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From the Editor

Dear colleagues,

We are proud to present you plenty of articles that would drag your attention in the fourth and
the last issue of the year 2019. With your continuously growing interest in our journal, we are
proud to present you 10 original research articles, 3 reviews together with a case-report. We hope
that our content would keep growing with your support and interest.

Our aim to reach higher goals and further destinations for our journal with the aid of your kind
support and feedback is keeping its priority.

Please stay tuned for the first issue of the year 2020.
Assoc. Prof. Dr. Ahmet Keskin
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Sigaraya Psikolojik Bagimliligin Sigara Igme Arzusu ve Nikotin Yoksunluk
Semptomlarina Etkisi

The Effect of Psychological Dependence on Smoking Urge and Nicotine
Withdrawal Symptoms

Habibe Hezer!, Aysegul Karalezli?

!Ankara Sehir Hastanesi, G6gtis Hastaliklar: Klinigi, Ankara
2Ankara Yildirim Beyazit Universitesi Tip Fakiiltesi, Gégiis Hastaliklart Anabilim Dali, Ankara

Oz

Girig: Bu calismanin amaci, nikotine psikolojik bagimliligin sigara i¢cme arzusu ve nikotin yoksunluk
semptomlart Gizerine etkisini arastirmaktir.

Materyal ve Metot: Bu kesitsel calismaya, Nisan 2018-Agustos 2018 tarihleri arasinda G6giis Hastaliklart
Klinigi Sigara Birakma Poliklinigi'ne basvuran olgular alindi. Calismaya katilmay:r kabul eden nikotin
bagimlilarina sosyodemografik veri formu, Sigaranin Psikolojik Bagimliliginin Degerlendirilmesi Testi
(SPBDT), Fagerstrém Nikotin Bagimlilik Testi (FNBT) yonlendirildi. Olgularin ekspiryum havasinda
karbonmonoksit l¢limii yapidi ve sigara birakma girisimleri esnasinda yagadiklart nikotin yoksunluk
semptomlart sorgulandi. Basvuru giinii ii¢ saatlik nikotin yoksunlugu sonrast Sigara I¢me Arzusu Olgegi
(SIAO) uygulandu.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 130 olgunun 48’1 kadin (%37,69), 82 ‘si erkekti (%63,07). Tim olgularin
yas ortalamasi 38,91£11,30 olup, cinsiyete gore gruplandirildiklarinda sigarayt ilk deneyimleme yas
dagilimlari benzer bulundu (p=0.405). En sik karsilasilan iki nikotin yoksunluk semptomu ise %66,15 ile
asirt sigara igme istegi ve %58,46 ile sinirlilik, 6fke hali idi. SPBDT ile SIAO arasinda da pozitif, orta
dogrusal iliski bulundu (r= 0,545, p<0,001). Nikotin yoksunluk semptomlarindan asit1 sigara icme istegi ile
STAO arasinda ise orta diizeyde korelasyon saptandt (r= 0,466, p<0,001).

Sonug: Sigara icme arzusu nedeniyle zararlart bilinmesine ragmen; sigaray1 birakabilmek olduk¢a zor bir
siirectit. SPBDT ve SIAO’niin sigara birakma polikliniklerinde kullanilmast ile sigara icme arzusu yiiksek
olan hastalar erken asamada belirlenip, bu olgulara yonelik ek farmakolojik ve davranissal tedavi yontemleri
secilerek tedavi bagarist artirilabilit.

Anahtar Kelimeler: Nikotin bagimliligi, nikotin yoksunlugu, sigara birakma, sigara icme arzusu

Abstract

Objectives: The aim of this study was to investigate the effect of psychological dependence on nicotine
on smoking desire and nicotine withdrawal symptoms.

Materials and Methods: This cross-sectional study was performed between April 2018 and August 2018
at the Chest Diseases Clinic Smoking Cessation Polyclinic. Sociodemographic data form, Assessment of
Psychological Dependence of Smoking Test (APDST) and Fagerstrém Nicotine Dependence Test
(FNBT) wete administered to nicotine addicts who agreed to participate in the study. Carbon monoxide
was measured in the expiratory air and the nicotine withdrawal symptoms during smoking cessation were
questioned. On the day of admission, after three hours of nicotine withdrawal, the Smoking Urge Scale
(SUS) was administered.

Results: Of the 130 patients included in the study, 48 were female (37.69%) and 82 were male (63.07%).
The mean age of all cases was 38.91 £ 11.30 years and the age distribution of the first experience of
smoking was similar (p = 0.405). The two most common symptoms of nicotine withdrawal were excessive
smoking desire with 66.15% and irritability & anger with 58.46%. A positive, moderate linear relationship
was found between APDST and SUS (r = 0.545, p <0.001). There was a moderate correlation between
excessive smoking desire, one of nicotine withdrawal symptoms and SUS (r = 0.466, p <0.001).
Conclusion: Although damages due to smoking are known, quitting smoking is a very difficult process.
With the use of APDST and SUS in smoking cessation clinics, patients with a high desire for smoking can
be identified at an early stage, and additional pharmacological and behavioral treatment methods can be
selected to increase the success of treatment.

Keywords: Nicotine addiction, nicotine withdrawal, smoking cessation, urge to smoke
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Girig

Sigara i¢me aliskanligi ginimizde en 6nemli toplumsal saglik sorunlarindan birisidir.
Diinyada 15 yas tizeri niifusta 1,2 milyar kisi tiitiin ve tiitiin Griinleri kullanmaktadir.! Ulkemiz
sigara i¢ciminin en yaygin oldugu on tlke arasinda olup; toplam olarak 14,8 milyon kisi (%27,1)
titin drind kullanmaktadir. Tiurkiye’de gorilen tim Slimlerin %23’tinde sigara kullanimi ve
buna baglt gelisen hastaliklar rol oynamakta ve yilda 100 bin kisinin hayatini kaybetmesine neden
olmaktadir. Ulkemizde tiitin kullanim sikhigr erkeklerde %41,5, kadinlara %13,1dir. Tutin ve
tiutin urinleri kullanim sikligt egitim diizeyi ile degisiklik gostermektedir. Hem erkek hem de
kadinlarda en yiiksek siklik lise mezunu gruptadir.” Kadinlarda egitim diizeyi artik¢a kullanim
stklig1 da artmaktadir.’

Thutan ve titin Grinleri icerisindeki nikotin, beyin 6dul sistemini aktive ederek bagimlilik
olusmasina neden olur. Hem nikotinin psikofarmakolojik etkileri, hem de genetik ve cevresel
faktorler nedeniyle kisiler sorun yasamalarina ragmen madde kullanimina devam etmekteditler.
Zeka, sosyockonomik durum ve kisilik 6zelliklerinin sigara birakma ile iliskili oldugu
bilinmektedir. Kisilik 6zellikleri ve sigara igme davranist arasindaki iliskiyi anlamak, sigara birakma
tedavilerinde yarar saglayabilir.*

Sigara biraktiktan sonra ortaya cikan belirtiler nikotin yoksunlugu olarak tanimlanir.
Yoksunluk bulgulari; anksiyete, konsantrasyon giiclugti, depresif duygu durum, istah artisi, uyku
bozuklugu, sinirlilik, hayal kirikligi veya 6fke hali, huzursuzluk ve asirt sigara icme arzusudur.’
Asirt sigara igme arzusu nedeni ile zararlart bilinmesine ragmen sigaray1 birakmak kolay bir siireg
degildir. Sigara igme arzusu nikotinin fiziksel ve psikolojik etkileri ile ortaya ¢ikabilmektedir. Sigara
igme arzusu, en 6nemli yoksunluk belirtilerinden birisi olup sigara birakma basarisizliginda 6nemli
rol oynar.*” Bu calismanin amact nikotine psikolojik bagimliligin sigara igme arzusu ve nikotin
yoksunluk semptomlari tizerine etkisini arastirmaktir.

Materyal ve Metot

Calisma kesitsel bir arastirmadir. Nisan 2018- Agustos 2018 tarihleri arasinda hastanemiz
Goguis Hastaliklart Klinigi Sigara Birakma Poliklinigi’ne basvuran ve arastirmaya gonullii katilmak
isteyen nikotin bagimlisi hastalar dahil edildi. Hastane etik kurulundan 29.05.2019 tarih ve
26379996-77 sayili onay alindi. Arastirma verileri anket formu ile elde edildi.

Tum olgulara ilk basvuru sirasinda anamnez ve fizik muayeneden sonra sosyodemografik
veri formu ve nikotin bagimlilik diizeylerini belitleyebilmek amaciyla Sigaranin Psikolojik
Bagimliliginin Degerlendirilmesi Testi (SPBDT) kisa versiyonu, Fagerstrom Nikotin Bagimlilik
Testi (FNBT) yonlendirildi. SPBDT kisa versiyonu 8 sorudan olusan kisa, basit ve anlagilmasi
kolay bir test olup, psikolojik degetlendirme icin i¢ giivenirliligi iyidir (Tablo 1).* FNBT ise
nikotinin fiziksel bagimlilig: icin iyi bir tarama testi olup 6 sorudan olusmaktadir. Turkge
versiyonunun gecerliligi ve faktor analizi Uysal ve ark. Tarafindan yapilmistir.” Olgularin
ckspiryum havasinda karbonmonoksit (CO) 6lgcimii yapild: ve 6nceki sigara birakma girisimleri
esnasinda yasadiklari nikotin yoksunluk semptomlari sorgulandi.

Arastirma tasarimi geregi basvuru gini t¢ saatlik nikotin yoksunlugu sonrasi Sigara Icme
Arzusu Olgegi (SIAO) uygulandi. SIAO; gecerlilik ve giivenirlik ¢alismasi, Demirezen ve Kurger
tarafindan yapilmistir. Olgek yedili Likert tarzinda yapilandirilmistir; 1-Hi¢ katilmiyorum, 2-
Katdmiyorum, 3-Kismen katilmiyorum, 4-Kararsizim, 5-Kismen katiliyorum, 6-Katiliyorum, 7-
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Tamamen katiliyorum. On soru iceren Olcekte, en dusiik alinabilecek puan 10 olup, sigara igme
arzusunun olmadigina isaret eder. En ylksek alinabilecek puan ise 70°dir ve ¢ok yiiksek sigara
icme arzusunu gosterir (Tablo 2)."

Tablo 1. Sigaranin Psikolojik Bagimliliginin Degerlendirilmesi Testi (SPBDT)

1. Sigara benim anksiyetemi, kizginligimi, stresimi atmama yardimct oluyor.

2. Sigara bana biyik bir memnuniyet veriyor.

3. Sigara bana istedigim imajt veriyor.

4. Sigara beni daha ¢ekici yapiyor.

5. Sigaranin kanser ve bir¢ok hastalik ve 6liime neden oldugunu biliyorum, buna ragmen sigara
icmeye devam ediyorum.

6. Ailemin yaninda sigara igmemin sagliklarini etkiledigini biliyorum, ama sigara icmeye devam
ediyorum.

7. Sigara i¢tigim zaman bagkalari tarafindan kabul g6rdigimu dustiniiyorum.

8. Alkol aldigimda sigara bana daha fazla keyif veriyor.

Siklikla: 3 puan, Nadiren: 2 puan, Asla: 1puan
Skor: 8-13: Hafif bagimli; 14-19: Orta bagimli; 20-24: Ciddi bagimli

Tablo 2. Sigara Ieme Arzusu Olcegi (STAO)

1. Su anda sigara i¢me istegim var.

2. Su anda higbir sey bir sigaradan daha iyi olamaz.

3. Simdi eger miimkiin olsayd1 bir sigara icerdim.

4. Eger sigara igebilseydim her seyi kontrol edebilirdim

6. Acilen bir sigara icmeye ihtiyacim var.

7. Simdi bir sigara iyi olurdu.

8. Bir sigara i¢mek icin neredeyse her seyi yapardim.

9. Sigara igmek beni daha az depresif yapardr.

10. En kisa zamanda sigara icecegim.

Hig katilmiyorum: 1 puan, Katilmiyorum: 2 puan, Kismen katilmiyorum: 3 puan,
Kararsizim: 4 puan, Kismen katiliyorum: 5 puan, Katiliyorum: 6 puan, Tamamen
katiliyorum: 7 puan

Calismada elde edilen verilerin istatistiksel analizleri icin, SPSS (Stastical Package for
Social Sciences) for Windows 20.0 programi kullanildi. Tanimlayici istatistikler say1 (n) ve yizde
(%) olarak verildi, gruplar arasi karsdastirmalarda bagimsiz 6rneklem t-testi ve Ki-kare testi
kullanildi. Degiskenler arasindaki iligkinin degerlendirilmesinde ise Spearman korelasyon testi
yapidi. Sonuglar p<0,05 anlamlilik diizeyine gére yorumlandt.

Bulgular

Calismaya sigara birakma poliklinige basvuran 130 nikotin bagimlist olgu katilds.
Katiimeiarin 49 (%37,69)’u kadin, 81 (%062,30)’1 erkekti. Yas ortalamasi 38,91 yil (18-73)
bulundu. Olgularin ¢ogu Universite veya lise mezunu olup %062,30’u evliydi (Tablo 3). Olgular
cinsiyete gore gruplandirildiginda yas ve sigarayi ilk deneyimleme yas (yil) dagilimlart benzerdi.
Sigara igme siiresi, gunlik icilen sigara sayist ve ekshalasyon havasinda 6lciilen CO diizeyi ise
erkek olgularda istatiksel olarak anlamli yiiksek saptandi (sirasiyla p=0,002, p=0,002, p=0,005).
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Kadin ve erkek katilimcilarin hem FNBT hem de SPBDT skorlart benzer olup; SIAO arasinda da
farklilik bulunmadi (Tablo 4).

