t=-3,773 t=-0,327 t=-1,964
p=0,750 p=0,441 p=0,001 p=0,744 p=0,050

inang durumu

inangsiz (n=12) 10,83+3,27 7,25+3,19  15,0045,46 8,50+3,11 7,08+2,27

inangl (n=359) 12,6714,02 8,41+2,86  11,8414,49 6,62+3,41 7,02+1,89
t=-1,566 t=-1,385 t=2,370 t=1,878 t=0,104
p=0,118 p=0,167 p=0,018 p=0,061 p=0,917

Yasamini degerlendirmesi

Olumsuz (n=46) 12,0414,00 8,08+3,15  14,19+4,76 7,3413,74 7,06+2,16

Olumlu (n=325) 12,6914,01 8,42+2,83  11,63+4,44 6,58+3,36 7,02+1,86
t=-1,031 t=-0,738 t=3,626 t=1,413 t=0,146
p=0,303 p=0,461 p=0,001 p=0,159 p=0,884

Sigara kullanma durumlari

Kullanmiyor (n=303) 12,59 £3,95  8,394+2,82  11,684,44 6,47+7,61 6,91+1,83

Kullaniyor (n=68) 12,6914,28 8,29+3,11 13,1314,87 7,61+3,19 7,52+2,13
t=-0,174 t=0,272 t=-2,379 t=-2,514 t=-2,427
p=0,862 p=0,786 p=0,018 p=0,012 p=0,016

x:Ortalama; SS: Standart sapma; t: T Testi; F: One-Way Anova; KGY: Kendine giivenli yaklagim; [Y: lyimser yaklasim; KGCY: Kendine giivensiz/

caresiz yaklasim; BEY: Boyun egici yaklasim;, SDA: Sosyal destek arama

yayginhgr daha yiksek oldugu belirtiimektedir
[4]. Bu calismada da degerin yuksek olmasi
erkek hemsirelerin %20,8 oraninda olmasindan
ve sigara kullaniminin cinsiyet acgisindan
erkeklerde daha yaygin  gdOrllmesinden
kaynaklandigini dusundurmektedir.

Calismaya alinanlarin hayatlarinda en az bir
kez alkol alma oranlari %33,4’tir. Ogrenciler
ilk alkol kullanma yasinin 15-18 yas (%22,5)
arasinda oldugunu, arkadaslar ile birlikte
ve merak-heves nedeni ile aldiklarini ifade
etmislerdir. Su anda alkol kullananlarin orani
ise %17,0°'dir. Mavili [31], Koca ve ark. [34]
hemsgirelik 6grencileri ile ilgili yapmis olduklari
¢alisma bulgulari bu c¢alisma bulgulariyla
benzerlik gostermektedir.

Bu calismada ilk sigara ve alkol kullanmanin
15-22 yas araliginda oldugu tespit edilmistir. Bu
bulguya paralel olarak TUBIM 2014 Raporu’'na
gore ilk kez madde kullanma ve bagimh olma
yasl 15-24’tir. Bu rapora gore ilk maddeye
baslama nedeni olarak merak, arkadas etkisi
ve aile sorunlari nedeniyle basladiklar rapor
edilmistir [5]. Bu calismada da o6grenciler ilk
sigara ve alkole baglama nedeni olarak (sigara
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%24,5, alkol %27,8) merak-hevesten dolayi
bagsladiklarini belirtmistir.

Ogrencilerin  tamamina yakini  (%99,5)
sigara ve alkol diginda herhangi bir bagimlilik
yapici madde kullanmadiklarini ifade etmistir.
Bu bulgunun aksine bagimlilik yapici madde
kullanim oranlart Koca ve ark. [34] yaptidi
calismada %2,2, Turhan ve ark. [1] calismasinda
en az bir kez uyusturucu madde kullanimi
%9,6’dir. Bu ¢alismada oranin disuk olmasinin
nedeni olarak galismaya alinan grubun anne-
baba tutumunun pozitif bir tutum olan demokratik-
katilimci olmasi, onlarin daha saglikli ve etkili
basetme davranisi igerisinde olmalarina sebep
olmus olabilir. Ayrica bu grubun saglik okulunda
okumus olmalari, bagimhhk yapici madde ile
ilgili farkindaliklarinin ve bilgilerinin olmasindan
kaynaklanmig olabilecegini dusindirmektedir.
Bu sonu¢ dogrultusunda bu c¢alismada
hemsirelik ddrencilerinin  madde kullanim
oranlarinin yiksek olmadigi séylenebilir.

SBTO dlgeginin alt boyutlari
degerlendirilirken; kendine glvenli ve iyimser
alt boyutlarindan alinan puanlar arttik¢a stresle
bas etmenin etkili oldugu; caresiz yaklasim ve
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boyun egici yaklagim alt boyutlarindan alinan
puanlar arttikca ise stresle bas etmede etkisiz
yontemlerin kullanildidi belirtimektedir [25]. Bu
¢alismada 6grencilerin stresle basa ¢gikmada en
fazla etkili olan KGY kullandiklari belirlenmistir.
Yapilan bazi c¢alismalarda bu bulguya paralel
sonuglar c¢ikmistir [29, 35, 36]. Calismanin
arastirma sorularindan biri hemesirelik
ogrencilerinin stresle basetme durumlari nasildir
sorusuydu. Bu bulgu dogrultusunda 6grencilerin
en fazla kendine guvenli yaklagsimi, en az olarak
da boyun egici yaklagimlari kullaniyor olmalari
stresle basa ¢ikma konusunda etkili ydontemler
kullandiklarini, stres ydnetimi konusunda daha
az sorun yasadiklarini géstermektedir.

Ogrencilerin yasa gére KGCY ve BEY alt
Olgcek puan ortalamalarinda istatistiksel olarak
anlamli bir farkliik oldugu, 21 ve Uzeri yas
grubunun belirtilen bu puan ortalamalarinda
artma oldugu saptanmistir. Razi ve ark’'nin [37]
yaptigi calismada da bizim elde ettigimiz bulguyu
destekler niteliktedir. Yas arttikga hemsirelik
ogrencilerinin kagingan/garesiz ve boyun egici
yaklagimlarini sik kullanmalarinin nedeni, daha
Onceki cabalarina ragmen yasamlarindaki
stresorleri azaltamamalarindan, bu yastakilerin
sorumluluklarinin daha farkinda olmalarindan,
mezun olma ve atanma kaygilarindan dolayi
kaynaklanabilecegini digundUrmektedir.

Bu calismada cinsiyete gore Y alt
Olcek  puan ortalamasinda istatistiksel
olarak anlamlilik oldugu ve erkeklerin puan
ortalamalarinin yiksek oldugu belirlenmigtir.
Yapilan ¢alismalarda da bu bulguyu destekler
sonuglar bulunmaktadir. Literatlirde basa ¢ikma
tutumlarinin cinsiyete bagh olarak degisebildigi
bildiriimektedir [38, 39]. Soderstrom ve ark. [40]
kadinlarin duygu odakli, erkeklerin ise problem
odakli ydntemleri daha sik kullandiklarini
belirtmistir. Otrar ve ark. [41] yaptigi bir
calismada stresle basetmede kendine guvenli
yaklasim ve iyimser yaklagim stratejilerini erkek
Ogrencilerin kadin 6grencilerden daha fazla
kullandiklari belirtiimektedir.

Calismada siniflara gére BEY alt olgek
puan ortalamalarinda istatistiksel olarak
anlamli bir farkllik oldugu belirlenmistir. 3. sinif
dgrencilerinin BEY puanlarinin ytksek oldugu
bulgulanmigtir. Bunun nedeni yodun ders ve staj
uygulamalarinin dgrenci Uzerinde olusturdugu
stres nedeniyle basetmeye galisan 6grencinin 3.

sinifa geldiginde degisim gérememesine bagli
olarak etkisiz ydntem olan boyun egici yaklagimi
daha sik kullandiklari tahmin edilmektedir.
Benzer sekilde Guler ve Cinar’in [29] hemsirelik
ogrencileri ile yaptigi calismada siniflara goére
boyun egici yaklasim ve sosyal destek arama
puanlarinda anlamli bir fark bulunmustur.

Su anda kaldigi yere gore 6grencilerin SDA
alt olgek puan ortalamalarinda istatistiksel
anlamlilik oldugu, 6zel yurt ve akraba yaninda
kalanlarin SDA puan ortalamalarinin ylksek
oldugu belirlenmistir. Bu da sosyal destegin
stresle basetmede dnemli oldugunu gostermesi
acisindan énemli bir bulgudur. Sosyal destegi
yeteri kadar alamayan &grencilerde sosyal
destek arama puanlari daha yuksektir. Elde
edilen bu sonu¢ aile ve arkadas desteginin
stresle basetmede etkili oldugunu belirten
bazi calismalarla ayni dogrultuda oldugu
gOrulmektedir [30,42].

Katilimcilarin bu c¢alismada aile yapisina
gére KGCY ve BEY alt olgek puanlarinda
istatistiksel olarak anlamh bir farklilik oldugu
gorulmektedir. Genig aile yapisina sahip
bireylerin stresle basetme durumlarinda etkisiz
yontemlerden KGCY ve BEY puanlarinin daha
yuksek oldugu ve dolayisiyla bu ydntemleri
daha cok kullandiklari gOrulmektedir.
Tarksoy’'un [43] hemsirelik o6grencileri ile
yapmis oldugu calismada da benzer sonug
ctkmistir. Ogrencilerin daha kagingan ve boyun
egici yaklasimda bulunmalarinin nedeni olarak,
genis ailede yasayan bireylerin bireysel olarak
sO0z sahibi olamamalarindan, kendilerini rahat
ifade edememelerinden ve daha ¢ok buytklerin
s6z sahibi olmasindan kaynaklandigi tahmin
edilmektedir.

Ogrencilerin annenin tutumuna gére BEY alt
Olcek puan ortalamalarinda istatistiksel olarak
anlamlihk oldugu ve annesinin tutumunu agiri
koruyucu olarak degerlendirenlerin puanlarinin
daha ylksek oldugu belirlenmistir.  Asiri
koruyucu ebeveyn tutumunda, ailenin ¢cocuga
gerektiginden fazla kontrol ve 6zen gostermesi
s6z konusudur. Bu tutumla yetistirilen ¢ocuklar,
kendine glveni olmayan, sosyal iliskilerde
pasif, diger kimselere bagmli, ¢ekingen,
duygusal kirikliklari olan ¢ocuklar olmaktadir.
Yetigkinliginde ise stresle bas etme konusunda
zorluk yasayan ve besetmede etkisiz yontemler
kullanan bireyler olacaktir [44].
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Genglerin aile ici ve ¢evre ile olan iletisiminin
kot olmasi onlari stresle basetmede etkili
olmayan sigara, alkol ve madde kullanimi gibi
davranislara yodneltmektedir [45]. Calismada
aileigiiletisim ve gevre ile olan iletisim durumuna
gére KGY, IY ve KGCY puan ortalamalarinda
istatistiksel olarak anlamlilik oldugu saptanmistir.
iletisimini gok iyi ve iyi olarak degerlendirenlerin
KGY ve iY puanlarinin yiiksek oldugu, kétii
olarak degerlendirenlerin ise KGCY puanlarinin
yuksek oldugu belirlenmistir. Tirksoy’un [43]
yaptigi calismada hemsirelik 6grencilerinin
aile ici iletisim durumlarinin stresle basetmede
degisiklik olusturabilecegini belirtmis ve bu
calismaya paralel bulgular saptamistir. Bu
bulgu stres ydnetiminde aile yaklasiminin ve
cevre ile olan iletisimin oldukga 6nemli oldugunu
goOstermektedir. Kisinin sorunlara karsi bakisini
ve basetmesini ailedeki yaklasimlar ve
onlarin model alinmasi dogrultusunda c¢ocuk
hayata karsi durusunu belirlemektedir. Bu
nedenle stresle basetmede aile ve gevrenin
glglendirilmesi agisindan énemli bir bulgudur.

Bu calismada kendisini  tanimlama
durumuna gére KGY, iY, KGCY ve BEY alt
Olgek puanlarinda istatistiksel dizeyde anlamli
bir farklilk bulunmustur.  Kendisini iyimser,
kendini seven pozitif, umutlu, yardimsever
olarak tanimlayanlarin stres yodnetiminde
etkili olan KGY ve IY puanlarinin yiiksek
oldugu; olumsuz, karamsar, sabirsiz olarak
tanimlayanlarin ise stres yonetiminde etkisiz
olan KGCY ve BEY puanlarinin daha yuksek
oldugu gorilmektedir. Strese neden olan
etkenler ve stres yonetiminde kisilik 6zelliginin
ve kisinin kendisini algilamasinin etkili oldugu
belirtimektedir. Olumlu ve pozitif kisiliklerin
stres yonetiminde etkili yontemler kullandiklari,
olumsuz bakis agisina sahip olanlarin ise stres
yonetiminde etkisiz olan yontemler uyguladiklari
belirtiimektedir [22, 46, 47]. Bu ¢alismadan elde
edilen veri literatur bilgisi ile uyusmaktadir.

Stresle basagikma tarzlari da, ruh sagligi
acisindan koruyucu rol oynamaktadir. Bazi
tarzlar, bireyi stresli yasam olaylarindan uzak
tutmakta, bazilari ise ruhsal bozukluklara kargi
bireyin duyarliigini  arttirmaktadir.  Yapilan
calismalarda daha 6nce ruh sagligi problemi
olanlarin stres yonetiminde sorun yasayabilecegi
belirtiimektedir [48-51]. Yapilan bu galismada
odrencilerin ruh saghgdi probleminin varligina
gore KGCY Olcek puan ortalamalarinda
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istatistiksel olarak anlamlilik oldugu ve ruh
sagligr problemi oldugunu belirtenlerin KGCY
puanlarinin daha ylUksek olmasi literatlr bilgisi
ile uyusmaktadir.

Calismada inang durumuna gore etkisiz
yontem olan KGCY alt olgek puaninda
istatistiksel anlamhlik oldugu ve kendini inangsiz
degerlendirenlerin puan ortalamalarinin yiksek
oldugu saptanmistir. inancin ve dua etmenin
stresle basetme yoéntemi olarak kullanildigi
ve bireyin Uzerinde olumlu etkisi oldugu
belirtiimektedir [52, 53].

Ogrencilerin sigara igme durumlarina gére
stresle basetme tarzlarinda etkisiz olan KGCY,
BEY ve SDA alt dlcek puan ortalamalarinda
istatistiksel olarak anlamlilik oldugu ve sigara
icenlerin icmeyenlere gbre puanlarinin daha
yuksek oldugu bulgulanmistir. Bizim bulgumuz
dogrultusunda literatirde madde kullanan
kisilerin, uygun alternatif basa ¢cikma yollarini
kullanamadiklari, kacinan ve etkili olmayan
basa c¢ikma mekanizmalari  kullandiklar
belirtiimektedir [54, 55].

Sonug olarak;

Ogrencilerin blylk g¢odunlugunun su an
sigara kullanmadigi, yarisindan fazlasinin hi¢
alkol almadigi ve biylk ¢cogunlugunun sigara-
alkol disinda herhangi bir bagdimlilik yapici
madde kullanmadiklari saptanmistir.

Calismaya alinan  o6grencilerin  yasa,
cinsiyete, siniflara, su an yasadi§i yere, aile
yapisina, annenin galismasina, anne tutumuna,
aile ici iletisime, kendilerinin cevre ile olan
iletisimine, kendini tanimlama durumuna, ruh
sagligr probleminin varligina, inanglarina,
yasamlarini degerlendirmelerine, su anda sigara
icme durumuna gore stresle basetme tarzlar alt
Olceklerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark
belirlenmistir.

Ogrencilerin medeni ve c¢alisma durumuna,
aylik kisisel ve ailenin gelirlerine, kardes
sayisina, saglik glivencesine, en uzun yasanilan
yere, annenin egitimine, babanin c¢alisma
durumuna ve tutumuna, okulda yasanilan stres
durumuna alkol kullanmalarina ve sigara-alkol
disinda herhangi bir bagimlihk yapici madde
kullanmalarina goére stresle bas etme tarzlar
alt dlgeklerinde istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik olmadigi bulgulanmistir.



Ogrencilerin bagetmeleri ve madde kullanimlari

Calismaya alinanlarin stresle basa ¢ikmada
en fazla etkili olan KGY, ardindan etkisiz olan
KGGCY kullandiklari ve en az olarak da etkisiz
olan BEY’i kullandiklari saptanmistir.

Aragtirma sorulari dogrultusunda hemsirelik
dgrencilerinin stresle bagsetme durumlarinin etkili
oldugu, madde kullanimlarinin yiksek olmadigi,
sosyodemografik dzelliklerine ve 6zellikle sigara
kullanmalarina gore stresle basetme durumlari
arasinda anlamli bir iligki oldugu saptanmistir.

Bu sonuglarin dogrultusunda;

Hemgirelik 6grencilerinin yas arttikga stresle
basetmelerinin etkisiz oldugu sonucuna bagl
olarak hemsirelik 6grencileri icin her egitim-
Ogretim baslangicinda o yas dénemine ve o
ders donemine 6zgu stres etkenlerini ve bunlarin
yonetimi konusunda egitimlerin programlanmasi,

Bu galismada hemsirelik 6grencilerinin stresle
basetmelerinin etkili olmasina ragmen ayrica
sigara kullananlarin da oldugu belirlenmistir.
Bu nedenle stres yodnetiminin daha genis bir
gruba yayilabilmesi igin stres ydnetiminde etkili
olan kendini tanima, olumlu benlik saygisi
gelistirebilme, atilgan olma, catisma, 6fke ve
stres yonetimi gibi iletisim becerilerinin 4 yillik
mifredata planlanmasi ve uygulanmasi,

Ruhsal olarak probleminin oldugunu belirten
ogrencilerin stresle basetmelerinin etkisiz oldugu
sonucundan yola ¢ikarak égrencilerin ruhsal ve
fiziksel sorunlarinin arastiriip yardima ihtiyaci
olan &grencilerin saptanmasi ve bunlarin ilgili
yerlere yonlendiriimesi dnerilmektedir.

Sinirhhiklar

Yapilan g¢alisma sadece uygulama yapilan
gruba genellenebilir. Calismada kullanilan
Olcekler 6z bildirime dayali oldugu igin 6grenci
kendini rahat ifade edememis olabilir.

Gikar lligkisi: Yazarlar gikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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Ozet

Amag: Arastirma Saglik Yonetimi Bolimu 6grencilerinin tamamlayici ve alternatif tedavi (TAT) yontemlerini
kullanma durumlarini degerlendirmek amaciyla planlanmistir.

Gereg ve yontem: Tanimlayici arastirma ilkelerine uygun olarak yapilan ¢alisma 25 Mayis-15 Haziran 2017
tarihleri arasinda yurutilmustir. Arastirmanin evrenini 216 birey olusturmaktadir ve gonulli 190 &6grenci
arastirma kapsamina alinmistir. Arastirmanin verileri “Bilgi Toplama Formu” kullanilarak ylz ytze gorisme
yontemiyle toplanmistir. Verilerin degerlendiriimesinde sayi, yizdelik ve ki-kare testi kullaniimigtir.

Bulgular: Ogrencilerin %43,7’si 18-20 yas grubunda, %72,6’s1 kadin olup, %89,5'i TAT yéntemi kullanmaktadir.
Ogrencilerin %42,5'inin beden ve zihin tedavilerini, %34,5’inin viicut terapilerini, %12,4’tiniin alternatif ve
medikal sistemlerini ve %10,4’Unun enerji ve manipulatif tedavilerini kullandiklar tespit edilmistir. Bu yontemleri
%55,9'unun internet, %33,5'inin arkadas ve %12,4’inun ise akraba/ komsu araciligiyla 6grendikleri belirlenmistir.
Calismamizda 6grencilerin %94,7’sinin TAT konusunda daha once hi¢ egitim almadigi ve %81,8’inin TAT
hakkinda bilgi almak istedigi belirlenmistir.

Sonug: Calisma sonuglari 6grencilerin yaridan fazlasinin TAT kullanmasina ragmen konuyla ilgili saghk
calisanlarindan yeterli bilgi almadiklarini géstermektedir. Son yillarda TAT kullanimi giderek daha populer
olmaktadir. TAT yontemlerini kullanmada internet ya da televizyon yonlendirmesi 6n plana c¢iktigindan,
ogrencilere yonelik egitimlerin fayda saglayacagi dustnilmektedir. Ayrica, bu ¢alisma konusuyla ilgili olarak
daha genis orneklemlerin degerlendirilecegi ¢alismalarin yapilmasi énerilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Tamamlayici ve alternatif tedavi, 6grenci.

Tugba Solmaz, Birsen Altay. Universite dgrencilerinin tamamlayici ve alternatif tedavi yéntemlerini kullanma
durumlari. Pam Tip Derg 2019;12:387-393.

Abstract

Purpose: This study has been conducted to assess health management department students' status about
using complementary and alternative treatment methods (CAM).

Materials and methods: The study was conducted in compliance with descriptive research methods between
25 May 2017 and 15 June 2017. The target population of the study consisted of 216 individuals and 190
volunteer students have been taken into scope of the research. Data of the research has been collected by
face-to-face interview method by using a "Data Collection Form". Assessment of the data was done by number,
percentage, and chi-square tests.

Results: In total, 43.7% of the students are in the age group of 18-20, 72.6% of them are female, and 89.5% of
them use CAM. It has been detected that 42.5% of the students use physical and mental treatments, 34.5% of
them use physical therapies, 12.4% use alternative and medical systems, and 10.4% of them use energy and
manipulative treatments. It has been determined that 55.9% of them have learnt about these methods from the
internet, 33.5% of them from a friend, and 12.4% of them from a relative/ neighbor. Also, 94.7% of the students
have never been trained in CAM and 81.8% of them have expressed that they want to be trained.
Conclusion: The research outcomes indicate that more than half of the students implement CAM. However,
they do not seek enough information on this issue from healthcare professionals. In recent years, use of CAM is
becoming increasingly popular. Since guidance of internet or television stands out in use of CAM methods, it is
considered that trainings for students shall benefit. Also, with regard to this study, it is recommended that larger
samples be undertaken to evaluate.

Key Words: Complementary and alternative treatment, student.
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Solmaz ve Altay

Giris

Bilimsel tedavilerin disinda kalan birgok
tedavi TAT olarak tanimlanmaktadir [1].
Dinya Saglik Orguti (DSO), TATI modern
tip disindaki uygulamalar olarak tanimlamis
olsa da; iki kavrami birbirinden ayirmak daha
dogrudur [2]. Tamamlayici tedavi, destek
amagch bilimsel tipla birlikte kullanilan ve
bilimsel tibbin etkisini azaltmayan tedavi olarak
tanimlanmaktadir. Oysa alternatif tedavi, tip
digi uygulamalar olarak kullanilan ve bilimsel
olarak etkisi kanitlanmamis tedavi sekli olarak
ifade edilmektedir [3].

Literatirde TAT yontemlerinin 1990’1
yillardan sonra yaygin kullaniimaya baslandigi
gOrulmektedir [4]. Dinya genelinde kullanimda
olan TAT yOntemleri bes grup olarak
siniflandiriimaktadir. Bunlar; biyolojik temelli,
zihin-beden etkilesimi, enerji, manipulatif ve
vicut bazli terapilerdir [5]. Alternatif tedavilerin
etkinligine yonelik sinirli sayida kanit olmasina
ragmen dinya genelinde kullaniminin arttigi
gOrulmektedir. Turkiye’de de, tip disi alternatif
tedavi kullanimi énemli dlgtide yaygindir [6].

Tamamlayici ve alternatif tibbi tedaviler,
yetigkinler tarafindan sikhkla kullaniimaktadir.
Amerika’da yapilan bir c¢alismada, TAT
kullanimi %33,8 iken, bu oran 1997°de %42,1’e
yukselmistir [7]. Yapilan bagka bir calismada
ise; yetigkinlerde TAT kullanim sikhidinin arttigi
ve %9 ile %65 arasinda degistigi ifade edilmistir
[8]. Literatir kronik hastahdi olan kisilerin
hastalik tanilama sirecinde, modern tedavi
yontemleriyle birlikte ya da tek basina TAT
yontemlerine bagvurdugunu belirtmektedir [9].

Bireyler ilaclarin yan etkilerini azaltmak,
bagisikliksisteminigticlendirmek, umutsuzluktan
kurtulmak, saglikli davraniglar kazanmak,
gerginlik ve kontrol kaybindan kaginmak igin
TAT kullandiklarini ifade etmektedir. Ayrica
insanlarin saglik ve diger konulardaki degerleri
ve inanglari onlarin TAT kullanimini etkileyen
onemli faktorler olarak goriimektedir [10,
11]. Turkiye’de bireyler arasinda cok cesitli
yontemler kullaniimakla beraber bu yéntemlerin
ne oldugu, ne siklikta kullanildigi ve 6grencilerin
bu konudaki yaklasimina yoénelik calismalar
sinirl sayidadir [12].

bolimu
tutum

Bu arastirma, Saglik yonetimi
ogrencilerinin  TAT hakkindaki bilgi,

388

ve davraniglarini
yapilmistir.

degerlendirmek amaciyla

Gereg ve yontem

Tanimlayici kesitsel tlrde olan arastirma
25 Mayis-15 Haziran 2017 tarihleri arasinda
bir devlet Universitesinin  Saghk Ydnetimi
boéliminde okuyan o&grencilerle yapilmigtir.
Evrenin tamamina ulasiimaya calisiimistir.
Anket formu arastirmanin  uygulanacagi
gunlerde  okula gelen 210 o&grenciye
dagitiimigtir.  Calismaya  katilmayr  kabul
etmeyen (12 6grenci) ve eksik birakilan anketler
(8 6drenci) calisma digi birakilmistir. Calisma,
gonilla olarak anket formunu doldurmayi kabul
eden 190 6grenciyle tamamlanmigtir. Verilerin
toplanmasi igin arastirmacilar tarafindan
literatire dayali hazirlanan 25 soruluk anket
formu kullaniimistir. Anket formu iki bélimden
olusmaktadir. Birinci boélimde d6grencilerin
sosyodemografik ozelliklerini iceren sekiz
soru, ikinci bélimde ise dgrencilerin TAT olarak
kullandiklari ydntemleri ve bu yéntemlere iligkin
bilgi, tutum ve davraniglarini igeren 17 soru yer
almaktadir. Veriler arastirmaci tarafindan yuz
yuze goérisme yontemi ile toplanmistir. Anket
formunun doldurulmasi yaklasik 15-20 dakika
surmustar.

Arastirmanin yuruattlebilmesi icin 25 Mayis
2017 tarihinde 45428382-050/50712 sayih etik
kurul onay! ve ilgili Gniversite mudurliginden
yazili izin alinmistir. Ogrencilere bilgilerin gizli
kalacagi konusunda aciklama yapilmis ve
‘bilgilendirilmis onam formu’ kosulu etk ilke
olarak yerine getirilmigtir.

istatistiksel analiz

Veriler SPSS 20,0 istatistik programinda
degerlendiriimigtir.  Tanimlayici  istatistikler,
sayl, yuzde, ki-kare testi kullaniimistir.
Karsilastirmalarda p<0,05 degeri istatistiksel
olarak anlamli kabul edilmistir.

Bulgular

Arastirmaya katilan &grencilerin %72,6’s!
kadin, %27,4'G erkektir. Ogrenciler 18-28
araliginda olup, 20,54+1,75 yas ortalamasina
sahiptirler. TAT ydntemlerini kullanma durumlari
degerlendirildiginde ise, cogunlugunun (%89,5)
TAT yOntemlerini kullandigi gérilmektedir (Sekil
1).
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Sekil 1. Saglik Yonetimi BolimU 6grencilerinin
TAT Kullanma Durumu, 2017.

Calismamizda 6grencilerin = %94,7’sinin
TAT konusunda daha dnce hi¢ egitim almadigi
ve %81,8inin TAT hakkinda bilgi almak
istedigi  belirlenmistir.  Ogrencilerin ~ %71,0’i
TAT kullanimini tibbi tedavi kadar etkili olarak
distinmekte, %67,6'si kullandigi  yontemi
yararli bulmakta ve %86,5’i ise TAT kullanimini
baskalarina tavsiye etmektedir.

Ogrencilerin tercih ettikleri TAT ydntemleri

arasindan %42,5'inin beden ve zihin tedavilerini,
%34,5’inin vicut bazh terapileri, %12,4’Gnln
biyolojik temelli ve  %10,4’inin de enerji
ve manipulatif tedavileri kullandiklari tespit
edilmigtir. Ogrencilerin bu yéntemleri kullanma
nedenleri degerlendirildiginde, %52,9'u stresi
azaltmak, %25,2’si yagsam kalitesini artirmak ve
%23,5'i de saglik problemleri i¢in kullandigini
ifade etmistir. Calismamizda 6grencilerin TAT
yontemleri konusundaki bilgiyi internet (%55,9),
arkadas (%33,5), saglk personeli (%18,2) ve
akraba/komsu (%12,4) aracihgiyla 6grendikleri
tespit edilmistir (Tablo 1).

Ogrencilerin cinsiyet, ikamet edilen vyer,
gelir durumu, sosyal glvence ve kronik
hastalilk durumu ile TAT kullanimi arasindaki
iliski  deg@erlendirildiginde;  aradaki iligki
istatistiksel olarak anlamh  bulunmamistir
(p>0,05). Ogrencilerde yas ve dgrenim goriilen
sinif dlzeyi ile TAT kullanimi arasindaki
iliski degerlendirildiginde ise yas ve sinif
dizeyi arttikga, TAT kullaniminin da arttigi
gorulmektedir ve aradaki iligki istatistiksel olarak
anlamh bulunmustur (p<0,05) (Tablo 2).

Tablo 1. Saghk Yonetimi Bolum 6grencilerinin TAT kullanim 6zellikleri, (n=190), 2017.

Ozellikler Sayi %*

Kullanilan TAT y6ntemi (n=170)

Beden ve zihin tedavileri 72 42,5

Vicut terapileri 59 34,5

Alternatif ve medikal sistemler f; 1(2)3

Enerji tedavileri ’

TAT yontemi ile ilgili bilgi alma durumu

Evet 9 5.3

Hayir 161 94,7

TAT yontemi ile ilgili bilgi kaynagi *(n=170)

internet 95 55,9

Arkadas o7 33,5

Saglik personeli 21 122

Akraba/komsu 19 12

TV/radyo . 15 8,8

Gazete/dergi

TAT yontemi ile ilgili egitim alma istegi

Evet 139 81,8

Hayir 31 18,2

TAT yontemi uygulama nedenleri (n=170)

Stresi azaltmak 90 52,9

Yasam kalitesini artirmak 43 25,2

Saglik problemlerine ¢ézim bulmak igin 40 235

Kullanilan TAT y6nteminin etkisine inanma (n=170)

Evet 126 741
44 25,9

Hayir

TAT: Tamamlayici ve alternatif tedavi.

*Birden fazla cevap segenegiisaretlenmistir. Yiizdeler nh” Gizerindenalinmistir.
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Tablo 2. Saglik Yonetimi Bolimi 6grencilerinin TAT kullanma durumlarina iligkin bazi 6zelliklerinin

dagilimi, (n=190), 2017.

Evet Hayir p*

Ozellikler Say! (%) Say (%)
Yas Grubu
<19 46 74,2 16 25,8 0,000*
20-24 120 96,8 4 3,2
25.29 4 100 0
Cinsiyet

122 88,4 16 11,6 0,435
Kadin 48 92,3 4 7.7
Erkek
Ogrenim Goériilen Sinif
1.sinif 58 100 0 4
2.sinif 55 75,3 18 24,7 0,000*
3.sinif 16 100 0 0
4.sinif 41 95,3 2 4,7
Kiminle Yasadigi
Yalniz 2 100 0 0,0 0,144
Ailesiyle birlikte 34 82,9 7 17,1
Arkadaslariyla birlikte 28 100 0 0,0
Yurtta 106 89,1 13 10,9
Diizenli Aylik Gelir Durumu
Var 21 91,4 1 4,5 0,212
Yok 149 85,5 19 1,3
Kronik Hastalik Durumu
Var 21 95,5 1 4,5 0,331
Yok 149 88,7 19 11,3
Saglik Giivencesi
Var 133 88,1 18 11,9 0,218
Yok 37 94,9 2 5,1

TAT: Tamamlayici ve alternatif tedavi.

*Ki-kare testi kullaniimistir ve istatistiksel olarak anlamlidir.

Tartisma

Son yillarda saghk sorunlarinin ¢ézimine
yonelik tip digi alternatif tedavi ydntemlerin
etmektedir.
cogunlugu
(%89,5) tamamlayici ve alternatif tedavileri

kullanimi artmaya
Calismamizda

kullanmaktadir.
calismasinda

ogrencilerde

devam
dgrencilerin

Sénmez ve ark.’nin (2018)
TAT  kullanimi

%50,0 olarak bulunmustur [13]. Araz ve ark.’nin
(2012) calismasinda TAT kullanim sikhgi
%61,2 olarak bulunmustur [14]. Tan ve ark.
(2004) tarafindan yapilan bir calismada ise
18 yas ve Uzeri erigkinlerin TAT kullanim orani
%70,0 olarak bulunmustur [15]. Malezya’'da
yapilan bir calismada da &grencilerin yaridan
fazlasinin TAT kullandigi bildiriimektedir [16].
TAT uygulamalarinin en yaygin kullaniima
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gerekgesi olarak dogal olmasi ve sagliga zarar
vermeyecegi algisi bireylerde TAT kullanimini
artirmaktadir [17]. Calismamizda o6grencilerin
%67,6’s1 kullandigi yontemi yararh bulmaktadir.
Yidirnm ve ark. (2010) tarafindan yapilan
bir calismada saglik boélimu 6grencilerinin
¢ogunlugunun tip disi tedavileri yararh buldugu
gorulmektedir [18]. Araz ve ark.’nin (2012)
¢alisma bulgusu da bizim ¢alisma bulgumuzla
benzer yondedir [14].

Calisma kapsamindaki ogrencilerin
%42,5’inin beden ve zihin tedavilerini, %34,5’inin
ise vucut terapilerini yaygin olarak kullandiklari
belirlenmistir. Doganay ve ark.’nin (2018)
yaptigi calismada beden ve zihin tedavilerinden
dini yontemler/ dua (%32,3), masaj (%27,5),
vitamin kullanimi (%24,0) ve bitkisel tedavi
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(%21,4) oldugu bulunmustur [19]. Yapilan baska
calismalarda da 6grenciler arasinda en ¢ok dua
ve masaj kullanimi rapor edilmigtir [18-20].

Katihmci  6grencilerin =~ %52,9'u  stresi
azaltmak amaciyla bu yontemleri kullandiklarini
ifade etmistir. Doganay ve ark.’nin (2018)
yaptidi calismada ise TAT ydntemlerini
kullanma sebeplerinin daha c¢ok “rahatlama
amagcli” (%35,0) oldugu bulunmustur ve ¢alisma
bulgumuzu destekler niteliktedir [19]. Literatlirde
de cesitli Ulkelerde hastaliklari 6nlemek veya
tedavi etmek, fiziksel olarak rahatlamak ve
psikolojik olarak daha iyi hissetmek igin TAT
yontemlerinin kullanildigi  bildiriimektedir [21-
24].

Calismamizda d&grenciler TAT yontemleri
konusundaki bilgiyi daha ¢ok internet (%55,9)
aracihigiyla 6grendiklerini ifade etmiglerdir.
Doganay ve ark.’nin (2018) calismasinda
dgrencilerin %52,4’Unun, Acikgoz ve
ark.’nin (2016) calismasinda ise 6grencilerin
%56,4’anun TAT yontemleri hakkindaki bilgiye
internetten ulastiklari goérulmektedir. Yapilan
farkli galismalarda da TAT yontemleri hakkinda
bilgi edinmede ayni kaynaklarin kullanildigi
belirtimektedir [19, 25, 26]. Calismamizda
internet araciliiyla bu yodntemleri 6grenme
oraninin diger bilgi edinme kaynaklarina
gOre daha yuksek olusu Universite 6grencileri
arasinda internet kullaniminin fazla olmasina
baglanabilir.

Calismaya katilan o6grencilerin = %94,7’si
daha énce TAT konusunda hig egitim almadigini
ifade etmektedir. Yapilan baska bir ¢calismada
da ogrencilerin TAT kullanimi hakkinda yeterli
bilgiye sahip olmadigi bildiriimektedir [19]. TAT
kullaniminin  yiksek oldugu c¢alismamizda,
dgrencilerin - gogunlugunun TAT ydéntemleri
hakkinda egitim almamis olmasi ve %81,8'inin
de bu konuda egitim almak istedigini ifade
etmesi, 6grencilerin bu konuda olumlu goérise
sahip olduklarini géstermektedir.

Ogrencilerde yas ve ogdrenim gériilen
sinif duzeyi ile TAT kullanimi arasindaki
iliski degerlendirildiginde ise yas ve sinif
dizeyi arttikca, TAT kullaniminin da arttigi
goOrulmektedir. Bishop ve Lewith (2010)
literatlr taramasi yoluyla TAT alaninda
yapilmis 161 galismanin 98 tanesinde (%61)
yasin TAT kullaniminin anlamli bir yordayicisi
oldugunu ortaya koymustur [27]. Oldendick

ve ark. (2000) da yaptiklari calismada yasin
TAT uygulamalarindan yararlanma ile iligkisi
oldugunu ortaya koymaktadir [28]. Gen¢ yas
grubunda yer alan 18 yas ve Uzeri 6grencilerle
yapilan c¢alismamizda, yas duzeyi arttikca
TAT kullanimi da artmaktadir ve &grenciler
bu tedavileri daha c¢ok stresle micadele
etmek amacgh kullandiklarini ifade etmektedir.
Calismamizda 2. sinif 6grencilerinin daha gok
TAT kullanimina basvurmalari ise; égrencilerin
¢ogunlugunun bu sinifta yer almalari, TAT
kullanimi konusunda internet kullanimlarinin
fazla olmasi ve yontemlerin kullanimi konusunda
birbirinden etkilenmeleri ile agiklanabilir.

Yapilan c¢alismalar degerlendirildiginde;
en yaygin TAT kullanicilarinin yag araliginin
39-65 oldugu 6ne surulmektedir [29]. Bulduklu
2014 yilinda yaptigi calismada TAT a basvuran
kisilerin %48,8’inin 40-60 yas arasinda oldugunu
belirtmistir [30]. Yasl bireylerin TAT yontemlerini
fiziksel  olarak  kendilerini  rahatlattigina
inandiklar icin kullandiklari saptanmistir [31].
Genglere oranla yasl bireylerde TAT kullanimin
artmasi, yagsla birlikte kronik hastaliklarin ve
¢coklu ilag kullanimin artmasina bagli modern
tibbi uygulamalardan yarar gdérmeyen yasli
bireylerin ¢6zUmi daha ¢ok TAT kullaniminda
aramalari ile iligkilendirilebilir.

Calismamizda  egitim  gérilen  sinif
dizeyi arttikca TAT kullaniminin da arttigi
gorulmektedir. Yapilan ¢alismalarda da egitim
dizeyi ylkseldikge kigilerin TAT kullaniminin
olumlu yonde arttigr belirlenmigtir [32, 33].
Literatir ~ bulgulart  ¢alismamizi  destekler
niteliktedir.

Sonug olarak galismamizda saglik yonetimi
bdlima  dgrencilerinin - dnemli  bir kisminin
TAT yontemlerini  kullandiklar belirlenmigtir.
Son yillarda saglik sorunlarina yonelik ¢ézim
konusunda TAT ydntemlerinin yaygin ve
populer oldugu gorulmektedir. Bu nedenle
ogrencilerin TAT yontemlerinin etkisi ve riskleri
konusunda bilgilendiriimeleri  dnerilmektedir.
Calisma bulgulari 1siginda TAT yontemlerini
kullanmada internet ydnlendirmesi 6n planda
oldugundan televizyon ya da internet gibi
ortamlarin denetimlerinin yapiimasinin faydah
olacagi dusunulmektedir.

Calismamiz tek bir bélimde 6grenim goren
sinirh sayida 6grenci ile yurutiimastar. Bu
nedenle, Universite 6grencilerinin TAT kullanimi
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hakkindaki tutumlarini genelleme yapabilecek
sekilde belirleyebilmek icin daha genis capli
arastirmalarin yapilmasi dnerilmektedir.

Cikar lliskisi: Yazarlar cikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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Unnecessary free PSA test requests and assessment of the effectiveness
of preventive activities

Gereksiz serbest PSA test istemleri ve 6nleyici faaliyetlerin etkinliginin degerlendiriimesi

Nergiz Zorbozan, ilker Akarken, Gokge Filiz Atikeler

Gonderilme tarihi:04.03.2019 Kabul tarihi:15.08.2019

Abstract

Purpose: The aim of our work is to determine unnecessary fPSA test requests according to the European
Association of Urology, European Society for Radiotherapy &amp; Oncology guideline (EAPS-ESTRO-SIOG)
and to assess the effectiveness of preventive actions we have made due to unnecessary test order.

Materials and methods: The use of fPSA/tPSA ratio in patients with a serum tPSA level above than 10 ng/mL
or below than 4 ng/mL is considered clinically insignificant according to guidelines. Measurement uncertainty
for tPSA was calculated as +15.49%. The limit values (4 and 10 ng/mL)were expanded according to uncertainty
value. fPSA ordered in patients with tPSA levels above than 11.54 ng/mL or below than 3.38 ng/mL were
considered unnecessary. In addition, if the patient did not have a tPSA test previously performed in another
laboratory, the requested fPSA tests in patients without tPSA in our laboratory was evaluated as unnecessary.
An informational message has been added to the hospital information system regarding the guideline
recommendation. Unnecessary fPSA tests in six months period before and after adding the information message
were evaluated.

Results: The number of unnecessary fPSA test significantly decreased in the six-month term after the addition
of information note (p<0.05). The fPSA test was not requested without the tPSA test in 6 month period after the
addition of the information note.

Conclusion: It is important to use the rules and algorithms mentioned in the guidelines when ordering the
test. The results of our study suggest that the addition of an informative message according to the guideline
recommendation to the hospital information system can reduce the unnecessary test order.

Anahtar Kelimeler: Unnecessary test, free PSA, laboratory costs, pre-analytical phase.

Zorbozan N, Akarken |, Atikeler GF. Unnecessary free PSA test requests and assessment of the effectiveness
of preventive activities. Pam Med J 2019;12:395-400.

Ozet

Amag: Calismamizin amaci, Prostat Kanseri Avrupa Uroloji Dernegi - Avrupa Teropotik Radyoloji ve Onkoloji
Dernegi - Uluslararasi Geriatrik Onkoloji Dernegi kilavuzuna (EAPS-ESTRO-SIOG) kilavuzuna gore gereksiz
istenen fPSA testlerini belirlemek ve gereksiz test istemleri icin yaptigimiz onleyici faaliyetlerin etkinligini
degerlendirmektir.

Gereg ve yontem: Serum tPSA dizeyi 10 ng/mL’'den bliylk ya da 4 ng/mL’ten kiiglik olan hastalarda fPSA/
tPSA oraninin kullanimi kilavuzlara gore klinik olarak énemsiz kabul edilmektedir. tPSA igin 6lgiim belirsizligi
+%15,49 olarak hesaplandi. Belirsizlik degerine goére sinir degerler (4 ve 10 ng/mL) genisletildi. tPSA duzeyi
3,38’den ki¢lk ya da 11,54 ng/mL’den blylk olan hastalarda yapilan fPSA istemleri gereksiz istem kabul edildi.
Daha 6nce bagka bir laboratuvarda tPSA testi ¢alisiimamis hastalarda tPSA testi olmadan yapilan fPSA test
istemleri gereksiz olarak degerlendirildi. Hastane bilgi sistemine rehber 6nerilerini iceren bilgilendirme mesaiji
eklendi. Bilgi mesaji eklemeden dnceki ve sonraki 6 aylik ddonemde istenen gereksiz fPSA testleri dederlendirildi.
Bulgular: Bilgi mesaji eklendikten sonraki 6 aylik ddbnemde gereksiz istenen fPSA test sayisi anlamli olarak
azaldi (p<0,05). Bilgilendirme mesajinin eklenmesinden sonraki 6 aylik donemde tPSA test istemi olmadan
fPSA test istemi yapilmadi.

Sonug: Test istemleri yapilirken kilavuzda belirtilen kurallarin ve algoritmalarin kullaniimasi oldukga énemlidir.
Calismamizin sonuglari hastane bilgi sistemine kilavuz onerilerine gore bilgilendirme mesaji eklenmesinin
gereksiz test istemlerini azaltabilecegini gostermektedir.

Key Words: Gereksiz testler, serbest PSA, laboratuvar maliyetleri, preanalitik faz.
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Introduction

Laboratory tests, which have become an
important tool in diagnosis are an integral part
of modern medicine and constitute a significant
part of hospital expenditure. In recent years,
the use of laboratory tests has been increasing
worldwide. One of the most important
contributors to this increase is unnecessary
tests [1-6]. Unnecessarily requested tests
were reported as 2.1% to 41% for commonly
requested biochemical tests in the literature [2,
7]. Unnecessary tests trigger an unnecessary
test request cascade and patient care is
negatively affected. In addition, it causes total
cost and labour increase in laboratories. For
these reasons, the reduction of unnecessary
laboratory tests has become even more
important in recent years [8-11].

Prostate cancer is the second most common
type of cancer diagnosed in men. It is estimated
that approximately 1.1 million people will be
diagnosed with prostate cancer worldwide in
a year [12]. However, the cost-effectiveness of
prostate cancer screening is still controversial
[13]. Prostate specific antigen (PSA) is an
organ-specific marker and increases in prostate
hypertrophy, prostatitis and other non-malignant
conditions. Free PSA (fPSA)/total PSA (tPSA)
ratio is used to distinguish benign prostatic
hypertrophy from prostate cancer. Prostate
cancerwas detectedin56% of patients with fPSA/
tPSA <0.10 while in 8% of patients with fPSA/
tPSA >0.25 [14, 15]. According to the guidelines
of the European Association of Urology (EAU),
European Society for Radiotherapy&Oncology
(ESTRO) and International Society of Geriatric
Oncology (SIOG), the use of fPSA/tPSA ratio is
considered clinically insignificant in patients with
a tPSA level >10 ng/mL or <4 ng/mL or patients
followed up with prostate cancer diagnosis [16].

In this study, we aimed to determine the
unnecessary fPSA test requests according to
EAU-ESTRO-SIOG guidelines and to evaluate
the effectiveness of the information message
we added to the hospital information system for
unnecessary test requests.
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Materials and methods

There is no restriction on fPSA test order in
our hospital. For the physicians who ordered the
fPSAtest, an information note was added to test
order page in the hospital information system in
31 June 2017 according to the guidelines and to
order fPSAtest it has been mandatory to confirm
that the information note is read. fPSA and
tPSA test results were obtained retrospectively
from laboratory information system. Free PSA
and tPSA requested in outpatient clinics and
inpatient clinics were included in the study.
Prostate cancer was accepted as the exclusion
criteria. fPSA tests which was requested
unnecessarily were evaluated during six-month
period before (January 1-June 30, 2017) and
after (July 1-December 31, 2017) adding the
information message. Uncertainty of tPSA value
was calculated according to Nordtest technical
report 537 guideline. Uncertainty was calculated
using external quality control data obtained from
the external quality assurance services (EQAS)
program that we are involved in and internal
quality control data (PreciControl Tumor Marker
1 and PreciControl Tumor Marker 2).

Standard deviation (SD) and coefficient of
variation (CV) values were calculated for internal
quality controls (CV%=(standard deviationx100)/
laboratory mean (internal quality control)). Intra-
laboratory reproducibility (uURW) was calculated
using the formula “URW=+[CV1 (internal quality
control level 1)>+CV2 (internal quality control
level 2)?)/2”. External quality control bias results
were used for calculation of root mean squares
of biases (RMSbias). RMSbias was calculated
by the formula “RMSbias=VYbias (external
quality control)’Number of external quality
control”. The uncertainty of nominal values
(uCref) was calculated (uCref=Reproducibility
between laboratories (sR)/NAverage number
of laboratories using the same method and
analyser). Standard uncertainty (ubias)
was calculated (ubias=VRMSbias?+uCref?).
Uncertainty was expressed as an extended
uncertainty value expressed ata confidence level
of about 95% using the coverage factor k=1.96.
Combined standard uncertainty value (uc) was
calculated by the formula “ uc=YuRW2+ubias?’
and the expanded uncertainty value (U) was
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calculated by the formula “U=1.96*u” [17].
fPSA tests which was requested unnecessarily
were evaluated in the six months period before
and after adding the information note. tPSA
test uncertainty was calculated according to
Eurachem/CITAC guideline [17]. Uncertainty
was calculated using internal and external
quality control data (Level 1 and Level 2). The
internal quality control uncertainty value of tPSA
tests was 4.25% and external quality control
uncertainty value was 6.47%. Measurement
uncertainty (95% confidence interval) for tPSA
was calculated as £15.49% in our laboratory.

The fPSA tests should be requested in
patients with tPSA levels >4 and <10 ng/mL
according to EAPS-ESTRO-SIOG guideline
[16]. fPSA tests ordered unnecessarily was
evaluated by taking into account the uncertainty
value. The limit values (4 and 10 ng/mL)
were expanded according to the calculated
uncertainty. Therefore, the fPSAtests ordered in
patients with tPSA levels <3.38 and >11.54 ng/
mL were considered unnecessary. In addition,
anamnesis notes of patients with fPSA test
requested without tPSA were retrospectively
evaluated in hospital information system.
According to the anamnesis notes, if the patient
did not have a tPSA test previously performed in
another laboratory, the requested fPSA tests in
patients without tPSA test in our laboratory was
evaluated as unnecessary.

Descriptive  statistics and  chi-square
analysis were done using SPSS 17.0 (SPSS

Inc., Chicago, IL, USA). The obtained data were
expressed as number and percentage. The p
value below 0.05 was considered significant.

Results

The internal and external quality control
uncertainty values of tPSA test were calculated
as 4.25% and 6.47% respectively. Measurement
uncertainty (95% confidence interval) for tPSA
was calculated as +15.49% in our laboratory.

The median (min - max) age of the patients
included in the study was 51 (37-58) years. The
total number of tPSA test in the six-month period
before and after adding the information note
were 510 and 426, respectively. Unnecessary
fPSA tests of six months before and after the
addition of information note are shown in Table
1.

fPSA  tests which were ordered
unnecessarily decreased in the six-month
period after the addition of information note
significantly (p<0.05). With the addition of an
information note, the rate of unnecessary fPSA
test decreased from 27.6% to 7.35%. The
departments that ordered tPSA and fPSA tests
in this period were urology outpatient, internal
medicine outpatient, cardiology outpatient,
general surgery outpatient. The number and
percentages of unnecessary fPSA test and the
unnecessary fPSA/all fPSA test were shown
according to departments in the six-month period
before and after the addition of information note
to hospital information system (Table 2).

Table 1. The percentage and numbers of unnecessary fPSA tests which was requested in periods

before and after informational note.

Addition of an informational note about fPSA

Before (6 month period)  After (6 month pe-

riod)
Unnecessary fPSA Test Requests n (%) n (%)
The number of fPSA test requests in patients with 82 (84.5) 12 (40)
tPSA level <4 ng/mL
The number of fPSA test requests in patients with 8 (8.25) 18 (60)
tPSA level >10 ng/mL
The number of fPSA test requested without tPSA 7 (7.22) 0 (0)
TOTAL 97 (100) 30 (100)
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Table 2. The percentage and numbers of unnecessary fPSA tests and unnecessary fPSA/all fPSA
test rates according to clinics in periods before and after informational note.

Addition of an informational message about fPSA

Before (6 month period)

After (6 month period)

Unnecessa Unneces- Unnecessa Unnecessary
All fPSA POA Y saryfPSA/ Al fPSA POA Y tpsA/All
All fPSA fPSA
CLINICS n % n % n % n % (%)
Urology 516 g98 65 670 20.6 348 853 18 60 5.17
outpatient
Internal
medicine 23 653 21 21.7 91.3 30 735 7 23.3 23.3
outpatient
Cardiology o, 7.22 77.8 30 7.35 5 16.7 16.7
outpatient
General
surgery 4 114 4 4.12 0 0 0 0 0
outpatient
TOTAL 352 100 97 100 408 100 30 (100)
Discussion unnecessary test requests [18-20]. According

In this study, we determined unnecessarily
ordered fPSA tests according to the EAU-
ESTRO-SIOG guideline and evaluated the
effectiveness of preventive intervention. Our
results indicate that, 27.6% of the fPSA tests
performed in our laboratory in the six-month
period before adding the information note
were unnecessary. The number of fPSA tests
requests was the most in the urology outpatient
clinic and the least in general surgery outpatient
clinic. The ratio of unnecessary fPSA test
requests to all of the requested fPSA tests was
the least in the urology clinic. In the six-month
period before the addition of information note,
all of the fPSA tests ordered in general surgery
outpatient clinics were unnecessary.

Unnecessary test requests are a significant
part of the increasing laboratory workload in
recent years. Oliveira et al. [2] reported that
the unnecessary test rate was 41%. Bridges at
al. [10] found that 7.7% of tests were ordered
unnecessarily in the hospitalized patients. Test
requesting behaviours of clinicians are affected
by many factors such as experience, perceived
medical and legal risks, patient-related factors
such as anxiety, hospital processes and
cultural beliefs. Defensive habits, inexperience,
inadequate implementation of protocols and
guidelines, lack of awareness about the cost of
health care and health spending that support
more testing further increase the number of
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to Australian data, 25% to 75% of the tests are
requested without evidence and expert opinion
and most of the reasons for requesting a test
do not meet the guideline recommendations
[21, 22]. The use of algorithms and guidelines
plays an important role in correction of the
overuse/inappropriate of tests [23]. In the
study of Sinitsky et al., implementing blood test
request form was increased the awareness in
the process of requesting test and the number
of inappropriate liver function tests decreased
in the paediatric intensive care [24]. In another
study, after the audit and feedback intervention,
the unnecessary test request rate decreased
[18]. We have also added an informational note to
the hospital information system, which contains
guidance on fPSA testing as a preventive
intervention against unnecessary fPSA test
requesting. The number of unnecessary fPSA
tests in the next six months after information
note decreased significantly compared to
the previous six-month period. The fPSA test
was not ordered without the tPSA test in six-
month period after the information note. The
fPSA tests were ordered only from cardiology,
internal medicine and urology outpatient
clinics. Moreover, the number of fPSA tests
which were ordered unnecessarily decreased
significantly in these clinics. Measurement
uncertainty represents expected variability in a
laboratory result. We have taken into account
the uncertainty values for the cut-off values that
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we use to determine unnecessary fPSA tests.
Therefore, the cut-off values were expanded
according to the calculated uncertainty value.

The data of our study showed that most
of the fPSA tests performed in our hospital
were unnecessary. The unnecessary fPSA
test requests significantly decreased with the
addition of a simple information note to the
test request screen in the hospital information
system. The results of our study show that
it is useful to remind guide suggestions and
protocols with simple information messages
when ordering tests to reduce unnecessary
labor and costs.
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metabolism disorders
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Abstract

Purpose: Visfatin, protein secreted by visceral adipose tissue, visfatin is an intracellular enzyme that has
insulinmimetic effects and lowers plasma glucose levels. Data about the role of visfatin in newly diagnosed
glucose metabolism abnormalities are limited. The aim of the work was to assess serum concentration of visfatin
in impaired fasting glucose and impaired glucose tolerance.

Materials and Methods: With diagnosis of abnormal glucose metabolism 57 patients were divided into the
subgroups according to the oral glucose tolerance test results as impaired fasting glucose (n=39) and impaired
fasting glucose+impaired glucose tolerance (n=18). The control group consisted of 44 healthy controls with normal
glucose tolerance and without any metabolic disorders. Serum lipids, high sensitive C-reactive protein(hsCRP),
uric acid, glycated haemoglobin (HbA1c) and serum visfatin levels were measured in all participants.

Results: The mean visfatin level of impaired fasting glucose group was 93.92+12.95 ng/mL, impaired fasting
glucose+impaired glucose tolerance group was 37.79+29.36 ng/mL and control group was 43.96+38.57 ng/
mL. There was statistically significant difference between serum visfatin levels of the groups (p<0.001). Mean
visfatin level of impaired fasting glucose group was statistically higher than impaired fasting glucose+impaired
glucose tolerance and control groups (p<0.001 and p<0.001 respectively). Mean visfatin level of impaired
fasting glucose+impaired glucose tolerance group was lower than the control group however, the difference
was not statistically significant (p=0.785). Visfatin levels were negatively correlated with total cholesterol, HDL,
LDL, hsCRP and HbA1c levels, positively correlated with triglycerides, HOMA-IR and body mass index values,
however these relationships were not statistically significant.

Conclusion: The results of this study revealed that prediabetes status was associated with an elevated level of
circulating plasma visfatin, and these results were supported by a significant association between visfatin and
insulin resistance.

Key Words: Visfatin, impaired fasting glucose, impaired glucose tolerance.
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Ozet

Amag: Visfatin, visseral adipoz doku tarafindan salgilanan, insilinmimetik etkileri olan ve plazma glukoz
seviyelerini disuren hiicre igi bir enzimdir. Yeni tani konulan glukoz metabolizma bozukluklarinda visfatinin roli
ile ilgili yapilan ¢alismalar sinirhdir. Bu galismanin amaci bozulmus aclik glukozu ve bozulmus glukoz toleransi
olan hastalarda visfatin serum konsantrasyonunu degerlendirmektir.

Gereg ve Yontem: Anormal glukoz metabolizmasi tanisi alan 57 hasta, oral glukoz tolerans testi sonuglarina
gore bozulmus aclik glukozu (BAG) (n=39) ve BAG+ bozulmus glukoz toleransi (BGT) (n=18) olarak alt gruplara
ayrildi. Kontrol grubu, normal glukoz toleransi olan ve herhangi bir metabolik bozuklugu olmayan 44 saghkl
bireyden olusuyordu. Tim katilimcilarin serum lipid, yliksek duyarl C-reaktif protein(hsCRP), Urik asit, glikozile
hemoglobin (HbA1c) ve serum visfatin diizeyleri 6l¢tlda.

Bulgular: BAG grubunun visfatin diizeyi 93,92+12,95 ng/mL, BAG+BGT grubunun 37,79+29,36 ng/mL kontrol
grubunun 43,96+38,57 ng/mL idi. Gruplarin serum visfatin diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
vardi (p<0,001). BAG grubunun ortalama visfatin diizeyi, BAG+BGT ve kontrol gruplarindan istatistiksel olarak
daha yuksekti (sirasiyla p<0,001, p<0,001). BAG+BGT grubunun visfatin diizeyi kontrol grubununkinden
disiiktl, ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,785). Visfatin diizeyleri toplam kolesterol,
HDL, LDL, hsCRP ve HbA1c diizeyleri ile negatif korelasyon gosterdi, trigliserit, HOMA-IR ve viicut kitle indeksi
ile pozitif korelasyon gosterdi, ancak bu iliskiler istatistiksel olarak anlamli degildi.
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Sonug: Bu calismanin sonucu, prediyabetin yliksek plazma visfatin seviyesi ile iligkili oldugunu ve bu sonuglarin
visfatin ve insulin direnci arasindaki anlamli iligki tarafindan desteklendigini ortaya koymustur.

Anahtar Kelimeler: Visfatin, bozulmus aclik glukozu, bozulmus glukoz toleransi.

Gonderen K, Bilgetekin i, Génderen A, Yildiz M. Yeni tani konulmus glukoz metabolizma bozuklugu olan
hastalarda serum visfatin konsatrasyonunun degerlendirilmesi. Pam Tip Derg 2019;12:401-406.

Introduction

Prediabetes is defined as the stage with
impaired fasting glucose (IFG) and impaired
glucose tolerance (IGT) [1] . The oral glucose
tolerance test (OGTT)is used to determine
a person's ability to handle a glucose load.
Prediabetes is defined by the American
Diabetes Association as fasting plasma glucose
between 100 and 125 mg/dL and/or by a two-
hour plasma glucose during OGTT of 140-199
mg/dL [2]. Prediabetes is of importance as
subjects with prediabetes have an increased
risk of developing overt type 2 diabetes mellitus
(DM). Recent studies suggest that visfatin may
also act as a proinflammatory cytokine and
in this way may indirectly participate in the
development of insulin resistance and type 2
diabetes [3]. Inflammation markers were studied
to exclude inflammation and the other chronic
diseases such as anemia and hyperlipidemia.

Visfatin is a protein secreted by visceral
adipose tissue, Visfatin is an intracellular
enzyme, known as nicotinamide phosphoribo
syltransferase (Nampt) and pre-B-cell colony-
enhancing factor (PBEF-1) [4]. It has insulin-
mimetic effects and lowers plasma glucose
levels.  Visfatin concentration increases in
patients with longer-standing type 2 DM with
progressive B-cell dysfunction [5]. However,
there are limited data about the role of visfatin in
newly  diagnosed glucose  metabolism
abnormalities.

The aim of this study was to assess the
serum concentration of visfatin in patients
with prediabetic disorders as impaired fasting
glucose and impaired glucose tolerance.

Material and methods
Patients and recruitment

We have excluded the patients, if there is
a possibility that might change oral glucose
tolerance test (OGTT), serum ferritin, high
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sensitive  C-reactive protein and other
laboratory test results: hemoglobin levels
below 12 mg/dL, acute and chronic infections,
chronic diseases, acute coronary syndromes,
autoimmune diseases, endocrine diseases,
inflammatory diseases, cancer and also regular
drug usage: oral contraceptive, glucocorticoids,
diuretics, thyroxine, beta-blockers. All clinical
investigations were conducted in accordance
with the Guidelines in the Declaration of
Helsinki and approved by the Institutional
Review Committee. All subjects were carefully
instructed about the aims of the study and
written informed consent was obtained from
each participant. Ethics committee approval
was taken from Ankara Diskapi Yildirim Beyazit
Training and Research Hospital.

This study was performed on a group of
57 patients diagnosed with abnormal glucose
metabolism, comprising 35 females and 22
males, aged 42.3+7.5 years. OGTT was
performed in all patients with a diagnosis of
abnormal glucose metabolism. Before three
days the preciding test, patients were given a diet
containing at least 200 grams of carbohydrates.
The test was applied after the patient had
completed a minimum 8-hour fasting period. A
fasting blood sample was taken to establish a
baseline glucose level, then the patient drank
75 grams of glucose. Samples were taken at
120 minutes post consumption of the glucose.
The patients with abnormal glucose metabolism
were divided into subgroups according to the
OGTT results as IFG (n=39) and IFG+IGT
(n=18). Clinical evaluation of the 75-g OGTT
was performed according to the current TEMD
guidelines: fasting plasma glucose 100-125
mg/dL for impaired fasting glucose and 2-hour
plasma glucose 140-199 mg/dL during the OGTT
for impaired glucose tolerance [2]. A control
group was formed of 44 healthy, lean individuals,
comprising 32 females and 12 males, aged
41.3+8.1years, with normal glucose tolerance
and with no metabolic syndrome. Serum lipids,
highly sensitive C-reactive protein (CRP),
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glycated haemoglobin (HbA1c) and serum
visfatin levels were measured in all participants.
In the examined and control subjects, body
weight, height, and waist circumference were
measured, then body mass index (BMI) were
calculated. BMl is a person’s weight in kilograms
divided by his or her height in meters squared.

Statistical Analysis

Data obtained in the study were analysed
statistically using the Statistical Package for
Social Science (IBM SPSS) version 16software.
Conformity of the data with normal distribution
was assessed with the Kolmogorov Smirnov
test. Continuous variables were compared
using the Mann Whitney U test for data with
normal distribution and the Kruskal Wallis test
for data not showing normal distribution. The
Mann Whitney U test was applied to test the
significance of pairwise differences using the
Tukey test to adjust for multiple comparisons.
The relationship between two variables was
assessed with the Spearman linear correlation
coefficient (r). A value of p<0.05 was considered
statistically significant.

Laboratory analysis

Approximately 5 mL venous blood was
withdrawn from each patient after overnight
fasting (8-12 hrs.). Plasma glucose (Olympus
AU-2700, Mishima, Japan) and insulin (Roche
E-170, Hitachi Corp, Osaka, Japan) levels were
measured. HbA1c was measured using HPLC
(high performance liquid chromatography)
methods. Then the serum was divided into
aliquots and stored at-80°C until assay for serum
visfatin. Visfatin C-terminal was measured
using enzyme immunometric assay (Phoenix
Pharmaceuticals Inc, Belmont, CA, USA)’
and “The minimum detectable concentration
(sensitivity) was 1 ng/mL with a detection range
of 0.1-1000 ng/mL. and its intra- and inter-assay
coefficients of variation (CVs) were 3.59% and
9.25%, respectively. Lipid parameters and
hsCRP were studied by Roche E-170 Modular
Analyzer Clinical Chemistry instrument or
Olympus AU-2700, Mishima, Japan Analyzer.
The fasting glucose and insulin measurements
were used to derive estimates of B-cell function
and insulin sensitivity using the Homeostatic
model assessment of insulin resistance (HOMA-
IR) algorithm [6]. The HOMA-IR was used
instead of the hyperinsulinaemic-euglycaemic

clamp test in the measurement of IR because
of ease-of-use and low cost. HOMAIR index
was estimated by the following formula:
HOMA-IR=(fasting glucose[mmol/L]xbaseline
insulin[uU/ml])/22.5 [7]. In the present study,
a HOMA-IR value greater than 2.5, which
was the median value of the study population,
was accepted as the cut-off point for insulin
resistance.

Results

There was a statistically significant difference
between the groups in respect of BMI scores.
There was no significant difference between the
groups according to the waist circumference
measurements (Table 1).

The mean visfatin level was 93.92+12.95
in the IFG group, 37.79429.36 ng/mL in the
IFG+IGT group and 43.96+38.57 ng/mL in
the control group. The difference between the
groups was statistically significant (p<0.001).
The mean visfatin level of the IFG group was
statistically significantly higher than that of the
IFG+IGT and control groups (p<0.001 and
p<0.001 respectively). The mean visfatin level
of the IFG+IGT group was lower than that of the
control but not at a statistically significant level
(p=0.785). The levels of insulin and HOMA-IR of
the prediabetic patients were higher than those
of the control group, but there was no statistically
significant difference between the groups
(Table 2). There was a statistically significant
difference between the groups in respect of the
levels of HbA1c, cholesterol and triglycerides.
The comparisons between the groups of the

mean levels of the examined parameters are
shown in Table 2.

The visfatin level was not significantly
correlated with HOMA-IR, BMI, TG, HDL, LDL,
hsCRP, HbA1c or total cholesterol levels (Table
3).

Discussion

The results of this study showed that visfatin
levels were higher in the IFG group than in the
control group. In isolated IFG, hepatic IR and
insufficiently suppressed endogenous glucose
production have been reported to be the main
pathophysiological phenomena. Using an
intravenous glucose tolerance test, Lopez et al.
[8] showed that visfatin is increased in normal
subjects with deteriorated insulin secretion to
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Table 1. Daemographic features.

IFG(n) IFG+IGT(n) g:’onut;‘(’r") p*
Age(years) 42.7+8.2 (24-58) ?216‘-55%9 41.3:8.1 (28-60) 0.712
Gender(female/male) 27(69.2%)/12(30.8%) %14515406/“)’/)0) ?gggg;ﬁ;/ 0.689
Body mass index(kg/m?) 26.9+2.5 27.2+2.1 24.5+3.3 0.955
Waist circumference measurements(cm) 91.3+11.4 95.1+8.4 81.2+13.4 0.438
IFG: Impaired fasting glucose, IGT: Impaired glucose tolerance
* Mann Whitney U Test
Table 2. The relation ship of variables between groups.
IFG (mean with IFG+IGT(mean with Control group(mean with p*
+ SD) * SD) * SD)
HDL (mg/dL) 44.8+12.3 47.8+20.7 46.5+11.5 0.830
LDL (mg/dL) 116.1£32.5 121.1+x19.4 104.3+27.7 0.071
hsCRP (mg/L) 2526 4.2+19.4 2.3+3.0 0.067
HbA1c (%) 5.7+0.9 6.2+0.5 5.3+0.4 <0.001
HOMA-IR 3.34£3.1 3.843.2 2.4+15 0.157
Visfatin(ng/mL) 93.9+13.0 37.8+29.4 44.0+38.6 <0.001

IFG: Impaired fasting glucose, IGT: Impaired glucose tolerance, HDL: High density lipoprotein, LDL: Light density lipoprotein, hsCRP: High
sensitive C reactive protein, HbA1c: Glycated haemoglobin, HOMA-IR: Homeostatic Model of Assessment-Insulin Resistance

* Kruskal Wallis Test

Table 3. Correlation coefficient r values for visfatin with other variables.

r p*
HOMA-IR 0.076 0.252
hsCRP(mg/L) -0.115 0.126
HbA1¢(%) -0.054 0.297
Total cholesterol(mg/dL) -0.013 0.450
LDL cholesterol(mg/dL) -0.022 0.413
HDL cholesterol (mg/dL) -0.018 0.428
TG cholesterol (mg/dL) 0.079 0.216
Body mass index(kg/m?) 0.074 0.232

HOMA-IR: Homeostatic Model of Assessment-Insulin Resistance, hsCRP:High sensitive C reactive protein, HbA1c: glycated haemoglobin
LDL:Light density lipoprotein, HDL: High density lipoprotein, TG:Triglycerides

* Spearman correlation analysis

glucose. This evidence suggests that visfatin
can be stimulated under a hyperglycaemic
environment. The current study results may
support the idea that elevated plasma visfatin
in patients with IFG is a consequence of the
hyperglycaemia condition. Brown et al. [9]
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demonstrated that incubation with visfatin in
clonal mouse pancreatic 3 cells increased insulin
upregulation 9-fold, and they also showed that
visfatin caused a significant 46% increase in
insulin secretion compared with a low glucose
environment. This evidence suggests that the
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elevated visfatin concentration in type 2 DM
may be a physiological protective response to
a hyperglycaemic environment. Showing an
increased visfatin concentration in type 2 DM
may also support the hypothesis that visfatin is
associated with IFG.

Visfatin  has insulin mimicking effects
through activation of an insulin receptor [10]. To
date, the pathophysiological roles of visfatin in
glucose homeostasis and chronic inflammatory
disease have been studied. No associations
were observed between visfatin and BMI, other
metabolic data (HDL, total cholesterol, TG, and
LDL). hsCRP, a parameter of inflammation, were
found higher in IFG+IGT group than controls
and IFG group but that was not statistically
significant (p=0.067). In Ridker et al. study they
suggest that the measurement of CRP adds
clinically important prognostic information to
the metabolic syndrome.

Elevated plasma visfatin levels have been
reported in insulin-resistant states, such as
overweight/obesity, type 2 DM, gestational
diabetes mellitus (GDM), IR and metabolic
syndrome [10, 11]. Prediabetes is a state
indicating an increased relatively high risk for
future development of DM and IR in prediabetic
patients. Yet there are still controversies
regarding the role of visfatin in the pathogenesis
of these diseases. Many of the studies on the
effects of visfatin have produced conflicting
results [5, 12]. Several articles have confirmed
that circulating plasma visfatin levels are
increased in patients with type 2 DM, while other
studies do not support this result [5]. Toruner
et al. [13] reported low visfatin levels which
correlated negatively with both glycemic control
and disease duration in type 1 diabetics. This
result might have been due to freze-thaw cycles
and different sample additives, which have a
considerable influence on the measurement
of visfatin concentrations [14]. In Oki et al.
study the insulin resistance and HOMA-IR was
found not correlated with visfatin levels [15].
Korner et al. [16] also demonstrated that there
was a difference between some commercially
available immunoassays in terms of specificity
and sensitivity of visfatin detection in human
serum and plasma.

In the current study, BMI, insulin level and IR
were determined to be higher in the IFG+IGT
group than in the control group and the IFG

group, whereas the visfatin level of the IFG+IGT
patients was lower than that of the control group.
This result could be attributed to the small study
cohort.

As expected, the IR of the prediabetic
patients was higher than that of the control
group. Therefore, the circulating visfatin level
was found to be positively associated with
insulin resistance but in this study the HOMA-
IR results were not corelated with serum visfatin
levels.

Although the prediabetic group had
significantly higher TG, total cholesterol
and HbA1c levels, there were no statistical
differences between the groups in respect
of HDL, LDL and hsCRP levels between the
groups.

Chen et al. [10] reported that plasma visfatin
did not correlate with BMI and other biochemical
markers. Most previous studies have suggested
that elevated visfatin levels were not related
with adiposity parameters such as BMI, waist-
hip ratio and percentage of body fat [17, 18].
In the current study, the serum visfatin levels
were positively correlated with TG, BMI and
IR in both the prediabetic and control groups
but not to a statistically significant level. These
findings suggest that adiposity is related
with circulating visfatin, but only if there are
remarkable differences for adiposity among
the study subjects. Studies on the relationship
of circulating visfatin to adiposity have yielded
variable results. Davutoglu et al. [19] found
elevated plasma visfatin levels in obese children
and reported that these levels were positively
correlated with BMI. In another study by Berndt
et al. [20], plasma visfatin concentrations were
also determined to be positively correlated
with BMI. Pagano et al. [21] reported reduced
plasma visfatin levels in obese adults.

Limitation of this study was significant
heterogeneity resulting from a combination of
factors, such as age, gender, medication history,
etc which may have reduced the reliability of the
results. Owing to the lack of prospective studies,
all the visfatin concentrations were compared
cross-sectionally. Therefore, it was difficult to
clarify the cause—effect relationship between
visfatin and HbA1c, IR, BMI. In conclusion, the
results of this study revealed that prediabetes
status was associated with an elevated level
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irculating plasma visfatin, and these results

were supported by a significant association
between visfatin and IR.
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Onkoloji hastalarinda kemoterapi oncesi HBsAg, antiHBs ve izole antiHBc
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Ozet

Amag: Onkoloji hastalarinda uygulanan kemoterapi HBV reaktivasyonuna neden olabilmektedir. Bu galismada
amacimiz hastanemiz Onkoloji Poliklinigi’nde takip edilen ve kemoterapi almasi planlanan hastalarda kemoterapi
oncesinde HBV enfeksiyonu agisindan yapilan tarama sonuglarini degerlendirmektir.

Gereg ve yontem: Bu galismada Ocak 2014-Aralik 2018 tarihleri arasinda, Saglik Bilimleri Universitesi Istanbul
Egitim ve Arastirma Hastanesi Medikal Onkoloji Poliklinigi'ne basvuran ve kemoterapi almasi planlanan, HBV
serolojileri taranmis, 544 hasta degerlendirmeye alindi. Hastalarin yas, onkolojik tanilari, HBV enfeksiyonu
acisindan HBsAg, antiHBs ve antiHc IgG sonuglari geriye doniik olarak tarandi.

Bulgular: Hastalarin tamamindan HBsAg istenmis oldugu belirlenmis olup, 16’sinda (16/544) %2,94 HBsAg
pozitifligi gorildu. AntiHBs istenen hasta sayisinin 158 oldugu ve bu hastalardan 51’nin pozitif %32,27 (51/158)
oldugu, izole antiHBc IgG pozitiflik oraninin ise 4/50 (%8) oldudu belirlendi. HBsAg pozitif 16 hastanin malignite
dagihmlarina bakildiginda en sik akciger ve gastrointestinal kanser oldugu goérulda.

Sonug: Kemoterapi planlanan hastalarda HBV reaktivasyonu ve bunun sonucu olarak gelisen karaciger
yetmezligi, baslanan tedaviye ara verme gibi istenmeyen bir tabloya yol acabilir. Bu durum géz 6niine alinarak
hastalarin HBV enfeksiyonu agisindan taranmasi ve immunsipresif tedavi uygulayan hekimlerin bu konuda
farkindaliginin arttirimasi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Onkoloji, kemoterapi, HBV.

Sari ND, Gursu RU. Onkoloji hastalarinda kemoterapi 6ncesi HBsAg, AntiHBs ve izole AntiHBc pozitiflik oranlari.
Pam Tip Derg 2019;12:407-410.

Abstract

Purpose: Chemotherapy may cause HBV reactivation in oncology patients. This study was aimed to evaluate
screening results for HBV infection before chemotherapy in patients who are being followed-up and planned to
receive chemotherapy in the oncology clinic.

Materials and methods: This study included 544 patients who are admitted to the Health Sciences University
Istanbul Training and Research Hospital Medical Oncology Outpatient Clinic between January 2014 and
December 2018, planned to receive chemotherapy. Age, diagnoses, HBsAg, anti-HBs and anti-HBc IgG results
were screened retrospectively for HBV infection.

Result: When a total of 544 patients who were planned to receive chemotherapy were analyzed with regard to
cancer type, lung and gastrointestinal cancers were found to be most common. It was determined that HBsAg
was screened in all. HBsAg positivity ratio of our patients was 2,94 % (16/544), anti-HBs positivity was found as
32,27% (51/158), the rate of isolated anti-HBc I1gG was 4/50 (8%).

Conclusion: Results of this study considering the risk factors such as reactivation, hepatic failure, interruption
of treatment in patients who are scheduled for chemotherapy, we think that the patients should be screened
for HBV infection and the awareness of physicians who apply immunosuppressive treatment study should be
increased.

Key Words: Oncology, chemotherapy, HBV.
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Giris

Hepatit B virisi (HBV) infeksiyonu, tim
dinya nufusunu ilgilendiren kiresel bir saghk
sorunudur. Diinya’da her Ug¢ kisiden birinin HBV
ile karsilastigi bilinmektedir [1]. Viral hepatitlerin
klinik seyrini HBV’nin viral replikasyonu ile
konakginin  immin cevabi belirlemektedir.
AntiHBs (HBV yuzey antijenine kargl gelisen
antikor) geliserek, serolojik olarak tam iyilesme
saglansa da, viral genom konagin hepatosit

nukleosunda kalmaya devam etmektedir.
immun sistemin baskilanmasi durumunda
HBV reaktivasyonu ve akut alevlenme

gelisebilmektedir. HBV reaktivasyonu kisiden
kisiye farkli klinik tablolarla ortaya cikabilir.
Asemptomatik AST (aspartat aminotransferaz),
ALT  (alanin  aminotransferaz) yuksekligi
olabilecegi gibi, fulminan hepatitle hasta kaybi
bile gorulebilir. Ayrica reaktivasyon gelismesi,
kemoterapinin kesilmesine ve primer hastalik
tedavisinin gecikmesine neden olabilmektedir.
Bu nedenle hepatit takip ve tedavisine
yonelik yayinlanmig bircok guncel kilavuz
immunsupresif tedavi 6ncesinde HBsAg (HBV
yuzey antijeni), AntiHBc 1gG ve HBV DNA
bakilmasini dnermektedir [2-4].

Bu calismada amacimiz hastanemizde takip
edilen onkoloji hastalarinda kemoterapi dncesi
HBsAg, antiHBs ve izole antiHBc 1gG pozitiflik
oranlarini degerlendirmektir.

Gereg ve yontem

Bu calismaya Ocak 2014-Aralik 2018
tarihleri arasinda Saglk Bilimleri Universitesi
istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi Medikal

onkolojik tanilari, HBsAg, anti HBs, antiHBc
IgG sonuglari hastane elektronik bilgi yonetim
sistemi kayitlarindan ve hasta dosyalarindan
retrospektif olarak tarandi. HBsAg, antiHBs
(Triturus MikroELISA, Grifols, Madrid, ispanya)
ve antiHBc IgG (Architect AntiHBc IgG Kiti
Architect plus i2000 SR, Abbott, Berlin, Aimanya)
firma onerileri dogrultusunda calisiimisti.

Caligma ile ilgili istanbul Egitim ve Arastirma
Hastanesi Etik Kurulu’'ndan 28/06/2019 tarih ve
1895 kayit numarasi ile onay alindi.