Tablo 3. Sosyodemografik veriler

Yas [ortanca (min-maks)] 38,91 (18-73)
Cinsiyet (n, %)
Kadin 49 (37,69)
Erkek 81 (62,30)
Medeni Durum (n, %)
Evli 81 (62,30)
Bekar 31 (23,84)
Dul 8 (6,15)
Bosanmis 10 (7,69)
Egitim Durumu (n, %)
Okur-yazar 2 (1,53)
Mlkégretim 31 (23,84)
Lise 41 (31,53)
Universite 56 (43,07)

Tablo 4. Olgularin sigara icme 6zellikleri ve nikotin bagimlilik testleri

Erkek Kadin
(n=81) (n=49) P
Yas 38,91£11,81 39,13£10,92 0.903
(ortanca, min-maks) 38 (18-70) 39(19-73) ’
Sigara ilk deneme yas1 15,90£4,61 16,61£3,63 0.405
(ortanca, min-maks) 15 (5-29) 17 (6-25) ’
Sigara i¢me siiresi (y1l) 25,92+12,50 19,341£8,22 0.002
(ortanca, min-maks) 24 (12-60) 17 (8-35) ’
Sigara adeti (giin) 23911842 19,1418.,6 0.002
(ortanca, min-maks) 20 (5-50) 20 (4-40) ’
CO diizeyi (ppm) 11,95+5,31 9.17£4,92 0.005
(ortanca, min-maks) 12 (2-25) 8 (2-24) ’
FNBT 5,76%2,61 5,55%2,80 0.706
(ortanca, min-maks) 6 (0-10) 6 (0-10) ’
SPBDT 15,23+291 15.34+2.23 0.804
(ortanca, min-maks) 15 (8-23) 15 (10-20) '
SIAO 43,92£16,13 46,15+14,50 0.429
(ortanca, min-maks) 43 (10-70) 50 (19-68) ’

SPBDT: Sigaranin Psikolojik Bagimliliginin Degerlendirilmesi Testi, FNBT: Fagerstom Nikotin Bagimlilik
Testi, SIAO: Sigara Igme Arzusu Olgegi

Sigara birakma deneyimlerinde yasadiklart nikotin yoksunluk semptomlart sorgulandifinda
tim olgularin 86 (%0066,15)’sinda asir1 sigara icme istegi en sik karsidasilan semptomdu. Ikinci
sirada olgularin 76 (%58,40)’sinda sinirlilik, 6tke hali ve Gglunci sirada ise 52 (%40,00) olguda
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depresif duygu durumu izlendi. Uyku bozuklugu ise en az karsilasilan nikotin yoksunluk
semptomu idi. Yoksunluk semptomlarinin cinsiyete gore dagiliminda istatistiksel farklilik
bulunmad: (Tablo 5).

Fagestrom testi ile glinliik icilen sigara miktart arasinda pozitif yonli, giicli dogrusal iliski
izlendi (r=0,720, p<0,001). SPBDT ile SIAO arasinda da pozitif, orta dogrusal iliski bulundu
(r=0,545, p<0,001). Nikotin yoksunluk semptomlarindan asirt sigara igme istegi ile STAO arasinda
ise orta diizeyde korelasyon saptand: (r=0,466, p<0,001) (Tablo 0).

Tablo 5. Nikotin yoksunluk semptomlart

Semptomlar E‘lrkek E(adln 'I‘oplam p
(n=81) (%) (n=49) (%) (n=130) (%)

Anksiyete 14 (17,28) 12 (24,48) 26 (20,00) 0,320
Konsantrasyon giigliigii 23 (28,39) 12 (24,48) 35 (26,92) 0,627
Depresif duygu durumu 32 (39,50) 20 (40,81) 52 (40,00) 0,883
Istah artig1 veya kilo alma 29 (35,80) 14 (28,57) 43 (33,07) 0,396
Uyku bozuklugu 13 (16,04) 5 (10,20) 18 (13,84) 0,350
Sinirlilik, 6fke hali 47 (58,02) 29 (59,18) 76 (58,46) 0,897
Huzursuzluk 29 (35,80) 21 (42,85) 50 (38,40) 0,423
Asir1 sigara igme istegi 55 (67,90) 31 (63,20) 86 (606,15) 0,558

Tablo 6. Nikotin yoksunluk semptomlari ile bagimlilik testleri ve STAO arasindaki korelasyon

iig::l? CO | FNBT | SPBDT | SIAO lls‘i‘eng‘i Sinirlilik | Depresyon
SPBDT | 0252% | 0,092 | 0,411% 0,545% | 0,153 | 0,319% 0,189
FNBT | 0,720% | 0,154 0,411% 0232% | 0075 0,231%
SIAO | 0270% | 0057 | 0,451% | 0,545% | 0451% | 0,466% | 0,310 0,298

SPBDT_: Sigaranin Psikolojik Bagimliliginin Degerlendirilmesi Testi, FNBT: Fagerstom Nikotin Bagimlilik
Testi, STAO: Sigara Igme Arzusu Olgegi
* Spearman korelasyon analizi kullanilan tabloda degetler “s” olup p<0,001°dir.

Tartisma

Nikotin bagimlilik dizeyinin dogru tespit edilmesi sigara birakma danismanlik hizmetinde
secilecek tedavi yontemi ve stresi ile iliskilidir. Gegerli bir bagimlilik 6lctisti, bagimlhiligin etkin bir
sekilde tedavi edilmesi icin ilk yapilmast gerekenlerdendir. Bu calismada, sigaraya fiziksel ve
psikolojik bagimlilik g6stergelerini birlikte degerlendirmek igin FNBT ve SPBDT uygulandi. Her
iki bagimlilik tiirti arasinda dogrudan bir iliski oldugu varsayild: ve pozitif yonde, orta dogrusal bir
korelasyon gézlendi. SPBDT ile STAO arasinda pozitif yonde dogrusal korelasyon izlendi. En sik
karstlagilan yoksunluk semptomlarindan olan asir1 sigara icme istegi ile STAO arasinda da diger iki
bagimlilik testinden daha ytiksek diizeyde pozitif dogrusal korelasyon bulundu.

Calismamizda erkeklerin kadinlardan yaklasik olarak iki kat daha fazla sigara kullandigt
gorildi. Olgularimizin ¢ogunlugunun (%74,60) lise veya universite mezunu olmasi, cinsiyet
dagiliminda tilkemiz verileri ile olan farkliligr agiklayabilir.
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Kiresel Yetiskin Tutlin Arastirmast (KYTA) Turkiye 2012 verilerine gore sigaraya
baslama yas ortalamasi erkeklerde 16,6, kadinlarda da 17,8 dir. Sigara kullananlarin biyik bir
kismi yasal sigara satin alma yas sinirt olan 18 yasindan 6nce sigaraya baslamaktadir.”
Calismamizda da sigara baslama yast literattir verileri ile uyumlu olup kadinlar ortalama bir yil
daha sonra sigara icmeye baslamaktadir. Glinlik kullanilan sigara miktar1 yasla birlikte degiskenlik
gostermekte olup en yogun 25-44 yas grubunda tiiketilmektedir.>"' Ulkemizde genel
popiilasyonda giinlik icilen sigara sayist ortalama 17,7 dir.* Calismamizda her iki cinsiyet
grubunda da ginluk icilen sigara miktari tlkemiz verilerinden biraz daha yiksek bulunmustur.
Olgularimizin yas ortalamasinin sigaranin en yogun icildigi yas araliginda olmasi giinliik icilen
sigara sayisindaki farkhlikla iliskili olabilir.

Tutin bagimliligs psikososyal faktorlerle baslayan, nikotinin etkisi ile fizyolojik bagimliik
olarak devam eden ¢ok boyutlu 6grenilmis bir davranistir. Nikotin bagimliligi, sigara igme
davranisinin stirdtriilmesinin, birakma deneyimi ve birakma tedavilerinde basarisizligin en 6nemli
nedenidir."” Literatiirde sigara bagimliligin biiyiik oranda psikolojik oldugunu gosteren ¢aligmalar
da bulunmaktadir. Psikiyatrik hastaligi olan bireyler daha erken yaslarda sigara icmeye baslama,
daha yogun sigara icme ve sigaraya genel popiilasyondan daha fazla bagimli olma egilimindedir."
ingiltere'de tiketilen sigaralarin %42'si, madde kullanim bozukluklart da dahil olmak itzere,
zihinsel hastalig1 olan kisiler tarafindan tiitketilmektedir.'* Sigara icme beklentisi sigara icme istegini
artirabilmektedir.”” Psikolojik bagimlilik etkisiyle kisi sikintt ve stres durumunda sigarayt icmeyi bir
¢6zim aract olarak algillamakta ve daha cok tuketmektedir. Sigara kullanimi kisinin dikkat ve
performansint artirirken, anksiyete ve depresif duygu durumunu azaltmaktadir.'

Nikotin bagimliliginin degerlendirilmesinde, ¢ok farklt élgekler gelistirilmistir. Ulkemizde
sigara birakma kliniklerinde, bagimliligin degerlendirilmesi ve tedavi planlanmasinda en yaygin
olarak FNBT kullanilmaktadir.”” FNBT’nin sigara icme aliskanligi ve sigara birakma tedavi
basarisint belirlemede etkili oldugu bircok calismada bildirilmistir.""” Ponciano-Rodriguez ve
arkadaslarinin gelistirdigi SPBDT, duygusal algilara yonelmesi ve eksiklikleri bulunmasina ragmen
psikolojik bagimliligt degerlendirmede gtivenilir bir testti. FNBT ile SPBDT arasinda orta
diizeyde korelasyon (r=0,5, p<0,0001) gézlemlenmis ve bu durumun her iki testin bilesenlerinin
analiz edilmesi ile agiklanabilecegi belirtmistir. Sigara i¢me ile ilgili ritiieller, sigaranin sagladigt
givenlik duygulari veya algilar1 sigara icen ile sigara arasindaki iliskide 6nemlidir. SPBDT,
yoksunluk semptomlarini 6ngérmede zayif olmakla birlikte bireysel davranigsal tedaviyi
belitlemede oldukea faydalidir.®

Nikotin yoklugundan kaynaklanan yoksunluk belirtileri sigaray1 birakmay1 ¢ok zorlastirir ve
anksiyete, depresif duygu durumu, uykusuzluk, sinirlilik ve 6fke hali, konsantrasyon eksikligi,
huzursuzluk, kalp atis hizinin azalmasi, istah artis1 ve kilo alma ile sonuglanan semptomlari igerir.
Yogun sigara i¢cme istegi ile kisi yoksunluk semptomlari ile miicadale etmede basarisiz
olabilmektedir.”'**"*' Okoli ve arkadaslarinin yaptigi calismada, %065,1 ile sigara igme arzusu en stk
izlenen yoksunluk semptomudur. Ayni ¢alismada sinirlilik ve 6fke hali %14.,9 ile ikinci sirada,
anksiyete %14,1 ile iiciinci sirada bildirilmistir.” Ulkemizde yapilan bir calismada da sigara icme
arzusu %32,5, sinirlilik %29,2 ve istah artist %9,2 ile sigara birakma deneyimlerinde nikse neden
olan en etkili yoksunluk semptomlart olarak belirtilmistir.”> Asir1 sigara icme arzusu nikotinin hem
fiziksel hem de psikolojik etkileri ile iligkili olarak ortaya cikar. Allen ve arkadaslarinin yaptigt
calismada da sigara icme arzusunun, birakma girisiminde basarisiz olanlarda daha yiksek oldugu
bildirilmistir.” SIAO, klinik ve arastirma ortamlarinda sigara icme isteginin psikolojik
degerlendirilmesine katki sunar. Cappelleri ve arkadaslart FNBT ile SIAO arasinda pozitif
korelasyon saptamiglardir.”’

Calismamizin kisithligy, tek merkezli ve nispeten kii¢tik 6lgekli bir ¢alisma olmasidir. Sigara
birakma tedavisi sirasinda, davranissal ve/veya farmakolojik tedavi uygulananlar ve bu olgularin
takiplerinde sigaraya psikolojik bagimlilik testi ve sigara i¢me arzusunun etkileri
degerlendirilmemistir.
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Sonug olarak nikotin bagimhligl, karmastk bir siirectir. Icilen sigara sayist ile bagimlilik

artmakta, zararlar1 bilinmesine ragmen sigara icme arzusu nedeniyle de birakmak gliclesmektedir.
SPBDT bagimliligin psikolojik boyutunu degerlendirmede basit, kisa ve anlasimast kolay bir
yontemdir. SPBDT ve STIAQ ile yiiksek sigara icme arzusu olan olgular erken asamada belirlenip
bu olgulara yonelik ek farmakolojik ve davranissal tedavi yontemleri segilerek tedavi basarist
artirtlabilir.
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The Relationship Between Insulin Resistance and Serum Preptin Level

Serum Preptin Diizeyi ve Insiilin Direnci Arasindaki Iligki

Sengiil Aydin Yoldemir!, Ozgiir Altun!

"University of Health Sciences, Okmeydant TRH, Department of Internal Medicine

Abstract

Objectives: Preptin is derived from e-peptide of proinsulin-like growth factor 11, is present in islet B-cell
granules and is co-secreted with insulin in response to glucose. Studies have suggested that preptin plays a
role in glucose and lipid metabolism. In this study, we have investigated the serum preptin levels in patient
with insulin resistance (IR) and by this way, we aimed to define the role of preptin as a parameter in early
diagnosis and monitoring progression of diabetes.

Materials and Methods: The study included 49 IR patients and 37 healthy controls. The presence of IR
was based on the Homeostatic model of assessment- insulin resistance (HOMA-IR) level of 2.7 or higher.
Fasting plasma samples were obtained from the patients and the control group. The serum levels of
preptin were measured with an Enzyme-Linked Immuno Sorbent Assay (ELISA)kit.

Results: The IR patients had higher fasting insulin, HOMA-IR and triglyceride levels than the control
subjects (p < 0.01). And the serum levels of preptin were significantly higher in IR patients than in the
healthy controls (492.00+289.23 and 98.41%50.64 respectively; p<0.01). They showed a positive
correlation with the HOMA-IR (1=0.43; p<0.01), the fasting insulin level (t=0.64; p<<0.001), body mass
index count (t=0.41; p<<0.01) and triglyceride level (t=0.26; p<<0.05).

Conclusion: The serum preptin level was higher in patients with IR. These findings demonstrate that
there is a potential link between preptin and glucose-lipid metabolism. In conclusion, high preptin levels in
patients with insulin resistance suggest that preptin may play a role in the pathogenesis of insulin
resistance.

Keywords: Preptin, insulin resistance, obesity

Oz

Girig: Preptin, proinsulin benzeti buyume faktora-II'nin e-peptidinden turetilir. Adactk § hucte
grentllerinde bulunur ve glikoza yanit olarak insilin ile birlikte salgilanir. Daha 6nce yapilan galismalarda,
preptinin glikoz ve lipid metabolizmasinda rol oynadigint 6ne stralmustiir. Bu ¢alismada, insiilin direncine
(IR) sahip hastalarda serum preptin diizeylerini arastirdik ve bu sekilde preptinin diyabetin erken teshisinde
ve izlenmesinde parametre olarak roliinii tanimlamayr amagladik.

Materyal ve Metot: Calismaya 49 IR hastast ve 37 saglikli kontrol alindi. IR varhg, Homeostatik
degerlendirme-insilin direnci (HOMA-IR) 2,7 veya daha yiiksek seviyede olmasi ile belirlendi. Hastalardan
ve kontrol grubundan aglik plazma 6rnekleri alindi. Serum preptin seviyeleri, bir Enzime Bagli Immiin
Sorbent Testi (ELISA) kiti ile él¢tldd.

Bulgular: IR hastalar1 kontrol grubundan daha yiiksek aglik instilin, HOMA-IR ve trigliserit dizeylerine
sahipti (p <0,01). Serum preptin diizeyleri IR hastalarinda saglikli kontrollere gbre anlamli derecede
yuksekti (strastyla 492,00£289,23 ve 98,41+50,64; p<0,01). Ayni zamanda HOMA-IR (¢ = 0,43; p <0,01),
aclik instlin dizeyi (r = 0,64; p <0,001),viicut kitle indeksi (r = 0,41; p <0,01) ve trigliserid diizeyi(r=0,26;
p<0,05 ile pozitif korelasyon gdsterdi.

Sonug: Serum preptin diizeyi IR'li hastalarda daha yiiksekti. Bu bulgular preptin ve glukoz-lipid
metabolizmasi arasinda potansiyel bir baglanti oldugunu géstermektedir. Sonug olarak, insilin direncine
sahip hastalarda yiiksek preptin seviyeleri, preptinin instlin direncinin patogenezinde rol oynayabilecegini
dustindirmektedi.

Anahtar Kelimeler: Preptin, insulin rezistansi, obezite
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Introduction

The global epidemic of overweight and obesity is escalating and has become a major health
challenge. Obesity is implicated as a cause of many devastating diseases, including diabetes,
cardiovascular disorders, and cancers.! The association of obesity with type 2 diabetes has been
recognized for decades, and the major basis for this link is the ability of obesity to engender
insulin resistance (IR). IR is a fundamental aspect of the etiology of type 2 diabetes and is also
linked to a wide array of other pathophysiologic sequelae including hypertension, hyperlipidemia,
atherosclerosis (i.e., the metabolic syndrome, or syndrome X), and polycystic ovatian disease.” In
recent studies, new biomarkers associated with the diagnosis, follow-up and progression of
diabetes gained more importance.

Pancreatic islet B-cells play a major regulatory role in physiology, mainly through their secretion
of insulin, a peptide hormone that exerts profound effects on metabolism.” Recent studies*® have
revealed that insulin is not the only metabolically important hormone stored in and secreted from
the B-cell granule.’

Preptin is derived from e-peptide of proinsulin-like growth factor II(pro-IGF-II), is present in
islet B-cell granules and is co-secreted with insulin in response glucose and which increases
glucose-mediated insulin secretion.”” Preptin is a 34-residue polypeptide first isolated from the
mouse pancreatic b-cell line bTC6-F7 by Bucham and colleagues in 2011.” Studies have positively
correlated elevated preptin levels in patients with metabolic disturbances including gestational
diabetes mellitus, polycystic ovary syndrome, type 2 diabetes mellitus and impaired glucose
tolerance.® Preptin has been found to elevate insulin secretion.” Preptin is cleaved by endogenous
proteases at phenylalanine 21 and has a half-life of 5 min in vivo.”

Preptin is believed to be a physiological enhancer of insulin secretion induced by glucose.” There
is a strong correlation between obesity and hyperinsulinemia and IR." Therefore, the relationship
between IR and preptin levels would be worth investigation. To the best of our knowledge, there
is not any study in literature about the association of serum preptin levels and IR. In this study,
we have investigated the serum preptin levels in patient with IR and by this way we aimed to
define the role of preptin as a parameter in early diagnosis and monitoring progression of
diabetes.

Materials and Methods
Patient Selection

This cross-sectional study was performed at internal medicine clinic, Istanbul, Turkey. It included
49 patients (14 male and 35 female) who were diagnosed as having IR, and an age- and sex-
matched control group of 37 (8 male and 29 female) individuals who had similar baseline
characteristics. The presence of IR was based on HOMA-IR level of 2,7 or higher. Of the 49
patients with insulin resistance, 23 of them had with normal glucose tolerance (NGT) and 28 of
them had impaired glucose tolerance (IGT). Control group had normal insulin level and NGT.
We also described the patients in 3 different subgroups. Group 1; patients with normal insulin
level and NGT, group 2; patients with IR and NGT, group 3; patients with IR and IGT. Patients
with normal insulin level and NGT, had no family history of T2DM, no clinical evidence of
major disease, and were recruited from an unselected population who had undergone routine
medical check-ups. The diagnosis of IGT was based on oral glucose tolerance tests and World
Health Organization criteria ''. Patients with IGT and IR were newly diagnosed and had not been
treated with oral antihyperglycemic agents. None of control subjects were taking any medication
known to alter glucose tolerance.

Exclusion criteria were the presence of systemic disease, inflammatory and infectious diseases
and malignancies. Informed written consent was obtained from all the participants (patients and
controls) after receiving a full explanation about the study and its purpose.
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The study protocol was approved by Hospital ethics committee, Istanbul (date: 10.10.2017 no:
732). Informed written consent was obtained from all the participants (patients and controls)
after receiving a full explanation about the study and its purpose.

Measurements

Body mass index (BMI) was obtained using the formula weight (kg)/height (m)* Obesity was
defined as a BMI >30 kg/m”. Blood samples were obtained after overnight fasting. Serum
cholesterol, triglyceride, high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C), glucose, creatinine, and
urea were measured by enzymatic colorimetric methods with commercially available kits
(COBAS-8000, Roche Diagnostics GmbH, Mannheim, Germany), and low-density lipoprotein
cholesterol C (LDL-C) was calculated according to the Friedewald formula. Blood HbAlc was
determined by high-performance liquid chromatography method with commercially available kits
(Premier Hb9210, Trinity Biotech, A.B.D.). Final results were expressed as percent HbAlc of the
total Hemoglobin according to the protocol of the Diabetes Control and Complications
Trial/National Glycohemoglobin Standatrdization Program (DCCT/NGSP). The insulin level
was determined by electro chemi luminescence immunoassay method with commercially available
kits (COBAS-8000, Roche Diagnostics, Mannheim, Germany). IR was estimated via the HOMA-
IR. HOMA-IR were calculated from fasting glucose levels with the following equations: HOMA-
IR=insulin (uIU/mL) x glucose (mg/dL)/405. Plasma was collected and kept at -80C until
assayed. Serum preptin levels were studied using a Human

Preptin kit (catalog no: CK-E10788) by the enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA)
method. The analytical (linear) detection range was 62.50-4000 pg/mlL, the minimal detection
limit was 37.50 pg/mL, the reported intraassay and interassay CV’s were 5.62% and 6.99 %,
respectively for preptin assay kit.

Statistical Analysis

SPSS version 12.0 was used for statistical analyses descriptive statistical methods (mean, standard
deviation, frequency, ratio, minimum, maximum) were used to evaluate the study data. The data
obtained in the study were expressed as the mean * SD. Student’s t-test, Pearson Correlation
Test were used for normally distributed quantitative parameters. If the data were not normal
distributed, it would be correct to turn to non-parametric tests such as Mann-Whitney-U and
Sperman. Independent Samples t-test was used to detect the differences among the groups.
Spearman’s correlation coefficients were employed for bivariate associations of preptin and other
covariates. Values of p<0.05, p<0.01, and p<<0.001 were accepted as statistically significant.

Results
Clinical characteristics of the study subjects

The clinical characteristics of our subjects are shown in Tablel. There were no significant
differences in the age, BMI, fasting glucose, total cholesterol, HDL-C, LDL-C, urea, creatinine
and HbAlc levels between the patients with IR and control subjects. The IR patients had a
significantly higher fasting insulin, HOMA-IR and triglyceride levels than the control subjects
(p < 0.001). There were no significant differences between male and female subjects in plasma
preptin levels.

The clinical characteristic of our subgroups are shown in Table 2. Serum HOMA-IR and insulin
levels in IR and NGT group higher than IR (-) and NGT group (control group), as expected.
Serum HOMA-IR and insulin levels in IR and IGT group were found as significantly higher than
the control group (p<<0.001).

Relationships between serum preptin level and other variables
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The serum preptin levels showed a positive correlation with HOMA-IR (rho = 0.43; p= 0.000),
fasting insulin (tho = 0.64; p= 0.001), BMI (tho = 0.41; p = 0.003) and triglyceride (rho =
0.26; p = 0.014) in patients with IR as shown in Table 3 (Figure 1).
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Figure 1. Spearman’s rank correlation analysis of preptin and a) HOMA-IR (r = 0.43; p<0.01), b)
BMI (r= 0,41; p < 0,01), ¢) FPI (r= 0,64; p < 0,001), d) Tg (»= 0,26; p < 0,05)

Serum preptin levels of patients
The serum preptin levels were significantly higher in the patients with IR compared to the healthy

controls (p<0.01) (Table 1).

The serum preptin levels were significantly higher in the IR with NGT patients and IR with IGT
patients compared to the healthy controls (423.41+285.23pg/ml., 543.34+295.62pg/mL and
104.97+62.22pg/mlL; p<0.01: p<0.05). There was no significant difference in mean serum
preptin levels between IR with NGT and IR with IGT (Table 2).
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Table 1. Clinical characteristics and preptin levels of patients and control group

With insulin resistance Control group
(HOMB?-IR:ZJ) n=49 (HOI\fi'ng) P
eancts.d. Meants.d.

Age (years) 47.80+11.60 39.50*11.10 0.68
BMI (kg/m?) 32.72+4.63 28.44+6.12 0.08
Preptin (pg/mL) 492.00+289.23 98.41£50.64 0.001**
FPG (mg/dL) 99.93+12.68 87.719.59 0.06
FI(uwU/mL) 22.98+13.21 7.92+3.44 <0.001***
Total cholesterol (mg/dL) 197.72+47.33 188.64+35.62 0.14
HDL-C (mg/dL) 43.81+10.64 49.92+10.42 0.97
LDL-C (mg/dL) 123.02£43.00 108.01+39.61 0.64
Triglyceride (mg/dL) 170.93£112.71 114.00£54.72 0.002**
Urea (mg/dL) 26.31£7.52 22.21%6.59 0.40
Creatinin (mg/dL) 0.77£0.22 0.70+0.21 0.93
HbAT1c(%) 5.70%+0.30 5.60%+0.30 0.64
HOMA-IR 5.63%+3.60 1.74%0.70 <0.001***

Statistical significance: *p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001

(Data presented as mean £ SD, BMI: body mass index, FBG: fasting blood glucose, Fl: fasting insulin, HDL-C high-
density lipoprotein, LDL-C low-density lipoprotein, HbATc: glycosylated haemoglobin, HOMA-IR: homeostasis model
assessment-insulin resistance index.)

Discussion

Preptin is a 34-amino-acid peptide and a proinsulin-like growth factor II derivative (pro-IGF-II)
that enhances insulin secretion. It is secreted from pancreatic § cells. The results of previous
studies in rats demonstrate that preptin promotes insulin secretion in the second phase in a
concentration-dependent manner. Preptin was reported to increase insulin secretion
physiologically in the presence of a2 maximally stimulating concentration of glucose.’

Bu et al. reported that preptin levels were higher in patients with type 2 Diabetes Mellitus and
IGT compared with healthy controls.”” On the other hand, 8 years after this study, Yang et al
reported that fasting plasma preptin levels were higher in patients with type 2 Diabetes Mellitus
compared to patients with IGT and healthy controls.” In both studies, similar results were
obtained in preptin levels in type 2 Diabetes Mellitus, but there was no common result in patients
with IGT.