Bulgular

Calismaya %46,3;0 (n=252) kadin, yas
ortalamasi 62,5 yil olan 544 hasta dahil edildi.
Hastalarin timinden HBsAg istenmis olup,
HBsAg pozitifligi %2,94 (16/544) oraninda
saptandi. AntiHBs istenen olgu sayisi 158
olup, istenme oraninin %29 (158/544) oldugu
gozlendi. Bu olgularin %32,27’sinde (51/158)
antiHBs pozitifti. AntiHBs pozitif olgularin
%10,12 (16/158)’'sinden antiHBc 1gG istenmis
olup, %5,6’sinda (8/158) pozitiflik saptandi. izole
antiHBc IgG pozitiflik oraninin ise 4/50 (%8)
oldugu belirlendi. HBsAg pozitifligi saptanan
16 hasta degerlendirildiginde en sik goérulen
malignitenin (%43,75) akciger kanseri oldugu
saptandi. HBsAg pozitif olgularimizin malignite
tir dagihmi tablo-1’de belirtiimisti. HBV
infeksiyonu serolojik bulgusu olan 20 hastadan
sadece ‘sine Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji hekimi ile gdrugulerek antiviral
profilaksi baslanmisti. Hastalarin tamaminda
HBV reaktivasyonu agisindan immunsupresif
tedavileri orta risk kategorisinde bulunmaktaydi

N o ) ve higbir hastada HBV reaktivasyonu
Onkoloji Poliklinigi'ne bagvuran ve kemoterapi gozlenmedi.
planlanan 544 hasta alindi. Hastalarin yas,
Tablo 1. HBsAg pozitif olgularimizin malignite dagihmi.
Kanser Tiri Akciger Gis Prostat Bobrek Meme Over
Sayi 7 5 1 1 1 1
Yiizde %43,75 % 31,25 %86,25 %6,25 %6,25 %86,25
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Sistemik sitotoksik kemoterapi uygulanan
inaktif HBV tasiyicilarinda viral reaktivasyon
gelisme oraninin %20-%70 ve mortalitenin
%5-%40 olarak degisebilecegdi bildiriimistir [2].
Bu nedenle Avrupa Karaciger Arastirmalari
Dernedi'nin 2017°de yayinlanan kilavuzunda,
kemoterapi planlamasi yapilmadan &nce
kemoterapi ve immunosupresif tedavi alacak
olan tim hastalarin HBsAg, antiHBs ve
antiHBc IgG yoninden taranmasi ve HBsAg
pozitif olanlara entekavir, tenofovir disoproksil
fumarat ya da tenofovir alafenamid gibi potent
bir antiviral ajanin baglanmasi 6nerilmektedir.
Antiviral ajan kullanimi sirasinda ve tedavi
kesilmesini takip eden 12 ay boyunca 3-6 ayda
bir kez karaciger enzimleriyle birlikte HBY DNA
kontroll yapilmasi gerektigi belirtilmistir [2].

Amerikan  Gastroenteroloji  Dernegi’'nin
kilavuzda ise HBV reaktivasyonu gelisme
olasiligi, imminosupresif ajana ve hepatit
serolojisine gore dusuk, orta ve yuksek olmak
Uzere Ug¢ grupta kategorize edilmigtir. HBsAg ve/
veya antiHBc IgG pozitif olan antrasiklin grubu
kemoterapdtik ajan, rituksimab veya ylksek
doz steroid kullanan hastalar yUksek riskli
kabul edilmis; bu hastalara antiviral profilaksi
baslanmasi  dnerilmistir  [5].  Ulkemizden
2016 yilinda Engin ve ark. [6] yapmis oldugu
¢alismada, immunsupresif tedavi alan toplam
445 hastanin, %23,3'nde HBsAg, antiHBs ve
antiHBc IgG'nin birlikte tarandidi saptanmistir.
Calisma grubumuzu olusturan 544 hastanin
tamamindan HBsAg istenmig, %2,94 (16/544)
HBsAg pozitifligi gdzlenmigti.  Bu oran
toplumumuzdaki serolojik taramalarla benzerlik
gOstermektedir. AntiHBs istenen 158 olguda
pozitiflik orani %32,27 olup bu oranda paraleldir.
Ancak calismada HBsAg, antiHBs ve antiHBc
IgG’nin tamaminin bakilabildigi hastalarin orani
sadece %7,53 (41/544) olup bu oran son derece
dusuktar.

Eren ve ark.’nin [7] 2009 yilinda, kemoterapi
alan hastalarda yaptiklari bir calismada, HBsAg
pozitifligi %5 olarak belirlenmis ve toplam 49
hastadan 9unda HBV reaktivasyonu oldugu,
HBsAg pozitif hastalarin %88'’inin solid timor
oldugu bildirilmistir.

iran’dan Meidani ve ark’nin [8] hematoloji -
onkoloji kliniginde, kemoterapi ve radyoterapi

alacak 213 hasta ile ydruttigl, yas
ortalamasi 47,7 yil ve %54’G erkek olan bir
calismada hastalarda siklik sirasiyla meme,
gastrointestinal timor, bas-boyun timoéri ve
lenfoma (sirasiyla %29,1; %19,7; %13,6 ve
%6,6) oldugu belirlenmistir. Toplam 213 olgudan
2'sinde (%0,9) HBsAg pozitifligi tespit edildigi,
%2,8 (6/213) olguda ise izole antiHBc pozitifligi
oldugu belirlenmistir [8]. inci ve ark. [9] solid
tumarlt hastalarda yaptidi calismada ise HBsAg
pozitiflik orani %3,6 iken antiHBc pozitiflik orani
%38,6 olarak bildirilmistir. Konuyla ilgili yapilan
bir diger calismadaysa kemoterapi alacak olan
208 hastanin sadece %14’Une kemoterapi
oncesi HBsAg testi yapildigr Dbildirilmistir
[10]. Kbse ve ark. [11] onkoloji hastalar ile
yapmis oldugu calismada HBsAg pozitifligi
%4,8 ve antiHBs pozitiflik orani %34,6 olarak
bulunmustur. Oguz ve ark. [12] solid timorli
hastalarla yapmig oldugu calismada ise HBsAg
ve anti HBs pozitiflik oranlari sirasiyla %4,4
ve %36,8 oldugu belirlenmistir. Epidemiyolojik
dagilim olarak bizim c¢alismamizda da benzer
sonuglara ulasiimistir. Konuyla ilgili yapilan
bir meta analizde ise HBsAg pozitif meme
kanserli hastalarda lamivudine profilaksinin
HBV reaktivasyonu ve HBV ile iligkili morbidite
ve mortalitenin azaltilmasinda etkili oldugu
belirtilmigtir [13]. HBV enfeksiyonu serolojik
bulgusu olan 20 hastadan sadece iki hastaya
antiviral profilaksi baslandigi saptanan bu
calisma sonrasinda Medikal Onkoloji Klinigi ile
ortak egitimler planlanmistir.

Serolojik olarak antiHBc IgG pozitif, HBsAg
negatif, antiHBs negatif olan olgularda okkiilt
HBV enfeksiyonu akla gelmelidir. Okkult HBV
enfeksiyonu, dolasimda saptanabilir HBsAg
olmamasina ragmen, kanda ve karaciger
dokusunda HBV DNA duzeyinin 200 IU/mi<
olmasi olarak tanimlanmaktadir. Saglikh kan
dondrlerinde  HBV DNA bakilarak yapilan
calismalarda, okkllt HBV enfeksiyonunun
prevalansinin  %1,6-%38 gibi farkl oranlarda
belirlendigi bildiriimektedir [14-16]. Bu durum
calismalarin  yapildidi  bdlgelerdeki HBV
seroprevalansi ile iliskili olabilir. Calismamizda
izole antiHBc 1gG pozitiflik orani %8 oldugu
belirlenmis, ancak hastalarin higbirinde HBV DNA
bakilmadidi icin okkdilt hepatit degerlendirmesi
yapilamamistir. AntiHBc IgG dahil edilmeden
yapilan serolojik taramalar, HBV prevalansinin
diusuk oldugu Ulkeler haricinde, okkult HBV veya
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Sari ve Giirsu

gecirilmis enfeksiyonu olan kisilerin énemli bir
béliminin gézden kagmasina neden olacaktir
[17, 18].

Bu calismanin baglica kisithihgi verilerin
geriye donuk olarak elde edilmesidir. HBsAg
istenen tum olgular calismaya dahil edilirken,
bu olgularda antiHBs ve antiHBc IgG taranma
oranlari sinirhdir. Hastalarin HBV reaktivasyonu
acisindan degerlendiriimeleri de geriye doénik
olarak yapilmigtir.

Sonu¢ olarak, kemoterapi planlanan
hastalarda HBV reaktivasyonu, karaciger
yetmezligi, kemoterapiye ara verme gibi risk
faktorleri de g6z o©Onlinde bulundurularak
tedavi Oncesi ddénemde HBV serolojisi
mutlaka arastinimali ve gerekli profilaksiler
baglanmalidir. immunolojik olarak hassas olan
bu hasta grubunda, gerekli degerlendirmelerin
uygun sekilde yapilmasi icin multidisipliner bir
yaklasim sergilenmesi gerekmektedir.

Gikar lligkisi: Yazarlar herhangi bir iligkisi
olmadigini beyan eder.
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Kabizlik sikayeti ile gelen her gocuk hastadan tetkik istenmeli mi?

Should examinations be performed in each child with constipation?

Burcu Giiven

Goénderilme tarihi:16.04.2019 Kabul tarihi:12.07.2019

Ozet

Amag: Kabizlik, gocukluk yas grubunda sik gérulen bir digkilama bozuklugudur. Cocuklarda kabizligin konjenital
anomalilerden metabolik hastaliklara kadar birgok nedeni bulunmaktadir. Organik nedenlerin diglanmasi igin
her hastadan birgok tetkik istenmektedir. Bu ¢alismada, ¢ocuk gastroenteroloji poliklinigine kabizlik sikayeti ile
gelen hastalardan istenen tetkikler ve bunlarin gerekliligi arastiriimigtir.

Gereg¢ ve Yontem: Cocuk Gastroenteroloji Poliklinigi'ne kabizlik sikayeti ile bagvuran 0-18 yaglari arasi
toplam 200 hasta retrospektif olarak incelendi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, glukoz, kalsiyum, fosfor, magnezyum,
potasyum, serbest tiroksin (sT4), tiroid stimule edici hormon (TSH) degerleri ve tedavi sureleri dederlendirildi.
Bulgular: Calismaya dahil edilen 200 hastanin 105 (%52,5)'i kiz, 95 (%47,5)’i erkek idi. Hastalarin ortalama yasi
4,91+4,63 (0-18) yil bulundu. Hastalarin higbirinde hiperglisemi ve hipokalemi saptanmadi. Sadece bir hastada
TSH yuksek bulundu. Bu hastanin da sT4’l normaldi. Hastalarin 31 (%15,5)'inde kalsiyum, 1 (%0,5)’'inde fosfor
ve 1 (%0,5)inde magnezyum yuksek bulundu. Hiperkalsemisi olan 31 hastanin 19’u bir yas alti, yedisi ise 1-2
yas arasindaydi.

Sonug: Maliyet disinildiginde kabizligi olan her ¢ocukta tiroid fonksiyon testleri, kalsiyum, fosfor, potasyum
ve glukoz génderilmesi uygun degildir. Ancak, bélgemiz kosullarinda 2 yas alti cocuklarda kalsiyum génderilmesi
faydal olabilir. Bu konuda daha fazla arastirmaya ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Kabizlik, cocuk, tetkik.
Glven B. Kabizlik sikayeti ile gelen her gocuk hastadan tetkik istenmeli mi? . Pam Tip Derg 2019;12:411-414.

Abstract

Purpose: Constipation is a common problem in childhood. There are many causes of constipation in children
from congenital anomalies to metabolic diseases. Many examinations are required to exclude organic causes
from each patient. In this study, laboratory tests and necessity of them of the patients admitted to the pediatric
gastroenterology clinic with constipation complaints were investigated.

Materials and Methods: Total 200 patients, aged between 0-18 years who were admitted to the Pediatric
Gastroenterology Clinic with the complaint of constipation, were retrospectively reviewed. Patients’ age, sex,
glucose, calcium, phosphorus, magnesium, potassium, free thyroxine (fT4), thyroid stimulating hormone (TSH)
values, and duration of treatment were analyzed.

Results: Of the 200 patients included in the study, 105 (52.5%) were female and 95 (47.5%) were male. The
mean age of the patients was 4.91+4.63 years (range 0-18 years). None of the patients had hyperglycemia or
hypokalemia. Only one patient had high TSH whose fT4 was normal. Calcium, phosphorus, and magnesium
was found to be high level in thirty-one (15.5%), one (0.5%), and one (0.5%) of the patients, respectively. Of the
31 patients with hypercalcemia, 19 were under one, seven were 1-2 years old.

Conclusion: The testing for thyroid function, calcium, phosphorus, potassium and glucose are not suitable for
all children with constipation considering the cost. However, it may be beneficial to send calcium in children
under 2 years of age in our region. Further research is needed.

Key Words: Constipation, child, examination.
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Giris

Kabizlik, cocukluk yas grubunda sik gorilen
bir diskilama bozuklugudur. Cocuk poliklinik
basvurularinin %3’Unu, ¢ocuk gastroenteroloji
poliklinik bagvurularinin ise %25’ini
olusturmaktadir [1]. Goérulme sikhdr %0,7-
29,6 arasinda degismektedir [2]. Cocuklarda
kabizligin konjenital anomalilerden metabolik
hastaliklara kadar birgok nedeni bulunmaktadir
[1]. Ancak, kabizlik ile basvuran c¢ocuklarda
bu durumun %95 oraninda fonksiyonel oldugu
ve etiyolojide organik bir neden bulunamadigi
tespit edilmistir [1, 3]. Yine de organik nedenlerin
dislanmasi igin her hastadan birgok tetkik
istenmektedir.

Bu arastirmada,
poliklinigine  kabizlik
hastalardan istenen
gerekliligi arastiriimigtir.

gocuk gastroenteroloji
sikayeti ile gelen
tetkikler ve bunlarin

Materyal-metod

Adustos 2017-Aralik 2018 tarihleri arasinda
Van Yizinct Yil Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Gastroenteroloji Poliklinigi'ne kabizlik
sikayeti ile bagvuran 0-18 yaslari arasinda
toplam 200 hasta retrospektif olarak incelendi.

Bu calismaya ROMA IV tani olcitlerine
uyan, fonksiyonel kabizlik dislnllen hastalar
alindi. ilk 48 saat icinde defekasyon yapmayan
ve norolojik hastaligi olan hastalar ¢alisma disi
birakildi.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, glukoz, kalsiyum,
fosfor, magnezyum, potasyum, serbest tiroksin
(sT4), tiroid stimule edici hormon (TSH)
degerleri ve tedavi sureleri kaydedildi. Hastalar
kontrastli kolon grafisi c¢ekilip ¢ekilmedigi,
cekilen kolon grafilerinin sonuglarina gore tekrar
degerlendirildi.

Bu calisma Helsinki Deklarasyonu ilkelerine
uygun olarak gerceklestirildi. Ayrica ¢alisma icin
yerel etik kurulu tarafindan onay alindi.

istatistiksel yontem

Calismada tanimlayici istatistik olarak
saylisal degiskenler igin ortalama * standart
sapma (minimum-maksimum), kategorik
veriler icin frekans (n) ve ytzde (%) degerler
kullanilmigtir.
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Bulgular

Calismaya dahil edilen 200 hastanin 105
(%52,5)'i kiz, 95 (%47,5)'i erkek idi. Hastalarin
ortalama yasi 4,91+4,63 (0-18) yildi. En sik
goérilen yas arahgr 0-1 yas olup, hastalarin
51 (%25,5)i bu gruptaydi. Hastalarin 139
(%69,5)'u 5 yagindan kuguktu.

Hastalarin  higbirinde  hiperglisemi  ve
hipokalemi  gorilmezken, 31 (%15,5)'inde
kalsiyum, birinde (%0,5) fosfor ve birinde (%0,5)
magnezyum ylksek bulundu. Hiperkalsemisi
olan 31 hastanin 19'u bir yas alti, yedisi ise 1-2
yas arasindaydi (Tablo 1). Sadece bir hastada
TSH ylksek bulundu. Bu hastanin da sT4'u
normaldi.

Direngli kabizigr olan 8 hastaya kontrastli
kolon grafisi ¢ekildi. Bunlarin besi normal
olarak degerlendirildi. Bir hastada dolikokolon,
bir hastada rektosigmoid bdlgede darlik tespit
edildi. Opere anal atrezi tanisi ile takip edilen
bir hastada da sigmoid kolonda dilatasyon
gorulda (Tablo 1).

Hastalarin 99 (%49,5)'u kontrole gelmedi.
Ortalama tedavi suresi 1,52+2,54 (0-18) ay
olarak tespit edildi (Tablo1). Bu hastalarin
%21’inin sadece birinci ayda kontrole geldigi ve
devaminda takibe gelmedigi gorildi.

Tartigsma

Cocuklarda kabizlik yapan birgok organik
neden bulunmaktadir. Bunlarin  basinda
da metabolik ve gastrointestinal nedenler

yer almaktadir.  Bilindigi Uzere hipokalemi,
hiperkalsemi, hipotiroidi ve diabetes
mellitus kabizligin 6nde gelen metabolik
nedenlerindendir. Her hastada bu nedenlere
yonelik tetkik yapilip yapilmamasi tartismali bir
konudur.

Chogle ve arkadaslarinin [4] vyaptidi
arastirmada, kabizlik sikayeti ile gelen 7472
cocuk degerlendirilmigtir. Bunlardan sadece 14
(%0,6)'U hipotiroidi tanisi almistir. Bennett ve
arkadaslari [5] ise gastroenteroloji poliklinigine
basvuran ve tiroid fonksiyon testleri bakilan 873
hastanin 56’sinda (%6,4) hipotiroidizm tespit
etmistir. Bu 56 hastanin da sadece dokuzunda
kabizlik sikayeti goértulmastir. Bu hastalarin
sekizinde blylme geriligi gibi ek bulgular
saptanirken izole kabizlk ile gelen sadece bir
hasta belirtiimistir. Toplumda hipotiroidi sikhgi



Kabiz gocuklarda istenecek tetkikler

Tablo I. Hastalarin demografik 6zellikleri, laboratuvar degerleri ve gortntileme 6zellikleri.

Yas (ortalama£SD)
Cinsiyet (Kiz/erkek “n, %”)

Kontrole gelen hasta sayisi (n,%)
Tedavi suresi (ortalama+SD)
Hiperkalsemi (n,%)
<1yas
1-2 yas
>2 yas
Hiperfosfatemi (n,%)
Hipermagnezemi (n,%)
TSH yiiksekligi (n,%)
Kolon grafisi (n,%)
Normal
Dolikokolon
Rektosigmoid bolgede darlik
Sigmoid kolonda dilatasyon

4,91+4,63 yil
95 (47,5)/
105 (52,5)
101 (50,5)
1,52+2,54 ay
31 (15,5)
19/31 (61,3)
7/31 (22,6)
5/31 (16,1)
1(0,5)
1(0,5)
1(0,5)
8 (4)
5/8 (62,5)
1/8 (12,5)
1/8 (12,5)
1/8 (12,5)

yaklasik olarak %0,15 olarak belirtiimektedir
[6]. Aslinda kabizlik sikayeti olan ¢ocuklardaki
hipotiroidi siklidi normal poptlasyondan daha
fazla degildir. Ancak, hastada blylime gelisme
geriligi gibi ek bulgular da varsa tiroid testlerine
bakilmasi anlamlidir. Buyime gelisme geriligi
ve kabizlik sikayeti olan hastalarda hipotirodi
sikhginin - %2,5’a ciktigi rapor edilmektedir
[5]. Nitekim 2006 Avrupa ve Kuzey Amerika
Pediatrik ~ Gastroenteroloji, Hepatoloji ve
Beslenme Calisma Grubu (ESPGHAN ve
NASPGHAN) kilavuzlarinda, direngli kabizhgi
olan ya da daha o6nceden kabizlik nedeni
ile gastroenteroloji  poliklinigine  basvuran
hastalarda tetkik gonderilmesini dnerilmektedir
[7]. 2014 kilavuzlarinda ise 06zellikle bu uyarici
belirti ve bulgulara dikkat cekilmektedir [8].
Bizim arastirmamizda, TSH ylksekligi bir
hastada gorilmuUs; onun da sT4 degeri normal
olarak degerlendirilmistir.

Choglevearkadaslarininyaptigiarastirmada,
kabizlhksikayetiiledegerlendirilen 7472 cocuktan
hiperkalsemi tanisi alan olmamigtir [4]. Bizim
arastirmamizda ise hiperkalsemi tanisi alan 31
(%15,5) hasta bulunmaktadir ve bunlarin 19'u
bir yasin altindadir. Ulkemizde bir yas altinda
D vitamini rutin olarak saglik ocaklarindan
verilmektedir. Bdlgemizdeki ailelerin  bunu
dizgin olarak kullanmadidi anlasiimaktadir.
Bazen fazla verebilmekte ya da doz atlandigi
zaman iki gunlik dozu beraber veriimektedir.

Bazen de diger multivitaminler ile birlikte
fazla doz kullaniimaktadir. Bu nedenle bizim
arastirmamizda hiperkalsemi oraninin daha
yuksek oldugunu distunmekteyiz. Hastalardan
tetkik istenirken yas ve gevresel faktorlerin de
g6z 6ndnde tutulmasi gerekmektedir. Bélgemiz
icin ozellikle iki yas altindaki kabizlik sikayeti
ile gelen cocuklarda serum kalsiyum duzeyini
istemek faydali olabilir.

Bu calismada, direngli kabizhidi olan sekiz
hastaya cift kontrastli kolon grafisi ¢ekilmistir.
Bunlarin Gglnde patolojik bulgu goérdlmustar.
ESPGHAN ve NASPGHAN kilavuzlarinda
bu tir hastalarda baryumlu grafinin tanisal bir
degerinin olmadigi belirtiimekte, bunun yerine;
Ozellikle Hirschsprung hastaligi disundlenlerde
anorektal manometre ve rektal biyopsi
onerilmektedir [8].

Arastirmamizda, her bir hasta i¢in istenen
tetkiklerin ortalama maliyeti 32.76 TL olarak
hesaplanmigtir. Her yil klinigimize yaklasik
3000-3500 hastanin kabizlik gsikayeti ile
basvurdugu dadsindlirse, bu blylk bir
maliyete sebep olmaktadir. Hastalarin bireysel
olarak degerlendiriimesi ve ona goére tetkik
edilmesi daha uygun olacaktir. ESPGHAN
ve NASPGHAN kilavuzlarina goére de
uyaricl belirti ve bulgular olmadigi surece
her hastadan bu tetkiklerin gdnderiimemesi
vurgulanmaktadir [8]. Ancak, bu tur kilavuzlara
uyum tim dinyada oldugu gibi Ulkemizde de
oldukga kisithdir. Koppen ve arkadaslarinin
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yaptidi bir arastirmada, doktorlarin %371’inin
2014 ESPGHAN ve NASPGHAN kilavuzlarina
uymadig gorilmustir [9]. Yine italya’da yapilan
bir diger arastirmada ise bu oran %63’lere
ctkmaktadir [10]. Ulkemizde buna yénelik
herhangi bir arastirma bulunmamaktadir.

Bu calisma retrospektif bir calisma olup,
hasta sayisi kisithdir. Ayrica, bir kontrol grubunun
olmamasi da bu calismanin diger dnemli bir
kisithiigidir.

Sonug¢ olarak, maliyet dusundldaginde
kabizligi olan her cocuktan tiroid fonksiyon
testleri, kalsiyum, fosfor, potasyum ve glukoz
gonderilmesi uygun dedgildir. Hastalar bireysel
ve ek bulgular agisindan iyi degerlendirilmeli ve
ona gore tetkik planlanmalidir. Ancak, bdlgemiz
kosullarinda iki yas alti ¢ocuklarda kalsiyum
gonderilmesi faydali olabilir. Yapilan tetkiklerin
disuk tanisal verimi dusunuldaginde, her
bir tibbi islemin maliyetini ve verimini analiz
etmek icin 6zel olarak tasarlanmis ileriye dénik
¢alismalara ihtiyag vardir.

Cikar lliskisi: Yazarlar cikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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Ozet

Amag: Pulmoner hipertansiyonda (PH) gorllen patolojik lezyonlar, oksidatif stres ve inflamatuar sureglerle
karakterizedir. Calismamizin amaci, PH hastalarinda DNA hasarinin potansiyel katkisini arastirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiza 28 tedavi almamis PH hastasi (59,93+11,19 yil) ve 28 yas-cinsiyet
uyumlu (59,86+11,92 yil) saghkli kontrol dahil edilmistir. Tim hastalara taniyr dogrulamak ve hemodinamiyi
degerlendirmek icin sag kalp kateterizasyonu uygulanmistir. Bireylerden alinan venéz kan érneklerinde, DNA
hasari belirlenmesinde tek hiicre jel elektroforezi ve fliioresan mikroskopisine dayanan, onarimdan énce DNA
hasarini tespit eden kuyruklu yildiz (Comet) analizi kullaniimistir. Stirekli veriler ortalama + standart sapma (SD)
olarak verilmig, normallik testi icin Shapiro-Wilk testleri kullaniimistir. Bagimsiz gruplar i¢cin Mann Whitney U testi,
kategorik degiskenler igin ki-kare testi kullaniimistir. istatistiksel analizlerde SPSS, 24.0 programi kullaniimis ve
p=<0,05 degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Bulgular: Ortalama pulmoner vaskdler direng 5,64+2,99 Wood Unitesi, ortalama sag atriyal basing 9,70+5,38
mmHg, kardiyak indeks 3,12+1,18 I/dak / m2, mixed vendz O2 saturasyonu %64,77+13,33 olarak saptanmistir.
DNA hasar parametrelerinden, kuyruk uzunlugu (24,02+11,34 ve 16,88+3,55 pm, p=0,0001), kuyruk momenti
(1,93+2,36 ve 0,87+1,03 um, p=0,013), kuyruk gogu (10,3+£12,24 ve 3,62+2,75, p=0,03) hastalarda istatistiksel
olarak anlamh duzeyde yiksek saptanmistir.

Sonug: Bulgularimiz, PH hastalarinda DNA tamir mekanizmalari devreye girmeden 6nce DNA hasarinin
artmis olabilecegini gdstermektedir. DNA hasari PH patofizyolojisine katkida bulunabilir ve/veya PH'da yeni bir
farmakolojik hedef olarak ele alinabilir.

Anahtar Kelimeler: Pulmoner hipertansiyon, DNA hasari, Comet analizi.

Kilig Toprak E, Yaylali YT, Ozdemir Y, Kiigiikatay V, Senol H, Bor Kiiciikatay ZM. Pulmoner hipertansiyonlu
hastalarda comet analizi ile degerlendirilen artmis DNA hasari. Pam Tip Derg 2019;12:415-421.

Abstract

Purpose: In pulmonary hypertension (PH), pathologic lesions are characterized by oxidative stress and
inflammatory processes. The purpose of our study was to investigate the potential contribution of DNA damage
in PH.

Materials and methods: The study comprised 28 treatment-naive PH patients (59.93+11.19 years) and 28 age-
and sex-matched (59.86+11.92 years) healthy controls. All participants underwent a right-heart catheterization
to confirm the diagnosis and to asses hemodynamics. Venous blood was obtained from participants. DNA
damage were evaluated using the comet assay which is based on single cell gel electrophoresis and fluorescent
microscopy and detects DNA damage prior to repair. Continuous data were reported as mean + standard deviation
(SD). Shapiro-Wilk tests were used for testing normality. Mann Whitney U test was used for independent groups.
For categorical variables, Chi-square test was used. SPSS, 24.0 was used for statistical analyses and p value
less than 0.05 was considered statistically significant.

Results: The average pulmonary vascular resistance was 5.64+2.99 WU, mean right atrial pressure was
9.70+5.38 mmHg, cardiac index was 3.12+1.18 I/min/m2, mixed venous O2 saturation was 64.77+13.33%. DNA
damage parameters such as tail length (24.02+11.34 vs. 16.88+3.55 ym, p=0.0001), tail moment (1.93+2.36 vs.
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0.87+1.03 pm, p=0.013), tail migration (10.3£12.24 vs. 3.62+2.75, p=0.03) were significantly higher in patients

with PH.

Conslusion: These results suggest that patients with PH could have increased DNA damage before DNA repair
mechanisms are at play. DNA damage could be contributing to the pathophysiology and may represent a novel

pharmacological target in PH.

Key Words: Pulmonary hypertension, DNA damage, Comet analysis.

Kilig Toprak E, Yaylali YT, Ozdemir Y, Kiigiikatay V, Senol H, Bor Kiiglikatay ZM. Increased DNA damage with
comet assay in patients with pulmonary hypertension. Pam Med J 2019;12:415-421.

Girig

Pulmoner hipertansiyon (PH), cogunlukla
tanisi ge¢ konan, sag kalp yetmezligi nedeniyle
erken yasta 6lime neden olabilen, ortalama
pulmoner arter basincinda (OPAB) ve pulmoner
vaskiler direngte (PVD) artigla karakterize
yikici bir hastahktir [1, 2]. PH’da pulmoner arter
diz kas hicrelerinde proliferasyon/apoptozis
dengesizligi, distal pulmoner arterlerde
obstriktif vaskller lezyonlar ve ayrica prekapiller
pulmoner arteriyollerde vaskuler yeniden
sekillenme gézlenmektedir [3-5]. PH patogenezi
net olarak bilinmemekle birlikte, epigenetik
deregulasyon, inflamasyon, DNA hasari gibi
pekcok farkl gevresel streslerle tetiklenebildigi
distunulmektedir [5]. PH, etyolojisine gore;
pulmoner arteryel hipertansiyon (PAH), sol kalp
hastaligi nedenli PH; akciger hastaliklarina
ve/veya hipoksiye bagh PH; pulmoner arter
obstriksiyonuna bagh PH ve mekanizmalari
belirsiz ve/veya ¢ok faktorli PH olarak 5 alt
gruba ayrilmaktadir [6, 7].

Gunimuze kadar yapilan literatir taramasi
sonucunda, PH etyolojisinde DNA hasarinin
gOsterildigi sinirh sayida calisma oldugu ve
bu calismalarda kullanilan DNA hasari dlgim
yontemlerinin farkh oldugu belirlenmistir [8, 9].
PAHli olgularin distal pulmoner arterlerinde,
DNA hasar belirteglerinde artis belirlenmistir
[8]. Yine benzer bir ¢calismada hem pulmoner
arter endotel hicrelerinde, hem de periferik
kanda mononukleer hicrelerde PAH ile DNA
hasarinda saglikhlara gdére anlamli artiglar
belirlenmis ve ayni zamanda DNA hasarinin
ROS Uretimiyle korele oldugu gdsterilmistir
[9]. Literatirde PH’li hastalarda Comet analizi
kullanilarak DNA hasari arastiran bir calismaya
rastlanmamistir. Comet testi ile DNA hasarinin
kantitatif olarak saptanmasi igin; kuyruk
uzunlugu, kuyruk yogunlugu ve kuyruk momenti
parametreleri sik¢ca kullaniimaktadir. Kuyruk
uzamasi hasar ile dogru orantili olup, kuyruktaki
floresan yogunlugu ve kuyruk momenti de DNA
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hasari derecesi ile paralel olarak degismektedir.
Comet (kuyruklu yildiz) ydntemi uygulamasi
kolay, fizikel ve kimyasal etkenlerin genotoksik
ve sitotoksik etkilerini inceleyebilen énemli bir
metottur [10].

Yukaridaki bilgiler IsIginda, PH’li
hastalarda Comet yontemiyle degerlendirilen
DNA hasar parametrelerinde artis olur”
seklindeki hipotezimizi degerlendirmek
Uzere, PH’li olgularda periferik I6kositlerde
Comet analiziyle DNA hasarinin incelenmesi
amaglanmisti.  Calismadan elde edilen
verilerin PH patogenezine katki saglayacagdi
distnilmektedir.

Gereg ve yontem

Arastirmamiza, Pamukkale Universitesi Tip
Fakultesi Kardiyoloji AD’na PH 6n tanisi ile
basvuran ve sag kalp kateterizasyonu yapilan
hastalardan prekapiller PH tani kriterlerini
karsilayan bireyler calismaya dahil edilmistir.
PH tanisi i¢in sag kalp kateterizasyonu yapilan
ve sonucunda OPAB’In 225 mmHg, pulmoner
kapiller u¢ basincinin <15 mmHg ve PVD’nin
=3 Wood Unitesinden blylk saptanmasi esas
alinmistir [11]. PH tanisi alip, sol kalp, akciger
ve major bir hastaligi olan (Grup 2, 3, 5)
olgular arastirmaya dahil edilmemigtir. Kontrol

grubu, yas ve cinsiyet uygun bireylerden
dahiliye poliklinigine rutin  yilhik kontrole
gelen diglama kriterleri olmayan saglikh

gondllilerden olusmustur. Fonksiyonel sinif
degerlendirmesi icin World Health Organization
(WHO) fonksiyonel sinifi (FS) (New York Heart
Association [NYHA] fonksiyonel sinifin bir
modifikasyonu) kullaniimigtir.

Calisma oncesinde bireylerin her birine
calisma ile ilgili karsilagilabilecek risk ve
rahatsizliklari iceren yazih ve sozli ayrintil
bilgi verilmis, onam alinmigtir. Calisma icgin
etik kurul izni (10.11.2015 tarih ve 19 sayil
kurul toplantisinda, 60116787-020/65509 sayili
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basvuru) alinmistir. Deneklerden rutin kan
tetkikleri esnasinda, yaklasik 15’er ml vendz kan
alinmistir. Alinan kanlar uygun tagima kosullari
saglanarak uygun sirede Tip Fakultesi Fizyoloji
AD laboratuvarina ulastiniimigtir. Comet analizi
icin kan EDTA'lI tiplere alinmig, ayni gin taze
kandan lenfosit izolasyonu yapilmis, érnekler
analizin yapilacagi gine kadar -80°C’de
saklanmistir.

1-DNA Hasari Olgiimii (Alkali Comet Analizi):
Bireylerden pihtilagsmasi engellenmis kan 5 ml
bir tipe alinarak 1:1 oraninda izotonik fosfat
tamponu (PBS) ile seyreltiimistir. Bu 10 ml’lik
seyreltiimis kan igine 3 ml Ficol-1077 konmus
bir baska tupe aktarilarak 400g’de 20 dakika
santrif(jj islemine tabi tutulmustur. Santrifjden
sonra elde edilen pellet 1 ml RPMI ile 2-3 kez
yikandiktan sonra, Hemositometre ile sayllmis
ve 100 mikrolitrede 2x10* hiicre olacak sekilde
ayarlanmigtir. Bu sekilde hazirlanmis lenfosit
stispansiyonundan 80 mikrolitre alinarak 100
bl %0,5’lik Ca?* ve Mg*igermeyen PBS (fosfat
tampon tuzu) ile 37°C’de hazirlanan “Low
melting agaroz” (LMA) ile resliispanse edilmistir.
Bu LMA+htcre karisimi 6nceden %1’lik “normal
melting” agaroz (NMA) ile kaplanmis olan lam
Uzerine ince bir tabaka halinde doékulmus ve 30
dk buz uzerinde beklendikten sonra 3. tabaka
olarak 70 pl %0,5’lik LMA ile kaplanmis ve tekrar
10 dakika buz Gzerinde bekletiimistir. Daha
sonra lam hucresel proteinleri uzaklastirmak
amaciyla, pH’1 10 olan soguk lizis baglama
tamponu ile 60 dakika boyunca +4°C’de
muamele edilmistir. Lizis iglemi sonrasi lamlar
yatay jel elektroforezine aktariimis ve yeni
hazirlanmis alkalin elektroforez tamponunda
30 dakika sure ile inkibe edilmistir. Bu surenin
sonunda lamlar yatay elektroforez tankina
konularak +4°C’de, 300 mA’ de akim altinda
30 dakika boyunca elektroforez iglemine tabi
tutulmustur.  Elektroforez islemini takiben,
lamlar nétralizasyon tamponu (0,4M Tris-HCI,
pH 7,5) ile alkalin ve deterjanlari uzaklagtirmak
amaciyla 3 kez 5 dakika +4°C’de yikanmistir.
Notralizasyon islemi sonrasi lamlar 60 pl
etidyum bromid (2ul/ml) ile boyanarak flioresan
mikroskobunda incelenmis, olasi DNA hasari
“Comet assay IV system (AutoComet)” program
yazilimiyla degerlendirilmigtir.

Hasar degerlendiriimesinde yazilim araciligi
ile HL (bas uzunlugu, ym), TL (kuyruk uzunlugu,
pm), bas yogunlugu (bas kismindaki DNA

yuzdesi, %H-DNA olarak ifade edilir), kuyruk
yogunlugu (kuyruk kismindaki DNA ylzdesi,
%T-DNA olarak ifade edilir), kuyruk momenti
(TM, um olarak ifade edilir, %T-DNA ile TL nin
carpiminin 100’ bolinmesi ile edilen bir
degerdir), kuyruk migrasyonu (bas kisminin
kenarindan kiglk saptanabilir fragmana
DNA gogunin uzunlugudur) parametreleri
kullaniimistir [10, 12].

2-Sag Kalp Kateterizasyonu: Standart
Judkins teknigi ile antegrad internal jugular
veya femoral yoldan girilerek yapilmis, herhangi
bir medikasyon kullanilmamistir. Hemodinamik
olcimler icin Swan—Ganz kateteri kullaniimistir.
Sag atriyum, sag ventrikil, pulmoner arter
ve pulmoner kapiller u¢ (PKUB) basinglari
Olclimistir. Oksijen satlirasyon olgtimleri icin
kan drnekleri superior vena kava ve pulmoner
arterden alinmistir. PVD, PVD = ort PAB-
PKUB/pulmoner akim (Qp) formuld kullanilarak
hesaplanmistir. Qp, Fick metodu kullanilarak
belirlenmistir [13]. Klinik &zellikleri nedeni ile
endike oldugu zaman sol kalp kateterizasyonu
ve koroner arteriografi yine Judkins teknigi
kullanilarak yapilmigtir. Sol ventrikil diastol
sonu basinci pigtail kateteri sol ventrikile
ilerletilerek olgulmustar.

istatistiksel Analiz

Referans olarak yapilmis olan benzer
calisma bulunmadigindan beklentiler yéninde
kuvvetli dizeyde etki buyukligu (d=0,7)
elde edilebilecegi dusUnulerek yapilan gulg¢
analizi sonucunda caligmaya toplam 52 Kigi
(her grup icin en az 26 kisi) alindiginda %95
glven dizeyinde %80 gig¢ elde edilebilecegi
hesaplanmigtir. Bu bilgiler dogrultusunda 28
kisi PH grubunda, 28 kisi de kontrol grubunda
olacak sekilde galismaya 56 kisi dahil edilmigtir.
Bu kisilerden elde ettigimiz degerlerin etki
blyUkligu incelendiginde kuvvetli dizeyde
bir etki bluyiklugld (d=0,85) elde edildigi
gorllmustir. Bu etki buyUkligu duzeyi igin
calismamizin %95 glven dlzeyinde %93 giice
ulastigr hesaplanmistir. Veriler SPSS 24,0 (IBM
SPSS Statistics 24 software (Armonk, NY: IBM
Corp.)) paket programiyla analiz edilmistir.
Surekli degiskenler ortalamatstandart sapma
ve kategorik degiskenler sayi ve yuzde olarak
ifade edilmistir. Verilerin normal dagihma
uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile incelenmistir.
Bagimsiz grup farkhliklarin karsilastirimasinda
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Mann-Whitney U testi kullaniimistir. Kategorik
degiskenler arasindaki farkhliklar ise Ki kare
analizi ile incelenmistir. Tium analizlerde p<0,05
istatistiksel olarak anlamli kabul edilmigtir.

Bulgular

Calismamiza toplam 28 PH hastasi
(59,931£11,19 yil) ile yas ve cinsiyet uyumlu 28
saglikh birey (59,86+£11,92 yil) dahil edilmistir.
11 hasta WHO FS Il, 14 hasta WHO FS Il ve
3 hasta WHO FS IV olarak degerlendirilmistir.
Ortalama pulmoner vaskuler rezistans (PVR)

5,64+2,99 Wood Unitesi, ortalama sag atriyum
basinci (mRAP) 9,70+5,38 mmHg, kardiyak
indeks (Cl) 3,12+1,18 I/dk/m?, miks venoz
O, saturasyonu (Svo,) %64,77+13,33 olarak
bulunmustur. DNA hasari incelendiginde PH
hastalarinda kuyruk uzunlugu, kuyruk momenti
ve kuyruk migrasyonu degerleri kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli derecede yuksek
saptanmigtir  (sirasiyla  p=0,0001, p=0,013
ve p=0,03). Bas uzunlugu, bas yogunlugu ve
kuyruk yogunlugu parametrelerinde ise hasta ve
kontrol arasinda anlamli bir fark saptanmamistir
(Tablo 1).

Tablo 1. Pulmoner hipertansiyon hasta ve kontrol gruplarinin DNA hasari parametreleri.

Kontrol grubu Pulmoner hipertansiyon
(n=28) (n=28) p
Comet Analizi sonuglari

Bas uzunlugu (um) 27,1344,63 29,22+9,53 0,33
Kuyruk Uzunlugu (um) 16,88+3,55 24,02+11,34 0,0001*
Bas yogunlugu (%) 90,86+7,91 84,98+13,24 0123
Kuyruk Yogunlugu (%) 9,14+7,91 15,02+13,24 0,123
Kuyruk momenti (um) 0,87+1,03 1,93£2,36 0,013*
Kuyruk migrasyonu (um) 3,6242,75 10,3+12,24 0,03*

Degerler ortalama + standart sapma olarak belirtilmistir. ‘p<0,05:kontrol grubundan fark.

Tartisma

PH hastalarinda olasi DNAhasariniincelemek
amaciyla planladigimiz ¢alisma, PH’de periferik
kan hucrelerinden Comet analizi kullanilarak
hasari arastiran literatirdeki ilk arastirmadir.
Calismamizin ana sonucu olarak, PH
hastalarinda kuyruk uzunlugu, kuyruk momenti
ve kuyruk migrasyonu degerleri kontrol grubuna
gore anlaml derecede ylksek saptanmistir.
Bulgularimiz, PH hastalarinda DNA hasarinin
artmis oldugunu gostermektedir.

PH’nin altinda yatan molekiiler mekanizmalar
tam olarak anlasilamamis, PHnin erken
evrelerinde, oksidatif stresin ve inflamasyonun,
vaskulerhicrelerdekasilabilirligive proliferasyonu
arttirarak, vaskiler yeniden sekillenmeye énemli
katki sagladigi gosterilmistir [14, 15]. Alveoler
hipoksi; pulmoner vazokonstriiksiyon igin gugli
bir uyarandir. Vazokonstriksiyonun devamli hale
gelmesi ve dzellikle distal pulmoner arterlerde
progresif vaskller yeniden sekillenmeye yol
agmasi, pulmoner vaskiler direnci arttirarak ve
ortalama pulmoner arter basincinin dinlenimde
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25 mmHg'nin Uzerine ¢ikmasina neden olarak
PH'ye zemin hazirlamaktadir [16, 17]. Kronik
veya ciddi hipoksi, antioksidan ve oksidan
kapasiteler arasinda da dengesizlige vyol
acabilmektedir [18]. Alveoler hipoksi ile ayrica
DNA tamir mekanizmalarinin  baskilandigi
ve Ozellikle aktif olan proliferatif hiicrelerde
mutagenez oraninin arttigr bildirilmistir [19].
DNA replikasyonu sirasinda, oksidatif stres,
radyasyon ve kronik inflamasyon gibi gevresel
faktorler tarafindan hatali DNA dizilimlerinin
olabildigi ileri strtlmektedir [20]. DNA'da olusan
hasarlar dogru bir sekilde tamir edilemezse,
mutasyonlara ve apoptozise yol acabilir [21].
Tek hicre jel elektroforezi veya siklikla
tercih edilen diger adiyla “Comet (kuyruklu
yildiz) Assay” ydntemi son yillarda genisleyen
uygulama alani, guvenilirligi ve uygulamasinin
kolay olmasi bakimindan kimyasal ve fiziksel
etmenlerin  canhlar Uzerinde yol actigl
genotoksik ve sitotoksik etkilerin bir gostergesi
olan DNA hasar seviyelerinin &lgulmesi icin
tercih edilen 6nemli bir metottur [10]. Arastirici
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tarafindan secilen Cometler igin gesitli flioresan
parametreleri hesaplayacak ¢ok sayida yazilim
bulunmaktadir. Bu yazilimlar ile DNA pargalari
bas ve kuyruk olarak iki ana bélime ayrilmakta,
gesiti  parametreler  hesaplanabilmektedir.
Kuyruk uzunlugu ve kuyruk yogunlugunun DNA
hasari ile dogru orantih oldugu bilinmektedir.
Comet analizi kapsaminda DNA hasari,
granulositler icinde yari émri en uzun htcre
olan lenfositlerin izolasyonu ile incelenmektedir.

DNA hasarinin etkin olarak belirlenmesi
ve onarilmasi hucrelerin sag kalimlari igin ¢ok
onemlidir. Hipoksiye yanit olarak, pulmoner
arter endotel hiicre  disfonksiyonlarinin
belirlenmesi DNA hasarinin erken belirteci
sayilabilmektedir [22, 23]. Ayrica hastaligin
baslangi¢ (hafif) evresinde rol alan pek cok
patogenetik surecin ciddi PHde de rol aldigi
gosterilmis ancak henuz molekuller sureglerin
hastaligin ilerlemesini ve hastaligin ciddiyetini
naslil belirledigi netlesmemistir. PH'nin altinda
yatan genetik varyasyonlar ve mutasyonlarin
arastirlmasinin yaninda, mimkun oldugunda
akciger dokusunun ve/veya 6zel hiicre tiplerinin
ve/veya dolasimdaki kan hiicrelerinin molekuler
incelemesi, hastaliga iliskin mekanizmalarla ilgili
onemli bilgiler saglayabilecektir [24]. Calismaya
WHO FS Il (n=11), WHO FS lll (n=14) ve
WHO FS IV (n=3) PH hastasi dahil edilmigtir.
PH hastalarinda periferik lenfositlerden Comet
analizi ile tespit edilen kuyruk uzunlugunun
artmis olmasi DNA kiriklarinin artmig oldugunun
ve ayrica kuyruktaki floresan yogunlugu ve
kuyruk momentinin artmasi da bunlara paralel
olarak DNA hasarinin da artmis oldugunun
gOstergesidir. Gozlemlenen bu degisikliklerin,
hastaligin ciddiyeti veya ilerlemis olmasiyla
iliskili olabilece@i ileri sarulebilir. Hastaligin
siddetinin artmasiyla birlikte DNA hasar tamir
mekanizmalarinin dizgin c¢alismamasi, DNA
hasari varliginda hastaligin patofizyolojisine
katkida bulunuyor olabilir.

Hastaligin  baslangic asamasinda ve
ilerlemesinde, pulmoner inflamasyon, pulmoner
vaskuler yeniden sekillenme ve bunlarin DNA
hasarindaki rollerinin net olarak anlasiimasi,
yeni tani ve tedavi yontemlerinde yol gdsterici
olabilecektir [25]. Literatirde PH’li hastalarin
akciger hucrelerinde ve kan hucrelerinde
DNA hasarinin artmis oldugunu bildiren az
sayida g¢alisma bulunmaktadir [8, 9, 23, 26].
Bu calismalarda, hasarin ne zaman ve nasill
olustugu, hastaligin patogenezindeki roll
kesinlik kazanmamistir. Federici ve ark. PAH’In

son asamasinda sadece akcigere o6zgul,
pulmoner arter endotel hucrelerinde gorilen
DNA hasarinda degil, ayni zamanda periferik
kan hdcrelerinde de DNA hasarinin bazal
seviyelerinde benzer bir artig géstermislerdir [9].
Ayrica, PAH’lI hastalarda DNA hasarina karsi
duyarhligin artmis olabilecegi ileri strtGlmustar
[9. PHda oksidatif stres anormallikleri,
mitokondri sayisinda, oksijen duyarliiginda ve
redoks dengesinde degisimler de belirlenmistir
[27-29]. Federicive ark.’nin calismasi, literaturde
PAH hcrelerinde ROS (retimindeki artisla
DNA hasari seviyesindeki artigin direk iligkili
oldugunu gosteren ilk ¢galismadir [9]. Ortalama
ROS dretiminde artis olmasi ve bdylece DNA
hasari olusmasi, PH igin bir risk faktora olabilir,
¢lnkl pulmoner arter endotelyal hicrelerinde
bir genomik hasar olusabilir ve bu da endotelyal
hasar sonrasi hiperproliferasyonla karakterizedir
[9]. Bizim galismamizda da literatlr verilerine
benzer sekilde, PH ile bireylerin I6kositlerinde;
kuyruk uzunlugu, kuyruk momenti ve kuyruk
migrasyonu gibi DNA hasar parametrelerinde
artis belirlenmigtir.

PH’nin genetik temeline devam eden ilgi
hastaligin anlasiimasini arttiracaktir. Cesitli
genetik, molekuler, biyokimyasal ve cevresel
faktorler PH’nin etyolojisinin aciklanmasina
katki  saglayabilecekleri  gibi,  hastalgin
alevlenme doénemiyle iliskili de olabilirler
[25]. Asiri hiicresel cevap; kronik inflamatuar
sure¢, genetik anormallikler patoloji ile iligkili
faktorlerdir. Hastaligin farkh formlarinda altta
yatan pulmoner arter ve venlerdeki patolojik
degisikliklerin anlasilmasinda temel bosluklar
varligini  surdirmektedir [25]. Yaslanmayla
birlikte, fizyolojik fonksiyonlarin azaldigi ve DNA
hasarina yatkinligin arttigi iyi bilinmektedir [30,
31]. Bizim calismamizda da yukarida bahsedilen
verilere benzer sekilde, hastalarimizin yaslari
59,931£11,19 yil seklindeydi. DNA hasari tamir
mekanizmalarinin  yagla beraber azalmis
olmasi da ileri surtlebilen mekanizmalardandir.
Bulgularimiz, PH’nin ilerlemesiyle birlikte,
genotoksisitenin  artmis  oldugu ve DNA
tamir  mekanizmalarinin ~ koruyucu  etki
olusturamadigini destekler niteliktedir.

Sonug olarak, bulgularimiz PH’li hastalarda
periferik kan hicrelerinde, DNA hasari
olustugunu gostermektedir. Calismamiz konu ile
ilgili bir 6n ¢calisma niteliginde degerlendirilebilir.
PH’de ana sorunlar, pulmoner vaskuler patoloji
seklindedir.  Molekiler sinyal yolagindaki
anormalliklerin hangi mekanizmalarla vaskuler
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yeniden sekillenmeye neden olarak DNA
hasarina yol acabildigi halen arastirma
konusudur. Ayrica, PH'li bireylerin DNA tamir
mekanizmalarinin normal olarak islev yapip
yapmadiginin  da belirlenmesi  gereklidir.
Gen seviyesinde DNA hasarinin ve tamir
mekanizmalarinin arastiriimasi konunun
netlestiriimesine katki saglayabilecektir.

Cikar lligkisi: Yazarlar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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Abstract

Purpose: Metabolic syndrome (MetS) is a condition harboring a group of metabolic abnormalities where insulin
resistance (IR) plays a major role. The aim of our study is to evaluate MetS and its components in patients with
benign and malignant nodular thyroid disease (NTD).

Materials and methods: A total of 800 patients (430 euthyroid benign nodular and 370 euthyroid malignant
NTD) were analyzed for MetS and its components. Serum insulin levels and IR estimated by homeostasis model
assessment (HOMA-IR), as well as other MetS parameters were evaluated.

Results: Metabolic syndrome was detected in 59.8% of 800 patients. There was no significant difference
between benign and malignant NTD groups related to the prevalence of the MetS (61.4% in benign nodular
group, 57.8% in malignant nodular group, p>0.05). In the whole study group, the most common MetS component
was abdominal obesity (65%), followed by low HDL-C level (64.8%), and the least component was high blood
glucose level (30.8%). When patients with benign and malignant NTD were evaluated separately, the occurrence
of the MetS components were found in similar frequency in the benign group compared to the overall average.
In the malignant group, it was determined that low HDL-C level was the most common and high blood pressure
was the least common component. There was no significant difference between benign and malignant NTD
groups in terms of insulin levels and HOMA-IR.

Conclusions: The results suggest that patients with NTD have significantly increased MetS prevalence
compared to patients without NTD. However, there was no significant difference between benign and malignant
NTD in this respect.

Key Words: Metabolic syndrome, thyroid, thyroid cancer, insulin resistance.

Can S, Anil C, Nar A, Gursoy A. The prevalence of metabolic syndrome and its components in benign and
malignant nodular thyroid diseases. Pam Med J 2019;12:423-431.

Ozet

Amag: Metabolik Sendrom (MetS) insuilin direncinin belirgin rol oynadigi ve metabolik anormalliklerin kimelendigi
bir tablodur. Bu ¢alismanin amaci benign ve malign noddler tiroid hastaligi olanlarda metabolik sendrom ve
bilesenlerini degerlendirmektir.

Gereg ve yontem: Dortytizotuz Gtiroid benign nodiler ve 370 6tiroid malign noddler tiroid hastaligi olan toplam
800 hasta metabolik sendrom ve bilesenleri yoninden incelendi. MetS parametrelerinin yani sira insulin
diizeyleri ve homeostasis model assessment- IR (HOMA-IR) ile hesaplanan ID seviyeleri degerlendirildi.
Bulgular: Calismaya alinan 800 hastanin %59,8’inde metabolik sendrom saptandi. Benign ve malign noduler
tiroid hastaligi olan gruplar arasinda metabolik sendrom siklii agisindan anlamli fark saptanmadi (benign
noduler grupta %61,4, malign noduler grupta %57,8, p>0,05). Tim ¢alisma grubunda en sik karsilasilan MetS
bileseni abdominal obezite (%65), ardindan digsik HDL kolesterol diizeyi (%64,8) ve en az bilesen de yuksek
kan glukoz diizeyi (%30,8) idi. Benign ve malign noddler tiroid hastalari ayri ayri incelendiklerinde ise benign
grubun MetS bilesen dagilimi genel ortalama ile benzer siklikta olup, malign grubun MetS bilesen dagiliminda
en sik dustk HDL kolesterol dizeyi (%71,9), en az ise kan basinci yuksekligi (%26,2) oldugu bulundu. Benign
ve malign noddler tiroid hastalari arasinda instilin diizeyleri ve insulin direnci agisindan anlaml fark saptanmadi.
Sonug: Sonuglar noddler tiroid patolojisi olan hastalarin, noduler tiroid hastalig1 olmayanlara gére anlamli olarak
artmig metabolik sendrom prevalansina sahip olduklarini géstermektedir. Ancak benign ve malign noduler
gruplar arasinda MetS bilesen dagilimi agisindan fark saptanmamistir.

Anahtar Kelimeler: Metabolik sendrom, tiroid, tiroid kanseri, insilin direnci.
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Introduction

Metabolic syndrome (MetS) is associated
with  multiple cardiovascular risk factors
including abdominal  obesity, impaired
glucose tolerance or type 2 diabetes mellitus,
hypertriglyceridemia, low high-density
lipoprotein (HDL) and hypertension, in which
insulin resistance (IR) plays an important role as
a common denominator [1]. It is well known that
insulin acts as a growth factor that stimulates
cell proliferation, and chronic hyperinsulinemia
has been associated with various types of
malignancies such as colorectal, pancreatic,
endometrium and breast cancers [2, 3]. Data on
the effect of hyperinsulinemiain the development
of thyroid nodules or thyroid cancer is limited
and recently evolving [4-9]. Previous reports
concluded that higher circulating levels of
insulin cause increased thyroid proliferation and
thyroid nodules, and thyroid volume and nodule
prevalence have been shown to be increased
in patients with IR [4, 5]. Data is accumulating
about the existence of some relations
between thyroid functional abnormalities and
MetS and its components [10, 11]. Though
thyroid morphological pathologies in those
with MetS and their associations have also
been examined [5, 12-14], an interesting and
informative perspective on the subject would be
investigating MetS and its components in cases
with morphological thyroid abnormalities. There
are many previous studies similar to this.

The aim of our study is to evaluate MetS
and its components in patients with benign
and malignant nodular thyroid disease (NTD),
and to compare its prevalence with a reference
population.

Materials and methods
Study Subjects

This was a single-center, retrospective study
in patients with benign and malignant NTD. The
Baskent University Ethics Committee for Human
Studies approved the protocol. Consecutive 800
eligible cases, who have visited the outpatient
clinic of Department of Endocrinology and
Metabolism of Baskent University Hospital
between 2009 and 2011 were included. There
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were 430 patients in benign NTD group and
370 patients in malignant NTD group who had
papillary, follicular, and medullary thyroid cancer.

Euthyroidism was defined as thyroid
stimulating hormone (TSH; reference range,
0.35-4.0 mlU/L), free ftri-iodothyronine (FT3;
reference range, 1.71-4.71 pg/ml) and free
thyroxine (FT4; reference range, 0.8-1.9
ng/dL) within the normal reference range.
Enrollment as a benign NTD case required
the display of benign cytology of fine needle
aspiration biopsy (FNAB) performed on the
solitary nodules of uninodular goiter and on the
largest and sonographically suspicious nodules
of multinodular goiter cases. Besides, any
possible increase in at least two dimensions of
the solid component of the biopsied nodule had
to be less than 20% during ultrasonographic
follow-up performed every 6 to 18 months after
FNAB [15]. Malignant NTD diagnosis involved
the demonstration of thyroid malignancy on the
postoperative histopathological examination
report.

The diagnostic criteria proposed by the ATP
Il of the National Cholesterol Education Program
have been used for the definition of MetS. The
presence of three or more of the following five
criteria indicated MetS: i) abdominal obesity,
defined as a waist circumference (WC)>102
cm in men and >88 cm in women; ii) serum
triglycerides (TGs) 2150 mg/dL; iii) serum high
density lipoprotein (HDL) <40 mg/dL in men and
<50 mg/dL in women; iv) blood pressure =2130/85
mmHg; and v) fasting plasma glucose 2110 mg/
dL [1]. (Hastalarin insulin direnci, tansiyon ve
kolesterol ilaci kullanmalarida pozitif olarak
kabul edildi).

Inclusion criteria were being between 18-
75 years age and retaining all the parameters
mentioned in this section in hospital records.
Subjects with any of the following characteristics
were excluded from the study: Those with a
history of overt or subclinical thyroid dysfunction,
high thyroid autoantibody titers. Patients were
also excluded if they had hepatic or renal
dysfunction, history of diabetes mellitus, heart
failure, pregnancy and lactation.
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Methods

All of the anthropometric and laboratory
data of the study, including cytology and
histopathological reports, were obtained from
hospital records.

Measurements of subjects’ height, weight,
and WC were recorded. WC was measured
with a folding tape at the natural waistline (the
level of the umbilicus) in a horizontal plane.
Body mass index (BMI) was obtained by
dividing the body weight (kg) by the square of
height (m). Blood pressure of each case was
measured with a standard sphygmomanometer.
The measurements were carried out by three
experienced endocrine specialists who worked
in the outpatient clinics at the time of patients’
visits.

Each venous sample was drawn after
a minimum fasting period of 12 hours (h).
All samples were collected between 08:00
and 09:00 h. Thyroid function was evaluated
by measuring FT4, FT3, and TSH using
immunochemoluminescent assays by an
automated analyzer (Immulite 2000; Diagnostic
Products Corp., Los Angeles, CA, USA).
Thyroid antibodies [antithyroid peroxidase
(normal range:<50 U/mL) and antithyroglobulin
(normal range:<40 U/mL)] were measured by
immunochemoluminescent assays employing
commercial kits (Diagnostic Products Corp).
Serum glucose was measured by the glucose
oxidase technique (Roche Diagnostics GmbH).
Serum insulin level was assayed with a solid-
phase competitive chemiluminescent enzyme
immunoassay (Diagnostic Product Corp).
HDL-C and TG concentrations were measured
by enzymatic assay (Boehringer, Mannheim,
Germany).

Serum insulin levels, IR, and other MetS
parameters were evaluated. Insulin resistance
was estimated based on the calculation of
the homeostasis model assessment (HOMA)
index for each patient. This was done using the
formula: (fasting plasma insulin (IU/mL) x fasting
plasma glucose (mmol/L)/22.5. HOMA-IR value
was accepted as 22.5 for insulin resistance [16].

The frequency of metabolic syndrome
and its components were derived from these
parameters in both groups. The results were

also compared with a reference population
study on MetS prevalence [17].

Statistical Analysis

Continuous variables were shown as
mean + S.D., and categorical variables as
percentage. Student’s t-test was used to
compare continuous variables and chi square
test was used to compare categorical variables.
Statistical analyses were performed using SPSS
software (version 18.0). p<0.05 was considered
significant. Bonferroni correction was performed
for p value calculation for the comparison with
reference population study (p<0.0167 was
considered significant).

Results

MetS was detected in 59.8 percent (478) of
the total 800 patients. Its prevalence was 61.0%
among the female population (n=628), and
55.0% in its male counterpart (n=172) (p>0.05).
The mean age of the patients with MetS was
51.2+12.2; and it was 39.5+13.8 in the non-
MetS group (p<0.001). The clinical features of
the patients are given in Table 1.

There were 430 patients in benign NTD,
and 370 in malignant NTD group. There was
no significant difference between these groups
in terms of prevalence of the MetS (61.4% and
57.8% respectively, p>0.05). Also, the frequency
of MetS did not differ significantly between the
thyroid histopathological subgroups (Table 2).

When MetS components were analyzed,
the most common component was abdominal
obesity (n=520, 65%), followed by low HDL-C
level (n=518, 64.8%), high ftriglyceride level
(n=367, 45.9%), high blood pressure (n=278,
34.8%), and high blood glucose level (n=246,
30.8%). Low HDL-C level (69.9%) was the most
common metabolic disorder in female subjects.
In male subjects, the most common component
was abdominal obesity (57.9%). High blood
glucose level was at the bottom in both sexes
(30.4% in female and 32.2% in male subjects).

Mean insulin levels, HOMA-IR, and rate
of IR were higher in patients with MetS than
those without (10.9315.34 vs 5.86+2.75 IU/
mL;3.47+3.06 vs 1.28+0.82; 55.4% vs 9.6%,
respectively, p<0.001 for all).
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Table 1. Demographic characteristics of study groups.
Gender (Female/Male) (N) Age (meantSD) P
Benign NTD 430 (328/102) 48.73+13.84 >0.05
Malignant NTD 370 (301/69) 43.88+14.03 <0.001
MetS 478 (384/94) 51.21£12.24 >0.05
Non-MetS 322 (245/77) 39.48+13.83 <0.001
N: number; SD: standart deviation; NTD, nodular thyroid disease; MetS: metabolic syndrome
Table 2. The prevalence of MetS in the benign and malignant NTD subgroups.
NG%(N) MNG%(N) PTC%(N) FTC%(N) MTC%(N) p
MetS 54.3% (63 64% (201 58.9% (195 54.8% (17 25% (2
(N=478) 270 ( ) o ( ) -J/0 ( ) -O/0 ( ) o ( ) >0.05
Non-MetS 0 o o o 0
(N=322) 45.7% (53) 36% (113) 41.1% (136) 45.2% (14) 75% (6)

MetS, Metabolic syndrome; NTD, Nodular thyroid disease; NG, Benign uninodular goiter; MNG, Benign multinodular goiter; PTC, Papillary

thyroid cancer; FTC, Follicular thyroid cancer; MTC, Medullary thyroid cancer

There was no significant difference between
benign and malignant NTD groups in terms of
insulin levels (9.06+£5.3 and 8.68+4.8 IU/mL
respectively, p>0.05), HOMA-IR (2.74+2.9 and
2.4+2.2 respectively, p>0.05), and presence of
IR (38.4% and 35.4% respectively, p>0.05).

The distribution of MetS components
in benign and malignant thyroid groups is
depicted in Table 2. The occurrence of the
MetS components in the benign nodular group
were similar to the overall group in frequency.
In malignant group, low HDL-C level was the
most common component, and the high blood
pressure was the least common one. The
intergroup comparison revealed that abdominal
obesity and high blood pressure were more
prevalent in benign group, whereas low HDL-C
level was more frequent in malignant group
significantly (Table 3).

The distribution of the number of components
of the MetS in benign and malignant groups, and
the whole study population was similar across
each subgroup, as demonstrated in Figure 1
(p>0.05). Among all the subjects with MetS,
58.6% had three components of the syndrome,
32.8% beared four, and the rest 8.6%, five
components.

Considering the malignant group, MetS was
determined to be significantly more prevalent in
stage 3 and stage 4 disease (p<0.001) (Table
4).

We compared the major results of the
present study with a reference population study
on the prevalence of MetS in Turkey performed
by Kozan et al. [17]. The prevalence of MetS
was found to be significantly higher in each
nodular group than that in the population study
(p<0.001) (Table 5).

Table 3. The distribution of the components of metabolic syndrome in the study groups.

Benign NTD Malignant NTD p
Abdominal obesity 68.1% 61.4% <0.05
High triglyceride 47.4% 44.1% 0.338
Low HDL 58.6% 71.9% <0.05
High fasting glucose 33.5% 27.6% 0.07
High blood pressure 42.1% 26.2% <0.05

NTD, nodular thyroid disease; HDL, high density lipoprotein
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Figure 1. Prevalence of the number of components of the Metabolic Syndrome in benign and malig-

nant nodular groups.

Table 4. Prevalence of metabolic syndrome according to the stage of malignant thyroid disease.

Stage 1 (%) Stage 2 (%)

Stage 3 (%)

Stage 4 (%) P

MetS 143 (52.4%) 17 (58.6%)
(N=214)
Non-MetS . .
(N=156) 130 (47.6%) 12 (41.4%)

16 (84.2%)

3 (15.8%)

38 (77.6%)

<0.001

11 (22.4%)

N: number; MetS: metabolic syndrome

Table 5. The comparison of the prevalence of MetS with reference population study (17).

Population study Benign NTD Malignant NTD p*
MetS (N) 33.8% (1442) 57.8% (214) 61.3% (264) <0.001
Non-MetS (N) 66.2% (2817) 42.2% (156) 38.7% (166) ’
Total 4259 370 430

MetS, metabolic syndrome; NTD, nodular thyroid disease

Discussion

In this study, we reported the prevalence of
MetS under the ATP Il definition in patients with
benign and malignant NTD. The prevalence of
MetS was 59.8% (478 out of 800 cases totally).
We determined that the frequency of MetS
was much higher than that reported by leading
prevalence studies in Turkey [17, 18]. Ozsahin
et al. and Kozan et al. have determined the
prevalence of MetS using the same criteria as
33.4% and 33.9%, respectively [17, 18]. This
may potentially be attributable, at least partially,
to the selected group. That is, NTD may be a
risk factor for MetS.

Thyroid hormones have a potential to act
as a general metabolic controller organizing
many metabolic processes and, as shown in
previous studies, they may be associated with
MetS and/or its components [4, 10-11]. Though
there is scarce information on the effect of
hyperinsulinemia in the development of thyroid
nodules or thyroid cancer, recent studies have
shown the existence of a relationship between
IR and thyroid functional and morphological
abnormalities [4, 5]. Rezzonico et al. reported
that cases with hyperinsulinemia have larger
thyroid glands and a higher prevalence of
thyroid nodules [4]. It has also been shown
that insulin and insulin-like growth factor-1
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(IGF-1) receptors are overexpressed in most
thyroid tumors as an early step in thyroid
carcinogenesis [2]. Insulin/IGF-1 signaling
pathway is known to modulate regulation
of thyroid gene expression and might be
regarded as other important factors in thyrocyte
proliferation, differentiation, and malignant
transformation [19]. Sustained exposure to high
serum IGF-1 levels is likely to play a role in the
development of thyroid proliferation. An additive
role for the autocrine/paracrine action of locally
produced IGF-1 and IGF-2 is also possible [2,
20]. These genetic events seem to generate an
activation of the MAPK pathway, which usually
induces cell proliferation and dedifferentiation
[21, 22]. Obesity is associated with increased
free or bioavailable IGF-1 [23], and several
epidemiologic studies have reported a positive
association between IGF-1 and cancer risk [24].
This may be one of the causative/contributive
factors in nodular thyroid and MetS relationship.

An inpatient population study in Italy
demonstrated that MetS is an independent
risk factor for the occurrence of multinodular
non-toxic goiter in a geographic area with
moderate iodine deficiency [25]. We determined
no difference in the prevalence of IR between
benign and malignant groups (38.4% and 35.4%,
respectively, p>0.05). Also, we could find no
significant difference in the frequency of MetS,
neither between benign and malignant thyroid
groups, nor between pathological subtypes of
malignant thyroid conditions. A national case
control study also similarly did not depict,
neither MetS nor IR, significant risk factors for
differentiated thyroid cancer (DTC)[9]. IR causes
thyroid proliferation and progression to nodule
formation and thyroid neoplasia. Rezzonico et
al. have shown that the rates of IR was higher
in DTC than the control groups (50% and 10%,
respectively) [6]. They also demonstrated that
IR was more frequent in papillary thyroid cancer
than follicular subtype [6]. In accord with this and
some other previous reports [6, 7, 26], one might
expect more IR cases and more prevalent MetS
in malignant thyroid group. This discrepancy
may be partly explained by insufficient number
and inhomogeneous distribution of cases in
some subgroups in our study, probably due to
issues inherent to study design. Nevertheless,
MetS was observed more commonly in stage 3
and stage 4 malignant thyroid diseases in our
study. Thus, MetS can be related with advanced
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stage thyroid cancer. These findings support the
suggestion that IR may influence tumor biology
negatively [4-7]. Additional prospectively
designed studies are needed to further
investigate the relationship between metabolic
syndrome and the development of malignant
thyroid disease.

In our study, the mean age of the group with
MetS was significantly higher than the group
without MetS, an expected finding supported by
other studies [27, 28]. Sanisoglu et al. reported
that the prevalence of MetS was the lowest at
age group 30-39 (15.34%), while it progressively
increased with age until the age group 50-
59 (27.98%) [28]. Ford et al. stated that the
prevalence of MetS increased with age, and 33-
45% of subjects over 50 years met the criteria
for MetS [28]. In the present study, there was
a clear age-related increase in the prevalence
of MetS in a Turkish adult population with NTD.

The prevalence of MetS was found to be
similar in both sexes (61% in women, 55% in
men). MetS was significantly more prevalent in
women in the national prevalence studies by
Ozsahin et al. (39.1% vs 23.7%) and Kozan et
al. (39.6% vs 28%) [17, 18]. In some countries,
MetS has been reported to be more prevalent
among women [29-31], whereas in others,
the prevalence of the syndrome was similar
in two sexes [32-34]. Considering the female
dominance of nodular thyroid disorders (i.e.
almost 80% of the study group was female),
one might expect to see this in MetS prevalence
also. Prominently increased frequency of MetS
in this special population might have swept
away this difference.

The most frequent MetS component in the
whole study group was abdominal obesity
(65%), followed by low HDL (64.8%). High
fasting glucose level was the rarest component
(30.8%). In the reference population study
by Kozan et al. high blood pressure was the
predominant component [17]. In line with
our results, abdominal obesity was higher in
women than in men. In addition, low HDL level
was very common in women. Similarly, high
fasting glucose level was the most uncommon
component in both sexes [17]. In another
population study about MetS among Turkish
young adults conducted by Soysal et al, it was
shown that the rates of abdominal obesity was
higher in women than in men and low HDL level
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was higher in men. Again, consistent with our
study, high fasting glucose level was the rarest
component in both sexes [35].

We also evaluated MetS components
in benign and malignant thyroid groups.
Significantly lower HDL-cholesterol levels were
recorded in malignant group (71.9%). Giusti
et al. reported that cholesterol and triglyceride
levels were not significantly different between
the control and DTC subjects. However, HDL-
cholesterol levels were significantly lower in
DTC patients than in controls [27]. Our similar
finding might make a sense in terms of being
a component of MetS. In their study, similar
prevalence of hypertension and glucose
level was noted in DTC and control subjects
[26]. In our study, high blood pressure was
more common in benign group, whereas,
glucoregulation state was similar in the two
groups. In an epidemiologic cohort study,
designed to prospectively investigate the impact
of metabolic factors on the risk of thyroid cancer,
the authors determined an inverse association
between glucose, and a positive association
between BMI and thyroid cancer risk in women
[13].

Kozan et al. found that 3.6% of the population
beared 5 MetS components [17]. This rate
was 5.1% in our study. This difference might
be, at least in part, related to the likely higher
prevalence of IR in this cohort.

Retrospective nature, being unable to explain
some findings are probable limitations of the
present study. Lack of a control group consisting
of cases with no morphological thyroid disorder
may be another weakness, and the reason for
some unexplained issues in the study.

Though retrospective, looking into the MetS-
thyroid relationship from a different perspective,
and being possibly original in this design in
English literature according to our search, may
be potential strengths of our study. Comparison
of our main findings with a reference population
prevalence study on MetS performed in our
country, could be another advantage.

In conclusion, when the population data is
considered, our results suggest that metabolic
syndrome may be a risk factor for nodular thyroid
disease. Despite some contrary findings in the
literature, we found no significant difference
between benign and malignant nodular thyroid

disease in terms of prevalence and distribution
of components of MetS. Confirmation of the
findings in prospectively designed studies may
lead us to consider screening cases with nodular
thyroid diseases for MetS and its components.

Conflict of Interest: No conflict of interest was
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Abstract

Purpose: The aim of this study was to examine the effects of tumor localization in early and advanced stage
colon cancer patients.

Materials and Methods: This retrospective study enrolled 249 primary colorectal cancer (CRC) patients at
medical oncology department of Adnan Menderes University between 2013-2017.

Results: In early stage, left sided tumors were significantly more common in males (p=0.027). In right sided
tumours recurrence developed earlier in female patients (p=0.043) and female sex young age were unfavorable
prognostic factors for the relapse time. Positive and unknown RAS mutation status were found to be unfavorable
prognostic factors for both side. In metastatic stage, patients with RAS mutant left sided tumors lived longer than
RAS negative patients (49.0 vs 25.5 months respectively, p<0.001). In right sided tumors anti-EGFR agents
provided longer OS and PFS than anti VEGF agents;11 and 1.8 months respectively. In left sided tumors, there
was no difference, only PFS was longer with anti-VEGFR agents (13 months vs 6.3 months). In RAS positive
patients, OS and PFS were longer with anti-VEGFR treatment in the left side tumors (OS 49.0 months vs 30.6
months PFS, 13.2 months vs 7.2 months, p=0.784).

Conclusions: In our study, the efficacy results of the treatment which was given according to the primary tumor
location were not compatible with the literature. Primer tumor location is a transition period for understanding
of molecular subtypes for the colon cancer. The on-going studies of genomic differences between right and left
sided tumors will be able to better clarify the biologic explanation of the observed difference.

Key Words: Colorectal cancer, primary tumour location, stage.

Oktay E, Degirmencioglu S. The effects of primary tumour location on patients with all stages of colorectal
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Ozet

Amag: Bu calismanin amaci erken ve ileri evre kolon kanseri hastalarinda timoér lokalizasyonunun etkilerini
incelemektir.

Gereg ve Yéntem: 2013-2017 arasinda Adnan Menderes Universitesi'nin Tibbi Onkoloji Béliimi'ne basvuran
primer kolorektal kanser tanili hasta retrospektif olarak tarandi ve 249 hasta calismaya dahil edildi.

Bulgular: Erken evrede, sol taraftaki kolorektal kanserler erkeklerde anlamli olarak daha yaygindi (p=0,027).
Sag taraftaki timorlerde niks kadin hastalarda daha erken gelisti (p=0,043). Kadin cinsiyet, geng yas niks suresi
icin bagimsiz prognostik faktérlerdi. RAS mutasyonun olmasinin veya mutasyon durumunun bilinmemesinin her
iki taraftaki timorler icin olumsuz prognostik faktérler oldugu bulundu.

Metastatik evrede, sol taraftaki timérlerde RAS mutant olan hastalarin yasam suresi daha uzundu. (sirasiyla
49,0'a 25.5 ay, p<0,001). Sag kolon yerlesimli kanserlerde birinci basamak tedavide anti-EGFR ajanlari kullanan
hastalarda anti-VEGFR ajanlari alanlara gore ortalama yasam suresi (OS) 11 ay, progresyona kadar gecen
sure (PFS) 1.8 ay daha uzundu. Sol kolon timérlerinde, ilk basamak tedavide fark yoktu. Ancak anti-VEGFR
ajanlariyla PFS daha uzundu (13 ay vs 6.3 ay ). PANRAS pozitif antiVEGFR tedavisi alan hastalar i¢inde sol
kolon yerlesimli timdrlerde OS ve PFS daha uzundu (OS 49.0 ay-30.6 ay; PFS, 13.2 ay ve 7.2 ay, p=0,784).
Sonug: Calismamizda primer tumdr lokasyonuna goére verilen tedavinin etkinlik sonugclari literattirle uyumlu
degildi. Primer timortn yeri, kolon kanserinde molekuler alt tiplerin anlagiimasi igin bir gecis déonemidir. Sag ve
sol taraftaki timdorler arasinda genomik farkliliklari arastiran calismalar, gézlenen farkin biyolojik agiklamasinin
daha iyi anlagiimasini mimkuin kilacaktir.

Anahtar Kelimeler: Kolorektal kanser, primer timor lokalizasyonu, evre.
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Introduction

Colorectal cancer (CRC) is the second
leading cause of cancer-related deaths in many
countries [1]. Therefore, this malignancy has
always been intensely investigated and widely
discussed. Recent studies focused on the
differences between right and left colon cancer.
These studies showed thattumours from different
locations of the colon behave molecularly and
clinically different. These differences were
attributed to the genetic factors, environmental
factors, the differentiation of embryogenic
origins of the right and left colon as well as the
bacterial flora [2, 3]. Studies investigating the
differences between the right and left colon
tumours revealed that right colon tumours were
more common in women with higher grades and
advance stage at diagnosis than the left colon
tumours. Mucinous histology was found to be
higher in the right colon tumours. Microsatellite
instability, CpG island methylator phenotype
(CIMP)-high,  mutagenic  metabolites  of
cytochrome p450, MAPK signalling, RAS, BRAF
and PIK3CA mutations were more commonly
detected in right colon tumours. Chromosomal
instability, activation of the epithelial growth
factor receptor (EGFR) pathway, KRAS, DCC
and P53 mutations, HER1 and HER2 gene
amplification and aneuploidy were observed
more frequently in left colon tumours [3-6].

Based on these findings many studies were
performed regarding the evaluation of treatment
options. Current phase 3 studies and meta
analysis showed that, overall survival (OS) of
the patients with the right colon tumours was
shorter than the patients with the left colon
tumours. In addition, when the efficacy of the
treatments and progression free survival (PFS)
were analysed tumour location was found to
be important for the treatment choice in colon
cancer. Studies showed that patients with
RAS wild-type left-sided colon cancer had a
significantly greater survival benefit from the
addition of anti- anti-EGFR treatment compared
with anti-vascular endothelial growth factor
(VEGF) treatment to standard chemotherapy
[1, 3, 7]. In addition, anti-VEGF treatments
were found to be more effective in right colon
tumours. These new findings changed the colon
cancer treatment algorithms all over the world.

The aim of this study was to examine the
characteristics of patients with right and left colon
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tumors, effects of tumor localization in early and
advanced stage colon cancer patients, as well
as the efficacy of treatment on overall survival
(OS), the progression free survival (PFS) and
the disease free survival (DFS) to update our
treatment options.

Materials and methods
Patient selection

This retrospective study enrolled with
histologically confirmed primary colorectal
cancer (CRC) patients who underwent CRC
treatment at medical oncology department of
Adnan Menderes University between 2013-
2017. Clinical information on each patient was
obtained from the database of hospital medical
records. All of the patient files which were
accessible were included in the study. Only 249
CRC patients’ data were able to be reached.
The study was approved by the medical ethics
committee of Adnan Menderes University. Since
the study was retrospective, no approval form
was obtained from the patients.

The following clinicopathological
characteristics were collected: sex (male vs.
female), age (<65 years vs. 265 years), stage,
date of diagnosis, date of death, tumor location,
presence or absence of adjuvant therapy,
recurrence date, chemotherapy treatments at
metastatic stage, progression date and mutation
status.

Statistical Analysis

All analyses were conducted by www.e-
picos.com, New York, NY. Continuous variables
were presented by means and standard
deviation values and categorical variables were
expressed by frequencies and percentages. The
relationship among the categorical variables
was analyzed with the chi-square test Univariate
survival analysis was performed using the
Kaplan-Meier method with the log-rank test. A
cox-regression analysis was run to understand
multivariate interaction of prognostic factors.
A p-value less than 0.05 was considered as
statistically significant.

Results
Patient Characteristics and Treatment
Properties

In total, 146 (59.6%) male and 99
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(40.4%) female patients were included.
The characteristics of the 245 patients are
summarized in Table 1. There were 27 (11%)
stage |, 69 (28.2%) stage Il, 94 (54.4%) stage
Il and 55 (22.4%) stage IV diseases. Sixty-six
(26.9%) of the patients had right sided colon
tumor and 81 (33.1%) of them were left sided

Table 1. Patient and disease characteristics.

colon and 98 (40%) rectum tumor. At the time of
diagnosis, 51 (77.2%) and 139 (77.7%) patients
were diagnosed as early stage, 15 (32.8%)
and 40 (22.3%) patients were diagnosed as
metastatic stage in right side and left side
tumors respectively (p=0.949).