To our knowledge this is the first study to evaluate preptin levels in patients with only IR. In
addition, subgroup analysis was conducted in patients with IGT. And also different outcomes,
which revealed the relationship between IGT and preptin, were reassessed in this study. The
relationship between IR, IGT and preptin levels has been researched. First, we divided the
samples into IR and control (non-IR but NGT) groups. Patients with IR had significantly higher
preptin levels compared with control group. At the same time, there was a positive correlation
between the serum preptin levels and HOMA-IR and fasting insulin levels. Based on previous
similar results, it can be assumed that preptin plays an important role in the pathogenesis of IR.
Sub-group analysis was then performed and patients with IR were divided into two groups, with
IGT and with NGT, and reevaluated. There were no statistically significant differences in preptin
levels between these two groups.
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Table 2. Clinical characteristics and preptin levels of subgroups (Group 1; patients with normal
insulin level and NGT, group 2; patients with IR and NGT, group 3; patients with IR and IGT)

Group 1 Group 2 Group 3
IR(-), NGT | IR(+),NGT | IR(+),IGT G;";P G;O;‘P GEO;P
(n=37) (n=23) (n=26) ) ) )
Preptin 32.68426.86 | 62.41+73.62 08.68+65.88 | 0.0642 | <0.0014 | 0.018
(pg/mL)
Age(years) 43.53+12.17 | 40.83+11.74 46.77+9.02 0164 | <0.001 | 0.092
BMI (kg/m?) 28.48+6.10 32.84+4.51 32.80+4.48 0.002 0.002 | 0.992
;nS“hn(“U/ oL 1062 22.29+8.26 241611645 | <0.001< | <0.001¢ | 0471
HOMA-IR 1.6+0.51 4.9+1.96 6.54+454 | <0.001> | 0.001f | 0.149
FBG (mg/dL) | 87.34+8.53 88.73+6.22 109.58+8.10 0573 | <0.001 | <0.001
HbAlc(%) 5.6410.37 5.6610.42 5.840.37 0.708 0.060 | 0.153
TC (mg/dL) 192.59+44 | 1887314148 | 198.23+4424 | 0.591 0.884 | 0.516
TG (mg/dL) 119.86+63.97 | 158.78+110.97 | 181.26+113.72 | 0.137 0.034 | 0714
HDL-
+ + +
Clma/dL) 50.05+10.48 | 431347512 | 43.19+12.29 0.109 0501 | 0.051
LDL-
+ + +

Cleng/dL) 116.72+44.41 | 118.56+37.80 | 119.07+37.21 | 0.851 0217 | 0252
Urea(mg/dL) | 22.62+7.12 | 26.30%5.67 24.76+7.56 0.338 0.594 | 0.142
gea“m“(mg/ d| 070+0.19 0.76+0.18 0.76+0.16 0.950 0.825 | 0.770

(Data presented as mean £ SD. NGT normal glucose tolerance, IGT impaired glucose tolerance, BMI

body mass index, TC total cholesterol, TG triglyceride, HDL high-density lipoprotein, LDL low-density
lipoprotein, FBG fasting blood glucose, HbAlc glycosylated hemoglobin, HOMA-IR homeostasis model
assessment-insulin resistance index.)

a P < 0.05 IR patients with NGT, compared with IR (-) patients with NGT

b P < 0.05 IR patients with NGT, compared with IR (-) patients with NGT

¢ P <0.05 IR patients with NGT, compared with IR (-) patients with NGT

d P < 0.05 IR patients with IGT, compared with IR (-) patients with NGT

e P <0.01 IR patients with IGT, compared with IR (-) patients with NGT

f P < 0.01 IR patients with IGT, compared with IR (-) patients with NGT

Table 3. Relationship between HOMA-IR, insulin, BMI and preptin levels in patients with IR

Patient group
rho p
Preptin and HOMA-IR 0.43 0.006**
Preptin and insulin 0.64 0.007 k¢
Preptin and BMI 0.41 0.003%*
Preptin and triglycerid 0.26 0.014*

Statistical significance: *p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001
(HOMA-IR: homeostasis model assessment of insulin resistance, BMI: body-mass index)

That is, although the preptin level was elevated in patients with IR, the change in fasting blood
sugar did not affect the preptin level. In patients with IR, the mechanism secreting the insulin is
also thought to secrete the preptin. It means that the increased preptin level in these patients is
not the cause, it is the response. Because there is no correlation between glucose tolerance and
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preptin in IR patients. In other words, it can be said that the insulin secretory mechanism is
directly proportional to the preptin rather than the blood sugar change. Although, there are some
studies that promote there is a direct proportionate relationship between preptin levels and
fasting blood sugar, our findings are similar to the study of Yang et al."” Buchanan et al reported
that at low micromolar concentrations, preptin (and analogues) acts to stimulate insulin secretion
in both the presence and absence of glucose.® Although the association between preptin and type
2 Diabetes Mellitus has been proven by previous studies, it can be concluded that fasting plasma
preptin levels are independent of plasma glucose level.

Elevated preptin level in patients with type 2 Diabetes Mellitus might be the result of drug use,
increased secretion and/or decreased preptin metabolism." It can be said that increased preptin
levels in type 2 Diabetes Mellitus is related to increased insulin levels independently of blood
glucose.

Furthermore, we found that plasma preptin level was positively correlated with BMI, HOMA-IR
and fasting insulin level. Bu et al reported that in the patients with Polycystic ovary syndrome
(PCOS) plasma preptin was positively correlated with HOMA-IR, but not with fasting insulin.
The relationship between PCOS and IR is known, but because of other hormonal disorders in
PCOS it can be thought that there is no relationship between fasting insulin and preptin.

There was no significant difference in age, BMI, fasting glucose, total cholesterol, HDL-C, LDL-
C, urea, creatinine and HbAlc levels between the IR patients and the control group in our study.
However, preptin and triglyceride levels were significantly higher in patients with IR. Similar to
previous studies with type 2 Diabetes Mellitus patients, it has been revealed that triglyceride (T'G)
and preptin levels are independently related to each other.”” These results reveals that there is a
potential relationship between preptin and glucose-lipid metabolism.

Some limitations of our study need to be considered. First limitation of the current study is the
relatively small sample size. With a wider patient population, more reliable results can be
obtained. Our analyses are based on single measurements of blood preptin, which may not
reflect the relationship over time. In conclusion, our results of elevated plasma preptin levels in
IR patients suggested that preptin may play a role in the pathogenesis of IR However, this needs
to be clarified in further studies.
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Abstract

Objectives: Familial Mediterranean fever (FMF) is the most common hereditary auto-inflammatory
disease. Our aim in the current study was to evaluate the relation between gender and clinical findings,
the severity of disease and treatment compliance in FMF patients.

Materials and Methods: Medical records of the 150 FMF patients were retrospectively evaluated.
Disease severity scores were evaluated with the international severity score system for familial
Mediterranean fever (ISSF), treatment compliance of the patients was evaluated with six-item modified
Morisky scale and compared between males and females.

Results: Of the 150 patients, 87 (58 %) were female and 63 (42 %) were male. Erysipelas like erythema
(ELE) was more common in females (51.70% vs 30.90%, p= 0.03) and myalgia were more common in
males (31.03% vs 36.50%, p=0.015). Other clinical findings were at similar frequencies.

The ISSF scores of the groups were similar (2.93£2.05 vs 3.12+2.21, p= 0.710).

The motivation for treatment and knowledge levels were the same in both groups (p=0.228 and p=0.112,
respectively).

Conclusion: Clinical findings, ISSF scores and treatment compliance of the FMF patients in both sexes
are similar. The gender of the patient does not affect the clinical course of disease in FME patients.
Keywords: Familial mediterranean fever, severity, sex, treatment compliance

Oz

Girig: Ailevi Akdeniz atesi (AAA) en stk gOrilen herediter, oto-inflamatuar hastaliktir. Bu calismada
amacimiz AAA hastalarinda cinsiyet ve klinik bulgular, hastalik siddeti ve tedavi uyumu arasindaki iliskiyi
incelemektir.

Materyal ve Metot: AAA tanili 150 hastanin arsiv dosyalart retrospektif olarak incelendi. Hastalik siddeti
uluslararast AAA siddet skorlama sistemi (ISSF) ile, tedavi uyumlart 6 maddeli modifiye Morisky 6lcegi ile
degerlendirildi ve cinsiyetler arasi kiyaslandi.

Bulgular: AAA tanili 150 hastanin 87’si (%58) kadin ve 63’0 (%42) erkekti. Erezipel benzeti eritem
(EBE) kadinlarda (%51,70 ve %19, p= 0,03) ve miyalji erkeklerde daha siktt (% 31 ve % 36,50, p=0,015).
Diger klinik bulgular cinsiyetler arasi farklilik géstermedi. ISSE skorlart arasinda da farklilik saptanmadi
(2,93£2,05 ve 3,12£2.2; p=0,716). Tedavi uyumu ve bilgi diizeyleri her iki grupta benzerdi. (sirastyla
p=0,228 ve p=0,112,).

Sonug: AAA hastalarinda klinik bulgular, ISSF skorlari, tedavi uyumu cinsiyetler arasi farklilik
gostermemektedir. AAA hastalarinda cinsiyetin prognoz tUzerine etkisi yoktur.

Anahtar kelimeler: Ailevi akdeniz atesi, cinsiyet, siddet, tedavi uyumu
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Introduction

Familial Mediterranean fever (FMF) is the most common hereditary autoinflammatory disease
and characterized by attacks of fever and serositis.' Even though the frequency and severity of
attacks affect the quality of life of the patients, there is very limited data about which factors have
an influence on disease course. Until now male sex, arthritis, family history of amyloidosis and
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Gender is not a prognostic factor for familial Mediterranean fever

homozygous M694V mutation are supposed to have a relation with the development of
amyloidosis.” But there is not any data about the relation between gender and severity of FMF.

Some autoimmune diseases such as rheumatoid arthritis or systemic lupus erythematosus tend to
be more common in females and some complications such as rheumatoid vasculitis are known to
be more frequent in males. But autoinflammatory diseases are known to be equally seen in both
sexes. Also, there isn’t much data about the accumulation of the clinical findings in either sex.

As FMF is the most common autoinflammatory disease and there isn’t any knowledge in the
current literature about the differences in the sex and the course of the disease, our aim in the
current study was to evaluate the relation between gender and clinical findings, the severity of
disease and treatment compliance.

Material and Methods

The study includes 150 FMF patients followed by the rheumatology department in a tertiary
center. Patients were diagnosed as FMF according to Livneh criteria.” All FMF patients admitted
to the outpatient clinic from January 2017 to January 2018 were included in the study. Medical
records of the patients were evaluated retrospectively and sex, age at the time of study, age at
diagnosis, age at onset of the symptoms, presence of clinical findings such as fever, peritonitis,
pleuritis, erysipelas-like erythema (ELE), myalgia and arthritis, complications like amyloidosis and
chronic renal failure (CRF) and colchicine dosage were recorded.

MEFV gene mutations were analyzed with PCR restriction fragment length polymorphism (PCR-
RFLP).

Disease severity scores were evaluated with the international severity score system for familial
Mediterranean fever (ISSF) which developed by Demirkaya et al.*

Treatment compliance of the patients was evaluated with six-item modified Morisky scale.’
ISSF score system

This system includes 10 items (9 main, 4th is divided 2 as a and b). Presence of item 4b
(frequency of attacks > 2 per month) is equal to 2 points and the presence of other items is equal
to 1 point. A total score = 6 is revealed as a severe disease, 3-5 means intermediate disease and a
score < 2 is interpreted as a mild disease.*

Sioc-itemr modified Morisky scale

Response choices are “yes” and “no” in the six-item Modified Morisky Scale. The score is 1 for
“yes” option and 0 for “no” option in questions 2 and 5, and 0 for “no” option and 1 for “yes”
option in questions 1, 3, 4 and 6. Subscale scores of 0 or 1 in questions 1, 2 and 6 refer to low
motivation, and the score over 1 refers to high motivation. Subscale scores of 0 or 1 in questions
3, 4 and 5 suggest a low level of knowledge and the score over 1 suggests a high level of
knowledge.’

Written informed consent was obtained from all patients and the study was approved by the
Clinical Research Ethics Committee (decision no. 80558721/G-310, Nov, 2017).

Statistics

Continuous data are presented as mean F standard deviation. Categorical data are presented as
percentage (%). The relevance of data to the normal distribution is surveyed with the Shapiro
Wilk test. Mann-Whitney U test is used to compare two groups which are not normally
distributed. Pearson Ki-Kare, Continuity Correction Chi-Square Test, Fisher’s Exact Chi-Square
Test, and Pearson Exact Chi-Square Test are used for cross table analysis. IBM SPSS Statistics
21.0 (IBM Cortp. Released 2012. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk, NY:
IBM Corp.) is used for analysis. A value p<0.05 is used for statistical significance.
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Results

The study population consisted of 150 FMF patients. Of the 150 patients, 87 (58.00%) was
female and 63 (42.00%) was male. The mean age of the patients was 35.71£13.22 yrs. Age at time
of the study, age at onset of disease age at diagnosis were compared between groups and there

wasn’t any difference. (Table 1)

Table 1. The comparison of the demographic, clinical features and Morisky scale results between

female and male FMF patients

Female Male
(n: 87) (n:63) P

Demographic features
(Median (Q1 - Q3))
Age (yrs) 37.00 (25.00-44.00) 33.00 (23.00-43.00) 0.573
Age at onset of disease (yrs) 15.00 (9.00-23.00) 15.00 (8.00-22.00) 0.804
Age at diagnosis (yrs) 26.00 (17.00-37.00) 24.00 (15.00-34.00) 0.373
Clinical features (n(%)) x*;p
Fever 74 (85.05%) 55 (87.30%) 0.905; 0.892
Peritonitis 79 (90.80%) 58 (92.10%) 0.814; 1.000
Pleuritis 41 (47.10%) 26 (41.30%) 3.133; 0.209
Vasculitis 10 (11.40%) 3 (4.80%) 2.101; 0.382
ELE 45 (51.70%) 19 (30.10%) 7.027; 0.030
Arthritis 20 (22.98%) 15 (23.80%) 0.058; 0.971
Myalgia 27 (31.03%) 23 (36.50%) 8.428; 0.015
Amyloidosis 10 (11.40%) 12 (15.10%) 3.165; 0.223
CRF 2 (2.30%) 5 (7.93%) 4.370;0.118
Morisky scale results x*;p
Level of knowledge Low 12 (13.80%) 2.521;0.11 552: 0112

High 75(86.20%) 47 (38.50%) S
Level of motivation Low 25 (28.70%) 1.455; 0.23 1.46: 0.228

High 62(71.30%) 39(61.90%) T

ELE: erysipel like eryhthema, CRF: chronic renal failure

The clinical findings of the males and females were compared and the frequency of fever,
peritonitis, pleuritis, vasculitis, arthritis, amyloidosis and chronic renal failure did not show a
statistically significant difference between two sexes. But ELE was more common in females
(51.70% vs 30.10%, p: 0.03) and myalgia was more common in males (31% vs 36.50%, p:0.015).