Age (Mean, SD) 62.4
Sex (n, %)
Male 146
Female 99
Stage (n, %)
1 27
2 69
3A 11
3B 70
3C 13
4 55
Primary location (n,%)
Right-sided 66
Left-sided 179
Colon 81
Rectum 98
Family History (n,%)
Absent 61
Present 22
Unknown 162
Histological Type (n, %)
Adenocancer 217
Mucinous 28
Comorbidity (n, %)
Absent 125
Present 120
Operation (n, %)
Absent 26
Present 219
RAS Mutation (n, %)
Absent 33
Present 47
Unknown 165
Status (n, %)
Alive 157
Ex 88

12.8

59.6
40.4

1
28.2
4.5

28.6
5.3

22.4

26.9

73.1
33.1
40.0

24.0

9.0
66.1

88.6
1.4

51
49

10.6
89.4

13.5

19.2
67.5

64.1
35.9

n: number of patients SD: Standard deviation
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Relation Between The Clinical Outcome and
The Tumor localization in Early Stage CRC
Patients

Primary tumor location and patient
characteristics in early stage CRC patients
were shown in Table 2. Left side tumors were
significantly more common in males (p=0.027).
There were no statistically significant differences
between the right and left side tumors in other
clinicopathological parameters. The relationship
between relapse time and clinical parameters
were examined between right and left colon in
Table 3. Recurrence developed earlier in female
patients when compared to the male patients in
right colon tumors (p=0.043). Cox-regression
analyses showed that stage and positive and
unknown RAS mutation status were independent
unfavorable prognostic factors for relapse time
in early stage CRC (Table 4). Cox analysis was
performed separately for the right and the left
colon (Table 5). Female sex, young age were
independent unfavorable prognostic factors for
the relapse time in early stage right colon cancer
patients. Positive and unknown RAS mutation
status were found to be unfavorable prognostic
factors for both right and left side tumors.

Relation Between The Clinical Outcome and
The Tumor Localization in Metastatic Stage
CRC Patients

Primary tumor location and patient
characteristics in metastatic stage CRC
patients were shown in Table 6. Data also
included patients who developed recurrence
after adjuvant therapy. Liver metastasis was
found to be more common in the left side
tumors. However, other parameters were not
statistically significant. OS and PFS were
analyzed between right and left side tumors and
compared the parameters in metastatic stage
CRC (Table 7, 8). Male patients had a longer
OS than female patients in right sided tumors
(49.1 vs 15.9 months respectively, p<0.036).
Patients with RAS mutant left sided tumors
lived longer than RAS negative patients (49.0
vs 25.5 months respectively, p<0.001). OS was
11 months and PFS was 1.8 months longer with
anti-EGFR agents in first-line treatment in right
sided tumors, however it was not statistically
significant. In left sided tumors, there was no
difference in OS, but PFS was longer with anti-
VEGFR agents in first-line treatment but it was
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not significant (13 months vs 6.3 months). In
RAS positive patients, antiEGFR treatment can
not be applied. Therefore, it is the only kind
of data pertaining to this patient group. With
antiVEGFR treatment, OS and PFS were longer
in the left side tumors compared to the right side
tumors. However, in RAS positive group, it was
not statistically significant (OS 49.0 months vs
30.6 months PFS 13.2 months vs 7.2 months,
p=0.784). In multivariate analysis young age
and negative RAS mutation were found to be
negative prognostic factors on OS. There were
not able to determine any statistically significiant
prognostic factor on PFS. Cox analysis was
performed separately for right and left colon
like early stage CRC patients. However, in cox
regression analysis, we could not show effective
prognostic factor for OS or PFS.

Discussion

In this study, the influence of primary tumor
location in CRC was analyzed. Although there
were no significant differences in the survival
times and the PFS between antiEGFR and
antiVEGFR front-line targeted therapies for
metastatic CRCs, left sided tumors were
superior to right sided tumors in terms of the
survival times and the PFS. When subgroup
analyses were conducted, liver metastasis
were found to be more common in the left sided
tumors. In addition, male patients had a longer
lifespan than female patients with the right
sided tumors. Also, patients with RAS mutant
left sided tumors lived longer than patients with
RAS negative tumors. However, there was no
difference in RAS mutation status and survival
among the right-sided tumors. Studies showed
that patients with RAS wild-type right-sided
colon cancer had a significantly greater survival
benefit from the addition of VEGF treatment to
the standard chemotherapy [1, 3, 7]. On the
other hand, in this study, although statistically
not significant front-line anti-EGFR treatments
were found to be more effective in right colon
tumours on OS and PFS. Survival benefit
between these treatments in the left sided
tumors (25.3 vs 25.6 months) were not detected
in the analyses. However antiVEGFR front-line
targeted therapies provided better PFS in left
side tumors (13 vs 6.3 months, not statistically
significant, p=0.268). On the contrary, current
phase 3 studies and meta analysis showed
that patients with RAS wild-type left-sided
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Table 2. Relationship between primary tumor location and patient characteristics in early stage.

Right Side Left Side
Age (Mean, SD) 62.3 13.7 61.7 12.8 0.777
Sex (n, %)
Male 24 47 90 64.7
0.027
Female 27 53 49 35.3
Stage (n, %)
1 4 7.8 23 16.5
2 20 39.2 49 35.3
3A 5 9.8 6 4.3 0.232
3B 18 35.2 52 37.4
3C 4 8.0 9 6.5
Histological Type (n, %)
Adenocancer 42 82.4 124 89.2
) 0.207
Mucinous 9 17.6 15 10.8
RAS Mutation (n, %)
Absent 4 7.9 11 7.9
Present 3 5.9 16 11.5 0.514
Unknown 44 86.2 112 80.6
Family History (n, %)
Absent 15 26.2 39 252
Present 8 11 0.249
Unknown 28 73.8 89 73.3
Recurrens (n, %)
Absent 39 89.2 103 90.4
0.739
Present 12 10.8 36 9.6
Status (n, %)
Alive 38 74.5 109 78.4
0.568
Ex 13 255 30 21.6
DFS(Median, Std.Error) 46.62 7.37 38.52 2.88 0.324
OS After Relaps(Median, Std.Error) 44.10 543 74.9 10.40 0.607
OS(Median, Std.Error) 50.75 7.66 44.29 3.35 0.452

n: number of patients,SD: Standard deviation, DFS: Disease Free Survival, OS: Overall Survival
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Table 3. Relapse time analyses between tumor location and other parameters.

Median 95% C.I. Median 95% C.I.
(months)  Lower Upper P (months) Lower  Upper
Sex
Male 39.2 18.0 65.5 41.6 25.3 57.8
p <0.043 0.647
Female 9.1 1.6 16.6 30.3 23.7 36.9
Stage
1 . . . 134 068 26.1
2 15 12.6 17.4 61.1 34.1 88.2
3A 38 17.2 58.7 0.270 19.8 7.1 324 0.225
3B 59.8 0.11 119.6 32.6 24.6 40.6
3C 10.4 0.0 22.1 16.8 27.2 21.8
Histological Type
Adenocancer 33.7 13.8 53.5 32.3 26.3 38.3
, 0.552 0.927
Mucinous 15.3 3.2 27.3 38.5 5.9 71.2
Family History
Absent 25.9 3.5 48.3 66.3 33.0 99.6
Present 51.5 0.0 119.6  0.505 38.6 17.9 59.2 0.261
Unknown 24.9 7.7 42.1 29.9 23.3 36.6
Adjuvan Treatment
Absent 16.4 15.8 17.0 25.9 15.8 36.0
0.389 0.645
Present 36.8 141 59.6 39.6 27.6 51.7
RAS Mutation
Absent 22.3 1.74 42.7 26.5 15.7 37.2
Present 30.2 1.5 48.9 0.475 32.8 20.2 455 0.700

Table 4. Cox regression - multivariate recurrens time analyses in early stage crc.

OVERALL SURVIVAL
B p HR 95.0% ClI
Lower Upper

Age 0.011 0.420 1,694 0.733 3.912
Sex 0.344 0.318 1.411 0.718 2.774
Stage -2.596 0.004 13.411 2.275 79.043
RAS -2.395 0.000 0.091 0.041 0.202
Tumor Location ~ 0.527 0.217 1.694 0.733 3.912
Histologic Type  0.587 0.192 1.799 0.744 4.347
Family History 0.455 0.406 1.576 0.464 5.353
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Table 5. Cox regression - multivariate relapse time analyses between tumor location.

Right Colon Left Colon
95.0% CI 95.0% ClI
B p HR B p HR
Lower  Upper Lower  Upper
Sex 1788 0.075 0.167 0023 1198 0124 0772 1133 0489 2624
Age 0155 0018 1.167 1.027 1326  -0.001 0936 0999 0964  1.034
RAS 7216  0.003  0.001 0000  0.084  -2.220 0.000 0.108 0.043  0.268
?}'{f}tglog'c 1.800 0150 6.048 0523  70.00  -0.036 0949 0964 0318  2.928

Table 6. Relationship between primary tumor location and patient characteristics in metastatic stage.*

Right Side Left Side p

Age(Mean, SD) 64.4 14.9 61.08 12.1 0.24
Sex (n, %)

Male 17 63 45 60

Female 10 37 31 40 0732
Metastasis Location (n, %)

Liver 4 7.8 31 16.5

Lung 3 39.2 7 35.3

Local Recurrens 3 9.8 9 4.3 0.006

Periton 9 35.2 5 374

>1 Location 8 8.0 24 6.5
Histological Type (n, %)

Adenocancer 22 81.5 68 89.4

Mucinous 5 18.5 8 10.6 0283
RAS Mutation (n, %)

Absent 10 37 20 26.4

Present 9 33 37 48.6 0.368

Unknown 8 30 19 25.0
Family History (n, %)

Absent 5 18.5 13 17.1

Present 3 11.1 4 5.2 0.559

Unknown 19 70.4 59 77.7
Treatment (n, %)

CT 9 10.8 25 9.6

i 0.836

gEZEI:\IE/SgFéR " 89.2 % %04
PFS (Median, SD) 16.4 2.10 26.4 3.0 0.328
Status (n, %)

Alive 5 18.5 19 25

Ex 22 81.5 57 75 0494
OAS (Median, SD) 69.4 12.3 76.4 8.8 0.883

* recurrent patients were included in this group. n: number of patients,SD: Standard deviation, PFS: Progression Free
Survival
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Table 7. Survival analyses between tumor location and other parameters in metastatic stage crc.

Right Colon Left Colon
Median 95% C.I. Median 95% C.I.
th p month
(months) Lower Upper (months) Lower Upper

Sex

Male 49.1 19.9 60.3 47.0 36.7 57.3

<0.036 0.789

Female 15.9 94 22,5 54.5 37.2 7.7
Histological Type

Adenocancer 33.5 16.8 50.2 0.657 33.8 27.5 40.0 0.113

Mucinous 21.6 17.5 451 ’ 66.3 16.5 116.1
Family History

Absent 324 0 65.6 50.8 30.8 85.8

Present 66.7 10.5 1230 0136 583 37.7 63.9 0.116

Unknown 23.4 10.7 36.0 33.1 25.1 41.0
RAS Mutation

Absent 35.5 14.0 9.1 25.5 18.7 26.9

Present 30.7 12.8 5.6 0.793 49.0 35.2 46.9 <0.001
1. Line Treatment
Tyoe
RAS(-)*

antiEGFR 46.6 0 122.0 . 253 10.6 401 N

antVEGFR 356 6.9 64.9 0.802" 256 176 337 08
RAS(+)

antiEGFR gO 6 8 0 2 9 29 0 g 2 22 8

antiVEGFR : : S : S :

* Only RAS negative patients were compared. EGFR: Epidermal Growth Factor Receptor, VEGFR: Vascular Endothelial
Growth Factor Receptor
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Table 8. Progression free survival analysis in metastatic stage crc patients.

Right Colon Left Colon
Median 95% C.I. Median 95% C.I.
(months)  Lower Upper (months) Lower  Upper P
Sex
Male 9.1 5.2 13.0 12.8 9.6 16
0.933 0.926
Female 8.5 4.4 12.5 13.5 71 19.8
Histological Type
Adenocancer 9.0 5.5 12.6 0693 13.3 9.8 16.8 0.660
Mucinous 10.7 4.9 16.6 . 9.6 8.5 10.7
Family History
Absent 8.3 58 10.7 14.6 9.4 17.6
Present 11.4 0.5 23.0 0706 151 3.8 7.0 0.352
Unknown 8.4 53 1.4 11.8 8.4 9.0
RAS Mutation
Absent 10.5 6.4 14.5 11.8 6.4 17.2
Present 7.0 3.9 10.1 0323 435 9.9 169 0592
1. Line Treatment
Tyoe*
RAS(-)
antiEGFR 12.5 5.9 0.9 " 6.3 0.1 12.6 .
antiVEGFR 10.7 16 75 0689 13.0 6.7 337 0268
RAS(+)
antiEGFR 2 22 2 152 05 165
antiVEGFR ‘ : ) : :

* Only RAS negative patients were compared. EGFR: Epidermal Growth Factor Receptor, VEGFR: Vascular Endothelial

Growth Factor Receptor

Table 9. Cox regression - multivariate analyses in metastatic stage crc.

OVERALL SURVIVAL DISEASEFREE SURVIVAL
95.0% CI 95.0% ClI
B p HR p HR

Lower  Upper Lower  Upper
Sex 0315 0306 1370 0750 2502  0.113 0705 1120 0623 2015
Age 0.066 0.000 1.068 1.032 1105 0016 0323  1.016 0945  1.048
RAS A4.341  0.000 0262 0125 0546 0037 0919  0.964 0473  1.964
Tumor 0168 0650 0.845 0408 1750  -0.474 0195  0.622 0304 1275
Location
%’/ztg'og'c 0227 0633 1255 0495 3181 0273 0578 1314 0502 3435
Family History -1.221 0.126 0295 0.061 1462  -0.791 0279  0.454 0109  1.895
1. Line
Treatment 0109 0887 1115 0246 5048 0616 0470  1.852 0348  9.854
Tyoe*
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colon cancer had a significantly greater survival
benefit from the addition of antiEGFR treatment
when compared with the antiVEGF treatments.
We analysed the PFS and OS time of the left
and right sided RAS mutant tumors' which
were all treated with antiVEGFR agent. OS
and PFS were longer in the left side tumors
compared to the right side tumors, however it
was not statistically significant (OS: 49.0 vs 30.6
months, PFS: 13.2 vs 7.2 months, p=0.784). In
contrast, in alliance study, left sided tumors with
KRAS mutant were associated with poorer OS
compared with right sided tumors with KRAS
mutant [3, 8]. Currently, data on RAS mutant
left side tumors versus right side tumors are
limited; therefore, the prognostic and predictive
value of the primary tumour site within the RAS
mutant population still requires evaluation.
In multivariate analysis, young age and the
negative RAS mutation status were found to be
negative prognostic factors on OS, however the
statistical effect of prognostic factors could not
be determined on PFS.

It has been shown that patients with right
side tumors are older and more often female,
and the disease is associated with advanced
tumor stages, increased tumor size, poorly
differentiated tumors, and the tumors with
different molecular patterns. Many studies have
demonstrated poorer OS and PFS in patients
with right sided tumors [9, 10]. In this study, we
examined the differences in clinicopathologic
parameters between the right and the left
sided colon cancers not only in metastatic
disease but also in early stage CRC. In this
study, we showed that the left side tumors were
significantly more common in males (p=0.027).
We analysed clinical parameters affecting the
relapse time in the right and left side tumors.
In this current study, DFS was found shorter in
female with right side tumors (p=0.043). The
other parameters did not provide statistically
significant differences between the right and left
side tumors. COX Regression analyses showed
that advance stage (stage lll) and the positive
and the unknown RAS mutation status were
independent unfavorable prognostic factors
for DFS in early stage CRC. This multivariate
analysis was performed separately for the right
and the left colon. Female sex, young age were
independent unfavorable prognostic factors for
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relapse time in early stage right colon cancer
patients. Positive and unknown RAS mutation
status was found to be unfavorable prognostic
factor for both right and left side tumors. The
survival time after relapse was also examined.
In the right side tumors, the survival time after
recurrence was 44.5 months, while it was 74.9
months in the left side tumors.

This study has several limitations. Firstly, as
a retrospective study from a single institution
with a small number of patients, the statistical
power is obviously limited. Secondly, the
regimens of the adjuvant chemotherapy and the
front-line chemotherapy for the metastatic stage
were different.

In conclusion; in our study, the efficacy
results of the treatment which was given
according to the primary tumor location were
not compatible with the literature. We believe
that primer tumor location is a transition period
for understanding of molecular subtypes at the
colon cancer. The on-going studies of genomic
differences between right and left sided tumors
will able to better clarifying of the biologic
explanation of the observed difference. Until
more definitive studies available all patients
with RAS wild type tumors can be considered
for anti-EGFR treatments. Therefore much
largely scaled prospective studies are needed
and also the further studies should be focused
on clinicopathological and genetic factors and
their effects on OS, PFS and DFS separately on
the right and the left colon.

Conflict of Interest: Authors declare there is
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Abstract

Purpose: It is essential to predict the malignancy risk in thyroid nodules. For this purpose, thyroid imaging
reporting and data system (TIRADS) classification system can be used to evaluate malignancy risk and plan the
treatment strategy. The aim of this study is to evaluate the clinical feasibility and reliability of European-TIRADS
(EU-TIRADS) classification.

Materials and methods: In all, 156 patients who underwent ultrasound-guided FNAB of thyroid between
May 2013 and May 2016 were included in this retrospective study. Ultrasound images were reviewed, and
ultrasound-guided FNAB results were obtained. With the use of EU-TIRADS classification, each nodule was
categorized as TIRADS from 1 to 5 according to its ultrasound features.

Results: FNAB was performed in 196 nodules. Twenty-seven (14%) nodules were histopathologically diagnosed
as malignant. The risk of malignancy of TIRADS 2, 3, 4, and 5 was 0%, 2.2%, 5.1%, 59,5%, respectively.
Considering TIRADS 2, 3, and 4 as probable benign and TIRADS 5 as probable malignant, the sensitivity,
specificity, positive predictive value, and negative predictive value were found to be as 0.82, 0.91, 0.60, and
0.97, respectively. The overall accuracy of ultrasound was determined as 0.90.

Conclusion: EU-TIRADS is an easy tool to apply and it is reliable in prediction of malignancy risk of thyroid
nodules.

Key Words: TIRADS, fine needle aspiration biopsy, thyroid nodule, ultrasound.

Sagtas E, Demirci E. Differentiation of benign thyroid nodules from malignant ones using European thyroid
imaging reporting and data system (EU-TIRADS). Pam Med J 2019;12:445-455.

Ozet

Amag: Tiroid nodillerinde malignite riskini tahmin etmek esastir. Bu amagla, TIRADS siniflandirma sistemi
malignite riskini degerlendirmek ve tedavi stratejisini planlamak icin kullanilabilir. Bu ¢alismanin amaci, EU-
TIRADS siniflamasinin klinik uygulanabilirligini ve guvenilirligini degerlendirmektir.

Gereg ve Yontem: Bu retrospektif calismaya Mayis 2013 ile Mayis 2016 tarihleri arasinda ultrason esliginde
tiroid lIAB yapilan 156 hasta dahil edildi. Ultrason gériintiileri incelendi ve ultrason rehberliginde 1IAB sonuglari
elde edildi. EU-TIRADS sistemi kullanilarak her bir nodiil, ultrason 6zelliklerine gére TIRADS 1 ile 5 arasinda
siniflandiriimistir.

Bulgular: Yiiz doksan alti nodiile [IAB yapildi. Yirmi yedi (%14) noddil histopatolojik olarak malign teshis edildi.
TIRADS 2, 3, 4 ve 5 malignite riski sirasiyla %0, %2,2, %5,1, %59,5 idi. TIRADS 2, 3 ve 4'in muhtemel benign
ve TIRADS 5'in muhtemel malign oldugu disinuldiginde; duyarhhk, 6zgulllik, pozitif prediktif deger ve negatif
prediktif deger, sirasiyla 0,82, 0,91, 0,60 ve 0,97 bulundu. Ultrasonun genel tanisal dogrulugu 0,90 olarak
belirlenmisgtir.

Sonug: EU-TIRADS uygulamasi kolay bir yontemdir ve tiroid noddllerinin malignite riskini tahmin etmede
guvenilirdir.

Anahtar Kelimeler: TIRADS, ince igne aspirasyon biyopsisi, tiroid nodiili, ultrasonografi.
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Introduction

Thyroid nodules have been diagnosed
with the aid of radiological studies, following
routine screenings or upon suspicion in
physical examination. Radiological studies
such as ultrasonography (US), computerized
tomography (CT), and magnetic resonance
imaging (MRI) have been increasing the
number of incidentally diagnosed thyroid
nodules, which can not be palpated [1]. Thyroid
nodules are diagnosed by palpation in 10% in
women and 2% in men. With the use of US,
these rates reach approximately 50% [1, 2]. In
several autopsy studies, the rate of the patients
diagnosed with thyroid nodules were reported
as 8-65% [3, 4]. Annual incidence rate of thyroid
cancer is 3.2 in every 100.000 women and 1.3
in every 100.000 men. Even though thyroid
nodules are very common, thyroid malignancies
are relatively rare and they count for 1% of total
malignant neoplasms [2, 5].

Thyroid nodules are clinically important due
to the local symptoms, possible hyperthyroidism,
and the risk of thyroid cancer counts for about
4-6.5% of all thyroid nodules [6, 7]. Most thyroid
malignancies are slow in growth, and most
patients are expected to have a long life span
following initial diagnosis.

Fine needle aspiration biopsy (FNAB) is the
most used diagnosis method in thyroid nodules.
Today, this method is considered as one of the
most effective methods in distinguishment of
benign thyroid nodules from malignant ones
with a 95% success rate [7, 8]. According
to the study of Griffin, FNAB increased the
diagnosis rates of annual preoperative thyroid
carcinoma from 24% to 56% [9]. Hawkins et
al. reported that FNAB decreased surgical
operation rates in all thyroid diseases from
61% to 14% and increased diagnosis rates of
preoperative thyroid carcinoma from 8.3% to
37.3% [10]. In this situation, the approach to
an incidentally diagnosed single nodule and
nodule choice for FNAB in multinodular goiter
should be well evaluated. Several studies
have reported US findings, such as solid
structure, microcalcification, hypoechogenicity,
irregular borders, microlobulation, absence of
peripheral halo, and taller than wider shape
in differentiating benign and malign thyroid
nodules. The presence of more than one of
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these US parameters increases the diagnostic
accuracy rate [11-23].

Materials and methods

In all, 156 patients who underwent US-guided
thyroid FNAB between May 2013 and May 2016
were included in this retrospective study. US-
guided FNAB was performed in a total of 196
thyroid nodules. FNAB results and US images
were evaluated. Ethics committee approval was
received from local ethical committee.

TIRADS

Even though there are some useful
guidelines, there is not a consensus on this
issue [11, 12]. When different strategies were
applied to some types of nodules, different
diagnoses and treatment results can be
achieved. “Thyroid Imaging Reporting and Data
System” (TIRADS) terminology is first used
by Horvath et al. [12]. TIRADS terminology is
partially inspired by “Breast Imaging and Data
System” (BIRADS) [24]. The use of standard
US findings in diagnosis of nodules is important
for the physician in understanding nodule
characteristics as well as predicting the risk
for malignancy. Horvath et al. defined 10 US
patterns that can help to assess the malignancy
risk [12]. However, these US patterns can not
be used in every nodule and they may cause
some difficulties in routine clinical usage. Park
et al. [13] reported 12 US findings to assess the
malignancy risk in thyroid nodules. Although
these approaches allow us to categorize the
nodules, it is occasionally hard to apply these
in every nodule. The positive feedback of
users showed us that TIRADS classification is
a reliable, repeatable, and practical method in
daily clinical usage.

Recently, various TIRADS guidelines have
been reported from several institutions and
societies [25-28]. To increase the success rate
in thyroid nodule analysis and the accordance
between the physician and radiologist, Russ et
al. presented TIRADS classification [17] that
was laterly named French-TIRADS [28]. Shortly
after, the European Thyroid Association (ETA)
developed a new and useful reporting system
(European Thyroid Imaging and Reporting Data
System; EU-TIRADS), which classifies the risk
of malignancy of thyroid nodules to the following
categories; benign, low-risk, intermediate-risk,
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and high-risk nodules [29]. The aim of this study
is to evaluate the clinical usability and reliability
of EU-TIRADS classification.

Imaging and image analysis

All neck and thyroid gland US studies were
performed using Philips HD15 US System
(Philips, Bothell, WA, USA) with 12 to 5 MHz
surface probe. All examinations were performed
by a radiologist with more than 5 vyears’
experience in this field. All features of nodules,
such as internal components (solid, mixed,
cystic), echogenicity, calcification, and shape
were noted. The margins were classified as
regular, lobulated, or irregular. The echogenicity
was classified as hyperechogenic, isoechogenic,
hypoechogenic, and marked hypoechogenic.
The isoechoic nodule was defined as a

Table 1. EU-TIRADS Classification System.

nodule consisting of the same echogenicity
with surrounding normal thyroid tissue. It was
classified as marked hypoechogenic when it
is less echogenic than surrounding superficial
neck muscles. The calcifications less than 1
mm were defined as microcalcification, while
calcifications greater than 1 mm with acoustic
shadows were defined as macrocalcification.
The shape of the nodule was categorized as
“taller-than-wide” shape (greater in its antero-
posterior dimension than in its transverse
dimension) or “wider-than-tall” shape.

Considering the EU-TIRADS classification,
each nodule is categorized as TIRADS 1, 2, 3,
4, and 5 according to its US features (Table 1).
The sample images of a nodule according to the
EU-TIRADS classification are shown (Figures
1-6).

Category US features
EU-TIRADS 1: normal No nodules
EU-TIRADS 2: benign Pure cyst

Entirely spongiform
EU-TIRADS 3: low-risk Ovoid, smooth isoechoic/hyperechoic

No features of high suspicion

EU-TIRADS 4: intermediate-risk Ovoid, smooth, mildly hypoechoic

No features of high suspicion
EU-TIRADS 5: high-risk At least 1 of the following features of high suspicion:
— Irregular shape
— Irregular margins
— Microcalcifications

— Marked hypoechogenicity (and solid)

EU-TIRADS, European Thyroid Imaging Reporting and Data System; US, ultrasound

Figure 1. EU-TIRADS 2 A: US image of typical colloid cysts: anechoic areas with minimal isoechoic
debris. B: US image of a semicystic nodule, the internal component is classified as solid portion less
than 50%, and the solid portion is hyperechoic.
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Figure 2. EU-TIRADS 3; A: Solid isoechoic nodule surrounded by a thin capsule with well-defined
border and without calcifications. B: On ultrasound image of a semisolid nodule, the internal
component is classified as solid portion greater than 50%, the solid portion is isoechoic and the
nodule is well-defined. C, D: A macrolobulated solid isoechoic nodule surrounded by a thin capsule,
without calcifications or irregular margins.

Figure 3. EU-TIRADS 4; A: Moderately heterogenous nodule with isoechoic and mildly hypoechoic
regions, regular shape and borders. B: Mildly hypoechoic nodule is defined as more hypoechoic than
the surrounding gland but less than strap muscles, regular shape and borders.
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Figure 4. EU-TIRADS 5; A: Markedly hypoechoic nodule with regular borders. B: Solid isoechoic
or mildly hypoechoic nodule with microcalcifications (arrows). C, D: Heterogenous nodule with
microlobulated borders and surrounded by a thick capsule. E: Isoechoic nodule with taller-than-wide
shape. There is only one major US finding in these cases.

Figure 5. EU-TIRADS 5; A: Solid markedly hypoechoic nodule with irregular margins (arrows) wit-
hout taller-than-wide shape and microcalcifications. B: Solid markedly hypoechoic nodule with micro-
calcifications without taller-than-wide shape. C: Moderately heterogenous nodule with taller-than-wi-
de shape and microlobulated borders without microcalcifications. There are two major US findings
in these cases.
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US guided FNAB

After the thyroid US examination, FNAB was
performed in the biopsy recommended patients.
Before the biopsies, the patients were asked
for contraindications (anticoagulant usage or
high anxiety level that do not allow FNAB to be
performed). Patients’ consents were obtained.
The biopsy region was sterilized and locally
anesthetized. A sterile cover was used to
cover 12 to 5 MHz surface probe with Philips
HD15 US System (Philips, Bothell, WA, USA).
Aspiration was performed using 22-gauge 10
cc disposable plastic injectors. The specimens
were carefully obtained in solid and semisolid
nodules. FNAB was repeated 2-4 times to collect
enough materials. Hemostasis was achieved
following FNAB, and bleeding was checked
using repeated US. Patients were discharged
after an appropriate follow-up period.

Aspirated materials were sent to the
pathology department for a histopathological
analysis. Thyroid cytologies were classified as
follows; benign, indeterminate, suspicious for
malignancy, malignant, or inadequate. Since
January 2010, the Bethesda system was used
to classify cytologic results in our hospital [30]. In
patients with cytological results as indeterminate
or suspicious for carcinoma, tru-cut biopsy was
performed. Twelve patients with inadequate
materials were excluded from the study.

Data analysis

The sensitivity, specificity, positive predictive
value (PPV), and negative predictive value
(NPV) were calculated for each of the “major”
ultrasound imaging features that highly suggest
malignancy (irregular borders, taller-than-
wide feature, presence of microcalcifications,
and marked hypoechogenicity) according to
previous studies [18, 20]. Risk prediction (odds
ratio) was calculated and specified using 95%
confidence interval (Cl). The malignancy risk of
each TIRADS category was evaluated. P value
less than 0.05 was considered as statistically
significiant. Statistical analysis was performed
using the IBM SPSS Statistics 24.0 (Armonk,
NY: IBM, United States)

Results

FNAB was performed in 156 patients and
196 nodules. Twenty-seven nodules (14%) were
histopathologically diagnosed as malignant
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nodules. Patients’ demographics and features
of nodules are presented in Table 2.

The different TIRADS categories were
confronted with the results of pathology, and the
risk of malignancy was evaluated (Table 3).

Considering TIRADS 2, 3, and 4 as probable
benign and TIRADS 5 as probable malignant

(Table 4), the sensitivity, specificity, PPV, and
NPV of US were 0.82, 0.91, 0.60, and 0.97,
respectively. The overall accuracy of US was
determined as 0.90.

The “major” US features suggestive for
malignancy were analyzed according to TIRADS
categories. The sensitivity, specificity, PPV, and
NPV were calculated for each US feature. The
results are presented in Table 5.

Seven of 27 (26%) malignant patients had
two major findings, and nine of them (33%)
had three or more major findings. Six of them
(22%) had only one maijor finding, while five
of them (19%) had no major findings at all.
When major US findings were reviewed, one
major finding had a sensitivity of 0.32 and
accuracy of 0.83, two major findings had a
sensitivity of 0.88 and accuracy of 0.89, and
more than 3 findings had a sensitivity of 0.90
and accuracy of 0.90 (p<0.05). Seventeen
(10%) of 169 benign nodules had a single major
finding (5 with marked hypoechogenicity, 6 with
microcalcification, 4 with irregular margins, and
2 with taller-than-wider shape). Two (1.2%)
nodules were diagnosed with 2 or more major
findings with benign cytological diagnosis
(p<0.05).

Discussion

Some US findings were defined as findings
for suspected malignancy in the previous studies
[11-23]. Malignancy criteria on US include
microcalcification, solid or predominantly solid
structure, irregular margins or microlobulation,
marked hypoechogenicity, and taller-than-
wide shape [11-23]. The nodules with marked
hypoechogenicity, microcalcification, irregular
borders, and taller-than-wide shape were
defined as high malignancy risk in our study.
In 27 malignant patients, 15 patients (56%)
had nodules with marked hypoechogenicity,
16 patients (59%) had nodules with
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Table 2. Demographics of the patients and features of nodules.

Benign Malign Total Malignany
Rate(%)
Sex Male 25 6 31 19.4
Female 144 21 165 12.7
Age 30 < 13 6 19 31.6
30-60 136 21 157 13.4
> 60 20 20 0
Shape Taller-than-wide shape 3 7 10 70
Regular shape and borders 166 20 186 10.8
Borders Regular 165 15 180 8.3
Irregular 4 12 16 75
Calcification None 150 11 161 6.8
Micro 6 16 22 72.7
Macro 13 0 13 0
Echogenicity Hypoechogenicity 55 10 65 15.4
Isoechogenicity 87 2 89 22
Hyperechogenicity 21 0 21 0
Marked hypoechogenicity 6 15 21 71.4
Nodular - MNG Nodular 16 5 21 23.8
Multinodular 153 22 175 12.6
Cystic Changes  Cystic Degeneration 112 8 120 6.7
None 57 19 76 25
Peripheral Halo None 137 25 162 15.4
Thin Halo 29 1 30 33
Thick Halo 3 1 4 25
Dimension (mm) 1-10 18 5 23 21.7
11-20 97 13 110 11.8
20 > 54 9 63 14.3
Table 3. TIRADS categories.
TIRADS category Pathology Risk of malignancy (%)
Benign Malign Total
TIRADS 2 1 0 1 0
TIRADS 3 87 2 89 2.2
TIRADS 4 56 3 59 5.1
TIRADS 5 15 22 37 59.5
Total 169 27 196

TIRADS, Thyroid Imaging Reporting and Data System.
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microcalcification. The nodules of 12 patients
(44%) had irregular margins and the nodules
of 7 patients (26%) had taller-than-wide shape.
According to our study, the novel EU-TIRADS
classification system created recently by the
European Thyroid Association is both practical
and reliable for predicting thyroid malignancies.

Hong et al. [19] reported that the presence
of microcalcification, marked hypoechogenicity,
and taller-than-wide shape were 3 significant
findings for malignancy. In a multicentric and
retrospective study, risk factors for malignancy
were defined as hypo-echogenicity, marked
hypo-echogenicity, non-parallel orientation,
microlobulated or spiculated margin, ill-defined
margins, and the presence of microcalcification
[20]. In their study, 7.3% of malignant nodules
didn’t have suspicious malignant features
on US. In our study, 27 (17%) of 156 FNAB
performed patients were diagnosed with thyroid
malignancy. Five (2.6%) malignant nodules
didn’t have suspicious malignant features on
us.

Microcalcification within nodules, which is
a specific US finding for thyroid malignancies,
was demonstrated in 29-59% of primary thyroid
carcinomas, especially in papillary type [5, 23].
In our study, this type was the most presented
carcinoma type (70.3%). Microcalcification was
present in 15 of 19 papillary carcinoma cases
(79%).

Papini et al. reported that malignancy risk
increased in hypoechoic nodules with irregular
margins and microcalcification [11]. In our study,
major US findings presented together increases
significantly the malignancy risk. We found that
7 of 27 (26%) malignant patients had 2 major
findings, and 9 of them (33%) had 3 or more
major findings. Six of them (22%) had only
one major finding, while five of them (18.5%)
had no major findings at all (2 patients were
diagnosed as TIRADS 3 and 3 patients were
diagnosed as TIRADS 4). On the other hand, 17
(10%) of 169 benign nodules had single major
finding (5 with marked hypoechogenicity, 6 with
microcalcification, 4 with irregular margins,
and 2 with taller-than-wider shape). Only 2
(1.2%) nodules with 2 or more major findings
were diagnosed as having benign cytological
changes. This points that the nodules with 2 or
more major findings tend to be malignant.

TIRADS classification system should be
easily applicable, repeatable, and quite reliable
so that it can be routinely used in clinical
practice. EU-TIRADS system used by Russ
et al. seemed to be easily performed, and we
achieved reliable results with the use of it [29].
We detected that malignancy risk significantly
increases from TIRADS 3 to 5. In addition, this
risk was found to be as 0 in TIRADS 2 pointing
that TIRADS 2 can be considered as a benign
lesion. Similar to our study, Horvarth et al.
stated that malignancy risk was smaller than 5%
in TIRADS 3, 5-10% in TIRADS 4, and 10-80%
in TIRADS 5 [12].

Most cancers were found to be as TIRADS 4
and 5, thus FNAB should be definitely performed
in nodules within these groups. Coming to
the other categories, TIRADS 2 (benign) and
TIRADS 3 (possibly benign) nodules should be
followed, risk factors should be assessed, and
FNAB should be performed if necessary.

This study has several limitations. First,
this study has a retrospective design with
small sample size. Second, the lack of US
elastography made our study limited in terms of
nodule elasticity.

In conclusion, EU-TIRADS classification is
a reliable classification system for predicting
thyroid malignancies. TIRADS classification
system may improve the accordance between
the physician and radiologist. It may also help to
evaluate the thyroid malignancy risk in centers
where FNAB is not possible and to avoid
unnecessary FNAB interventions in low-risk
groups. Further studies are required to show
more evidence in this field and increase the
compliance between physician and radiologist.

Conflict of Interest: The authors report no
conflict of interest.
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Abstract

Purpose: To assess family doctors and primary health care personnels’ (nurses and midwifes) knowledge and
attitudes about cervical cancer (risk factors, screening, prevention) and the HPV vaccine.

Material and Methods: This descriptive study was conducted in Family Health Centers in a province in Turkey.
No sample was selected. All family physicians and nurses and midwifes working in all the Family Health Centers
in this province were planned to include in the study. Data were collected with a questionnaire.

Results: This study revealed that only 28.4% of the physicians and 35.3% of the nurses and midwifes stated
they had enough knowledge about cervical cancer. Knowledge rates about when to initiate screening for cervical
cancer was higher, but knowledge about when to discontinue was lower. Only 15% of the physicians and 35%
of the nurses and midwifes cited postmenopausal bleeding as a possible symptom of cervical cancer and only
18% of the physicians and 25% of the nurses and midwifes knew that the HPV vaccine is suitable for both girls
and boys. Although 84% of the physicians and 88% of the nurses and midwifes were aware of the protective role
of the HPV vaccine and 83% and 79% of them, respectively, stated to recommend their patients vaccination,
lower rates were reported in case of a vaccination of their own daughters (65% and 52%, respectively). Reasons
against vaccination were stated as not believing that it protects against the virus and lack of knowledge about
its side effects.

Conclusion: Lack of knowledge and conflicting attitudes about cervical cancer, HPV and HPV vaccination are
existing among primary care workers.

Key Words: Cervical cancer, primary care, health workers, attitude, knowledge levels.

Ozbakir Acar N, Ozsahin A, Edirne T. Knowledge and attitudes of primary health care workers about cervical
cancer and HPV vaccine. Pam Med J 2019;12:457-466.

Ozet

Amag: Aile hekimleri ve aile saghg! elemanlarinin (hemsire ve ebeler) serviks kanseri (risk faktorleri, tarama,
onleme) ve HPV asisi hakkindaki bilgi ve tutumlarini degerlendirmek.

Gere¢ ve yontem: Bu tanimlayici tipteki galisma, Tirkiye'de bir ilde Aile Saghgi Merkezlerinde yapilmistir.
Orneklem secilmemistir. Bu ildeki Aile Saghgi Merkezlerinde galisan tiim aile hekimleri ve hemsire/ebelerin
calismaya dahil edilmesi planlanmistir. Veriler anket formu ile toplanmistir.

Bulgular: Bu ¢alismada hekimlerin sadece %28,4'li ve hemsire/ebelerin %35,3'U serviks kanseri hakkindaki
bilgilerinin yeterli oldugunu belirtti. Serviks kanseri taramasinin ne zaman baslayacagina iliskin bilgi oranlar
daha yliksekti, ancak taramanin ne zaman kesilecegi konusundaki bilgi daha duslkti. Hekimlerin sadece %15'i
ve hemsire/ebelerin %35'i serviks kanserinin olasi bir belirtisi olarak menapoz sonrasi kanamayi dogru bilirken
hekimlerin sadece %18'i ve hemsire/ebelerin %25'i HPV asisinin hem kiz hem de erkek gocuklar igin uygun
oldugunu biliyordu. Hekimlerin %84'Unun ve hemsire/ebelerin %88'inin HPV asisinin koruyucu rolinin farkinda
olmasina karsin sirasiyla %83’U ve %79'u hastalarina HPV asisini 6nerdiklerini, kendi kizlarina ise daha distik
oranlarda 6nereceklerini bildirdiler (sirasiyla %65 ve %52). Asiya karsi olma nedenleri olarak en sik asinin
viruse karsi koruduguna inanmama ve yan etkileri hakkinda bilgi sahibi olmama gerekce gdsterildi.

Sonug: Birinci basamak saglik ¢alisanlari arasinda serviks kanseri, HPV ve asi 6nerileri konusunda bilgi eksikligi
ve geligkili tutumlar mevcuttur.

Anahtar Kelimeler: Serviks kanseri, birinci basamak, saglik calisanlari, tutum, bilgi diizeyleri.
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Introduction

Cervical cancer is the fourth most common
type of cancer affecting women worldwide
after breast, colorectal, and lung cancers. In
2018, 569,847 new cervical cancer cases were
diagnosed worldwide, and 84% of them (478,
671) were in underdeveloped countries. It is the
eighth most common type of cancer in Turkey
[1,2].

Since cervical cancer has a long carcinogenic
process, pre-invasive stage and screening
program, and thus patients can be diagnosed at
an early stage and treated effectively, it should
be carefully dealt with in “primary health care
institutions [3].

Human Papilloma Virus (HPV) infections are
the most common genital infections worldwide
and the most important risk factor for cervical
cancer. Some other risk factors for cervical
cancer are having the first sexual intercourse
at an early age (<16 years), having multiple
sex partners and having sexually transmitted
diseases, having a mother or sister with cervical
cancer history, getting pregnant under the age
of 20, having given birth to 3 or more children,
low socioeconomic status, smoking, alcohol
use, lack of physical activity, being overweight
or obese, using oral contraceptives (OCPs)
more than 5 years [4, 5].

The Cervical Pap smear is the most widely
used screening method today for early detection.
It is cheap, easy to apply and can easily be
accepted by patients if appropriately explained.
With the Pap smear test, cervical cancer can be
diagnosed at an early stage, and its morbidity
and mortality can be prevented [6].

In Turkey, preventive health services are
provided by health staff working in primary care.
Primary care physicians and N/Ms who are
knowledgeable about risk factors, screening,
prevention and treatment of cervical cancer
can accurately enlighten people about it and
provide guidance to them. Preventive health
services are rendered in Family Health Centers
(FHC) and Community Health Centers (CHC).
These centers are based on Family Health
Units consisting of one family physician and one
nurse or midwife (N/Ms).

This study aims to investigate whether family
doctors and N/Ms who work in primary care and
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whose main task is providing preventive health
services are knowledgeable of cervical cancer
(risk factors, screening, and prevention) and the
HPV vaccine.

Materials and method

This cross-sectional study was conducted in
47 Family Health Centers in Denizli, a province
in Western Turkey.

No sample was selected. Although 154 family
physicians and 154 nurses and midwifes (N/Ms)
working in all the FHCs in Denizli were planned
to include in the study, 87.0% of the physicians
and 88.3% of the N/Ms were included. Since the
whole population was included in the sample,
no power calculations were made. Physicians
and primary health care persons who did not
want to participate in the study were excluded
from this study.

Data were collected with a questionnaire
including 35 items. Most of the items were
closed-ended, the rest were open-ended and
Likert-type. The questionnaires were handed
out to physicians and nurses and collected in
sealed envelopes.

Before the study, Pamukkale University
Medical Ethics Committee’s approval was
obtained.

Statistical analysis was performed with the
SPSS software. Continuous variables were
expressed as mean = standard deviation,
categorical variables were expressed as
numbers and percentages. To compare
independent groups, Mann-Whitney U test was
used, and to compare qualitative variables,
the chi-square test was used. p<0.05 was
considered statistically significant.

Results

This study was conducted among health
personnel with a mean age of 42.2+6.5 years
and a mean of work experience of 19.4+5.9
years. Socio-demographic characteristics of the
participants are shown in Table 1.

Of the physicians, 56.7% stated their
knowledge was average and 28.4% stated they
had enough knowledge about cervical cancer.
Among the N/Ms these percentages were
42.6% and 35.3%, respectively. While 88.1% of
the physicians gained knowledge about cervical
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Table 1. Socio-demographic characteristics of family physicians and nurses.

Socio-demographic Parameters Physicians N/Ms

n % n %
Gender
Female 40 29.9 131 96.3
Male 94 70.1 5 3.7
Total 134 100.0 136 100.0
Age, years
25-34 3 22 16 11.8
35-44 48 35.8 104 76.5
45-54 71 53.0 15 11.0
=55 12 9.0 1 0.7
Total 134 100.0 136 100.0
Marital Status
Married 125 93.3 123 90.5
Single 2.2 7 5.1
Widow 2 1.5 3 2.2
Divorced 3.0 3 2.2
Total 134 100.0 136 100.0
Monthly Income Status
Income less than expenses 5 3.7 27 19.9
Income equal to expenses 59 44.0 91 66.9
Income more than expenses 70 52.3 18 13.2
Total 134 100.0 136 100.0
Length of service
<10 years 4 3.0 16 11.8
11-20 years 58 43.3 81 59.5
21-30 years 67 50.0 37 27.2
> 31 years 5 3.7 2 1.5
Total 134 100.0 136 100.0

* Mean of the age 42.2+6.5.
** Mean of the lenght of service 19.4+5.9.

cancer during medical education, 69.8% of the
N/Ms acquired it during post-graduate training.
According to 91.8% of the physicians and
92.6% of the N/Ms, cervical cancer could be
prevented. In the study, 37.3% of the physicians
and 33.8% of the N/Ms correctly knew which
age group was more prone to cervical cancer.

The rates of the participants knowing the risk
factorsareshowninTable 2. HPV was questioned
separately from other risk factors. While 94.8%
of the physicians and 82.4% of the N/Ms stated
that HPV could lead to cancer in genital organs,
70.9% of the physicians and 61.8% of the N/Ms
said that HPV could be transmitted only through
skin contact in the genital area without having a
full sexual intercourse.

Measures to be taken to prevent cervical
cancer are shown in Table 3. The mean
values among the physicians and nurses were
56.9%121.9% and 56.2%+19.8% respectively
(p>0.05).

The rates of being aware of the signs
of cervical cancer among the participating
physicians and N/Ms are given in Table 4.
The mean values among the physicians and
N/Ms were 29.3%+16.6% and 29.4%15.2%
respectively (p>0.05).

While 95.5% of the physicians and 91.9%
of the N/Ms correctly knew what the most
commonly used cervical cancer screening test.
While 52.2% of the physicians knew what the
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Table 2. Family physicians and nurses’ knowledge about cervical cancer risk factors.

Physicians N/Ms

Risk Factors* n % n %

Sexual intercourse at an early age 104 77.6 107 78.7
Having multiple sexual partners 126 90.0 119 87.5
High socioeconomic level ** 12 8.9 7 5.1

Mother/sister with a history of cervical cancer 97 724 116 85.3
The age at first birth is <20 46 34.3 47 34.6
Early menarche 24 17.9 12 8.8
Not having regular health checks 62 46.2 57 41.9
Living with someone with multiple sex partners 113 84.3 108 79.4
Smoking 97 724 96 70.6
Becoming pregnant before the age 20 39 291 36 26.5
Late menarche** 16 11.9 10 7.4
Having sex at an advanced age ** 9 6.7 5 3.7
Giving birth 3 or more times 34 25.4 18 13.2
Diet poor in vegetables and fruits 37 27.6 25 18.4
Low socioeconomic level 52 38.8 46 33.8
Using oral contraceptives more than 5 years 30 22.4 25 18.4
Having sexually transmitted diseases 86 64.2 98 721

* More than one risk factor was expressed by the participants.
**Wrong answers to the question.

Table 3. Family physicians and nurses’ knowledge about how to prevent cervical cancer.

Physicians N/Ms

Measures to be taken * n % n %

Quitting smoking 84 62.7 86 63.2
Avoiding sexual intercourse at a young age 75 55.9 75 55.1
Using condoms during sexual intercourse 96 71.6 93 68.4
Having fewer sexual partners 110 82.1 93 68.4
Getting vaccinated 112 83.6 119 87.5
Paying attention to hygiene 80 59.7 94 69.1
Giving birth 3 or more times** 1 8.2 6 4.4
Having regular Pap smear 119 88.8 127 93.4
Losing weight 29 21.6 21 15.4
Avoiding sexual intercourse at an advanced age ** 6 45 5 37
Having a balanced diet 52 38.8 55 404
Using oral contraceptives 12 8.9 10 7.4
| do not know 3 22 1 0.7

* More than one measure was expressed by the participants.
** Wrong answers to the question.
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Table 4. Family physicians and nurses’ knowledge about the symptoms of cervical cancer.

Physicians N/Ms

Symptoms* % n %
No symptom 8 5.9 20 14.7
Intermenstrual bleeding 43 321 62 45.6
Postcoital bleeding 64 47.8 54 39.7
Postmenopausal bleeding 20 14.9 48 35.3
Foul-smelling vaginal discharge 38 28.4 50 36.8
Thigh pain 22 16.4 21 15.4
Rectal bleeding 3 22 3 22
Uremia 4 2.9 1 0.7
Edema in the extremities 7 5.2 7 5.1
Weight loss 25 18.7 39 28.7
All of the above 1 8.2 12 8.8
Not knowledgeable 1 0.7 5 3.7

* More than one symptom was expressed by the participants.

best time to conduct the screening test was, training. In Turkey, neither the Ministry of

the rate was 82.4% among the N/Ms. The N/
Ms knowledge on this topic was better (Table 5).

The physicians’ and N/Ms knowledge levels
about the HPV vaccine is shown in Table 6.
While 88.1% of the physicians knew that HPV
vaccine would not treat the disease which
already developed, the rate was 76.5% among
the N/Ms.

When they were asked whether they would
suggest their daughters to receive the HPV
vaccine 64.9% of the family physicians and
52.2% of the N/Ms responded as “probably yes”
whereas 17.9% of the physicians and 19.9%
of the N/Ms said “no”. However, 82.8% of the
family physicians and 78.7% of the N/Ms stated
that they would recommend their patients to
receive the HPV vaccine._

Some of the participants stated that they are
not recommending their patients to receive the
HPV vaccine due to the following reasons: they
do not believe the vaccine protects against HPV;
they do not know the effects and side effects of
the vaccine; the vaccine is expensive (Table 7).

Discussion

While the physicians gained knowledge
about cervical cancer during medical education,
the N/Ms acquired it during post-graduate

Health, nor universities nor the Turkish Medical
Association has conducted a scheduled, regular
postgraduate training for physicians. This is
a very important issue for the primary care.
However, N/Ms are trained by the Provincial
Health Directorates supervised by the Ministry
of Health from time to time [7].

Cervical cancer has a pre-invasive stage and
thus it can be treated if diagnosed early, and its
development can be prevented if risk factors are
avoided. In our study, 91.8% of the physicians
and 92.6% of the N/Ms had the opinion that
cervical cancer could be prevented. Similar
results have been obtained in other studies
conducted in Turkey and other countries [8, 9].

The most important risk factor for cervical
cancer is HPV [3]. The risk is particularly high in
those who started to have sex at an age close to
menarche [10]. The majority of the physicians
and N/Ms noted that HPV could cause cancer
in the reproductive organs. Studies conducted
in other countries found similar results [8, 11].

Low socioeconomic level, not having regular
health checks, getting pregnant under the age
of 20, having given birth to 3 or more children
and using oral contraceptives (OCPs) more
than 5 years were the least mentioned risk
factors by the participants in both groups in
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Table 5. Family physicians and nurses’ knowledge about the age to start having screening tests, best
time to have screening tests and age to discontinue screening tests.

Screening Test Parameters Physicians N/Ms

n % n %
Age to Begin Cervical Screening
20 years of age 18 13.4 41 30.2
30 years of age * 81 60.5 77 56.6
40 years of age 29 21.7 12 8.8
50 years of age 1 0.7 0 0.0
60 years of age 0 0.0 1 0.7
| do not know 5 3.7 5 3.7
Total 134 100.0 136 100.0
Best Time to Have the Test
Within the first 3 days of menstruation 11 8.2 4 29
Between the 10™ and 18t days after the onset of the last menstruation * 70 52.2 112 82.4
As soon as the menstruation is over 27 20.2 9 6.6
Anytime 6 14.9 1 0.7
| do not know 20 4.5 10 7.4
Total 134 100.0 136 100.0
Age to Discontinue the Screening program
**60 years of age 51 38.1 30 221
**65 years of age * 60 44.8 56 41.2
**70 years of age 9 6.7 36 26.4
| do not know 14 10.4 14 10.3
Total 134 100.0 136 100.0

* Correct answer to the question.
**Those whose last test results are negative.

Table 6. Family physicians and nurses’ knowledge about gender, age range, number of doses for
HPV vaccine.

Parameters related to HPV vaccine Physicians N/Ms

n % n %
Gender to receive HPV vaccine
Female 103 76.9 92 67.7
Male 2 1.5 3 2.2
Female and male* 24 17.9 34 25.0
| do not know 5 3.7 7 5.1
Total 134 100.0 136 100.0
Age range for the vaccine
8-12 years of age 16 1.9 9 6.6
11-18 years of age 22 16.4 22 16.2
12-25 years of age 38 28.4 32 235
9-26 years of age * 39 291 46 33.8
Immediately after delivery 0 0.0 2 1.5
| do not know 19 14.2 25 184
Total 134 100.0 136 100.0
Number of doses of HPV vaccine
1 dose 5 3.7 6 4.4
2 doses 39 291 34 25.0
3 doses™ 54 40.3 61 44.9
| do not know 36 26.9 35 25.7
Total 134 100.0 136 100.0

* Correct answer to the question.
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Table 7. Reasons the physicians and nurses do not recommend HPV vaccine.

Reasons not to Recommend Vaccination n %
Expensive 6 17.6
Not believing that it protects 1 324
Not knowing its effects and side effects 10 29.4
Not in the national immunization program 5.9
Not having any knowledge about the vaccine 4 11.8
Turkish societal issues 1 2.9
Total 34 100.0

our study, which indicates that the participants
lacked knowledge about cervical cancer. Similar
results have been found in other studies [9, 12].

Of the measures to be taken to avoid
cervical cancer, the most important one is to
avoid risk factors. Having regular Pap smears,
being vaccinated, paying attention to hygiene
and using condoms play an important role in the
prevention of cervical cancer. Condoms which
can prevent sexually transmitted diseases
cannot be sufficiently effective in the prevention
of cervical cancer because HPV can be
transmitted through skin contact in the genital
area without having a full sexual intercourse
[13]. Anyway, the importance of condom use
should not be underestimated, because it can
reduce the risk of developing HPV infection and
HPV-related diseases such as cervical cancer
and genital warts [14]. In our study, 71.6% of
the physicians and 68.4% of the N/Ms believed
that condom use during sexual intercourse
would be important in the prevention of cervical
cancer. This rate is consistent with the ones in
the literature [8, 9]. However, we still believe
that health workers’ knowledge about this issue
is not enough.

During the pre-invasive period of cervical
cancer, usually there are no symptoms. The
symptoms are observed when abnormal
cervical cells turn into cancer and invade nearby
tissues [15]. In our study, more than half of the
physicians and N/Ms stated that cervical cancer
would exhibit symptoms during the pre-cancer
period.

The most common symptom of cervical
cancer is postcoital and irregular bleedings [13].
In our study, the symptom mentioned most by
both groups was postcoital bleeding. The rate
of the participants in our study who mentioned
intermenstrual bleeding and foul-smelling

vaginal discharge as the common symptoms of
cervical cancer was lower than 50%. That the
rates in two other studies conducted in Turkey
were higher than that in our study indicates that
the participants’ knowledge about the issue in
our study was significantly low [9, 16].

The great maijority of the physicians and N/
Ms indicated the Pap smear test as the most
commonly used cervical cancer screening test.
The results of other studies are similar to these
results [8, 16].

In our country, Pap smear test is repeated
every five years [18]. However, in our study,
the maijority of the participants in both groups
indicated that the screening test was repeated
once a year. This is probably due to the fact
that the American Cancer Society recommends
that Pap smear should be repeated every year
in high-risk groups and that most of the health
workers did not know the Ministry of Health in
Turkey proposed that Pap smear tests should
be repeated every five years [15, 17].

Development of invasive cervical cancer is
slow and spreads over a period of 10-20 years.
Cervical cancer is rare before the age of 30.
When deciding on the target age group and
frequency of screening, these points defined
by the WHO for screening should be taken
into account. Screening in young women will
lead to the identification of many lesions which
will never develop into cancer and is not cost
effective. What is more, three-year screenings
are almost as effective as annual screenings. If
resources are limited, one screening between
35 and 45 years of age and a routine screening
every 5-10 years in other cases will significantly
reduce cancer mortality [18].

Considering the conditions of Turkey, the
target in Pap smear is to carry out a community-
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based screening including 30-65 vyears-old
women [17]. In our study, the number of the
participants in both groups who knew at what
age women should start and terminate having
Pap smear was lower than expected. Similar
results were found in another study [12].

According to the National Cervical Cancer
Screening Program Standards published by
the Ministry of Health of the Republic of Turkey,
Pap smear screening should be discontinued
in women over 65 years old whose last two
HPV test or Pap smear results were negative
[17]. In our study, about half of the participants
in both groups knew that women at age 65 or
more whose last two screening test results were
negative could be removed from screening
programs.

In this study, 52.2% of the physicians and
82.4% of the N/Ms correctly knew what the best
time to have a screening test is. The reason
why more nurses were knowledgeable on
this issue is probably due to the fact that Pap
smear was performed by them and that primary
care physicians lacked training on the issue
after graduation. Similar results were found in
another study conducted in Turkey [19].

HPV is mainly transmitted through sexual
contact. In addition, since HPV is resistant to
inactivation by physical and chemical agents,
it is known to infect through contaminated
surfaces and items (towels, etc.) and skin
contact without having a full sexual intercourse
[20]. Approximately two-thirds of the participants
knew that HPV could be transmitted through
skin contact in the genital area without having
a full sexual intercourse. Various studies have
found different results on this subject [12-21]. If
the physicians and N/Ms know that HPV can be
transmitted through skin contact in the genital
area without having a full sexual intercourse,
they can better educate their patients on this
issue.

In our study, the number of the participants in
both groups who knew how many kinds of HPV
vaccine were available, and at what age and in
how many doses it should be given was low. In
the literature, there are different results on this
issue [22, 23].

Depending on the prevalence of oncogenic
types of HPV in the community, the vaccine has
been proven to prevent HPV infection rate by
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65-76%. On the other hand, the vaccine is 100%
effective in the prevention of precancerous
cervical lesions caused by HPV types 16 and
18. The vaccine does not treat the existing
disease [24, 25].

In our study, 64.9% of the physicians and
52.2% of the N/Ms said they would have their
daughters receive HPV vaccination. However,
more of them recommended their patients to
receive HPV vaccination.

Of the participants who did not recommend
HPV vaccine, the majority gave the following
reasons: they do not believe the vaccine protect
against HPV, they do not know the effects
and side effects of the vaccine, the vaccine
is expensive, they knew nothing about the
vaccine, and the vaccine is not in the vaccination
program. Our study results on this topic are
consistent with those in the literature [25].

Due to the high cost of HPV vaccines in
Turkey, the Ministry of Health does not include
them in the national immunization program, and
the social security institutions do not bear the
cost [17].

In conclusion, lack of knowledge and
conflicting attitudes about cervical cancer, HPV
and vaccination recommendation are existing
among primary care workers. The majority
of the participants declared the level of their
knowledge as average or adequate. However,
the results of the study revealed that their
knowledge was insufficient. It is worrisome
that both groups were unaware of their lack of
knowledge because they will not be in an effort
to close the gap.

Limitations

In this study, the fact that HPV vaccine
was questioned only for girls is an important
limitation of the study.

Recommendations

We believe thatif health workers are educated
about and the aforementioned vaccine-related
concerns are eliminated, more people will be
vaccinated against HPV. In addition, inclusion of
HPV vaccine in routine immunization programs
will reduce reluctance to recommend or receive
it due to its high cost.
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Noroloji Klinigi’nde yatan hastalarda nutrisyonel durumun polifarmasi ve
hastane yatis suresi ile iligkisi

Nutritional status of the patients in neurology clinic and its relation with polypharmacy
and length of hospital stay

Nedim Ongun

Gonderilme tarihi:05.03.2019 Kabul tarihi:21.06.2019

Ozet

Amag: Malnutrisyon hastane yatisi sirasinda mevcut olabilecegi gibi yatis sonrasinda da ortaya ¢ikabilmektedir.
Hastanede yatan hastalarda malnutrisyon bir¢ok klinik sonug ile iligkilidir. Bu galismanin amaci néroloji klinigine
yatan hastalarda nutrisyonel durumun ve polifarmasi ve hastane yatis slresi ile iligkisinin degerlendiriimesidir.
Gereg ve yontem: Eylul 2017-Eylil 2018 tarihleri arasinda Burdur Devlet Hastanesi néroloji kliniginde takip
edilen 1422 hasta geriye donuk dosya incelemesi seklinde taranarak degerlendirildi. Hastalarin nutrisyonel
durumlari NRS-2002 skorlari ile dosya lGzerinden kayit edildi. Toplam skoru =3 olan hastalar malnutrisyon riski
altinda olarak kabul edildi. Polifarmasi, alti ve daha fazla ila¢ kullanimi olarak tanimlandi. Hastane yatis siresi on
glnden uzun olan hastalar uzamis yatis suresi olarak degerlendirildi. Normal nutrisyonel durum ve malnutrisyon
riski altindaki hasta gruplarinin 6zellikleri t-testi ile kargilastirildi. Nutrisyonel risk, polifarmasi ve hastane yatis
suresi arasindaki iliski korelasyon analizleri ile degerlendirildi.

Bulgular: 760 kadin (%53,5), 662 erkek (%46,5) hasta calismaya alindi. Hastane bagvurusu sirasinda
656 hastada (%46,2) malnutrisyon riski saptanmaz iken 766 hasta (%53,8) malnutrisyon riski altinda olarak
degerlendirildi. Malnutrisyon riski cinsiyetler arasinda farklilik géstermemekle birlikte yas artisi ile iligkili olarak
saptandi. Malnutrisyon riski altindaki hastalarda malnutrisyon riski olmayan hastalara gére anlamli olarak daha
uzun hastane yatis sureleri saptandi (p<0,001). 328 hastada (%23) polifarmasi oldugu géruldu. Malnutrisyon
riskinin ilag kullanim sayisi ve hastane yatis suresi ile anlamli olarak iligkili oldugu géruldu (r:0,462, p<0,001;
r:0,414, p<0,001).

Sonug: Ozellikle ileri yasta ve ¢oklu ilag kullanimi olan hastalar malnutrisyon agisindan yakindan takip edilmelidir.
Hastanede yatan hastalarda malnutrisyonun yaslanma surecinin veya altta yatan hastaliklarin kaginilmaz bir
sonucu olmadigi, ancak aktif ydnetim gerektiren spesifik bir hastalik oldugu kabul edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Malnutrisyon, polifarmasi, hastane yatis suresi.

Ongun N. Noéroloji kliniginde yatan hastalarda nutrisyonel durumu, polifarmasi ve hastane yatis slresi ile
iliskisinin degerlendiriimesi. Pam Tip Derg 2019;12:467-473.

Abstract

Purpose: Malnutrition may be present during hospitalization or may occur after hospitalization. Malnutrition
in hospitalized patients is associated with many clinical outcomes. The aim of this study is to determine the
nutritional status and evaluate the relationship between nutritional status and polypharmacy and length of stay
in hospital in neurology clinic.

Materials and method: This study was conducted on 1422 patients retrospectively who were hospitalized in
Burdur State Hospital neurology clinic between September 2017 and September 2018. The nutritional status
of the patients was recorded with the NRS-2002 scores. Patients with a total score of 23 were considered to
be at risk of malnutrition. Polypharmacy was defined as the use of six and more drugs. Patients with a hospital
stay longer than ten days were evaluated as prolonged hospital stay. The characteristics of patients with normal
nutritional status and malnutrition risk were compared with the t-test. The relationship between nutritional risk,
polypharmacy and length of hospital stay were evaluated by correlation analysis.

Results: 760 women (53.5%) and 662 men (46.5%) were included in the study. 656 patients (46.2%) were not
at risk of malnutrition during hospital admission and 766 patients (53.8%) were at risk of malnutrition. The risk of
malnutrition was not associated with genders, but was associated with an increase in age. The length of hospital
stay was longer in patients with malnutrition risk than patients without malnutrition risk (p<0.001). Polypharmacy
was found in 328 patients (23%). Malnutrition risk was significantly associated with number of drug use and
length of hospital stay (r:0,462, p<0.001, r:0.414, p<0.001).

Conclusion: Patients with older ages and multiple drug use should be closely monitored for malnutrition.
It should be accepted that malnutrition is not an inevitable consequence of the aging process or underlying
diseases in hospitalized patients, but it is a specific disease requiring active management.

Nedim Ongun, Uzm. Dr. Burdur Devlet Hastanesi, Noroloji Klinigi, BURDUR, e-posta: nedimongun@yahoo.com (orcid.org/0000-0003-1694-
5933) (Sorumlu yazar)
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Girig

Hastalik iliskili malnutrisyon, gelismekte
olan ulkeler i¢cin dnemli bir saglik sorunudur.
Hastanede yatan hastalarda malnutrisyon
prevalansi cesitli arastirmalarda  %30-50
arasinda raporlanmis olup, uzun yatis suresi,
artmis morbidite ve mortalite ve artmis hastane
maliyetleri gibi birgok olumsuz sonug ile
iliskilidir [1-3]. Bu hastalarin buyik ¢ogunlugu
basvuru aninda malnitrisyon ile karsi kargiyadir
ve hastalarin ¢ogunda yatis slresince
malnutrisyon derinlesmektedir [3]. Bu nedenle
yatan hastalarda, kabul sirasinda nutrisyonel
durumun degerlendirimesi ve beslenme
planinin yapilmasi klinik sonuglar agisindan da
onemlidir [4]. Bu baglamda kullanilacak olan
nutrisyonel tarama testlerinin amaci nutrisyonel
durumun prognoz Uzerine etkilerini 6ngérmek
ve beslenme desteginin fayda saglayip
saglamayacag! konusunda fikir saglamaktir [5].

Coklu ilag kullanimi (polifarmasi), besten
dahafazlailag kullanimiolarak tanimlanmaktadir
[6]. Polifarmasi, ilag yan etkileri basta olmak
Uzere bircok mekanizma ile malnutrisyona
neden olabilmektedir. Ayni sekilde malnutrisyon
nedeni ile ortaya ¢ikan hastaliklar da ¢oklu ilag
kullanimi sonucunu dogurabilmektedir [7].

Bu calismanin amaci ndéroloji kliniginde
yatan  hastalarda  nutrisyonel  durumun
degerlendiriimesi ve polifarmasi ve hastane
yatis slresi ile iligkisinin arastiriimasidir.

Gereg ve yontem

Calismanin etik kurul onami Pamukkale
Universitesi  Girisimsel  Olmayan  Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu'ndan alinmistir. Eylul
2017-Eyldl 2018 tarihleri arasinda Burdur
Devlet Hastanesi Noroloji Klinigi'nde takip
edilen hastalar geriye donik dosya incelemesi
seklinde taranarak degerlendirmeye alindi.
Calismaya alinan hastalarin  demografik
Ozellikleri, anamnez, 6zgecmis, ilag kullanim
sayllari ve hastane kalis sureleri elektronik
hasta kayitlari Uzerinden kayit edildi. Hastalarin
nutrisyonel durumlari her yatan hastada rutin
olarak yapilan NRS-2002 skorlari ile dosya
Uzerinden kayit edildi. Nutrisyon skorlamasi
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yapilmayan ya da elektronik hasta kayitlarina
ulasilamayan hastalar ¢alismaya alinmadi.

NRS-2002, nutrisyonel destek
endikasyonunun, hastaligin ciddiyeti ve yetersiz
beslenmenin derecesi ile iligkili oldugundan
yola c¢ikilarak gelistiriimis ve Avrupa Parenteral
Enteral Klinik Nutrisyon ve Metabolizma
Toplulugu (ESPEN) tarafindan yatan hastalarda
kullanimi dnerilmis bir tarama testidir [4].
Ayrica Saglik Bakanhgi kalite standartlari
geregi hastanelerde yatan tium hastalara rutin
olarak uygulanmaktadir. NRS-2002 ile hastalar
beslenme yetersizligi ve hastalik siddeti
bakimindan dedgerlendirildi. Toplam skoru =3
olan hastalar malnutrisyon riski altinda olarak
kabul edildi. Polifarmasi alti ve daha fazla ilag
kullanimi olarak tanimlandi. Hastane yatis
suresi on gunden uzun olan hastalar uzamis
yatis suresi olarak degerlendirildi.

Calismanin istatistiksel incelemesi
SPSS 20,0 programi ile yapildi. Sdrekli
degiskenlerin  dagiimi  Kolmogrov-Smirnov
testi ile degerlendirildi. Normal nutrisyonel

durum ve malnutrisyon riski altindaki hasta
gruplarinin 6zellikleri t-testi ile karsilastirildi.
Nutrisyonel risk, polifarmasi ve hastane yatis
suresi arasindaki iliski korelasyon analizleri ile
deg@erlendirildi. p<0,05 degeri anlamli kabul
edildi.

Bulgular

Son bir yil igerisinde Noroloji Klinigi'nde
takip edilen ve elektronik kayitlarina ulagilan
1422 hasta galismaya alindi. Calisma grubunda
760 kadin (%53,5), 662 erkek (%46,5) yer
aldi. Hastalarin yas ortalamasi 63,6£17,9 yil
olarak saptandi. Calisma grubunun tanimlayici
Ozellikleri Tablo 1'de gosterilmisgtir. Hastane
basvurusu sirasinda 656 hastada (%46,2)
malnutrisyon riski saptanmaz iken 766 hasta

(%53,8) malnutrisyon riski altinda olarak
deg@erlendirildi.  Malnutrisyon  riski altinda
olan hastalarin yas ortalamasi 71,294

yil, malnutrisyon riski olmayan hastalarin
yas ortalamasi 59,9+7,8 olarak saptandi.
Malnutrisyon riski cinsiyetler arasinda farkhlik
g6stermedi. Malnutrisyon riski altinda olan
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Tablo 1. Calisma grubunun tanimlayici 6zellikleri (n:1422).

Ozellik Deger
Yas (yil-ortalamazSS) 63,6+17,9
Cinsiyet (n,%) Kadin 760 (53,5)
Erkek 662 (46,5)
NRS-2002 (n,%) 0 221 (15,6)
1 180 (12,7)
2 255 (17,9)
>3 766 (53,8)
ilag kullanim sayisi (n,%) <6 1094 (77)
26 328 (23)
Norolojik Hastalik (n,%) Beyin Damar Hastaligi 639 (44,9)
Hareket Bozuklugu 219 (15,4)
Demans 361 (25,3)
Epilepsi 112 (7,8)
Diger 475 (33,4)

SS: Standart sapma

hastalarin anlaml olarak daha ileri yastaki
hastalar oldugu géruldu (p=0,004). Malnutrisyon
riski altindaki hastalarda malnutrisyon riski
olmayan hastalara gore anlamli olarak daha
uzun hastane yatis sureleri saptandi (p<0,001)
(Tablo 2). 515 hastada (%36,2) uzamis hastane
yatist (>10 giin) oldugu goruldi. Uzamis
hastane yatisi olan hastalardan 341 (%44,5)’
malnutrisyon riski altindaydi. 328 hastada
(%23) polifarmasi (=6 ila¢ kullanimi) oldugu

goruldi (Tablo 2). Hastalik gruplarina gore
degderlendirildiginde, beyin damar hastaliklari,
hareket bozukluklari ve/veya demans Oykusu
olan hastalarin anlamli oranda malnutrisyon riski
altinda olduklari saptandi (sirasiyla, p<0,001,
p=0,027, p<0,001) (Tablo 2). Malnutrisyon
riskinin ila¢g kullanim sayisi ve hastane yatis
suresi ile anlamli olarak iligkili oldugu goéraldu
(r:0,462, p<0,001;r:0,414, p<0,001) (Tablo 3).

Tablo 2. Malnutrisyon riski altinda olan ve olmayan hastalarin klinik 6zellikleri.

Ozellik - Altta Yatan Hastalik Malnutrisyon riski altinda  Malnutrisyon riski altinda degil ~ p degeri
(n:766) (n:656)

Yas (yil£SS) 71,249,4 59,9+7,8 0,004
Cinsiyet, kadin 432 328 0,215
Uzamig hastane yatis suresi 341 (%44,5) 174 (%26,5) <0,001
Polifarmasi 183 (%23,8) 145 (%22,1) 0,011
Beyin Damar Hastaligi (n:639) 469 (%73,3) 170 (%26,7) <0,001
Hareket Bozuklugu (n:219) 138 (%63) 81 (%37) 0,027
Demans (n:361) 265 (%73,4) 96 (%26,6) <0,001
Epilepsi (n:112) 9 (%8) 103 (%92) <0,001

SS: Standart sapma

Tablo 3. Malnutrisyon riski ile ilag kullanim sayisi ve hastane yatis suresi iliskisi.

Ozellik llag kullanim sayisi

Hastane Yatis Suresi

NRS-2002 skoru r:0,462*

p<0,001

r:0,414*
p<0,001

* Pearson korelasyon testi.
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Tartisma

Bir yillik slUrede merkezimizde ndroloji
kliniginde yatan 1422 hasta geriye donuk
olarak degerlendirildi. Calismamizda hastalarin
%53,8’inin  heniz hastane vyatigi sirasinda
malnutrisyon riski altinda oldugu goéraldi.
Malnutrisyon riski altindaki hastalarin anlaml
olarak daha ileri yastaki hastalar oldugu
saptandi. Malnutrisyon riski altindaki hastalarin
daha uzun sire hastane yatislarinin oldugu
ve polifarmasi ile malnutrisyon riskinin iligkili
oldugu saptandi.

Hastaneyatisindamalnutrisyonprevalansinin
%20-62 arasinda oldugu gosterilmistir [8, 9].
Basvuru aninda malnutrisyon tablosu olabilecegi
gibi normal nutrisyonel durumdaki hastalarda
yatig slresince malnutrisyon gelisebilmektedir.
Bu durum artmis morbidite ve mortalite ile
iliskilidir [10]. Bu nedenle, hastanede yatan
hastalarin rutin olarak malnutrisyon agisindan
taranmasi gerektigi dnerilmektedir. NRS-2002,
ESPEN tarafindan da dnerilen bir nutrisyonel
tarama testidir [4]. Kilo kaybi, vicut kitle indeksi
ve oral alimin yani sira hastaligin ciddiyetini
sorgulayan ve yasl da skorlamaya dahil eden
bir sistemdir. NRS-2002 sisteminin amaci,
yetersiz beslenmenin varligini ve hastane
ortaminda yetersiz beslenme riskini tespit
etmektir. Calismamiza alinan hastalarin %53,8’i
hastane yatisi sirasinda malnutrisyon riski
altinda saptandi. Bu oran daha 6énce yapilan
ve MNA (Mini Nutrisyonel Degerlendirme) ve
SGA (Subjektif Global Degerlendirme) gibi
testlerin kullanildigi calismalardan daha yiuksek
bulundu [11-13]. NRS-2002 icerigi itibari ile
malnutrisyon riskini saptamada daha hassas bir
test olarak degerlendirilebilir. Bununla birlikte
calismamiz diger cgalismalardan farkli olarak
yalnizca Noroloji Klinigi'nde ve gdrece daha
yuksek vyaslardaki hastalarda yapildigindan
malnutrisyon riskinin daha ylUksek olarak
saptandidi dusunlebilir. Elde edilen bu sonug,
Ozellikle ileri yastaki hastalarin takip edildigi
kliniklerde olmak Uzere hastaneye yatan tim
hastalarda beslenme durumu risk taramasi
yapilmasi énerisini gl¢lendirmektedir.

Yas, malnutrisyon acgisindan énemli bir risk
faktoridar. Calismamizda malnutrisyon riski
altinda saptanan hastalarin anlamli olarak daha
ileri yastaki hastalar oldugu goruldd. Pirlich
ve ark. [11] tarafindan yapilan bir galismada
yasl hastalarda malnutrisyon prevalansi %43
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olarak bulunmustur. Ayni ¢alismada en yiksek
malnutrisyon prevelansi geriatri departmaninda
saptanmigtir. Bir bagka calismada 70 yasin
Uzerindeki hastalarda malnutrisyon siklig
%38,2 olarak daha gen¢ hastalardan anlaml
olarak daha yilksek saptanmigtir [14]. insanlar
yaslandikga bircok fizyolojik, sosyal ve
psikolojik degisiklik meydana gelmekte ve bu da
yaslilar yetersiz beslenmeye karsi savunmasiz
hale getirmektedir [15]. ileri yastaki hastalarda
malnutrisyonun ylksek prevalansi g6z 6nlne
alindiginda, hastanede yatan yasli hastalarin
rutin ve periyodik beslenme degerlendirmesi,
uygun beslenme tedavisinin baglangi¢ asamasi
olarak zorunludur. Merkezimizde hastaneye
yatan tium hastalara Saglik Bakanligi kalite
standartlari geregi NRS-2002 skorlamasi rutin
olarak uygulanmaktadir. Bu sayede heniz
yatisin ik asamasinda malnutrisyon riski
altinda olan hastalar saptanabilmekte ve uygun
beslenme  dizenlemesi  yapilabilmektedir.
NRS-2002 bir tarama testi olarak yalnizca risk
altindaki hastalari saptayabilmektedir. Bununla
birlikte Ozellikle yash hastalarda da kullanimi
onerilen MNA ve SGA gibi testler de ek olarak

uygulanarak  malnutrisyonun  daha etkin
yoénetimi saglanabilir.
Calismamizda ilag kullanim sayisinin

malnutrisyon riski ile anlamli olarak iligkili
oldugu goérildi. Hastanede vyatan hastalar
arasinda polifarmasi  prevalansi  %Z20-60
arasinda degismektedir [16-18]. Polifarmasi
ve malnutrisyon, polimorbidite, ileri yas ve
kronik hastalik suresi ile iligkili oldugundan
polifarmasinin malnutrisyona katkisini
belirlemek glgctir. Bu nedenle polifarmasi ve
malnutrisyon iligkisini arastiran ¢alismalar
sinirhidir. ilaglar, besin alimi, emilimi ve
metabolizmasini dogrudan etkilemektedir. ilag
kullanimindan beklenen olumlu etkiler yaninda
bazi ilaglar istah kaybi, dispepsi, bulanti, disfaiji,
diyare ve konstipasyon gibi yan etkileri nedeni
ile beslenme eksikligine neden olabilmektedir
[19, 20]. Bu durum da malnutrisyon gelisimine
katkida bulunmaktadir. Bu yan etkiler ayrica
genellikle hali hazirda mevcut olan subklinik
beslenme eksikliklerini veya 6zellikle yaslilarda
dustk enerji alimini  giddetlendirmektedir.
Yaslanma ile ilag tedavisine ihtiya¢c duyulan
hastaliklar artmakta, bu durum polifarmasi
prevalansinin da artmasina neden olmaktadir.
Daha o6nce vyapilan bir calismada yash
poptlasyonda kilo kaybi ile polifarmasi iligkili
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bulunmustur [21]. Calismamizda polifarmasi
ve malnutrisyon riski ile iligkili elde ettigimiz
veriler, literatirde sosyodemografik faktorler ve
saglik durumu gdstergelerinin dizeltiimesinden
sonra ilag kullanim sayisi ile malnutrisyon
riskinin iliskili oldugunu gosteren calismalar ile
uyumlu bulunmustur [22, 23]. Bununla birlikte,
biaylk olasilikla ilaglarin beslenme durumu
Uzerindeki etkisi, sadece ylksek miktarda ilag
kullanildiginda énemlidir. Belirli ilag gruplarinin
beslenme durumu Uzerindeki rolini agikliga
kavusturmak icin daha fazla arastirmaya ihtiyag
vardir.

Malnutrisyon, hastalarda birgok klinik sonucu
da etkilemektedir [1, 24]. Malnutrisyonun
iyilesme, hastalik komplikasyonlari ve mortalite
Uzerine olan olumsuz etkileri bilinmektedir [25].
Bircok calismada malnutrisyon riski ile uzamig
hastane yatisi arasindaki iliski gosterilmistir [26-
28]. Calismamizda malnutrisyon riski altindaki
hastalarda, malnutrisyon riski olmayan hastalara
gore anlamh olarak daha uzun hastane yatis
sureleri saptandi. Ayrica malnutrisyon tarama
skoru ile hastane yatig suresi iligkili bulundu.
Malnutrisyon bu nedenle hem dogrudan hem de
dolayh olarak saglik harcamalarindaki artis ile
iliskilidir. Bir calismada malnutrisyon hastanede
kalis suresinde uzama ve 90 gunlik sag kalim
oranlarinin duasmesi ile iligkili bulunmustur [14].
Bununla birlikte bazi ¢alismalar malnatrisyonu
olan hastalar igin yeterli beslenme tedavisinin
hastanede kalis siresini, bulasici veya bulasici
olmayan komplikasyonlari ve mortaliteyi
azalttigini goéstermistir [29-31].