(Table 1)

The ISSF scores of the groups were compared; the difference was not statistically significant
(2.9312.05 vs 3.12£2.21, p: 0.7106). Nineteen of the patients (9 female) had severe disease

according to ISSF score (p: 0.541).

Of the 150 patients 133 (88.70%) had MEF1” mutation analysis results (female: 64, male: 59, p:
0.08). Fifteen (10%) of the 133 patients did not have detectable MEF]” mutation (female: 13,
male: 2, p: 0.008). The most common mutation in the study population was homozygous M6941”
mutation; 21 of the females (24.10%) and 17 of the males (26.98%) and the difference was not
statistically significant (p: 0.69). Heterozygous M6 941 mutation also had similar rates in both

groups (p: 0.745). A detailed list of the MEFV mutation analysis is shown in Table 2.
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All patients were receiving colchicine therapy, 8 patients were receiving anakinra and 5 patients
were receiving canakinumab. Dosage and duration of colchicine treatment did not show a
significant difference between groups (p: 0.608and p: 0.868, respectively).

Table 2. MEFV mutation analysis of females and males

. Female (n:87 Male (n:63

MEFV mutations (n(® /Og) ) (n (050)) )
Homozygous M6941” 21 (24.14%) 17 (27,00%)
Heterozygous M6941” 17 (19.54%) 11(17.50%)
Heterozygous E1480 2 (2.29%) 0
M6941+M6801 1(1.14%) 5(7.93%)
M69417+R2020Q 2(2.29%) 2(3.17%)
Heterozygous M6801 4(4.60%) 4(6.35%)
M6941V +E148Q 2(2.29%) 4(6.35%)
M6941+17726 A 0 6(9.52%)
M6941 +M6941 1(1.14%) 0
Homozygous M68§01 1(1.14%) 2(3.17%)
M6801+17726.A 1(1.14%) 3(4.76%)
17726 A+R761H 1(1.14%) 0
M6941+R761H 1(1.14%) 1(1.58%)
Heterozygous 17726.4 1(1.14%) 1(1.58%)
E1480+17726A 1(1.14%) 0
M680I+E1480 3(3.45%) 0
M6841°+17726.A 0 1(1.58%)
M6941V+17726A+R2020 1(1.14%) 0
Homozygous R202Q 1(1.14%) 0
Negative 13(15.00%) 2(3.17%)
Not analysed 13 (15.00%) 4(6.34%)

To analyze the compliance to treatment 6-item modified Morisky scale was used and motivation
and knowledge levels did not show a significant difference (p:0.228 and p:0.112, respectively).
(Table 1)

Discussion

In the current study, we compared the demographic and clinical findings, severity scores, MEFT”
mutation analysis and the compliance to treatment of the male and female FMF patients. ELE
was more common in females and myalgia was more common in males but other findings did
not show a statistically significant difference.

FMF is the most common monogenic autoinflammatory disease and Turkey is one of the most
commonly seen regions. Amyloidosis is the most important complication which may result in
chronic renal failure. In a previous study, attack frequency, younger age at onset of disease,
having homozygous M694V mutation, family history of amyloidosis and CRF were tending to
cause amyloidosis.” Until now, there isn’t a study focusing on the relationship between gender
and disease severity. We have analyzed the clinical findings and ISSF scores of the patients and
compared between two sexes. Fever, peritonitis, pleuritis, vasculitis, arthritis, amyloidosis and
CRF were in the same frequency in two groups except for myalgia and ELE. ELE was one of the
components of severity scoring system by Pras et al.’ In the current study, ELE was more
frequent in females but the difference did not have an influence on disease severity. Also, myalgia
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was more common in males and it was found to be correlated with severe disease in a study by
Mor et al’, but we did not find such a correlation. The ISSF score did not show a significant
difference between males and females. Development of amyloidosis and CRF were also similar in
two groups. The distribution of MEFV mutations was similar in females and males. The ratio of
patients who did not have a detectable MEFV mutation was higher in females but this result is
not correlated with any of the clinical findings.

FMF is characterized with serositis attacks and the frequency and severity of attacks affect the
course of the disease. To provide a better quality of life and prevent the development of
amyloidosis, subgroups of FMF are tried to be defined. As an example, early onset disease has a
more severe course when compared with the late-onset disease.” But when we compared the ages
of onset of disease in two groups there was not any difference, as the ages at diagnosis were also
similar.

Colchicine compliance is an important factor to take under control of the attacks and preventing
amyloidosis. We have evaluated the compliance to colchicine treatment with 6 items modified
Morisky scale. Vural et al. conducted a study to test reliability and validity of the Modified
Morisky Scale, where they administered the Modified Morisky Scale as pre-test and post-test to a
group of 35 patients taking medications for at least six months for the treatment of chronic
disease. They found out that the Turkish version of the Modified Morisky Scale was a short and
reliable tool that is easy to administer to test the levels of motivation and knowledge separately.
That is why we used this scale in the present study.’

The level of knowledge and motivation was high in all FMF patients regardless of gender. As
colchicine is a drug which is used lifelong, to inform the patients by doctors and the compliance
of the patients is very important.

The small number of the sample size is the most important limitation of our study. Maybe a more
detailed analysis with a larger number of patients could be more effective to find a difference
between two sexes. Also, the retrospective design of the study is another limitation. The scoring
is based on medical records and we do not have longterm results, maybe damage features will
accumulate in one sex resulting in a difference but unfortunately we do not have any prospective
data.

In conclusion, there are many factors affecting the severity of disease in FMF but gender does
not seem to be one of them in our study cohort.
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Tip 2 Diabetes Mellitus’lu Hastalarda Oksidatif ve Metabolik
Parametrelerin HemoglobinAlc ile Iligkisi

The Relationship of Oxidative and Metabolic Parameters With Hemoglobin
Alc in Type 2 Diabetes Mellitus
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Oz

Amag: Bugiine kadar yapilan calismalar, tip 2 diabetes mellitus (DM)’lu hastalarda artmis oksidatif stres
ve bozulmus antioksidan savunma sisteminin diyabete bagli komplikasyonlarin baglamasi ve ilerlemesinde
rol oynadigini ortaya koymuslardir. Calismamizda tip 2 diabetes mellitus’lu hastalarda oksidatif stres
belirtegleri, antioksidan ve metabolik parametrelerin Hemoglobin Alc (HbAlc) degerleri ile iliskisini
ortaya koymaya calistik.

Materyal ve Metot: Yeni tani almis komplikasyonsuz Diabetes Mellitus Tip 2 olan 114 hastanin; sistolik
ve diyastolik kan basinci, beden kiitle indeksi (BKI), yas 6zelliklerinin yant sira aclik kan sekeri, HbAlc,
LDL, HDL, trigliserid (T'G), hidrojen Peroksit (H20), antioksidan kapasite (AOK), glutatyon (GSH) ve
malondialdehid (MDA) seviyelerine bakildi. Bu hastalarin ortanca HbAlc degeri hesaplanip ortalamanin
alunda ve uUstinde kalan hastalarda oksidatif ve metabolik parametreler karsilastirildi. Parametrik
degerlerin istatistiksel analizinde student-t testi kullanid.

Bulgular: Dencklerimizin yas ve cinsiyet dagilimi tamamen esit idi. Hemoglobin Alc ortanca degeri
(7,58) altinda kalan deneklerimizin sistolik kan basinct Hemoglobin Alc degerleri daha yiiksek olanlara
kiyasla anlamli olarak daha distik bulundu (p<0,05). Yine Hemoglobin Alc ortanca degerin altinda kalan
deneklerimizde serum trigliserid degetleri, HbAlc degerleri daha yliksek olanlara kiyasla anlamli olarak
daha dastik bulundu (p<<0,05). HbAlc degerleri ortanca degerin altinda kalan hastalarda serum LDL,
MDA ve H2O» degetleri daha diisiik bulundu ancak her iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
degildi. HbAlc degerleri ortanca degerin altinda kalan hastalarda serum HDL ve GSH degerleri daha
yiksek bulundu ancak her iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi.

Sonug: Tip 2 DM’li hastalarda HbAlc degeri arttikca oksidatif stres artmakta, metabolik parametreler
yikselmekte ve GSH diismektedir. Bu nedenle, DM hastalarinda HbA1c azaltabilecek saglikli yasam tarzt
degisiklikleri buyiik 6nem tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Oksidatif stres, Hemoglobin Alc, Diabetes Mellitus

Abstract

Objectives: It has been shown that patients with Diabetes Mellitus (DM) have increased oxidative stress
and impaired antioxidant defense system which appears to be a contributory factor for initiation and
progression of complications in diabetes. In this study, we aimed to demonstrate the relationship of
oxidative and metabolic parameters with Hemoglobin Alc in type 2 diabetes mellitus.

Materials and Methods: One hundred and fourteen male and female patients with new onset type 2
diabetes mellitus (DM) without complications were recruited for this study. Besides their systolic and
diastolic blood pressures, Body Mass Index (BMI) and age, serum levels of fasting blood sugar,
Hemoglobin Alc (HbAlc), LDL, HDL, triglyceride (TG), H2O», antioxidant capacity (AOC), glutathione
(GSH) and malondialdehyde (MDA) wete determined in these patients. The median HbAlc value of the
subjects was determined and the oxidative and metabolic parameters of the ones who were below the
median value were compared with the oxidative and metabolic parameters of the ones who were above
the median value. Parametric values were statistically analyzed by student-t test.

Results: There wasn’t any statistically significant difference in terms of age and sex between the groups.
The subjects who had HbAlc levels below the median value (7,58) showed lower systolic and diastolic
blood pressure compared to ones who had HbAlc levels above the median value. This result was
statistically significant (p<<0.05). The subjects who had HbAlc levels below the median value (7,58) also
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showed lower serum triglyceride levels compared to ones who had HbAlc levels above the median value.
This result was also statistically significant (p<<0.05). The subjects who had HbAlc levels below the
median value (7,58) had lower LDL, H,O2 and MDA levels, and higher HDL and GSH levels but these
results were not found to be statistically significant.

Conclusion: In type 2 DM patients, as HbA1 level increases, oxidative stress increases, metabolic
parameters increase and GSH decreases. Therefore, improvement in lifestyle to reduce HbAlc is very
important in diabetic patients

Keywords: Oxidative stress, Hemoglobin Alc, Diabetes Mellitus
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Giris

Diabetes Mellitus (DM) instlinin kismen ya da tamamen eksik veya etkisiz olmasi ve
glukozun viicutta yetersiz kullanimina bagl hiperglisemi ile karakterize metabolik bir hastaliktir.
Glikozillenmis hemoglobin olarak bilinen HbAlc, hemoglobinin glukozla olusturdugu ve glukoz
konsantrasyonuna baglt olarak miktart degisen bir Dbilesiktir. Diabetes Mellitusun
komplikasyonlari ile yakindan iliskili olarak, kan HbAlc diizeyleri DM’nin tani ve takibinde bir
altin standart olmustur. Diyabete bagli komplikasyonlarin, hipergliseminin neden oldugu artmis
oksidatif stres ve bozulmus antioksidan mekanizmalarin sonucunda meydana geldigi bir¢ok
calisma ile ortaya konmugtur. '’

Glikolize proteinlerin neden oldugu oksidatif stres sonucu viicutta serbest oksijen
radikalleri artmaktadir. Serbest radikaller, hiicrelerin lipid, protein, karbonhidrat ve DNA gibi tiim
6nemli bilesenlerini etkilemektedir."® Serbest radikaller viicutta olduk¢a 6nemli miktarlarda
tretilen, dis yoriingelerinde bir ya da daha fazla paylasilmamis elektron tastyan, reaktif ozellik
gosteren bilesiklerdir. Meydana gelen bu elektron, konjuge dienleri meydana getirmekte, bu
bilesik ise oksijenle birleserek peroksil radikallerinin (H2O,) olusumuna neden olmaktadir. Bu
sekilde peroksidasyon baslamakta, en son olarak siklik peroksitler ve endoperoksitler meydana
gelmektedir. Lipid peroksidasyonunun son tiriinlerinden birisi de malondialdehit (MDA)’dir."*

Glutatyon canli dokularda bulunan bir antioksidan bilesiktir. Glutatyon, bir fosfolipaz
tarafindan membran fosfolipitlerinden ayrilan yag asidi hidroperoksitleri ve hidrojen peroksidin
zararl etkilerini ortadan kaldirmaktadir."* Béylece, hiicre membran lipitlerinin yapisinda bulunan
doymamis yag asitleri oksitlenmeden korunarak membran dayanikliligi saglanir. Glutatyon ayrica
vitamin C ve E gibi eksojen antioksidanlarin indirgenmis yani aktif formlarinda kalmalarin
saglar.>’

Arastirmamizda tip 2 diabetes mellitus’lu hastalarda oksidatif stres belirtecler ile
antioksidan ve metabolik parametrelerin Hb Alc ile iliskisini gdstermeye boylece artmis oksidatif
stresin HbAlc tzerindeki etkisini ortaya koymaya calistik. Bu amagla calismamiza dahil etmis
oldugumuz diabetik hastalarimizin lipid profilleri, beden kiitle indeksleri (BKI), antioksidan
kapasiteleri, antioksidan bilesik olan Glutatyon degetleri ve oksidatif stres belirteci olan MDA ve
H,O; ile HbAlc degerlerini karsilastirdik.

Materyal ve Metot

Calismamizin etik kurul onaylar Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik
Kurulu ve Yeditepe Universitesi Etik Kurulundan alindiktan sonra Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve
Arastirma Hastanesi Diyabet Poliklinigi’nde ilk kez tip 2 Diabetes Mellitus tanist konmus ve
diyabet komplikasyonlari olmayan 114 erkek ve kadin hasta ¢alismamiza dahil edildi. Calismaya
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alinmadan 6nce deneklere ¢alismanin protokoli anlatild: ve yazili onam formu imzalatddr. Yazili
onam formunu imzalamayan hastalar, sigara icenler, diizenli alkol kullananlar, gebeler ve emziren
anneler, antioksidan madde igeren gida takviyesi veya vitamin kompleksi kullanicilari, bilinen
kardiyovaskiiler, renal veya karaciger hastaliklart olan hastalar ¢alisma dist birakidlmistir.

Deneklere tibbi bilgileri, kronik hastaliklari, kullandiklar: ilaclar ve gida takviyeleri ile ilgi
bilgilerin soruldugu bir anket yapildi. Bu ankette ayrica hastalarin yasi, cinsiyeti, sigara i¢me
durumlari, alkol aliskanligi, gunlik egzersiz yapma durumlart ve uyguladiklart diyet ile ilgili
sorulara da yer verildi.

Calisma baslatiilmadan 6nce diyabetik komplikasyonlarin belirlenebilmesi i¢cin deneklerin
norolojik  ve g6z muayenelerinin yapimast saglandi, EKG’leri ¢ekildi ve diyabetik
komplikasyonlari tespit edilen hastalar ile anket formunda diyabet disinda kronik hastaligi
oldugunu belirten hastalar c¢alisma dist birakildi. Calisma Oncesi hastalara yasina, kilosuna ve
BKI’ne uygun bir aylik diyet ve haftada 150 dakikalik acrobik egzersiz verildi.

Hastalarin sistolik ve diyastolik kan basinct ve beden kitle indeksi (BKI)nin yant sira
kanda aclik kan sekeri (mg/dL), Hemoglobin Alc (HbAlc) (mg/dL), LDL (mg/dL), HDL
(mg/dL), Trigliserid (TG) (mg/dL), HO. (mmol/L), Antioksidan kapasite (AOK) (mmol/L),
Glutatyon (GSH) (umol/L) ve Malondialdehid (MDA) (umol/L) seviyelerine bakildi. Bu
hastalarin ortalama Hemoglobin Alc degerleri hesaplanip ortalamanin altinda ve Gstiinde kalan
hastalarda oksidatif ve metabolik parametreler karsilastirilds.

Antioksidan parametrelerin ve HbAlc’nin Slgimu igin deneklerin venéz kant 8-10 saat
aclik sonrast alindi. Plazma MDA, H,O, ve AOK 6l¢imu icin kanlar alinir alinmaz 15 dakika
boyunca Beckman santrifij (J2-21) cihazinda (Fullerton, CA) 4C’de dakikada 3000 hizinda
santrifyj edildi. Ayrica, GSH analizi icin EDTA’lt tiipe kan alindi. Plazma MDA (umol/L) ve
GSH (umol/L) seviyesi Olcumleri flioresan detektorlui HPLC (High Performance Liquid
Chromatography) cihazinda yapildi.

H,O, (mmol/L) él¢imi i¢in hastalardan kapiller kan alinip tip icerisinde 6zel bir
soliisyonla karstirthp 1 dakika boyunca santriftij edildi. Daha sonra, serbest radikal él¢imi yapan
Callegari 1930 OX formu cihazi ile HO, (mmol/L) olctimleri hasta basinda yapildi. 250 fort
birimi ve altt normal kabul edildi. 250-350 arasi fort birimi orta sidette oksidatif stres olarak kabul
edildi. 350-600 arasi fort birimi yliksek diizeyde oksidatif stres olarak kabul edildi.

Antioksidan kapasite (AOK) (mmol/L) ol¢imleri icin bir otomatik analizor cihazi
kullanildr. Analizde, kandaki antioksidan degetleri, 6-hydroxy-2,5,7,8-tetramethylchroman-2-
carboxylic asid/L konsantrasyonuna esdeger mmol/L birimi cinsinden hesapland.

Lstatistiksel yontem

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS for Windows 20 kullanildi. Verilerin 6zetlenmesinde
normal dagilim gosteren degiskenlerde (parametrik) ortalamatstandart deviasyon (SD), normal
dagilm gostermeyen degiskenlerde (nonparametrik) median (minimum-maksimum) degerler
kullanildi. Once deneklerin ortanca HbAlc degerleri hesaplandi. Sonra HbAlc degerleri ortanca
degerin altinda olan deneklerin oksidatif ve metabolik parametreleri HbAlc degerleri ortanca
degerin tzerinde olan deneklerin oksidatif ve metabolik parametreleri ile karsilastirildi. Normal
dagilm gosteren degiskenlerin gruplar arast karsilastiriimalarinda Independent samples t test
(bagimsiz 6rneklerde student t testi), normal dagilm gostermeyen degiskenlerin gruplar arasi
karsilastirlmalarinda ise chi-kare testi kullanildi. Birinci tip hata i¢in anlamliik diizeyi 0,05 olarak
kabul edildi.

Bulgular

Calismamiza toplam 114 yeni tant almus tip2 Diabetes Mellitus’u olan sigara i¢meyen,
diyabet komplikasyonu olmayan ve diyabet disinda kronik bir hastaligi bulunmadigini belirten 40-
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05 yas arast denek katildi. Olgularin ortanca HbAlc degerleri 7,58 mg/dL olarak tespit edildi.
Deneklerimizin yas, BKI, oksidatif ve metabolik parametreleri Tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1. Deneklerin demografik, metabolik ve oksidatif 6zellikleri

N=114 Minimum Maximum Ortalama
Yas 41,00 67,00 53,71
Sistolik kan basinc1 (mmHg) 90,00 160,00 124,92
&ﬁﬁ‘gk kan basimct 60,00 100,00 80,26
Beden Kitle Indeksi 16,90 56,00 30,81
Aglik kan gekeri (mg/dL) 82,00 370,00 159,58
LDL (mg/dL) 30,00 181,00 110,76
HDL (mg/dL) 24,00 98,00 45,86
Trigliserid (mg/dL) 43,00 456,00 164,67
HbAlc (mg/dL) 4,20 17,80 7,58
H;0; (mmol/L) 160,00 557,00 380,99
Antioksidan kapasite

(enmol/L) P 0,01 2.41 0,87
Glutatyon (umol/L) 273,51 1933,69 977,36
Malondialdehid (umol/L) 0,97 2,96 1,69

Hemoglobin Alc (HbAlc) ortalamast ortanca degerin (7,58) altinda kalan deneklerimizin

sistolik kan basinct degerleri HbAlc degerleri daha yuksek olanlara kiyasla anlamli olarak daha
distik bulundu (p<0,05). Bunun yaninda HbAlc ortalamasi ortanca degerin altinda kalan
deneklerimizde diyastolik kan basinct degerleri diger gruba goére daha dusiik olmasina ragmen
istatiksel anlamhilik yoktu (Tablo 2).

Tablo 2. HbAlc diizeyine gére demografik, metabolik ve oksidatif parametreler

HbA1c<7.58 HbA1c>7.58
(n=66) (n=48) P degeri
N=114 Ortalama * S.D. Ortalama * S.D.
Yas 53.67 + 6.52 53.76 + 6.87 0,943
Sistolik kan basinci 121.50 £ 11.04 129.61 + 14.99 0,001*
Diyastolik kan basinci 79.01 £ 7.31 81.99 + 10.14 0,071
Beden kitle indeksi 30.29 + 4.40 31.53 £ 6.53 0,227
Aglik kan gekeri (mg/dL) 134.85 £ 32.79 193.59 + 56.36 0.001*
LDL (mg/dL) 106.31 £ 32.65 116.87 + 28.53 0,075
HDL (mg/dL) 46.49 + 11.63 45.0 £ 10.61 0,486
Trigliserid (mg/dL) 146.31 £ 62.48 189.91 + 86.87 0,002*
HbAlc (mg/dL) 6.35 £ 0.78 9.27 £1.99 0,001*
H;0; (mmol/L) 380.60 *+ 75.37 381.52 £ 68.13 0,947
Antioksidan kapasite (mmol/L) 0.82 £ 0.53 0.93 £ 0.60 0,316
Glutatyon (umol/L) 980.17 £ 311.51 973.49 + 231.73 0,900
Malondialdehid (umol/L) 1.68 + 0.39 1.72 £ 0.40 0,635
*P degeri < 0,05
Kutan Fenercioglu ve ark. 725 Ankara Med J, Vol. 19, Num. 4, 2019




Tip 2 Diabetes Mellitus’lu Hastalarda Oksidatif ve Metabolik Parametrelerin HemoglobinAlc ile {liskisi

Yine Hemoglobin Alc ortalamast ortanca degerin altinda kalan deneklerimizde serum
trigliserid degeri (ortalama: 146,31), Hemoglobin Alc degerleri daha yiiksek olanlara kiyasla
anlamlt olarak daha distk bulundu (p<0,05). Bunun yani1 sira, HbAlc ortalamast ortanca degerin
altinda kalan deneklerimizde beden kitle indeksi (ortalama: 30,29) ve serum LDL degeri (ortalama:
106,31) diger gruba gore daha duisiik bulundu ama istatistiksel olarak anlamli degildi. Serum HDL
degeri (ortalama: 46,49) HbAlc ortalamasi ortanca degerin altinda kalan deneklerimizde diger
gruba gore daha yuksekti ancak istatistiksel anlamlilik yoktu (Tablo 2).

HbA1lc ortalamast ortanca degerin altinda kalan deneklerimizde, oksidatif parametrelerden
H>O; (ortalama: 380,6) ve MDA (ortalama: 1,68) degerleri diger gruba gore daha digtkti ve
antioksidan parametrelerden glutatyon degerleri (ortalama: 980,17) ise diger gruba gore daha
yuksekti ancak bu parametrelerin karsilastirmasinda istatistiksel anlamlilik bulunamadi (Tablo 2).
Buna karsin ortalama AOK degeri, HbAlc ortalamast ortanca degerin altnda kalan
deneklerimizde diger gruba gore ¢ok az bir farkla daha diisiik bulundu ve bu fark istatistiksel
olarak anlamlt degildi (Tablo 2).

Tartisma

Arastirmamizda yeni tant almis sigara kullanmayan ve diyabet komplikasyonlart olmayan
tip 2 diabetes mellitus hastalarinda HbAlc degeri arttik¢a oksidatif stres tiriinii olan H.O>'nin ve
lipid peroksidasyon triinii olan malondialdehidin daha yiiksek oldugunu, ayrica bir antioksidan
bilesik olan glutatyonun daha distk oldugunu bulduk ama buldugumuz bu bulgular arasinda
istatistiksel anlamlilik saptayamadik. Metabolik parametrelerden LDL ve trigliserid hemoglobin
degeri arttik¢a daha yiiksek olarak HDL ise daha distk olarak saptandi ancak sadece trigliserid ve
HbA1c arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Bugtine kadar yapilan ¢alismalar, DM’de artmis oksidatif stresin HO, gibi serbest oksijen
radikallerin ortaya ¢tkmasina yol actigt ve bu hastalarda antioksidan kapasitenin dusiik oldugunu
ortaya koymustur.”*>*"" DM’de artmis oksidatif stres lipid peroksidasyon {itiinii olan MDA’da
artisa ve bir antioksidan bileske olan GSH’da azalmaya yol agmaktadir. '>7* Calismamizda, sigara,
ila¢ kullanimi, gida takviyesi alma, diyabet komplikasyonlarinin varhigi gibi oksidatif stresi
etkileyen faktorlerin varligt dislama kriterleri olarak alinmustir. Bu yonden galismamizin metodu
titizlikle tasarlanmugstir. Ayrica hastalarin her birine diyet ve egzersiz verilerek antioksidan duruma
etki eden diger faktorler herkes icin esit duruma getirilmeye calisilmistur.

Aouacheri ve ark. (2015) yaptiklari ¢alismada diyabetik olan ve tamamen saglikli olan 2
ayri grupta kan glukoz ve HbAlc duzeyleri ile serum oksidatif stres parametrelerini
karsilastirmuslar. Cikan sonug¢ DM’de, 6zellikle kan sekeri kontolinin zayif oldugu hastalarda
oksidatif stresin daha artmis oldugu yonundedir. Buna karsin, Gillani ve ark. (2016) yaptig1 benzer
bir calismada oksidatif stresin kontrol grubunda da yuksek oldugu tespit edilmis ama okside LDL,
superoksid dismutaz (SOD) ve glutatyon peroksidaz duzeyleri diyabetik hastalarda daha ytksek
bulunmustur.*” SOD, aerobik organizmalari siiperoksitin zararlt etkilerine karst korumakla gérevli
antioksidan etkiye sahip bir enzimdir. Sonucta, Gillani ve ark. (2016) yaptig1 ¢alismada antioksidan
ve metabolik parametreler diyabetik hastalarda daha yiiksek bulunmustur.’

D'Souza ve ark. (2016) yaptigt ¢alismada ise oksidatif stresin hem komplikasyonlu hem de
komplikasyonsuz diyabet hastalarinda artmis oldugu ancak MDA’nin  kardiyovaskiler
komplikasyonlart olan DM’de daha yiiksek oldugu tespit edilmistir." Ayrica hem aglik kan sekeri
hem de HbA1c’nin oksidatif stres parametreleriyle korelasyonu gosterilmistir.

Vlassopoulos ve ark. (2014) diyabetli kisilerde biyokimyasal degisimleri degerlendirmisler,
MDA, SOD ve GSH gibi bir¢ok parametreleri arastirmislardir. Oksidatif stresin Diabetes
Mellitus’da 6nemli olduguna dikkat ¢cekmislerdir.