Norolojik hastaliklarda beslenme durumunun
degerlendirildigi  bircok ¢alisma, demans,
Parkinson Hastaligi ve inme gibi noérolojik
hastaliklar ile malnutrisyon iligkisini géstermistir
[32-34]. Ancak ozellikle klinikte takibi
gerekebilen bu hastalar ile ilgili unutulmamasi
gereken, hastalarin hentiz  hastaneye
yatis sirasinda malnutrisyon  tablosunda
olabilecekleridir. Calismamizda, beyin damar
hastaliklari, hareket bozukluklari ve/veya
demans hastaliklari bulunan hastalarin hastane
yatisi sirasinda anlamli olarak malnutrisyon
riski altinda olduklari saptandi. Yapilan bir
¢alismada Noroloji Klinigi’'nde yatan hastalarda
malnutrisyon orani, yatis aninda %41, on gunlik
yatis sonrasinda %79 olarak saptanmistir [35].
Parkinson hastalarinda yapilan bir ¢alismada
malnutrisyonda ve malnutrisyon riski altindaki

hasta orani %67 olarak bulunmustur [33]. Ayni
calismadanutrisyonel destek ve takip sonrasinda
hastallk motor ve non-motor o6zellikleri ile
yasam Kkalitesi skorlarinda anlamli iyilesme
g6zlenmigtir. Kronik ndrolojik hastaliklarda %40-
84 arasinda gorulebilen orofarengeal disfaji
de [36] heniiz yatis aninda bile var olabilen
malnutrisyonun zamanla derinlesmesine
olumsuz  katki  saglayabilmektedir.  Elde
ettigimiz veriler literatirdeki birgok calisma ile
birlikte degerlendirildiginde kronik norolojik
hastaliklarda malnutrisyon riski ve nutrisyonel
durumun 6nemini bir kez daha ortaya
koymaktadir.

Malnutrisyonun iyi bilinen tibbi ve ekonomik
etkilerine ragmen, hastanede yatan hastalarin
beslenme durumunun tibbi personel tarafindan
sikhkla degerlendiriimedigi ve hastalarda
vucut kitle indeksi hesaplanmasi gibi basit
tani iglemlerinin bile yapilmadigi bilinmektedir
[25, 37]. Bu nedenle, tim hastaneler, yetersiz
beslenme riski olan veya olmayan hastalari
tanimlamak igin bir beslenme taramasi programi
uygulamalidir [38, 39]. Ayrica, bu hastalar
yuksek riskli hastalari degerlendirebilecek
ve uygun beslenme tedavisi saglayabilecek
multidisipliner bir beslenme destek ekibi
tarafindan da takip edilmelidir [31].

Calismamizinbazikisithliklaribulunmaktadir.
Calismamiz tek merkezde ve retrospektif
olarak  yapilmisti.  Ayrica  malnutrisyon
riski altinda saptanan hastalara uygulanan
beslenme destegi programi ve sonugclari
degerlendirilememistir.  Calismamiz  Noroloji
Klinig'nde vyatan hastalarda malnutrisyon
riskinin degerlendirildigi en genis ¢apli ¢galisma
olmakla birlikte sonugclarin genellenebilirligi
agisindan beslenme desteginin klinik sonuglara
etkisinin de degerlendirildigi calismalara ihtiyac
bulunmaktadir.

Sonug olarak, ozellikle ileri yasta ve ¢oklu
ilag kullanimi  olan hastalar malnutrisyon
acisindan yakindan takip edilmelidir. Henlz
hastane vyatiginda bile mevcut olabilen
malnutrisyonun, tanimlanmasi ve yonetilmesi
icin klinisyenler tarafindan ¢aba harcanmalidir.
Egitim programlari ile beslenme durumu
taramasinda ve degerlendirmesinde hekim,
hemsire ve diger profesyonellerin farkindahgini
arttirmaya yonelik caba gosteriimelidir. En
onemlisi, malnutrisyonun yaslanma stlrecinin
veya altta yatan hastaliklarin kaginilmaz bir
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Nedim Ongun

sonucu olmadigi, ancak aktif yonetim gerektiren
spesifik bir hastalik oldugu kabul edilmelidir.

Gikar lligkisi: Yazarlar gikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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Ozet

Amag: Bu galismada Denizli ili Serinhisar ilgesi’nde bulunan ilkokul ve ortaokullarda 6grenim géren 6-14 yas
grubu ¢ocuklardaki fazla tartililik/obezite prevalansi ve iligkili faktorlerin belilenmesi amaglanmistir.

Gereg ve Yontem: Kesitsel tipteki bu aragtirmanin evrenini Denizli ili Serinhisar illgesi’ndeki devlet okullarinda
dgrenim goren tim 6-14 yas grubu dgrenciler olusturmaktadir. Orneklem secilmemis olup evrenin tamamina
ulasilmasi hedeflenmistir. Calismaya katilmayi kabul eden 1253 6grenci (%82,4) lGzerinde degerlendirme
yapilmistir. Ogrencilerin anne-babalarina 26 soruluk bir anket formu uygulanmistir. Viicut agirigi ve boy
Olcuimleri yapilarak beden kitle indeksleri hesaplanmistir. Beden kitle indeksi 5. persentil altinda olanlar zayif,
85. persentil ve Uzeri ile 95. persentil alti olanlar fazla tartili ve 95. persentil ve lizeri olanlar obez olarak kabul
edilmigtir.

Bulgular: Ogrencilerin %4l zayif, %16’si fazla tartili ve %12’si obezdir. Erkeklerin fazla tartili/obez olma durumu
(%17,7 ve %15,2) kizlara (%13,3 ve %9,2) gore (p=0,004); annesi fazla tartili/obez olanlarin fazla tartili/obez
olma durumu (%17,6 ve %16,7) annesi normal tartili olanlara (%12,2 ve %6,8) gore (p<0,001); babasi fazla
tartili/obez olanlarin fazla tartili/obez olma durumu (%17,2 ve %15,5) babasi normal tartili olanlara (%9,8 ve
%4,8) gore (p<0,001) ve dogum kilosu yuiksek olanlarin fazla tartili/obez olma durumu (%22 ve %15,9) dogum
kilosu normal olanlara (%13,6 ve %11,3) gbre (p<0,001) anlamli olarak ylksek bulunmustur.

Sonuglar: Arastirmaya katilan 6-14 yas arasindaki yaklasik her i¢ gocuktan biri fazla tartili veya obezdir. Fazla
tartillik/obezite; erkeklerde, anne veya babasi fazla tartili/obez olanlarda ve dogum kilosu yiksek olanlarda
daha fazladir.

Anahtar Kelimeler: Beden kitle indeksi, cocuk, fazla tartili, kirsal, obezite.

Ergin A, Meydan Acimis N, Ozdemir C, Akbay B, Kinaci Gimen Y, Uzuner N, Demireriden U. Yari kirsal alanda
6-14 yas grubu gocuklarda obezite sikhgi ve ilikili faktorler. Pam Tip Derg 2019;12:475-484.

Abstract

Purpose: The aim of this study is to determine the overweight/obesity prevalence and the influencing factors in
the primary and middle school students between the ages of 6-14 in Denizli Serinhisar district.

Material and Methods: The universe of this cross-sectional study consists of students between 6-14 years of
age who are studying at all public schools in the Denizli province of Serinhisar. The sample was not selected
and it is aimed to reach to cover the whole of the universe. A questionnaire consisting of 26 questions was
prepared for the parents of the children. The study was completed with 1253 (%82.4) students. The body
weights determined by the investigator's measurements. Body Mass Indexes were calculated by dividing the
body weight by the squared of height. The obtained body mass indexes were evaluated. Those with body mass
index below the 5th percentile was considered underweight, those with between =85th and <95th percentile,
overweight, and those with 295th percentile, obese.

Results: Four percent of the students were found to be underweight, 16% overweight and 12% obese.
Overweight/obesity in boys (17.7% and 15.2%) comparing with girls (13.3% and 9.2%) (p=0.004); in children
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Ergin ve ark.

with overweight/obese mother (17.6% and 16.7%) comparing with normal weight mothers (12.2% and 6.8%)
(p<0.001); in children with overweight/obese father (17.2% and 15.5%) comparing with normal weight father
(9.8% and 4.8%) (p<0.001); in children with high birth weight (22.0% and 15.9%) comparing with normal birth
weight (13.6% and 11.3%) (p<0.001) were found to be statistically high.

Conclusions: In this study, one out of every three children were overweight or obese. Overweight/obesity were
higher in boys, in mothers or fathers overweight/obese and in those with high birth weight.

Key Words: Body mass index, child, obesity, overweight, rural.

Ergin A, Meydan Acimis N, Ozdemir C, Akbay B, Kinaci Cimen Y, Uzuner N, Demireriden U. Obesity prevalence
and associated factors in children at 6-14 years of age in a semi-rural area. Pam Med J 2019;12:475-484.

Giris

Obezite, vicut saghgini etkileyebilecek
sekilde asiri yag birikimi olarak tanimlanmaktadir
[1]. Her yas grubunda sik gorllen saglik
sorunlarindan biri olan obezite, gelismis ve
gelismekte olan bircok Ulkeyi ve Ulkemizi
epidemik  boyutlarda etkilemekte; kuresel
Olcekte 6nemli bir halk saglhgi sorunu olarak
ortaya gikmaktadir [2, 3]. Dinya Saghk Orglit
(DSO) 2016 yili verilerine gére diinyada 5-19
yas grubundaki 340 milyon gocuk fazla tartili/
obezdir [4]. Saglik Bakanligi 2013 yili verilerine
gore, Turkiye’deki 7-8 yas arasi cgocuklarin
%2,1’i zayif, %14,2’si fazla tartih ve %8,3'U
obezdir [5]. Dinyada 5-19 yas arasI fazla
tartillik/obezite prevalansi yillar iginde artis
gostermis; 1975'te %4 iken 2016’da %18'in
Uzerine ¢ikmigtir [6]. Turkiye’de de ¢ocuk ve
adolesan (5-19) yas grubu fazla tartililik/obezite
prevalansi 1975te %4,6 ve %5 iken giderek
artan bir egilim gostererek 2016’da %29,5 ve
%11,5’e ulasmistir [7].

Cocuklarda obezitenin gelisiminde genetik
ve hormonal faktérlerin yani sira beslenme
aliskanliklari, fiziksel aktivite, sosyoekonomik,
sosyokiltirel ve psikolojik faktorler etkili
olmaktadir [8, 9]. Obezite gelisiminde ailelerin
de payi buyuktar. Ozellikle yiyecek tercihi, eve
alinan gidalarin tirti, yemek saati aliskanliklar
(TV karsisinda yemek yemek vb.), ailede fazla
tartii/obez birey olma durumunu etkilemektedir
[10, 11].

Cocukluk ¢aginda fazla kiloya sahip olmak
fiziksel, sosyal ve psikolojik saglik Uzerinde
es zamanli ve uzun sUreli olumsuz etkiler
olusturur. Obezite fiziksel saghgi etkilemekte
ve ¢ocukta astim, uyku apnesi, kemik ve eklem
sorunlari, hipertansiyon, tip 2 diyabet ve kalp
hastaligi gibi sorunlara yol agmaktadir [12-14].
Obez cocuklar, normal tartili ¢ocuklara goére
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daha fazla zorbaliga ugramakta ve sosyal
izolasyon, depresyon ve dusik benlik saygisi
riski tasimaktadir. Bu da ¢ocugun psikolojik ve
sosyal sagligini dnemli dlgtide bozmaktadir [15-
17].

Okul yillari gocugun ev ortamindan ayrilarak
toplum yasamina ilk kez girdigi zaman dilimidir.
Beslenme aligkanliklarinin temelinin de atildig:
bu dénemde kazanilabilecek yanlis beslenme ve
yasam tarzi davraniglarinin ileride dizeltiimesi
de zor olacaktir. Bu nedenle okul dénemindeki
cocuklarin, fazla tartii ya da obez olma
durumlarinin ve altta yatan faktorlerin erken
dénemde tespit edilmesi, gerekli dnlemlerin
alinabilmesi ve midahalelerin planlanmasi
acisindan kritik Gnem tasir.

Bu galisma Denizli ili Serinhisar ilgesi'nde
bulunan ilk ve ortadgretim kurumlarinda
ogrenim goéren 6-14 yas cocuklardaki fazla
tartillik/obezite prevalansi ve iligkili faktorlerin
belirlenmesi amaciyla yapilmistir.

Gereg ve yontem

Kesitsel tipteki arastirmanin evrenini Denizli
ili Serinhisar llgesi'’ndeki devlet okullarinda
ogrenim gbéren 6-14 yas grubu o&grenciler
olusturmaktadir. Orneklem segilmemis olup
evrenin tamamina ulasiimasi hedeflenmisgtir.
Arastirma bolgesindeki 13 devlet okulunun 7’si
ilkokul ve 6’slI ortaokuldur. Evreni olusturan
1521 kisiden; 73’U izinli veya devamsiz olmasi,
195'i de arastirmaya katiimak istememesi ya
da anketinin geri ddnmemesi nedeniyle analize
dahil edilmemisgtir.

Arastirmaya  katilan  ¢ocuklarin  anne
babalarina tip yazini taranarak arastirmacilar
tarafindan olusturulan 26 soruluk bir anket
formu uygulanmistir. Yirmi soru ile gocuk ve
ailenin sosyodemografik 6zellikleri, ailedeki
bireylerin boy-agirliklari ve kronik hastalik
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varhgi; alti soru ile ¢cocugun beslenme bilgileri
sorgulanmigtir. Veriler 28 Kasim-07 Aralik 2017
tarihleri arasinda toplanmigtir. Arastirmaya
baslanmadan énce bir pilot arastirma yapilmig
olup veriler analize dahil edilmistir.

Olgiim oncesi cocuklarin tartilari
Uzerlerindeki kalin giysiler ve ayakkabilar
cikartilarak kilogram cinsinden ve boylari
uzunlugu esnemeyen mezuralar kullanilarak
santimetre cinsinden dlgtimustir. Ogrencilerin
beden kitle indeksleri (BKi) Hastalik Kontrol
ve Onleme Merkezi'nin (Centers for Disease
Control and Prevention (CDC)) “Children’s
Body Mass Index Group Calculator” araciligiyla
hesaplanmistir. Referans degerler 5. persentil
(p) alti zayif; 5. persentil ve Ustl ile 85. persentil
alti arasi normal, 85. persentil ve Ustl ile 95.
persentil alti arasi fazla tartil ve 95. persentil ve
Ustl obez olarak kabul edilmigtir [18]. Anne ve
babalarin BKi'leri; 18,5 alti zayif, 18,5 ve Ustii ile
25 alti normal, 25 ve Ustu ile 30 alti fazla tartili
ve 30 ve Ustl obez olarak siniflandiriimistir [19].

Arastirma dncesi Pamukkale Universitesi
Girigsimsel Olmayan Etik Kurulu’'ndan
(14.11.2017/15), Denizli il Saghk
Mudirliagi’'nden ve Milli Egitim Muduarlugi’'nden
gerekli izinler ile galismaya katilan ¢ocuklarin
ebeveynlerinden onam alinmigtir.

istatistiksel Analiz

Veriler SPSS 17,0 paket programi kullanilarak
analiz edilmisti. Tanimlayici istatistikler igin
sayl, yuzde ve ortalamalar verilmis, kategorik
degiskenlerin karsilagtirimasinda  ki-kare
testi, fazla tartiliik/obezite ile iligkili bagimsiz
faktorlerin belirlenmesinde lojistik regresyon
analizi (backward) kullaniimigtir. Istatistiksel
olarak anlamlilik degeri p<0,05 kabul edilmistir.

Bulgular

Arastirmaya 1253  (%82,4)  6grenci
katilmistir. Ogrencilerin yas ortalamasi (+SS)
9,8+2,1 yil olup %51,8'i kizdir. Ogrencilerin
%50,8'1 ilkokulda  &grenim  gdrmektedir.
Annelerin %51,9'u ortaokul mezunu ve uzeri
o6grenim dizeyindedir. Annelerin %75,2’si ev
hanimi, %14,7’si iscidir ve %9,9'u ise diger is
gruplarinda calismaktadir. Annelerin  %57’si

fazla tarti/obez, %41,1’i normal kilolu ve %1,9'u
zayiftir. Babalarin %54,4’G ilkokul mezunu ve
alti 6grenim duizeyindedir. Babalarin %36,7’si
isci, %35'i esnaftir ve %28,7’si diger meslek
gruplarinda calismaktadir. Babalarin %72,5'i
fazla tartili/obez, %27,1’i normal kilolu ve %0,4’u
zayiftir. Ogrencilerin %8,5'i duistik (<2500 gram),
%64,7’si normal (2500-3500 gram) ve %26,8’i
yuksek dogum agirlikhdir (>3500 gram). Yiizde
79,7’si g 6gun yemek yemektedir. Ogrencilerin
%37,7’si kahvaltiyl, %20,4’G 6gle yemegini
ve %9,7’si ise aksam yemegini atlamaktadir.
Ogun aralarinda yiyecek/icecek atistirma
durumlari sorusuna ebeveynlerin %21,5i hig/
nadiren, %54,4’(0 bazen ve %25,5'i ise sikga/
cok sik yanitini vermistir. Ogiin aralarinda en
cok tiketildigi belirtilen yiyecek/icecekler %76,4
ile sebze/meyve ve %60,2 ile biskivi, kek vb.
sekerli yiyeceklerdir (Tablo 1).

Katilimcilarin %15,4’Gfazlakiloluiken %12,1’i
obezdir. Kiz 6grencilerin %13,3’0 fazla tartili
ve %9,2’si obez; erkeklerin ise %17,7’si fazla
tartili ve %15,2'si obezdir (p<0,001). Ebeveyn
dJrenim diizeyi ile gocuklarin BKi'leri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamis
olup, ortaokul ve Uzeri 6grenim duzeyine sahip
anne babalarin c¢ocuklarinda fazla tartililik/
obezite sikhgi daha fazladir (p>0,05). Annesi
fazla tartii/obez olanlarin %34,3'Unde ve
babasi fazla tartili/obez olanlarin %32,7’sinde
fazla tartihlik/obezite saptanmigtir (p<0,001).
Dogum kilosu disuk olanlarin %18,2’si, normal
olanlarin %27’si, yuksek olanlarin %45,6’s
fazla tartili veya obezdir (p<0,001) (Tablo 2).
Cinsiyete gore dogum kilosu ile fazla tartilihk
ve obezite arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark olup, her iki cinsiyette de ylksek dodum
agirhginda olanlarda fazla tartiliik ve obezite
daha siktir (p<0,001).

Erkek cocuklarin kizlara goére (p=0,004);
annesi fazla tartili/obez olanlarin annesi
normal tartili olanlara goére (p<0,001); babasi
fazla tartili/obez olanlarin babasi normal tartili
olanlara gore (p<0,001) ve dogum kilosu yuksek
olanlarin dogum kilosu normal olanlara goére
(p<0,001) istatistiksel olarak fazla tartii/obez
olduklari bulunmustur (Tablo 3).
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Tablo 1. Katihmcilarin sosyodemografik 6zellikleri.

Degiskenler n* %
Cinsiyet

Kiz 649 51,8
Erkek 604 48,2
Yas

6 45 3,6
7 176 14,0
8 194 15,5
9 172 13,7
10 156 12,5
11 184 14,6
12 154 12,3
13 140 11,2
14 32 2,6
Okul

ilkokul 636 50,8
Ortaokul 617 49,2
Annenin yasi

23-30 228 21,2
31-40 687 63,8
241 161 15,0
Annenin 6grenim diizeyi

Okuryazar degil 21 1,7
Okuryazar 19 1,6
ilkokul mezunu 556 44,9
Ortaokul mezunu 317 25,6
Lise mezunu 268 21,7
Yiksekokul-fakulte mezunu 56 4,5
Annenin isi

Ev hanimi 936 75,3
isci 183 14,8
Diger 125 9,9
Annede kronik hastalik

Var 137 111
Yok 1097 88,9
Anne beden kitle indeksi (BKi)**

Zayif 22 1,9
Normal 480 41,1
Fazla tartili 463 39,6
Obez 203 17,4
Babanin yasi

26-35 216 20,9
36-45 649 62,9
246 167 16,2
Babanin 6grenim diizeyi

Okuryazar degil 9 0,7
Okuryazar 10 0,8
ilkokul mezunu 648 52,9
Ortaokul mezunu 267 21,8
Lise mezunu 212 17,4
Yliksekokul-fakilte mezunu 79 6,4
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Tablo 1. Katilmcilarin sosyodemografik 6zellikleri (devami).

Babanin isi

isci

Esnaf

Diger

Baba Beden Kitle indeksi (BKIi)**
Zayif

Normal

Fazla tartili

Obez

Kardes sahibi olma durumu
Var

Yok

Kardes sayisi

1

2

3

4 ve lzeri

*kk

Dogum kilosu
Distk

Normal
Yuksek

Anne siitii alma durumu
Evet

Hayir

Anne siitli alma suresi
<6 ay

6-24 ay

224 ay

Ogiin sayisi

1

2

3

4 ve Uzeri

Kahvalti

Bazen atlar

Sik sik atlar
Duzenli yapar
Ogle yemegi
Bazen atlar

Sik sik atlar
Duzenli yapar
Aksam yemegi
Bazen atlar

Sik sik atlar
Duzenli yapar
Ogiin arasi yeme davranigi
Hic

Nadiren

Bazen

Sikca

Cok sik

445
424
338

310
543
288

1181
38

535
523
101
22

99
974
98

1206
24

101
1007
72

59
969
183

365
98
767

223
26
969

105
13
1106

60
207
668
239
64

36,8
35,1
281

0,4

271
47,4
251

96,9
3,1

453
443
8,6
1,8

8,5
83,2
8,4

98,0
2,0

8,6
85,3
6,1

0,4
4,9
79,7
15,0

29,7
8,0
62,3

18,3
2,1
79,6

8,6
1,1
90,4

4,8
16,7
54,0
19,3
5,2
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Tablo 1. Katimcilarin sosyodemografik 6zellikleri (devami).

Ogiin aralarinda tiiketilen yiyecek/ icecek****

Meyve-sebze

Biskuvi, kek vb. sekerli yiyecekler

Sit/ayran
Meyve suyu

Kola, gazoz vb. sekerli ve gazli icecekler

Sandvig, tost, hamburger

Katilimci BKi**+*
Zayif

Normal

Fazla tartili

Obez

930
749
530
500
242
21

54

854
193
152

74,6
60,2
42,5
40,2
19,4
16,9

4,3

68,2
15,4
12,1

*Arastirmaya toplam 1253 kisi katiimis olup yanitlanmayan sorular olmasi nedeniyle degiskenlerde sayisal farkliliklar bulunmaktadir.
**Ebeveyn beden kitle indeksleri Diinya Saglik Orgiitii (DSO) siniflamasina gére zayif (<18,5), normal (318,5-<25), fazla tartili (225-<30) ve

obez (330,0) olarak kabul edilmigtir.

***Dogum kilosu; distik (<2500 gr), normal (22500-<4000 gr), yliksek (4000 gr) olarak kabul edilmistir.
****Birden fazla segenek isaretlenebilmektedir.
=***Katiimci beden kitle indeksleri Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi'nin (Centers for Disease Control and Prevention (CDC)) 2-20 yas grubu
cocuklar icin siniflamasina gére zayif (<5p), normal (25p-85p<), fazla tartil (=85p-95p<) ve obez (=95p) seklindedir.

Tablo 2. Katilimcilarin sosyodemografik 6zelliklerinin beden kitle indeksi persentil kategorilerine

gore dagilimi.*

. Zayif Normal Fazla kilolu Obez

Degiskenler P
n (%) n (%) n (%) n (%)

Yas
6 2(4,4) 33 (73,4) 4(8,9) 6 (13,3)
7 5(2,8) 131 (74,5) 25 (14,2) 15 (8,5)
8 5(2,6) 131 (67,5) 37 (19,1) 21(10,8)
9 4(2,3) 126 (73,3) 24 (14,0) 18 (10,4) 0,064
10 7 (4,5) 111 (71,2) 20 (12,8) 18 (11,5)
11 15 (8,2) 112 (60,8) 35(19,0) 22 (12,0)
12 4(2,6) 97 (63,0) 25 (16,2) 28 (18,2)
13 9 (6,4) 92 (65,7) 17 (12,1) 22 (15,8)
14 3(9,3) 21 (65,6) 6(18,8) 2 (6,3)
Cinsiyet
Kiz 25 (3,9) 478 (73,6) 86 (13,3) 60 (9,2) <0,001
Erkek 29 (4,8) 376 (62,3) 107 (17,7) 92 (15,2)
Okul
ilkokul 17 (2,7) 451 (70,9) 100 (15,7) 68 (10,7) 0,008
Ortaokul 37 (6,0) 403 (65,3) 93 (15,1) 84 (13,6)
Anne egitim diizeyi
ilkokul ve alti 22 (3,7) 409 (68,6) 86 (14,4) 79 (13,3) 0,382
Ortaokul ve Uzeri 32 (5,0) 432 (67,4) 105 (16,4) 72 (11,2)
Baba egitim diizeyi
ilkokul ve alti 39 (4,2) 42 (68,7) 147 (15,8) 106 (11,3) 0,553
Ortaokul ve uzeri 13 (4,5) 192 (66,0) 44 (15,1) 42 (14,4)
Anne BKi**
Zayif/Normal 28 (5,6) 379 (75,5) 61(12,2) 34 (6,7) <0,001
Fazla tartili/Obez 23 (3,5) 415 (62,3) 117 (17,6) 111 (16,6)
Baba BKi**
Zayif/Normal 27 (8,6) 242 (76,8) 31(9,8) 15 (4,8) <0,001
Fazla tartili/Obez 24 (2,9) 535 (64,4) 143 (17,2) 129 (15,5)
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Tablo 2. Katilimcilarin sosyodemografik 6zelliklerinin beden kitle indeksi persentil kategorilerine
gore dagilimi.* (devami)

Ogiin sayisi

1-2 4(6,3) 42 (65,6) 10 (15,6) 8(12,5) 0.073
3 41 (4,2) 664 (68,5) 139 (14,4) 125 (12,9) '

4 ve daha fazla 7(3,8) 117 (63,9) 43 (23,6) 16 (8,7)

Kahvalti atlama durumu

Evet 17 (3,7) 303 (65,4) 74 (16,0) 69 (14,9) 0,143
Hayir 37 (4,8) 30 (69,1) 117 (15,3) 83 (10,8)

Ogle yemegi atlama durumu

Evet 14 (5,6) 177 (71,2) 31(12,4) 27 (10,8) 0,276
Hayir 39 (4,0) 652 (67,3) 158 (16,3) 120 (12,4)

Aksam yemegi atlama durumu

Evet 6 (5,1) 85 (72,0) 9 (7,6) 18 (15,3) 0,079
Hayir 47 (4,2) 748 (67,6) 181 (16,4) 130 (11,8)

Ogiin arasi yeme davranisi

Evet 34 (3,5) 662 (68,2) 158 (16,3) 117 (12,0) 0,072
Hayir 18 (6,7) 181 (67,9) 34 (12,7) 34 (12,7)

Dogum kilosu™**

Dislk 11 (11,1) 70 (70,7) 9(9,1) 9(9,1) <0,001
Normal 38(3,9) 673 (69,1) 146 (15,0) 117 (12,0)

Yiksek 2(2,0) 51 (52,0) 26 (26,5) 19 (19,5)

Anne siitii alma siiresi

<6 ay 6 (5,9) 67 (66,3) 14 (13,9) 14 (13,9) 0,743
6-24 ay 41 (4,1) 692 (68,7) 154 (15,3) 120 (11,9)

*Arastirmaya toplam 1253 kisi katiimis olup yanitlanmayan sorular olmasi nedeniyle degiskenlerde sayisal farkliliklar bulunmaktadir.

**Beden kitle indeksleri Diinya Saglik Orgiitii siniflamasina gére zayif (<18,5), normal (<18,5-<25), fazla tartili (225-<30), obez (230,00) olarak
kabul edilmistir.

***Dogum kilosu; dustk (<2500 gr), normal (22500-<4000 gr), yliksek (24000 gr) olarak kabul edilmistir.

Tablo 3. Fazla tartili/obez olma durumunu etkileyen faktorler*

Odds Ratio (OR) %95 Guiven Araligi p Degeri
Erkek
. 1,53 1,16-2,03 0,002
(kiz gocuklarina gore)
Al fazla tartil/ob
nne fazia tartivobez ) 1,85 1,38-2,48 <0,001
(annesi zayif/normal kilolu olanlara gére)
Baba fazla tartili/obez
. R 2,48 1,72-3,56 <0,001
(babasi zayif/normal kilolu olanlara gére)
Yiiksek dog girhg: (24000
iksek dogum agirhig: (24000 gr) 2,63 1,65-4,19 <0,001

(normal dogum agirhigina gore)

*Modele yas, cinsiyet, anne ve baba BKi kategorisi ve dogum agirigi dahil edilmis olup lojistik regresyon analizi (backward) yapilmistir.
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Tartisma

Arastirmamiza goére 6-14 yas grubundaki
yaklasik her Ui¢ gcocuktan biri fazla tartili/obezdir.
Fazla tartiilik/obez olma durumu, c¢ocukluk
yaslarinda erkeklerde daha sik gorulmektedir.
Yurtdisinda yapilan galismalarda fazla tartilihk/
obezite sikhginin %29 ila %34 arasinda
oldugu bildirilmigtir [20-22]. Ulkeler arasi bu
farkhlik etnik, sosyoekonomik ve sosyokiilturel
faktorlerden kaynaklandigi gibi beslenme ve
fiziksel aktivite aliskanliklarinin da Ulkeler
arasinda oOnemli farkhliklar gostermesinden
kaynaklanabilir [23-25]. Celmeli ve arkadaslari
[26] 2015 yilinda Antalya’da 6-14 yas grubu
¢ocuklarda fazla kiloluluk/obezite sikhgini %33
olarak tespit etmiglerdir. Olaya ve arkadaslarinin
2010 vyilinda italya, Almanya, Hollanda,
Romanya, Bulgaristan, Litvanya ve Turkiye’de
yaptiklari arastirmalarinda genel prevalans %20
,9 olarak belirlenirken, Turkiye’'de fazla kiloluluk
prevalansi %21, obezite prevalansi %7,7
olarak tespit edilmistir [27]. Ankara’'da yapilan
bir arastirmada 11-14 yas grubu 4638 cocukta
fazla tartihlik prevalansi %7,1 ve obezite
prevalansi %5,9 olarak bulunmus olup, bu deger
arastirmamiza ve Turkiye’'nin farkh bolgelerinde
yapilmig olan diger arastirmalara gore dusuktur
[28]. Arastirmalar zaman agisindan benzer olsa
da prevalanslardaki bu farkliliklar benzer yas
gruplarinda bélgesel ve toplumsal farkliliklarin
olabildigini géstermektedir.

Arastirmaya katilan yaklasik her bes kiz
gocuktan biri ve her Ug¢ erkek c¢ocuktan biri
fazla tartili/obezdir. Tip yazini fazla tartil/
obez olma durumunun c¢ocukluk yaslarinda
erkeklerde daha fazla goéruldigini ortaya
koymustur. Cok merkezin katildigi 2011 yilinda
yapilan bir arastirmada kizlarda fazla tartillik/
obezite prevalansi %27,4 iken erkeklerde
%30,7 cikmistir [22]. Rao ve arkadaslari [29]
Kanada’da bu sikliklar sirasiyla %28,9 ve
%33,3; Ayyildiz ve arkadaslari [30] %30,9 ve
%38,6 olarak; Polat ve arkadaslari [31] ise
%24,9 ve %30,3 olarak belirlemistir. Diinyada
ve Turkiye'de yillar icinde fazla tartililik/obezite
prevalansi artsa da arastirmalar bu yas grubu
erkeklerdeki prevalansin kizlardaki prevalansa
gore yiksek oldugunu gostermektedir.

Arastirmamizda anne veya babasi fazla
tartili/obez olan ¢ocuklarda fazla tartilihk/obezite
sikhginin daha fazla oldugu saptanmigtir.
Benzer sekilde 7-9 yas arasi c¢ocuklarda
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obezite ile iligkili faktorlerin degerlendirildigi
bir  arastirmada; cocugun bakimindan
sorumlu kisinin fazla tartili/obez olmasinin,
cocukta obezite riskini artiran badimsiz risk
faktorlerinden biri oldugu, bakim verenin obez
olmasinin fazla kilolu olmasina gore riski daha
da arttirdigi sonucuna ulasiimistir [32]. 2011
yilinda iran’da 12-14 yas grubu gocuklarda
yapilan diger bir arastirmada da arastirmamiza
benzer olarak anne/baba BKi'sinin gocuk BKi’si
ile iligkili oldugu belirlenmistir [22]. Cocukta fazla
tartili/obez olma durumunun, anne ve babanin
fazla tartili/obez olmasi ile iliskili bulunmasi tim
aile bireylerinde benzer beslenme druntisunun,
yeme icme davraniginin, fiziksel aktivite ve
ekran zamaninin olmasindan kaynaklandigini
dustndirmektedir [11].

Arastirmamizda dogum agirhginin yiksek
olmasinin g¢ocukluk déneminde fazla tartililik/
obezite riskini arttirdigi saptanmistir. On iki
ulkede 9-11 yas grubu c¢ocuklarda yapilan bir
arastirmada ylUksek dogum agirlikli cocuklarda
(>4000 gr) obezite riski diisik dogum agirliginda
olanlara gére daha ylksek bulunmustur
(OR:2,08; %95 GA:1,47-2,93) [33]. Leonard
ve arkadaslarn [25] dogum kilosunun g¢ocugun
gelisimi  boyunca vicut kompozisyonunu
etkiledigini saptamiglardir. Benzer durum
literatlirde yer alan ¢alismalarda da gdsterilmis
olup; Barker hipotezine dayandirilarak fetal
beslenmenin ileriki yasamdaki bu etkiden
sorumlu olabilecegi 6ne surtilmus, genetik
faktorler ve benzer beslenme, fiziksel aktivite
durumunun da c¢ocukta obezite gelisimine
neden olabilecegi belirtilmistir [34, 35].

Bolgedeki tim ilk ve ortadgretim kurumlari
arastirmaya dahil edilmis olmasi ve katihm
dizeyinin yuksekligi arastirmanin gigla yanidir.
Ayrica fazla tartilik/obezite durumu ile iliskili
olabilecek katilimci 6zellikleri ve ailesel 6zellikler
birlikte degerlendirilebilmistir. Anket formlarinin
katihmcilara  dagitiip  aileleri  tarafindan
doldurulduktan sonra geri toplanmasi anketore
baglh taraf tutma olasiligini engellemistir.

Arastirmamizin = kisithhgr  6rneklemin alti
yasindan kuguk ve 14 yasindan blyUk gocuklari
icermemesi ve kesitsel yontemden kaynaklanan
fazla tartilihk/obezite ile iligkili faktorler
arasinda nedensel bir iliski kurmanin mimkuin
olmamasidir. Ayrica yari kirsal alanda ailelerin
arastirmaya katilim oranini arttirmak igin fazla
tartililk/obezite riskini arttirabilecek diger kafa
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karistirici faktorlere (cocugun egzersiz durumu,
ekran zamani vs.) ait bilgi toplanmamistir.
Bunun yerine anne-babanin antropometrik
verileri bir “proxy” olarak kullaniimistir. Bu
yaklasimin dayanagi tip yazininda anne-baba
antropometrisinin  ¢ocugun egzersiz, ekran
zamani ile ylksek korelasyon gdstermesidir.
Arastirmamizda da ailenin fazla tartilik/obezite
durumunun  c¢ocuklarin  antropometrelerini
etkiledigi bulunmustur [11].

Sonug¢ olarak, yari kirsal alanda her (g
gocuktan biri fazla kilolu veya obezdir. Fazla
tartilihk /obezite; erkek ¢ocuklarda, anne
veya babasi fazla tartii/obez olanlarda ve
dogum kilosu yuksek olanlarda daha yuksektir.
Cocuklarda fazla tartillik/obezite sikhigini
azaltmaya yonelik mudahale programlarinin
gelistiriimesi ve yururlige konmasi, mudahale
programlarina ailelerin de dahil edilmesi ve
konuyla ilgili farkindaligin arttinimasi, gebelik
izlemleri sirasinda anneye beslenmeye yonelik
egitim verilmesi, yiksek dogum agirligi ile dogan
gocuklarin risk grubu olarak kabul edilmesi ve
midahalede 6nceligin bu gruba verilmesi 6nem
arz etmektedir.

Cikar lligkisi: Yazarlar herhangi bir cikar
iligkileri bulunmadigini beyan eder.
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Diyare iligkili hemolitik tremik sendromlu ¢ocuk hastalarimiz; bolgesel
siklik artigi ve klinik sonuglari

The pediatric patients with diarrhea associated hemolytic uremic syndrome; increase of
regional frequency and clinical outcomes

ilknur Girisgen, Selguk Yiiksel
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Ozet

Amag: Hemolitik Gremik sendrom (HUS), akut bobrek hasari, mikroanjiopatik hemolitik anemi, trombositopeni
Ugliisii ile karakterize bir tablodur. Sigatoksin iireten Escherichia coli (STEC) gocukluk gagindaki HUS'lin en sik
sebebidir. Yerel STEC gastroenterit salginlari, STEC ile iligkili HUS sikliginin artmasina neden olur. STEC ile
iligkili HUS'Gn sikhiginin 2018'de arttigini gézlemledik. Bu galismanin amaci, HUS'lii hastalarin klinik 6zellikleri,
tedavilerini sunmak ve diger HUS salginlari ile karsilastirmaktir.

Gereg ve yontem: Klinigimizde 2018 yilinda ishal ile iligkili hemolitik Gremik sendrom tanisi alan 10 gocugun
verilerini geriye donuk olarak inceledik. Hastalarin demografik bilgileri, ilk bagvuru bulgulari ve laboratuvar
incelemeleri, son dederlendirme ve laboratuvar bulgulari kayit edildi.

Bulgular: Hastalarin median yas degeri 17 (10-108) ay olup dordi kiz, altisi erkekti. Hastalarin gelis zamani
mevsimsel 6zellik géstermiyordu. Alti hastada iyi pisiriimemis et yeme slUphesi var idi. Bes hastada sigatoksin
ya da verotoksin Ureten E. Coli saptandi. Alti hastada diyaliz ihtiyaci oldu. Dért hastaya nérolojik tutulum ve
siddetli HUS bulgulari nedeniyle eculizumab tedavisi uygulandi. On hastanin yedisi tam olarak iyilesti, (i¢ tanesi
proteinliri nedeni ile ADE (anjiotensin donustiriict enzim) inhibitdrl tedavisi almaktadir.

Sonug: Calismamizda toplam 10 ishal iliskili HUS'I(i hasta basari ile tedavi edilmistir. Erken renal replasman
tedavisinin hastaligin prognozunda etkili oldugunu diisiinmekteyiz. ilk bagvuruda siddetli aniiri gelisen hastalarda
direngli proteindrinin komplikasyon olarak gelisebilecegini gézlemledik. Ek olarak nérolojik tutulumu olan ve
secilmis siddetli HUS bulgulari olan diyare iliskili HUS vakalarinda eculizumab basaril bir tedavi segenegi olabilir.

Anahtar Kelimeler: Hemolitik Gremik sendrom, ¢ocuk.

Girisgen |, Yiiksel S. Diyare iligkili hemolitik iremik sendromlu gocuk hastalarimiz; bélgesel siklik artisi ve klinik
sonuglari. Pam Tip Derg 2019;12:485-495.

Abstract

Purpose: The hemolytic uremic syndrome is characterized by the triad of acute kidney injury, microangiopathic
hemolytic anemia, and thrombocytopenia. Shiga toxin producing E. Coli (STEC) the most common cause of
hemolytic uremic syndrome in children. The local outbreak of STEC gastroenteritis results in an increased
frequency of STEC related HUS. We observed that the frequency of STEC related HUS increased in 2018. The
aim of this study is to present the clinical features and treatment of the patients with HUS and compare with that
of other HUS outbreaks.

Materials and methods: We investigated retrospectively the data of 10 children diagnosed with diarrhea
associated hemolytic uremic syndrome in 2018 in our clinic. Demographic data, first admission findings and
laboratory examinations, final evaluation and laboratory findings of the patients were recorded.

Results: The median age of patients was 17 (10-108) months and four were girls, six were boys. The time of
admission the patients was not seasonal. Six patients were suspected of eating the meat which was not cooked
enough. It was determined shiga toxin or verotoxin producing E. Coli in five patients. Six patients required
dialysis. Eculizumab was used in four cases because of neurological complications and severe HUS symptoms.
Seven out of ten patients have fully recovered, and three have been receiving ACE (angiotensin converting
enzyme) inhibitors for proteinuria.

Conclusion: In our study, 10 patients with diarrhea associated hemolytic uremic syndrome were treated
successfully. We think that early renal replacement therapy is effective in the prognosis of the disease. We
observed that persistent proteinuria may develop as a complication in patients who suffered from anuria as
complaint in first admission. In addition, eculizumab may be a successful option in patients with neurological
involvement and selected severe HUS symptoms.

Key Words: Hemolytic uremic syndrome, children.
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Giris

Hemolitk  Gremik ~ sendrom  (HUS),
mikroanjiopatik hemolitik anemi, trombositopeni,
akut bobrek hasari ile karakterize bir tablodur
[1]. Hemolitik UGremik sendrom, sigatoksin
(shigatoxin) Ureten Escherichia coli,
Streptococcus pneumonia gibi enfeksiyonlar,
ilaglar, malign hipertansiyon, malign
hastaliklar, gebelik ve kompleman sisteminin
disregllasyonu gibi ¢ok farkli nedenlerle
ortaya c¢ikabilen bir sendromdur. Bununla
birlikte gocukluk ¢caginda ortaya ¢ikan en sik
tipi sigatoksin Ureten Escherichia coli (STEC)
diyaresi sonrasi gelisen tipik HUS'tiir. Genelde
yaz ve sonbahar aylarinda bdlgesel epidemiler
yaptigi  g6zlenmektedir. Almanya’da 2011
yilinda daha c¢ok erigkinlerde goérilen STEC'e
bagh HUS salgini sirasinda tilkemizde de ayni
yil cocuklarda HUS epidemisi gérilmistir [2,
3]. Ozellikle bu epidemiler sonrasinda HUS
farkindaligi artmig, erken tani ve uygun tedavi
ile mortalite azalmistir. Ancak yine de bébrekle
ilgili hipertansiyon, proteintri ve kronik bobrek
hasari gibi kalici etkileri olabilmektedir.

Benzer sekilde 2018 yilinda da merkezimize
bagli  bdlgede HUS sikiginin  arttig
g6zlemlenmistir. Bu ¢calismamizda ishal sonrasi
HUS gelisen, etyolojisinde STEC dusinilen
hastalarin sonuglari geriye donlk olarak
taranmis ve diger epidemilerle karsilastiriimis,
klinik deneyimlerimiz ile birlikte tartisiimistir.

Gereg ve yontem

Klinigimizde 2018 yilinda bir yil iginde toplam
10 hasta ishal sonrasi gelisen HUS tanisi ile
tedavi edildi. Hastalarin dosyalari sistemden
geriye donuk olarak tarandi. Tum hastalarin
yas, cinsiyet, dykulerinde gelis sikayetleri, kanh
diyare varligi, diyare baslangici ile HUS tanisi
arasinda gegen sure, Oncesinde antibiyotik
kullanip kullanmadiklari, ayni zamanda ailede
benzer hastalik olup olmadidi degerlendirildi.
Hastalarin bagvuruda, taburcu oldugu dénem ve
3 ay sonraki tam kan sayimi, periferik yaymasi,
haptoglobulin, laktat dehidrogenaz (LDH),
serum Ure, kreatinin, elektrolitleri, kompleman
dizeyleri, protrombin  zamani, parsiyel
tromboplastin zamani, D-dimer, coombs testleri,
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idrar tetkiki, idrarda protein, basvuru sirasinda
kan ve diski kdlturleri, gaytadan PCR ile
sigatoksin bakildi.

ishale bagli HUS tanisi; gastroenterit
sonrasi  mikroanjiopatik  hemolitik  anemi
(hemoglobin<9g/dl,  retikilositoz,  periferik
yaymada sistositler), trombositopeni (trombosit
sayis1<150000/pL) , bdbrek fonksiyonlarinda
bozulma (glomeruler filtrasyon hizinda azalma,
anormal sediment bulgulari, proteiniri veya
hematuri) ile konuldu [3].

Glomeruler filtrasyon hizi (GFR) Schwartz
formulu ile boyXk/plazma kreatinin formuliine
gbre hesaplandi (k sabiti olarak preterm
infant:0,33 term infant:0,45 c¢ocuk-addlesan
kiz:0,55 addlesan erkek:0,7 degerleri kullanildi)
[4]. Hipertansiyon yas, cinsiyet ve boya gore
sistolik ve/veya diastolik kan basincinin 95
persentilin Uzerinde olmasi olarak tanimlandi
[5]. Oliguri idrar ¢ikisinin 0,5cc/kg/saatin altinda
olmasi olarak kabul edildi [6]. Proteiniri spot
idrar protein/kreatinin degerinin 0,2'nin lizerinde
olmasi subnefrotik, 2’nin Uzerinde olmasi
nefrotik diizeyde proteinuri olarak dederlendirildi

[3].

Hastalarin oliguri sudreleri, diyaliz tedavisi
verilip  verilmedigi, diyaliz tedavi suresi,
ekulizumab tedavisi verilip verilmedigi ve
ekstrarenal semptomlari kaydedildi.

Galismanin etik kurul onayr Pamukkale
Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan alinmistir
(Say1: 60116787-020/54431, Tarih:08.08.2019).

Bulgular

Hastalarin median yas degeri 17 (10-108)
ay olup dordu kiz, altisi erkek -cinsiyetten
olusmakta idi. Hastalarin dérdi Denizli'den, ikisi
Afyon’dan digerleri, Manisa, Isparta, Kitahya
ve Mugla’dan bagvuran hastalardi. Ug hasta
kis, U¢ hasta ilkbahar, G¢ hasta yaz mevsiminde
kabul edilmistir.

Tum hastalarin ishali olup dokuzunda kanli
ishal mevcuttu. ishal baglangici ile hemolitik
uremik sendrom bulgularinin ortaya gikmasi igin
gecen slre ortalama 4 glindl. Hastalarin sekiz
tanesi dis merkezden antibiyotik kullanarak
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gelmisti. Ekstrarenal tutulum olarak iki hastada
konvulziyon gegirme; bir tanesi nébet sonrasi
entlbe edilerek génderilmisti, iki hastada rektal
prolapsus mevcuttu. Bes hastada anuri, dort
hastada oliguri saptandi (Tablo 1).

Tim hastalarin anemi, trombositopeni,
yaymalarinda sistosit, retikllositoz, LDH
yuksekligi, haptoglobulin dugukligu, D-dimer
yuksekligi mevcuttu (Tablo 2). Tim hastalarin ilk
elde edilen idrar tetkiklerinde, idrarda hematuri
ve nefrotik diizeyde proteinirileri oldugu goralda.
Hastalarin ikisinde C3 dulzeyleri yasina gore
disuk saptandi. Sekiz hastadan digki kalttr ve
PCR ile sigatoksin bakildi, 5 hastada Sigatoksin
ya da verotoksin Ureten E.Coli saptandi (Tablo
3).

Alti hastaya renal replasman tedavisi olarak
birine hemodiyaliz, birine hemodiyafiltrasyon
dordine periton diyalizi yapildi. Dort hastaya
ekulizumab tedavisi uygulandi (Tablo 4). Bes
hastaya hipertansiyon nedeni ile antihipertansif
tedavi verildi.

Taburcu edildiginde ve takipte tim
hastalarin GFR’ leri normale dénmusti. Bes
hasta proteinlri nedeni ile ADE (anjiotensin
dénusturdci enzim) inhibitdra verilerek taburcu
edildi. Ug ay sonundaki degerlendirmede 3

hastanin mikroalbuminUrisi strmesi nedeni
ile ADE inhibitori tedavisi halen devam
edilmektedir.

Tartisma

Bu calismada 2018 yilinda ishal sonrasi
gelisenbirkismindaSTEC pozitifligisaptadigimiz
10 hastanin verilerini sunmayl amagcladik.
Hastalarimizda uygun destek, erken diyaliz
ve gerektiginde ekulizumab tedavisi ile tam
sagkalim sagladik. Hastalarimizin sonuglarini
2011 yilinda Almanya’daki ve tlkemizdeki HUS
epidemi sonuglari ile karsilastirdigimizda STEC
iliskili HUS vakalarimizin erken miidahale ile iyi
seyirli oldugunu gozlemledik.

Ulkemizde farkli vyillarda yapilan 2 ayr
calismadan elde edilen verilerde, 2000 yilinda
bdlgesel bir yayinda akut boébrek hasarl
olgularin %2’sinin nedenini HUS olustururken,
2010 yilinda akut bobrek hasari c¢alisma
grubunun topladigi ulke c¢apindaki verilere
gore olgularin %4’Gnidn (18/472) nedeninin
HUS oldugu bildirilmistir [7, 8]. ikibinonbir
Almanya salginindan sonra ayni yil dlkemizde
dzellikle Marmara bélgesinde olmak tizere HUS
olgularinda artiglar saptanmistir [3].

Cocukluk ¢agi HUSlerinin gogunlugu STEC
iliskili HUStir. STEC’in HUS’e yol agan en
sik serotipi O157:H7 olup (%43) 2011 yilinda
Almanya’da gorilen epidemide ise serotip
0104:H4’Gn neden oldugu saptanmistir [2].
Ayni yil Glkemizde olan epidemide ise 4 hastada
0104:H4 serotipi saptanmistir. Almanya’daki
salginda toplam 3222 STEC diyareli vaka olup
810 tanesinde HUS gelismis, bu vakalar erigkin
ve ¢ogunlugu kadin cinsiyetinde olup ilkbahar
mevsiminde basvurmuslardir [2]. Ulkemizdeki
salgin sonrasi toplam 18 merkezden elde
edilen verilere goére tumi cocuk 70 ishale
bagli HUS olgularinin verileri paylasiimistir [3].
Bu cgalismada vakalarin gogunlugu istanbul,
Sakarya ve Kocaelinden gelen ve vyaz
aylarinda basvuran hastalardi. Calismamizda
hastalarin gelis zamani mevsimsel 6zellik
gOstermemekteydi. Sigir, koyun gibi hayvanlar
STEC igin ana rezervuardir ve insana hayvan
digkisi  bulagan yiyeceklerin tuketimi ile,
dogrudan dokunma ile yine insandan insana
da fekal oral yolla bulasir. Ayrica o6zellikle
pastorize olmamis et ve iyi ylkanmamis sebze,
meyvelerden bulagabilmektedir. Almanya’daki
salginda neden iyi ylkanmamis sebzeler olarak
tespit edilmistir. Bizim hastalarimizin da 6
tanesinin az pismis, islem gérmus salam, sucuk,
sosis, hamburger gibi et UrlGnleri yeme slphesi
mevcuttu.
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STEC vicuda alindiktan ortalama 4 gin
sonra kanli ishal gelismekte, kanl ishalden 7
gln sonra da hemolitik Gremik sendrom bulgulari
ortaya c¢ikabilmektedir. Eriskinde diyare ile
HUS ortaya cikmasi arasinda prodromal
dénem olmayip ishal ile HUS bulgularinin ayni
anda ortaya c¢iktigr bilinmektedir [2]. Bizim
olgularimizda HUS bulgularinin ortaya gikisl
ise ishalden ortalama 4 gin sonraydi. STEC’e
bagli ishalde antimotiliter ajanlar ve antibiyotik
kullaniminin  bakteriyel lizis ve gigatoksin
salinimini arttirdigindan HUS riskini arttirabildigi
ve progresyona yol actigl bilinmektedir [9,
10] Hastalarimizin 9 tanesi dis merkezden
antibiyotik ve antimotiliter ajan baglanarak
goénderilmigti.

Hemolitik Uremik sendrom genellikle 1-5
yas arasli ¢ocuklarda goérulir. Hastalarimizin da
sekiz tanesi 5 yas alti ¢ocuklardan olusmakta
idi. Ancak Almanya’daki salginda oldugu gibi
erigkin olgularda da gérulmekte ve erigkinlerde
daha komplikasyonlu seyretmektedir [2]. Tipik
HUS vakalari salginlar halinde ¢iktigi gibi
sporadik olarak ta gorulebilirler. Hastalarimizin
6 tanesi ayni iki ay icinde basvurmustu, ancak
geldikleri sehirler farkli idi. Bu dénemde Saglik
Mudarlagu  bulasici  hastaliklar subesine
strveyans calismasi igin bildirim yapilmis ve
birlikte mucadele programi planlanmistir.

Sigatoksin ya da verotoksin enterositlere
ve oradan dolagima gectikten sonra sigatoksin
reseptorlerine baglanir (Gb3 reseptdr). Bu
reseptorler ozellikle cocuklarda ve bdbrekte
fazla bulunur [9]. Shiga toksin reseptorlere
baglandiktan  sonra  sistemik  toksinemi,
mikroanjiopatik  hemolitk anemi, endotel
hasari, lokal tromboza, alternatif kompleman
yol aktivasyonuna ve enflamatuar yanita neden
olur. Bdylece hemolitik anemi, trombositopeni
ve akut bobrek hasarina baglh laboratuvar
bulgulari ortaya ¢ikar [9].

Hemolitik anemi; non immuin, coombs-,
retikllositoz, LDH yuksekligi, haptoglobulin
disuklaga, periferik yaymada sistositlerin
eslik ettigi bir anemidir [11]. Hemoglobin 6gr/
dl altina distiginde eritrosit transflizyonu
dnerilmektedir [11]. Ulkemizdeki HUS epidemisi
sirasinda ortalama hemoglobin (hb) dizeyi
6,65gr/dl olarak bildiriimisken, bizdeki ortalama
hb dizeyi 5,59+0,9gr/dl saptandi. Tim
hastalarimiza eritrosit transflizyonu ihtiyaci
olmasi nedeni ile eritrosit verilmigtir. Hemolitik
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Uremik sendromda trombositopeni tedavisinde
trombosit transfliizyonunun, yenitromboz olusma
riski nedeni ile 6zel durumlar diginda (cerrahi
girisim, biyopsi gerekliligi) yeri yoktur [10].
Ulkemizdeki HUS salgini verilerinde en dsiik
trombosit sayisi ortalamasi 56000/uL olarak
bildirilmisken bizim ¢alismamizda 52000/uL idi.
Hematoloji parametreleri ile HUS dissemine
intravaskiiler koagtilasyon (DIK) ile karisabilir.
Ancak HUS'te dzellikle glomeruler kapiller ve
arteriollerinde lokal koagllasyon aktivasyonu,
trombosit agregasyonu ve tiketimi olup
protrombin zamani (PT), parsiyel tromboplastin
zamani (PTT) normaldir. Hastalarimizin PT,
PTT normal, D-dimer degerleri artmis idi. Bu
bulgunun DIK ayirici tanisi igin gok ©nemli
oldugu duglncesindeyiz.

Sigatoksinin  affinite  gosterdigi  Gb3
reseptorleri ile baslayan slregte damar
[imeninde tromblis olusumu ve bdbrek
perflizyonunun bozulmasi hematiri,

proteinlri, hipertansiyon, akut bobrek hasari
gelistirmektedir. Bobrek yetmezligi genellikle
oligoanurik bdbrek yetmezligi seklindedir.
Hastalarda mortalite yaklagik %5, son donem
bdbrek hasari gelisme orani %10, hipertansiyon,
proteintri gibi komplikasyonlar ise %20-30
oraninda gorulir [11, 12]. Aimanya’daki salginda
39 hasta (%3,3) Tirkiye’deki HUS salgininda
3 hasta (%4) kaybedilmistir. Hemolitik Gremik
sendrom tedavisinde ilk basamak sivi-elektrolit
dengesi takibi yapilmasidir. Hipertansiyon,
volim yuUkd, hiperkalemi, metabolik asidoz
gibi komplikasyonlar tedavi edilmeli, medikal
tedaviye ragmen dizelmeyen volim yuka,
elektrolit bozuklugu, Uremi gibi durumlarda
diyaliz yapiimahdir. Ulkemizdeki epidemide
bdbrek hasari degerlendirildiginde 10 hastada
oliguri olup hastalarin %72’sine diyaliz tedavisi
uygulanmigtir. Bizim calismamizda da 10
hastanin 6’sinda diyaliz gereksinimi olmustur.
Erken diyalize baslanmasinin bdbrek sagkalim
oraninda artisa neden oldugu bilinmektedir
[11, 13]. Calismamizda diyaliz baslanan
hastalarin diyalizi genellikle ilk degerlendirme
sonrasl 24-48. saatlerde baslanmistir. Diyaliz
tird merkezin deneyimi ve teknik donanima
bagh degismektedir, hemodiyaliz ya da periton
diyalizinin birbirine GstunlUkleri gosterilmemistir,
ancak ¢ocuklarin yaglari genellikle kiiglk oldugu
icin periton diyalizi daha sik tercih edilmektedir.
Bizim hastalarimizdan diyaliz yapilan 6 hastanin
dordine periton diyalizi, birine hemodiyaliz,
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birine hemodiyafiltrasyon yapilmistir.  Tim
diyaliz yapilan hastalarimizin GFR’ leri taburcu
edildiginde normal sinirlarda idi. Bunun
sebebinin renal replasman tedavisinin hastalara
¢ok erken baslanmasi ile ilgili olabilir.

Bes hastaya baslangic dénemde
hipertansiyon  nedeni ile  antihipertansif
baslanirken, bir hasta taburcu edildiginde
tedavisine devam edilmis, 3 ayin sonundaki
degerlendirmede kan basinglari regile oldugu
icin tedavisi kesilmisti. ik basvuruda tim
hastarin hematuri ve proteindrileri mevcut iken,
7 hastanin proteinuri ve hematurisi dizelmis, 3
hastaADE inhibitortitedavisiile taburcuedilmistir.
Alti ay sonraki degerlendirmede bu ¢ hastanin
mikroalbuminUrisi devam ettigi icin halen ADE
inhibitéru tedavisine devam edilmekteydi (%30).
Proteintri gibi bdbrek hasar gdstergelerinin
anuri sdresi ile iligkili oldugu bilinmektedir.
Bizde proteinurileri devam eden tim hastalarin
anlri sureleri 3 giintin tizerindeydi. Ulkemizdeki
HUS salgini verilerinde 4 hastada kronik bébrek
yetmezligi (%5,7], 8 hastada proteiniri (%11),
4 hastada hipertansiyon (%5,7), 4 hastada
proteinuri, hipertansiyon birlikteligi (%5,7) olarak
bildirilmistir. Bu oranlar bizim hastalarimiza gére
yuksek oranlardir.

Diyare iligkili HUS'te ekstrarenal en sik
tutulan sistem santral sinir sistemidir, %20-25
oraninda gorllir ve en sik mortalite nedenidir
[9]. Hemolitik Uremik sendromda noérolojik
tutulum;  Gremi, hipertansiyon, elektrolit
bozukluklari ve serebral mikrosirkilasyonda
trombotik mikroanjiopati sonucu geligir. Bu
konu ile ilgili literatirde yapilan en genis olgulu
calismada 10 yil iginde tedavi edilen 55 HUS'lii
hastanin 12’'sinde (%22) norolojik tutulum
saptanmistir. Bu galismada ndrolojik tutulumu
olan hastalar icin; biling degisikligi, epileptik
ndbet, nistagmus, kas tonus degisiklikleri, EEG
ve goruntileme bulgularina goére skorlama
yapiimig. Skorlamaya gbére 10 numaranin
Uzerinde puan alan 5 hastaya ekulizumab
tedavisi verilmis ve bu hastalarin ekulizumab
tedavisi ile duzelmis oldugu ileri surGimuagstur
[10]. Ulkemizdeki epidemide nérolojik tutulum
% 22 olup ekulizumab tedavisinin faydali oldugu
ileri strdImuastar [3]. Hemolitik Gremik sendroma
bagh nérolojik tutulumu olan hastalarda difiizyon
MR gorintlilemede Ozellikle bazal ganglia ve
beyaz cevherde akut lezyonlar géralir [10].
Bizim hastalarimizdan 6zellikle 1 numaral

hasta nobet gecirme sonrasi entiibe sekilde
tarafimiza sevkedilmisti. MR gorintilemede
her iki hemisferde bazal ganglionlar dizeyinde
Ozellikle putamende hiperintens sinyal artislari
ve difizyon agirlikh goérintilerde kisithhik
saptandi. Ek olarak siddetli HUS bulgular
olmasi nedeni ile hastamiza ekulizumab
tedavisi verilmistir. Hastanin izleminde ndrolojik
sekeli gelismedi. Diger bir hasta (6 numarali)
konvulziyon gecirmis ancak goéruntileme
bulgulari normal olup antikonvilzanla ve diger
destek tedavileri ile ndbeti tekrarlamadigi icin
ekulizumab tedavisi verilmemistir. iki hastamiz
(8 ve 9 numarah) biling bulanikhgdi uykuya meyili
olup, 8 numaral hastanin bu bulgusunun Ug¢
glin strmesi ve siddetli HUS bulgularinin varhig
ile hemodiyaliz yaninda tek doz ekulizumab
tedavisi verilmistir. Diger hastanin biling
bulanikli§i 24 saat sirmis olup destek tedavisi
ile sikayetleri gerilemis, diyaliz ve ekulizumab
tedavisine gerek kalmamistir. Ekulizumab
tedavisi Ozellikle kompleman sistemindeki
cogunlukla genetik kdkenli bozukluklar ile ortaya
¢ikan ve son zamanlara kadar atipik HUS olarak
tanimlanan HUS tipinde etkin ve mutad bir
tedavi seklidir. Cocuklardaki uygulamalarinda
da bu net bir sekilde ortaya konmustur [14].
Ekulizumabin diyare ile iliskili HUS tedavisinde
rutinde yeri olmadigi kabul edilmektedir. Bunun
istisnai durumlarindan birisi diyare iligkili HUS
‘teki merkezi sinir sistemi tutulumu olup digeri
ise sigatoksinin kompleman hiperaktivasyonuna
yol agmasi nedeni ile siddetli HUS vakalarinda
basarili oldugu ileri suralmastir [3,10,15].
Ulkemizdeki salginda HUS'lii olgulara siddet
skoru uygulanarak ki bu kriterler iki haftadan
fazla hospitalizasyon, diyalizin 10 glinden
uzun surmesi, sok, kardiyak arrest, mekanik
ventilasyona baglanma gibi bulgulari olan
secilmis vakalara ekulizumab verilmistir [3].
Calismamizda noérolojik tutulumu olan 2 ve
siddetli HUS bulgulari olan 2 hasta olmak
Uzere toplam 4 hastaya ekulizumab verildi.
Ekulizumab sonrasi anurisi siddetli hastanin
idrar ¢ikigl baslamig, diyaliz ihtiyaci olmamistir.
Biz de ndrolojik tutulumu olan hastalara
Giardano ve arkadaslarinin [10] yaptidi
skorlama kullanilarak, ayni zamanda destek ve
diyaliz tedavisine ragmen siddetli HUS bulgular
olan olgularda ekulizumab tedavisi verilmesinin
faydali olacagini dislinmekteyiz.

Kompleman dusikliga olan olgular diyare
sonrasi HUS bulgular ile gelse de genetik
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alternan kompleman yolagr bozuklugunun
habercisi kabul edilip bu olgular kompleman
iliskili HUS agisindan degerlendiriimeli ve takip
edilmelidir. Vakalarimizin ikisinde C3 dizeyi
dusuk olup, C3 diizeyi dusik olan bir numaral
hasta; norolojik tutulumu olan, andrisi 8 gun
stren olgumuz olup periton diyalizi yaninda 3
doz ekulizumab verilmistir. Kompleman duzeyi
basvuruda diisiik olan on numarali hasta ise HUS
klinik ve laboratuvar bulgulari periton diyalizi ile
kontrol altina alinabilmig, bu hastada 6 aydir
izlemde ve GFR normal olup mikroalbuminurisi
icin ADE inhibitéri tedavisi kullanmaktadir.
Bu hastalardan genetik mutasyon incelemesi
planlanmis hentiz sonuglar elde edilmemistir.
Bununla birlikte higbirinde C3 diisukliga devam
etmemis ve HUS niiksli de g6zlenmemistir.

Hemolitik uUremik sendromun ekstrarenal
bulgularindan  biri rektal prolapsus olup,
literatlirde yapilan bir galismada rektal prolapsusu
olan ¢ocuklarin, andri sirelerinin, trombositopeni
suresinin ve diger HUS bulgularinin daha siddetli
seyrettigi bildirilmistir [16]. Calismamizda da 2
hastamizda rektal prolapsus gelismis olup bu
hastalar anurik olup ikisinde de diyaliz ihtiyaci
olmustur. Hemolitik Uremik sendromun diger
klinik laboratuvar bulgularinin iyilesmesi ile rektal
prolapsusta gerilemigtir.

Sonug olarak, calismamizda bir yil icinde
diyare sonrasi geligsen toplam 10 HUS'l(i hasta
basari ile tedavi edilmistir. Erken renal replasman
tedavisinin  hastaliyin  prognozunda  etkili
oldugunu, antri gelisen hastalarda proteintrinin
komplikasyon olarak gelisebilecegini, norolojik
tutulumu olan ve secilmis siddetli HUS
vakalarinda ekulizumab tedavisinin basaril
sonuglarini gozlemledik. Bu hastalarin ¢ogu
kontaminasyon iliskili oldugu disunuldigu igin
bu konuda toplum saghdi merkezi ile ortak
¢alismak ve onlemler almak gereklidir.

Cikar iligkisi :Yazarlar ¢ikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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glukagonun baglanma etkinligi Uzerindeki etkisi
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Ozet

Amag: Enfeksiyon tanisinda F-18 FDG ile I6kosit isaretleme yaparak PET/BT cihazinda goruntileme henuz
rutin pratige girmemekle birlikte Gzerinde bir stredir ¢calisiimaktadir. Ancak F-18 FDG ile I6kositlerin baglanma
etkinligi dusuk dizeyde kalmaktadir. Biz galismamizda, enfeksiyon 6n tanili hastalarda insilin ve glukagon
kullaniminin F-18 FDG ile I16kosit isaretleme Uzerindeki etkisini belirlemeyi amacladik.

Gereg ve yontem: Enfeksiyon 6n tanisi ile basvuran 7 gonulli gcalismaya dahil edildi. Gondillilerin aghk kan sekeri
80-120 mg/dl arasinda idi. Gondllilerden alinan 20 ml vendz kandan I6kositler izole edildi. Oda isisinda inkiibe
edilen ve 2 mCi F-18 FDG ile isaretlenen 3 grup olusturuldu. Gruplarin birine 10 IU kristalize insulin, ikincisine
0,1 mg glukagon ilave edildi. Son gruba ise herhangi bir sey eklenmedi. Her grup icin elde edilen materyal
santriflij edilerek bagl I6kositlerin gokmesi saglandi. Bagli olan ve bagl olmayan komponent aktiviteleri ayri
ayri dlculerek total aktivite elde edildi. Bagl komponent aktivitesi total aktiviteye boélinerek baglanma yuzdesi
hesaplandi. Elde edilen veriler, SPSS 25.0 programiyla analiz edildi. p<0,05 degerler istatistiksel agidan anlamli
olarak degerlendirildi.

Bulgular: F-18 FDG isaretli I6kosit baglanma ylzdeleri insulinli, glukagonlu ve hig birsey eklenmeyen gruplarda
sirasiyla %31,57 (£%5,9), %30 (+%6,2) ve %27,57 (+%4,3) olarak bulundu. Her 3 grubun baglanma ytzdeleri
arasinda istatistiksel agidan anlamli fark saptanmadi (p=0,418).

Sonug: F-18 FDG ile I6kosit isaretleme, enfeksiyon tanisinda kullanilmasi mimkun olan bir yontem olup, invitro
isaretleme esnasinda insilin ve glukagon kullanimi baglanma etkinligini degistirmemektedir.

Anahtar Kelimeler: F-18 FDG, instilin, glukagon, l6kosit.

Sengdz T, Uluyol O, Giiltekin A, Yaylali O, Yiksel D. Enfektif hastalarda F-18 FDG ile I6kosit isaretiemede
insllinin ve glukagonun baglanma etkinligi Gzerindeki etkisi. Pam Tip Derg 2019;12:497-501.

Abstract

Purpose: Although F-18 FDG-labeled leukocyte imaging has not been routinely used in the diagnosis of
infection, it has been studied for some time. However, F-18 FDG and leukocyte binding efficiency remains low.
In this study, we aimed to determine the effect of insulin and glucagon on leukocyte labeling with F-18 FDG in
patients with diagnosis of infection.

Materials and methods: Seven volunteers with a preliminary diagnosis of infection were included in the study.
The fasting blood glucose of the volunteers was between 80-120 mg/dl. Leukocytes were isolated from 20
ml venous blood from volunteers. Three groups were formed which were incubated at room temperature and
labeled with 2 mCi F-18-FDG. 10 IU crystallized insulin was added to one of the groups and 0.1 mg glucagon
was added to the second. Nothing was added to the last group. Total activity was obtained by measuring the
bound and non-bound component activities separately. The bound component activity was divided into total
activity and the binding percentage was obtained. The data were analyzed with SPSS 25.0 program. p<0.05
was considered statistically significant.

Results: The percentages of F-18 FDG-labeled leukocytes were 31.57% (+5.9%), 30% (£6.2%) and 27.57%
(+x4.3%), respectively, in the groups with insulin, glucagon and nothing added. No statistically significant
difference was found between the percentages of the 3 groups (p=0.418).

Conclusion: Leukocyte labeling with F-18 FDG is a method that can be used in the diagnosis of infection. The
use of insulin and glucagon during in vitro labeling does not alter binding efficiency.
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Girig

Enfeksiyonun varligini ve lokalizasyonunu
belirlemek dogru tedavi sec¢imiicin birincil 5neme
sahiptir. NuUkleer tip goérintileme ydntemleri
enfeksiyon/enflamasyon  tanisinda  siklikla
kullaniimaktadir. Teknesyum-99m (Tc-99m) ve
Indium-111 (In-111) ile isaretli otolog I6kositlerin
goruntilenmesi 1976'dan beri glnlik pratikte
kullaniimaktadir [1]. F-18 florodeoksiglukoz
(FDG) pozitron emisyon tomografi (PET)
goOruntileme, neoplastik hicrelerdeki artmig
glikolitik aktiviteye bagli olarak kanser tanisi ve
takibinde kullaniimaktadir.

Artmis hlcresel glikolitik aktiviteye bagh
olarak enflamatuvar hicrelerde de (6zellikle
notrofil ve aktive makrofajlar) F-18 FDG
uptake goriulebilmektedir [2]. Bu durum, F-18
FDG PET/BTnin  enfeksiyon/enflamasyon
tanisinda kullaniimasina izin vermektedir [3, 4].
Ancak, F-18 FDG uptake sadece enfeksiyon/
enflamasyon odagindatutulmayacagindan, F-18
FDG PET/BT nonspesifik bir tetkiktir. Enfeksiyon
odaginin  PET-BT ile goruntilenebilmesi
icin daha spesifik bir ajana ihtiya¢c vardir.
Bu ylizden, otolog l6kositlerin F-18 FDG ile
isaretlenmesi fikri ortaya atilmistir. Osman S ve
Danpure HJ [5], F-18 FDG ile otolog I6kositleri
isaretlemek suretiyle bu alandaki ilk metodu
gelistirmiglerdir. Bugline dek, bu alanda sinirli
sayida galisma yapilmis olup, F-18 FDG-isaretli
I6kosit baglanma etkinligi %25-97 arasinda
saptanmigtir [5-8]. Dusuk baglanma yizdesi
ve F-18 FDG’nin kisa yari émru (110 dakika)
F-18 FDG ile lo6kosit isaretleme isleminin
temel dezavantajlaridir. Ayrica, isaretleme igin
standart bir yontem hentz gelistirilememistir.
Tdm sinirliliklarina ragmen, yuksek uzaysal
rezolusyon, kolay ulagilabilirlik ve iyi goérintd
kalitesi nedeniyle F-18 FDG diger ajanlara gore
Ustln olarak gortlmektedir.

FDG bir glukoz analogudur. Glukoz
transporter reseptorleri (GLUT) glukozun hicre
icine girisinde etkin bir rol oynar. Enfeksiyon
varliginda, I6kosit membraninda artmis GLUT
reseptor expresyonu (6zellikle GLUT-1, GLUT-
3) gorilmektedir [9]. Insiilin, pankreas beta
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hiicrelerinden salinan bir hormondur. insilinin
molekuiler dizeyde etkisi, GLUT reseptdrlerini
aktive etmek ve glukozun hicre igine girisini
arttirmaktir.  Glukagon ise pankreas alfa
hicrelerinden salinan ve insulin etkisinin tersine
calisan bir hormondur. Bu ylzden, biz insulinin,
bir glukoz analogu olan FDG’nin hicre igine
girisine pozitif etkisi olacagini disindik. Ancak,
literatirde glukagonun F-18 FDG ile |6kosit
isaretleme Uzerinde etkisini arastiran herhangi
bir calismaya rastlanmamistir.

Biz calismamizda, invitro F-18 FDG ile
I6kosit isaretleme etkinligi Gzerinde insulinin ve
glukagonun etkisini arastirmayi amacladik.

Gereg ve yontem
Hastalar

Enfeksiyon 6n tanisi olan ve ldkositozu
bulunan 7 hasta calismaya alindi (4 erkek, 3
kadin; yas araligi 25-55). Hastalarin bilinen bir
kronik hastaligi yoktu (Diabet, hipertansiyon,
vb.). islem giinii hastalarin hepsinin aglik kan
sekeri 80-120 mg/dl araliginda dlguldd. Bu
calisma, Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi
Girisimsel Olmayan  Klinik  Arastirmalar
Etik Kurulu'ndan etik kurul onayr almistir.
Tdm hastalara bilgilendiriimis onam formu
imzalatiimigtir.

F-18 FDG ile I0kosit isaretleme

Calisma, invitro sartlarda laminer flow iginde
steril kosullarda caligilarak gergeklestirildi. Tim
isaretleme sureci ayni kisi tarafindan yapildi.
Calismaya katilan gonullilerin aclik kan sekeri
dlizeyleri glukometre ile dlculerek, belirlenen
deger 80-120 mg/dl olanlardan kan alindi.
Antikoagllan olarak 3,5 cc Acit-Citrat-Dextrose
(ACD) eklenen enjektorlere 20 ml vendz kan
alindi.BUACD’likaninklbasyontiplne bosaltilip
5cc HESPAN ilave edildi ve 45-60 dakika
inkibe edildi. Bdylece kirmizi kan hucrelerinin
¢okmesi saglandi. Ustte biriken plazma kismi
steril pipet yardimi ile ayri bir tipe alindi. Ayrilan
I6kositten zengin plazma santrifije yerlestirildi.
Santriflj islemi icin, Electromac M415P model
masadustl santrifij kullanildi. Tlpe ayrilmig olan
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I6kosit ve trombositten zengin plazma 1380
devirde 10 dakika santrifiij edildi. islem sonrasi
ayrilan sUpernatant steril pipetle ¢ekilerek atildi.
Cokeltinin Uzerine 4 cc serum fizyolojik (SF)
eklenerek pipetle 8-10 defa em-birak yapilip
¢Okeltinin  SF icine dagiimasi saglandi ve
1480 devirde 5 dakika santriflij edildi. Santrif(j
sonrasi suUpernatan pipetle ayirildiktan sonra,
dipte I6kositlerden zengin pellet olustu.

SF ile sulandirilan I6kosit ¢ozeltisi 2 ayri
tiipe bélindi. Ilk tiipe 10 IU insiilin (NovoRapid
Flexpen-Novo Nordisk-Bagsvaerd, Denmark),
ikinci tipe 0.1 ml glukagon (GlucoGen hypokit,
Novo Nordisk-Bagsvaerd, Denmark) ilave
edildi. Son tlpe herhangi bir sey eklenmedi.
Sonrasinda, her tipe 2 mCi F-18 FDG ilave
edilerek oda isisinda 15 dakika inkube edildi.
Her Uc¢ tupteki materyal 1650 g devirde 5
dakika santrifij edildi ve bagl Idkositler izole
edildi. Boylece insulin ilavesi sonrasi toplam
inkibasyon slresi 40 dak. oldu. Santrif(j
sonunda olusan c¢okelti, F-18 FDG ile bagli
olan lokositler, stpernatan kismi ise serbest
komponent idi. Ustteki serbest komponent
enjektér ile c¢ekilerek bagli komponentten
ayirildi. Bagl ve serbest komponent aktivitesi,
kuyu tipi dozimetre ile ayri ayri 6lguldi. Bulunan
degerler total aktiviteye bolinerek bagl ve
serbest komponentlerin ylzdeleri hesaplandi.

istatistiksel Analiz

Elde edilen veriler, SPSS 25.0 (IBM SPSS
Statistics 25 software-Armonk, NY:IBM Corp.)
paket programiyla analiz edilmigtir. Strekli
degiskenlerortalama (tstandart sapma), ortanca
(minimum ve maksimum degerler) olarak ifade
edilmigti. Bagimh gruplarin karsilastirmalari
igin  Wilcoxon Eslestirilmis iki Ornek Testi
kullanilmistir. p<0,05 degeri istatistiksel agidan
anlamli olarak kabul edilmistir.

Bulgular

Her g grubu olusturan hastalarin (insdlinli,
glukagonlu ve higbir sey ilave edilmeyen) F-18
FDG-Iokosit baglanma ylzdeleri Tablo 1'de
gOsterilmigtir.

insdilinli, glukagonlu ve hicbirsey ilave
edilmeyen gruplarin F-18 FDG-I6kosit ortalama
baglanma yuzdesi degerleri sirasiyla %31,57
(£%5,9), %30 (£%6,2) ve %27,57 (x%4,3)
olarak hesaplanmistir. Insiilinli, glukagonlu ve
hicbir sey ilave edilmeyen gruplar arasinda
F-18 FDG-I6kosit baglanma ylizdeleri agisindan
istatistiksel acidan anlamli fark izlenmemistir
(p=0,418) (Tablo 2).

Tartisma

F-18 FDG PET goruntileme, g¢ogunlukla
neoplastik hicrelerde artan glikolitik aktivite
nedeniyle kanser tanisinda kullanilmasina

Tablo 1. Her G¢ grubun F-18 FDG-I6kosit baglanma yuzdeleri.

Baglanma yuzdeleri

Hastalar insulinli (%) Glukagonlu (%) Higbirsey eklenmeyen (%)
1 26 21 32
2 28 30 34
3 29 30 28
4 29 24 22
5 43 31 23
6 36 40 28
7 30 34 26

Tablo 2. Her ¢ grubun baglanma ylzdesi ortalama ve ortanca degerleri.

Grup Ortalama (£SS) (%) Ortanca (Min-Max) (%) p degeri
insdlinli (n=7) 31,57 (¢5,9) 29,00 (26-43)

Glukagonlu (n=7) 30,00 (6,2) 30,00 (21-40)

Hicbirsey eklenmeyen (n=7) 27,57 (4,3) 28,00 (22-34) 0418

*SS: Standart Sapma
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ragmen, enfekte/enflame dokularda da
artan metabolizma ve perfiizyon nedeniyle
kullaniimaktadir [10, 11]. Calismalar,
enfeksiyondan ve enflamasyondan sorumiu
hicrelerin (6zellikle nétrofiller ve monositler/
makrofajlar) yliksek oranda F-18 FDG uptake’ine
sahip oldugunu gostermistir [11]. Bununla
birlikte, F-18 FDG PET/BT goriintiileme, spesifik
olmayan bir gérintileme yontemidir. Enfeksiyon
goruntilemede, F-18 FDG'den daha spesifik
PET radyofarmasoétiklerinin  gelistiriimesi igin
yogun caba sarf edilmektedir. Bu amagla,
I6kositlerin  PET ajanlari ile isaretlenmesi
Uzerine calismalar yapiimistir. Bununla birlikte,
disuk baglanma yuzdesi ve F-18 FDG’nin kisa
yart dmri (110 dakika) ydntemin sinirlayici
Ozellikleridir. F-18 FDG ile I6kosit isaretleme
icin standardize edilmis bir teknik yoktur,
ancak baglanma etkinligini arttirici yontemler
denenmektedir.

F-18 FDG ile in-vitro I6kosit isaretleme
isleminde  Ustesinden gelinmesi gereken
bircok zorluk vardir. FDG bir glikoz analogu
oldugundan, kan 6rnegindeki glikoz miktarinin
isaretlemeyi  etkileyecegi  dusunlUlmektedir.
Osman S ve Danpure HJ [5], ortamdaki glikoz
diizeyine gore F-18 FDG-I6kosit baglanma
oranlarinin ¢ok farkli degerler (%2-%80) aldigini
gOstermiglerdir. Glukoz taslyici reseptorlerinin
(GLUT), FDG'nin hicreye girisinde etkili
oldugu bilinmektedir. Lokositlerde artmig
GLUT reseptorli ekspresyonu ve heksokinaz
enzim aktivitesi gésterilmistir [12]. Inslinin
hegzokinaz enzim aktivitesini degistirdigi ve
GLUT tasiyicilarini molekuler seviyede (6zellikle
kas ve yag hiicrelerinde) aktive ederek sinyal
gecitlerini etkiledigi bilinmektedir. Bu bilgilere
dayanarak, ¢alismamizda insulinin F-18 FDG-
I0kosit isaretlemesinde baglanma etkinligi
Uzerinde bir etkisi olabilecegini dusinduk.
Ancak, calismamizda insulinli ve insulinsiz
gruplar arasinda baglanma etkinliginde
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulamadik
(sirasiyla 31,57 (£5,9) ve 27,57+4,3)). Paik
JY ve ark. F-18 FDG-isaretlemede instilin
ilavesinin igslem Uzerindeki etkisini calismiglardir.
insiilinin lenfositlerin isaretlenmesi (izerinde
bir etkisi olmadigini (p>0,05), monositlerin
isaretlenmesinde baglanma ylzdesini anlamli
sekilde arttirdigini bulmuslardir (p<0,05) [13].
Biz, rutin uygulamada F-18 FDG ile I6kosit
isaretlemenin yeri Uzerinde c¢alistigimizdan,
IOkositleri alt gruplara ayirmadik. Fostrom LA
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ve arkadaslari [14], galismalarinda, insulinin
F-18 FDG-lokosit isaretleme etkinligi Gzerinde
anlamli bir etkisi olmadigini bulmuslardir. Onlar,
0.1 IU instlin kullanirken, biz galismamizda 10
IU insdlin ilavesi yaptik. Daha yuksek duzeyde
insulin kullanmamiza ragmen bulgularimiz ayni
idi. Moon SH ve ark. [15], F-18 FDG-I6kosit
isaretlemede grandlosit koloni uyarici faktor
(GCSF) uyarimi egliginde insulin uygulamislar.
Ancak, baglanma ylzdesini insllinsiz grupta
%40,346, instlinli grupta ise %40,3+7,7 olarak
saptamiglar ve iki grup arasinda istatistiksel
agidan anlamli bulgu saptamamislardir. Bu
bulgular, bizim bulgularimizla uyumludur.