Fatani ve ark. (2016), diyabetlilerde lipit peroksidasyonu ve antioksidant durumu
incelemisler, bunlarin bircok hastalikta oldugu gibi diyabette de patogenez progresyonu ve htcre
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disfonksiyonu ile baglantili olabilecegini belirtmislerdir. Diyabetlilerde plazma ve eritrosit MDA
duzeyinde 6nemli artist olduguna, sistemik peroksidatif hasarin yetersiz savunma mekanizmalart
ile iligkili olduguna dikkat ¢ekmislerdir.

Yine bir¢ok calismada, komplikasyonlu veya komplikasyonsuz tim DM vakalarinda
oksidatif ~stresin arttigr  kanitlanmustir.”**'’  Biz calismamiza sadece yeni tant almus
komplikasyonsuz diyabet vakalarini dahil ettik ve HbAlc degerlerinin bu parametreler tizerindeki
etkisini gérmeye calisttk. Ancak HbAlc degerleriyle oksidatif stres parametreleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon tespit edemedik. Diyabet kroniklestikce ve
komplikasyonlar belirmeye basladik¢a bu korelasyonun daha anlamli hale gelecegine inaniyoruz.
Zaten yapilan diger ¢alismalarda da bu sonug ¢ikmistir.

Antioksidan kapasite ve antioksidan parametreler hastanin kullandig: ilag, gida takviyesi,
egzersiz ve diyetle degisiklik gosterir. Bu konuyla ilgili yapilmis pek cok calisma mevcuttur.>"*
Calismamizda, bu etkileri ortadan kaldirmak amaciyla oral antidiyabetik disinda herhangi bir ilag
kullanan veya gida takviyesi/vitamin kompleksi kullanan hastalarimizi calisma dist biraktik ve
hastalarimizin her birine yasina ve kilosuna uygun diyet ve haftada 150 dakika aerobik egzersiz
verdik.

Arastirmamizda HbAlc degeri yiksek olanlarda  lipid peroksidasyon urtinid olan
malondialdehidin daha yiiksek oldugunu ve bir antioksidan belirte¢ olan glutatyonun daha dusiik
oldugunu gésterdik ancak bu bulgular arasinda istatistiksel anlamlilik saptayamadik. Hastalarimiza
vermis oldugumuz diyet ve egzersizin, ayrica hastalarimizi komplikasyonsuz vakalardan se¢mis
olmamizin bu noktada etkili oldugunu distiniiyoruz.

Sonug olarak, Tip 2 DM’li hastalarda HbAlc degeri arttikga oksidatif stres artmakta,
metabolik parametreler yikselmekte ve bir antioksidan bilesik olan glutatyon diismektedir. Bu
nedenle, DM hastalarinda diyet ve egzersiz gibi HbA1c’yi azaltarak oksidatif stresi de dengeleyen
saglikli yasam tarzi degisiklikleri buiyik 6nem tasimaktadir.
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Albiimin Globulin Oraninin Kii¢iik Hiicreli Akciger Kanserinde Prognostik
Onemi

Prognostic Importance of Albumin Globulin Ratio in Small Cell Lung
Cancer
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Oz

Girig: Inflamasyon kanser gelisimini kolaylastirmanin yant sira bircok kanser tipinde kétii prognozla da
iliskilidir. Albtimin ve globtlin inflamasyonu yansitan belirteclerden ikisidir. Albliminin 6zellikle
inflamasyon dist bircok nedenden etkilenebilecegi icin albiimin globilin oraninin inflamasyonu
yansitmada daha basarili olacagr g6sterilmistir. Biz bu calismada albimin globiilin oranin (AGO) kugciik
hicreli akciger kanserinde (KHAK) prognostik 6neminin belirlenmesi ve diger inflamatuar parametrelerle
iliskisinin saptanmasint amacladik.

Materyal ve Metot: Retrospektif olarak 2014-2018 yillart arasindan tant almis KHAK hastalart ¢alismaya
dahil edildi. Tani anindaki albimin globiline bélinerek AGO bulundu. Medyan deger olan 1,2 AGO i¢in
esik deger olarak kabul edildi.

Bulgular: Toplam 81 hasta ¢alismaya dahil edildi. Hastalarin %40,30’6d AGO < 1,2 olarak saptanirken, %
59,30’tinin ise AGO = 1,2 olarak bulundu. Her iki grup hasta 6zellikleri acisindan benzerdi. AGO ile
nétrofil lenfosit orant ve platelet lenfosit orami arasinda istatistiksel anlamli ters korelasyon saptandi.
AGO = 1,2 olan grupta hem progresyonsuz sagkalim hem de genel sagkalim istatistiksel olarak daha
uzundu.

Sonug: AGO hem kolay uygulanabilir hem de ucuz bir belirte¢ olmast nedeniyle KHAK’de prognostik
belirteg olarak kullanilabilit.

Anahtar Kelimeler: Albiimin, globulin, inflamasyon, sag kalim

Abstract

Objectives: Inflammation has an important role for tumor development and also associated with poor
prognosis in vatrious cancer types. Albumin and globulin are two biomarkers that can reflect
inflammation. However, albumin level can be affected in many conditions. Thus, albumin-globulin ratio
(AGR) was found as a more successful biomarker for reflection of inflammation compared with albumin
alone. In this article, we aim that investigated to the prognostic effect of AGR in small cell lung cancer
(SCLO).

Materials and Methods: We analyzed the patients who were diagnosed with SCLC between 2014-2018,
retrospectively. AGR was calculated by divided albumin to globulin level at the diagnosis. Cut off level
for AGR was accepted as 1.2.

Results: totally, 81 patients were enrolled to study. Percent of patients with AGR < 1.2 were 40.30% and
AGR = 1.2 were 50.30%. Patients characteristics were similar between the groups. We found that
negative correlation between AGR and neutrophil-lymphocyte ratio and platelet-lymphocyte ratio,
significantly. Progression free survival and overall survival were longer in AGR = 1.2 group.
Conclusion: AGR is a cheap and easy biomarker. Thus, it can be used for prognostic biomatker for
SCLC.

Keywords: Albumin, globulin, inflammation, survival
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Albiimin Globulin Oraninin Kiigiik Hiicreli Akciger Kanserinde Prognostik Onemi

Girig

Kigtik hticreli akciger kanseri (KHAK) tiim akciger kanserlerinin yaklasik olarak %20’sini
olusturmaktadir ve son yillarda yapilan analizlere gore gorilme sikligt tiim poptilasyonda azalirken
kadinlar arasinda ise artmaktadir.”? KHAK gelisiminden baslica sorumlu tutulan etken sigara
olmakla birlikte bir¢ok kimyasal veya diger cevresel faktorlerde sorumlu tutulmaktadir. KHAK,
diger akciger kanseri alt tiplerine gore daha hizli hiicre cogalma ve erken metastaz gelisimi
potansiyeline sahiptir. Kemoterapi ile ortanca sagkalim streleri sinurlt ve yaygin evrede sirastyla
yaklasik olarak 15 — 20 ay ve 8 — 12 ay arasinda degismektedir. Bir¢ok ¢alismada kot performans
durumu ve kilo kaybi kétii prognostik belirteg olarak kabul edilmistir.’

Sistemik inflamatuar durum bircok kanser icin koti prognozla iliskilendirilmistir.
Inflamasyona ikincil iiretilen birok sitokin ve mediatorler hiicre cogalmasini, invazyonu ve
metastaz gelisimi arttirabilir.* Su ana kadar sistemik inflamasyonu yansittigi diistiniilen nétrofil
lenfosit oran1 (NLO), platelet lenfosit orani gibi bircok biyobelirtecin akciger kanserinde
prognostik etkileri arastirlmistir.>® Albiimin de bu biyobelirteclerden birisidir. Bir¢ok kanserde
albiimin diizeyi ile prognoz arasinda iliski saptanmistir.”® Bir negatif akut faz reaktant olan
albuminin distik dizeyi sistemik inflamasyon ile iliskili olabilecegi saptanmistir. Bununla bitlikte
albimin o6zellikle nutrisyonel durumlardan da etkilenebilmektedir ve dusiik albiimin seviyesi
bozulmus nutrisyonel durumlarla da iligkili olabilir. Bir diger serum proteini olan globiilin ise
htcresel ve hiimoral immun sistem ile yakin iliski igerisindedir ve sistemik inflamatuar durumlarda
genellikle poliklonal olarak artig gosterir. Albuminin 6zellikle inflamasyon dist bagka faktorlerden
de etkilenmesi nedeniyle albiimin globiilin oraninin (AGO) inflamatuar durumu daha kesin olarak
yansittigr distiniilmistiir. Ozellikle kiigiik hiicre dist akciger kanserinde yapilan calismalar
neticesinde bu hipotez dogrulanmis olup albiimin globilin orani prognostik bir belirte¢ olarak
gosterilmistir.”'* Albiimin globiilin oraninin KHAK’de prognoza olan etkisini arastiran ise ¢ok az
saytida yayin vardir. Bilgimiz dahilinde ise Tirkiye’'de AGO’nin KHAK prognozuna etkisini
arastiran yayin yoktur.

Biz bu ¢alismada ise tedavi 6ncesi tant anindaki albiimin globiilin oraninin sinirlt ve yaygin
evre KHAK’de prognoza olan etkisini ve diger inflamasyonu belirleyen biyobelirtecler ile iligkisini
saptamay1 arastirmayt amagcladik.

Materyal ve Metot

Calismaya Ankara Yildirim Beyazit Universitesi ve Ankara Atatiirk Gogiis Hastaliklart ve
Gogus Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi onkoloji poliklinigine 2010 — 2018 yillart
arasinda basvurmus 18 yas ve tzeri KHAK tanist olan hastalar dahil edildi. Etik kurul onayindan
sonra, hastalara ait veriler hasta dosyalarindan ve hastane elektronik otomasyon sisteminden
retrospektif olarak toplandi. Hastalarin demografik 6zellikleri, Viicut kitle indeksi (VKI), Eastern
Cooperative Oncology Group (ECOG) performans durumu, sigara 6ykiisti kaydedildi. Hastalarin
tant aninda tedavi 6ncesi alinan kanlarindan tam kan sayimu, albtimin ve globulin seviyeleri alindi.
Hastalarin albimin degeri globilin degerine boélinerek albumin globtlin orant saptandi. Tdm
hastalarin albimin globtilin orant degetleri incelendiginde esik deger olarak ortanca deger olan 1,2
tespit edildi. Tim hastalar AGO’na gore 1,2 ve tzeri olanlar ve 1,2’den kiiciik olanlar olarak
gruplara ayrildi. Vicut kitle indeksi, hastalarin kilosunun (kg) hastalarin boyunun (m) karesine
orantilanarak saptandi. Inflamatuar durumunu yansitan bir parametre olarak kabul edilen nétrofil
lenfosit orant (NLO) ise hastalarin tant aninda tedavi 6ncesi alinan tam kan sayimi degetlerinden
nétrofil sayisinin lenfosit sayisina boliinmesi ile elde edildi. Platelet lenfosit orant ise tani aninda
tedavi 6ncesi platelet degerinin lenfosite boliinmesi ile elde edildi. Tek bir radyasyon alanina sigan
ve tek akcigerde sinirlt olan hastalar sinurlt hastalik olarak kabul edildi. Tek bir radyasyon alanina
sigmayan, her iki akcigerde olan veya uzak metastatik hastalar ise yaygin hastalik olarak kabul
edildi. Bilinen aktif enfeksiyonu, protein kaybina yol acan ek hastaligi olan veya ikincil kanseri
olan hastalar calismaya dahil edilmedi.
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Progresyonsuz sagkalim, hastalarin tedaviye basladig: tarihten 6lim veya progresyona
kadar gecen siire olarak kabul edildi. Genel sagkalim ise hastalarin tanidan itibaren 6lime kadar
gecen sure olarak hesapland.

Istatistik analiz, SPSS 23.0 paket programi kullanilarak yapildi. Her iki grup arasinda bazal
demografik 6zelliklerin incelenmesi i¢in kategorik gruplar arasinda siklik bakimindan fark bulunup
bulunmadig yerine gore Ki-kare ya da Fisher testleri kullanildi. Her iki grup arasinda sirali
degiskenleri incelemek icin ise normal dagiim gosteren degiskenlerde Student T testi, normal
dagilim gostermeyen degiskenler icin ise Mann-Whitney U testi kullanddi. AGO ile LNO arasinda
korelasyonu incelemek icin 6ncelikli olarak her iki degiskenin normal dagilima uygunlugu gorsel
ve analitik yontemlerle incelendi. Her iki degiskende normal dagildigindan korelasyon katsayilar
ve istatistiksel anlamliliklart Pearson testi ile hesaplandi. Sag kalim hizlar1 Kaplan-Meier yontemi
kullanilarak hesaplandi. AGO’nin sag kalim tizerine etkileri log rank testi kullanilarak hesaplandi.
P degerinin 0,05’in altinda oldugu ve Tip 1 hata duzeyinin %5’in altinda oldugu durumlar
istatistiksel olarak anlamli yorumlandu.