Calismamizda, invitro isaretlemede insilin
disinda glukagon da kullandik. Glukagonlu,
insulinli ve hicbir sey eklenmemis gruplar
arasinda  baglanma  etkinligi  acisindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptamadik
(sirasiyla %30,00 (£%6,2), %31,57 (x%5,9),
%27,57 (+%4,3)) (p=0,418). Literatirde, F-18
FDG-I6kosit isaretleme Uzerinde glukagonun
etkisini arastiran  herhangi  bir calisma
bulunamamistir.

Bir glukoz analogu olan F-18 FDG ile
IOkositlerin  isaretlenmesi  slrecinde invitro
insulin ve glukagon uygulamasinin isaretleme
etkinligi Uzerine etkisi olmadigi sonucuna vardik.

Cikar lliskisi: Yazarlar cikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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The evaluation of retinal nerve fiber layer thickness in subjects with
insulin resistance

Instilin rezistansi bulunan bireylerde retina sinir lifi tabakasi kalinliginin degerlendiriimesi
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Abstract

Purpose: To measure the retinal nerve fiber layer thickness (RNFLT) in prediabetic subjects who were diagnosed
with insulin resistance and to compare with healthy controls.

Materials and methods: A standard ophthalmological examination including measurement of best corrected
visual acuity and intraocular pressure, anterior segment biomicroscopy and funduscopy was performed.
Average and four quadrant (superior, temporal, inferior, nasal) RNFLT measurements were performed using
spectral domain optical coherence tomography (OCT). Plasma fasting insulin and glucose levels were noted
and homeostasis model assessment of insulin resistance index (HOMA-IR) was calculated.

Results: A total of 37 patients with insulin resistance and 41 healthy controls were included in the study. Mean
age of the insulin resistant group and healthy controls were 35.7+9.8 and 34.9+10.7 years, respectively. The
average (95.03+11.38 ym vs 99.2+19.73 pym), inferior (119.11£18.27 pm vs 127.5+21.03 pm) and temporal
(72.13+12.52 ym vs 79.2+15.97 ym) quadrant RNFL were significantly thinner in subjects with insulin resistance
as compared with healthy controls (p<0.05). No significant difference was observed between the groups in the
superior (121.01£9 ym vs 123.9401 pm) and nasal (72.03+13.65 pm vs 74.52+10.52 ym) quadrants (p>0.05).
Conclusion: Despite there is lack of clinical findings in prediabetic stage, neurodegeneration of the retina may
begin in the insulin resistance stage. OCT is a useful tool both in the early diagnosis and follow-up of retinal
neurodegeneration.

Key Words: Diabetes mellitus, insulin resistance, optical coherence tomography.

Uzun F, Findik H, Beyazal Polat H. The evaluation of retinal nerve fiber layer thickness in subjects with insulin
resistance. Pam Med J 2019;12:503-508.

Ozet

Amag:insiilin rezistansi tanisi ile takip edilen prediabetik bireylerde retina sinir lifi kalinhginin (RSLK) 8lgiimii
ve saglikl kontrollerle karsilastiriimasi.

Gereg¢ ve yontem: En iyi dizeltiimis gérme keskinligi, g6z i¢i basinci, 6n segment ve fundus muayenelerini
iceren tam oftalmolojik inceleme yapildi. RSLK spectral-domain optik koherans tomografi (OKT) ile lguldi.
Aclik plazma glikoz ve instlin seviyeleri not edildi ve insulin rezistans indeksi (HOMA-IR) degeri hesaplandi.
Bulgular: insiilin rezistansi tespit edilen 37 birey ile 41 saglikl kontrol calismaya dahil edildi. Yas ortalamasi
insulin rezistansi ve kontrol grubunda sirasiyla 35,7+9,8 ve 34,9+10,7 yil idi. insilin rezistansi olan grupta
ortalama (95,03+£11,38 ym vs 99,2+19,73 ym), inferior (119,11£18,27 ym vs 127,5+21,03 ym) ve temporal
(72,13+12,52 ym vs 79,2+15,97 uym) kadranlarda RSLK degeri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamh
derecede ince tespit edildi (p<0.05). Superior (121,019 ym vs 123,9401 um) ve nazal (72,03+13,65 pm vs
74,52+10,52 pym) kadranlarda anlamli bir degisiklik saptanmadi (p>0,05).

Sonug: Prediabetik hastalarda klinik olarak herhangi bir bulgu vermese de retina sinir lifi tabakasinda
ndérodejenerasyon insulin rezistansi evresinde baslayabilmektedir. OKT prediabetik bireylerde erken retinal
ndérodejenerasyon tanisi ve takibi icin uygun bir aractir.

Anahtar Kelimeler: Diabetes mellitus, insulin direnci, optik koherans tomografi.
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Introduction

Diabetic retinopathy (DR), one of the
major  microvascular ~ complications  of
diabetes mellitus, is an important health
concern worldwide. Although the exact
pathophysiological mechanism is still unclear,
DR is primarily believed to occur as a result
of glucose-mediated vascular damage and
overproduction of harmful metabolites triggered
by hyperglycemia [1]. Besides, previous
experimental studies showed neuronal changes
including loss of ganglion cells, neural apoptosis,
glial reactivity and degeneration of inner nuclear
layers in the diabetic retina [2]. Whether these
two aspects of DR, glucose-mediated vascular
changes and retinal neurodegeneration, are
in a cause-effect relationship or independent
phenomena is unknown [3]. Recently a number
of clinical studies have reported the evidence
of retinal neurodegeneration to confirm the
histopathological results from animal models of
diabetes. Loss of inner retinal layer thickness
and retinal degeneration was showed in diabetic
patients with or even without DR [4-6].

Insulin plays an important role in retinal
ganglion cell survival by exhibiting anti-apoptotic
and anti-inflammatory  activity, inhibiting
glial activation, glutamate excitotoxicity and
oxidative stress [7]. Insulin resistance (IR), a
condition in which the cells become resistant to
the effects of insulin, is a major risk factor for the
development of diabetes and DR [8, 9]. IR was
found to cause neuroinflammation and have
a role in the pathophysiological mechanisms
of some neurodegenerative diseases such
as Alzheimer’s disease, Parkinson’s disease,
multiple sclerosis and schizophrenia [10]. In
recent clinical studies, beyond hyperglycemia,
IR itself was shown to cause retinal nerve fiber
layer thinning and ganglion cell loss in patients
with metabolic syndrome [11, 12].

The first clinically detectable lesions of DR
are vascular changes such as microaneurysms,
hard exudates, cotton wool spots and
intraretinal hemorrhages. However, the retinal
neurodegenerative changes that occur at
early phases of disease can not be detected
by standard ophthalmological examination [5].
Optical coherence tomography (OCT) provides
important clinical data for understanding the
disorders of retina and with advances in spectral
domain OCT technology even to obtain high
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quality segmental sections of retina and retinal
nerve fiber layer with excellent repeatability
and reproducibility has been possible. OCT
is a useful and easily accessible tool in daily
practice to detect the structural degeneration of
retinal nerve tissue that occurs prior to clinically
appearant functional neurovisual impairments.
In this study, we aimed to investigate whether IR
affects the retinal nerve structure by measuring
retinal nerve fiber layer thickness in subjects
with no clinically detectable ocular findings and
to compare these results with healthy controls.

Materials and methods

In this prospective comparative study,
included were all patients who diagnosed
to have insulin resistance during the study
period; a similar number of healthy individuals
with similar age were included as controls. All
subjects were informed about the goals of the
study and informed consent was obtained. This
study followed the tenets of the Declaration of
Helsinki and the protocol was approved by the
local Ethics Committee.

Each subject was underwent a standard
ophthalmological examination including
measurement of best-corrected visual acuity
(BCVA) and intraocular pressure, anterior
segment biomicroscopy and fundoscopy.

Exclusion criteria included any corneal or
retinal abnormalities, optic disc disorders and
cup/disc ratio abnormalities, any history of
ocular surgery or ocular trauma, intraocular
pressure higher than 21 mmHg in either eye
any systemic disease which may affect retina or
optic nerve (e.g. hypertension, diabetes mellitus,
neurological diseases, ocular inflammatory
diseases), myopia or hyperopia >2.0 diopters.

Plasma fasting insulin and glucose levels
were noted for each individual and subjects
whose homeostasis model assessment of
insulin resistance index (HOMA-IR) [fasting
insulin (uU/mL)xfasting glucose (mmol)/22.5)]
value 22.7 were accepted to have insulin
resistance.

The peripapillary RNFLT measurements
were performed with a Cirrus HD spectral
domain OCT (Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA) by
the same masked technician. The peripapillary
RNFLT of the temporal, nasal, inferior and
superior quadrants and the average thickness



Insulin resistance and retinal nerve fiber layer

of the RNFLT were obtained with the optic disc
200x200 cube scan protocol along a circle with
a diameter of 3.45 mm around the center of the
disc. Signal strengths >7 were included in the
study.

Statistical Analysis

OCT measurements from the right eyes were
used for statistical purposes. Data analysis was
performed by using SPSS for Windows, version
23 (IBM Corp., Armonk, NY, USA). Whether the
distribution of continuous variables was normally
or not was determined by Kolmogorov Smirnov
test and this test yielded normal distribution for
all groups (p>0.05). Continuous variables were
shown as mean * standard deviation (SD). The
mean difference between groups was compared
by using Student’s ¢ test. A p value less than
0.05 was considered statistically significant.

Results

A total of 37 patients with insulin resistance
and 41 healthy controls were included in the

study. Mean age of the subjects who were
diagnosed with insulin resistance and healthy
controls were 35.749.8 and 34.91+10.7 years,
respectively. No significant difference was
observed between two groups in terms of
age and gender. Metabolic parameters such
as plasma fasting glucose, plasma insulin,
body mass index and HOMA-IR values were
significantly higher in the insulin resistant
group. Table 1 shows patient demographics and
baseline characteristics by groups.

The average (95.03+11.38 pum vs
99.2+19.73 pm), inferior (119.11£18.27 ym vs
127.5£21.03 ym) and temporal (72.13£12.52
MM vs 79.2415.97 pm) quadrant RNFL were
significantly thinner in subjects with insulin
resistance as compared with healthy controls
(p<0.05). No significant difference was observed
between the groups (insulin resistant group vs
control group) in the superior (121.01£9 uym vs
123.9+01 pym) and nasal (72.03+13.65 ym vs
74.52+10.52 ym) quadrants (p>0.05). Table 2
summarizes the RNFLT by groups.

Table 1. Patient demographics and baseline characteristics.

IR group (N=37)  Control group (N=41) P value
Age (years) 35.7+9.8 34.9+10.7 0.41
Gender (M:F) 6:31 8:33 0.55
BMI (kg/m?) 31.13271 25.47+5.7 0.23
Fasting plasma glucose level (mmol/l)  97.9+6.8 88.5+8.4 <0.001
Plasma insulin level (uU/ml) 18.1+5.9 6.9+2.1 <0.001
HOMA-IR 4.1+1.5 1.47+0.8 <0.001

IR: Insulin resistance, M: Male, F: Female, BMI: Body mass index, HOMA-IR: Homeostasis model

assessment of insulin resistance index.

Table 2. The comparison of the RNFLT between insulin resistant and control group.

RNFLT (pm) IR Group (N=37) Control Group (N=41) P value
Average 95.03+11.38 99.2+19.73 0.003
Superior 121.0149 123.9+01 0.53
Nasal 72.03+£13.65 74.52+10.52 0.19
Inferior 119.11+18.27 127.5+21.03 <0.001
Temporal 72.13+£12.52 79.2+15.97 0.0018

RNFLT: Retinal nerve fiber layer thickness, IR: Insulin resi

stance.
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Discussion

In this study, we observed that subjects
with IR had the evidence for the existance of
retinal degeneration. The average, inferior and
temporal quadrant RNFL were significantly
thinner in subjects with IR as compared with
healthy controls.

Hyperglycemia has been proposed as a
major risk factor in diabetic microvascular
complications such as retinopathy and
neuropathy. However retinal neurodegeneration
may occur even in the absence of clinically
visible retinal microvascular abnormalities and
the pathophysiological relationships between
retinal neurodegeneration and microvascular
complications of retinopathy are still unclear [13]
Numerous possible mechanisms have been
demonstrated including chronic hyperglycemia
induced low grade inflammation, oxidative
stress, and ischemia of neurovascular structures,
which finally lead to neural apoptosis, glial cell
reactivity, extracellular glutamate accumulation
and Muller cell activation, are thought to be
associated with both retinal neurodegeneration
and microvascular manifestations of diabetes
[13, 14].

Recent advances in OCT device
technologies allow early visualization of retinal
neurovascular impairments before any sign of
clinically detectable retinopathy. Several clinical
studies showed the retinal neurodegeneration
in diabetic patients with or even without
clinically appearant retinopathy. Pierro et al.
reported that type 2 diabetic patients with early
stage retinopathy and without retinopathy
have inferior thickness values of ganglion cell
complex [15]. Zhu et al. studied the changes in
retinal thickness and visual function (contrast
sensitivity and pattern ERG) in type 2 diabetic
patients without clinical evidence of DR. The
results indicated that ganglion cell complex
thickness and visual function changes could be
observed in diabetic subjects before the onset
of any significant DR. Macular ganglion cell
complex reduction occurred much earlier than
peripapillary retinal nerve fiber layer thinning in
diabetic patients without retinopathy [4]. Toprak
et al. investigated retinal layer reflectivities in
patients with mild non-proliferative diabetic
retinopathy and showed the impaired inner
segment elipsoid layer reflectivity, which might
indicate the photoreceptor degeneration [16].
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Ng et al. reported a thinning of both RNFL and
ganglion cell+inner plexiform layers in diabetic
eyes with no signs of retinopathy [17]. van Dijk
et al. studied the inner layer thickness of type 1
diabetes patients and concluded that thinning of
the total retina in type 1 diabetic patients with
minimal retinopathy compared with healthy
controls is attributed to a selective thinning of
inner retinal layers and supports the concept
that early DR includes a neurodegenerative
component [6].

Insulin has multiple effects in neurons
including the regulation of neuronal
proliferation, apoptosis, synaptic transmission
and neuronal degeneration [18]. Insulin is
suggested to have neuroprotective properties
and to exert neurotrophic effects on neurons
[19]. Metabolic changes resulting from IR can
impact on the neuronal structure, resulting in
synaptic dysfunction and promoting triggers of
neurodegeneration such as impaired neuronal
insulin signalling, vascular endothelial damage,
neuroinflammation, tau phosphorylation and
amyloid B accumulation [19]. Arikan et al.
reported that the mean average ganglion cell-
inner plexiform layer thickness in insulin resistant
patients was significantly less in comparison
with the healthy subjects. In the same study,
there were no statistically significant differences
between the two groups in any of the spatial
frequencies in the functional acuity contrast test
[12]. Similarly, in the present study, it was found
that the average, the inferior, and the temporal
quadrant RNFL thicknesses in subjects with IR
were significantly less than those of the control
group and our results indicate IR has an early
neurodegenerative effect on the retina.

Although the molecular mechanism by
which neurons die under oxidative stress
induced by high glucose remains largely
unclear, hyperglycemia was believed as the
most important factor in neurodegeneration
seen in diabetic patients [20]. Additional
pathophysiologic mechanism should be present
in individuals with IR since plasma glucose levels
remain within normal limits. IR, in which a higher
insulin concentration is required to maintain
glucose uptake into cells via insulin-dependent
glucose transporters, has been implicated to
have a role in the pathophysiologic mechanisms
of neurodegenerative diseases such as
Alzheimer’s disease [21]. Functional insulin
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signaling pathway is crucial for neuronal cell
survival. Karaca et al. reported that the patients
with metabolic syndrome have inner and outer
retinal thinning on OCT segmentation analysis.
They investigated the retinal neurodegenerative
factors in patients with metabolic syndrome
other than hyperglycemia and speculated
that IR, low grade sytemic inflammation and
hypertension-related endothelial damage might
have a neurodegenerative effect independent of
the hyperglycemia [11].

Our study may have some limitations. The
disease duration and severity may have an
effect on retinal nerve fiber layer thickness
layer measurements and analysis of these
patients based on disease duration might have
provided more clear data. Our study population
was relatively small, although significant RNFL
changes were measured in several quadrants.

In the current study, we investigated the
impact of insulin resistance on retinal neural
structure. In conclusion, our results provided
the proof that early neurodegeneration existed
in the retina of prediabetic patients with IR.

Conflict of Interest: The authors declare no
conflict of interests.
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Gastrointestinal sistemin konjenital nadir gorulen kistik lezyonlarin
histopatolojik ve klinik degerlendirmesi
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Ozet

Amag: Gastrointestinal sistem kaynakli konjenital kistler oldukga nadir gériilmektedir. Mezotelyal/omental kistler,
lenfanjiomlar, enterik duplikasyon kistleri, Meckel divertikiilli, omfalomezenterik duktus kisti gastrointestinal
kaynakli konjenital kistler olarak tanimlanir. Gastrointestinal sistemden koken alan kistik kitleler, farkh klinik
ve histopatolojik 6zellikler goéstermektedir. Kistik kitleler genellikle asemptomatik olup rastlantisal olarak
saptanmakta veya komplikasyon gelistiginde acil operasyona alinmaktadir. Operasyon éncesinde benign kistler
ile neoplastik kitleleri ayirt etmek icin radyolojik yontemler kullaniimaktadir. Kesin tani igin ise histopatolojik
inceleme gerekmektedir. Bu galismada, intraabdominal gastrointestinal sistem kaynakli konjenital benign kistik
lezyonlarin klinik, histopatolojik 6zellikleri ve ayirici tanilari birlikte dederlendirilmistir.

Gereg¢ ve yontem: Tibbi Patoloji Anabilim Dali arsivi taranarak mide, ince-kalin bagirsak ve mezenter-
omentumdan kdken alan gastrointestinal sistem kaynakli neoplastik olmayan 55 olgu ¢alismaya dahil edildi.
Bulgular: Olgular yas, cinsiyet, klinik bulgular, yerlesim yeri, histopatolojik ¢zelliklerine gére degerlendirildi.
Gastrointestinal sistem kaynakl kistik lezyonlar igerisinde en sik Meckel divertiklli (n:33) gorildi. Daha sonra
olgularin gorilme sikligina gére mezotelyal/omental kistler (n:8), kistik lenfanjiomalar (n:7) ve duplikasyon
kistler (n:6) ve omfalomezenterik duktus kistler (n:1) siralandi. Olgularda en sik sikayet, karin agrisiydi.
Sonug: Kistlerin kdkeni ne olursa olsun spesifik tiplendirme, lezyonlarin histopatolojik olarak degerlendirmesi
(epitele sahip olup olmayisi, epitelin tipi) ile yapilmaktadir. Gastrointestinal sistem yerlesimli kistler ile ilgili
en 6nemli sorun, bazen bu kistlerin neoplastik nitelik tasiyan kitlelerden veya parazite bagl kistlerden ayirt
edilememesidir. Fizik muayenede dizgln sinirli kitle palpe edilen ve goérintileme ydntemleriyle intraabdominal
kistik kitle saptanan, karin agrisi ile basvuran hastalarda ayirici tanida farkli gelisimsel nitelikler tasiyan kistik
kitleler g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Anahtar Kelimeler: Mezotelyal/omental kistler, kistik lenfanjiom, duplikasyon kisti, Meckel divertikild,
omfalomezenterik duktus kisti.

Alan S. Gastrointestinal sistem kaynakli konjenital nadir goriilen kistik lezyonlarin klinik ve histopatolojik
degerlendirmesi. Pam Tip Derg 2019;12:509-516.

Abstract

Purpose: Congenital cysts originating from the gastrointestinal tract are very rare. The mesenteric-omental
cysts, lymphangioma, enteric duplication cysts, Meckel diverticulum/omphalomesenteric duct cysts are defined
as congenital cysts of the gastrointestinal origin. Cystic masses originating from gastrointestinal system have
different clinical and histopathological features. Cystic masses are usually asymptomatic and are detected
incidentally or operated urgently when complications occur. Preoperative radiological methods are used to
differentiate benign cysts and neoplastic masses. Histopathological examination is required for definitive
diagnosis. In this study, the clinical, histopathological features and differential diagnoses of the intraabdominal
congenital benign cystic lesions originating from the gastrointestinal system were evaluated.

Materials and methods: The archives of the Department of Pathology were reviewed and 55 cases which
were non-neoplastic lesions originating from the stomach, small-large intestine and mesenteric-omentum were
included in the study.

Result: The cases were evaluated according to age, sex, clinical findings, location, and histopathological
features. Meckel diverticulum (n:33) was the most common cystic lesion originating from the gastrointestinal tract.
Mesothelial/omental cysts (n:8), cystic lymphangiomas (n:7), duplication cysts (n:6) and omphalomesenteric
duct cysts (n:1) were seen according to the incidence of the cases. Abdominal pain was the most common
cause of complaints.

Conclusion: Whatever the origin of cysts, specific typing is indicated by histopathological evaluation of lesions
(whether epithelium is present, type of epithelium). The most important problem with cysts located in the
gastrointestinal tract is that these cysts sometimes cannot be differentiated from neoplastic masses or parasitic
cyst. Cystic masses with different developmental characteristics should be considered in the differential diagnosis
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of patients presenting with abdominal pain, palpated mass in the physical examination and intraabdominal cystic

masses detected on radiological imaging.

Key Words: Mesothelial/omental
omphalomesenteric duct cyst.

cysts,

lymphangioma,

duplication cysts, Meckel diverticulum,
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Girig
Gastrointestinal  sistem (GIS) kaynakh
kistlerin ~ etyopatogenezi, histopatolojik ve

klinik ~6zellikleri 6nemli oOlgide farklihklar
gostermektedir. Kitleler ¢ogunlukla tesadufen
saptanirlar. Kitlenin lokalizasyonu, boyutu ve
komsu organlarda basi etkisine bagli olarak;
karin agrisi, erken tokluk, bagirsak tikanikhgi,
ates vb. bulgular gérulebilir [1, 2]. Fizik
muayenede abdominal distansiyon ile kitle
palpe edilebilir. Radyolojik degerlendirmede
X-Ray ve abdominal ultrasonografi ilk tercihtir.
Sonrasinda kitlelerin  organlarla iligkilerinin
belirlenmesi ve detayli incelenmesi icin
bilgisayarli tomografi veya magnetik rezonans
goOruntileme kullanilir  [1]. Gastrointestinal
sistem kaynakli kistler; mezotelyal/omental
kistler (MK), kistik lenfanjiomalar (KL), enterik
duplikasyon kistleri (DK), Meckel divertikli (MD)
ve omfalomezenterik kistlerdir [1, 2]. Cocuk ve
yetigkinlerde nadir gorilen neoplastik olmayan
kitlelerdir. Yagsami tehdit edici komplikasyonlara
nadiren yol acarlar. Kistin tam olarak ¢ikariimasi,
malign donistim ihtimali ve tekrarlamasini
onlemek igin tercih edilmektedir [3, 4]. Karinda
kitle nedeni ile bagvuran hastalarda konjenital
kistler akilda tutulmahdir.

Gereg ve yontem

Calisma igin etik kurul izni alindi.
Gastrointestinal sistem kaynakl intra-abdominal
yerlesimli (mide, ince-kalin bagirsak, mezenter-
omentum) 55 kistik kitle calismaya dahil
edildi. Yas, cinsiyet, klinik semptom, yerlesim
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yeri, histopatolojik bulgularina goére olgular
retrospektif olarak degderlendirildi.

Bulgular

Calismamizda olgularin yas ortalamasi
ve yas dagilimi 19,54 (1-82)ti. Olgularin
16’s1 (%29,10) kadin, 39'u (%70,90) erkekti.
Toplam 55 kistik kitleden 33’0 (%60) Meckel
divertiktliydd. Daha sonra olgularin sayisi
ve @gOrilme oranlari sirasiyla; mezotelyal/
omental kistler 8 (%14,54), kistik lenfanjiom 7
(%12,72), duplikasyon kisti 6 (%10,90) (Resim
1), omfalomezenterik duktus kisti 1 (%1,8)di
(Tablo 1). Karin agrisi en sik sikayet sebebi
olup, 42 olguda bildirildi. Diger belirtiler siskinlik,
abdominal distansiyon, bulanti, kusma, kabizlik
ve atesti.

Resim 1. ileal duplikasyon kisti.
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Tablo. Konjenital intrabdominal kistlerin cinsiyet, yas, boyut ve lokalizasyon agisindan dagilimlari.

Konjenital kistler Olgu sayisi  Cinsiyet Yas ortalamasi, Boyut Lokalizasyon

K/E (yas aralig)
Meckel divertikiili 33 6/27 12,57 (1-49y) 3,8cm (1,2-8cm)  lleum
Mezotelyal/ omental kistler ileum: 1
8 4/4 38,2 (5-82y) 5,4 cm (0,5-10 Cikan kolon:6
cm) inen kolon:1
Lenfatik Kistler
7 4/3 18,3 (9-28) 57cm(59cm)  lleum: 7
ileum: 4
Duplikasyon kistleri 6 2/4 4,2 (2-7y) 6,3cm (3,5-8,5cm) Mide: 1
Duodenum: 1
Omfalomezenterik duktus 1 o7 - 1,7.cm lleum-umblikus
kisti
Meckel divertikali ileum yerlesimliydi.

Histopatolojik olarak MD tanisi alan 33 olgudan
14’GnUn duvarinda heterotopik gastrik mukoza
(Resim 2A), 5’inde heterotopik pankreas
parankimi, 2’sinde hem gastrik mukoza, hem
de pankreas parankimi (Resim 2B) goéruldi.
Olgularin  11'inde hemoraji ve Ulserasyon
mevcuttu. Bu olgularin sadece 4’Unde gastrik
mukoza, 1’inde pankreas parankimi izlendi.
inflamasyon 6 olguda eslik etmekteyken bu
olgularin 5’inde hemoraji ve Ullserasyonda
birlikteydi.

N\ e oy s Resim 2B. Meckel Divertikiilii; heterotopik mide
= RO (beyaz ok) mukozasi ve Ulserasyon alani (siyah
ok; Hematoksilen&Eozin, X10BBA).

Mezotelyal/omental kistlerin  6's1 ¢ikan
kolonda, 1’iileumda, 1’iinen kolon komsulugunda
goruldi.  Tek/multiokiile  goérinimde, ince
duvarll kistik kitleler igerisinde serdz kivamda
sivi mevcuttu. Mikroskopik olarak; kuboidal
epitelle doseli fibréz kist duvari izlendi (Resim
2C). Kas tabakasi ve lenfoid agregat gortlmedi.
immiinohistokimyasal olarak olgularda keratin,
vimentin, Hector Battifora mesothelial-1
(HBME-1) (Resim 2D), Wilms tumor 1 (WT1),

Resim 2A. Meckel Divertikill; heterotopik

mide (siyah ok) ve pankreas dokusu (beyaz ok;
Hematoksilen&Eozin, X4BBA).

thrombomodulin (CD141) ve kalretinin gibi bir
veya birkag belirteg ile pozitiflik izlendi.
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Resim 2C. Mezenterik kist duvari; tek sirali
yassi epitelle doseli (Hematoksilen&Eozin,
X4BBA).

Resim 2D. Mezotelyal/omental kist duvarinda

HBME-1 ile mezotelyal hdcrelerinde

boyanma, X20 BBA.

epitel

Kistik lenfanjiom olgularinin tamami ileum
yerlesimliydi. Makroskopik olarak; yuvarlak,
dizgin dis ylzeyli, fluktuasyon hissi alinan
tek/multiokiile kistik kitleler seklinde rapor
edilmiglerdi. Kistince cidariyapidaolupicerisinde
¢ogu zaman bulanik akici kivamda sivi goéruldu.
Mikroskobik incelemede basiklasmis endotel ile
doseli kist duvarinda duz kas tabakasi ve yer
yer lenfoid agregatlar izlenmekteydi (Resim
2E). Immiinohistokimyasal olarak olgularda
CD31 velveya D2-40 (Resim 2F) ile endotel
hicrelerinde boyanma izlendi.
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Resim 2E. Lenfanjiom duvarinda ¢ok
sayida dilate lenfatikler (kesikli siyah ok;
Hematoksilen&Eozin, X4 BBA).

Resim 2F. Lenfanjiomda epitel hicrelerinde D2-
40 ile boyanma, X20 BBA.

Duplikasyon kisti olgularinin 4’0 ileumda, 1’i
midede, 1’i duodenumda yerlesikti. Duplikasyon
kistleri makroskopik olarak koken aldigi organa
bitisik, Iimenleri ayri, ortak duvari paylasan
tubller vyapilar veya unioklle goriinimde
kistler seklinde izlendi. Kesitlerinde mukoid
kirli beyaz renkte materyal gorildu. Kistlerin
duvarinda 6dem, hemoraji, diizensiz erozyon
ve Ulser alanlari izlendi. Mikroskopik olarak;
kuboidal, kolumnar, silli epitelle déseli mukoza,
submukoza ve muskiilaris propria ve vaskiler
yapilar izlendi (Resim 2G). Kistlerin 2’sinde
mukozada Ulserasyon, hemoraji, inflamatuar
hiicreler izlendi. immiinohistokimyasal olarak
CK7, CK20 ile ince bagirsak cevresindeki
enterik duplikasyon kistlerinde boyanma izlendi
(Resim 2H).
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Resim 2G. Enterik duplikasyon kisti; incebarsak
duvarinda ortak duvari bulunan duplikasyon kist
alani (siyah ok; Hematoksilen&Eozin, X4 BBA).

Resim 2H. Enterik duplikasyon kistinde CK7 ile
incebarsak epitelinde boyanma, X4 BBA.

Omfalomezenterik duktus kisti olgusu;
yedi yasinda erkek hastanin dogumdan beri
umblikus ¢evresinde kanli-mukuslu akint
sikayeti mevcuttu. Operasyonda umblikustan
ileuma uzanan fibrovaskiler bant izlendi.
Makroskopik olarak; 1,7 cm uzunlugunda
0,7 cm capinda sirkller gorinimde bagirsak
segmentinden  olusmaktaydi.  Mikroskopik
olarak; ileum mukozasi ile doseli gevresinde gift
sirali dizenli kas tabakasi iceren ince bagirsak
segmentinin duvarinda 3 adet kalin duvarl
omfalomezenterik duktusa ait damar yapilari
mevcuttu ( Resim 2K-2L).

Resim 2K. ileum duvarinda omfalomezenterik
duktus kalintisina ait kalin duvarl vaskiler
yapilar (siyah ok; Hematoksilen&Eozin, X4
BBA).

Resim  2L. duktusa

Omfalomezenterik
kalintisina ait kalin duvarli vaskuler yapilar
(siyah ok; Hematoksilen&Eozin, X4 BBA).

Tartisma

Mezenterik ve mezotelyal/omental kistler
nadir  gortlen intraabdominal kitlelerdir.
insidansi, erigkinlerde yaklagik 1:100,000,

pediatrik yas grubunda 1:20,000°dir [1]. Ik
olgu 1507°'de sekiz yasindaki bir ¢ocugun
otopsisi sirasinda italyan patolog Antonio
Benivieni tarafindan tarif edilmistir. Mezenterik
ve mezotelyal/omental kistler siklikla beyaz
irkta gorulur [4, 5]. Mezenterik ve mezotelyal/
omental Kkistlerin  etyopatogenizi ile ilgili
olarak birgok teori vardir. Bunlar konjenital
malformasyonla blylUmenin devam etmesi,
lenfatik dokunun yanlis yerlesmesi, travmaya
sekonder olugabileceg@i, lenf digumlerinin
dejenerasyonu, mezenter yapraklarinin uygun
sekilde kaynasmamasi gibi durumlardir. Bu
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teorilerde birden fazla etyolojik mekanizmanin
mezenterik kistlerin gelisiminde rol alabilecedi
ileri surtlmektedir [4, 5]. Mezenterik Kistler,
etiyolojileri ve patolojik dzellikleri ile alti grupta
siniflandiriimigtir.  Bunlar lenfatik, mezotel/
omental, enterik, Urogenital kokenli kistler ile
dermoid kistler ve pankreas disi psédokistlerdir
[6-8, 10]. Mezenterik kistler dordiincl dekadda
ve kadinlarda hafif artis gdstermektedir [4-
6]. Calismamizda literatlirle uyumlu olarak
mezotelyal kistler, kadinlarda ve dérdincu ve
besinci dekadda gorGimustir. Mezenterik ve
mezotelyal/omental kistler cogunlukla ileum ve
sag kolonda bulunurlar. Kolon ve rektumda daha
az oranda gorulurler. Nispeten asemptomatik
baslangigli, yavas blylUyen ve uzun seyirlidirler.
Genellikle tesadifen tespit edilifler. Kist
blylimeye baslayinca i¢ organ basisina bagh
olarak semptomlar ortaya c¢ikar. Olgularimizda
ensikgorulen semptom, karinagrisi ve sigkinlikti.
Ek olarak distansiyon, ishal, hematokezya,
kabizlk, hipoproteinemi, intussusepsiyon gibi
yakinmalar goruldid. Operasyon 0Oncesinde
akut apandisit, ince bagirsak tikanikhgi
veya divertikllit gibi yanhs tanilara sebep
olur. Nadiren riptur, torsiyon veya bagirsak
tikanikhgi gibi komplikasyonlar ortaya ¢iktiginda
semptomlarin siddeti artar [7, 8]. Mezenterik
ve mezotelyal/omental kistlerin %601 ince
bagirsak mezenterinde, %24’G kalin bagirsak
mezenterinde ve %14,5’i retroperitondan kdken
almaktadir [10, 11]. Olgularimizda mezenterik
kistlerin 10’u ince bagirsak mezenterinde, 5i
kalin bagirsak mezenterinde yerlesimliydi.
Siddetli karin agrisi olan iki olguya torsiyon
tanisiyla cerrahi girisim uygulandi. Mezotelyal/
omental Kkistler radyolojik goérintlilemede
genellikle kolaylikla tanimlanabilen, bir duvari
olmayan, sivi dolu bir bosluk seklinde izlenir. Bu
kistlerde lenfanjiomlarin aksine, i¢ septasyonlari
gorilmez [4]. Bununla birlikte, bu tir Kkistik
intraabdominal kitlelerin 6rtiisen goruntileme
Ozellikleri g6z 6nune alindiginda, kesin taninin
rezeksiyon materyalinde histopatolojik olarak
yapilmasi gerekir. Calismamizda mezenterik
kistler histopatolojik olarak degerlendirilmis
ve ayrimi yapilan mezotelyal/omental kistlerin
¢ogu c¢lkan kolon komsulugunda, Kistik
lenfanjiomlarin tamami ince bagirsak duvarinda
yerlesmigti. Her iki kistik olusumda makroskopik
olarak; yuvarlak, dizgun dis yuzeyli, fluktuasyon
hissi alinan tek/multiokule kistik kitleler seklinde
raporlanmislardi. Kistler ince cidarli yapida olup
¢ogu zaman igerisinde ser6z veya sil6z kivamda
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sivi mevcuttu. Mezotelyal/omental kistler yassi-
kuboidal epitelle doseli fibroz kist duvarina
sahipti. Bir kisminda mezotel hicrelerinde
proliferasyon sonucu tabaka artisi izlendi.
Kistik lenfanjiomlar basik tek sirali epitelle
doseli olup, duvarinda lenfoid agregatlar ve kas
tabakas! icermekteydi. imminhistokimyasal
olarak mezotelyal/omental kistlerde, mezotelyal
belirtecler ile pozitif boyanma goéruldi. Kistik
lenfanjiomlarda endotel hucreleri F VIII, D2-
40 ve HBMA45 pozitif boyanma gosterildi.
Literatirde rapor edilen olgularda ayirici tani
histopatolojik ve immunhistokimyasal bulgular
ile yapilmaktadir [12].

Enterik duplikasyon kistleri; nadir konjenital
anomalilerdir ve 1/4,500 otopsi serisinde
bildirilmistir [13-15]. ilk olarak 1733'te Calder
enterik duplikasyon vakasi bildirmistir [14].
Her iki cinsiyette esit sayida gorulmekte iken
bazi serilerde erkeklerde biraz daha fazla
goralmektedir [15-17]. Bu seride ise olgularin
tamami yedi yas alti olup, erkeklerde 2 kat
fazla izlenmistir. Enterik dublikasyon Kkistleri
olgularin yarisinda baska malformasyonlar ile
birliktedir (en sik vertebra defektleri). Genellikle
asemptomatik olup agri, rektal kanama ve
intestinal obstriksiyon gorulebilir. Orofarinksten
anlise gastrointestinal sistemin herhangi bir
boliminden kaynaklanabilir. Kdken aldidi
alana bagl foregut, midgut ve hindgut olarak
siniflandinlabilir [13, 18]. DK siklikla ileum ve
daha sonra mide, duodenumda géruldu.

Enterik  duplikasyonlar;  kistik, tubdler
veya mikst olabilir [13]. Olgularimizda DK
en sik ileum lokalizasyonunda kistik, tubuler
morfolojide gorildu. Duplikasyon kistleri komsu
bagirsak segmentiyle kan dolagsimini paylasir.
Bu durum Kkitlenin guvenli rezeksiyonu igin
glglik olusturur. Laboratuvar bulgulari spesifik
degildir, ancak beraberinde anemi gdrulebilir.
Anemi heterotopik gastrik mukoza nedeniyle
kist duvarinda kanamaya sekonder olusur [13,
19]. Olgularin 2’sinde mukozada Ulserasyon,
hemoraji, inflamasyon gorildi. Olgularimizda
kist epiteli kuboidal, kolumnar ve silyali epitelle
doseliydi. Duvari komsulugundaki organa
ait ortak submukoza ve kas tabakasindan
olusmaktadir.

Omphalomezenterik  duktus (OMD) ve
Meckel divertikili (MD); normalde bulunan fetal
midgut ile yolk saki baglayan embriyolojik bir
kesedir. Genellikle 5-9’'uncu gebelik haftasinda
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kendiliginden kapanir [20, 21]. Obliterasyon
gerceklesmezse fistll, enterokist, umblikustan
ince bagirsaga uzanan fibréz bant veya Meckel
divertikili ile sonuglanir. Omfalomezenterik
duktus kalintilari, cogunlukla Meckel divertikull
olmaya egilimli olmakla beraber daha nadir
olarak omfalomezenterik duktus seklinde
kalir. Meckel divertikili erken fetal hayatta
primitif bagirsagli yolk saka baglayan bir
omfalomezenterik duktus kalintisidir. Fibréz
bant ile beraber veya tek basina gorilen
Meckel divertikilleri tim omfalomezenterik
duktus anomalilerinin %90’ olusturur [20,
21]. Olgumuzda umblikus gevresinde mukuslu-
kanli akinti sikayeti mevcuttu. Histopatolojik
olarak persistan omfalomezenterik duktus
kalintisi olarak rapor edildi. OMD’da anomalinin
boyutu, yerlesim yeri, gastrointestinal sistem ile
baglantisi, yapistidi yapiya basisi, heterotopik
mukoza igerip igcermemesi ve mezenterik
vaskularitesi 6nem arz etmektedir [21].

Meckel divertikili (MD) ilk kez Fadricius
Hildamus tarafindan 1598 yilinda tanimlanmistir.
Alman anatomist Johann Friedrich Meckel
1809'da yayinlandigi makalede embriyolojik
ve patolojik o6zelliklerini tarif etmistir [22].
GIS’in en sik gorulen konjenital anomalisidir.
Gergek bir divertiklildir ve bagirsak duvarinin
antimezenterik sinirindan kaynaklanir. Genel
popullasyonun yaklasik %Z2’sinde  gordlir.
Erkeklerde, kadinlara gére 2 kat fazla goéralur
[23]. Bizim calismamizdaki olgularin buyuk
¢ogunlugu erkekti. Olgularin tamamina yakini
cocuk ve genclerden olusmaktaydi. Sadece
bir olgu ileri yasta tani almisti. Olgularimizin
14’Unde (%4 1) gastrik, 5’'inde (%14,7) pankreatik
parankim gorld. iki olguda hem gastrik hemde
pankreatik heterotopi mevcuttu. Literatirde
olgularin  %2’'sinde semptom goérilmektedir.
Tdm yasam boyu komplikasyon orani yaklasik
%4’tlr [22, 23]. En sik rastlanan semptomlar;
kanama, takiben bagirsak tikanikhg,
divertikalit, intussusepsiyon, neoplazi ve
perforasyondur [22, 24]. Olgularimizin 4’Gnde
(%11) perforasyon, 11’inde (%34) hemoraiji
ve Ulserasyon, 6’sinda (%17,6) inflamasyon
gorulda.

Abdominal hastaliklarin bircogunda barsagin
kistik lezyonlarindakine  benzer bulgular
izlenmektedir.  Kistik kitleler semptomatik
bulgular verdiginde dogru tani, 6zellikle cerrahi
olgulari ayirt etmek icin 6nem kazanmaktadir.

Semptomatik olgularda ayirici tanida siklikla;
bilier kolik, akut pankreatit, akut gastroenterit,
renal kolik, akut appandisit, tlser perforasyonu,
anevrizma ruptarl, i¢ organ perforasyonlari,
over kist torsiyonu akla gelmektedir. Gastrik ve
duodenal duplikasyon olgulari pankreas basi
neoplastik kitleleri ile siklikla karigmaktadir.
Terminal ileum enfeksiydz, inflamatuar bagirsak
hastaliklari, vaskdlit gibi pek c¢ok hastalikta
sikhkla tutulur.

Sonug olarak, kistlerin kokeni ne olursa olsun
kesin tani, histopatolojik olarak konmaktadir.
Karin agrisi ile basvuran, fizik muayene ve
goérintileme  ybéntemleriyle  intraabdominal
dizgun sinirl kistik kitle saptanan olgularda
ayirici tanida farkli gelisimsel nitelikler tagiyan
kistik kitleler akilda tutulmahdir. intraabdominal
konjenital veya edinsel kistler ile ilgili en
onemli sorun, bu Kkistlerin bazen neoplastik
nitelik tasiyan kistlerden veya parazite bagl
kistlerden ayirt edilememesidir. Histopatolojik
degerlendirme sirasinda asiri inflamatuar
reaksiyon glandlarda reaktif proliferasyon ve
yapisal distorsiyona neden olup yanlis malignite
tanisina yol acabilir. Kist zemininde nadir olarak
malign donudsum gorulebilir.

Cikar lligkisi: Yazar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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Ozet

Amag: On dokuzuncu ylzyilda anestezi uygulamalari ve bakteriyoloji ile ilgili &nemli kesifler yapilmis ve bu
ilerlemeler amputasyon ve savags cerrahisinde basarili sonuglar alinmasinin énunt agmistir. Bu calismada
bu yuzyilin ikinci yarisinda kurulan Kizilay'in ilk hastanelerinde uygulanan cerrahi ameliyatlar ve cesitli
yaralanmalarda mortalite oranlarinin incelenmesi amacglanmistir.

Gereg ve yéntem: Arastirma siirecinde Osmanli Tirkgesi, ingilizce ve Fransizca rapor ve arsiv belgeleri
incelendi ve elde edilen veriler yaralanma bdlgeleri, buyuk ameliyatlar ve diger cerrahi uygulamalara goére
gruplandirilarak karsilastirmali analizleri yapildi.

Bulgular: Bir yila yakin slren savas déneminde Kizilay hastanelerinde tedavi edilen toplam 39011 kisiden
detayl verilerine ulasilabilen 12516’sinda (%32,08) genel mortalite oranlari dahili hastaliklar ve enfeksiyonlar
icin %13,75 (913/6638), cerrahi hastaliklar ve yaralanmalar igin %6,04 (355/5878) olarak bulundu. Cerrahi
tedavi uygulamalari ile ilgili detayl verilerine ulasilabilen 192 hastada mortalite oranlari; amputasyonlarda
%24,3 (17/70), rezeksiyonlarda %18,2 (8/44), kirik tedavilerinde %34,1 (14/41), dezartikilasyonlarda %15,4
(2/13) ve diger cerrahi girisimlerde %28,6 (2/7) olarak bulundu.

Sonug: Osmanli Rus Savas! sirasinda Turk hekimler farkh tlkelerde egitim gérmis olan ¢ok sayida yabanci
hekim ile birlikte calismis ve kazandiklari deneyimlerle Ulkemizde modern tibbin temellerini atmislardir. Bu
calisma aseptik cerrahi ve anestezi esliginde yapilan cerrahi uygulamalarin uUlkemizdeki ilk drneklerine ait
verileri icermektedir.

Anahtar Kelimeler: Amputasyon, yaralanma, anestezi, aseptik cerrahi.

Yurdakul ES. Kizilay'in kurulus doénemi (1877-1878 Osmanli-Rus Savasi): Cerrahi girisimler ve cesitli
yaralanmalarda mortalite oranlari. Pam Tip Derg 2019;12:517-526.

Abstract

Purpose: In the nineteenth century, important discoveries were made about anesthesia applications and
bacteriology, and these advances paved the way for successful results in amputation and war surgery. The aim
of this study is to investigate the mortality rates of surgical operations and various injuries in the first hospitals of
the Red Crescent, established in the second half of this century.

Materials and methods: During the research process, Ottoman Turkish, English and French reports and
archives were examined and the data obtained were grouped according to injury sites, major surgeries and
other surgical applications and their comparative analyzes were performed.

Results: A total of 39011 people were treated in Red Crescent hospitals during the war period of nearly one
year and detailed data were available for 12516 (32,08%) of whom. The overall mortality rates were 13.75%
(913/6638) for internal diseases and infections, and 6.04% (355/5878) for surgical diseases and injuries.
Mortality rates in 192 patients with detailed data on surgical treatment were 24.3% (17/70) in amputations,
18.2% (8/44) in resections, 34.1% (14/41) in fractures, and 15.4% (2/13) in disarticulations and 28.6% (2/7) in
other surgical interventions.

Conclusion: During the Ottoman-Russian War, Turkish physicians worked with a large number of foreign
physicians who were educated in different countries and laid the foundations of modern medicine in our country
with the experiences they gained. This study includes data from the first examples of aseptic surgery and
anesthesia-guided surgical procedures in our country.

Key Words: Amputation, injury, anesthesia, aseptic surgery.
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On dokuzuncu yuzyilda tip alanindaki 6nemli
gelismeler arasinda 6ne g¢ikanlar anestezinin
dogusu, antiseptik cerrahi ve bakteriyoloji
bilimindeki kesifler olmustur [1, 2]. 1877-1878
Osmanli-Rus Savasl, bilimsel gelismelerin ve
dondsimin Kizilay’'in kurulusu ve uluslararasi
alanda kabul gordigu dénemde gergeklesmistir
[3-6]. Catismalar esnasinda yarali askerlere
tarafsiz olarak yardim etmek amaciyla
1863 yilinda kurulan Kizilha¢ ile ayni gorevi
Ustlenmek tizere 1868 tarihinde Osmanli Devleti
tarafindan “Mecruhin ve Marday! Askeriyeye
imdat ve Muavenet Cemiyeti” adiyla bir yardim
teskilati kurulmus ve bu kurum 1877 tarihinde
“Osmanli Hilal- Ahmer Cemiyeti” adi ile yeniden
organize edilerek ginumuzdeki Turk Kizilayrnin
cekirdegini olusturmustur [3-5, 7].

Modern anestezinin ilk inhalasyon
anestezikleri olan nitroz oksit ve dietil eter ilk
olarak dental girisimlerde kullaniimistir. Horace
Wells, 1842 yilinda Conneticut'taki bir halk
gOsterisinde, nitrdz oksitin hipnotik ve analjezik
etkisini fark etmis ve sonraki yillarda agrili dental
girisimlerde bu maddeyi hastalarinda anestezi
amaclh kullanmistir [8]. Amerikali bir dis hekimi
olan ve ayni zamanda tip egitimi de alan William
Morton, ¢cok agrili bir operasyonu hocalari ve
ogrenciler huzurunda hastay! eter ile uyutarak,
hastaya aci hissettirmeden basarili bigcimde
gerceklestirmis ve bu denemenin yapildigi 10
Ekim 1846 tarihi anestezinin baslangici olarak
kabul gormustiur [8]. Sonraki yillarda eter
askeri cerrahide de kullaniimistir. Amerikali
hekim Samuel Guthrie tarafindan 1831 yilinda
kesfedilen kloroform 1847 yilina kadar anestezik
olarak kullaniimamistir [1]. Avrupa’da ise
kloroform 1848 Ozglirliik Hareketleri sirasinda,
1850 Danimarka-Prusya savaginda ve 1853-
1856 Kinm Savasi’nda hekimler tarafindan
anestezik olarak kullaniimistir [9]. istanbul'da
yayinlanmakta olan Journal de Constantinople
dergisine gore 1847-1848 yillarinda
Galatasaray’daki Mekteb-i Tibbiye-i Sahane’'de
yapilan ameliyatlarda kloroform kullanildigi ve
bunun tlkemizde ilk kullanilan anestetik madde
oldugu bilgisi yer almaktadir [10]. Anestezi
uygulamalarinin en 6nemli avantaji hastanin
acl cekmemesi sayesinde, hekimin cerrahiyi
yavas ve dikkatli bir sekilde yapabilmesine
olanak saglamasiydi. Ayrica amputasyonlarda
daha sonra ise yarayacak olan proteze yonelik
glduk olugsumu da saglikli olarak yapilabiliyordu
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[1]. On dokuzuncu yuzyilda salgin hastaliklarla
mucadeledeki basarili uygulamalar, hastane
tibbr  kavraminin  ortaya c¢ikisl, asepsi-
antisepsi uygulamalarindaki gelismeler ile
cerrahi uygulamalar ve sonrasinda gelisen
komplikasyonlarla iligkili 6lim oranlari da 6nemli
oranlarda azalmistir [2].

Bu makalede Kizilay tarafindan kurulan ilk
saglik tesekkillerinde uygulanan ameliyatlar,
cesitli cerrahi girisimler ve yaralanmalarla iligkili
mortalite oranlarinin belirlenmesi ve savas
kosullari ve sosyokultirel durumun ve ayrica
asepsi-antisepsi uygulamalarindaki gelismelerin
ve anestezi tekniklerinin cerrahi uygulamalar
ve mortalite oranlari Uzerine olan etkilerinin
incelenmesi amaclanmistir. Tarkiye'de
ortopedinin tarihgesi 1900’10 yillarin baslarinda
egitim icin Osmanl Huikumeti tarafindan
Avrupa’ya (basta Almanya ve Fransa olmak
Uzere) gonderilen hekimlerden baslanarak
ele alinmistir [11]. 1843’lerden itibaren
ulkemizde tip fakiltelerinin kurulmasi ve degisik
zamanlarda vyurtdisindan hocalar getiriimesi
gibi gayretlere ragmen cerrah yetismesinde
sikintilar yagsanmistir [12]. Cerrah yetisememesi
Uzerine, o zamanki hikimet, 1875 de askeri
tibbiyeden c¢ikan geng¢ doktorlar arasindan
imtihanla bir hekimi (Naim Efendi) Viyana'ya ve
Uc hekimi (Cemil Ziya Bey, Hayrettin ve Osman
Efendiler) Paris’e gondermistir. Bu ilk hekimler
yurda donduklerinde 1877'de Osmanli-Rus
harbi baslamis ve bu gen¢ cerrahlar harp
sahasina gonderilmiglerdir [12]. Bu makalede
sunulan verilerinin Turk ortopedi ve cerrahi
tarihinin ginimuz sistematigine uygun olarak
dizenlenmis ilk kayitlari olmasi nedeniyle 6zel
o6nem tasidigini disindyoruz.

Gereg ve yontem

Bu calismanin verileri 1877-1878 Osmanli-
Rus Savasinda (93 Harbi) Turk Ordularinda
Askeri Saglik Hizmetleri'nin arastinldigr bir
doktora tezinden elde edilmistir [13]. Calismada
Kizilay tarafindan kurulan ilk hastanelerin (27
ayri hastane) kayitlarinda yer alan cerrahi
girisimlerle ilgili veriler metaanaliz prensibi ile
birlestirilerek karsilastiriimistir.

Arastirma verilerinin toplanmasi

Bu arastirmada arsiv belgeleri, donemde
yayimlanmig kitaplar, raporlar ve sureli yayinlar
gibi dénemin birincil kayitlarina ulasiimis ve
incelenmistir. ik asamada savaglarla ilgili
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arsivlerinin tasnif edildigi Genelkurmay Askeri
Tarih ve Stratejik Etiit Daire Bagkanhgi (ATASE)
Argivinde Osmanli-Rus Harbi (ORH) katalog
taramalarinda arastirmanin konusu olan saglk
hizmetleriyle ilgili arastirmaya katkisi olacak
300 belgeye ulasildi ve bunlar detayli olarak
incelendi. Ikinci olarak, Basbakanlik Devlet
Arsivleri Genel Mudirligi Osmanli Arsivi (BOA)
kataloglarinda bulunan 12 belge incelendi. Son
olarak, Kizilay Arsivi'nde yapilan arastirmada
mevcut argivin arastirma ile ilgili tarihi donemi
kapsamadigl tespit edildi. Arsiv belgelerinde
Osmanli-Rus  Savasi slresince  Osmanli
Hukumeti’ne baglh askeri hastaneler ve seyyar
hastanelerce (43'U tagrada 27’si Istanbul'da
olmak Uzere toplam 70 hastane) saglik
hizmetlerinin yUratilmesi ile ilgili yazismalar
bulunsa da [14-16], bu hastanelerce hazirlanan
bir rapora ulagilamadi.

Arsiv belgeleri disinda savas donemine ait
saglik hizmeti sunan kurumlarca hazirlanan
raporlarincelendi. Ulasilabilen en 6nemli kaynak
doénemin Kizilay’'i olan Mecruhin ve Mardayi
Askeriyeye Imdat ve Muavenet Cemiyeti’nin
1878 yilinda (savasin hemen sonrasinda)
yayimladigi Fransizca rapordur [17]. Bir diger
énemli kaynak ise ingiliz hiikimetinin tegvikiyle
kurulan “Stafford House Komitesi (SHK) Hasta
ve Yarali Turk Askerlerine Yardim Cemiyeti”
tarafindan 1879 yilinda yayimlanan ingilizce
rapordur [18]. Bu raporlar savas slrecinde

300 ATASE arsivi

Kizilay Hastaneleri
[27 sabit veya seyyar

yurutilen saglik hizmetlerine dair mortalite
ve morbidite oranlari ve bulasici hastaliklar
gibi sorunlar ve bu sorunlarla ilgili alinan
onlemler gibi 6nemli bilgileri ve istatistikleri
de iceren resmi kayitlardir. Her iki kaynagin
cevirisi yapildi ve calisma basliginda belirtilen
detaylar yoninden incelendi. Stafford House
Komitesi Raporu’nda hastalik tipi ve yaralanma
bdlgelerine gbére mortalite oranlarini goésterir
ayrintih bilgiler bulunmadidi igin, bu calisma
baslica 1877-1878 Osmanli Rus Savasi’nda
Kizilay tarafindan kurulan hastanelerde (27
ayri hastane) yuratulen saglik hizmetlerine dair
verileri kapsamaktadir (Sekil 1).

incelenen parametreler ve karsilastirmalar

Kizilay tarafindan kurulan 27 ayri hastanenin
verileri asagidaki algoritma (Sekil 2) izlenerek
incelendi ve bu hastanelere ait ulasilabilir
verileri iceren ortak tablolar olusturuldu. Farkl
hastane kayitlarinda yaralanma bdlgesi veya
ameliyatlar icin ¢ok sayida farkh alt grup ve
tanimlama oldugu belirlendi. Bu verilerin tek bir
tabloda gosterilebilmesi igin gruplandirmalar
yapildi ve farkl hastanelere ait ayni kategorideki
tim veriler tek bir tablo satirinda gosterilecek
sekilde birlestirildi. Yaralanma bdlgeleri ve
hastaliklar igin 18 farkli hastanenin kayitlari
incelenerek toplam 14 bolge-grup olusturuldu
(bulgular bélimu Tablo 2’ye bakiniz). Buyuk
ameliyatlar ve diger cerrahi girisimler ise
alti farkh ameliyat-cerrahi girisim icin 16 ayri

Kizilay Hastaneleri

belgesi hastane] [39.011 hasta ve yaral)
SHK hastaneleri
: : SHK hastaneleri
12 BOA arsiv belgesi [21 sabit veya seyyar
hastane] [71.274 hasta ve yarall]
Kizilay Raporu Osmanh Hikumeti .

(Fransizca) hastaneleri ) Osnr\‘::l;a::s:neu
SHK Raporu [70 sabit veya seyyar "
(Inglizce) hastane] [hasta ve yaral sayisi?)

Sekil 1. Arsiv belgelerinin taranmasi ve galismaya dahil edilecek hastanelerin belirlenmesinde

kullanilan akis semasi.
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Kzilay Hastaneleri
[27 hastanenin tOm0 igin
hizmet verilen topiam
hasta ve yarah sayisi var]

Cerrahi hastaliklar ve

yaralanmalarda mortaiite oranian

[18 hastanede var]

Yaralanma boigelen ve
hastalikiara gore* mortaite
oranlan
[18 hastanede var)

TOm 4i0m olguian ve
genel mortalite oranian
[sadece 24 hastane]

Dahili hastaliklar ve
enfeksiyoniarda mortalte oranian

(17 hastanede var]
BUyok ameliyatiar ile diger Mortalite nedenleri
cerrahi-invaziv girigimlerde** [sadece 4
mortalite oranlan hastanedeki 36
[11 hastanede var] hasta i¢in var)

Sekil 2. Kizilay hastanelerinde karsilastirmali tablolarin elde edilmesinde izlenen algoritma (*Farkli
hastane verileri 14 farkli anatomik bdlge olusturularak birlestirildi. **Farkli hastane verileri 6 farkli
ameliyat-cerrahi girisim tlr0 icin 16 farkli anatomik boélge olusturularak birlestirildi).

bdlge-grup olusturularak ve hastane verileri
birlestirilerek incelendi (bulgular bolimi Tablo
3’e bakiniz). Son olarak kategoriler i¢in mortalite
oranlari hesaplanarak veriler ylzdesel olarak
karsilastirildi.

Buyuk ameliyatlar ve diger cerrahi girisimler
icin hastalar su sekilde gruplandirildi:

1. Amputasyonlar: Hasar géren kol, bacak,
el, ayak ve parmaklarin, ilgili uzvun kemigi ile
beraber kesilerek vicuttan ayirildigi cerrahi
islemlerin uygulandidi hastalar.

2. Dezartikulasyonlar: Eklem seviyesinden
yapilan amputasyon uygulamalari.

3. Rezeksiyonlar: Kanlanmasi bozulmus
veya enfekte olmus kemik veya dokularin
bir bulimlinin (parsiyel rezeksiyon) veya
tamaminin  (komplet rezeksiyon) kesilerek
cikarildigr cerrahi iglemler.

4. Sekestrektomi ve drenaj uygulamalari:
Curime-nekroz gelismis kemik parcalarinin
veya abse formasyonu gorilen kemik-eklem
dokularinin  kesilerek  ¢ikarildigi  ve/veya
pansuman uygulamalari ile (basit pansuman,
Guérin pansumani, fenol pansumani gibi) tedavi
edildigi hastalar.

5. Kirik tedavileri: Ategli silah yaralanmalari,
kint travmalar veya yuksekten disme gibi
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nedenlerle kemik kiriklari olusan ve bandaj,
basit atel, atel cihazi, Clyne tipi yastikl ateller
ile tedavi edilen hastalar.

6. Diger girisimler: Kist-polip eksizyonu,
mesane tasi nedeniyle median kesi, perianal
fistll, batin, torakal ve lomber bolge ile ilgili 6zel
cerrahi girisimler.

Bulgular

Kizilay savas slresince 8'i muhacirler
igin olmak Uizere 12’si istanbul'da, 9'u seyyar
olmak Uzere 15 tasrada (cephe ve cephe
gerisinde) toplam 27 hastane kurmustur [17].
Bu hastaneler Kizilay’in ilk saghk tesekkulleri
olup, bazilari sabit hastaneler iken, bir bélimu
de cephe hattinin hemen gerisinde kurulan ve
aslil gorevi ilk mudahale ve yarali tahliyesi olan
gegcici saghk tesekkulleridir (Tablo 1).

Osmanl Hilal-i Ahmer Cemiyeti tarafindan
tesis edilen sabit ve seyyar hastanelerde 1
Adustos 1877 tarihinden 30 Haziran 1878
tarihine kadar, 25.115 yarali ve 13.896 hasta
olmak Uzere toplam 39.011 kisi hizmet almistir.
Tedavi goren yarali ve hastalarin hastanelere
go6re dagihmi ve toplam sayilari ile hastanelere
go6re mortalite oranlari Tablo 1°de gorilmektedir.
Hastane kayitlari ayri ayri incelendiginde tedavi
edilen hasta ve yaralinin yaklasik Ugte biri igin
(12516/39.011; %32,08) hastalik ve yaralanma
tipi ve iligkili mortalite oranlarina dair detayl
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Tablo 1. Hilal-1 Ahmer Cemiyeti (Kizilay) tarafindan tesis edilen saglik tesekkullerinde tedavi géren
yarall ve hasta dokimu ile mortalite oranlari [12].

) Tiim &lim Danhili Cerrahi
Hastane Tum olgulari ve tjq_stallklar ve _r_lg_stallklar ve
hastalar . Olim oranlari 6lim oranlari
genel mortalite (%) (%)
Baskentteki Sabit Hastaneler
1. Kavak Hastanesi 490 18 (3,67) Veri yok Veri yok
2. Beylerbeyi Hastanesi: Pasa Dairesi
2606 285 (10,94) 219/1486 (14,74) 66/1120 (5,89)
3. Beylerbeyi Hastanesi: Musiki Dairesi
4. Beylerbeyi Hastanesi: Adalar Dairesi 831 56 (6,74) 45/556 (8,09) 11/275 (4,0)
Baskentteki Sabit Miilteci Hastaneleri
5. Gulhane Hastanesi 326 12 (3,68) 12/283 (4,24) 0/43
6. Cinili Késk 1 Numarali Baraka Hastanesi 292 74 (25,34) 73/284 (25,7) 1/8 (12,5)
7. Pasabahge Hastanesi 212 54 (25,47) 54/212 (25,47) 0/0
8. Semsi Paga Hastanesi (Uskudar) 166 32 (19,28) 32/156 (20,51) 0/10
9. Nakilbend ve Tunuslu Hastanesi (Uskiidar) 750 184 (24,53) 181/692 (26,16)  3/58 (5,17)
10. Kumbarhane Hastanesi 40 0 0/39 01
11. Sirkeci iskelesi Kadin Miilteci Hastanesi 585 110 (19,0) Veri yok Veri yok
12. Takiyeddin Pasa Hastanesi 80 Veri yok Veri yok Veri yok
Tasradaki Sabit-Gegici Hastaneler
13. Varna Gegici Hastanesi 297 49 (16,5) 0/0 49/297 (16,5)
14. Varna Turk-Misir Gegici Hastanesi 1148 43 (3,75) 33/753 (4,38) 10/395 (2,53)
15. Edirne Askeri Idadiye Gegici Hastanesi 523 19 (3,63) 0/42 19/481 (3,95)
16. Edirne Askeri Belediye Gegici Hastanesi 280 11 (3,93) 6/103 (5,83) 5/177 (2,82)
17. Selanik Hastanesi (Islahane-Dr. Lebovicz) 140 7 (5,0) 1/9 (11,11) 6/131 (4,58)
18. Selanik Hastanesi (Islahane-Dr. Weber) 59 0 0/4 0/55
Seyyar Hastaneler
19. Stoker Hastanesi (Tahliye servisi) 2167 Veri yok Veri yok Veri yok
20. Sivastopol ve Dallas Hastanesi (Sipka) 2268 114 (5,03) 20/60 (3,33) 94/2208 (4,26)
21. Goldstein Hastanesi (Orhaniye - Kazanlik) 4008 Veri yok Veri yok 16/40 (40,0)*
22. Heinrich Hastanesi (Razgirat) 465 Veri yok Veri yok Veri yok
$§§I(Seasr§:'g’;tyzr;es' (Orhaniye, Kemerli, 6514 190 (2,92) Veri yok Veri yok
24. Roy Hastanesi (Erzurum) 2251 295 (13,11) 220/1703 (12,92) 75/548 (13,67)
25. Cuma Dr. Antoniades Hastanesi 287 17 (5,92) 17/256 (6,64) 0/31
- Cuma Hastanesi (Yaral Tahliye Servisi) 1650 Veri yok Veri yok Veri yok
26. Dr. Colonna Ceccaldi Saglik Treni 1427 15 (1,05) Veri yok Veri yok
27. Sirkeci Dr. Mundy ve Dr. Mautner Hastanesi 9149 21(0,23) Veri yok Veri yok
o oot ok e

* Kizilay raporunun bu hastaneye ait bolimiinde sadece 40 hasta ile ilgili detayh bilgi sunulmus olup bu hastalar genel toplama dahil
edilmistir, raporda diger hastalara dair bir veri bulunmamaktadir.
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verilere ulasildi. Bunlarin 6638’i enfeksiyonlar
ve cesitli dahili hastaliklar nedeniyle tedavi
edilen kigiler olup, bu hastalarda genel mortalite
orani %13,75 olarak bulundu (Tablo 1). Diger
5878 kigi ise cerrahi hastaliklar ve yaralanmalari
olan hastalardi, bu grupta ise genel mortalite
orani  %6,04 olarak bulundu. Kizilay
Hastanelerinde uygulanan cerrahi girisimler
ve cesitli yaralanmalarda mortalite oranlarini
ortaya koyabilmek adina séz konusu 5878

hastanin detayh verileri ile olusturulan Tablo
2'de yaralanma bolgeleri ve hastaliklara gore
sayisal dagilim ve 6lim oranlari goérilmektedir.

Kizilay hastanelerinde yatarak tedavi géren
192 hasta ve yaral igin cerrahi hastaliklar ve
yaralanmalar ve bu hastaliklarin tedavileri
sirasinda ortaya cikan komplikasyonlara dair
daha detayli kayitlarin tutuldugu belirlendi.
Bu hastalar ile ilgili ayrintili veriler Tablo 3'te
sunulmustur.

Tablo 2. Yaralanma bdlgeleri ve hastaliklara gére sayisal dagilim ve 6lim oranlari*.

l’zﬁgrr]cu Tedavi altinda  Olen Toplam
Bas ve boyun yaralanmalari 115 45 3(%1,84) 163
Gogus ve Govde yaralanmalari 157 48 13 (%5,96) 218
Omuz yaralanmalari 26 13 3 (%7,14) 42
Ust ekstremite (kol-dnkol) yaralanmalari 486 127 13 (%2,08) 626
El yaralanmalari 187 37 5 (%2,18) 229
Kalga yaralanmalari 77 43 3 (%2,44) 123
Alt ekstremite (bacak ve uyluk) yaralanmalari 334 206 21 (%3,74) 561
Ayak yaralanmalari 49 24 3 (%3,95) 76
Atesli silaha bagli basit yaralanmalar 702 136 0 (%0) 838
Kesici delici alet yaralanmalari 185 21 16 (%7,21) 222
Ekstremite ve ayaklarda donma ve kangren 343 86 58 (%11,91) 487
Yanik 11 7 0 (%0) 18
Cesitli cerrahi hastaliklar ve komplikasyonlar 110 50 54 (%25,23) 214
Diger yaralanmalar 1496 402 163 (%7,91) 2061
Cerrahi klinigi genel toplam 4278 1245 355 (%6,04) 5878
Enfeksiyonlar ve cgesitli dahili hastahklar 4240 1485 913 (%13,75) 6638
Toplam 8518 2730 1268 (%10,13) 12516

*Bu tablo detayh kayitlarin tutuldugu hastane raporlarinin birlestiriimesiyle olusturulmustur ve Kizilay hastanelerinde tedavi géren hasta ve

yaralilarin yaklasik tgte birini (%32,08) temsil etmektedir.

Kizilay raporlarinda Tablo 3'te yer alan
43 0Olim olgusunun 36’sinda olim nedeni
belirtimigken, yedi olguda &6lim nedenleri ile
ilgili bir bilgiye ulasilamamistir. Raporlanan
6lum nedenlerinin sayisal dagilimi su sekildedir;
piyemi ve purilan enfeksiyonlar 16, pnémoni
bes, peritonit bir, diger enfeksiyonlar (diyare,
dizanteri, tifis, tetanoz ve tuberkilloz) yedi
olmak Uzere enfeksiyonlarla iligkili toplam 29
0lum, amputasyon reddi ile iliskili dort 6lim
(Ggu ilk yatista ampitasyonu reddetme, biri
ikinci amputasyonu reddetme), anemi ile iligkili
iki 61im ve sekonder kanama ile iligkili bir 6lim
olgusu.

Bazi hastanelerde yapilan cerrahi iglemler
genel sayillarla ifade edilmisken, bazi
hastanelerde ise bolgelere gore toplam sayilar
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ifade edilmis, fakat 61im oranlari belirtiimemisgtir.
Roy Hastanesi’'nde (Erzurum) yapilan cerrahi
islemler ile ilgili kayitlar ikinci duruma bir 6rnek
teskil etmektedir (Tablo 4). Bu sekilde tutulan
kayitlarda cerrahi girisimlere gdre mortalite
oranlari belirlenemedigi icin bu veriler yukaridaki
tabloya (Tablo 3) dahil edilmemistir.

Kizilay'in saglik tesekkullerinde sadece
Turk askerleri ve miultecilere saglik hizmeti
veriimemis, bazi hastanelerde Rus askerleri de
tedavi edilmistir. Ornegin 2 Numarali Seyyar
Hastane (Sivastopol ve Dallas Hastanesi;
Sipka) kayitlarinda “7, 8, 9 Ocak 1878de ii¢
glin stiren savas sirasinda seyyar hastane, 85'i
Rus olan 1278 yaraliyi kabul ederek bakimini
yaptr” ifadesi yer almaktadir [17].
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Tablo 4. Erzurum Hastanesi’'nde (Roy Hastanesi) yapilan ana cerrahi islemler 17 Subat-30 Nisan

1878 [12].
Yaralanmalarin Cinsi Sayr Ameliyatlar Sayi
12 Kol amputasyonu

8 Onkol ampiitasyonu
19 Bilek dezartikllasyonu
Obds patlamasi, mermi ve kesici aletle 26 Parmak dezartikilasyonu 79

yaralanmalar

Uyluk amputasyonu

Humerus dezartikiilasyonu

1 Orta parmak ve ylzuik parmagi dezartikilasyonu
16 Bilek amputasyonu
1 3 ayak parmaginin dezartiklilasyonu
Cesitli yaralanmalar 1 2 ayak parmaginin dezartikiilasyonu 45

2 Ayak dezartikilasyonu

25 Cesitli kangren ameliyatlari

Toplam 117

Tartisma

Savaglar tarih boyunca tibbi uygulamalarin
gelismesinde onemli rol oynamisgtir.
Ornegin, Amerikan I¢ Savasi (1861-1865)
sirasinda tip alaninda c¢ok sayida 6nemli
ilerleme gerceklesmistir [19]. Bu savasi
digerlerinden ayiran en 6nemli 6zellik sanayi
devriminin Uretken kapasitesi ile askeri glicin
entegrasyonunun tamamlandigi suregteki ilk
modern savas olmasidir. Bu savasta tarihteki
en blyUk catismalar olmus ve 0Ongdrulerin
¢cok otesinde atesli silah yaralanmasi ve insan
kayiplari meydana gelmistir [19]. Anestezi,
primer ampultasyon, atel ve nekrotik doku
debridmani gibi yara tedavisinde kullanilan
etkili ydbntemler bu savagin yaygin uygulamalari
olmustur [1]. Bu savasin sonlanmasindan on ikKi
yil kadar sonra baslayan Osmanli Rus harbinde
ise yeni gelismelerin ve teknik ilerlemelerin de
katkisi ile tibbi uygulamalarin daha ileri 6rnekleri
sunulmustur.

Savas yaralanmalari ve cerrahi
uygulamalarin basarisini artiran ikinci énemli
etken ise asepsi ve antisepsinin gelisimidir
[2]. Pansuman malzemelerini karbolik asit
(fenol) ile yikayarak yara Uzerine uygulayan
Joseph Lister’in 1866 yilindaki uygulamalari
bu konudaki ilk érneklerdir. Lister kendi cerrahi
kliniginde uyguladigi bu yontem ile cerrahi
sonrasi mortalite oranini %45’ten %1,5'lara
kadar duaslrmis ve bu pansuman metodu
savaslarda da kullaniimaya baglamistir [1].
Osmanh Rus savasginda gerek cephe hattinin
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gerisinde, gerekse hastanelerde yara bakimi ve
pansuman uygulamalari gérevli hekimlerce veya
onlarin gbézetimindeki yardimci saglik personeli
tarafindan yaygin olarak gerceklestirilen bir
uygulama olmustur [20].

Tarih boyunca savaslar sirasinda
hastaliklardan ve enfeksiyonlardan d&lenlerin
sayisi silahla vyaralanarak oOlenlerden ¢ok
daha fazla olmustur [20]. 1877-1878 Osmanli
Rus savasinda Ruslar 88.000'den fazla insan
kaybetmistir. Soyle ki, Rus Tuna Ordusu’nda
5096 yaralanma ve 45.828 hastalik iligkili 6lim
oldugu tahmin edilirken, Kafkas Ordusu’'nda
1869 yaralanmaya karsin ve 35.311 hastaliktan
Olim  gergeklesmistir, hastaliktan  6limler
yaralanmalardan odlumlerle kiyaslandiginda
bati ve dogu cephelerinde sirasiyla 9 ve
18 kat daha fazla olmustur [21]. Bu ylksek
oranlarin en 6nemli nedenleri dizanteri, tifis,
pnémoni, gastroenterit, bronsit ve akciger
tiberkllozu gibi enfeksiyonlardir [20]. 1877-
1878 Osmanh Rus harbi ddéneminde Kizilay
hastanelerinde bir yila yakin sirede toplam
39.011 hasta ve yarali tedavi edilmistir. Kizilay
hastanelerinde tedavi goren hasta ve yaralilar
arasinda toplam 6lum olgusu sayisi kayitlarina
ulasilabilen 30641 hastada 1606’dir (%5,24).
Bu hastalarin 12.516’sina (%32,08) ait detayh
verilere gore ise dahili ve cerrahi hastaliklarda
mortalite oranlari sirasiyla %13,75 ve %6,04
olarak bulundu (Tablo 1). Dahili hastaliklardan
Olumlerin  en o6nemli nedeni enfeksiyon
hastaliklari ve salginlara bagh &limlerdi
(Tablo 1). Bu veriler hastane tibbi kavraminin
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onemini acik bir sekilde ortaya koymaktadir.
Soyle ki Rus Ordusu igin bakildiginda 9 ila 18
kat olan fark, hastanede tedavi imkani bulan
kisilerde iki kat gibi ¢cok daha dusuk oranlara
inmistir. Bu duslste yara bakimi ve pansuman
uygulamalari, sanitasyon ve hijyen onlemleri
suphesiz en 6nemli etkenler olmustur. Bununla
beraber, savas kosullarinin getirdigi guglikler
yuksek sayilarda hasta kabull ve tahliyesinin
kisa bir zaman dilimi icerisinde gerceklestirildigi
bazi hastanelerde (6zellikle cephe hattina yakin
seyyar hastaneler ve goé¢ hareketleri ile asiri
hasta yUkinin gorialdiga milteci hastaneleri)
bu koruyucu saglik uygulamalari yetersiz kalmig
ve detayl hasta kayitlarinin tutulmasi mimkan
olmamistir. Stoker Hastanesi (Tahliye servisi) ile
ilgili Kizilay raporunda [17] yer alan su ifadeler
bu durumu ortaya koyan bir 6rnek niteligindedir:
“Seyyar hastanenin hareketliligi ve strekli yer
degistirmesi, doktorlara sadece bazi cerrahi
girisimleri yapilabilmeleri i¢in olanak sagliyordu.
Bu doktorlarca sadece dokuz amplitasyon
yapilabilmistir. Olgulari hastaneye ulastirma ve
surekli seyahat etme zorunluluklari nedeniyle,
yaptiklari cerrahi islemleri kaydedememislerdir’.
Tdm bu olumsuzluklara ragmen bazi
hastanelerde yapilan ameliyatlar ve hasta
takiplerine ait detayh kayitlar tutulmus ve bu
raporlar giiniimuize kadar ulagmistir.

BlUyuk ameliyatlar ve diger cerrahi-invaziv
girigsimler ile ilgili detayl verilerine ulasilabilen
192 hastada en ¢ok uygulanan cerrahi girisimin
amputasyonlar oldugu gorilmektedir. Kayitlara
gbre amputasyonlarda genel mortalite orani
%24,3 (17/70) olarak bulundu. Amputasyonlar
ve dezartikllasyonlar bilinen en eski cerrahi
islemlerdendir, bununla beraber Kizilay
hastanelerinde Lisfranc amputasyonu, Chopart
dezartikilasyonu, Pirogoff amputasyonu gibi
teknik ayrintilari  tanimlanmis bircok farkl
ameliyat yapilmistir [17]. Sik gergeklestirilen
diger tedavi uygulamalarindan rezeksiyonlar
ve kirik tedavilerinde ise mortalite oranlari
sirasiyla %18,2 (8/44) ve %34,1 (14/41) olarak
bulundu (Tablo 3). Kizilay raporunda kiriklarin
genel olarak parcali kirik seklinde oldugu ve
ategli silah yaralanmalari ile birlikteligi bilgisi
yer almaktadir. Ozellikle gégius ve govde
bdlgesindeki yaralanmalarla birlikte olan
kiriklarda 6lim oraninin daha yiksek oldugu
gorulmektedir (Tablo 3). Yaralanma bdlgeleri
ve hastaliklara gére sayisal dagihm ve o6lim
oranlarina bakildiginda (Tablo 2), karsimiza

¢ikan bir diger dnemli 6lim nedeni de ekstremite
ve ayaklarda donma ve kangren olgulari idi.
Bu hastalarda mortalite orani %11,91 (58/487)
olarak bulundu. Buyuk arterlere yakin olan omuz
ve uyluk yaralanmalari veya bu bélgelere yapilan
cerrahi miidahalelerdeki 0lim oranlarinin diger
bolgelere gore daha ylksek oranlarda olmasi
da dikkat gekmektedir (Tablo 2 ve 3).

Az sayida hastaya ait ulagilabilir detayl
verilere gore blyik ameliyatlar ile diger cerrahi-
invaziv girisimlerdeki olumlerin en 6nemli
nedenleri olarak enfeksiyonlar (basta yara yeri
enfeksiyonlariolmak tizere) ve ampitasyon reddi
karsimiza cikmaktadir. Anestezi uygulamalari
savas Yyaralanmalarinda yaralilarin acisini
ve cerrahi soktan Olimleri de anlamli olarak
azaltmis olsa da [1], Kizilay raporlarinda tim
yaralilarin sayisina bakildiginda gerceklestirilen
ameliyat sayilarinin pek az oldugu ve c¢ogu
hastanin amputasyona izin vermek istemedigi
bilgisi yer almaktadir. Kizilay [17] ve Stafford
House Komitesi raporlarinda [18] ampitasyon
reddinin en 6nemli iki nedeni olarak; (i) savasin
ilk zamanlarinda diger cerrahi iglemlerde
oldugu gibi amputasyonlarin da tecribesiz
cerrahlar tarafindan gergeklestiriimesi ve ayrica
ekipman yetersizligi, operasyonun zamaninda
yapllamamasi gibi sebeplerle ameliyatlarin
6limle sonuglanmasi, (ii) askerlerin kesik bir
beden yerine tum vicutlan ile dlmeyi tercih
etmeleri yer almaktadir. Bazi hastanelerde ve
catisma bdlgelerinde anestezik madde (eter,
azot peroksit ve kloroformun) uygulamalari
gerceklestirlememis ve cerrahi  girigsimler
hasta alkol ile sedatize edilerek uygulanmaya
cahsilmigtir. Tark askerlerinin dini inanglari
geregi alkol ile anesteziyi kabul etmemesi de
ampditasyon reddinin diger bir nedeni olarak
belirtilmistir [18].

Sonug olarak, Osmanli Rus Savasi sirasinda
gerek Kizilay hastanelerinde gerekse Stafford
House Komitesi hastanelerinde farkli Glkelerde
egitim goérmis olan ¢ok sayida yabanci
hekim gorev almis ve ¢ok sayida modern
cerrahi uygulamalari gerceklestirmislerdir. Bu
hekimlerle beraber calisan Turk hekimler ve
yardimci saglik personeli hem tibbi uygulamalar,
hem de hasta takibi ve bakimina dair énemli
tecriibe ve deneyimler kazanarak Ulkemizdeki
modern tibbin temellerini atmiglardir.
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Cerrahi sonrasi iyilesmeyen kronik anal fissurli hastalarda Botoks
uygulamasi basarili midir?

Is Botox application successful in patients with chronic anal fissures that do not heal
after surgery?

Murat Akici, Murat Cilekar
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Ozet

Amag: Cerrahi sonrasi iyilesmeyen kronik anal fissir hastalarinda botoks uygulamasini ve sonuglarini
retrospektif olarak irdelemeyi amagladik.

Gereg ve Yontem: Klinigimize Ocak 2016-Ocak 2018 tarihleri arasinda bagvuran, kronik anal fissir tanisi ile
lateral internal sfinkterotomi uygulanmis ve degerlendirme sonrasi iyilesmeyen anal fisslr tanisi alan hastalar
retrospektif olarak incelendi. Postoperatif inkontinans varligini arastirmak igin Wexner skorlama sistemi
kullanildi. Anal sfinkterlerin degerlendirilmesi igin tim hastalara Endoanal Ultrasonografi yapildi.

Bulgular: Toplam 36 hastanin, 22’si (%61,1) erkek, 14’0 (%38,9) kadindi. Yas ortalamasi 36,2 idi. Endoanal
ultrasonografi'de 12 (%33,3) hastada superfisiyal eksternal sfinkterotomi ve intakt internal anal sfinkter, 24
(%66,7) hastada inkomplet internal sfinkterotomi saptandi. 18 (%50) hastada inkontinans mevcuttu. 16 (%44,4)
hastada sadece gaz, 2 (%5,6) hastada gaz-sivi inkontinansi mevcuttu. Postoperatif Wexner skorlari ortalama
1,2 idi. Botoks islemi sonrasi hastalarin 30 (%83,3) hastada iyilesme saglandi. 6 (%16,7) hastada iyilesme
saglanamadi. Botoks isleminin basarili oldugu 6 (%20) hastada niiks gelisti. Ortalama takip zamani 11,9 ay idi.
Sonug: GCalismamizda iyilesmeyen anal fisstr hastalarinda botoks uygulamasi basari orani %83,3 olarak
bulunmustur. ikincil cerrahide endise yaratan inkontinans ihtimali nedeni ve %80 lere varan basari oranlari ile
botoks uygulamasi ikincil cerrahiye alternatif olarak 6n planda dustiniimelidir. Ancak kesin bir sey sdyleyebilmek
icin daha genis serilere ihtiyag oldugu kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Botulinum toksin, sfinkterotomi, inkontinans, niks.

Akici M, Cilekar M. Cerrahi sonrasi iyilesmeyen kronik anal fissurlli hastalarda Botoks uygulamasi basarili
midir? Pam Tip Derg 2019;12:527-531.

Abstract

Purpose: The aim of this study was to retrospectively examine the botox application and its results in patients
with postsurgical non-healing chronic anal fissure.

Materials and Methods: The patients who were admitted to our clinic between January 2016 and January 2018
with a diagnosis of chronic anal fissure and underwent lateral sphincterotomy and who were diagnosed as non-
healing anal fissure after the evaluation were retrospectively evaluated. Wexner scoring system was used to
investigate the presence of postoperative incontinence. Endoanal ultrasonography was performed in all patients
for the evaluation of anal sphincters.

Results: Of the 36 patients, 22 (61.1%) were male and 14 (38.9%) were female. The mean age was 36.2 years.
In endoanal ultrasonography, superficial external sphincterotomy and intact internal anal sphincter were detected
in 12 (33.3%) patients and incomplete internal sphincterotomy in 24 (66.7%) patients. 18 (50%) patients had
incontinence. There were only gas in 16 (44.4%) patients and gas-liquid incontinence in 2 (5.6%) patient. The
mean postoperative wexner score was 1.2. After Botox treatment, 30 (83.3%) patients were recovered. There
was no improvement in 6 (16.7%) patients. Recurrence occurred in 6 (20%) patients with successful Botox
treatment. The mean follow-up time was 11.9 months.

Conclusion: In our study, the success rate of botox application was found to be 83.3% in patients with non-
healing anal fissure. Botox application should be considered as an alternative to secondary surgery with the
reason of the possibility of worrying incontinence in secondary surgery and success rates up to 80%. However,
we are of the opinion that larger data is needed in order to say something definite.

Key Words: Botulinum toxin, sphincterotomy, incontinence, recurrence.
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Giris

Kronik anal fissur (KAF), siklikla distal anal
kanaldaki mukozal gatlaklar olarak tanimlanir.
Genellikle genclerde gorilmekle birlikte erkek/
kadin orani esittir [1, 2]. Kanamali ve agrih
defekasyonile karakterizedir[3]. KAF tedavisinde
yuksek iyilesme oranlari ile en basarili cerrahi
yoéntem lateral internal sfinkterotomi (LiS)'dir [4].
En 6nemli sorun %30’lara kadar varabilen gaz
ve gaita inkontinansidir [5]. Tedavideki temel
hedef internal anal sfinkterin (IAS) spazmini
kirarak  fisstrin iyilesmesini  saglamaktir
[6]. Botoks tedavisinin  patofizyolojisine
bakildiginda; Gram (+) anaerob bir bakteri olan
Clostridium botulinum tarafindan sentezlenen
botulinum toksini, periferik kolinerjik sinir
uclarindan asetilkolin  saliverilmesini  bloke
etmesiyle kolinerjik asinmi felg eder, IAS’daki
basinci cerrahiye gerek kalmadan azaltir ve
fissUr iyilesmesi i¢in zemin hazirlama temeline
dayanir [7] . Botolinum toksininin etkisinin geri
donusli olmasi ve buna bagh niiks riski olmasi,
LIS uygulanan hastalarda da inkontinans
gelisme riski, bu iki tedavinin g6z o6ninde
bulundurulmasi gereken dezavantajlari olarak
bilinmektedir. Bu baglamda, cerrahiye ragmen
iyilesmeyen anal fissur hastalari karsimiza
¢ikmaktadir. Bunun nedenlerine bakildiginda,
en oOnemli nedenlerden birinin eksik ya da
yetersiz  sfinkterotomi oldugu gosterilmistir
[8]. Zaten en o6nemli komplikasyonlardan
birinin inkontinans olmasi, bu hastalarda LIS
yonteminin tekrar uygulanmasinda zorluklar
yasatmaktadir. Bu calismada, cerrahi sonrasi
iyilesmeyen anal fissir hastalarinda botoks
uygulamasinin sonuglarini retrospektif olarak
irdelemeyi amagcladik.

Gereg ve yontem

Ocak 2016-Ocak 2018 tarihleri arasinda
Afyon Saglik Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Genel Cerrahi Klinigi'ne basvuran;
KAF tanisi ile LIS uygulanan ve iyilesmeyen
anal fisstr tanisi alan hastalar retrospektif
incelenmek Uzere galismaya dahil edildi. Baska
bir cerrahi yéntem uygulanmis, eslik eden
inflamatuar barsak hastaligi olanlar, kronik anal
fissUr ile beraber hemoroidi veya fistlli olan
hastalar galismaya dahil edilmedi. Bu galisma
icin yerel etik kurul onayr alinmistir. TUm
hastalardan yazili bilgilendirilmis onam belgesi
alindi. Detayli anamnez alinarak, genel sistemik
ve anorektal muayeneleri yapildi. Postoperatif
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inkontinans varhigini arastirmak igin Wexner
Skorlama Sistemi kullanildi. Anal sfinkterlerin
degerlendiriimesi igin tim hastalara Endoanal
Ultrasonografi yapildi. iyilesmeme kriteri olarak,
cerrahiden sonra en az 2 ay gegen hastalarda
tamamen epitelize olarak iyilegsmemis KAF,
kanama ve/veya agrili diskilamanin devam
etmesi olarak tanimlandi. Fisslr hattinin
tamamen iyilesmesi, skar ve epitelizasyonun
olugmasiile birlikte agrinin tamamen kaybolmasi
olarak kabul edildi. Tamamen iyilesme saglanan
hastalarin daha sonraki 3, 6, 12. ay takiplerinde,
fissure ait yakinmalarin baslamasi ve yapilan
muayenede fisslriin izlenmesi niks olarak
kabul edildi. Hastalar yas, cinsiyet, Endoanal
Usg bulgulari, Wexner skorlari, iyilesme
oranlari, ortalama takip suresi, niks agisindan
degerlendirildi.

Uygulama Sekli

Toplam 90 IU botulinum toksini (Botox,
Allergan, Westport, Co. Mayo, Ireland) herhangi
bir anestezi uygulanmadan o6nce anoderm
%10’luk povidone iodine sollisyonu temizlenip
litotomi pozisyonunda internal sfinktere ¢
degisik noktadan (sag, sol, posterior) her bir
noktaya 30 IU olacak sekilde uygulandi. Tim
hastalar injeksiyondan sonra ertesi gun, 1.
hafta, 1. ay ve 1. yil muayene edildi.

Bulgular

Calismaya toplam 36 hasta dahil edildi. 22’si
(%61,1) erkek, 14’0 (%38,9) kadindi. Ortalama
yas 36,2 idi. Endoanal Usg'de 12 (%33,3)
hastada superfisiyal eksternal sfinkterotomi ve
intakt internal anal sfinkter, 24 (%66,7) hastada
inkomplet internal sfinkterotomi saptandi (Sekil
1). 18 (%50) hastada inkontinans mevcuttu. 16
(%44,4) hastada sadece gaz, 2 (%5,6) hastada
gaz-sivi inkontinansi mevcuttu. Postoperatif
Wexner skorlari ortalama 1,2 idi. Botoks
islemi sonrasi hastalarin 30 (%83,3) hastada
iyilesme saglandi. 6 (%16,7) hastada iyilesme
saglanamadi. Bu hastalardan 4’0 inkomplet
internal sfinkterotomi yapilmis, 2 hasta ise intakt
internal sfinkter gortlen hastalardi. Cerrahi
ile tekrardan lateral internal sfinkterotomi
uygulandi. Botoks isleminin basarili oldugu
6 (%20) hastada nlks geligti. Ortalama takip
zamani 11,9 ay idi. (Tablo 1)
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Sekil 1. Endoanal USG'de inkomplet internal
sfinkterotomi goriintusu.

Tablo 1. Hasta verileri.

Tartisma

Kronik anal fisstrun tedavisinde internal anal
sfinkter tonusunun artmasi ile birlikte artmis
anal kanal dinlenim basinci mevcuttur. LIS %95’
lere varan etkin tedavi ile halen altin standart
yaklagim olarak gorulmektedir [9]. Ancak bu
tedavilere ragmen %10 seviyesinde reklrrens
ya da persistans anal fissir gortulmektedir
[10]. Son zamanlarda teknolojik gelismeler
ve anal manometrinin yaygin kullanimi ile
sfinkterotomiye bagli inkontinans ve sfinkter
batinligunt  azaltan cerrahi  uygulamalar
hastalarin  blylk bir bdliminde endise
kaynagidir [11]. Bunun sonucu olarak cerrahi
tedaviye isteksiz olan hastalarda bahsedilen

Cinsiyet(E/K) 22/14
Ortalama Yas 36,2
Endoanal USG(n)

Superfisiyal eksternal sfinkterotomi 12
intakt internal anal sfinkter 12
inkomplet internal anal sfinkter 24
inkontinans (n)

Gaz 16
Gaita 2
Ortalama Wexner skor 1,2
iyilesme orani(n,%) 30 (%83,3)
Nuks (n,%) 6 (%20)
Ortalama takip zamani(ay) 11,9

inkontinans riski baska yol tedavi arayiglarini
gundeme getirmigtir. Ayrica cerrahi sonrasi
olusan  sfinkter inkontinansi  cerrahlarda
medikolegal endiselere yol agmaktadir [11, 12].

Anal sfinkter basincini geri déntsumlid
olarak azaltan bazi nérotoksinler hakkinda da
pek ¢ok arastirma yapilmistir [13-15]. Bunun
sonucu olarak, komplikasyon oranlari daha
az, kimyasal sfinkterotomi ve bunu saglayacak
etkin ajanlar ve yéntemleri arastirmiglardir [16,
17]. Bu baglamda botoks, oéldiricu biyolojik
bir toksindir ve presinaptik kolinerjik sinir
uclarina kuvvetle baglanarak kas Uzerinde, geri
donlisimlU etkisi 3-4 ayi bulabilen, bir paralizi
yaparak etkisini gosterir [18]. Botoks, uygun
dozlarda uygulandiginda %60-96 oranlarinda
tedavi sagladigini gosteren calismalar vardir
[17, 19]. Ancak sonuglarinin cerrahi tedaviye

oranla iyi olmadigini goésteren calismalarda
mevcuttur [20].

Lateral internal sfinkterotomi sonrasi fekal
inkontinans sanildigi kadar nadir degildir.
Cogu vakada internal sfinkterotomi eksik ya
da eksternal sfinkter hasari bulunmustur [11].
Bizim serimizde, hastalarin 12’sinde (%33,3)
eksternal sfinkter hasari, 18inde (%50)
inkontinans mevcuttu. Ortalama Wexner skoru
1,2 olarak saptandi.

Garcia-Granero ve ark. [21], daha 6nceden
LIS uygulanmis semptomatik rekiirren anal
fissur tanisi alan 10 hasta igceren galismalarinda
hastalarin sadece 1 ne tam internal
sfinkterotomi yapildidi, 9 una yetersiz internal
sfinkterotomi yapildigini saptamislardir. Bizim
calismamizda Endoanal USG’de 12 hastada
superfisiyal eksternal sfinkterotomi ve intakt
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internal anal sfinkter, 24 hastada inkomplet
internal sfinkterotomi saptandi. Higbir hastada
tam internal sfinkterotomi yapilmamisti. Bu
da literatlr ile uyumlu olarak rekirren anal
fisstrlerden sorumlu olarak yetersiz internal
sfinkterotominin  énemli bir yeri oldugunu
gOstermektedir.

Brisinda G ve ark. [22] rekurren anal fissur
tanisi almis 80 hastaya uyguladiklari botoks
sonrasi 59 hastada tam iyilesme saglamislardir.
Ortalama 57,9 ay olan calismada takiplerde
niks gelismedigini  bildirmislerdir.  Bizim
calismamizda 30 hastada tam iyilesme saglandi.
Ortalama takip zamani 11,9 ay iken 6 hastada
niks gelistigi gorildi. Ancak hasta sayisinin
az ve takip suresinin kisa olmasi ¢alismamizin
limitasyonu olarak gorulmelidir.

Sonug olarak, cerrahi sonrasi iyilesmeyen
anal fissurlerin en sik ve 6nemli sebebi yetersiz
sfinkterotomidir. Basarisiz cerrahi girisim, hali
hazirda bulunan inkontinans endisesiyle hem
hasta hem cerrah acisindan ikinci bir cerrahi
girisim ihtimalini zayiflatmaktadir. Bu yuUzden
iyilesmeyen anal fissur tanisi alan hastalarda
Botulinum toksini uygulamasi %80’lere varan
iyilesme oranlari ile ikincil cerrahi dncesi akilda
tutulmali hatta 6n planda disutnulmelidir. Ancak
kesin bir sey soyleyebilmek icin daha genis
serilere ihtiya¢ oldugu kanaatindeyiz.

Cikar lligkisi: Yazarlar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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Radikal sistektomi sonrasi ileal konduit ile kontinan diversiyon uygulanan
hastalardaki yagsam kalitesi degerlendirilmesi

Evaluation of quality of life of patients with urinary diversion and ileal conduit after radical
cystectomy

Aykut Baser, Okan Alkis, Yusuf Ozlllerden, Ali Ersin Zimriitbas

Gonderilme tarihi:11.11.2018 Kabul tarihi:28.06.2019

Ozet

Amag: Mesane kanseri sik gorulen kanserler arasindadir. Mesane kanseri evresine ve hastanin tercihine gore
tedavi segenekleri bulunmaktadir. Kasa invaze mesane kanserinde altin standart tedavi radikal sistektomidir.
Uygulanan tedavi hastalarin sagligini etkiledigi kadar, yasam kalitesini de etkilemektedir. Yagsam kalitesini
etkileyen en énemli parametrenin de uygulanan driner diversiyon oldugu dusunulmektedir. Bizde klinigimizde
takipli hastalarda Uriner diversiyonun yagam kalitesi Uzerine etkilerini saptamayi amacladik.

Gere¢ ve yontem: Calismamiza 2007-2015 yillari arasinda radikal sistektomi operasyonu gegiren 107
hastadan, en az 1 yillik takibi bulunan ve calismaya katilmayi kabul eden (Grup 1) 32 ileal loop Uriner diversiyon
ve (Grup 2) 21 kontinan uriner diversiyon uygulan toplam 53 hasta alindi. Hastalarin demografik ve klinik verileri
Retrospektif olarak elde edildi. Yasam kalitesi verileri igin yiz ylze anket uygulamasi ile Tlrkge validasyonlari
yapilmis Short Form-36 (SF-36), Avrupa Kanser Arastirma ve Tedavi Merkezi tarafindan gelistirilen EORTC
QLQ-C30 ve Beck Depresyon Olgegi uygulandi.

Bulgular: Calismaya katilan hastalara operasyon karari alirken onkolojik prensiplerden taviz vermeden
preoperatif bobrek dilatasyonu olan hastalara daha cok ileal loop Uriner diversiyon uygulandigi, vicut kitle
indeksi diisik olanlara da kontinan Uriner diversiyon uygulandidi saptanmistir. Gruplar arasinda SF-36 ve
EORTC QLQ-C30 yasam analizi dederlendirmesinde fark olmadigi, Beck depresyon 6lgeginin ise Grup 1'de
(7,8+6,1) Grup 2’ye (4,7+5,2) (p<0,05) gore daha yiksek olarak bulundu.

Sonug: Tedavide hangi diversiyon tirl segilirse segilsin onkolojik prensiplerden taviz verilmemesi gerektigi
esestir. Bu prensip hastaya anlatilmalidir. Hastanin diversiyon turlerine yonelik bilgilendiriimesi ve 6zellikle ileal
loop secimi 6n planda ise depresyona yatkinhginin preoperatif olarak degerlendiriimesi gerektigi kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Mesane kanseri, yagsam kalitesi, radikal sistektomi, Uriner diversiyon.

Baser A, Alkis O, Ozlilerden Y, Zimriitbas AE. Radikal sistektomide ileal konduit ile kontinan diversiyon
uygulanan hastalardaki yasam kalitesi degerlendirilmesi. Pam Tip Derg 2019;12:533-543.

Abstract

Purpose: Bladder cancer is one of the common cancers. There are different alternatives in treatment based
on the stage of the cancer and patient’'s own decision. Gold standard treatment for muscle invasive bladder
cancer is radical cystectomy. Treatment affects the health of patients as well as affects the quality of life. The
most important parameter affecting the quality of life is the applied urinary diversion. We aimed to determine the
effects of urinary diversion on quality of life in patients followed in our clinic.

Materials and methods: A total of 53 patients who underwent radical cystectomy between 2007 and 2015 with
32 ileal loop urinary diversion and 21 continent urinary diversion who had at least 1 year follow-up and agreed
to participate in the study. Demographic and clinical data of the patients were obtained retrospectively. We
performed the Turkish version of Short Form-36 (SF-36), EORTC QLQ-C30 and Beck Depression Scale with
face-to-face questionnaire for the Quality of life data.

Results: Operational decisions taken without compromising oncological principles for patients participating in
the study; preoperative renal dilatation was performed with ileal loop urinary diversion, whereas those with low
body mass index had continent urinary diversion. SF-36 and EORTC QLQ-C30 were not significantly different
between the two groups, whereas Beck Depression Scale was significantly higher in group 1 than group 2
(p<0.05).

Conclusion: Whichever type of diversion is chosen in treatment, it should not be compromised from oncological
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principles. This principle should be explained to the patient. We suggest that the patient should be informed
about the types of diversion and the predisposition to depression should be evaluated preoperatively.

Key Words: Bladder cancer, quality of life, radical cystectomy, urinary diversion.

Baser A, Alkis O, Ozliilerden Y, Ziimriitbas AE. Evaluation of quality of life of patients with urinary diversion and
Ileal conduit after radical cystectomy. Pam Med J 2019;12:533-543.

Girig

Mesane kanseri Uriner sistemi en sik
etkileyen ve dinyada yaygin gorilen kanserler
arasindadir. Urolojik kanserler arasinda en sik
ikinci, tim kanser turleri iginde ise erkelerde
7. sirada, kadinlarda ise 17. siradadir [1, 2].
Mesane kanseri insidansi uluslararasi degisimi
14 kata kadar ulasmaktadir [3]. Erkeklerde
kadinlara gére 3 kat daha fazla gortlmektedir
[4]. Mesane kanserlerinde uygulanan tedavi
secenekleri hastalarin saghgini olumlu ya da
olumsuz etkiledigi kadar, hastanin yasaminin
diger alanlarinda, o6rnegin; fiziksel, islevsel,
sosyal alanlarda da degisiklige neden
olmaktadir. Bu etkilerle ilgili olarak da ¢alismalar
devam etmektedir. Mesane kanseri gibi cok uzun
sure takip ve tedavi gerektiren bir hastaliginda
yasam kalitesi Uzerine etki etmemesi
beklenemez. Mesanenin ¢ikarilmasi sonrasinda
aktif fonksiyonu nedeni ile yerine mutlaka
bir olusum gerekmektedir ki, bu da hastanin
gunluk aktivitesini, emosyonel durumunu, cinsel
fonksiyonlarini ve depresyon gibi yasamin pek
¢ok alanini dogrudan etkilemektedir. Yasam
kalitesi 6lglilme nedenlerini;

1. Genel veya hastaliksiz yasam
beklentisinde dnemli bir fayda saglamasa da;
yasam kalitesinin en az bir alaninda 6nemli
faydalilik veya diizelme beklenen durumlarda,

slresinde
ragmen,
tedavi

2. Yagsam
saglanmasina
fazla gozlendigi
arastirmalarda,

belirgin  uzama
toksik  etkilerinin
yontemleriyle ilgili

3. Tedavi olsun veya olmasin kotu prognoza
sahip hastalarda,

4. Tedavinin hasta agisindan zor oldugunun
bilindigi hastaliklarda,

5. Yeni invazif tedavi
arastiriimasi olarak siralayabiliriz.

yéntemlerinin
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Yasam kalitesinin gerekli oldugu bir diger
husus da, asiri pahali olan tedavi segeneklerinin
uygulanacagi hastalardir.

Biz bu calismamizda klinigimizde takip edilen
hastalarin yasam kalitesinin sorgulanmasinda
gecerliligi kanitlanmis 3 farkli testi kullanarak
yasam Kkalitesine olumsuz etki eden faktorleri

saptayip, bu hususlarin giderilmesi olarak
amacladik.
Gereg ve yontem

Calismamiza klinigimizde 2007-2015

yillari arasinda radikal sistektomi operasyonu
geciren 107 hastadan, takip stresi 1 yili gegen
ve calismaya katilmayi kabul eden (Grup 1)
32 ileal loop uriner diversiyon ve (Grup 2) 21
kontinan Uriner diversiyon uygulan toplam 53
hasta alindi. Hastalarin klinik ve demografik
verileri retrospektif olarak incelendi. Yasam
analizi verileri ise ylz yuze anket doldurularak
elde edildi. Retrospektif olarak hastalarin klinik
ve demografik verileri “Probel” hastane bilgi
sisteminden temin edildi. Hastalara yasam
kalitesi sorgulamasi icin Tirkge validasyonu
onaylanmis genel saglik 6l¢utu olan Short Form-
36 (SF-36), mesane kanseri spesifik yasam
kalitesi 6l¢imu olan ve yine Tlrkge validasyonu
olan EORTC QLQ-C30 (version 3.0) ile Turkge
validasyonu olan Back Depresyon Olgegi
formlari sorgulandi. Hastalara tek bir form
olarak verilen yasam analizi formunun sonuna
hastalarin kendi distncelerini ifade edebilmesi
icinde 3 acgik uglu soru soruldu ve degerlendirildi.

Bu sorular;

1-) Size uygulanan bu ameliyati (ileal loop/
kontinan diversiyon) bir bagkasina o6nerir
misiniz?

2-) Siz tekrar ayni nedenlerden 6tiru radikal
sistektomi (mesane c¢ikarilmasi ameliyati)
olacak olasiniz, size uygulanan bu ydntemi
(ileal loop/kontinan diversiyon) tekrar kabul eder
miydiniz?
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3-) Ameliyat sonrasi en ¢ok hangi konularda
sikinti gektiniz, yasadiginiz zorluklar nelerdir?

Bu galisma igin Pamukkale Universitesi Tip
Fakultesi Etik Kurul Baskanligi’'ndan 31.05.2016
tarih ve 11 sayil karar ile izin alinmistir.

istatistik Analiz

Veriler SPSS-17 programi kullanilarak
istatistiksel olarak degerlendirildi. Sayisal
degiskenlikler normal dagdihma uygunluklari
Kolmogorow-Smirnov test ile incelendi. Sayisal
degisiklikler igin tanimlayici istatistikler ortalama
*+ standart sapma, kategorik veriler igin sayi
ve ylizde olarak ifade edildi. Normal dagilim
gOsteren sayisal degdiskenler bakimindan iki
grubun karsilastirilmasinda tek yoénlu varyans
analizi (ANOVA) ve independent-Samples T
test kullanildi, normal dagilim gdstermeyen
degiskenler icin ise two independent-Samples
T test kullanildi. Kategorik yapidaki degiskenler
arasindaki iligkiler ise Ki-kare testi ile incelendi.
Yasam analizi alt parametreleri ise korelasyon
analizi ile birbiri ile iligkisi degerlendirildi.

Tablo 1. Hastalarin demografik ézellikleri.

Sonuglar %95 gliven araliginda degerlendirildi
ve p<0,005 degeri anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular

Calismamiza 2007-2015 yillari arasinda
radikal sistektomi ileal loop/kontinan diversiyon
operasyonu gegiren 107 hastadan, en az 1 yillik
takibi bulunan ve calisamaya katiimayi kabul
eden 53 hasta alindi. Hastalarin 44’G erkek,
9u kadin idi. 53 hastanin 32’sine (%60,4)
ileal loop driner diversiyon, 21’ine (%39,6)
kontinan Uriner diversiyon uygulanmasina
gére 2 grubu ayrildi. ileal loop grubunun yas
ortalamasi 63,2+9,3 (min. 40, maks. 80) ,
kontinan diversiyon grubunun yas ortalamasi
58,949,6 (min. 44, maks. 78) saptandi. Her iki
grupta BMI (Body Mass index), ek hastaliklar,
Charlson Komorbidite indeksi, Operasyon
6zgegmisini iceren demografik 6zellikleri Tablo
1’de kargilastirildi. Kontinan Uriner diversiyon
uygulanan hastalarin BMI ortalamalarinin ileal
loop Uriner diversiyon uygulananlara gére daha
disik saptanmistir.

Ozellik ileal Loop Uriner  Kontinan Uriner p
Diversiyon Diversiyon
Hasta Sayisi 32 21
Cinsiyet 0,05
Erkek 24 20
Kadin 8 1
Yas ortalamaxSD 63,249,3 58,919,6 0,84
BMI ortalama Kg/m?+SD 27,8+5,0 25,9+3,5 0,05
Normal 10 1
Kilolu 10 7
Obez/morbid obez 12 3
Komorbidite 0,5
Yok 17 14
DM 4 0
Ht 4 2
KAH ! 2
3 5
Birden fazla komorbidite
Charlson Komorbidite indeksi 2,3+1,2 1,8+1,1 0,19
Operasyon 6zgegmisi 0,6
Yok 17 12
Anjio / Anjio+By-pass 2 4
ing. Herni 2 l

Diger (ortopedik,NR$ vb.
cerrahi girigsimler)
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Hastalarin  klinik 6zellikleri; Preoperatif
bdbrek dilatasyonu olan hastalarin ileal loop
uriner diversiyon uygulandidi istatistiksel
anlamh olarak gdzlenmistir. Her iki grubun
benzer hospitalizasyon sulrelerine, preoperatif
klinik timor evreleri ve lenf nodu tutulumlarinin
ve final patolojilerinin timoral evre ve lenf
nodu tutulumu incelendiginde benzer oldugu
gorulda. Her iki gruptaki hastalar postoperatif
1. yil yapilan bdbrek dilatasyon kontroline
gore incelendiginde gruplar arasinda
farklihk olmadigi, Kontinan Uriner diversiyon
grubunda sad ve sol bdbrek dilatasyonu
olan 1’er hastanin dilatasyonlarinin geriledigi
gozlenirken 3 hastada yeni olugan bilateral
bdbrek dilatasyonunun olustugu goézlendi.
Gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmaz
iken, hastalarin etyolojiye yonelik incelemeleri
yapildiginda 1 hastanin TAK (Temiz Aralikh
Kataterizasyon) yapmadigi ve yiksek rezervli
kontinan poshlara sahip oldugu goérildi sonda
takimi sonrasi bu hastanin dilatasyonunun
geriledigi gozlendi, 2 hastaya ise revizyon
cerrahisi uyguland. ileal loop grubunda ise 2
hastanin dilatasyonun preoperatif bulgusuna
gOre arttigi ve reziyon cerrahisi uygulanmasini
gerektirdigi  saptandi. Revizyon cerrahisi
gecirme yénunden bakildiginda her iki grubun
benzer oldugu fakat modifiye Wallace yonetimi
uygulanmasinin reziyon cerrahisini anlamli
Olcide azalttigi saptanmistir. Her iki grupta
ki hastalarin adjuvan kemoterapi durumlari
incelendiginde ileal loop grubunda 10 hastanin
(%31,3), kontinan diversiyon grubunda ise 5
hastanin (%23,8) adjuvan kemoterapi aldigi
gOzlendi. Postoperatif metastaz saptanmasiileal
loop grubunda 3 (%9,4) hastada gozlenirken,
kontinan Uriner diversiyon grubunda 1 (%4,8)
hastada gbézlendi. Gruplar postoperatif
radyoterapi uygulanmasina gore; ileal loop
grubunda 3 (%9,4) hastaya postoperatif
radyoterapi uygulanmisken, kontinan Uriner
diversiyon grubunda hicbir hasta postoperatif
radyoterapi almamistir.  Postoperatif takip
sureleri; ileal loop grubunda 30,3x17,9 ay,
kontinan diversiyon grubunda 32,6+20,9 ay
olarak saptandi, her iki grup arasinda takip
sureleri acgisindan istatistiksel olarak fark
saptanmadi. Hastalarin klinik 6zellikleri Tablo
2’'de incelenmistir.

ileal loop ve kontinan driner diversiyon
grubunun yasam kalitesi analizine gore
degerlendirildiginde;
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Yasam kalitesi degerlendirme  SF-36
formu; fiziksel fonksiyon, fiziksel rol gigligu,
emosyonel rol gucliga, enerji/canhlik/vitalite,
ruhsal saglik, sosyal islevsellik, agri ve genel
saglik algisi baslklari altinda alt parametrelere
goére ayrildiginda her iki grup ve istatistiksel
degerlendirmesi Tablo 3'de belirtildigi gibidir. Sf-
36 fiziksel fonksiyon sorgulamasinda kontinan
uriner diversiyon lehine istatistiksel olarak pozitif
bir fark oldugu (p=0,02), yapilan regresyon
analizinde kontinan Uriner diversiyonda 0,28
kat fiziksel fonksiyonu daha anlaml oldugu
saptanmistir (p=0,036). Diger 6zelliklerde ise
her iki grubun benzer oldugu gérilmustur.

Yasam kalitesi degerlendirme EORTC
QLQ C-30 formu; genel yasam kalitesi skoru,
fiziksel islev skoru, duygusal islev skoru,
genel iglev skoru, zihinsel iglev skoru, sosyal
islev skoru, agr skoru, bulanti/kusma skoru,
halsizlik skoru, dispne skoru, uykusuzluk
skoru, istah kaybi skoru, kabizlik skoru, ishal
skoru, maddi zorluk skoru alt parametrelere
goére ayrildiginda her iki grup ve istatistiksel
degerlendirmesi Tablo 4’de belirtildigi gibidir.
Kontinan uriner diversiyon lehine genel iglev’
de istatistiksel olarak pozitif yonde bir fark
g6zlenmis olup yapilan regresyon analizinde
etkisinin olmadidi (p=0,224), bulanti-kusma ve
ishalde ise ileal loop Uriner diversiyon grubunda
istatistiksel olarak daha fazla gdzlenmistir.
Bulanti-kusma i¢in yapilan regresyon analizinde
her iki grup arasinda fark olmadigi (p=0,088),
ishalde ise yapilan regresyon analizinde ileal
loop grubunda istatistiki olarak anlamli iligki
bulunmustur (p=0,022). Diger 6zelliklerde her
iki grup arasinda fark gdézlenmemistir.

Yasam  kalitesi  degerlendirme  Back
Depresyon formuna goére her ki grup
incelendiginde ileal loop grubunun ortalama
puani 7,8+6,1, kontinan diversiyon grubunun
ise 4,7+5,2 olarak saptandi ve her iki grup
arasinda kontinan diversiyon grubunda daha
disik skorlar oldugu istatiksel olarak anlaml
farklihk oldugu saptandi (p<0,05). Yapilan
regresyon analizinde ise diversiyon tipinin
back depresyon 6lgegdinde anlamli bir etkisinin

olmadigr goérilmustir. (OR=-0,25, p=0,061)
(Tablo 5)
Her iki gruba ydnetilen yasam Kkalitesi

sorgulama formlarinin sonuna eklenen;
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Tablo 2. Hastalarin klinik 6zellikleri.

Ozellik ileal Loop Uriner Kontinan Uriner p
Diversiyon (N) Diversiyon (N)

Hasta Sayisi 32 21
Preoperatif bdbrek USG 0,001
bulgusu

Dilatasyon yok 22 18

Sag dilate 2 ;

Sol dilate 3 0

Bilateral dilate
Hospitalizasyon sureleri (giin)  14,1£3,6 13,5£3,2 0,3
Postoperatif bobrek bulgusu 0,6

Dilatasyon yok 27 17

Sag dilate 1 0

Sol dilate 2 !

Bilateral dilate 2 }

Wallace Modifiye ~ Wallace Modifiye
Wallace Wallace

Revizyon cerrahisi 27 14 0,001

Var 0 0

Yok 3 27 5 14
Postoperatif takip suresi (ay) 30,3x17,9 32,6+20,9 0,956
Kan replasman sayisi (UES) 2,9+2,3 1,842,2 0,07

Tablo 3. SF-36 yasam kalitesi dederlendirme formu alt parametrelerine gére her iki grubun

degerlendirmesi.

Ozellik

ileal Loop Uriner
Diversiyon (N:32)

Kontinan Uriner p
Diversiyon (N:21)

Fiziksel Fonksiyon
Fiziksel Rol Gugligu
Emosyonel Rol Gigliugi
Enreji/Canlihk/Vitalite
Ruhsal Saglk

Sosyal Islevsellik

Agri

Genel Saglik Algisi

72,9
33,5
35,9
70,1
82,5
71,0
83,4
67,0

86,6
42,4
45,6
80,0
81,7
81,5
91,4
74,2

0,02
0,06
0,2
0,1
0,8
0,08
0,1
0,2
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Tablo 4. EORTC QLQ C-30 yasam kalitesi degerlendirme formu alt parametrelerine gore her iki

grubun degerlendirmesi.

Ozellik ileal Loop Uriner Kontinan Uriner p
Diversiyon (N:32) Diversiyon (N:21)

Genel Yasam Kalitesi 72,9 80,9 0,2
Fiziksel islev 73,7 86,0 0,1
Duygusal iglev 86,1 87,6 0,2
Genel iglev 82,2 90,4 0,03
Zihinsel islev 90,6 87,3 0,3
Sosyal Islev 77,0 81,7 0,5
Agni 26,0 16,6 0,2
Bulanti/Kusma 7.8 1,5 0,04
Halsizlik 30,2 21,9 0,4
Dispne 19,7 11,1 0,1
Uykusuzluk 18,7 12,6 0,2
istah Kaybi 16,6 6,3 0,1
Kabizlik 28,1 22,2 0,8
ishal 11,4 1,5 0,02
Maddi Zorluk 21,8 29,9 0,7

Tablo 5. Back Depresyon Olgegi yasam kalitesi degerlendirme formu her iki grubun degerlendirmesi.

Ozellik ileal Loop Uriner Kontinan Uriner p
Diversiyon (N:32) Diversiyon (N:21)
Back Depresyon Olgegi skoru 7,846,1 4,745,2 p<0,05

1-) Size uygulanan bu ameliyati (ileal loop/
kontinan diversiyon) bir bagkasina onerir
misiniz?

2-) Siz tekrar ayni nedenlerden 6turl radikal
sistektomi (mesane c¢ikariimasi ameliyati)
olacak olasiniz, size uygulanan bu yontemi
(ileal loop/kontinan diversiyon) tekrar kabul eder
miydiniz?

3-) Ameliyat sonrasi en ¢ok hangi konularda
sikinti ¢ektiniz, yasadiginiz zorluklar nelerdir?

Sorularina verdigi cevaplar her iki grup icin
analiz edildiginde, 1. soruya ileal loop grubunda
32 hastanin 28’i (%87) oneririm diye cevaplar
iken 1 (%3,1) hasta énermem, 3 (%9,4) hasta
da Kkararsiz kaldigini belirtmistir. Kontinan
uriner diversiyon grubunda ise 21 hastanin 27’
(%100) de o6nerdigini belirtmistir. Her iki grup
arasinda ameliyat énerme agisindan bir fark
g6zlenmemistir. ikinci soruya verilen cevaplarda
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ise ileal loop grubunda 32 hastanin 17’si ayni
ameliyati secgecegini ifade eder iken kontinan
uriner diversiyon grubunda ayni soruya 21
hastanin 19'u ayni cevabi vermistir. Bu soruya
verilen cevaplarda kontinan Uriner diversiyon
grubu lehine istatistiksel olarak anlamli sonug¢
cikmistir (p=0,005). Ugilincli soruya verilen
hasta ifadeleri Tablo 6’da gOosterildigi gibi
kategorize edilerek siniflandirildiginda ileal
loop grubunda 11 (%33,4) hasta herhangi bir
rahatsizlik hissetmedigini ifade ederken en
¢ok rahatsizlik olarak da hastalarin %43,8’i
(14 hasta) urostomi torba degisimi/bosaltimini
belirtmistir. Kontinan Uriner diversiyon grubunda
ise 2 (%9,5) hasta herhangi bir rahatsizlik
hissetmedigini belirtirken, en ¢ok rahatsizlik
olarak hastalarin %71,5'i (11 hasta) idrar
kacirma problemlerinin belirtmistir. Postoperatif
rahatsizlikta ise ileal loop grubunda istatistiksel
olarak daha az rahatsizlik ile karsilasilabildigi
sonucuna ulasiimistir (p<0,05). (Tablo 6)
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Tablo 6. ileal loop ve kontinan Uriner diversiyon grubunun acik uclu sorulara verdigi cevaplar.

Acik uglu sorular

ileal Loop Uriner
Diversiyon N:32 (%)

Kontinan Uriner p
Diversiyon N:21 (%)

Soru 1. Ameliyat 6nerme 0,2
Oneririm 28 (%87.,9) 21 (%100)
Anermem 1(%3,1) 0 (%0)
Kararsizim 3 (%9.4) 0 (%0)
Soru 2. Ayni diversiyon turtnu tekrar 0,004
segme 17 (%53,1) 19 (%90,5)
Evet 15 (%46,9) 2 (%9,5)
Hayir
Soru 3. Postoperatif donemde karsilagilan 0,04
rahatsizlik o
Rahatsizlik yok 1 (%33,4) ?5( ?:)2’751),5)
idrar kagirma -
Torba degisim/kacak problemleri 14 (%43,8) h
TAK kullanma problemi _ 4 (%19,0)
Cilt tahrisi 7 (%21,8) -
Tartisma sonras! Uriner diversiyon tipinin ne olacagidir.
) . Bu sorunun cevabinda ise hasta ve cerraha
Mesane kanserlerinde uygulanan tedavi o, pircok faktor rol oynasa da en Gnemli
secenekleri  hastalarin  saghginiolumlu  oar verdirici ve yol géstericilerden biri yagam
ya da olumsuz etkiledigi kadar, hastanin

yasaminin diger alanlarinda, 6rnegin; fiziksel,
islevsel, sosyal alanlarda da degisiklige
neden olmaktadir. Bu etkilerle ilgili olarak da
calismalar devam etmektedir. Mesane kanseri
gibi ¢cok uzun sure takip ve tedavi gerektiren
bir hastaliginda yasam kalitesi Uzerine etki
etmemesi  beklenemez. Gerek mesane
kanserinde ki olasi girisimler; sistoskopi, TUR-
MT, intrakaviter tedavi uygulamalari, gerekse de
invazif mesane kanserinde uygulanan radikal
girisimler yasam kalitesinde bozulmaya yol
acmaktadir. Bu radikal girisimler ve sonrasinda
ki Uriner diversiyon tiplerinin yasam Kkalitesi
Uzerine ise daha da bir yogunlasma dikkati
cekmektedir. Mesanenin ¢ikarilmasi sonrasinda
aktif fonksiyonu nedeni ile yerine mutlaka
bir olusum gerekmektedir ki, bu da hastanin
gunluk aktivitesini, emosyonel durumunu, cinsel
fonksiyonlarini ve depresyon gibi yasamin pek
¢ok alanini dogrudan etkilemektedir [5]. Kasa
invaziv _mesane kanserinin tedavisinde altin
standart radikal sistektomidir, bu hususta literattr
ve klavuzlarda tartisma bulunmamaktadir.
Burada esas Uzerinde durulan radikal sistektomi

kalitesidir. Zaten literatlr taramasi yapildiginda
da, yayinlarin bircogunun bu yénde oldugu géze
carpmaktadir.

Mesane kanserine yonelik olarak ve genel
sagliga yonelik olarak bircok yasam Kkalitesi
sorgulama formlari bulunmaktadir. Temelde
dogru bir dél¢im yapabilmek icin arastirmacin
kullanilan yonteme agina olmasi gerekmektedir
ve kullanilan dlgegin valide edilmis, guvenilir,
duyarli olmasi beklenmektedir. Literatirdeki
uriner  diversiyonlarin  de@erlendiriimesinde
kullanilan yasam kalitesi araglari standart
olmayip, calismalar arasinda farklihk
gOstermesine ragmen, siklikla genel ve
hastaliga 06zgu olarak siniflandiriimaktadir
[6]. Uriner diversiyon sonrasi yasam Kkalitesini
degerlendirmek icin  kisinin  yeni haline
adaptasyon sureside onemlidir. Kulaksizoglu
ve ark. [7] yapmis olduklarn prospektif bir
calismaya goére bu sire en az 1 yil olarak
bildirilmistir [7]. Yazarlar operasyon sonra Ki
12. ayda olgularin operasyon Oncesi doneme
psikolojik adaptasyonlarini tamamlamis olarak
donduklerini rapor etmislerdir [7]. Bir baska

539



Pamukkale Tip Dergisi 2019;12(3):5633-543

Bager ve ark.

calismada ise Donat [8] radikal sistektomi
sonrasl lokal ve uzak metastazin goérilme
zamanini ortalama 10,7 ay olarak belirtmistir
[8]. Bu nedenle bizde galismamiza 1 yillik takip
suresini dolduran hastalari almis bulunmaktayiz.

Ali AS ve ark. [9] 2014 yilinda yaptiklari
bir derlemeye goére 48 yayin 4522 hasta
incelemigleridir. ~ Valide  Olgegi  olmayan
calismalari hari¢ tuttuklarinda toplam 2285
hasta ve 21 ¢alismayi metaanalize aldiklarinda;
en sik kullanilan dlgekler SF-36, EORTC QLQ
C-30 ve FACT BL oldugunu saptamiglaridir.[9]
Bizde calismamizda SF-36 ve EORTC QLQ
C-30 kullanmig ayrica BDI'yi da ekleyerek ayrica
bir degerlendirme yapmis bulunmaktayiz. Ali AS
ve ark. [9] yaptidi calismada 16 yayin yontemler
arasinda fark olmadigini belirtirken, 4 yayin
ortotopik diversiyonun, 1 yayin ise ileal konduitin
daha iyi yasam kalitesi sagladigini bildirmistir.
Calismanin sonucunda ortotopik mesanenin
daha iyi yasam kalitesi sagladigi bildirilmis ise
de, bu sonucun daha ¢ok hasta grubunun genel
durumu daha iyi ve daha geng¢ hastalardan
olustugu ve bu ylzden bu sonuca dikkatli
yaklasilmasi gerektigi o6zellikle vurgulansa
da, daha iyi bir yasam kalitesi igin onkolojik
prensiplerden asla taviz verilmemesi gerektigi
Ozellikle vurgulanmistir [9]. Bizde ¢alismamizda
her iki grup arasinda SF-36 ve EORTC QLQ
C-30 yasam Kkalitesi sorgulamasinda genel
olarak fark saptamamis olup, her iki grubun
yas ve komorbiditelerinide benzer olarak
saptadigimiz igin yasin olusturabilecedi yasam
kalitesi Uizerine etkisinide anlamsiz sayabiliriz.

Mansson ve ark. [10] ortotopik mesane
ameliyatlarinda sosyo-kiltirel durumun ¢ok
onemli bir rol oynadigi sonucuna varmislardir
[10]. Kitamurave ark. [11]ise herikigrubte benzer
genel memnuniyet oldugunu ve hastalarin yeni
duruma giderek adapte oldugunu belirtmislerdir
[11]. Samoni ve ark. [12] hastalarla birebir
yapilan goérismelerde vicut goriniminin
segilecek diversiyon tipinde hastalar igin dnemli
olmadigini bulmuslardir [12]. Erber ve ark. [13]
cerrahiteknik ve onkolojik olarak uygun olgularda
daha Ustin yasam kalitesi saglamasi nedeni
ile ortotopik mesane seciminin daha dogru
oldugunu sdylemislerdir [13]. Autorino ve ark.
[14] yaptiklari galismada ortotopik diversiyon ve
ileal konduitdiversiyonlariarasinda hayat kalitesi
acisindan fark olmadigini bulmuslardir. Bunun
olusmasinda ki en 6nemli etkenin ise hastalarin
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operasyon oncesi, operasyon sonrasina yonelik
iyi bilgilendirilmis olmasina ve hastalarin tedavi
secimine aktif olarak katiliminin saglanmasi ile
postoperatif memnuniyetin arttiriimis olmasina
baglamiglardir [14]. Dutta ve ark. [15] ile Philip J
ve ark. [16] yapmis olduklari iki ayri ¢alismada
gen¢ ve genel sagliklar iyi olan hastalara
yapilan ortotopik mesane ile daha iyi yasam
kalitesi saglandigini belirtmislerdir [15, 16].
Philip J ve ark [16] calismasinda sadece sadece
fiziksel fonksiyonlar diger gruba gdére anlamli
yuksek idi [16]. Hara ve ark. [17] SF-36 yasam
kalitesi kullanarak yapmis olduklari yasam
kalitesi arastirmasinda ileal konduit ve kontinan
diversiyon icin hastalarin yasam Kkalitesi ve
genel saglik acisindan tatmin edici oldugunu,
birbirlerine Gstlin olmadigini belirtmislerdir [17].

Bucalismalariginde sadece Gilbertve ark.[18]
idrar akintisinin hastalarda sikinti yapabilecegini
sodylemislerdir [18]. Benzer sekilde Bjerre ve ark.
[19, 20] konduitli hastalarda idrar sizintisinin
daha az olmasina ragmen buna bagli endiseyi
daha ¢ok buldular [19, 20]. Hedgepeth ve ark.
[21] ise 8 yili bulan takip sureli ¢calismalarinda
her iki grubta viucut imajinin kotulestigini ama
zaman iginde ileal konduit hastalarinin daha
erken toparlandiklarini bildirmistir [21]. Hobisch
A ve ark. [22] yapmis olduklari 33 ileal loop, 69
ortotopik mesaneden olusan toplam 102 hastayi
kapsayan calismalarinda EORTC QLQ-C30
yasam Kalitesi sorgulama formu kullanarak
yapmis olduklari galismalarinda bes fonksiyonel
alanda da yasam kalitesinin ortotopik mesane
grubunda daha iyi oldugunu ve ek olarak global
yasam kalitesininde ortotopik mesane grubunda
daha iyi oldugunu bildirmistirler [22]. Yine ayni
calismada hastalarin %97’si, bu operasyonu
ayni durumda ki bir arkadasina Onerirken,
ileal konduitli hastalarda bu oran %36 idi. Yine
bu calismada arastirilan bir baska husus ise
ortotopik diversiyon grubunda ki kisilerin %97’si
kendisini saglikli hissederken bu oran ileal
konduit grubunda %51 olarak bulunmustur [22].
Hardt ve ark. [23] yapmis olduklar ¢alismada
kontinan diversiyon uygulanan hastalarin
%65’i, ileal konduit uygulanan hastalarin ise
% 83’Unln yeniden ayni yontemi tercih ettigini
belitmektedirler [23]. Bizim g¢alismamizda ise
ileal loop grubunda ayni ameliyati bir baskasina
onerme %87 iken kontinan diversiyon grubunda
bu oran %100 olarak saptanmis olup ameliyati
bir baskasina 6nerme Hobisch A ve ark. [22]
calismasina benzer sekilde ileal loop grubunda
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diger gruba gore dusuk saptadik. Ayni ameliyati
tercih etme sorusuna ise bizim ¢alismamizda
ileal loop grubunda %53,1’i tekrar tercih
ederken, kontinan diversiyon grubunda bu oran
%90,5 olarak saptanmis olup Hardt ve ark. [23]
¢alismasindan farkl bir sonug saptadik.

Conde Redondo ve ark. [24] tarafindan
da benzer sonuglar bildirilmistir. Fakat bu
calismada ileal konduit grubu sadece 6
hastadan olusmakta ve bu durumun ¢alismanin
glvenilirligini etkiledigi dugsunulmektedir [24].
Singh ve ark. [25] EORTC QLQ-C30 anketinin
kullanarak hayat kalitesinin degerlendirdikleri
164 hastalik prospektif bir galismada; fiziksel,
sosyal, finansal ve genel saglik agisindan
ortotopik mesane diversiyonun daha Ustin
oldugunu belirtmiglerdir ve ayni calisamda
fiziksel ve ruhsal iyi uyumun daha ¢ok ortotopik

mesane igin hasta secimine bagh oldugu
belirtilmigtir [25].
Bizde calismamizda SF-36 tirkge

validasyonu kullanilarak yapilan genel yasam
kalitesi Olciminde, genel saglik algisinda,
agri, sosyal islevsellik, ruhsal saglik, enerji/
canlilik/vitalite, emosyonel rol gucligu, fiziksel
rol glgligu alt parametrelerinde her iki grub
arasinda fark saptayamadik, sadece fiziksel
fonksiyon alt parametresinde kontinan Uriner
diversiyon lehine anlamli fark saptadik.

EORTC QLQ-C30 (versiyon 3.0) Tirkge
valide kanser spesifik yasam kalitesi kullanilarak
degerlendirilen alt parametrelere bakildiginda
genel islev’ in ortotopik Uriner diversiyon
lehine anlamli oldugu, bulanti/kusma ve ishal
skorlarinin ise ileal loop Uriner diversiyon lehine
anlamh farklilik bulundugu saptanmistir. Genel
yasam skoru, fiziksel islev skoru, duygusal
islev skoru, zihinsel islev skoru, sosyal islev
skoru, agri skoru, halsizlik skoru, dispne skoru,
uykusuzluk skoru, kabizlik skoru, istah kaybi
skoru, maddi zorluk skoru gibi EORTC QLQ-C30
yasam kalitesi anketi alt parametreleri arasinda
her iki grup arasinda fark olmadigi saptanmistir.

Back Depresyon Olgegdi kullanilarak bakilan
genel yasam kalitesi degerlendiremesinde
ise her iki grup arasinda kontinan diversiyon
grubunda daha duslk skorlar oldugu ve bunun
istatiksel olarak anlamli farkllik oldugu saptandi.

Her iki grubta ki hastalarin ayni ameliyati
bir baskasina/yakinina o6nermesi ileal loop
grubunda %87,5, kontinan dUriner diversiyon

grubunda ise %100 olarak saptanmis olup
her iki grub arasinda istatistiksel olarak
fark saptanmamis, her iki grup da ameliyati
onerdigini  belirtmigtir. Ayni diversiyon turini
tekrar secgecegdini belitmede ise ileal loop
grubunda hastalarin %53,1’i olumlu yaklasirken,
bu oran kontinan Uriner diversiyon grubunda
%90,5 olarak saptanmis ve kontinan diversiyon
grubunda istatistiksel olarak ayni ameliyati
olma anlamli saptanmistir. Her iki grubun
postoperatif kargilastiklar sikintilar ileal loop
diversiyon grubunun istatistiksel olarak daha az
sikinti ile karsilastigini belirttikleri saptanmistir.
Kontinan Uriner diversiyon grubunda %9,5
hasta sikintisinin olmadigini belirtirken ileal loop
grubunda %33,4 hasta sikintisinin olmadigini
belirtmistir.

Cok cesitli ve invaziv yontemler arasinda
az bir farkin saptanmasi 2 sekilde agiklanabilir.
Birincisi, glnidmuzde yasam kalitesi
Olgeklerinde hala standardizasyon olmadigi icin
her calismada gecerli olan veya olmayan farkl
Olcekler kullaniimaktadir. Dahasi tim tedavi
kollarini iceren tek bir randomize kontrolll
galisma yoktur. ikincisi, yasam kalitesinin temel
fikirlerinden kaynaklanmaktadir. Yagsam kalitesi
beklentiler ile yasanan gercekler arasindaki
alandan olugsmaktadir ki buna Calman gap teorisi
olarak adlandirmistir [26]. Ancak beklentiler
yasamda meydana gelen degisikliklere adapte
olmakta ve degismektedir. Boylece hasta artik
saglikli birey diizeyinde beklentisi olmadigi igin
bazen saglikli bireylere goére daha iyi yasam
kalitesi diizeyi tanimlayabilmektedir. Ayrica farkh
turde diversiyon yapilan hastalarin baglangic
Ozellikleri arasinda farkhliklar olacadindan
ve farkli tlrden guclikler yasayacagindan
bunlarin hepsini esit sekilde yakalayan bir anket
formunun hazirlanmasi glgtir.

Bizde calismamizda SF-36 ve EORTC
QLQ-C30 yasam kalitesi sorgulama formlari ile
her iki grup arasinda fark olmadigini, BDl'inde
ise ileal loop grubunda depresyon yoninden
daha fazla dikkatli edilmesi gerektigi saptansa
da yapilan regresyon analizinde bir fark olmadigi
kanaatine varmis bulunmaktayiz. Hastalarin
bireysel ifadesine dayanarak belirtimek gerekir
ise ayni diversiyon tlrini segmede kontinan
diversiyon grubunun, postoperatif sikintilar ile
en az kargilamada ise ileal loop grubunun daha
avantajli oldugu goérilmektedir.
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Sonug olarak, hangi diversiyon tiri olursa

olsun onkolojik prensiplerden taviz verilmemesi
gerektigi esastir. Hasta ile dncelikle preoperatif
olarak bu anlatiimalidir. Sonrasinda hastanin

diversiyon

tirlerine yonelik bilgilendiriimesi

ve Ozellikle ileal loop sec¢imi 6n planda ise

depresyona

yatkinhgr  preoperatif  olarak

degerlendirilmesi gerektigi kanaatideyiz.

Gikar ligkisi: Yazarlar cikar iliskisi olmadigini
beyan ederler.
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Ozet

Amag: Bu galismadaAdana Huzurevi Yasl Bakim ve Rehabilitasyon Merkezi’nde yasayan yaglilarin malnitrisyon
ve depresyon durumlarinin belirlenmesi, yasam kalitelerinin dlglilmesi ve bunlari etkileyen gevresel faktorlerin
arastirilmasi amaglanmistir.

Gereg ve yontem: Bu arastirma Adana’da huzurevinde kalmakta olan 116 yasli lizerinde yapildi. Katilimcilarin
sosyodemografik verileri kaydedilerek, gocuklariyla goérisme sikliklari, gelir algilar, huzur evinde yapilan
aktivitelerin sikh@r ve katilma istekleri, verilen saglik hizmetinden ve huzurevi kosullarindan memnuniyetleri,
huzurevi ¢alisanlari ve huzurevi sakinleri ile iligkileri begli Likert tipi puanlama ile sorgulandi. Katilimcilarda
malniitrisyon ve depresyonun belirlenmesi igin MNA-SF ve GDO, yagam kalitelerinin élgiilmesi igin WHOOQOL-
OLD oélgekleri uygulandi.

Bulgular: Katilimcilarin yas ortalamasi 73,5+8,0 yildi ve 69'u erkekti (%59,5). Katiimcilarin  %25,9'u
evli,%33,6’s1 az egitimli ve %71,6’'sinin en az bir kronik hastaligi vardi. Katihmcilara uygulanan MNA-SF ile
24 kigide (%20,7) malnitrisyon riski ve 7 kiside (%6) malnitrisyon saptandi. GDO ile 8 kiside (%6,9) olasi
depresyon ve 32 kiside (%27,6) depresyon saptandi. WHOQOL-OLD ile él¢llen yasam kalitesi toplam puani
ortalamasi 73,0+7,3 olarak bulundu. Kadinlarda MNA-SF puani daha diisiik, GDO puani daha yiiksekti. GDO
puani esi 6lmus olanlarda, az egitimli ya da ilk6gretim gorenlerde daha yiksekti. WHOQOL-OLD puani orta
ve daha yiiksek egitimlilerde daha yiiksekti. Olgeklerin kendi aralarindaki korelasyona gére ise malniitrisyonu
gosteren MNA-SF puani azaldikga depresyon puaninin arttiyi ve depresyon puani arttikgca yasam Kkalitesi
puaninin azaldigi bulundu.

Sonug: Huzurevlerinde kalmakta olan yasli kigilerin malnutrisyon ve depresyon durumlarinin gegerli dlgeklerle
kapsamli bir sekilde degerlendiriimesinin gelecekteki saglik problemlerini dnlemek ve yasllarin yagsam kalitesini
iyilestirmek agisindan ¢ok 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: Yasli, yasl evi, malnltrisyon, depresyon, yasam kalitesi.

Karaman D, Topal K, Aksoy H, Gereklioglu C. Huzurevinde kalan yasllarda malnttrisyon, depresyon ve yasam
kalitesi Uizerine etki eden faktorlerin belirlenmesi. Pam Tip Derg 2019;12:545-553.

Abstract

Purpose: The aim of the study was to determine malnutrition, depression status and the quality of life in the
elderly residing in a nursing home in Adana.

Materials and Methods: This cross-sectional study was conducted with 116 elderly people residing in Adana
Nursing Home. The sociodemographic data of the participants were recorded and their social environment was
questioned with a five point Likert-type scoring. MNA-SF and GDS were used to determine malnutrition and
depression, and WHOOQOL-OLD were used to measure quality of life.

Results: The mean age of the participants was 73.5+8.0 years and 69 (59.5%) were male, 25.9% were
married, 33.6% were low-educated and 71.6% had at least one chronic disease. Malnutrition risk was detected
in 24(20.7%) subjects and malnutrition was detected in 7(6%) with MNA-SF. Number of the subjects with
depression and possible depression were found to be 32(27.6%) and 8(6.9%), respectively according to GDS.
MNA-SF score was lower and GDS score was higher in females. GDS score was higher in the elderly with a
deceased spouse, and who were low educated/graduates of elementary school. WHOQOL-OLD score was
higher in the subjects with intermediate/high education level. According to the correlation between the scales,
depression score was found to increased MNA-SF score decreased, and quality of life score was found to
decrease as depression score increased.
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Conclusion: Comprehensive assessment of malnutrition and depression status of the elderly residing in nursing
homes with valid scales is crucial for preventing future health problems and improving their quality of lives.
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Giris
Organizmada hicre, doku, organ ve
sistemler dizeyinde zamanin ilerlemesiyle

meydana gelen, geriye donusi olmayan,
yapisal ve iglevsel degisikliklerin timu yaslanma
olarak ifade edilir. Cevresel faktérlere uyum
saglayabilme yeteneginin azaldigi yaslhk
dénemi fiziksel, psikolojik ve sosyal boyutlari ile
bir batin olarak degerlendiriimesi gereken bir
dénemdir [1]. Diinya Saglik Orgiitirniin (DSO),
yagslanma ve saglik konusunda yayinladigi
raporda yasllik kavrami kisinin kendi icsel
kapasitesi ile uygun cevresel Ozelliklerin
birlikteligi ile belirlenen islevsellik merkeze
alinarak yeniden tanimlanmigtir [2, 3].

Yasliik déneminin dnemli problemlerinden
birisimalnGtrisyondur[4]. MalnGtrisyon, yaslilarin
islevselliklerini devam ettirebilmelerinde, kalitel
yasamalarinda 6nemli bir etkendir. Toplumda
yasayan eve bagimh yaslilarda malnitrisyon
gorilme orani %5,8 iken bakimevlerinde
yasayan yaslilarda %13,8'dir [5]. MalnUtrisyonu
olan yaglilarda depresyon, kognitif fonksiyon
kaybi ve fiziksel bagimhlik gérilme sikliginda
artis tespit edilmistir [6]. Yashlikta herhangi
sebeple kilo kaybinin baglangicini takip eden
yillar iginde mortalite orani blydk oranda
artmaktadir[7].Buylzdenheryaslihastamutlaka
malndtrisyon acgisindan  degerlendirilmelidir.
Ayrica malndtrisyona siklikla eslik eden
depresyon yasam Kkalitesini etkileyen onemli
bir faktor olarak karsimiza c¢ikmaktadir [8].
Yasam kalitesi kisinin yasadigi kaltir ve deger
sistemleri gergevesinde, amaglari, beklentileri,
standartlari ve ilgileri ile iliskili olarak yagamdaki
pozisyonunu algilamasi seklinde tanimlanir
[9]. Birinci basamakta takip edilen yaslilarda
malnutrisyon ve depresyon durumlarini uygun
Olceklerle belirlemek, takip ve tedavilerinin
dogru bir sekilde dizenlenmesi genel yasam
kalitelerinin yUkseltiimesi agisindan énemilidir.

Birinci basamakta hizmet veren aile hekimleri
de insan hayatinin g¢ocukluktan sonra bakim
gereksiniminin en yiksek oldugu bu dénemde
yaslilarin sagligin korunmasi ve gelistiriimesi
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icin gaba sarf etmektedirler [10]. Yash hastanin
yonetiminde tibbi, mental, islevsel ve sosyal
etkenler birlikte degerlendiriimelidir. Bdylece
islevsel duruma gelen vyashlarin yasam
kalitesinin korunmasi ve aktif bir yagam sirmesi
de saglanmis olacaktir.

Bu calismada Adana Huzurevi Yash Bakim
ve Rehabilitasyon Merkezi'nde yasayan 60
yas Ustl kisilerin malnltrisyon ve depresyon
durumlarinin belirlenmesi, yasam kalitelerinin
Olcllmesi ve bunlar etkileyen cevresel
faktorlerin arastiriimasi amacglanmistir.

Gereg ve yontem

Bu calisma Adana Huzurevi Yasli Bakim ve
Rehabilitasyon Merkezi'nde 01 Ocak-01 Nisan
2017 tarihleri arasinda 116 huzurevi sakini
Uzerinde yapilan gézlemsel tipte tanimlayici bir
arastirmadir.  Katiimcilarin  sosyodemografik
verileri ve huzurevinde kaldiklari  bdlum
kaydedilerek cocuklariylagérismesikliklari, gelir
algilari, huzur evinde yapilan aktivitelerin sikligi
ve katilma istekleri, verilen saglik hizmetinden
memnuniyetleri, huzurevi g¢aliganlari ve diger
huzurevi sakinleri ile iligkileri ve huzurevi
kosullarindan memnuniyetleri besli Likert tipi
puanlamaiile (1: en az, 5: en gok) yapilandiriimis
bir anket formuyla sorgulandi. Aragtirmaya en
az alti aydir huzurevinde yasamayan, demans
veya alzheimer gibi kognitif fonksiyon kaybi
yapan bir hastaligi olan kisiler dahil edilmedi.
Bu arastirma icin Adana Numune Egitim ve
Arastirma Hastanesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’'nun 27.10.2015 tarihli,
207 sayili toplantisinda onay alindi ve arasgtirma
Helsinki bildirgesine uygun olarak yurtildu.

Mini Nutrisyon Degerlendirme Olgegi Kisa
Formu (MNA-SF): Katilimcilarda malnGtrisyonu
taramak icin yetersiz beslenmenin erken evrede
saptanmasini saglayan MNA-SF kullaniimistir
[11]. Sarikaya tarafindan 0Olgegin Tilrkce
gecerliligi  kanittanmis, sensitivitesi 0,94 ve
spesifitesi ise 0,81 olarak saptanmistir. Olgekten
elde edilen sonuglar 12-14 puan arasi normal
beslenmis, 8-11 puan arasinda risk altinda ve
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0-7 puan arasi belirgin malnutrisyon seklinde
skorlanir [12] .

Geriatrik Depresyon Olgegi: Yasli hastalar igin
gecerli bir tarama testi olan Geriatrik Depresyon
Olgegi (GDO) Yesavage ve ark. tarafindan
gelistirilmigtir  [13] GDO'niin  gegerlik ve
glvenilirligi Ertan ve ark. tarafindan yapilmistir
[14] . Birinci basamaga bagvuran yagli hastanin
depresyon agisindan taranmasi ve incelenmesi
igin kolaylikla uygulanabilen GDO evet-hayir
seklinde yanitlanan 30 maddeden olusur.
Skorlama 0-10 puan depresyon yok’, 11-13
puan ‘olasi depresyon’, 14 ve Uzeri puan ‘kesin
depresyon’ seklinde yapilir.

DSO Yashlar igin Yasam Kalitesi Olgegi
(WHOQOL-OLD): WHOQOL-OLD 6élgegi, DSO
Yagsam Kalitesi Olgegi calismalarini ylriiten
uluslararasi 22 grupla birlikte eszamanli olarak
Tuarkiye’'deki yash topluma yonelik kullaniimak
Uzere Eser ve ark. tarafindan gelistiriimistir.
Ulkemizde yagh nifus igin kullanilabilen ilk
genel amagh yasam Kkalitesi olgegidir. Olgek
alti boyut (Ozerklik, Gecmis Bugiin Gelecek
Faaliyetleri, Sosyal katilim, Olim ve &lmek
ve Yakinlk) icinde, 24 tane besli Likert tipi
sorudan olusmaktadir. Maddelerin puanlamasi;
“1: hig, 2: ¢ok az, 3: orta derecede, 4. ¢okga,
5: asir derecede’ seklindedir. WHOQOL-OLD
modulinin  Turkge sUrimindn psikometrik
Ozellikleri gegerli ve guvenilir bir dlgek oldugunu
g6stermektedir. Olgegdin bir kesme puani yoktur,
daha ylksek puan daha ylksek bir yasam
kalitesini gosterir [15] .

istatistiksel Analizler: Elde edilen verileri
tanimlamak igin ortalama ve standart sapmalari
verildi veya frekans ve oranlari hesaplandi.
Katilimcilarin - huzurevindeki sosyal ortamla
ilgili degerlendirmelerini iceren ve begsli Likert
Olgegi kullanilarak sorgulanan maddelerin
skorlarinin analizi test degeri 3,0 alinarak
tek Orneklemli t testi ile yapildi. Gruplar
arasindaki karsilastirmalar icin iki 6rneklemli
t testi, Oneway Anova, Kruskal Wallis ve Ki-
kare testleri kullanildi. Degiskenler arasindaki
iliskilerin analizi icin Spearman korelasyonu
yapildi. Testlerde p<0,05 anlamli olarak kabul
edildi.

Bulgular

Bu calismaya Adana Huzurevi Yash Bakim
ve Rehabilitasyon Merkezi’nde yasayan 116 kisi
katildi. Katilmcilarin yas ortalamasi 73,5+8,0

yildi ve 69'u erkekti (%59,5). Katilimcilarin 30'u
evli (%25,9), 30'u bosanmis (%25,9) ve 56’si
esi 6lmis (%48,3) kisilerden olusuyordu. Egitim
durumlarina gore ise 39 kisi (%33,6) az egitimli,
45 kisi (%38,8) ilkdgretim, 32 kisi (%27,6)
ortadgretim ve Ustl seklinde dagihyordu.
Katilimcilardan 83‘Unin (%71,6) en az bir
kronik hastahdi vardi. Katilimcilar ortalama
5,7£4,9 yildir huzurevinde kalmaktaydi, 64’0
(%55,2) huzurevi ana binada, 52’si (%44,8)
bahg¢ede bulunan kiguk evlerde yagsamaktaydi.

Katilimcilarin huzurevindeki sosyal ortamla
ilgili degerlendirmelerini iceren besli Likert tipi
maddelerin ortalama skorlarinin analiziyle elde
edilen sonuglara goére yaslilarin gocuklariyla
gérisme sikh@r ortalama skoru (3,22+1,0)
test degeri 3,0'a gore anlamli olarak yiksek
bulunurken (t=2,085, p=0,040), gelir algisi
ortalama skoru (2,45+1,0) test degerine
gére anlamh olarak dusuk bulundu (t=-
5,753, p=0,000). Katilimcilarin huzurevinde
icinde bulunduklari sosyal ortamlariyla ilgili
deg@erlendirme sorularina verdikleri yanitlarin
ortalama skorlari ve bu skorlarin test dederine
gore farklihklari da Tablo 1’de verilmigtir.

Katilimcilara uygulanan MNA-SF testinin
ortalama puani 12,3+2,1 idi. Test sonuglarina
gore 85kisi(%73,3)normal olarak degerlendirildi,
24 kiside (%20,7) malnutrisyon riski ve 7 kiside
(%6) malndtrisyon saptandi. Katilimcilara
uygulanan GDO’niin puani ortalamasi 9,3+7,9
idi, 76 kiside (%65,5) depresyon yoktu, 8 kiside
(%6,9) olasi depresyon ve 32 kiside (%27,6)
depresyon saptandi. Katilimcilarin  yasam
kalitesi WHOQOL-OLD ile ol¢uldi. ‘Duyusal
islevler’ alaninin ortalama puani 9,8+2,6,
‘Ozerklik’ alaninin 14,5+1,6, ‘Gegmis, bugiin
ve gelecek faaliyetleri’ alaninin ortalama puani
14,1£2,1, ‘Sosyal katilim’ alaninin ortalama
puani 13,2+2,5 ‘Olim ve 6lmek’ alaninin
ortalama puani 6,6%£3,2, ‘Yakinlik’ alaninin
ortalama puani 14,8+2,0 ve toplam puan
ortalamasi ise 73,0+7,3 olarak hesaplandi.
Katilimcilarin MNA-SF, GDO ve WHOQOL-OLD
Olcekleri ortalama puanlarinin sosyodemografik
ve diger etkisi olabilecek faktorlere gore
karsilastiriimasi Tablo 2’de verilmistir.

Son olarak, huzurevinde yasayan bireylere
uygulanan malnutrisyon, depresyon ve yasam
kalitesi Olceklerinin puanlari Uzerinde etkili
olan faktoérler ile dlgek puanlarinin birbirleriyle
korelasyonu yapildi. istatistiksel olarak 0,05
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Tablo 1. Huzurevinde kalan yasl bireylerin gocuklariyla gérisme sikhgi, gelir algisi dizeyi ve sosyal
ortamlariyla ilgili degerlendirme sorularina verdikleri yanitlarin ortalama puanlari.

Katihmcilarin huzurevindeki sosyal ortamla ilgili Ortalama Test degeri 3,0”
_degerlendirmeler Skor'tSS t p

- Huzurevinde ¢ocuklariyla gérisme sikligi 3,2211,0 2,0853 0,040"
- Ortalama gelir algisi 2,45%1,0 -5,7531 0,000't
- Personelle olumlu iligki kurma durumu 4,31%0,5 24,288 0,000t
- Diger bireylerle olumlu iligki kurma durumu 3,90£0,6 15,836 0,000t
- Huzurevinde aktivite dizenlenme sikhgi 4,44+1,5 30,070 0,000%*
- Aktivitelere katim istegi 3,17+1,1 1,6117 0,110

- Huzurevi kosullarindan memnuniyet dizeyi 4,13%0,6 19,877 0,000t
- Saglik hizmetinden memnuniyet duzeyi 4,1210,6 19,899 0,000t

‘Ortalama skor 1; en az, 5; en ¢ok. “Tek 6rneklemli t testi, test dederi 3,0 olarak alinmistir. 1p<0,05, * p<0,01.

dizeyinde anlamh olan korelasyon katsayilari
(r) tek bir yildizla ve 0,01 diizeyinde anlamli
olanlar iki yildizla isaretlendi (Tablo 3).

Elde edilen korelasyon analizi sonuglarina
goére:

- Huzurevi sakinlerinin yaslar arttik¢a
GDO ortalama puani anlamli olarak artmaktadir.

- MNA-SF puani kadinlarda erkeklere
gOre daha dusiktu.

- Egitim dlzeyi arttikga GDO puani
anlaml olarak azaliyor, WHOQOL-OLD puani
artiyordu.

- Huzurevinde yasayan bireylerin
cocuklariyla gériisme sikh@i arttikga GDO puani
azaliyor, yasam kalitesi puani artiyordu.

- Huzurevinde yasayan bireylerin diger
kisilerle iligkiler arttikca yasam kalitesi puani
artiyordu.

- Huzurevinde duzenlenen aktivitelerin
sikligi arttikca MNA-SF puani artiyor, GDO
puani ve yasam kalitesi puani artiyordu.

- Huzurevinde dlzenlenen aktivitelerin
sikligi arttikca MNA-SF puani artmakta, GDO
puani azalmakta ve yasam Kkalitesi puani
artmaktadir.

- Huzurevinde aktivitelere katilma istegi
arttikca GDO puani azaliyor ve yasam kalitesi
puani artiyordu.

- Saglik hizmetinden memnuniyet diizeyi
arttikca GDO puani azaliyordu.
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Olgeklerin kendi aralarindaki korelasyona
gore ise

- MNA-SF puani arttkga GDO puani
distyordu.

- GDO puani azaldikga yasam Kkalitesi
puani artiyordu.

Tartisma

Bu calismada Adana Huzurevi Yash Bakim
ve Rehabilitasyon Merkezi’'nde yasayan kisilerin
malnutrisyon ve depresyon durumlarinin
belirlenerek, yasam kaliteleri Olcliimis ve
bunlari  etkileyen faktérler  arastiriimigtir.
Arastirmamizda  elde  ettigimiz  verilerle
huzurevinde kalan vyaslilarin genel olarak
egitim seviyelerinin ve ortalama gelir algilarinin
dusuk oldugu ve blyuk ¢cogunlugunun en az bir
kronik hastaligi oldugu bulundu. Diger yandan
cocuklari ile goérusme sikligi, huzurevinde
calisan personelle ve huzurevinde kalan diger
bireylerle olumlu iligki kurma, huzurevinde gesitli
aktivitelerin dizenlenme sikhgi ve huzurevi
kosullarindan memnuniyet ise ylksek bulundu.

Manisa ve ilgelerinde bulunan huzurevlerinde
kalan 130 kisi Uzerinde yapilan bir ¢alismaya
katilanlarin yas ortalamasi 73,6+8,6 yil ve
huzurevinde kalma suresi ortalamasi ise 4,7+3,9
yil bulunmustur. Katilimcilarin %41,5 okur-yazar
degildi, %44,7’si ilkokul ve ortaokul, %13,8’i lise
ve Uzeri egitim gérmustl, %60’nin geliri giderini
karsiliyor, %40’ inin geliri giderini karsilamiyordu
ve ayrica yashlarin %56,9’unun en az bir kronik
hastaligi vardi [16]. Benzer sekilde bizim
calismamizda da katilimcilarin yas ortalamasi
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Tablo 3. Huzurevinde yasayanlarda malnuUtrisyon, depresyon ve yasam kalitesi olgek puanlari
Uzerinde etkili olan faktorlerin ve dlgeklerin kendi aralarinda korelasyonu.

Spearman korelasyon (r) MNA-SF GDO WHOQOL-OLD
r -0,068 0,199 -0,062
Yas (yil)
p 0,469 0,032 0,511
r -0,274" 0,170 0,137
Cinsiyet (erkek)
p 0,003 0,069 0,142
r -0,010 -0,231° 0,197
Egitim durumu
p 0914 0,013 0,034
r 0,046 -0,164 0,307
Ortalama gelir algisi
p 0,622 0,078 0,001
r -0,055 -0,049 0,090
Huzurevinde ortalama kalma siiresi
p 0,558 0,603 0,338
r -0,104 -0,213" 0,211
Huzurevinde ¢cocuklariyla goériisme sikligi
p 0317 0,038 0,040
r 0,044 -0,039 -0,021
Personelle olumlu iligki kurma durumu
p 0,638 0,675 0,821
r 0,028 -0,087 0,247
Personelle olumlu iligki kurma durumu
p 0,769 0,352 0,008
r 0,243" -0,313" 0,313"
Huzurevinde aktivite dizenlenme sikhgi
p 0,009 0,001 0,001
r 0,133 -0,297" 0,310
Huzurevinde aktiviteler katilma istegi
p 0,155 0,001 0,001
r -0,028 -0,203" 0,143
Saglik hizmetinden memnuniyet diizeyi
p 0,764 0,029 0,125
r 0,003 -0,060 -0,035
Huzurevi kosullarindan memnuniyet diizeyi
0,971 0,523 0,709
r 1,000 -0,319” 0,017
MNA-SF
p . 0,000 0,857
. ro-0,319" 1,000 -0,331"
GDO
p 0,000 . 0,000
r 0,017 -0,331" 10,000
WHOQOL-OLD
p 0857 0,000

r: Spearman’s rho, Korelasyon 0,05 diizeyinde 6nemlidir (2 kuyruklu). ~ Korelasyon 0,01 diizeyinde énemlidir (2 kuyruklu).
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73,58,0 yild1 ve katihmcilar ortalama 5,7+4,9
yildir huzurevinde kalmaktaydi, katihimcilarin
%33,6’s1 az egitimli, %38,8’i ilkdgretim, %27,6’sI
ortadgretim ve Usti seklinde dagiliyordu. Bu
¢alismadan farkli olarak bizim calismamizda
besli Likert tipi puanlanan ortalama gelir algisi
skoru (2,45+1,0) test degeri 3,0’a goére anlamli
olarak disUk bulundu. Ayrica yaslilarin kronik
hastalik orani da daha ylUksekti ve %71,6’sinin
en az bir kronik hastaligi vardi.

Denizli Huzurevi'nde kalan 35 yagli Uzerinde
yapilan bir calismada ise ¢ocuklariyla gérisme
sikhgr sorgulandiinda yaslilarin  %40’1  hig
ziyaret edilmedigini, %17,1’i yilda bir, %22,9’u
ara sira ve geri kalan %20’si ise ayda bir ya da
daha fazla ziyaret edildiklerini ifade etmislerdir
[17] . Istanbulun Avrupa yakasinda bulunan
U¢c huzurevinde 100 kisi Uzerinde yapilan
baska bir c¢alismada yaslilarin  %17'sinin
ise yilda 1 ya da 2-3 yilda 1 kez, %32'sinin
ayda 1 kez, %27’sinin 10-15 gunde 1 kez,
%24'Unin haftada 1 kez ¢ocuklar ile goristigu
bulunmustur. Bu calismada ayrica yaslilarin
%68'inin huzurevinden her seyi ile gok memnun
olduklarini belirtmisti [18]. Bizim ¢alismamizda
yaslilarin huzurevinde ¢ocuklari ile genel olarak
gorisme sikhginin ortalama skoru (3,22+1,03)
test degeri olan 3,0’dan anlamli olarak yiksek
bulundu.  Yasglhlarin  huzurevinde c¢alisan
personelle ve huzurevinde kalan diger bireylerle
olumlu iligki kurma durumlarinin ortalama
skorlari ile huzurevinde cesitli aktivitelerin
dizenlenme sikhdi ve huzurevi kosullarindan
memnuniyet dlzeyinin ortalama skorlari da
test degeri olan 3,0’dan anlamli olarak ylksek
bulundu.

Pauly ve arkadaslarinin 2007 yilinda yapmis
oldugu bir meta-analizde; 1999-2006 yillari
arasinda cesitli yagli bakim evlerinde MNA-
SF ile yapilan 12 calismada %2-38 arasinda
degisen oranlarda ‘malnitrisyon’,  %37-62
arasinda degisen oranlarda ‘malnitrisyon
riski’ saptandigi bildiriimistir [19]. Saka ve
arkadaslarinin Istanbul’da bir huzurevinde,
malndtrisyon prevalansi ve sarkopeni iligkisini
arastirdiklari calismada %38,7’sinde demans
olan 349 vyaslida MNA-SF ile %135
‘malnitrisyon’, %33,5 ‘malnutrisyon riski’ tespit
etmislerdir [20] . Izmir'de bir huzurevinde yapilan
baska c¢alismada ise yaslilarin %3,3'Unde
‘malnitrisyon’, %20,5’inde ise ‘malnitrisyon
riski’ bulunmustur [21]. Benzer sekilde bizim

calismamizda da Adana Huzurevinde kalan
yasllarda MNA-SF ile saptanan ‘malnitrisyon’
%6, ‘malndtrisyon riski’ ise %20,7 bulunmustur.

Depresyon yaslilik ddneminde goérilen ruhsal
sorunlariginde en dnde bulunur, yagsam kalitesini
etkileyen 6nemli bir faktordir ve kilo kaybi olan
yaslilarda muhakkak arastiriimalidir. Maral ve
arkadaslari 60-74 yas grubunda huzurevinde
yasayanlarda depresyon sikligini %47,6 olarak
bulmuslardir [22]. Manisa’da huzurevlerinde
bulunan toplam 145 kisi Uzerinde yapilan bagka
calismada %35,9 ‘depresyon’ saptanmistir [23].
Erzurum’da bir mahallede yasayan 60 yas Uzeri
77 yagh (izerinde GDO ile depresyon durumlari
degerlendirilmis 42 kiside (%54,5) ‘depresyon’
olmadigu, 7 kiside (%9,1) ‘olasi depresyon’ ve 28
kiside (%36,4) ‘kesin depresyon’ saptanmistir
[24]. Huzurevi diginda yapilan bu c¢alismaya
benzer sekilde bizim calismamizda da GDO
ile 76 kiside (%65,5) depresyon yoktu, 8 kiside
(%6,9) ‘olasi depresyon’ ve 32 kiside (%27,6)
‘kesin depresyon’ seklinde diger huzurevinde
yapllan galismalara goére daha dlsuk bir oranda
saptandi.

Bir  kiginin  yasamdan  beklentileriyle
yasadiklari arasinda fark yasam kalitesidir
diye ifade edilir. Kisiler beklentilerine ulastiklari
olclide yasam kalitesi yukselirken beklentilerine
uzak kaldik¢ca yasam kalitesi azalir. Ankara’da
bulunan U¢ huzurevindeki 186 yash Uzerinde
yapilan bir arastirmada WHOQOL-OLD temel
alanlari puan ortalamalari ‘duyusal iglevler’
15,843,7, ‘Ozerklik’ 12,4+2,8, ‘gecmis, bugun
ve gelecek faaliyetleri’ 11,843,3, ‘sosyal
katilim’ 12,3+£3,2, ‘6lim ve Olmek’ 11,6+3,4,
‘yakinhk’ 11,8+3,2 ve toplam puan 76,11+16,8
olarak bulunmustur [25]. Ozellikle alt alanlarda
bazi farkliiklar olmasina ragmen bizim
calismamizda da WHOQOL-OLD temel alanlari
ortalama puanlari ‘duyusal islevler’ 9,8+2,6,
‘Ozerklik’ 14,5+1,6, ‘gegcmis, bugliin ve gelecek
faaliyetleri’ 14,1£2,1, ‘sosyal katihm’ 13,2+2,5,
‘0lim ve 6lmek’ 6,613,2, ‘yakinhk’ 14,8+2,0 ve
toplam puan 73,0+7,3 olarak bu arastirmanin
sonuglarina benzer sekilde bulundu.

Yaslilarda malnitrisyon ve depresyon
ve yasam Kkalitesi Uzerinde etkili olan birgok
faktor bulunmaktadir. Bektas ve arkadaslarinin
huzurevinde kalan 330 yagh Uzerinde MNA
kullanarak %15,5 ‘malnitrisyon’ ve %35,1
‘malndtrisyon riski’ bulmuslardir. Kadinlarda
‘malnitrisyon’ (%18,8) ve ‘malnutrisyon riski’
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(%41,2) erkeklere gore (sirasiyla %28,7 ve
%11,9) anlamli olarak daha yUksek bulunmustur
[26]. Varma ve arkadaslarinin  Denizli
huzurevinde yasayan yaslilarda depresyon
%39,7 ylksek bir oranda oldugu goriimustir.
Bu calismada kadin olmak, kronik fiziksel
hastalik ve c¢oklu ilag kullaniminin depresyon
icin risk faktorleri oldugu bulunmustur [27]. Yine
Zonguldak’ta yapilan bir calismada huzurevinde
kalan yashlar tizerinde uygulanan GDO ile elde
edilen ortalama puanin kadinlarda (23,214,4)
erkeklere goére (16,5+7,2); sosyal aktivitelere
katilmayanlarda (23,1+£5,0) katilanlara goére
(15,6+6,8) daha ylksek oldugu bulunmustur
[28]. Erkal ve arkadaslarinin Ankara’da bir
huzurevinde 121 hasta Uzerinde WHOQOL-
OLD ile yasam kalitesini olgtikleri arastirmada
ortalama yasam kalitesi puanlari erkeklerde
kadinlardan, evli olanlarda bosanmis ya da
esini kaybetmis olanlardan, aylik geliri yuksek
olanlarda aylik geliri dislk olanlardan ve egitim
seviyesi yuksek olanlarda egitim seviyesi
dusuk olanlardan anlamh olarak daha yuksek
bulundu [29]. Bu arastirmalarda ulasilan
sonuglar ile bizim arastirmamizin sonuglari
benzerdi. Arastirmamizda katilimcilarin MNA-
SF, GDO ve WHOQOL-OLD élgekleri ortalama
puanlarinin sosyodemografik faktorlere
gore Kkarsilastirildiginda MNA-SF  puaninin
kadinlarda erkeklere gére daha disiik, GDO
puaninin daha yiiksek, WHOQOL-OLD puani
ise farkhlik géstermiyordu. GDO puani esi
O0lmus olanlarda evli ya da bosanmis olanlara
gore daha yUksekti, az egitimli ya da ilkdgretim
gorenlerde GDO puani orta ve daha yiiksek
egitimlilere gore daha yuksekti, orta ve daha
yiksek egitimlilerde WHOQOL-OLD puani
az egitimli ya da ilkdgretim gorenlere gore
daha yuksekti, bahgede bulunan kiglk evde
kalanlarda WHOQOL-OLD puani ana binada
kalanlara gére daha yUksekti.

Bundan baska malnltrisyon, depresyon
ve yasam Kkalitesi puanlari Uzerinde etkili olan
faktdrlerin korelasyonu ile elde edilen sonuglara
gore kadin olmak ve huzurevinde aktivite
dizenlenme sikliginin malnitrisyon Uzerinde;
ileri yas, egitim durumu, ¢ocuklariyla gérisme
sikhgr, huzurevinde aktivite duzenlenme
sikhgr ve aktivitelere katilma istegi ve verilen
saglik hizmetinden memnuniyetin depresyon
Uzerinde; egitim durumu, ortalama gelir algisi,
cocuklariyla gérisme sikhdi, personelle olumlu
iliski kurma, huzurevinde aktivite dizenlenme
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sikligi ve aktivitelere katilma isteginin yasam
kalitesi Uzerinde etkili olan risk etmenleri olarak
belirlendi. Ayrica dlgeklerin kendi aralarindaki
korelasyona gore ise malnutrisyonu gosteren
MNA-SF puani azaldikga depresyon puaninin
arttigr ve depresyon puani arttikga yasam
kalitesi puaninin azaldigi bulundu.

Sonug olarak, Ulkemizde Sosyal
Hizmetler ve Cocuk Esirgeme Kurumu Genel
Mudurligi’'ne bagli olarak 60 yas ve Uzerindeki
yasl Kisileri huzurlu bir ortamda korumak,
bakmak, sosyal ve psikolojik gereksinimlerini
karsilamak amaciyla kurulan yatili sosyal
hizmet kurulusu olan huzurevleri toplumda
onemli bir islev Ustlenmis durumdadir. Elde
edilen bu sonuglar huzurevlerinde kalmakta
olan yash kigilerin malnUtrisyon ve depresyon
durumlarinin gecerli dlceklerle kapsamli bir
sekilde degerlendiriimesinin gelecekteki saglik
problemlerini 6nlemek ve yaslilarin yasam
kalitesini iyilestirmek acisindan c¢ok o6nemli
oldugunu gostermektedir.

Gikar ligkisi: Yazarlar cikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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Ayak bilegi kiriklarinda Lauge-Hansen ve Danis-Weber siniflamalarinin
ortopedistler arasindaki uyumu
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Ozet

Amag: Ayak bilegi kiriklari butin ortopedik travma hastalarindaki kiriklarin %9’unu olusturmaktadir. Lauge-
Hansen ve Danis-Weber siniflamalari en sik kullanilan ayak bilegi kirik siniflandirmalarindandir. Bu ¢alismada
ayak bilegi kiriklarinda her iki siniflandirma sistemi igin gézlemciler arasi uyumun degerlendirilmesi planlandi.
Gere¢ ve yontem: Calismada ayak biledi kingi bulunan 55 hastanin 6n-arka ve yan dijital radyografileri,
degerlendiriimesi amaciyla onayi alindiktan sonra 10 ortopedi uzmanina e-posta yoluyla iki ayri anket olarak
yollandi. Degerlendiricilerden anketlerin birisinde kiriklari Lauge-Hansen siniflamasina goére, diger ankette ise
Danis-Weber siniflamasina gore kategorize etmesi istendi.

Bulgular: Ortopedistler arasi uyum diizeylerinin belilenmesinde Kappa katsayisi ve Gwet's AC kullanildi.
Gozlemcilerin Danis-Weber siniflamasinda Kappa ve Gwet's AC katsayilari daha yiksek bulundu.

Sonug: Ayak bilegi kiriklarinin siniflandiriimasinda kullanilan siniflama sistemlerinin 6grenilmesi ve uygulamasi
kolay, gézlemciler arasi ve gozlemciler i¢i uyumu ylksek olmalidir. Danis-Weber siniflamasinin gézlemciler
arasi uyum diizeyi ylksek bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Siniflama, ayak bilegi, Lauge-Hansen, Danis-Weber.

Aydemir AN, Yicens M. Ayak biledi kiriklarinda Lauge-Hansen ve Danis-Weber siniflamalarinin ortopedistler
arasindaki uyumu. Pam Tip Derg 2019;12:555-559.

Abstract

Purpose: Ankle fractures account for 9% of all orthopedic trauma patients. Lauge-Hansen and Danis-Weber
systems are commonly used ankle fracture classifications. In this study, it was aimed to evaluate the interobserver
agreement in both classifications of ankle fractures.

Materials and Methods: In this study, the anteroposterior and lateral digital radiographs of 55 patients with
ankle fractures were sent to 10 orthopedists by e-mail. One of the surveys was asked to categorize the fractures
according to the Lauge-Hansen classification and in the other survey by the Danis-Weber classification.
Results: Kappa index and Gwet's AC were used to determine the agreement of orthopedists. Observers in the
Danis-Weber classification found higher Kappa and Gwet’'s AC than Lauge-Hansen.

Conclusion: The classification systems used in the classification of ankle fractures should be easy to learn and
easy to apply, interobserver and intra-observer compliance should be high. The interobserver level of the Danis-
Weber classification was found to be high in this study.

Key Words: Classification, ankle, Lauge-Hansen, Danis-Weber.
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Giris

Ayak bilegi kiriklari batin ortopedik travma
hastalarindaki kiriklarin %9’unu olusturmaktadir
[1]. Hastaneye basvuran hastalarda, stphe
uyandiran klinik muayene sonrasinda gekilen
ayak bileginin 6n-arka ve yan radyografileri
ile ayak biledi kingr teshisi ¢ogu zaman
konulmakta, tedavi plani olusturulmaktadir.
Siniflandirmalar travmanin tarif edilmesine
ve tedavinin planlanmasina yardimci
olmaktadir. Lauge-Hansen ve Danis-Weber
siniflamalari en sik kullanilan ayak bilegi kirik
siniflandirmalarindandir [2, 3].

Lauge-Hansen siniflandirmasinda  kirik
hatti olusumu ile kirlk mekanizmasi arasindaki
neden sonug iliskisine gére ayak bilegi kiriklart;
supinasyon-addiksiyon, supinasyon-eversiyon,
pronasyon-abdiksiyon ve pronasyon-eversiyon
olmak Uzere 4 ayri gruba ayrilir.

Danis-Weber siniflandirmasinda ayak bilegi
kiriklari, lateral malleol Gzerindeki kirik hatti
seviyesine gore; tip A (sindesmoz seviyesinin
altinda kirik), tip B (sindesmoz seviyesinde
kirik) ve tip C (sindesmoz seviyesinin Uzerinde
kirik) olmak tzere 3 farkh gruba ayrilr.

Siniflandirmalar ortak dili konusarak, benzer
tedavi plani yapmayi ve bdoylelikle daha hizli
tedavi hizmeti sunmayi saglar. Bununla birlikte
siniflandirmalarin  gézlemciler arasi uyumun
yuksek olmasi beklenmektedir. Bu galismada
ayak bilegi kiriklarinda her iki siniflandirmada
g6zlemciler arasi uyumun degerlendiriimesi
planlandi.

Gereg ve yontem

Calismada ayak bilegi kirigr bulunan 55
hastanin 6n-arka ve yan dijital radyografileri,
degerlendiriimesi amaciyla onayi alindiktan
sonra 10 ortopedi uzmanina e-posta yoluyla iki
ayri anket olarak yollandi. Ayak bilegi kirigi olan
grafilerin hepsi eriskin yas grubuna ait hastalara

Tablo 1. Hekimler arasi uyum duzeyleri.

aitti. Cocuk ayak bilegi kiriklari, distal tibia
kirngina eslik eden malleol kiriklari ve patolojik
kiriklar  anket kapsaminda godnderilecek
radyografiler arasina alinmadi.

Degerlendiricilerden  anketlerin  birisinde
kiriklan  Lauge-Hansen siniflamasina gore,
diger ankette ise Danis-Weber siniflamasina
goére kategorize etmesi istendi. Lauge-Hansen
siniflamasina gore sorulan ankette cevaplarda 4
fakl secenek, Danis-Weber siniflamasina goére
sorulan ankette cevaplarda 3 farkli secgenek
yer aldi. Degerlendiricilerden her bir soruda tek
segenek isaretlemesi istendi.

istatistiksel analizler igin NCSS (Number
Cruncher Statistical System) 2007 (Kaysville,
Utah, USA) programi kullanildi. Ortopedistler
arasi uyum dlzeylerinin  belirlenmesinde
Kappa katsayisi ve Gwet's AC kullanildi [4, 5].
istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak kabul edildi

Bulgular

55 ayak bilegi kiriginin 6n-arka ve yan grafileri
10 ortopedist tarafindan degerlendirildi. Lauge-
Hansen siniflamasina gore grafilerin %42’si
supinasyon-eversiyon, %20,36’sI pronasyon-
eversiyon, %19,27’si pronasyon-abduksiyon
ve %18,36’si supinasyon-addiksiyon olarak
degerlendirildi. Danis-Weber siniflamasina gore
grafilerin %59,45'i tip B, %22,54°U tip C, %18’
tip A olarak degerlendirildi.

Godzlemcilerin Danis-Weber siniflamasinda
uyum duzeyleri daha yUksek bulundu.
Gozlemcilerin Lauge-Hansen ve Danis-Weber
siniflamasina gére uyumlari tablo 1 de gdsterildi.
Kappa ve Gwet's AC indekslerinin deger
araliklari ve anlamliliklari tablo 2 de gdsterildi.
Hansen siniflamasina goére gdzlemcilerin
grafileri degerlendirme sonuglarinin dagilimi
Grafik 1'de gosterildi. Weber siniflamasina
gbre gdzlemcilerin grafileri  degerlendirme
sonuglarinin dagilimi Grafik 2’de gdsterildi.

Kappa (%95 Giiven Araligi) p

Gwet’s AC (%95 Giiven Araligi) P

Hansen 0,188 (0,111, 0,264)

Weber 0,681 (0,581, 0,781)

<0,001**

<0,001**

0,243 (0,183, 0,302) <0,001**

0,750 (0,678, 0,821) <0,001**
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Tablo 2. Kappa ve Gwet’'s AC deger araliklari ve uyum diizeyi.

Yorum
<0 Hi¢c uyusma olmamasi
0,00 - 0,20 Onemsiz uyusma olmasi
0,21 -0,40 Dusuk dizeyde uyusma olmasi
0,41-0,60 Orta derecede uyusma olmasi
0,61-0,80 Onemli derecede uyusma olmasi
0,81-1,00 Neredeyse mukemmel uyusma olmasi
Hansen Siniflamasi
40
35
30
25
20
15
10
5
. 2

Hekim1 Hekim2 Hekim3 Hekim4 HekimS Hekim6 Hekim7 Hekim8 Hekim9 Hekim 10

M Supinasyon - Addkusiyon

1 Pronasyon - Abdiiksiyon

M Supinasyon - Eksternal rotasyon

B Pronasyon - Eksternal rotasyon

Grafik 1. Hansen siniflamasina gore gézlemcilerin grafileri degerlendirme sonuglarinin dagilimi.
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Grafik 2. Weber siniflamasina gére goézlemcilerin grafileri degerlendirme sonuglarinin dagihmi.
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Aydemir ve Ylicens

Tartisma

Lauge-Hansen ve Danis-Weber
siniflamalarinin 10 ortopedist arasindaki uyum
dizeyinin arastinldigi calismada Danis-Weber
siniflamasinin gézlemciler arasi uyum dizeyi
Lauge-Hansen siniflamasina gére daha ylksek
bulundu.

Danis-Weber siniflamasi lateral malleol
Uzerinde yer alan kirik hattinin seviyesine gore
tanimlama yapmasi, medial malleol kirgini
dikkate almamasi yani degisken sayisini teke
indirgemesi, goéreceli olarak siniflamayi birden
fazla degiskenin baz alindigi siniflamalara goére
basitlestirmektedir. Lauge-Hansen siniflamasi
ise her iki malleol dikkate alinarak kirigin olus
mekanizmasi Uzerine dayandiriimaktadir [2].

Fonseca ve arkadaslarinin yapmis oldugu
calismada Lauge-Hansen, Danis-Weber ve
AO-OTA siniflamalarinin  uyumluluk dizeyini
iki ayak-bilek cerrahi, iki ortopedi cerrahi ve ikKi
ortopedi asistani degerlendirmistir [6]. Calisma
sonucunda Kappa indeksi Danis-Weberigin 0,49
iken Lauge-Hansen igin 0,32 olarak bildirilmistir.
Mevcut calismada yalnizca Lauge-Hansen ve
Danis-Weber siniflamalari  karsilastirilirken,
gdzlemcilerimiz daha homojen bir grup olarak
10 ortopedi cerrahindan olusturuldu. Kappa
indeksi Danis-Weber icin 0,681 iken Lauge-
Hansen 0,188 olarak bulundu.

Thomsen ve arkadaslarinin  yapmis
oldugu calismada bir ortopedi cerrahi, bir
radyoloji uzmani ve iki ortopedi asistanindan
olusan gozlemciler 94 ayak bilegi grafisini
degerlendirmislerdir [7]. Calismada gdzlemciler
ici uyum duzeyi de degerlendirilmistir. Birinci
degerlendirmede Danis-Weber siniflamasinda
daha ylksek bir Kappa indeksi gorilirken ikinci
degerlendirmede Lauge-Hansen siniflamasinda
Kappa degerinde artis gorilmustir. Bu
calismada ise goézlemcilerin kendi iclerindeki
uyum duzeyi degerlendiriimemistir. Bunun
yaninda tim g6zlemciler ortopedi cerrahlarindan
olusmaktadir.

Ug farkli ayak bilegi kingi siniflandirmasinin
karsilagtinldidi  diger bir c¢alismada da
Danis-Weber  siniflamasinda gOzlemciler
arasindaki uyum Lauge-Hansen’e goére daha
yuksek bulunmustur [8]. Calisma 25 asistan
doktora, ortopedi uzmaninca anlatilan ayak
bilegi kiriklari dersi sonrasinda verilen anket
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formlarinin degerlendiriimesiyle olusturulmus.
Mevcut calismada e-posta Uzerinden ortopedi
cerrahina goénderilen her iki ankette ilk slayt
ilgili smiflamanin gdrselinden olugsmaktaydi.
Gozlemciler arasinda asistan doktor ya da bir
baska brans tip uzmani bulunmamaktaydi.

Bu g¢alismanin  bazi  zayif  ydnleri
bulunmaktadir.Bunlardan birtanesi gézlemcilerin
kendi iclerindeki uyum degerlendiriimemigtir.
Diger bir eksiklik calismanin e-posta anket
yoluyla yapilmasindan dolayl, c¢alismanin
yazarlarinin anket dolum asamasini kontrol
edememeleridir. Gézlemcilere génderilen ayak
bilegi radyografilerinin hepsi dijital rontgendir.
Bunun yaninda tim radyografilerin gekim dozu,
cekim mesafesi, ¢ozUnlrligu gibi degiskenler
sabit tutulamamistir. Siniflandirmalarin  diger
bir gerekliligi tedavi Uzerine dogru yonlendirme
saglamalaridir. Maalesef mevcut calismada
bu iki siniflamanin tedavi tGzerine olan etkinligi
degerlendiriimemistir.

Ayak bilegi kiriklarinin siniflandiriimasinda
kullanilan siniflama sistemlerinin  6grenilmesi
ve uygulamasi kolay, gbzlemciler arasi ve
g6zlemciler i¢i uyumu yiksek olmalidir. Danis-
Weber siniflamasinin gézlemciler arasi uyum
dlzeyi yuksek bulunmustur. Bunun yaninda
tedavi Uzerine olan etkinligini ve ortopedi disi
tip branslari ile olan uyumunu degerlendirecek
¢alismalara ihtiyag duyulmaktadir.

Cikar lligkisi: Yazarlar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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Ozet

Amagc: Calismanin amaci Universite 6grencilerinde astenopik sikayetlerle internet bagimliligi arasinda bir iligki
olup olmadigini géstermektir.

Gereg ve yéntem: Pamukkale Universitesinin cesitli fakiltelerinde égrenim goéren 540 ddrenci calismaya
dahil edildi. Bu 6grencilere genel bilgiler, astenopi sikayetleri ve internet bagimhlidi ile ilgili sorular iceren anket
uygulandi. Veriler Spss 21. ile analiz edildi.

Bulgular: Calismaya katilanlarin 345’ (%63,9) kadin 195'i (%36,1) erkektir. Katihmcilarin yas ortalamasi
19,85+1,78 olarak bulunmustur. Astenopi skorlariyla internet kullanim suresinin, internet bagimhlik skorlarinin
arasinda pozitif yonde bir iligki oldugu bulunmustur (p=0,0001).

Sonug: Internet bagimligi skorlari ile astenopik sikayetler arasinda anlamli bir iliski bulunmustur. Bu nedenle
gencler internet kullanimi sirasinda g6z sagliklarini korumalari i¢in bilinglendiriimelidir.

Kabul tarihi:23.08.2019

Anahtar Kelimeler: Astenopi, internet bagimliligi, géz yorgunlugu, tniversite 6grencileri.

Kaya H. Universite 6grencilerinde astenopik sikayetlerin ve internet bagimlihginin iliskisinin degerlendirilmesi.
Pam Tip Derg 2019;12:561-567.

Abstract

Purpose: The aim of the study was to show whether there is a relationship between asthenopic complaints and
internet addiction in university students.

Materials and methods: 540 students from various faculties of Pamukkale University were included in the
study. A questionnaire containing general information, asthenopia complaints and internet addiction was applied
to these students. Data were analyzed with Spss 21.

Results: 345 (63.9%) of the participants were female and 195 (36.1%) were male. The mean age of participants
was 19.85+1.78. Asthenopia scores was found to have a positive correlation with internet usage time and
internet addiction scores (p=0.0001).

Conclusion: There was a significant relationship between internet addiction scores and asthenopic complaints.
For this reason, young people should be made aware of the need to protect eye health during internet use.

Key Words: Asthenopia, internet addiction, eye fatigue, college students.

Kaya H. Evaluation of the relationship between asthenopic complaints and internet addiction in university
students. Pam Med J 2019;12:561-567.

Giris konusu olabilmektedir [1]. Ayrica internetin
kumar, sohbet, oyun gibi kullanim amaglarinin
internet bagimhhgdinin olusmasinda énemli rol

oynayabilecegi dusuntlmektedir [2-4].

internet  kullanimi  genglerin  yasaminin
onemli bir pargasi haline gelmektedir. Hatta
geng nifus icin her alanda kullanilan bir

aractir. Akademik olarak internetin kullanim
amaci ¢ogunlukla 6grenmeye ve arastirmaya
yonelik olmaktadir. internetin bilgi edinme gibi
faydalarinin yaninda, herkesin kullanimina agik
olmasindan kaynaklanan internet ortaminda
bilgi ayirimi, asiri bilgi yuklemesi ve glvensiz
bilgiye olanak vermesi gibi problemler de séz

Cesitli calismalarda internet bagimliiginin
gen¢ nifusdaki sikligr arastinimistir. Kore’de
yapilan bir g¢alismada adolesanlarda internet
bagimhliginin  %4,3 oldugu belirtilmistir [4].
Ulkemizde yapilan bir diger calismada bu
oran %11,6 olarak bulunmustur [5]. internet
bagimhhgi ve psikiyatrik hastaliklarin incelendigi

Hiiseyin Kaya, Dr. Ogretim Uyesi, Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi G6z Hastaliklari Anabilim Dali, DENIZLI, e-posta:hsynkaya@gmail.com
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bir derlemede internet bagimlihginin hem
bati hem de dodu toplumlarini etkileyen bir
sorun oldugu ve bu sorunun global bir sorun
olarak Onemle Uzerinde durulmasi gerektigi
belirtiimistir. Erken yasta internete maruziyetin
ve cevresel faktorlerin internet bagimlihginda
onemli rol oynadigi disunulmektedir [6].

Astenopi gbéz  yorgunlugu manasina
gelmektedir. Basagrisi, g6z agrisi, goz
yasarmasi, sulanma, kuruluk, bulanik gérme,
cift gérme, yabanci cisim hissi gibi semptomlarla
kendini gdsterir [7]. Modern dinyada elektronik
aletlerin  kullaniminin  artmasiyla  beraber
gorsel performans gerektiren islerin slresinin
artmasina bagli olarak astenopinin sikhgi
artmaktadir [8].

Biz de calismamizda Universite
Ogrencilerinde astenopi bulgularini ve internet
bagimhhgini yénelttigimiz anket sorulariyla
arastirmayi amagcladik. Arastirdigimiz kadariyla
Ulkemizde astenopi ile internet bagimhliginin
iliskilendirildigi bir ¢alisma bulunmamaktadir.
Calismamizdan c¢ikan sonuglarin Ulkemizde
astenopi ile internet bagimliigi arasindaki
iliskiye 1s1k tutacagini distinmekteyiz.

Gereg ve yontem

Bu calisma icin Pamukkale Universitesi
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu'ndan gerekli izin 25.12.2018 tarih ve
24 sayih toplantiyla alinmigtir.  Bu calisma
15 Ocak-15 Mart 2019 tarihleri arasinda
Pamukkale Universitesi Egitim Fakiiltesi'nde,
Fen-Edebiyat  Fakiiltesinde, Iktisadi ve
idari  Bilimler Fakiltesi'nde, Miihendislik
Fakultesi'nde, Teknoloji Fakiltesi'nde, Kale

Tablo 1. Astenopi degerlendirme formu.

Meslek  Yuksekokulu'nda, Tavas Meslek
Yuksekokulu'nda ve Tip Fakiltesi'nde 6gretim
gbrmekte olan 540 Universite 6grencisi Uzerinde
yapilan kesitsel tipte bir arastirmadir.

Calismamizda yapilacak olan anket genel
bilgi, astenopi anketi ve internet bagimhhgi
anketi olarak U¢ ayri bdlimden olusmaktadir.
Genel bilgi kisminda cinsiyet, yas gibi kisilerin
sosyodemografik  6zellikleri,  sigara icip
icmedikleri, g6z hastaliklari olup olmadigi,
interneti glinde kag¢ saat kullandiklari, internet
kullanirken daha iyi gérmek icin alet kullanip
kulanmadiklari, internete erisim ydntemleri,
duzenli kitap okuma aligkanliklari olup olmadigi,
interneti hangi amagla kullandiklari, televizyon
izleme aligkanliklari olup olmadigi bilgileri
sorgulanacaktir.

Astenopi anketinde ise gdzlerde yorgunluk
hissi, agri-acima hissi, gozlerde tahris hissi,
go6zlerde sulanma, kuruluk hissi, gerginlik hissi,
yanma hissi, gérmede bulanikhk, odaklanmada
zorluk, gozlerde rahatsizlik-huzursuzluk hissi
gibi g6z yorgunlugunu degerlendirmeye ydnelik
daha 6nce baska yayinlarda kullaniimis sorular
sorulacaktir [9, 10]. Tablo 1'de astenopi
degerlendirme formu gortlmektedir. Bu form
Kim Ju. ve ark.’in cgalismasindan Turkceye
cevrilerek katihmcilara uygulanmigtir [9].

Uglincli bélimde ise standart bir internet
bagimlihgr anketi yapilacak yoksunluk, kontrol
guclagu, islevsellikte bozulma, sosyal izolasyon
gibi alt bagliklarla kisilerin  bagimliliklari
degerlendirilecektir. internet bagimlihgi anketi
Turkiye icin 6zel olarak gelistirilen bir ankettir
[11]. Tablo 2’de internet bagimhhk Olgegi
gorilmektedir.

Semptom Yok Hafif
Yorgunluk hissi 0 1,2
Agri-acima hissi 0 1,2
Tahris hissi 0 1,2
Sulanma 0 1,2
Kuruluk hissi 0 1,2
Gerginlik hissi 0 1,2
Yanma hissi 0 1,2
Gormede bulaniklik 0 1,2
Odaklanmada zorluk 0 1,2
Rahatsizlik-huzursuzluk hissi 0 1,2

Orta Agir
3,4 5,6
3.4 5,6
3.4 5,6
3,4 5,6
3.4 5,6
34 5,6
3,4 5,6
3.4 5,6
3,4 5,6
3.4 5,6
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Tablo 2. internet bagimlilik élgegi.

INTERNET BAGIMLILIK OLGEGI

Asagidaki her bir maddeyi okuyarak, bu madde sizin igin her zaman dogru ise “Tamamen

Katiliyorum”, genelde dogru ise “Katillyorum”, emin degilseniz “Kararsizim”, genelde

dogru degilse “Katilmiyorum”, hicbir zaman dogru degilse “Kesinlikle Katilmiyorum”
seklinde isaretleme yapmaniz rica olunur.

Tamamen

Katiliyorum

Katiliyorum

Kararsizim

Katiimiyorum

Kesinlikle

Katilmiyorum

Yoksunluk

1. Internet kullanamadidim zaman kendimi gergin/huzursuz .

2. Internet kullanmak isteyip de kullanamadigim zaman sinirli/6fkeli olurum.

3. Internet baglantisi koparsa ya da yavaslarsa sinirlenirim/&fkelenirim.

4. internet kullandigim zamanlarda hig olmadigim kadar mutlu/huzurlu olurum.

5. Kendimi endiseli ya da sikintili hissettigim zamanlarda internet kullanmak beni
rahatlatir.

6. Birileri beni internetin basindan kaldirirsa sinirlenirim.

7. Sorunlarimdan kagmak i¢in internet kullanmaya yoénelirim.

8. internete, planladigim zamanda giremezsem sinirlenirim.

9. Cevremde birileri varken, yalniz kalip, internete girmeyi isterim.

10. Interneti kullanmadidim zamanlarda internete girmek igin sabirsizlanirim.

11. Gittigim yerlerde internet baglantisi ararim.

Kontrol giicligti

12. Internet kullanmami sinirlamakta ya da kontrol etmekte giigliik gekerim.

13. Sabah uyandigimda ilk aklima gelen internete girmek olur.

14. internette her defasinda, bir dncekinden daha uzun siire kalmak isterim.

15. Internette planladigimdan daha uzun siire kalirim.

16. internet kullanmadidim zamanlarda bile interneti diigtintriim.

17. Internette iken aciktigimi, susadigimi hissetmem ya da farkina varmam.

18. Internette daha fazla zaman gecirmek igin baska planlarimi iptal ederim.

19. istedigim zaman internetin basindan kalkamam.

20. Ailem beni gagdirsa dahi internetin basindan kalkamam.

21. Internet kullanabilmek igin uykumdan &diin veririm.

islevsellikte bozulma

22. Internet kullanmamdan dolay ailem ile sorunlar yagarim.

23. Arkadaglarim beni cagirsa dahi internetin bagindan kalkamam.

24. Internet kullanmamdan dolayi baska etkinliklere (spor, sinema, kitap okuma vb.)

ilgim azalir.

25. internet kullanmamdan dolay1 ev/is/okul sorumluluklarimi yerine getiremem ya da
ihmal ederim.

26. Cevremdekiler internette harcadigim zamandan dolayi sikayet eder.

27. Internet kullanmamdan dolay ailem ile daha az zaman gegiririm.

28. internet kullanmamdan dolayi arkadaslarim ile daha az zaman gegiririm.
Sosyal izolasyon

29. internet kullanmamdan dolayi arkadaslarim ile sorunlar yasarim.

30. Internet ortaminda edindigim arkadasliklar gercek yasamdaki arkadaslarima
tercih ederim.

31. Gergek yasamdaki arkadaslarimla disarida gérismek yerine internette gorismeyi
tercih ederim.

32. Arkadaslarimi internetten edinirim.
33. Internet benim en iyi arkadagimdir.
34. internetsiz bir yasam bana anlamsiz/bos gelir.

35. Internet kullanmamdan dolay! yiiz yiize iletisimde zorluk yasarim.
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Elde edilen veriler IBM SPSS (versiyon 21,0)
istatistik paket programinda degerlendirildi.
Verilerin analizinde Ki-kare testi, Spearman
Korelasyon Analizi ve Lojistik Regresyon Analizi
kullanildi. istatistiksel anlamlilik degeri p<0,05
olarak kabul edildi.

Bulgular
Calismaya katillanlarin 3451 (%63,9)
kadin 195'i (%36,1) erkektir. Katilimcilarin

yas ortalamasi 19,85%+1,78 (17-30) olarak
bulunmustur. Katilimcilarin  425'i  ginde 1
veya hi¢ sigara icmedigini belirtirken, 56’s1 2
ile 5 arasi, 57’si ginde 1 paket, 2’si ise giinde
1 paketten fazla sigara ictigini belirtmigtir.

Sigara kullanim miktariyla astenopi ve internet
bagimhlik &lcedi skorlar arasinda anlamli bir
iliski saptanmamistir (p>0,05). Katilimcilarin
432’si (%80) internet kullanirken gézlik ya da
lens kullanmadigini, 108’i (%20) ise goézlik ya
da lens kullandigini belirtmigtir.

Tablo 3’te interneti kullanim amagclan ve
internete ulasim kaynaklari belirtilmigtir.

Tablo 4’'te gunlik internet kullanim stresi,
g6zlik ya da lens kullaniminin olup olmadigi,
internete erisim yolu, kitap ya da gazete okuma
aliskanhgi ve televizyon izleme aligkanhgi olup
olmadigi sorularina verilen cevaplar belirtilmigtir.

Tablo 3. Katilimcilarin internet kullanim amaglari ve ulasim araglari.

internet kullanim amaci Cevap sayisi
Odev yapmak 227
Oyun oynamak 70
Sosyal medya kullanimi 449
Video ya da mizik 283
Arastirma yapmak 232
Gazete ve/veya haber okumak 76
internete ulagim araci

Bilgisayar 3
Cep telefonu 337
Her iki aracgla 200

Yizde %

16,9
5,2
33,5
211
17,3
5,6

0,6
62,4
37

Tablo 4. Katilimcilarin internet kullanim sureleri, aligkanliklari ve gozlik ya da lens kullanim 6zellikleri.

Giinliik internet kullanim siiresi Cevap sayisi
0-1 saat 22
1-2 saat 66
2-3 saat 124
3-4 saat 137
4 saatten fazla 191
Toplam 540
Gozliik ya da lens kullanimi

Var 108
Yok 432
Kitap ya da gazete okuma aliskanhg:

Var 237
Yok 303
Televizyon izleme aliskanhgi

Var 174
Yok 366

Yuzde (%)
41

12,2

23,0

25,4

35,4

100

20
80

43,9
56,1

32,2
67,8
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Tablo 5’te astenopiileiliskiliolan degiskenlerin
regresyon modeli ve parametreleri belirtiimistir.
internet bagimliigi toplam skoru, yoksunluk,
kontrol gucligu, islevsellikte bozulma, sosyal
izolasyon, internet kullanim suresi icin p=0,0001
olarak bulunmustur.

Tablo 6'da astenopi ve internet bagimliligi
skorlari verilmistir. internet bagimhhg: toplam
skoru yaninda yoksunluk, kontrol gugligu,
islevsellikte bozulma, sosyal izolasyon alt
basliklarindan alinan skorlar da verilmigtir.
Cronbach alfa degerleri astenopi ve internet
bagimlihgi icin 0,94 olarak bulunmustur.

Tablo 5. Astenopi ile iligkili oldugu saptanan degiskenlerin regresyon modeli tablosu.

Standart oilmayan Standart T P 95.0% Giiven araligi(B

Katsayilar katsayilar igin)

B SE Beta Alt sinir Ust sinir
ig:)‘?;':\‘ftsbkg?'m““g' 0,171 0,027 0,265 6,368  0,0001* 0,118 0,224
Yoksunluk 0,344 0,066 0,221 5247  0,0001* 0,215 0,473
Kontrol gligligu 0,487 0,083 0,246 5890 0,0001* 0,325 0,649
Islevsellikte bozuma ¢ go7 0,114 0,224 5343  0,0001* 0,384 0,831
Sosyal izolasyon 0,633 0,137 0,196 4,632 0,001* 0,365 0,902
Yas -0,042 0,316 -0,006 0132 0,895  -0,662 0,579
Internet kullanim 1,557 0,475 0,140 3275 0001* 0,623 2,490

slresi

SE: Standart hata, * p<0,05

Tablo 6. Astenopi ve internet bagimlilik élgegi skorlari. Ortalama, ortanca, Cronbach alfa degerleri.

A.O £S.D. Ortanca (min - maks) Cronbach alfa
Astenopi skoru 14,05+3,09 9,5(0-60) 0,94
isrll(tct)errlr}et bagimliigi  toplam 75.46£20,25 74(35-158) 0,94
Yoksunluk 3048,4 30(11-55) 0,87
Kontrol giigliigii 21,47+6,62 21(10-45) 0,85
islevsellikte bozulma 12,624,84 12(7-31) 0,87
Sosyal izolasyon 11,3924,05 11(7-33) 0,83

A.O: Aritmetik ortalama S.D: Standart Sapma
Tartisma

Calismamizda geng populasyonda internet
bagimhhg ile astenopik sikayetler arasinda
anlamli bir iligski oldugu ve internet bagimlilik
Olcegi skorlarinin artmasiyla astenopi skorlarinin
anlamli bir sekilde arttigi gorilmustir. Ayrica
yoksunluk,  kontrol  guglugu, iglevsellikte
bozulma, sosyal izolasyon alt basliklariyla da
astenopik sikayetlerin iligkili oldugu ve bunlarin
astenopik sikayetleri anlaml bir sekilde artirdigi
gOrulmastar.

Ulkemizde ve diinyada internet her gecen giin
gencler arasinda gesitli amaclarla daha da sik
kullaniimaktadir. Bu nedenle de koétlye kullanim
ve patolojik internet bagimhhgr giderek daha
fazla gengleri tehdit etmektedir. Calismamizda
internetin  kullanim amaglarina baktigimizda
%33,5 oranla sosyal medya kullanimi en sik
kullanim amaci olarak karsimiza ¢ikmistir. Bunu
%21,1 ve %17,3 ile video-muzik ve arastirma
yapmak takip etmektedir. Daha 6nce yapilan
bir calismada en sik internet kullanma nedeni
sanal sohbet yapmak olarak bulunmustur [12].
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Hiiseyin Kaya

Ulkemizde yapilan bir diger ¢alismada ise 6dev
yapmak/ders galismak olarak bulunmustur [13].
Calismalar arasindaki bu farkliliklar hem farkli
zamanlarda yapildigi igin hem de farkh cografi
ve kultirel bolgelerde yapildigi igin ortaya
cikmis olabilir.

Calismamizda astenopiyi degerlendirmek
icin uygulanan anket daha o6nce DJ Kim
ve ark. tarafindan 19 katiimci Uzerinde
tablet kullanimina bagh g6z yorgunlugunu
degerlendirmek igin kullaniimigtir [9]. Bu
calismada katilimcilara bir saat tablet kullanimi
Oncesinde ve sonrasinda astenopik sikayetlere
ve kuru g6z bulgularina bakilmis ve anlamli bir
sekilde degistigi gorulmastir. Ayrica YW Suh
ve ark.in yaptigi 60 katilimcinin oldugu diger
bir calismada ortam 1s1§inin géz yorgunluguna
etkisini  degerlendirmede astenopi anketi
kullanilmis ve ortam i1s1ginin géz yorgunlugu
semptomlarini  artirdigr  gdsterilmistir  [10].
Her iki calismada katilimci sayisi oldukca
disUk sayilardadir. Bu galismalara gore bizim
calismamizdaki kisi saysinin fazla olmasi
astenopi anketinden alinan sonuglarin oldukga
guvenilir oldugunu dugtundirmektedir.

Son yillarda internet erisiminde cep telefonu
ve bilgisayar kullanimi artik hayatimizin ayrilmaz
bir parcasi haline gelmistir. Hatta cep telefonlar
hayatimizda neredeyse bir zorunluluk haline
gelmistir. Bu durum akilli cihaz bagimliigi gibi
yeni problemleri beraberinde getirmistir [14].
Ginde bir saatten fazla tablet kullaniminin
gOzyasi kirllma zamanini etkiledigi daha
Once gosterilmistir [9]. Ayrica gunde iki saat
bilgisayar kullaniminin gdzyasi fonksiyonunu
bozdugu bildirilmistir [15]. Bizim ¢alismamizda
bir saatten fazla internet kullanimi orani %95,9
iken iki saatten fazla internet kullananlarin orani
ise %83,7 olarak bulunmustur. Ginlik internet
kullanimi suresi arttikca astenopik sikayetlerin
de anlaml derecede arttigi goértulmustar. Bu
durum gdzyasinin miktarinin azalmasina ya da
kalitesinin bozulmasina bagh olabilir. Nitekim,
Saglan R ve ark.in galismalarinda internet
bagimhhginin kuru goéz sikayetlerini artirdigini
gOstermistir [13].

Calismamizda katilimcilarin %62,4’0
internete ulagsmak igin cep telefonunu, %37’siise
hem bilgisayar hem cep telefonunu kullandigini
belirtmistir.  Bilgisayar ve cep telefonu
kullaniminin akomadasyonu azalttig1 ve yakin
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nokta konverjansini etkiledigi bilinmektedir [16,
17]. Ayrica bilgisayar gibi dijital cihazlarin g6z
kirpma sayisini azalttigi bilinmektedir [18]. TUm
etkenlerin astenopik sikayetlerin artmasinda
etkili oldugunu distiinmekteyiz.

internet bagimlilik skorlarini elde etmek igin
kullandigimiz élgek dlkemiz igin Gunlg S. ve
Kayri M. tarafindan 6zel olarak geligtiriimistir
[11]. Bu galismada O&lgegin glvenilirligi igin i
tutarhlik katsayisi olarak Cronbach alfa degeri
kullaniimis ve bu deger tim test i¢in 0,94 olarak
bulunmustur. Bizim ¢alismamizda da bu deger
tim Olgek icin 0,94 bulunmustur. Buradan
uyguladigimiz bu dlgegin ylksek derecede
tutarh oldugunu sdyleyebiliriz. Ayrica yoksunluk,
kontrol gucligl, islevsellikte bozulma, sosyal
izolasyon alt basliklarinda da Cronbach alfa
degerleri hesaplanmis ve Gunlg¢ S. ve Kayri
M.nin c¢alismasiyla benzer sekilde tutarh
olduklari géralmastar [11].

Cahismanin kisitliklarindan bahsedecek
olursak oOncelikle calismamiz Pamukkale
Universitesinde okuyan &grencilerle yapildigi
icin bu bdlge hakkinda daha iyi fikir vermektedir.
Ulkemiz genelinde cok merkezli galigsmalara
intiyag vardir. Ayrica yas grubumuz sadece
Universite  ogrencileri ile sinirlidir.  Daha
genc ve daha yash populasyonlarin oldugu
calismalara ihtiyag vardir. Ayrica astenopi
anketinin yaninda kuru g6z belirtecleri ya da
kuru g6z degerlendirme anketleri daha bagka
calismalarda yapilabilir.

internet bagimhliginin sigara bagimlihgi ile
benzer mekanizmaya sahip olmasi nedeniyle
heriki bagimliiginiligkili oldugu disinulmektedir
[19]. Literatirde bazi calismalarda sigara
kullanimiyla internet  bagimlihgi iligkili
bulunmustur [13, 19]. Bazi calismalar da tam
tersine bir iliski olmadigini goéstermistir [20,
21]. Bizim galismamizda da internet bagimlilik
Olcegi skoruyla sigara kullanim miktarinin iligkili
olmadigi bulunmustur.

Sonug olarak, Universite o6grencilerinde
yaptigimiz bu ¢alismayla internet bagimhiligi ile
astenopik sikayetler arasinda kuvvetli bir iligki
oldugu ve internet bagimhlik dlgegi skorlarinin
artmasiyla astenopik sikayetlerin  arttigini
gosterdik. Ayrica gengler arasinda internet
kullanim sirelerinin ne kadar fazla oldugunu
gosterdik. Bu nedenle internet bagimlihgi bir
toplum saghigi sorunu olarak gorilmeli ve gengler
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bilinglendiriimeli ve g6z saghklarini korumaya
yonelik énlemler almaya yonlendirilmelidir.

Cikar lligkisi: Yazarlar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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Maternal faktorlerin prematiir retinopatisindeki olasi rolu
The probable role of maternal factors on retinopathy of prematurity
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Ozet

Amag: Maternal parametrelerin Prematlre Retinopatisi (ROP) gelisimindeki olasi etkilerini arastirmak.

Gereg ve yontem: Merkezimizde dogmus prematiirelerin annelerinin gebelik yaslari, beden kitle indeksleri (BKi),
gebelik sayisi, kaginci gebelik oldugu, erken membran ruptiri (EMR) ve preterm eylem gelisimi, gestasyonel
diabet tanisi, sigara ve ila¢ kullanimi, dogumdan hemen 6nceki sistolik ve diastolik kan basinclari, kan sekeri,
kan sayimi, karaciger ve bobrek fonksiyon parametreleri ve obstetrik ultrason bulgular arastiriidi. ROP gelisen
ve gelismeyenler arasinda bulgular karsilastinidi.

Bulgular: ROP gelisen 98 bebegin ortalama gebelik haftasi 29,61+3,45 iken, ROP gelismeyen 41 bebegin
ise 32,14+2,15 haftaydi. Anne gebelik yasi, BKI, gebelik sayisi, gebelik siralamasi, gestasyonel diabet tanisi,
preterm eylem, sigara kullanimi, dogumdan hemen &6nceki sistolik ve diastolik kan basing¢lari, hemoglobin,
hematokrit, Ure, kreatinin, ALT, AST degerleri arasinda gruplar arasi anlamh fark yokken (p>0,05); Evre 1 ve
Evre 3'deki ROP gruplari arasinda kan sekeri agisindan istatistiksel fark saptandi (p=0,016). Oligohidroamnios,
fetal distres, intrauterin gelisme geriligi, plasenta dekolmani ve patolojik Doppler US parametreleri gibi patolojik
US bulgusu varliginda %75,8 oraninda ROP géruldigi, EMR gelisenlerin %83,3’linde de ROP gelistigi saptandi
(sirasiyla p<0,001, p=0,033).

Sonug: Calismamizdaki ROP-kan sekeri iliskisine ait veriler literatiirle uyumlu olup; tip 1 ROP’a ilerleyen
prematurelerin annelerinin kan sekerlerinin Evre 1’dekilerden yuksek olmasi, maternal kan sekeri yuksekliginin
tedavi gerektiren ROP igin bir risk faktori olabilecegini disindirmustir. Erken membran rlptiri ile obstetrik
ultrasonda patolojik bulgularin tespit ediimesinin de ROP agisindan risk faktori oldugunun ortaya konmasiyla
birlikte, bu 6n galismanin 1siginda yapilacak prospektif calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Prematilre Retinopatisi, maternal faktorler, kan sekeri, erken membran riiptiirQ, obstetrik
ultrason.

Akyiiz Unsal Al, Demircan Sezer S, Giiler D, Kurt Omiirlii i, Unsal A, Demirci B. Maternal faktérlerin prematiir
retinopatisi gelisimindeki olasi roli. Pam Tip Derg 2019;12:569-575.

Abstract

Purpose: To investigate the potential effects of maternal factors on development of Retinopathy of Prematurity
(ROP).

Material and method: Age, BMI, number of gestations, rank of gestation, early membrane rupture (EMR) or
preterm labour, gestational diabetes, tobacco or drug usage, blood pressure, glucose level, complete blood
count and renal-hepatic parameters and obstetric ultrasound (US) findings of mothers of prematures followed in
our center were investigated. Results were compared between ROP positive and negative prematures.
Results: Average gestational week of ROP positive (n=98) and negative (n=41) prematures were 29.61+3.45
and 32.14+2.1 weeks, respectively. No significant difference was present between maternal age, BMI, number
of gestations, rank of gestation, EMR or preterm labour, gestational diabetes, tobacco or drug usage, blood
pressure, CBC and renal-hepatic parameters of study groups (p>0.05). Glucose levels of stage 1 and stage
3 ROP groups were significantly different (p=0.016). ROP was present in 75.8% of cases who had obstetric
US findings such as oligohidroamnios, fetal distress, intrauterine growth retardation, placental problems and
pathological Doppler parameters (p<0.001); similarly, ROP was present in 83.3% of prematures in case of EMR
(p=0.033).

Ayse Ipek Akyiiz Unsal, Dr. Ogretim Uyesi, Adnan Menderes Universitesi G6z Hastaliklari Anabilim Dali, AYDIN e-posta: ipekunsal@yahoo.com
(orcid.org/0000-0001-5260-647X) (Sorumlu yazar)

Selda Demircan Sezer, Prof. Dr. Adnan Menderes Universitesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali, AYDIN, e-posta: sdemircansezer@
gmail.com (orcid.org/0000-0002-2744-5363)

Duygu Giiler, Asist. Dr. Adnan Menderes Universitesi Gz Hastaliklari Anabilim Dali, AYDIN, e-posta: drduyguguler@gmail.com (orcid.org/0000-
0002-6442-254X)

imran Kurt Omiirlii, Prof. Dr. Adnan Menderes Universitesi Biyoistatistik Anabilim Dali, AYDIN, e-posta: imran.omurlu@adu.edu.tr (orcid.
0rg/0000-0003-2887-6656)

Alparslan Unsal, Prof. Dr. Adnan Menderes Universitesi Radyoloji Anabilim Dali, AYDIN, e-posta: alparslanunsal@yahoo.com (orcid.org/0000-
0002-0407-159X)

Buket Demirci, Prof. Dr. Adnan Menderes Universitesi Tibbi Farmakoloji Anabilim Dali, AYDIN, e-posta: drbuketdemirci@gmail.com (orcid.
org/0000-0002-3442-5061)

569



Pamukkale Tip Dergisi 2019,;12(3):5669-575

Akytiz Unsal ve ark.

Conclusion: Results of this study regarding ROP and glucose levels are concordant with literature. As maternal
glucose levels of prematures with type 1 ROP were higher than prematures with stage 1 ROP, increased blood
glucose may be a risk factor for ROP in which treatment is mandatory. Pathological obstetric US findings and
EMR also have positive correlation with ROP, however prospective studies are needed in light of this preliminary

study.

Key Words: Retinopathy of Prematurity, maternal factors, blood glucose, early rupture of membranes, obstetric

ultrasound.

Akyiiz Unsal Al, Demircan Sezer S, Giiler D, Kurt Omdirlii i, Unsal A, Demirci B. The probable role of maternal
factors on retinopathy of prematurity. Pam Med J 2019;12:569-575.

Giris

Prematiire Retinopatisi (ROP), prematire
yenidoganlardaki az gérme ve korlik sebepleri
arasinda ilk siralarda yer almaktadir [1].
Prematire retinopatisi  gelisimine  engel
olabilmek icin risk faktorlerinin degerlendiriimesi
de bu acidan 6nemlidir. Gebelik haftasi ve
dogum agirligr gibi iyi bilinen risk faktorlerinin
yani sira hiperoksi gibi dig etmenler konuyla ilgili
literatirde genis yer tutmaktadir [2-8]. Ancak
maternal diabet, preeklampsi, koryoamnionit
ve erken membran riptird (EMR) gibi
maternal faktorlere odaklanmis calismalar
kisith sayidadir [9-20]. Prematlre retinopatisi
gelisimi ile maternal risk faktorlerinin incelendigi
calismalar  deg@erlendirildiginde;  intrauterin
gelisme geriligi olan bebeklerde postpartum
gelisme geriliginin devam ettigi ve dolayisiyla
retinal gelisimin de geciktigi, gestasyonel
diabeti olan anne bebeklerinde postpartum
hiperglisemi oldugu ve bu bebeklerde ROP
oranlarinin da yuksek oldugu bildiriimektedir
[10-12]. Dolayisiyla intrauterin gelisen sorunlar
postpartum doéneme tasinmakta ve ROP
gelisimi acisindan risk olusturmaktadir. Turkge
ve Ingilizce veri tabanlarinda bilebildigimiz
kadariyla tlkemizden ROP gelisimi i¢in sadece
maternal risk faktorlerinin degerlendirildigi bir
calismaya rastlanmamistir. Bu arastirmada
ROP gelisimindeki olasi maternal risk faktorleri
icinde bulundugumuz toplumu yansitacak
sekilde arastinimigtir.

Gereg ve yontem

Universitemiz  girisimsel olmayan etik
kurulundan onay (2016/884) alindiktan sonra
Mayis 2013- 2017 yillari arasinda Universitemiz
kadin hastaliklarn ve dodum servisinde
dogmus, yenidodan servisinde yatarak tedavi
goérmus 36 hafta altt 139 prematire bebegin
annelerine ait dosyalar retrospektif olarak
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tarandi. Annelerin gebelik yaslari, boy, kilo,
beden kitle indeksleri (BKi), gebelik sayisi,
gebelik siralamasi, gestasyonel diabet tanisi,
sigara ve ila¢ kullanimi, dogumdan hemen
onceki sistolik ve diastolik kan basinglari, kan
sekeri (KS), hemoglobin, hematokrit (HTC),
ure, kreatinin, alanin aminotransferaz (AST),

aspartat aminotransferaz  (ALT) degerleri,
erken membran ruptird (EMR) ve preterm
eylem gelisimi ile ultrasonda saptanan

oligohidroamnios, anhidroamnios, fetal distres,
intrauterin gelisme geriligi, plasenta dekolmani,
plasenta previa, umbilikal arterde akim kaybi,
end diastolik akim kaybi, umbilikal ve uterin
arter diren¢ artisi ile ilgili veriler kaydedilerek,
ROP gelisen ve gelismeyen gruplar arasinda
karsilasgtinildi. Bu karsilagtirmalar icin bagimsiz
gruplarda t-testi, Pearson ki-kare ve Mann-
Whitney U testleri kullanildi. Tek ve c¢oklu
degiskenli lojistik regresyon analizleri ile de
risk faktorleri kendi aralarinda birbirleriyle
karsilastinidi.

Prematire retinopatisi teshisi ve evrelemesi
uluslararasi ROP (ICROP) evreleme kriterlerine
[21] ve Turkiye Prematiure Retinopatisi
Rehberine [22] uygun olarak ilk muayene 27
haftadan kuiglik prematirelerde 31. haftada,
27 haftallk veya daha blylk yenidodanlara
postnatal 4. haftada tek bir oftalmolog (XX)
tarafindan yapildi. Fundus muayeneleri icin
muayeneden yarim saat 6nce 5 dakika ara ile 2
sefer %0,5’lik Tropicamide ve 1 damla %0,5’lik
fenilefrin damlatildi. Yeterli pupil dilatasyonu
saglandiktan sonra goze topikal anestetik ve
oral %20’lik Dekstroz damlatildi. Spekulum
takilarak, kalem tipi depresér ile nazal ve
temporal bdlgelere intendasyon yapilarak
indirekt oftalmoskop ile fundus muayeneleri
gerceklestirildi.  Uluslararasi ROP  tedavi
kriterlerine (ETROP) uygun olarak, 6zetle; zon
1’de evre bakilmaksizin Plus Hastalik gelisen
veya Plus Hastalik olmaksizin Evre 3 gortlen,
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zon 2 evre 2 ya da Evre 3 ile beraber Plus
Hastalik saptananlara yine ayni oftalmolog (XX)
tarafindan indirekt lazer oftalmoskop yardimi ile
argon lazer fotokoagllasyon uygulandi [23].

Bulgular

Calisma kapsaminda toplam 139 bebek
degerlendirildi. TUum hasta grubunda sirayla
ortalama gebelik haftasi ve dodum agirhgi;
30,36+3,26 hafta ve 1476,03+515,52 gram
olarak hesaplandi. Erkek bebek sayisi 80
(%57,1), kiz bebek sayisi 59 (%42,1) idi.
Yuzotuzdokuz bebegin 98’inde herhangi bir
evrede ROP (%70,5) saptanirken, 41 bebekte
(%29,5) ROP bulgusuna rastlanmadi. ROP
gelisen 98 bebegin ortalama gebelik haftasi
29,61+£3,45 hafta iken, ROP gelismeyen 41
bebegin ise 32,1412,15 hafta, dogum agirliklari
ise ROP grubunda 1382,44+545,30 gram, ROP
gelismeyenlerde 1691,51+360,84 gram olarak
hesaplandi (p<0,001, p<0,001). Tim hasta
grubunda 32 hafta ve alti 100 bebek (%71,9), 33
hafta ve Ustu 39 bebek (%28,1) yer aldi. Otuziki
hafta ve alti doganlarin %77’sinde, 33 hafta
ve Ustl doganlarin ise %53,7’sinde herhangi
bir evrede ROP saptandi (p=0,012). Herhangi
bir evrede ROP tespit edilen 98 bebegin 77’si
(%78,6) 32 hafta ve altinda dodan bebeklerden
olugsmaktaydi. Riskli grup kabul edilen 32 hafta
ve alti bebeklerde ortalama gebelik haftasi ve
dogum agirligr sirayla; 28,85+2,48 hafta ve
1285,02+439,32 gram iken, 33 hafta ve Ustu
bebeklerde 34,25+1,06 hafta ve 1980,48+328,63
gram idi (p<0,001, p<0,001). Prematire
Retinopatisi gelisen prematurelerin evrelere gore
dagilimi sirayla; Evre 1’de 62 (%44,6), Evre 2’de
25 (%18), Evre 3’de 11 (%7,9) olarak saptandi.
Anne gebelik yasi, beden kitle indeksi (BKi),
gebelik sayisi, gebelik siralamasi, gestasyonel
diabet tanisi, preterm eylem, sigara ve ilag
kullanimi, dogumdan hemen o6nceki sistolik ve
diastolik kan basinglari, hemoglobin, hematokrit,
ure, kreatinin, ALT, AST, AKS degerleri arasinda
gruplar arasi anlamh fark yokken (p>0,05);
Evre 1 ve Evre 3'deki ROP gruplari arasinda
kan sekeri agisindan istatistiksel anlamli fark
tespit edildi (p=0,049). Tablo 1'de kontrol ve
ROP gruplarindaki yukarida bahsi gegen
maternal parametrelerin ortalamalari ve bu
karsilastirmalara ait p degerleri gosterilmistir.
Obstetrik ultrasondaki oligohidroamnios,
anhidroamnios, fetal distres, intrauterin gelisme
geriligi, plasenta dekolmani, plasenta previa,

umbilikal arterde akim kaybi ve end diastolik
akim kaybi, umbilikal arter direnci, uterin arter
direnci gibi anormal USG bulgularinin varliginda
%75,8 oraninda ROP goérildigi (p<0,001), EMR
gelisenlerin %83,3’Unde de ROP gelistigi saptandi
(p=0,033). Maternal tanilar ve US’deki tanilarin
listesi Tablo 2'de yer almaktadir. Tek degiskenli
lojistik regresyon analizinde gestasyonel hafta
ve dogum agirhgr ile birlikte sadece EMR
anlamli bulundu (p<0,001, p<0,001, p=0,021).
Coklu degiskenli lojistik regresyon analizinde
ise, EMR ROP gelisimi agisindan 5 kat risk
olusturan tek faktor olarak hesaplandi (OR:5.09,
%95 Cl:1.122-23.169) (p=0,035). Bu analizin
duyarlihgi %88, 6zglllugd %42,9, dogruluk orani
ise %74,6 idi (Tablo 3). Yukarida bahsi gegen bu
parametrelerin disinda kalan sigara kullanimi
(n:6), gebelikte ila¢ kullanimi (n:41), yardimci
Ureme tekniklerinin kullanimi (n:4), preeklampsi
(n:10), esansiyel hipertansiyon (n:5) ve
gestasyonel diabet varligi (n:8) ile ROP geligimi
arasinda anlamli istatistiksel iliski saptanmadi.

Tartisma

Calismamizda elde ettigimiz veriler; ROP
gelisimindeki dusik dogum agirligi ve erken
gebelik haftasi gibi fetal risk faktorlerin yani
sira; annedeki yuksek kan sekeri, erken
membran rlptird ve oligohidroamnios, plasenta
dekolmani, plasenta previa, umblikal arterde end
diastolik akim kaybi, umbilikal arter direnci, uterin
arter direnci gibi obstetrik ultrasonda saptanan
maternal patolojilerin de ROP gelisimi agisindan
risk olusturabilecegi gosterilmigtir.

Calismamizdaki 139 bebegin %70,5’inde
herhangi bir evre ROP saptanmasi literatiirde
Ulkemizden yapilan genis hasta serisini igeren
Bas ve ark.nin calismasindaki %27 oranina
gore oldukga ylUksek kalmaktadir. Bu yiksek
oran 3. basamak hizmet veren hastanemize
dogum yapmak Uzere yonlendirilen gebelerin
preeklampsi gibi prenatal ve perinatal sorunlari
olan gebelerin bebekleri olmasi sebebiyle olabilir.
ileri evre tedavi gerektiren ROP oranimiz (%7,9)
ise bu literatlrdeki %6,7 orani ile uyumludur [6].
Ayni sekilde galismamizda herhangi bir evrede
ROP’u olan bebeklerin %78,6’s1 32 hafta ve alti
dogan bebeklerden olusurken; Bas ve ark.’nin
calismasinda bu oran %96 idi. Bu oran da
¢alismamizla uyumlu olup, tim dunyaca riskli
kabul edilen 32 hafta ve alti dogan bebeklerin
bizim Ulkemizde ve Kklinigimizde de riskli grup
icinde yer aldigini ortaya koymustur.
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Tablo 1. Kontrol ve ROP gruplarinda maternal parametre ortalamalari.

Kontrol grubu (n=41) ROP grubu (n=98) p degeri
Annenin gebelik yasi 27,5515,25 28,06+7,17 0,70
Anne kilo (kg) 77,82+11,91 73,00+11,51 0,76
Anne boy (cm) 160,9645,13 160,66+6,73 0,83
Beden kitle indeksi 29,98+4,04 28,38+4,78 0,13
Gebelik sayisi 2,39+1,54 (1-7) 2,45+2,08 (1-12) 0,54
Gebelik haftasi 32,14+2,15 29,61£3,45 <0,001
Dogum agirhgi (mg) 1691,51+360.84 1382,44+545.30 <0,001
Sistolik kan basinci (mm-Hg) 126,48+24.91 116,25+20,32 0,52
Diastolik kan basinci (mm-Hg) 77,22+13,82 72,00+£12,04 0,73
Hemoglobin (g/dL) 11,28+1,13 11,02+£2,04 0,86
Hematokrit (%) 34,32+2,77 34,01+4,32 0,66
Aclik kan sekeri (mg/dL) 92,86+17,98 94,35+19,10 0,36
AST(IU/dL) 17,00+5,03 18,60+9,47 0,60
ALT (lU/dL) 13,70+5,62 14,197, 11 0,98
Kreatinin (mg/dL) 0,57+0,08 0,550,10 0,73
Ure (mg/dL) 15,25+5,37 13,98+5,67 0,19

Tablo 2. Obstetrik ultrason ve maternal patolojilere sahip hasta dagilimi.

Tanilar

Tum hasta grubundaki dagilim

Anhidroamnios (n:5)
Oligohidroamnios (n:7)
Polihidroamnios (n:2)

Plasenta Previa (n:17)

Plasenta Dekolmani (n:4)
Preterm Eylem (n:23)
ilerlemeyen Eylem (n:1)

Erken Membran Ruptiri (n:36)
Servikal Yetmezlik (n:2)
intrauterin Gelisme Geriligi (n:7)
Umblikal Arterde Direng Artisi (n:1)
Uterin Arterde Direncg Artisi (n:1)
Uterin Arterde Ters Akim (n:1)
End Diastolik Akim Kaybi (n:7)
Fetal Distres (n:8)

Fetal Tasikardi (n:1)

Makat Gelis (n:3)

ikiz Transflizyon (n:5)

Rh Uyusmazhgi (n:1)

ikiz Es Olimii (n:1)

%3,5
%5,0
%1,4
%12,2
%2,8
%16,5
%0,7
%25.9
%1,4
%5,0
%0,7
%0,7
%0,7
%5,0
%5,7
%0,7
%21
%3,5
%0,7
%0,7
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Tablo 3. Maternal parametrelerin tekli ve ¢oklu degiskenlere gore istatistiksel anlamlilik tablosu.

Tek Degigkenli Lojistik Regresyon

Coklu Degiskenli Lojistik Regresyon

Bagimsiz

Degiskenler OR %95 giiven araligi  pdegeri OR %95 giiven araligi  p degeri
Gebelik haftasi 0,764 0,667-0,876 <0,001 0,875 0,625-1,223 0,434
Dogum agirhgi 0,998 0,998-0,999 <0,001 0,999 0,997-1,001 0,371
C‘:;e gebelik 4 18 0,951-1,088 0,612 1,014 0,924-1,112 0,777
EMR 3,387 1,201-9,553 0,021 5,099 1,122-23,169 0,035
US bulgusu 1,799 0,678-4,775 0,238 2,422 0,594-9,883 0,218
KS 0,987 0,964-1,011 0,280 0,977 0,946-1,009 0,155
HB 0,915 0,691-1,211 0,532 0,918 0,609-1,384 0,683
HTC 0,980 0,870-1,103 0,732 1,052 0,863-1,283 0,615

OR: Odds ratio, EMR: Erken membran riptiri, US: obstetrik ultrason, K$: kan sekeri, HB: Hemoglobin, HTC: Hematokrit
Demografik verilerden anne gebelik yasi ile karsi (IGF-1) da olusabilecegi, dolayisiyla

kontrol ve ROP gruplari arasinda anlamli sonug
tespit etmemis olmamiza ragmen, literatlirde
33 yas altindaki anne bebeklerinde hem ROP
gelisimi hem de tedavi gerektiren Tip 1 ROP’a
gidisin 3,3 kat arttigi bildirilmistir [13]. Wu ve
ark.’nin gebelik haftasina ve cinsiyete gore
eslestirdikleri kontrol ve ROP gruplarinda; 30
yas ve Uzerindeki annelerin bebeklerinde ROP
gelisiminin 2,9 kat fazla oldugu tespit edilmistir
[17]. Anne yasi ile ROP iliskisini degerlendiren
calismalarin  birbiriyle ¢elismesinin  sebebi
ROP gelisimini etkileyen c¢oklu faktorlerin
bulunmasi ve bu faktorlerin gruplar arasinda
esitlenememesinden kaynaklanmaktadir.
Calismamizin diger demografik degerlerinden;
annelere ait boy, kilo ve beden kitle indeksi,
sigara kullanimi, yardimci tdreme tekniklerinin
kullanimi ile hemen dogum o&ncesi alinan
diastolik ve sistolik kan basinci degerleri de
gruplar arasinda istatistiksel fark géstermemistir.

Kan sekeri ROP iliskisini
degerlendirdigimizde; Tunay ve ark, yapmis
oldugu calismada maternal diabetin ve uzun
dénem kan sekeri duzeylerindeki yuksekligin
fetlste vaskuler endotelyal bliyime faktorlerinde
artisa ve dolayisiyla ROP gelisiminde artisa
neden oldugunu belirtmektedirler [11]. Bizim
calismamizda da tedavi gerektiren Tip 1
ROP grubunda, tedavi gerektirmeyen Evre 1
ROP’lu prematirelere goére anne kan sekeri
dizeyleri istatistiksel olarak daha yuksek
bulunmustur. Prematirelerde gelisen insilin
direncinin, insulin benzeri bliyime hormonuna

ROP gelisimini tetikledigi ve yiksek maternal
kan sekerinin patofizyolojide 6nemli rol
oynadigl dustinulmektedir [10]. Calismamizda
gestasyonel diabet acisindan gruplar arasi
farklihk bulunmamisti. Bu durum diabetli
annelerin  tumundn endokrinoloji  kliniginde
takipli ve kan sekeri degerleri acisindan regule
olmasi ile agiklanabilir.

ROP gelisiminde incelenen bir diger
maternal faktér de anemidir. Dai ve ark’nin
galismasinda maternal aneminin ROP geligimi
icin risk faktori oldugu belirtilirken, 6zellikle
Evre 2 ROP’lu bebeklerin annelerinde
aneminin daha derin oldugu tespit edilmistir
[15]. Calismamizda maternal Hb ve HTC
degerlerinde gruplar arasi fark gortGlmemistir
ancak demir ve demir baglama kapasiteleriyle
birlikte gebeligin farklhh dénemlerinde yapilan
Olcimlerin  degerlendiriimesi farkh  sonuglar
ortaya koyabilir.

Calismamizda annelere ait karaciger ve
bdbrek fonksiyon testleri de degerlendirildi.
Gruplar arasinda bu fonksiyon testlerine ait
fark ya da ROP acisindan risk saptanmadi.
Literatirde bilebildigimiz kadariyla ROP ve
maternal karaciger ve bobrek fonksiyonlar
arasindaki olasi iligkiyi degerlendiren bir bagka
calisma goérilmedi.

Kavurt ve ark. calisma sonuglarina goére
korioamnionit, EMR ve preeklampsi gibi maternal
risk faktorlerinin %34,7 oraninda ROP geligimini
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arttirdigi gosterilmistir [7]. Bizim ¢alismamizin
sonuglarina gore ise USG ile saptanan
patolojiler varliinda %75,8 oraninda ROP
goruldagu, EMR gelisiminde ise ROP riskinin 5
kat arttigi tespit edilmistir. Ancak iki calismada
da her bir patolojik durum igin ROP gelisen ve
gelismeyen bebeklerin kiyaslanmasina olanak
saglayacak hasta sayilarina ulagilamamistir.
Literatirde erken membran riptird gelisen
annelerin bebeklerinde nekrotizan enterokolit,
intraventrikller hemoraji yani sira ileri evre
ROP gelisim riskinin de arttigi bildiriimis olup,
¢alismamizin sonuglari ile uyumludur [14, 16].

Lynch ve ark’nin dogum eyleminin
baslangicina goére gruplandirdiklari 827 adet
prematirede; erken membran riptlrd sonucu
dogan bebeklerde, spontan veya indiklenmis
dogumla dinyaya gelen bebeklere gore, tip 1 ve
tip 2 ROP gelismerriskinidaha disuk bulmuslardir
[19]. Antenatal dénemde anneye verilen
steroid, antibiotik gibi medikasyonlarin immattr
retinanin erken doguma verecegi inflamatuar
cevabl baskilamasi ile acgiklamaktadirlar. Bu
sonug bizim calismamizin aksi ydnunde ¢ikmig
olmasina ragmen; c¢alismamizi destekler
sekilde, EMR’nin 24 saatten kisa sirmesi ROP
gelisme olasiliginin 9 kat arttigini bildirmiglerdir.

Koryoamnionit ve ROP iliskisini
degerlendiren bir meta-analizde koryoamnionit
ROP gelisimi icin risk faktéru olarak ortaya
konmus ve koryoamnionit patogenezinde yer
alan faktorlerin ROP patogenezinde yer alan
faktorlerle benzer oldugu belirtiimistir [18].
Ayrica US’de koryoamnionit ve funisit saptanan
hastalarda ROP goérilme oranin istatistiksel
olarak daha ylksek oldugunu ve enfeksiyonun
ROP etyolojisindeki rolti gok net agiklanamamis
olsa da intrauterin ddbnemde salinan inflamatuar
medyatorlerin ROP gelisimini tetikleyebilecegini
belirten bir baska calisma da bu iliskiyi
desteklemektedir [20]. Sunulan c¢alismada
koryoamnionit ve US ile tespit edilen intrauterin
patolojilere sahip hasta sayilarinin dusuk
olmasi sebebiyle kontrol ve ROP gruplari icin
ayri ayri degerlendirilememistir. Ancak US’deki
intrauterin sorunlarin timda tek bir parametre gibi
ele alinarak gruplar arasinda karsilastiriimis,
anormal US varliginda %75,8 oraninda ROP
goruldagu tespit edilmistir.

Kocabeyoglu ve ark.’nin ROP risk faktorlerini
ve Kklinik seyrini konu alan 405 hastalik
serilerinde, anneye ait faktorlerden cogul gebelik
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ROP gelisimi acisindan riskli bulunurken,
maternal diabet, preeklampsi ve induksiyon
gebeligi acisindan risk gdsterilememistir [3].
Cin’den yapilan, 153 ¢ogul gebelik sonrasi ROP
gelisim riskini degerlendiren bir ¢calismada da
cogul gebelik riskli bulunmustur [5]. Gebelik
sayisini ve gebelik siralamasini kontrol ve ROP
gruplari arasinda karsilastirdigimizda herhangi
bir fark saptamadik. Calismamizdaki iki adet
cogdul gebeligin istatistiksel degerlendiriimeye
alinamamasi ¢alismamizin  kisitliliklarindan
biridir. Bir diger kisithhk da kontrol ve ROP
gruplarinin cinsiyet ve dogum haftalari agisindan
eslestirimemis olmasidir.

Calismamizdaki ROP-kan sekeri iligkisine
ait veriler literatiirle uyumlu olup; tip 1 ROP’a
ilerleyen  prematirelerin  annelerinin  kan
sekerlerinin Evre 1’dekilerden yiksek olmasi,
maternal kan sekeri yUksekliginin tedavi
gerektiren ROP icin bir risk faktort olabilecegini
gOstermisti.  Erken  membran rlptiri  ve
obstetrik ultrasondaki oligohidroamnios, fetal
distres, intrauterin gelisme geriligi, plasenta
dekolmani, plasenta previa, umbilikal arterde
akim kaybi, umbilikal ve uterin arter direnci gibi
bulgularin varhdi da ROP gelisimi agisindan
risk teskil etmektedir. Bu g¢alismanin 1siginda
daha genis hasta serilerinde yapilacak
prospektif calismalarla, ROP’a etki eden tim
maternal faktorlerin tespiti ve béylece ROP’un
bastan 6nlenmesinin  mimkin  olacagini
disinmekteyiz.

Cikar lligkisi: Yazarlar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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Akathisia caused by traumatic brain injury in an adolescent
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Abstract

Akathisia is a clinical condition with subjective complaints such as restlessness, mental unease, an urge to
move and dysphoria. It is usually caused by basal ganglion diseases and anti-dopaminergic medications. But
rarely it may also occur due to traumatic brain injury (TBI). In this case report, a 17-year-old male patient
was discussed who developed akathisia after TBI without any neuropsychiatric disorder or psychotropic drug
use earlier. The patient was admitted to the child and adolescent psychiatry clinic with constant complaints of
motor restlessness. Three weeks ago he was hospitalized with multiple fractures, subarachnoid and epidural
hemorrhage, and cerebral edema after a car accident. Risperidone 0,5 mg/day was prescribed for psychomotor
agitation. Two days later symptoms got worsened, consequently, the treatment was changed to propranolol
60mg and lorazepam 7,5 mg per day gradually, following the change of diagnosis to akathisia caused by TBI.
There was a significant improvement in akathisia symptoms in days. Akathisia treatment was stopped at the end
of three weeks without symptoms. Akathisia caused by TBI, which can be easily misdiagnosed as psychomotor
agitation or delirium, is an important clinical condition that affects the treatment and the rehabilitation negatively.
Therefore, it should be kept in my mind for differential diagnosis and its treatment should not be delayed.

Key Words: Akathisia, traumatic brain injury, adolescent, psychomotor agitation, lorazepam.
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Ozet

Akatizi huzursuzluk, tedirginlik, hareket istedi ve disfori gibi yogun 6znel yakinmalari olan klinik bir durumdur.
Genellikle bazal ganglion hastaliklarinda ve anti-dopaminerijik ilaglarda gordldr. Ayrica nadiren travmatik beyin
hasarina (TBH) bagl ortaya ¢ikabilir. Bu olgu sunumunda éncesinde bilinen bir nérolojik rahatsizligi ve psikotrop
ilag kullanimi olmayan, travmatik beyin hasarina bagli akatizi ortaya ¢ikan 17 yasindaki erkek olgu tartisiimistir.
Olgu devamli motor huzursuzluk sikayeti ile ayaktan cocuk ve ergen psikiyatrisi poliklinigine basvurdu. Ug hafta
Once, arag ici trafik kazasina bagli coklu kirik, subaraknoid ve epidural kanama ve serebral 6dem ile yatisi
olmustu. Psikomotor ajitasyona yénelik risperidon 0,5 mg/giin tedavisi baslandi. iki giin sonra semptomlari
kétlulesen hastada, tani TBH'a bagli akatizi olarak degistirildi ve tedavi kademeli olarak propranolol 60 mg/
glin ve lorazepam 7,5 mg/gun seklinde dizenlendi. Gunler icinde akatizi semptomlarinda belirgin dizelme
g6zlendi. Semptomsuz gegen u¢ haftanin sonunda akatizi tedavi sonlandirildi. TBH’a bagli akatizi tedavi ve
rehabilitasyon stureclerini olumsuz etkileyen dnemli bir klinik tablodur, psikomotor ajitasyon ve deliryum ile
kolaylikla karisabilmektedir. Bu nedenle ayirici tanida akilda tutulmali ve tedavisi geciktiriimemelidir.

Anahtar Kelimeler: Akatizi, travmatik beyin hasari, psikomotor ajitasyon, ergen, lorazepam.

Aydin SU, Unlu G, Avunduk S. Bir ergende travmatik beyin hasarina bagli akatizi. Pam Tip Derg 2019;12:577-
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Introduction Although akathisia was first observed in patients
with basal ganglion diseases, it is also a side
effect of the antipsychotics [4, 5]. Other drugs
reported causing akathisia are antidepressants
serotonin antagonists lithium anti-epileptics [9],
anti-emetics antibiotics and anti-hypertensives
[6-12]. Furthermore, akathisia can occur following
a traumatic brain injury (TBI) [13] and may easily

Akathisia, derived from the word “an inability
to sit” in Greek, is a motor restlessness syndrome
[1] first described by Haskovec in 1902 [2]. The
common symptoms are subjective complaints
such as restlessness, mental unease, an urge to
move and dysphoria, which can be intense [3].
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be overlooked or misdiagnosed as psychomotor
agitation or delirium [14]. In this case report,
a 17-year-old male adolescent was discussed,
who developed akathisia due to TBI after a car
accident, without any psychotropic drug use or
known neurological disorder earlier.

Case

The patient was admitted to the emergency
department with multiple fractures after the
car accident. Subarachnoid and epidural
hemorrhage, cerebral edema with midline shift
and compression of midbrain structures were
observed in the brain CT; and Glasgow Coma
Scale was scored E: 1 M: 3 V: 1. Initially, he
was treated conservatively in a neurosurgery
intensive care unit, then in inpatient ward
for a total of two weeks. No symptoms of
psychomotor agitation or akathisia were
reported during that time, only his state of
consciousness was noted as confused and loss
of orientation was indicated. The patient was
admitted to the child and adolescent psychiatry
outpatient clinic by his parents three days after
discharge from the neurosurgery inpatient
ward. His parents stated that he was constantly
moving, restless, had physical aggression
towards himself and others, and could not sleep
due to these complaints. At the examination,
even though the patient was conscious and
some cooperation could be established, he had
aphasia. He partially understood what was said
and showed his requests by pointing. Prior to
the accident, he had no history of psychiatric
disorder or impairment in social or academic
functioning. Treatment started with risperidone
0.5 mg daily, as the symptoms thought to be
caused by psychomotor agitation. Two days
later, aphasia began to improve, and the patient
could be able to communicate verbally with
short sentences. Nevertheless, the symptoms
of restlessness and fidgeting got worsened and
the diagnosis was changed to akathisia caused
by TBI. Risperidone was discontinued and
propranolol 60 mg daily was initiated. Five days
later, the patient was hospitalized for physical
rehabilitation and frequently assessed by
child and adolescent psychiatrist for akathisia
symptoms. His symptoms improved only
minimally after propranolol treatment in the
first assessment following the hospitalization.
But symptoms of motor restlessness, mental
unease, an urge to move, physical aggression
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and abdominal pain were present. Lorazepam
2.5 mg/day was added to treatment. The
diagnostic tests regarding abdominal pain
showed no pathology. The next day symptoms
including abdominal pain improved moderately.
Abdominal pain was thought to be a subjective
complaint of discomfort caused by akathisia.
Lorazepam dosage was increased to 7.5 mg
daily gradually in the following days. During
six days follow-up, there was a significant
improvement in the symptoms and the only side
effect was sedation. Then, both propranolol
and lorazepam medication gradually stopped in
three weeks without any akathisia symptoms.

Discussion

The most notable hypothesis attempting
to explain the pathophysiology of akathisia
is the dopamine receptor blockade in the
mesocortical and mesolimbic areas [15]. A
possible mechanism which causes akathisia
can result from the different functions of the
core and the shell parts of nucleus accumbens
[16]. It is thought to involve the interaction of
more than one neurotransmitter system. As a
consequence, the complexity of this disorder
makes it difficult to explain it with a single
neurotransmitter [15].

There is a small number of reported akathisia
caused by TBI cases. A 61-year-old man
developed motor restlessness due to serious
bilateral prefrontal cortex damage occurred after
trauma. Symptoms were assessed as akathisia
and alprazolam 2 mg/day was started. Due to
the lack of improvement in symptoms, treatment
was changed to diazepam 15 mg/day and
bromocriptine 7.5 mg/day. In the following days,
symptoms completely disappeared [17]. After
a bicycle accident, agitation and continuous
walking behavior occurred in an adult female
patient with TBl. She was diagnosed with
delirium and treated with risperidone 2 mg/
day and temazepam 20 mg ante noctum. At
the re-examination, the agitated behavior was
worsened. Following a change of diagnosis
to akathisia, antipsychotic medication was
discontinued and clonidine was prescribed
0.05 mg/day. Clonidine dose was attempted to
be reduced after 2 weeks, but the symptoms
recurred. The patient had to be discharged
with clonidine treatment. Only after 3 months,
clonidine treatment could be stopped [14].



Akathisia caused by traumatic brain injury

Our case, to our best knowledge, is the only
adolescent case with akathisia caused by TBI
without prior antipsychotic treatment. In two
other adult case reports [14, 17], similar to
ours, no antipsychotic medication was present
before the akathisia symptoms. A 13-year-old
adolescent was treated with haloperidol for
agitation after a bicycle accident and the next
day patient developed symptoms of akathisia
[1]. Also, a 17-year-old adolescent female with
bifrontal contusions and multiple injuries after
an accident was reported. Following haloperidol
treatment due to her agitation, symptoms of
akathisia occurred [13]. However, it is not clear
whether the akathisia was caused by TBI or
antipsychotics in these cases.

In our case, the patient had aphasia
concomitantly which complicated the diagnosis.
Both in our case and the case reported by
Wielenga-Boiten et al. [14], psychomotor
agitation was not considered as akathisia
initially and risperidone treatment was started
towards agitation. After a change in diagnosis,
treatment was changed to focus on akathisia.
Diagnosing akathisia can be difficult due to
unspecific criteria [18]. Differential diagnosis
also includes affective or psychotic disorder,
restless legs syndrome, tics, substance
withdrawal and movement disorders, such as
dystonia or tardive dyskinesia [19]. The patient
had no neuropsychiatric disorder, psychotropic
medication or substance addiction background.
His symptoms were not restricted to leg
stereotypes or worsened at night, as would
be expected in restless legs syndrome [20]. In
accordance with akathisia, he did not present
any symptoms of motor or phonic tics [21].

Although  treatment  suggestions  for
akathisia are often based on case reports
and small randomized studies [14], clonidine
[22], propranolol [4] and benzodiazepines [1]
are shown effective have been reported to be
effective. In our case, improvements in the
symptoms were observed on the first day, after
lorazepam was added to propranolol treatment.
No deterioration in the cognition or other side
effects were observed other than the sedation
with the maximum dose of 7.5 mg per day.
No clinical scales were used for the patient’s
assessments, this is thought to be a limitation of
this case report.

It is noted that if akathisia is misdiagnosed
as delirium, and with the neuroleptic treatment
symptoms may not improve. This may
challenge the clinician to use higher doses of
neuroleptics, causing symptoms to deteriorate
[14]. In addition to the discomfort of the patient,
akathisia is an important clinical condition that
affects the treatment and the rehabilitation
negatively. Therefore, it should be kept in my
mind for differential diagnosis and its treatment
should not be delayed.
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Karaciger kist hidatik hastaligi sonrasi geligen tuiblilointerstisyel nefrite
ikincil akut bobrek hasari

Acute kidney injury secondary to tubulointerstitial nephritis due to hepatic hydatid
disease in a pediatric patient
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Ozet

Renal hidatik hastalik literatiirde iyi tanimlanmistir ve pekgok c¢alisma mevcuttur. Bununla birlikte dogrudan
invazyon olmaksizin bébrek hasari gelisimi olduk¢a nadir bir durumdur. Bu sunumda hepatik kist hidatigi olan
hastada tubulointerstisyel nefrite ikincil akut bdbrek hasari gelisen bir vaka bildiriimistir. Hasta albendazol ve
perkitan aspirasyon injeksiyon ve reaspirasyon girisimi ile tedavi edilmistir. Halen oral albendazol tedavisi ile
izlenen hastanin bulgulari izlemde dizelmistir.

Anahtar Kelimeler: Ekinokok, hidatik kist, akut bobrek hasari, tibulointerstisyel nefrit.

Candan C, Canizci Erdemli P, Turhan P. Karaciger kist hidatik hastaligi sonrasi gelisen tubulointerstisyel nefrite
ikincil akut bébrek hasari. Pam Tip Derg 2019;12:581-584.

Abstract

Renal hydatid disease is well defined, and many studies are present in the literature. Howewer, renal injury
without direct renal invasion is a less well-known subject. Here is the report of a patient with hepatic hydatid cyst
who presented with acute renal failure secondary to tubulointerstitial nephritis. The patient was treated with the
combination of albendazole, and percutaneous aspiration, injection, and re-aspiration therapy. The patient is
now on oral albendazole therapy and doing well on follow-up.

Key Words: Echinococcosis, hydatid cyst, acute kidney injury, tubulointerstitial nephritis.

Candan C, Canizci Erdemli P, Turhan P. Acute kidney injury secondary to tubulointerstitial nephritis due to
hepatic hydatid disease in a pediatric patient. Pam Med J 2019;12:581-584.

Girig tubdlointerstisyel nefrit ve akut bobrek hasari

) S ] gelisen bir kiz hasta sunulmustur.
Kist hidatik hastaligi Echinococcus

granulosus larvalarinin neden oldugu endemik bir
parazitozdur. Yagam dénglsunde insan tesadufi
bir ara konaktir ve karaciger ve akciger ana

Olgu sunumu

Sag Ust kadranda yayilim géstermeyen karin

tutulum bdlgeleridir [1]. Boébreklerde kist hidatik
olgularin sadece %?2-3’inde gorilmesine karsin
iyi tanmimlanmistir ve literatlirde birgok calisma
mevcuttur [1, 2]. Bununla birlikte dogrudan

invazyon olmaksizin  baska organlardaki
hastaliga ikincil bobrek hasari ise oldukca
nadirdir.

Karaciger kist hidatigi sonrasi gelisen

bdbrek tutulumlari glomeriller dizeyde olup
tubulointerstisyel tutulum c¢ok daha azdr.
Bu calismada, karaciger hidatik kistine bagl

agrisi, bulanti, kusma ve son 3 ayda 6 kg kilo
kaybina neden olan igstahsizlik yakinmalari
olan 17 yagsindaki kiz hastanin bagka bir
merkezde vyapilan ilk tetkiklerinde kan Ure
azotu 39 mg/dL ve serum kreatinin dizeyi 4,56
mg/dL olarak saptanmis. Karaciger fonksiyon
testleri ve elektrolit degerleri normal sinirlarda
bulunan hastanin batin ultrasonografisinde
(US) karacigerin sol lobunu kaplayan igerigi sivi
dansitesindeki dev lezyon kist hidatik ile uyumlu
bulunmus. Bobrekler, dalak ve pankreas gibi
diger organlar normal olarak degerlendirilmis.
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Kontrast abdomen bilgisayarli tomografisi
(BT) ile de hepatik segment IV-VIII bileskesinde
65 mm capinda goruntilenen homojen Kist,
hidatik hastalik olarak yorumlanmis (Resim
1). Hidatik kist tanisi, pozitif Ekinokok pasif
hemaglutinasyon testi ile onaylanmis. Hastaya
Albendazol tedavisi baslanmis ve Girisimsel
Radyolojide  PAIR  (perkiitan  aspirasyon
injeksiyon reaspirasyon) teknigi ile kiste
mudahale yapilmis. Transflzyon gerektiren
kanama gelismekle birlikte basarili bir PAIR
uygulamasindan sonra hasta mevcut bdbrek
yetersizliginin arastirilmasi ve izlemi amacli
klinigimize yonlendirildi.

Resim 1. Bilgisayarl tomografi ile karaciger
IV-VIIl. segment bileskesinde sol lobu isgal eden
65 mm capinda kalin duvarl kistin goériinimda.

Hasta klinigimize basvurusunda oldukca
halsiz ve soluk goérinimdeydi. Kalp hizi 110/
dakika, kan basinci 120/70 mm Hg idi. Fizik
muayenede karin sag ust kadranda girisim
alaninda ve Kkostovertebral acgida hassasiyet
mevcuttu. ik tetkiklerinde serum kreatinin 3,8
mg/dL, CRP 18 mg/dL (normal <0,8) bulundu.

Nonhemolitik anemisi (hb:8,6 gr/dL) olan
hastanin periferik yaymasinda %64 noétrofil,
%32 |6kosit saptanirken eozinofil oranlarinin
normal sinirlarda oldugu gdézlendi. Hastanin
kan gazi degerleri normaldi. idrarda daldirma
cubugu ile dansite 1008, pH:6, protein:2+
ve glukoz:2+ bulundu. Idrar mikroskopisinde
her 40’k blyutme alaninda 130 I6kosit ve
nadir 16kosit kiimeleri gézlendi. Rastgele idrar
orneginde nonnefrotik duzeyde proteintri (0,9
mg/mg kreatinin) ile birlikte mikroalbUminri
(0,9 g/L) ve artmis beta-2 mikroglobulin (2,9
mg/L; normal 0,8-2,2) dizeyleri saptandi (Tablo
1). izZlemde hastanin idrar miktari 3400 cc/giin
ile artmis olarak degerlendirildi. idrar ve kan
kaltarleri normaldi. G6z muayenesinde patoloji
saptanmadi. Ultrasonografik incelemede
bdbrek boyutlari yasina gore Ust sinirda ve hafif
ekojenite artigi vardi. Toplayici sistemleri normal
degerlendirilen her iki bobrekte kist gérinimu
yoktu. Basarii PAIR uygulamasi sonrasi
yapilan kontrastsiz BT gorunttlemede kistin sivi
iceriginin kayboldugu, semisolid heterojen bir
goéranim olustugu ve kist duvarinin kalinlastigi
go6zlendi (Resim 2). Serolojjk calismalar ile C3
ve C4 dizeylerinin, antinikleer antikor (ANA),
antinétrofil  sitoplazmik  antikorlar  (ANCA)
ve ekstrakte edilebilir antijen test panelinin
normal oldugu saptandi. Ayrica Mycoplasma
pneumoniae, klamidya, hepatiti B ve C,
Toxoplasma gondii, sitomegalovirus (CMV), ve
Epstein Barr virus (EBV) ait testler de negatif
olarak sonuglandi. Hasta ve ailesinin kanama
gelisen invaziv PAIR girisimi sonrasi bdbrek
biyopsisi icin isteksiz davranmasi ve izlemde
bobrek islevlerinin  kendiliginden dizelme
egilimi gostermesi nedeni ile bobrek biyopsisi
yapilmasina gerek olmadigi disinildi. On gin
sonra hastanin serum kreatinin duzeyi 1,2 mg/

Tablo 1. Hastanin klinigimize ilk bagvurusunda saptanan laboratuvar bulgulari.

Hemoglobin 8,6 g/dL C3 210 mg/dL
Lokosit 11,700/uL C4 29,2 mg/dL
Trombosit 523,000/uL ANA Negatif
Ure 84 mg/dL Mikoplazma Negatif
Kreatinin 3,8 mg/dL Klamidya Negatif
AlblUmin 3,5 g/dL Toksoplazma  Negatif
CRP 18,7 mg/dL CMV IgM Negatif
HCO3 19,4 mmol/L EBV IgM Negatif
idrar protein 0,9 mg/mg kre HBsAg Negatif
idrar beta-2 mikroglobulin 2,9 mg/L Anti HCV Negatif
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dL’ye geriledi. Taburcu edildikten iki ay sonra
bdbrek iglevlerinde tam dizelme oldudu ve
tekrarlama olmadigi goérialda.

Resim 2. PAIR tedavisi sonrasi kistin heterojen
icerigi ile birlikte semisolid gorinim.

Tartisma

Hastamizin klinik ve laboratuvar bulgulari
bdbrek hasarinin tubdler dizeyde oldugunu
isaret ediyordu. Idrar tetkiklerinde saptanan
politri, glikozuri, dislk idrar dansitesi ve
artmis idrar beta-2 mikroglobulin dulzeyleri
tubller hasarin kaniti olarak degerlendirildi
[3]. Daha 6nce bilinen bir bdbrek hastaligi
olmayan, gelisimi normal hastamizda US’de
kortikomedduller ayirmin korunmasi, bdbrek
boyutlarindaki artis ile birlikte hafif ekojenite
artisi saptanmasi bobrek yetersizliginin akut bir
surecte gelistigini isaret etmekteydi.

Tubdulointerstisyel nefrit (TIN), gocuklarda
akut bdbrek hasarinin énemli bir nedenidir.
ilaclar ve enfektif ajanlar basta olmak (zere
otoimmun hastaliklar, sistemik hastaliklar
ve Tibilointerstisyel nefrit ve uveit (TINU)
sendromu gocukluk caginda TIN gelisiminde
rol oynar [3]. Hastamizda TIN etyolojisini
arastinldiginda kist hidatik hastaligr disinda
herhangi ilag kullanimi, akut veya kronik
sistemik hastaliga ait bir bulgu elde edemedik.
Boylece hastamizda gelisen TiN’e bagl akut
bdbrek hasarini karaciger kist hidatik hastaligina
bagli ikincil bdbrek hasari olarak yorumladik.
Karaciger kist hidatigine yonelik yapilan tibbi ve
girisimsel tedavi sonrasi izlem slrecinde serum
kreatinin duzeylerinde kendiliginden gerileme
olmasi tanimizi desteklemekte idi.

Hidatik kistler, insanlarda parankimal
dokularda vyillar igerisinde yavas bir blyime

gOsterirler ve siklikla belli bir boyuta ulastiktan
sonra komsu organlara yaptiklari basiya bagh
belirtiler verirler [1]. Diger yandan nadir de olsa
dogrudan invazyon olmaksizin enfestasyonun
sistemik etkileri veya immun yanita bagli olarak
ikincil organ hasarina neden olabilirler [4]. Vialtel
ve ark. [5] glomertllerde ekinokok antijen ve
antikorlarini saptayarak ikincil bobrek hasarinin
gelisiminde  immunkompleks  olusumunun
rolint gdstermiglerdir. Karaciger kist hidatik
hastali§i sonrasi membrandz glomerulopati [6],
mezangioroliferatif glomerdlonefrit [7], minimal
lezyon hastaligi [8] ve akut postinfeksiyoz
glomertlonefrit [9] gelisen hastalar daha 6nce
bildirilmistir. Strekli ekinokok antijen sunumuna
karsi gelisen antikor yaniti ile glomertl bazal
membranda antijen-antikor birikimi gelisebilir.
Bu slrecte konakgi, monositer fagositoz,
dogal oldartct hicrelerin sunumu ve alternan
kompleman aktivasyonu gibi dogal immun
mekanizmalar ile paraziti yok etmeye calisir
[10].

Hidatik kist ve TIN birlikteligi daha dnce cok
az sayida galismada tanimlanmigtir. Nickavar
[11] dev renal hidatik kisti olan bir hastada TiN
gelistigini gostermis ve bu hastaya albendazol ve
kortikosteroid baslandigini ancak sonug olarak
nefrektomi uygulandigini  bildirmigtir. Diger
organlarda Ekinokok saptanan hastalarda ikincil
TiN gelisimi ise gok daha az bilinen bir durumdur.
Aziz ve ark. [12] dev karaciger kist hidatigine
bagli mezangioproliferatif glomerilonefrit ve TIN
gelisen bir hasta bildirmiglerdir. Altay ve ark. [4]
ise kist rezeksiyonunu takiben iyilesen izole TIN
olan bir erigkin kadin hastay! olgu serilerinde
tanimlamiglardir.  Bizim  hastamizda da
hematuri, nefrotik proteindri ve hipoalbiminemi
gibi  glomertler tutulumu  ddsindirecek
bulgular yoktu. Albendazol tedavisi ile birlikte
PAIR girisimi gegiren hastanin mevcut
tubulointerstisyel bulgulari kisa sirede diuzelme
edilimi  gdsterdiginden biyopsi yapilmadan
hasta izlendi. Bizim hastamizda histopatolojik
degisiklikleri tanimlama imkanimiz olmadi.
Bununla birlikte Altay ve ark. izole TIN gelisen
hastalarinda renal interstisyumun monosit ve
lenfositler ile infiltre oldugunu gdstermisler ve
diger parazitik enfestasyonlarda da tanimlanan
yaygin monosit aktivasyonunun tibuler nekroz
gelisiminden  sorumlu temel mekanizma
olabilecegini diginmuslerdir.
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Sonug olarak, baska organlardaki hidatik
kistlerin bdbreklerde ikincil ve nadir Klinik
bulgulara yol acabilecedi akilda tutulmalidir.
Ozellikle hidatik hastahgin sikga goérildigu
gelismekte olan (lkelerde TIN’in enfeksiydz
etkenleri arasinda hidatik kist varligi da
arastinimahdir.

Gikar lligkisi: Yazarlar gikar iliskisi olmadigini
beyan ederler.
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Ozet

Myelodisplastik/myeloproliferatif neoplaziler (MDS/MPN) displastik ve proliferatif 6zellikleri bir arada tasiyan
klonal myeloid hastaliklardir. MDS/MPN patofizyolojisi myeloid yolaklarin diizenlenmesindeki bozukluklari
kapsamaktadir. En yaygin nedenlerin basinda RAS yolagi sinyal proteinlerindeki dizensizlikler gelir. Bu
hastalarda BCR/ABL flizyon geni negatiftir.

Gergek zamanli-polimeraz zincir tepkimesi ile BCR/ABL p210 transkripti (-) ve allele 6zgu polimeraz zincir
tepkimesi yontemi ile JAK2 V617F mutasyonu (+) saptanan MDS/ MPN ile uyumlu olgunun kemik iligi
aspirasyon materyaline 24 ve 48 saatlik standart hiicre kulttra uygulanmistir. GTL bantlama yontemiyle yapilan
sitogenetik inceleme sonucunda, klonal evollisyon ile meydana gelen idic(18)(p11.2), t(11;idic)(18))(p11.1;911)
ve dic(11;18)(g24;p11) yeniden diizenlenmelerini de iceren kompleks karyotip tespit edilmistir. Yaptigimiz literattr
arastirmasinda hematolojik kanserlerde 18 ve 11 numarali kromozomlarin katildi§i yeniden dizenlenmeler
gozlenirken, bu kromozom duizensizliklerinin kirik noktalari bizim olgumuzdakinden farkh bulunmustur. Trizomi/
kismi trizomi 18 lenfoproliferatif hastaliklarda ve MDS’de gbzlenen anomalilerden birisi olarak bildiriimektedir.
Onemli apoptoz diizenleyici gen ailelerinden biri olan BCL-2, 18. kromozomun uzun kolunda yer almaktadir.
Olgumuzda da 18. kromozomun uzun kolunun artigi s6z konusudur. Sundugumuz sitogenetik bulgular kanser
genetigi ve alternatif tedavi arastirmalarinda hedef bolge olmasi agisindan dikkat ¢ekici olmustur.

Anahtar Kelimeler: MDS/MPN, kemik iligi, idic(18), trizomi 18, kromozom 11 anomalileri.

Kuru RD, Cirakoglu A, Yilmaz S, Ekizoglu S, Argiiden YT, Ongéren S, Deviren A. MDS/MPN tanili bir olguda
klonal evoliusyon gdsteren kompleks karyotip bulgulari. Pam Tip Derg 2019;12:585-590.

Abstract

Myelodysplastic/myeloproliferative neoplasms (MDS/MPN) are clonal myeloid disorders that have both dysplastic
and proliferative features. Pathophysiology of MDS/MPN includes abnormalities in regulation of myeloid
pathways. Patients with MDS/MPN do not have BCR/ABL fusion gene. Abnormalities in regulation of the RAS
pathway of signaling proteins appear to be a common finding in these diseases. In this study we presenta MDS/
MPN case with complex karyotype. By Real Time-PCR, BCR/ABL p210 transcript (MBCR) was negative, and
by allele-specfic PCR, JAK2 V617F mutation was positive. By cytogenetics, a complex karyotype was observed
with, idic (18)(p11.2), t(11;idic(18))(p11.1;911) and dic(11;18)(q24;p11) which were formed through clonal
evolution. The results included different rearrangements and partial gain of chromosome 18. Rearrangements
involving chromosomes 11 and 8 have been previously reported in hematological malignancies but with different
breakpoints from ours. Trisomy/ partial trisomy 18 had been reported in lymphoproliferative disorders and MDS.
The genes on chromosome 18 are considered important, being associated with carcinogenesis. BCL-2 family,
whose members are important apoptosis regulators, is localized on the long arm of chromosome 18. Cytogenetic
findings we present are remarkable as target regions in cancer genetics and alternative treatment research.

Key Words: MDS/MPN, bone marrow, idic(18), trisomy 18, chromosome 11 abnormalities.
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Giris

Displastik ve proliferatif 6zellikleri bir arada
tasiyan klonal myeloid hastaliklar Dinya Saglik
Orgiti  (WHO) tarafindan Myelodisplastik/
Myeloproliferatif neoplaziler (MDS/MPN) olarak
siniflandinimistir [1, 2]. MDS/MPN etyolojisi tam
olarak bilinmemekle birlikte, myeloid yolaklarin
dizenlenmesindeki bozukluklarin neden oldugu
dusunulmektedir. En yaygin nedenlerin basinda
RAS yolagi sinyal proteinlerindeki diizensizlikler
gelir [3, 4]. Bu hastalarda JACKZ2 genindeki
V617F mutasyonu pozitif ve BCR/ABL flizyon
geni ise negatiftir [4]. Bu ¢alismada kompleks
sitogenetik bulgusu olan bir MDS/MPN olgusu
sunulmustur.

Olgu sunumu

62 yasindaki erkek hasta halsizlik,
bacaklarinda gui¢sizlik, 2 aydir devam eden,
vicudunda cesitli blyukluklerde-yaygin morluk
yakinmasiylai.U.CTFHematolojiBD poliklinigine
basvurmustur. Sistem muayenelerinde solukluk,
yaygin petesi-purpura, kot kenarini 2 cm gegen
hepatomegali ve 10 cm gecen splenomegali
bulunmus, laboratuvar tetkiklerinde Hb
10,8 gr/dL, MCV 93,4 fL, I6kosit 7680/mm?
(monosit 530/mm3), trombosit 19.000/mm3
saptanmistir. Demir, folik asit ve B12 vitamini
diizeyi normal sinirlarda iken, diger biyokimya
parametreleri ve eritropoetin seviyeleri de
normal bulunmustur. Cevresel kan yaymasinda
gOzyasi seklinde eritrositler ve I6koeritroblastoz,
anizotrombi, trombosit kimeleri gdérilmesi
Uzerine yapilan kemik iligi aspirasyon ve
biyopsisi hipersellller ilikte (%100 hicresellik)
fibrozis (grade llI-1V), megakaryosit sayisinda
belirgin artis, kimelesme gosteren displastik
megakaryositler ve blast artiginin gdézlendigi
MPN/MDS-U ile uyumlu bulunmustur. IPSS
skoru: Orta-1, R-IPSS skoru: ylksek degerlerde
belirlenmistir. Aralik 2012 yilinda bu klinik tablo
ile gelen olguda molekiler yontemlerle BCR-
ABL p210 transkripti ve JACKZ2 genindeki
V617F mutasyonu arastiniimigtir. Alinan kemik
iligi aspirasyon materyalinde konvansiyonel
sitogenetik inceleme yapilmistir.

7 ay tedavisiz izlemden sonra Kasim 2009°'da
talidomid 100 mg/gtin ile prednisolon 10 mg/giin
po ve aspirin profilaksisine baglanmis, Agustos
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2012’ye kadar stabil seyir izleyen hastada ilk kez
Hb: 8.8 gr/dL’ye kadar diismus ve transfiizyon
ihtiyaci ortaya ¢ikmigtir. Aralik 2012’de I6kosit:
1600/mm3 (Nétrofil: 600/mm3), Hb: 7,58 g/
dL, trombosit: 20.000/mm3 bulunarak kemik
iligi aspirasyon ve biyopsisi tekrarlanmistir.
Tani sirasindaki biyopsiye ilave olarak fibrotik
alanlarin sayisinda artma izlenmis ve tedaviye
Danazol 600 mg/gin ilave edilmistir. Agustos
2013'de Akut Myeloid Lésemi ddnuasimi
izlenen hasta Ekim 2013’de araya giren febril
notropenik atakla kaybedilmistir.

JAK2 (Janus Kinase 2) genindeki V617F
mutasyonu ve BCR-ABL p210 transkripti (Mbcr)
tesbiti icin hastadan EDTAI kan tlplerine
perifer kani alinmistir. JAK2 genindeki V617F
mutasyonu allele 6zgu polimeraz zincir tepkimesi
yontemi ile BCR-ABL p210 transkripti (Mbcr)
ise gercek zamanli polimeraz zincir tepkimesi
ile analiz edilmistir. V617F mutasyonunun
tespiti icin, EDTA’lI kandan DNA elde edilmisgtir.
“Seeplex JAK2 ACE Genotyping Kit” (Seegene,
Kore) kullanilarak polimeraz zincir tepkimesi
gerceklestiriimigtir.  Tepkime Urlnleri  %Z2’lik
agaroz jel elektroforezinde yuritilmis ve
jel goéruntileme sisteminde (UV 1sik altinda)
incelenmistir. BCR-ABL p210 transkripti (Mbcr)
analizi icin, EDTAh kandan “Ficoll Separating
Solution” (Biochrom, Almanya) ile lenfosit elde
edilmis ve lenfositlerden “PureLink™ RNA
Mini Kit” (Ambion, Amerika) kullanilarak elde
edilen RNA'dan “RevertAid First-Strand cDNA
Synthesis Kit” (Fermentas, Litvanya) ile cDNA
sentezlenmistir. cDNA'dan BCR-ABL p210
transkripti (Mbcr) tespiti igin “BCR-ABL Mbcr IS-
MMR Kit” (Ipsogen, Fransa) ile gergcek zamanli
polimeraz zincir tepkimesi uygulanmistir.

Heparinli enjektére alinan kemik iligi
aspirasyon materyali 24 ve 48 saatlik
hicre kdltird yapilarak, GTL (G bantlama-
Tripsin-Leishman) bantlama ydntemiyle sk
mikroskobunda sitogenetik olarak incelenerek,
20 metafaz analiz edilmistir.  Bulgular,
glincellenen ISCN 2016'ya goére tekrar
degerlendirilmigtir [5].

BCR-ABL p210 transkripti (Mbcr) negatif,
JACK2 genindeki V617F mutasyonu pozitif
olarak saptanmistir.
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Yapilan sitogenetik inceleme sonucu; 45, (p11.1; q11)[5][cp5]/42, XY, der(11)t(11; idic(18)
XY, -11[3], idic(18)(p11.2)[4][cp4]/45~46, XY, (p11.2))(p11.1; q11), -16, -18, -19, -22[1]/45,
t(11;idic(18)(p11.2))(p11.1;911)[cp5]/42~45, XY, XY, dic(11;18)(q24;p11)[1]/46, XY[1] karyotip
-11[5], der(idic(18) (p11.2))t(11;idic(18)(p11.2)) formulu elde edilmigtir (Resim 1a-c,2).

g% BR KR TRt

Resim 1a: 45, XY, -11,idic(18)(p11.2) karyotipli metafaz ve karyogram 6rnegi.
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Resim1b: 46, t(11;idic(18)(p11.2))(p11.1;911) karyotipli metafaz ve karyogram 6rnegi.
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Resim1c: 45, XY, -11,der(idic(18))t(11;idic (18)(p11.2))(p11.1;911) karyotipli metafaz ve karyogram
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Resim2: 45, XY, dic(11;18)(924;p11) karyotipli metafaz ve karyogram 6rnegi.

Tartigsma

MDS/MPN  tim myeloid neoplazilerin
%5’inden azini olusturur. Klinik 6zellikleri ve
prognostik  dzellikleri iyi tanimlanmamistir
[6]; ancak, klgUk olgu serilerinden elde
edilen veriler trombositozun eslik ettigi ring
sideroblastl refraktér anemi (RARS-T) hari¢ [2]
ko6t prognozlu oldugu yoniindedir. Standardize
edilmis bir prognostik ya da tedavi algoritmasi
da yoktur [6].

DiNardo ve arkadaslarinin yaptigi, 1987-
2013yillarini kapsayan ve 85 siniflandirilamayan
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MDS/MPN’li  (MDS/MPN-U) hastayl igeren
calismada 4 klinik degiskenin iyi prognostik
gidisi gosterebilecedi saptanmistir: <60 vyas,
trombositoz, cevresel kanda blast olmayisi ve
kemik iligi blast orani <%5 olmasi. Serideki
ortanca sag kalim 12,4 aydir (0,3-138,7 ay),
hastamiz ise toplam 55 ay izlenmistir. Hastalarin
hem MDS, hem de MPN &zellikleri gdstermesi
nedeniyle her iki gruba ait prognostik skorlama
sistemleri uygulandiginda da MDS-IPSS skoru
ile anlamh farkhlik gézlenmistir. Bu acidan
bakildiginda ise ortalama yasam beklentisi
IPSS’e gore 17,7 ay, R-IPSS’e gore 11,5
aydir. DiNardo ve ark.’nin serisinde sitogenetik
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incelemede %49 diploid, %15 trizomi 8, %12
kompleks karyotip gézlenmistir. Trizomi 8 dikkat
¢ekici bir bulgu olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
Kompleks karyotipi olan hastalarda beklendigi
Uzere prognoz kotu olup ortanca sag kalim
8,3 aydir [6]. MDS/MPN olgularinda gézlenen
BCR-ABL p210 transkripti (-) ve JACK2 V617F
mutasyonu (+)bulgulari birlikteligi olgumuzda
da saptanmistir [4]. Farkh I6semi ve lenfoma
olgularinda 11 ve 18 numarali kromozomlarin
eslik ettigi yeniden dizenlenmeler rapor
edilmekle birlikte [6], bizim olgumuzdaki kadar
kompleks karyotipe rastlanmamigstir. Trizomi/
kismi trizomi 18 bulgusu da, lenfoproliferatif
hastaliklardave MDS’de g6zlenenanomalilerden
birisi olarak bildiriimektedir. 18. kromozom
kanserle iligkili cok sayida geni Gzerinde tasidigi
icin dikkat ¢cekmektedir. Bunlarin arasinda yer
alan 6nemli genlerden biri de 18921.3 te lokalize
olan BCL2 (B-cell CLL/lymphoma 2) genidir [7-
12]. MDS’nin ¢ok asamali patogenezinin erken
evrelerinde proliferasyon avantajli klon artislari
olmaktadir. Bu asamada artan apoptozis ile
hicre artisi kontrol edilebilmektedir. Lésemi
olusumu sirasinda bloke olan programlanmig
hicre 6lima ile apoptozis azalir. Programlanmig
hicre 6lumanu duzenleyen apoptotik yolaklarin
onemli duzenleyicilerinden biri de BCL-2
ailesidir. Bu dlizenleyici proteinlerin fonksiyonlari
anti apoptotik molekdllere karsi proapoptotik
oraniyla olmaktadir. BCL-2 gen ailesindeki
dizensizlikler hematolojik kanserlerin de iginde
yer aldig1 cesitli kanserlerde gdsteriimektedir.
MDS hastalarinda bir pro-apoptotik Bcl-2
proteini olan Bax ile karsilastirildiginda anti-
apoptotik Bcl-2 proteininin arttigr gosterilmistir.
Son yillarda yapilan galismalarda Bcl-2’'de ki bu
artis, 6zellikle AML hastalarinda kemoterapiye
diren¢ ve kisa hayatta kalm sdresi ile
iliskilendiriimektedir. Ayni sekilde konvansiyonel
tedavi ile sonu¢ alinamayan MDS ve MPN
hastalarinda da Bcl-2 proteinlerinde énemli bir
artis tespit edilmistir. Bu gen Griinini hedef alan
epigenetik tedavi yontemleri gelistiriimektedir
[13, 14]. Bizim olgumuzda da idic(18)
(p11.2) sonucunda 18. kromozomun uzun
kolunun kismi trizomisi olusmustur. Olgumuzun
klinik tablosunun Akut Myeloid Losemiye
donusum gostermesi ve daha sonra da febril
noétropenik atakla kaybedilmesi nedeniyle
bu bodlgede yer alan BCL-2 geninin ve gen
urindnin de artisinin s6z konusu olabilecegini
distndirmektedir.

Yapilan sitogenetik inceleme sonucu
klonal evolisyonla bu anormal kromozomun
eslik ettigi daha ileri yeniden dizenlenmelerin
meydana geldigi saptanmistir. ilk olarak olugan
idic(18) kromozomu (Resim 1a), daha sonra
11. kromozom ile translokasyon yaparak ikinci
bir klon (Resim 1b) olusturmustur. Bu klondan
olusan t(11;idic(18) translokasyon Urlnd
olan der(idic (18)) kromozom vyapisinin tek
basina bulundugu 3. (Resim 1c), ve der(11)
in tek basina yer aldigi 4. klonlarin olustugu
tespit edilmistir ( Resim 1a, b ve c). Ayrica bir
metafazda da 11 ve 18. kromozomlarin farkli
kirlk noktalarinin translokasyonuyla olusan
farkli bir yeniden diizenlenme de tespit edilmistir
(Resim 2). Olguya ait drnegin yeterli miktarda
olmamasi nedeniyle sonuglarimiz FISH yontemi
ile konfirme edilememistir.

Sonu¢ olarak, calismamizda sunulan
MDS/MPN olgusu literatirde rastlamadigimiz
kompleks yeniden dizenlenimlere sahiptir.
Uzerinde tasidigi BCL-2 gen ailesi ve kanserle
iliskilendirilen degisik gen bdlgeleriyle 18

numarall kromozom ©Onem kazanmaktadir.
Bu nedenle tespit ettigimiz bu yeniden
dizenlenimlerin kanser genetidi c¢alismalar

ve Ozellikle de konvansiyonel tedaviye direng
gOsteren MDS/MPN hastalarinda yeni alternatif
tedavi arastirmalari i¢cin ©6nemli bir bulgu
oldugunu dusinmekteyiz.
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Lunate bone osteonecrosis in hemodialysis patient with rheumatoid
arthritis

Hemodiyalize giren romatoid artritli hastada lunat kemik osteonekrozu.

Eser Kalaoglu, Murselin Giler, Derya Bugdayci, Nurdan Paker

Goénderilme tarihi:12.02.2019 Kabul tarihi:16.08.2019

Abstract

Kienbock's disease is the osteonecrosis of lunate bone. Patients usually present with unilateral localized dorsal
wrist swelling and pain that increase with movement. Direct radiographic and other imaging methods are used
for diagnosis. Cautious evaluation of the radiological findings is substantial, because the management of the
disease depends on radiological stage. Here, we present a 46-year-old woman with rheumatoid arthritis who
admitted to the outpatient clinic of our hospital, because of pain, swelling and limitation of movement in the left
wrist. We want to draw attention Kienbock's disease in patient with rheumatoid arthritis.

Key Words: Osteonecrosis, arthritis, rheumatoid, renal dialysis.

Kalaoglu E, Guler M, Bugdayci D, Paker N. Lunate bone osteonecrosis in hemodialysis patient with rheumatoid
arthritis. Pam Med J 2019;12:591-593.

Ozet

Kienbock hastaligi lunat kemigin osteonekrozudur. Hastalar genellikle hareket ile artan agri ve unilateral el
bilek ekleminin dorsal yiziinde lokalize 6¢dem ile klinige basvururlar. Tani amagh direkt radyografiler ve
diger goruntuleme metotlar kullanilir. Hastaligin tedavi ve takibinde radyolojik evreleme énemli oldugu igin,
radyografik bulgularin dikkatli bir sekilde degerlendiriimesi olduk¢a temeldir. Bu yazida, el biledi ekleminde
hareket kisitlanmasi, agri ve 6dem sikayetleriyle ile poliklinige basvuran Romatoid Artrit tanili 46 yaginda bir
olgu sunulmustur. Yazimizda Romatoid Artritli hastalarda Kienbdck hastaligina dikkat cekmek istedik.

Anahtar Kelimeler: Osteonekroz, artrit, romatoid, bobrek diyalizi .

Kalaoglu E, Giler M, Bugdayci D, Paker N. Hemodiyalize giren romatoid artritli hastada lunat kemik osteonekrozu.
Pam Tip Derg 2019;12:591-593

Introduction computed tomography, arthroscopy, or their
combinations are recommended for the imaging
of bone fracture and collapse [2, 3]. Stahl-
Lichtman classification based on the radiographic
findings in the anteroposterior (AP) position is
used for the staging of KD. Stage | and Il are
defined as pre-collapse disease, stage llla, Illb
and |V are called collapsed lunate bone ON [3].
Treatment options for KD are immobilization,
radial shortening osteotomy, vascularized and
non-vascularized bone grafting, partial carpal
arthrodesis, capitate shortening osteotomy, and
rescue attempts for arthritic wrist. In the early
stages immobilization and non-steroidal anti-
inflammatory drug (NSAID) is recommended [1].

Osteonecrosis (ON) is defined as death of
bone tissue due to the cessation of blood flow
to the bone. It is mostly seen femoral head and
condyles and humeral head besides the small
bones of the hand such as lunatum and scaphoid
[1]. The risk factors are trauma, corticosteroid
use, immunosuppression, systemic lupus
erythematosus, rheumatoid arthritis, alcohol,
hemoglobinopathies and coagulopathies
[2]. Kienbock’s disease (KD) is the ON of lunate
bone which is a component of carpal bones
[1]. Bone scintigraphy and magnetic resonance
imaging (MRI) are effective methods for the
diagnosis in the early stages of KD. However,
in the advanced stage, plain radiographs,
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Case report

A 46-year-old woman admitted to the
outpatient clinic of our hospital with complaints
of pain, swelling and limitation of movement in
the left wrist. She has been under prednisolon
5 mg/day and leflunomide 20 mg/day treatment
for 9 months by the diagnosis of rheumatoid
arthritis (RA). RA diagnosis was made 2 years
ago. When the patient was in remission with
the medications she used, her complaints
have started one month ago. Furthermore,
the patient had been on regular hemodialysis
three times per week due to chronic renal
failure. The patient did not have the history of
neither trauma and alcohol nor tobacco use.
Vital signs were normal. Left wrist was swollen
and warm. The wrist range of motion (ROM)
was painful and limited. Left wrist flexion,
extension, ulnar deviation and radial deviation
measurements were 25°, 30°, 15° and 0°,
respectively. On palpation of the wrist there was
a sensitivity on the lunate bone, third and fourth
carpometacarpal joints. Active arthritis was
not found in any other joints. Disease Activity
Score Calculator for Rheumatoid Arthritis (DAS
28) was 2.5. The pain intensity measured
by visual analog scale (VAS) was 10. Muscle
strength was normal. Sensory examination was
normal. Laboratory test results were as follows:
creatinine:4.95 mg/dl, blood urea nitrogen
(BUN):74 mg/dl, erythrocyte sedimentation rate
(ESR):6 mm/h, C-reactive protein (CRP):6.9
mg/L and rheumatoid factor(RF):12.3 IU/ml. AP
left wrist radiographic imaging was normal.

On left wrist MR, lunate bone had changes
compatible with early stage ON (Figure 1a
and 1b). Rest splint was prescribed for the left
wrist. The wrist stretching and ROM exercises
were given. NSAID treatment was prescribed.
In addition, the patient was consulted by the
Orthopedics and Traumatology Department.
Surgical intervention was not advised. Three
weeks later, an outpatient clinic control visit
planned. In the control visit, pain severity
on VAS was 3. On the palpation decreased
sensitivity of the lunate bone, third and fourth
carpometacarpal joints were found. Wrist flexion,
extension, ulnar deviation and radial deviation
measurements were 40°, 45°, 25° and 10°,
respectively. Left wrist ROM measurements
were improved.
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Figure 1a. On MRI, T1-weighted scans on
the left wrist showed hypointense signal area
extending from the central of the lunate bone to
the palmar facial cortex.

Figure 1b. Hyperintense appearance of the
same area on the proton dancite sequences.

Discussion

Forty-six-year-old female patient with RA
who admitted to the outpatient clinic with the
complaints of pain, swelling and limitation of
ROM in the left wrist was diagnosed as KD.
KD is occasionally associated with medical
conditions including trauma, coagulation
disorders, scleroderma, septic emboli, sickle
cell disease, systemic lupus erythematosus,
as well as systemic corticosteroid use [4, 5].
There was no history of trauma in the detailed
anamnesis of our patient. In literature, there was
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only a case report with lunate bone ON in the RA
patients who are not using corticosteroids [6].
Glucocorticoid-induced ON is usually seen in
long-term and high-dose use, but has also been
reported after short-term and intra-articular
injection [7]. Our patient has been using low
dose corticosteroid for 9 months, but there was
no history of intraarticular steroid injection in
the anamnesis. The patient had hemodialysis
history due to chronic renal failure. Until now,
there have been only three published reports of
KD in hemodialysis patients [8, 9]. The causal
relationship between dialysis treatment and
development of KD was not clarified in these
previous three cases, although damaged bone
remodeling was suggested [9, 10]. In one of
them, KD was suggested to develop due to
impaired arterial circulation and secondary to
venous drainage impairment as a consequence
of radiocephalic AV fistula formation [10]. Our
patient had brachiocephalic AV fistula. For
this reason, the radiocephalic AV fistula was
not considered as a risk factor in this case.
Intermittent heparinization during hemodialysis
is thought to be related to the development of
KD by triggering the revascularization process
which causes lunate bone collapse [8, 11]. This
may be a risk factor for our patient. However,
there were several risk factors for KD in our
patient; we believe that the main risk factor was
corticosteroids. In patients with RA followed
up at physical medicine and rehabilitation
outpatient clinics, lunate bone ON can be easily
missed because in most cases wrist pain already
accompanies the disease. A different pathology
should be suspected in the presence of pain
persisted locally in one wrist in the patients who
are in the remission with RA. In cases where
direct radiographic is not sufficient to diagnose,
MRI is useful for differential diagnosis of
fractures, arthritis and other pathologies as well
as early diagnosis and treatment [1].

As a result, it is useful to consider lunate
bone ON in the differential diagnosis of wrist
pain, even if the absence of hemodialysis history
in the RA patients who are using corticosteroids.
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Guncel polikistik over sendromu degerlendirme ve yonetim rehberi
dogrultusunda tanidaki ‘yeniler’ ve ‘yineler’

‘Updated’ and ‘reiterated’ views in diagnosis according to recently published guideline
for the assessment and management of polycystic ovary syndrome

Erkan Alatas, Derya Kilig, Tolga Guler

Gonderilme tarihi:12.05.2019 Kabul tarihi:30.07.2019

Ozet

Reproduktif cagda %10-13’lere kadar yliksek oranlarda goérilen Polikistik Over Sendromu (PKOS) énemli bir
toplum saglik sorunudur. Sendromun heterojen yapisi nedeniyle kimi hastada reproduiktif, kimi hastada metabolik
bozukluklar 6n plana gikmakta ve tedavi modaliteleri kisiden kisiye ve uygulayici hekime hatta branslara gére
farklilik gosterebilmektedir. Halbuki PKOS olgularinin tani ve yénetiminde ideal olan uluslarasi kabul gormus
tani ve tedavi kriterlerini iceren ve bireysel farkliliklari gdézardi etmeyen rehberlerin olusturulmasidir. Bir gok
dernek ve kurulusun kendi bakis acilariyla tanimlamaya galistigi PKOS’un daha objektif ve detayl tanimlanmasi
amagclanarak ‘European Society of Human Reproduction and Embriology’ (ESHRE) ve ‘American Society of
Reproductive Medicine’ (ASRM) nin de ortaklik ettigi ‘2018 Uluslarasi kanita dayali PKOS degerlendirme ve
yonetim rehberi’ (2018 PKOS Rehberi) yakin tarihte yayinlanmistir. Bu rehberde birgok “yeni” nokta belirtilirken,
bazi eski bilgiler ise “yine” vurgulanmaya devam etmistir. PKOS reproduktif (irreguler menstruel sikluslar,
hirsutizm, infertilite, gebelik komplikasyonlari, vb), metabolik (insdlin rezistansi, metabolik sendrom, diyabet,
kardiyovaskuler hastaliklar, vb), psikolojik (anksiyete, depresyon, vicut algi bozukluklari, seksuel fonksiyon
bozukluklari, yeme bozukluklari vb) 6zellikleri ile multisistemik bir hastaliktir. Bireysel komponentler Gzerinden
disundldagu zaman belirgin klinik varyasyon gostermesi tani ve tedavide farkhliklarla sonuglanmaktadir. Bu
durum ise gecikmis tani ve yetersiz bakima yol agabilmektedir. Bu anlamda 2018 Uluslarasi kanita dayali PKOS
degerlendirme ve yonetim rehberinin eski rehberlerden farkli olarak giindeme getirdigi net tanimlamalar ve
pratik 6neriler ile olgularin degerlendiriimesi ve yonetimindeki standardizasyonun saglanmasi igin énemli bir
adim oldugu dusunllmektedir.

Anahtar Kelimeler: Polikistik over sendromu, amenore, obezite, insllin direnci.

Alatas E, Kili¢ D, Giler T. Guncel polikistik over sendromu degerlendirme ve yonetim rehberi dogrultusunda
tanidaki ‘yeniler’ ve ‘yineler’. Pam Tip Derg 2019;12:595-602.

Abstract

Polycystic ovary syndrome (PCOS) is an important public health problem that can have a high prevalence as
10-13%. This syndrome has a heterogeneous nature and may present either with reproductive or metabolic
problems in different women. The treatment modalities therefore may differ among patients and also for distinct
specialties. However, the ideal approach should consist of standardized diagnostic criteria and the therapeutic
applications should consider individual disparities. ‘International evidence-based guideline for the assessment
and management of polycystic ovary syndrome’ has been recently published. This guideline includes views of
various groups and societies, and defines PCOS more objectively and exhaustively. This consensus guideline
states some new perspectives along with reiterating several other facts. PCOS is a multisystem disease
consisting of reproductive (irregular menstrual cycles, hirsutism, infertility, pregnancy complications, etc.),
metabolic (insulin resistance, metabolic syndrome, diabetes, cardiovascular disorders, etc.), and psychological
(anxiety, depression, body dysmorphic disorder, sexual function problems, eating disorders, etc.) aspects.
Individual disparities result in different diagnostic and therapeutic approaches. With respect to the heterogeneous
nature of the syndrome, this new consensus guideline that brings new and more objective definitions along with
practical recommendations, has an important value to further improving evaluation and management standards
of the syndrome.

Key Words: Polycystic ovary syndrome, amenorrhea, obesity, insulin resistance.
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Giris

Etnik  farkhliklar  gdstermekle  birlikte
reproduktif cagda %10-13’lere kadar ylksek
oranlarda gorilen Polikistik Over Sendromu
(PKOS); reprodiiktif, metabolik ve psikolojik
etkileri ile dnemli bir toplum saghk sorunudur
[1]. Ancak bu olgularin blylk ¢ogunlugu ya hi¢
tani alamamakta ya da ge¢ veya yanlis tanilar
ile karsi karsiya kalmaktadir. Bu duruma yol
agan baslica sebepler; hastaligin halen standart
tanisinin olmamasi, anlamli klinik heterojenite
izlenmesi, etnik farkliliklar ve yasam suresi
boyunca hastaligin seyrinde belirgin klinik
varyasyon izlenmesidir.

Tanim

PKOS  patofizyolojisinin  tam  olarak
bilinmemesi ve yaygin etnik farkliliklar olmasi
uluslararasi ortak tani kriterlerinin konulmasini
zorlastirmaktadir. Evrimsel bakis agisiyla
PKOS’un sagkalim Uzerinde pozitif etki yapan
bir varyasyon olabilecegi bile 6ne surlilmektedir
[2]. Sendromun heterojen yapisi nedeniyle kimi
hastada reproduktif, kimi hastada metabolik
bozukluklar 6n plana c¢ikmakta ve tedavi
modaliteleri kisiden kisiye ve uygulayici hekime
hatta branslara gore farkhlik gdsterebilmektedir.

Halbuki PKOS olgularinin tani ve
yonetiminde ideal olan, uluslararasi kabul
gérmus tani ve tedavi kriterlerini iceren ve
bireysel farkliliklari gbzardi etmeyen rehberlerin
olusturulmasidir.

Tarihge

Stein ve Leventhal; ilk kez 1935 yilinda
sendromun tani kriterlerini organize ederek
sunduklari yazilarinda menstriel duzensizlik,
hirsutizm ve c¢ok sayida kuglk folikil igeren
overlerin  birlikteligini  belirtmigler ve bu
olgularin tedavisinde kama rezeksiyonun yeri
olabilecegini 6ne surmuslerdir [3, 4].

Takip eden cesitli tanimlamalardan sonra
1990 yilinda “National Institute of Health/
National Institute of Child Health and Human
Development” (NIH/NICHD) kriterlerinde belli
hastaliklari dislamak suretiyle PKOS tanisi igin
klinik ve/veya biyokimyasal hiperandrojenizmin
menstriel disfonksiyon ile  beraberliginin
gerekli oldugu belirtiimistir [3]. Onemli olarak,
bu kriterlere gore polikistik over goruntisinin
tanisal bir degeri bulunmamaktadir.
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2003 yihindaki Rotterdam ESHRE/ASRM
toplantisinda gelisen ultrasonografik teknoloji
de tani kriterlerine dahil edilmistir. 2004
Rotterdam kriterleri  (oligomenore/ amenore,
klinik/biyokimyasal hiperandrojenizm,
ultrasonografide overlerde polikistik goérinim)
olarak bilinen bu tani kriterleri de degisik hasta
fenotiplerini ihtiva etmesi, hiperandrojenemisi
olan ve olmayan hastalarin ayni grupta
degerlendiriimesi nedeniyle elestiri almigtir.

2006 vyilinda sadece hiperandrojenemik
vakalarin PKOS tanisi alabilecegini belirten
“Androgen Excess Society” (AES) kriterleri 6ne
surtlmastdr.

Bir ¢cok dernek ve kurulusun kendi bakig
aclilariyla tanimlamaya calistigi PKOS’ un daha
objektif ve detayli tanimlanmasinin acgik bir
gereklilik olmasi bilgisiyle ¢cok yakin tarihli olarak
‘European Society of Human Reproduction and
Embriology (ESHRE) ve ‘American Society
of Reproductive Medicine’ (ASRM)nin de
ortaklik ettigi ‘2018 Uluslarasi kanita dayali
PKOS degerlendirme ve yonetim rehberi’ (2018
PKOS Rehberi) yayinlanmigtir. Birgok “yeni”
nokta belirtilirken, bazi eski bilgiler ise “yine”
vurgulanmaya devam etmistir [5]. Bu yayinin
amaci PKOS tani ve degerlendirmesindeki bu
guncel rehberin “yeni’ler ve “yine’ler agisindan
detayli olarak irdelenmesidir.

Patofizyoloji

Mendeliyen Ozellikte gecis gosterilememis
ancak ailevi yatkinlik olmasi nedeniyle PKOS’un
genetik gegisli  multisistemik  bir hastalik
grubu oldugu o6ne sirdlmastir [6]. PKOS
patofizyolojisinin temelinde insilin rezistansinin
o6nemi bilinmektedir. Bircok hastada karbohidrat
metabolizma bozuklugunun mevcudiyeti ve
overlerin instlinin tetikledigi androjen sentezine
asiriduyarliolmasi bubulgulari desteklemektedir
[7, 8]. Ancak insulin rezistansinin tam olarak
hangi yolaklar ile ovulatuar disfonksiyon ve
hiperandrojenemiye neden oldugu kesin olarak
aydinlatilabilmis degildir. Hastaligin ayrilmaz
pargasinin  ise hiperandrojenizm  oldugu
One surulmektedir. ‘American Association of
Clinical Endocrinologists’ (AACE) ve ‘Androgen
Excess Society’ (AES) insulin rezistansinin su
etkilerle PKOS 6zelliklerine neden olabilecegini
belirtmektedirler: Overyan androjen Uretiminin
stimulasyonu; LH ile tetiklenen androjen
sentezinin kuvvetlendiriimesi; hepatik seks



Polikistik over sendromu dederlendirme ve yénetiminde glincel durum

hormon baglayici globulin® (SHBG) sentezinin
azalmasi ve dolayisiyla serbest androjenlerin
etkisinin potansiyelize edilmesi; IGF-1 artisi ile
androjen sentezinin stimllasyonu; midantral
folikil aresti gelisimine katkida bulunarak
ovulatuar disfonksiyonun ortaya ¢ikmasi.

Temel li¢ kriter; ovulatuar disfonksiyon,
hiperandrojenizm ve  polikistik over
morfolojisi

PKOS tanisinda en c¢ok kullanilan ve
rehberler icerisinde kendine en c¢ok vyer
edinmis olan kriterler “Rotterdam Kriterleri”
olarak bilinen 2004 yilinda yayinlanmis olan
ESHRE/ASRM kriterleridir [9]. Buna gore
siradaki 3 parametreden en az 2 tanesinin

birlikte bulunmasi gerekmektedir: klinik ve/veya
biyokimyasal hiperandrojenizm; oligoovulasyon
veya anovulasyon; polikistik overlerin varhigi.
AES kriterleri ise daha fazla patogenez odakl
bir yaklagim ile hiperandrojenizm Uzerine
odaklanarak polikistik over goriniminin
etkisini azaltmaya calismistir [10]. ik
tanimlanmis olan NIH/NICHD kriterlerinde ise
klinik ve/veya biyokimyasal hiperandrojenizm
ile beraber menstriel disfonksiyonun beraber
olmasi gerektigi 6ne surtlmustar. Bu U¢ énerinin
Ozeti Tablo 1'de sunulmus ve asagida 2018
uluslararasi kanita dayali PKOS degerlendirme
ve yonetim rehberi dogrultusunda tani kriterleri
eski rehberler ile karsilastirilarak irdelenmistir

[5].

Tablo 1. PKOS tanisinda onerilen farkli tanisal kriterler.

NIH/NICHD

ESHRE/ASRM 2004

AES 2006

(Rotterdam kriterleri)

+Klinik ve/veya biyokimyasal hiperand-
rojenizm rojenizm

*Menstriel disfonksiyon

*Polikistik over gorintisu

Her ikisi de beraber bulunmali

«Klinik ve/veya biyokimyasal hiperand-

*Oligooviulasyon veya anovulasyon

En az iki tanesi bulunmali

«Klinik ve/veya biyokimyasal hiperand-
rojenizm

*Ovaryan disfonksiyon ve/veya polikis-
tik overler

Her ikisi de beraber bulunmal

Tum kriterlerde diger hormonal nedenler ve hastaliklar ekarte edilmis olmaldir.

A. Ovulatuar disfonksiyon

PKOS’un tiim gruplarca sabit tani kriteri olan
ovulatuar disfonksiyon ve bunun neticesinde
olusan menstriel dizensizlikler birgok olgunun
major basvuru nedenidir. Ancak Ozellikle
hiperandrojenemik olgularda duzenli sikluslara
%10-15 anovulasyonun eslik edebilecedi
g6zardi  edilmemelidir.  Bununla  beraber
reproduktif donemin baslangic ve sonunda
fizyolojik degisiklikler ovulatuar disfonksiyon
ile karistirilabili. Bu nedenle, adolesanlarda
ovulatuar disfonksiyon tanisinin hangi yasta
konulacag! tartismaya acik bir konu olmaya
devam etmistir. Ureme cagindaki kadinlarda
siklus uzunlugu icin de farkli gérusler mevcuttur.
Ornegin AACE-AES 2016 onerilerinde >35 giin
siklus uzunlugunun kronik anovulasyonu isaret
ettigi ve ileri test gerekmedigi belirtiimektedir.
Ancak daha hafif dizensizliklerin (32-35 gln)
ovulatuar disfonksiyon igin degerlendiriimesi
Onerilmektedir [6].

Normal luteal fonksiyonun dékimentasyonu
icin ise yine literatirde farkli 6neriler mevcuttur.
AACE-AES 2016 o6nerilerinde midluteal tek

Olcimde >7 ng/ml veya 3 tekrarlayan olgiimde
toplamda >15 ng/ml progesteron degerinin
kullanilmasi &nerilmektedir. TUm bu Onerilerin
pratik uygulamasinda ise AES oligomenore
tanimi icin 35 gun ve Uzerindeki siklus
uzunlugunu kesim degeri olarak 6nermekle
birlikte, adolesan donemde 40 gine kadar siklus
uzunlugunun normal olabilecegini belirtmektedir.
ACOG ise 2018 yilindaki 6nerilerinde menstruel
hikayenin  acik  sekilde  oligoovulasyonu
isaret etmedigi olgularda midluteal >3 ng/
ml progesteron degerinin ovulasyon varligi
icin (ovulasyon kalitesinden badimsiz olarak)
kullanilabilece@ini  sdylemektedir.  Bununla
birlikte ACOG d&nerilerinde oligo-anovulasyon
icin acik bir sekilde tanimlanmis ve degisik yas
gruplarina gore adapte edilmis bir menstriel
siklus uzunluk siniri belirtiimemigtir.

iste 2018 PKOS rehberi yeni olarak tim bu
yukarida bahsedilen tartismali konulara daha
net ve objektif kriterler getirmektedir [5]. Bu
rehberde irregliler menstriel sikluslarin tanimi
icin asagidaki dneriler yapilmigtir;

* Menars sonrasi ilk yilda normaldir.
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* Menars sonrasi 1-3 yil arasinda, 21 glinden
kisa veya 45 ginden uzun olarak,

* Menars sonrasi 3. yildan itibaren
perimenopoza kadar 21 ginden kisa veya 35
glinden uzun (veya senede 8 siklustan az),

* Menars sonrasi 1. yildan itibaren her hangi
bir siklusun 90 giinden uzun slrmesi ve/veya

* 15 yasi itibariyle veya telars sonrasi 3
yil itibariyle primer amenore izlenmesi olarak
tanimlanmigtir.

Bu bilgiler 1s1ginda addlesan dénemde tani
kriterlerine tam uymayan ancak PKOS 6zellikleri
gOsteren kizlarda, degerlendirmenin ileride
tekrarlanarak (menars sonrasi 8 yil) taninin
kesinlestiriimesi  Onerilmektedir.  Ovulatuar
disfonksiyon regller sikluslara eslik edebilir.
Bu nedenle ovulasyonun konfirme edilmesine
ihtiyag duyulan olgularda serum progesteron
Olguimlerinin yapilmasi 6nerilmektedir.

B. Hiperandrojenizm

PKOS tani kriterlerinde kullanilan
hiperandrojenizm biyokimyasal ya da klinik
olarak siniflandirilabilir. Ancak biyokimyasal
hiperandrojenizmin tanimlanmasinda
kullanilacak laboratuvar yontemlerinin
birgogunun guvenilirlikleri  sorgulanmaktadir.
Bunun yaninda hangi androjenlerin o6lgiimesi
gerektigine yonelik farkli dneriler ve yaklasimlar
mevcuttur.  Biyokimyasal hiperandrojenemi
tanisinda kullanilabilecek parametreler
sunlardir; ‘calculated biyoavailable testosteron’,
‘calculated free testosteron’ ve ‘free androjen
indeks’ (FAI). PKOS olgularinin %30 kadarinda
Dehidroepiandrosteronsiilfat (DHEAS)
yuksekligi olabilecegi bilinmekle birlikte bunun
tanisal katkisi ve izole DHEAS vyiksekliginin

klinik ©6nemi hakkinda kesin bir goérlis
bulunmamaktadir.
Uzun zamandir serbest testosteron

OlgimUndn androjen fazlalidini gostermede
total testosterona goére daha sensitif oldugu
bilinmektedir [7]. Ancak serbest testosteron
Olciminde analog radyoimminoassaylerin
(RIA) guvenilir olmadigi bilinmekte ve
“equilibrium dialysis technique” kullaniimasi
tavsiye edilmektedir. Bu teknik ise her
laboratuvarda bulunmamaktadir. Bu teknigin
kullanilamadigi  kosullarda ise  genellikle
hesaplanan serbest testosteron degerinin
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kullaniimasi 6nerilmektedir. Ilging olarak son
yillarda en guvenilir olgim olarak ‘Liquid
Chromatography/  Liquid ~ Chromatography
Mass Spectrometry’ (LC/LCMS) vurgulanmaya
baslanmakla birlikte  AACE-AES 2016
Onerilerinde hassas purifikasyon tekniklerinin
kullanildigi RIAyontemlerinin de karsilastirilabilir
derecede guvenilir sonuglar verdigi belirtilmistir.
Dolayisiyla serbest testosteronun “equilibrium
dialysis technique” ile dlglulemedidi veya LC/
LCMS imkaninin bulunmadigi olgularda bu
hassas purifikasyon yontemleri sonrasi RIA ile
total testosteron olgimi ve SHBG ile serbest
testosteron hesaplanmasi da kabul edilebilir
olarak g6zukmektedir.

2018 PKOS rehberi oOnerilerinde androjen
OlcUmleri igcin optimal zamanin erken folikiler
doénem oldugu ve eger oral kontraseptif kullanimi
mevcutsa bunun kesilmesinden en az 3 ay sonra
Olgum vyapilmasi gerektigi vurgulanmaktadir.
Ayrica biyokimyasal hiperandrojenizmin
tanisinda total veya serbest testosteron
seviyelerini tutarli olarak gosteren direkt bir test
olmadigi hatirlatiimaktadir (radyoimmunoassay
ve kemiluminesans assay). 2018 PKOS rehberi
Onerilerinin getirdigi en d6nemli sikintilardan birisi
burada ortaya cikmaktadir. Total testosteron
Olcimu icin de en guvenilir olarak tanimlanan
yontem LC/LCMS olarak belirtiimektedir.
Dolayisiyla bu oneriler 1g1ginda yukaridaki
ydntemlerin kullanilamadigi durumlarda
biyokimyasal hiperandrojeneminin duyarli bir
sekilde tespiti mumkin gdzikmemektedir.
Bu durum O0zellikle klinik hiperandrojenemisi
olmayan olgularda 6nemli bir tanisal sorun
olarak karsimiza cikmaktadir. 2018 PKOS
rehberi Onerilerinde de androstenedion ve
DHEAS o6l¢cimunin klinikteki faydasi oldukga
sinirli olarak bildiriimekte ve total veya serbest

testosteronun normal saptandigi olgularda
androstenedion ve DHEAS  6lgimidnin
digunulebilecedi belirtiimektedir. Kendinden

onceki diger tim Onerilerde oldugu gibi 2018
PKOS rehberinde de yine gerekli olgularda
adrenogenital sendrom ekartasyonu igin
17-hidroksi progesteron 6lgimu 6nerilmektedir

[5].

2018 PKOS rehberi 06nerilerinde yine
dogrudan testosteron Olgtimlerinin guvenilir
olmadidi belirtiimekte ancak kullaniimamasi
gerektigi seklinde net bir 6neri bildiriimemektedir.
ileri calismalar ile testosteron dlgliminiin
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standardize edilmesi gerektigi seklinde ucu agik
bir ifade yer almaktadir. Bununla birlikte “free
androgen index (FAI)” hesaplamasinin sikga
kullanildiina vurgu yapilmakta ve biyokimyasal
hiperandrojenemi degerlendirmesinde
“calculated free testosteron” veya FAl
hesaplanmasinin kullaniimasi 6nerilmektedir.
Ancak ilk tercih olarak hangisinin &nerildigi
net bir sekilde belirtimemektedir. Tim bu
degerlendirmenin  sonucunda  biyokimyasal
hiperandrojenemi  degerlendiriimesinde  acil
bir sekilde optimizasyon ve standardizasyona
intiya¢ duyuldugu asikardir [5].

Her Ug¢ tanisal kriter sisteminde de bulunan
klinik  hiperandrojenizmin  degerlendiriimesi
ise baska bir tartismal konudur. Kilinik
hiperandrojenemi  degerlendiriimesinde farkl
klasifikasyon sistemlerini 6neren arastirmacilar
da mevcuttur [11, 12]. Genel olarak bir ¢ok
ybnergede hirsutizm, alopesi ve aknenin klinik
hiperandrojenemi igin asikar belirtiler oldugu
vurgulanmaktadir. Modifiye Ferriman-Gallwey
(mFG) skorunun 5’in Gizerinde oldugu olgularda
PCOS prevelansinin %70’in Uzerinde oldugu
gosterilmistir [13]. Ozellikle Roterdam kriterleri
sonrasi bu belirti ve bulgularin addlesan
dénemdeki degeri de tartismaya acilimigtir.
AES’in bu konudaki gorist adélesan donemde
sadece hirsutizmin dikkate alinmasi ve akne
varliginin  tanisal anlamda kullanilmamasi
yonundedir. Yine de addlesan dbénemdeki
siddetli veya tedaviye yanitsiz aknenin ileride
%40 olguda PKOS gelisimi ile iligkili olabilecegi
de One surlimistir [14]. Hirsutizm icin ise
neredeyse tim kaynaklarda 6nerilen modifiye
Ferriman-Gallwey (mFG) olgegidir. Ancak mFG
Olceginin yetiskin kadinlar igin gelistiriimis
olmasi, bunun addlesanlarda kullaniminin
etkinliginin de tartisma konusu olmasina
sebep olmustur. Bu nedenle addlesan grupta
biyokimyasal hiperandrojeneminin daha énemli
hale geldigi AES tarafindan belirtiimektedir.

2018 PKOS rehberi o6nerilerinde fizik
muayenede hirsutizm ve akne varligina dikkat
cekilmekle birlikte AACE-AES o6nerilerinden
farkli olarak fizik muayenede virilizasyon (erkek
tipi kellik, ses kalinlagmasi, klitoromegali) veya
maskulenizasyon bulgularinin degerlendiriimesi
gerekliligi Uzerinde de durmaktadir.
Addlesanlarda akne ve alopesi degerlendirmesi
icin bir standardizasyon mevcut olmadigini
yeniden belirtmektedir. Bu rehberde hirsutizm

degerlendirmesinde en sik kullanilan yontem
olan mFG skorlamasinin kabul edilen normal
Ust sinirlarinin ise  toplumdan topluma
farklilik gosterdigi yeniden vurgulanmaktadir.
Ancak bu farkliliklar igin detaylandiriimis bir
Olcek sunulmamaktadir. 2018 PKOS rehberi
oOnerilerinde klinik hiperandrojenemi igin énerilen
mFG skoru 24-6 olarak belirtiimektedir [5].

C. Polikistik over morfolojisi

Polikistik over (PKO) goériinimi sendrom
icin ilk tanimlanan bulgulardan birisi olmasina
ragmen tani kriterleriigerisinde en ¢ok tartismaya
yol agan kriter olmustur. AES kriterlerinin getirdigi
en 6nemli yeniliklerden birisi PKO goériniminin
tanisal degerini oldukga azaltmasidir. Oyle ki
kendinden 6nceki Rotterdam kriterlerine gore
oligomenoresi olan PKO goérintisine sahip
bir kadin PKOS tanisi alabiliyor iken AES’e
goére bu tani konulamamaktadir. Aslinda PKO
gérinimi  sadece Rotterdam kriterlerinde
on plana cikarilan bir parametre olmustur
(kendisinden onceki NIH/NICHD kriterlerinde
de PKO goérinimu tanisal kriterler icerisinde
bulunmamaktadir). PKO goéruntistnin tanisal
degeri yaninda PKO goruntisunin tanimi
da zaman igerisinde oldukg¢a tartigilan bir
konu olmustur. Rotterdam kriterlerinde PKO
gérinimu su sekilde tanimlanmaktadir; tim
over igerisinde 2-9 mm capli en az 12 folikul
varlidi veya 10 mL Uzerindeki over hacmi; bu
olcimler esnasinda over igerisinde blylumekte
olan folikil bulunmasi Olgimleri gegersiz
kilacaktir [9]. Ancak bu tanimlama birgok
acidan tartismaya agik olmustur (6rnegin teknik
faktorler, yasa bagl degisimler, addlesanlardaki
asiri tani egilimi ve yetersiz kanit destegi). Bu
tanimlamaya en buyuk elestiri 2014 yilinda
icinde AES’in de oldugu grup tarafindan
yapiimis ve tani igin folikil sayisi kriteri 25’e
yukseltilmistir [15]. Bu modifikasyonda over
hacmi icin olan 10 mL siniri degistiriimemistir.
Yeni teknoloji ultrason cihazlari ile dlgllebilen
folikll sayisindaki degisim bu modifikasyonun
altinda yatan gerekge olarak 6ne surilmustir.
Degisen teknoloji ile over hacminin dlgimunin
ise farklihk gdstermedigi belirtiimigtir. 2014
yilindaki bu modifikasyondaki en dnemli eksiklik
ise farkh populasyonlarda veya adodlesan ve
ileri yas grubunda folikll sayisinda farkli kesim
degerlerinin belirtimemis olmasidir. Bu nedenle
klinisyenlerin kendi kullandiklari teknolojilere
hakim olmalari ve tanisal sinirlari buna gére g6z
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oninde bulundurmalari gerekmektedir. AACE-
AES Onerilerinde optimal PKO morfolojisi
degerlendirmesinde en az 8mHz problarin
kullaniimasi énerilmektedir. Ilging olarak 2018
tarinli “ACOG Practice Bulletin” igerisinde ise
halen Rotterdam kriterlerinde dnerilen 12 folikl
sinirt kullaniimaktadir. Addlesan kizlarda buyuk
multifoliktiler overler siklikla izlenebildiginden
AACE-AES 2016 O6nerilerinde 17 yas altinda
ultrasonun PKOS tanisinda ilk basamakta
kullanilmasinin  uygun olmadigi  seklinde
nispeten hafif bir yorum bulunmaktadir.

2018 PKOS rehberi &nerilerinde ise
yeni olarak PKO morfolojisi hakkinda daha
Oonce rutinde kullanima sokulmamis belirgin
degisiklikler yapilmasi Onerilmistir [5]. Bu
degisikliklerin en gbze ¢arpanlari sunlardir;

- Menargtan 8 yiIl sonrasina kadar PKO
morfolojisi degerlendiriimesi dnerilmemektedir.
Bu oldukga keskin ve sinirlayici bir 6neri olarak
dikkati cekmektedir ve dikkat edilecegi Uzere
ornegin 13 yasinda menars olmus bir gen¢ kiz
icin 21 yasina kadar uzamaktadir.

- Yasa bagli yeni kesim degerleri belirlenmesi
gerektigi vurgulanmis ancak bir tanimlama
yapilmamistir.

- Rotterdam kriterlerinde 12 olan folikll sayisi
yeni teknoloji proplar icin (8MHz transvajinal)
20 veya Uzeri olarak revize edilmistir. Ovaryan
voliim i¢in ise 210cm? siniri devam etmektedir.

- Transabdominal bakida veya eski teknoloji
prob kullaniminda ise folikll sayisindan ziyade
ovaryen volim dikkate alinmasi &nerilmistir
(210 cm?®).

D. AMH ol¢iimii

Anti-Millerian  hormon (AMH), sadece
preantral ve kiiclk antral folikillerin grantloza
hicrelerinden salinan “Transforming growth
factor-beta (TGF-B)” ailesine ait bir polipeptiddir.
Ayni zamanda erkeklerde embriyogenezde
mdllerian kanalin involisyonundan
sorumludur.  AMH, PKOS hastalarinda
ovulatuar disfonksiyonu tanimlamak amaciyla
alternatif bir marker olarak 6ne sirilmistir
ve bunun fazlasi olarak PKOS patogenezini
ve farkli PKOS fenotiplerini 6ngorebilecedi
distinilmustir [16]. PKOS hastalarinda
kontrollere gbére AMH duzeyleri ylksek
saptanmistir ancak mevcut literatlir oldukca
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heterojendir [17]. Yasa gore belirlenmis cut-
off degerleri mevcut degildir. Onceki referans
ve rehberlerde AMH kullanimina ydnelik
net bir éneri bulunmamaktadir. ilging olarak
AACE-AES 2016 o6nerilerinde yeterli overyan
ultrason yapilamadigi durumlarda artmis AMH
degerinin (>4,5 ng/mL) PKO morfolojisi yerine
kullanilabilecegi belirtiimektedir.

2018 PKOS rehberi 6nerilerinde, serum AMH
seviyelerini PCOS tanisinda tek bir test olarak
ya da PKO morfolojisini belirlemede alternatif
bir test olarak kullaniimasini destekleyecek
elimizde yeterli veri olmadigi vurgulanmaktadir.
Yasa ve etnisitelere gore belirlenmis esik
degerlere, daha hassas standardize edilmis
Olcimlere ihtiya¢ duyuldugu belirtimekte ve
AMH olgiminde bu eksikliklerin giderilmesi
durumunda ileride PKO morfolojisi tayininde
daha énemli hale gelebilecedi vurgulanmaktadir

[3].
E. Etnik varyasyonlar

Farkh etnik gruplarda ve cografi bolgelerde,
PKOS prevalansi ve klinik ozellikleri farklilik
gostermektedir. Etnik varyasyonlar kilavuz
Onerilerinin  PKOS tani ve ydnetiminde
adaptasyonunu gerektirmektedir.

2018 PKOS rehberine gore [5]:
- Beyaz irkta rolatif olarak hafif fenotip izlenir.

- Beyaz irkta 6zellikle Kuzey Amerika ve
Avusturalya’da viicut kitle indeksinin (VKIi) daha
yuksek oldugu izlenir.

- Orta Dogu, Hispanik ve Akdeniz kokenli
kadinlarda daha ciddi hirsutizm izlenir.

- Glneydogu Asya ve Avustralya yerlilerinde
artmis santral obezite, insilin rezistansi,
diyabet, metabolik riskler ve akantoz izlenir.

- Dogu Asyalilarda diisiik VKI ve daha hafif
form hirsutizm izlenir.

- Afrikalilarda daha yiiksek VKIi ve metabolik
Ozellikler izlenir.

Buna gore hastalarin bireysel
degerlendirmesinde diyet ve yasam tarzi
farklihklari da g6z &nidnde bulundurularak
rehberlerin etnik ve cografi varyasyonlar
g6z oOnune alinarak tekrar yorumlanmasi
gerekmektedir. Ancak halen degisik etnik
varyasyonlara goére standardize edilmis klinik
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hiperandrojenemi degerlendirmesinde yardimci
olabilecek bir élcek tanimlanmis degildir.

Sonug olarak, PKOS reproduktif (irreguler
menstriel  sikluslar, hirsutizm, infertilite,
gebelik  komplikasyonlari  vb), metabolik
(insulin rezistansi, metabolik sendrom, tip 2
diabetes mellitus, kardiyovaskuler hastalklar
vb), psikolojik (anksiyete, depresyon,
viucut algr bozukluklari, seksuel fonksiyon
bozukluklari, yeme bozukluklari vb) ozellikleri
ile multisistemik etkileri olan énemli bir toplum
saglik sorunudur. Ayrica reprodiktif cagda
en sik izlenen endokrinopatidir. Bireysel
komponentler Gzerinden disindldigd zaman
belirgin  klinik varyasyon goéstermesi tani
ve tedavide farkhliklarla sonuglanmaktadir.
Bu durum ise gecikmis tani ve yetersiz
bakima yol acabilmektedir. Uzun suredir
standardize edilmis uluslararasi bir rehbere
ihtiya¢ duyuldugu asikardir. Bu anlamda 2018
Uluslarasi kanita dayali PKOS degerlendirme
ve yonetim rehberinin eski rehberlerden farkli
olarak gindeme getirdigi net tanimlamalar ve
pratik dneriler ile olgularin degerlendiriimesi ve
yonetimindeki standardizasyonun saglanmasi
icin 6nemli bir adim oldugu dustinilmektedir.

Cikar lligkisi: Yazarlar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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YAZAR iSMi

Abidin Erdal

Ahmet Baki Yagci
Ahmet Ergin

Ahmet Esat Kiter
Ahmet Fahir Demirkan
Ahmet Nadir Aydemir
Ajlan Tukun

Ali Cagdas Yorukoglu
Ali Ersin Zimritbas
Ali Kitis

Alp Akman

Alparslan Unsal
Alper Fehmi Giindiz
Alptekin Gursoy
Alten Oskay
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Asli Kavaz Tufan

Asli Mete

Asli Nar

Asuman Kaftan
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Atakan Comba
Atakan Yilmaz

Atike Gokgen Demiray
Atilla Elhan

Aydin Demiray

Aydin Talip Yildogan
Ayhan Atigan

Ayhan Deviren
Ayhan Gazi Kalayci
Aykut Bager

Ayla Cagliyan Turk
Aysun Gonderen
Aysun Ozsahin
Aysun Toraman

Ayse Cirakoglu
Sukriye Yilmaz

Seda Ekizoglu

Yelda Tarkan Argtiden
Ayse ipek Akyiiz Unsal
Ayse Sarsan

Aysen Buket Er Urganci
Aysen Til
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A.Gokgen Demiray
Adile Timer

Ahmet Baki Yagci
Ahmet Biber
Ahmet Ergin

Ali Cagdas Yorukoglu
Ali Ersin ZUmritbas
Alp Akman

Alper Oztiirk

Asli Kavaz

Asli Mete

Atakan Comba
Atakan Yilmaz
Aykut Baser
Ataturker Arikok
Atike Gokgen Demiray
Aylin Yaman

Aysel Kocagll Celikbas
Aysun Ozsahin
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Bayram Ozhan
Bengur Taskiran
Beril Dogu

Beyza Akdag

Birnur Yilmaz
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Blrge Kabukgu Basay
Cengiz Candan
Cagatay Oncel
Cagdas Erdogan
Deniz ilhan

Deniz Ozkan
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Dolunay Girses
Ebru Arabaci

Emine Seker Un
Ergtin Erdem

Erkut Kuguk

Esin Avci

Esin Oktay
Erdogan Kavlak
Eylem Degirmenci
Eylem Seving
Eylp Avci

Figen Yiimaz
Furkan Kaya
Furkan Ufuk
Gamze Capa Kaya
Gamze Gokdz Dogu
Gokay Nar
Gokhan Merig
Gokhan Ozan Cetin
Gokhan Pekel
Goknur Yorulmaz
Gulay Gungor
Gllay Hacioglu
Gulhan Kurtoglu Celik
Guzin Fidan Yaylali
Habip Atalay
Hacer Ergin
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Hakan Alkan

Halil Kocamaz
Hatice Simsek Keskin
Havva Kaldirm
Hayriye Cakir
Huseyin Gorkemli
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ilker Kiraz

ilknur Girisgen
irfan Kutlar
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Meltem Polat
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Muhammed Arslan
Muhammed Rasit Aykota
Muhammet Arslan
Murat Ozban
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Mustafa Cesur
Mustafa Celik
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Mustafa Yilmaz
Mutlu Cobanoglu
Mdinevver Yilmaz
Nedim Ongun
Nilay Sen Turk
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Nilay Tas
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Selim Kadioglu
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Selma Bilgin Tekin
Sibel Oner Yalgin
Sevda Yilmaz
Sinan Celen
Senay Topsakal
Tahir Turan

Tugba Sari

Tugge Toker Ugurlu
Talay Becerir
Tulay Kéken

Ugur Yilmaz

Utku Cenikli
Yiimaz Ay

Umit Aydogan
Yusuf Ozliilerden
Zafer Aybek
Zekiye Melek Kugukatay
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