Bulgular

Calismaya toplam 81 KHAK tanisi olan hasta dahil edildi. Hastalarin %40,30'u AGO
1,2’den kiigiik olarak saptanirken, %59,30’unun ise albiimin globiilin orant 1,2’ye esit veya daha
fazlaydi. Hastalarin yaklagik %24°du sinirlt evre iken %76’s1 yaygin evre hastaliktt. Yaygin evre
olan tiim hastalarda uzak metastaz bulunmaktaydi. AGO’na gbre hastalarin demografik 6zellikleri
karsilastirildiginda her ne kadar sayisal olarak AGO = 1,2 olan grupta daha geng hastalar olmasina
ragmen istatistiksel olarak her iki grup arasinda fark yoktu. Nutrisyonel durumu yansitabilecek bir
parametre olan viicut kitle indeksi her iki kolda benzerdi. Diger temel demografik Gzellikler
acisindan da her iki grup istatistiksel olarak benzer 6zellikler géstermekteydi. Her iki grubun
detayli temel demografik 6zellikleri Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Tablo 1. Albimin Globulin Orani < 1,2 ve = 1,2 olan gruplarin hasta O6zelliklerinin
karsilastirilmast

Parametre Albiimin/Globulin < 1,2 | Albiimin/Globulin > 1,2 P
Yas (Ortanca; min-maks) 64 (42 -77) 58 (44 —706) 0,098
Cinsiyet
Erkek 25 41 0,270
Kadin 8 7
Evre
Sinirh 5 15 0,160
Yaygin 27 34
;;gl(fyywﬂl)kt"‘“ (Ortanca, 35 paket/yil 40 paket/yil 0,250
ECOG Performans Skoru
0-1 26 40 0,650
2-4 7 8
Viicut Kitle Indeksi
(ke/m’ - Ortanca) 24.4 242 0,920
Kiiratif Radyoterapi
Aldt 9 16 0,230
Almadi 24 32
Hemoglobulin (g/dl) 13,2 13,4 0,6
Nétrofil (10°/ul) 6050 6800 0,18
Lenfosit (10°/uL) 1650 2000 0,053
Trombosit (10°/uL) 340000 272500 0,023
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Albiimin globiilin orant ile inflamasyonu yansitan bir diger parametre olan notrofil lenfosit
orant birlikte degerlendirildiginde AGO ile NLO arasinda negatif yonde disik diizeyde
korelasyon oldugu saptandi (1:—0,286; p=0,010). Albumin globulin diizeyi <1,2 olan grupta
nétrofil lenfosit orani ortanca 3,69 olarak saptanirken AGO = 1,2 olan grupta ise 2,78 olarak
saptanmistir. Bir diger inflamasyonu yansitan belirteg olan platelet lenfosit orant ile AGO arasinda
ki korelasyon incelendiginde ise benzer sekilde istatistiksel olarak anlamli negatif yonde
korelasyon oldugu saptandi. (1:-0,324; p=0,003).

Birinci basamak tedavi olarak hastalarin %89,50’1 platin ve etoposit (EP) kombine tedavi
alirken %10,50’u ise siklofosfomit, adriamisin ve vinkristin (CAVi) kombine tedavisini almisti.
Kemoterapi tipine gére AGO <1,2 ve = 1,2 kollar1 arasindan istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu (p=0,63). Ortalama 11,70 aylik takip sonucunda birinci basamak tedavi ile progresyonsuz
sagkalim acisindan toplam 62 olay gerceklestigi saptandi. Ortanca progresyonsuz sagkalim AGO
<1,2 kolunda 6,53 ay saptanirken, AGO = 1,2 kolunda ise 8,01 ay olarak saptandi. Her iki kol
arasinda progresyonsuz sagkalim acisindan yaklasik 1,5 ay fark saptanirken bu fark istatistiksel
olarak anlamliydi (p=0,050). 12 aylik progresyonsuz sagkalim orant AGO = 1,2 kolunda %19
olarak saptanirken, AGO <1,2 kolunda ise yaklasik % 10 olarak saptandi. Yapilan Cox regresyon
analizinde ise AGO = 1,2 olmasinin birinci basamak tedavi sonrast progresyon ve olim riskinin
<1,2 koluna gore yaklastk %40 oraninda dusik oldugu gosterildi (Hazard Orant: 0,60). Birinci
basamak tedavi sonrasi albimin globilin oranina gbre progresyonsuz sagkalim grafigi Sekil 1 de
sunulmustur.
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Sekil 1. Birinci basamak kemoterapi alan hastalarda albtimin globulin oranina gére progresyonsuz
sagkalim grafigi

Birinci basamak tedavi sonrast hastalar incelendiginde, toplam 81 hastanin 34’tine (%042)
ikinci basamak tedavi uygulandigi saptandi. Ikinci basamak tedavi olarak en sik uygulanan ise
%51,70 orantyla CAVi rejimiydi. Daha az siklikla ise sirayla %27,60 oraninda irinotekan, %13,80

oraninda EP ve 9%06,90 oraninda diger kemoterapi rejimleri uygulanmusti. Tim hastalarin

Bilgin ve ark. 732 Ankara Med |, Vol. 19, Num. 4, 2019



Albiimin Globulin Oraninin Kiigiik Hiicreli Akciger Kanserinde Prognostik Onemi

%06,20’sine ise 3. basamak kombine veya tek ajan kemoterapi uygulanmustt. Ortalama 11,70 aylik
takip sonucunda tiim hastalar incelendiginde tant anindan itibaren ortanca sagkalimin 13,47 ay
oldugu saptandi. 12 aylk sag kalim orant %56 olarak saptanirken, 24 aylik sag kalim orani ise
%18’di. AGO oranmna gore hastalarin sag kalimi incelendiginde AGO = 1,2 kolunda ortanca
sagkalim AGO < 1,2 koluna gore istatistiksel anlamli olarak daha uzun olarak bulundu. AGO =
1,2 kolunda ortanca sagkalim 16,30 ay iken, AGO<1,2 olan grupta ise 10,30 ay olarak saptandi
(p=0,016). Albiimin globiilin oranina gore sagkalim grafigi Sekil 2°de verilmistir.
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Sekil 2. Albumin Globulin oranina gére Genel Sagkalim Grafigi

Tartisma

KHAK’de tant anindaki albimin globilin oraninin sag kalima etkisinin arastirildigi bu
calismada, tant anindaki albimin globilin orant = 1,2 olan grupta hem birinci basamak tedavi ile
elde edilen progresyonsuz sagkalimin hem de genel sagkalimin <1,2 olan gruba gore istatistiksel
anlamli olarak daha iyi oldugu saptandi. Ayni zamanda inflamasyonu gésteren belirtecler olan
nétrofil lenfosit orant ve platelet lenfosit orant ile arasinda istatistiksel anlamli olarak ters
korelasyon oldugu bulundu.

Inflamasyonun kanser gelisimi ve kétii prognozla olan iliskisi son yillarda yapilan birgok
calismayla saptanmustir. Inflamatuar durumlarda salinimi artan bircok mediatér ve sitokine bagl
olarak hiicre ¢ogalmasi, apoptoz inhibisyonu, diferansiyasyon kaybi gibi kanser gelisimini
tetikleyen mekanizmalar aktiflesir. Ayni zamanda da immun sistemden kagts ve tedavi cevabinda
bozulma neticesinde kéti  prognozla da iliskilendirilmistir.””  Vicutta ki inflamasyonu
yansitabilecek bircok belirte¢ tanimlanmistir. Bunlarin bazilart inflamasyonla artis gosterirken
bazilart ise ters yonde iliskiye sahiptir. Albimin de inflamasyonun arttigt durumlarda serum
seviyesi azalan negatif akut faz reaktanlarindan biridir. Albimin disinda ise bir¢ok akut faz
reaktant inflamasyonu gosterebilir. Ek olarak notrofil lenfosit orant ve platelet lenfosit orant gibi
belirteclerinde inflamatuar durumu yansittigt saptanmistir.'* Albiimin ile yapilan ¢aligmalarda
albiimin diizeyinin diisiik olmast kétii prognozla iligkili saptanmistir.” Bu bulgu albiimin ile
inflamasyon arasinda ki iliskiye bagl olabilecegi albiimin diizeyinde dusiiklige neden olabilecek
diger nedenlere ikincil olarak da gorilebilir. Albiminin 6zellikle kéti beslenme durumlarinda
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serum seviyesi digsebilir. Bunun disinda protein kaybi ile iliskili durumlar, karaciger yetmezligi,
akut hastalik gibi durumlarda da serum seviyesinde azalma gorilebilir. Albiimin seviyesinin
inflamasyon dist bircok nedene bagl olarak degisebilmesi nedeniyle bir diger inflamatuar durumu
yansitan bir parametre olan globilin duizeyi ile oranlanarak daha givenilir bir biyobelirteg
bulunmast hedeflenmistir. Ozellikle bircok kanser tipinde yapilan calismalar sonucunda albiimin
globiilin oraninin inflamasyonla iliskili olarak prognostik bir belirte¢ oldugu gosterilmistir.'>'>"

Akciger kanserinde ise AGO’nin prognostik 6éneminin arastirildigi calismalar daha ¢ok
kiiciik hiicre dist akciger kanserinde (KHDAK) yogunlasmistir. Metastattk KHDAK hastalarinda
tedavi oncesi AGO’nin prognostik 6neminin arastirildigt ¢alismalarda disik AGO’nin koti
prognozla iliskili oldugu saptanmistir.'”"! Erken evte KHDAK’de operasyon 6ncesi AGO’nin
prognostik 6neminin arastirldift calismalarda da ileri evre kanserlerdekine benzer sekilde
prognostik bir biyobelirtec olarak saptanmustir.”” KHAK’de ise bilgimiz dahilinde bizim
calismamiz disinda AGO’nin prognostik 6neminin aragtirildigr bir ¢alisma vardir. Zhou ve ark.
tarafindan yapilan retrospektif calismada calisma grubu AGO’na gore <1,29 ve = 1,29 olarak
ikiye ayrdmistir. VKI, AGO = 1,29 olan grupta istatistiksel olarak anlamli daha yiiksek olarak
saptanmis. Genel sagkalima bakildiginda AGO = 1,29 olan grupta sagkalim istatistiksel olarak
anlamli daha uzun olarak saptanmis (p=0,026). Bizim calismamizda da sonuclar yapilan bu
calismayla benzer olarak saptandi. Bununla birlikte bizim c¢alismamiz da AGO’nin genel
sagkalimin yaninda birinci basamak tedavi ile elde edilen progresyonsuz sagkalimla da iliskili
oldugunu saptadik. Bizim ¢alismamizin bir diger farkli noktast ise, Zhou ve ark. tarafindan
yapilan ¢alismada BMI acisindan her iki kol arasinda anmali fark varken bizim ¢alismamizda kollar
arasinda anlamli fark yoktu. Béylece 6zellikle albiiminin niitrisyonel nedenlere baglt degisimlerinin
ontine gecilmistir.

Inflamasyonu yansitan bir parametre olarak kabul edilen NLO ve PLO’nin akciger
kanserinde yapilan calismalart sonucunda her ikisinin de artmis inflamasyonla iliskilendirilen
yiiksek degetlerinin kotii prognozla iliskili oldugu saptanmistir.® Bizim ¢alismamizda da
AGO’nin NLO hem de PLO ile istatistiksel anlamli olarak ters yonde korelasyon gosterdigi
saptanmistir. Bu bulgu AGO ile inflamasyon arasinda ki iliskiyi gostermesi bakimindan 6énemlidir.

Tim bu bulgularin yaninda bizim ¢alismamizda bazi zayif taraflart bulunmaktadir. Bunlar
baslica, retrospektif olarak dizayn edilmis olmasi, nispeten az sayida hasta ile gerceklestirilmesi,
her ne kadar albumin — globilin diizeyini dogrudan etkileyecek komorbiditesi olan hastalar
calisma dist birakilsa da diger komorbiditelerin albiimin-globulin diizeyi tzerine olan etkileri
degerlendirilememesi ve CRP, Sedimantasyon gibi inflmasyonu yansitabilecek diger
parametrelerle iliskisinin degerlendirilememis olmasidir. Tim bu zayif yonlere ragmen, ucuz ve
kolay uygulanabilir bir yontem olarak albimin globilin orant KHAK’de prognostik bir belirteg
olarak kullanilabilir. Bu ¢alisma bilgimiz dahilinde Turkiye’de AGO’nin kii¢iik hiicreli akciger
kanserinde prognostik 6neminin aragtirldigy ilk ¢alismadir.
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Tamamlayici Tip ile Ilgili Bilgi Diizey ve Tutumlarinin Degerlendirilmesi

Evaluation of the Knowledge Levels and Attitudes of Health Services
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Oz

Giris: Bu calisma, Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu 6grencilerinin Geleneksel ve Tamamlayict Tip
(GETAT) uygulamalari hakkindaki bilgi diizeylerini ve tutumlarini belirlemek ve davranislarint
degerlendirmek amactyla yapilmustir.

Materyal ve Metot: Tanimlayict tipte olan bu calisma Cankirt Karatekin Universitesi Eldivan Saglik
Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu’nda 6grenim goren 1. ve 2. sinuf 6grencileri arasinda 2019 yilt Ocak-Mart
aylart arasinda gerekli izinler alinarak yapimustir. Arastirmanin 6rneklemini ¢alismaya katilmayt kabul eden
toplam 264 gonulli 6grenci olusturmustur. Tarafimizca hazirlanan 21 soruluk anketin Ggrenciler
tarafindan doldurulmas: istenmistir. Anketin birinci bolimiinde katilanlarin sosyoekonomik seviyesini
tespit etmek icin demografik ve sosyoekonomik durumlarint gésterir sorular sorulmustur. Tkinci boliimde
ise Ogrencilerden GETAT uygulamalarina yonelik bilgi durumlarini lgen sorulara cevap vermesi
istenmistir.

Bulgular: Calismaya katilan 264 égrencinin %62,90’ kiz, %37,10’u erkek idi. Ogrencilerin %53,80% 1k ve
Acil Yardim, %281 Evde Hasta Bakimi, %018,20’si Cocuk Gelisimi programinda égrenim gérmekteydiler.
Calismamiza katilan 6grencilerin arasinda GETAT uygulamalarini hi¢ kullanmayanlarin orani %71,20 iken
bu uygulamalarin yararli olmadigini disinenlerin orant %4,20°dir. GETAT hakkindaki bilgiye en cok
internetten ulastiklarini ve GETAT uygulamalart yonetmeliginde kabul edilen 15 yontemden en sik
bilinen uygulamalarin sirasiyla; kupa uygulamasi (n=2006), stlik uygulamas: (n=198) ve hipnoz (n=193)
oldugu belirlendi.

Sonug: Saghk Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu’nda okuyan &grencilerin GETAT konusunda bilgi
diizeylerinin yeterli olmadigi ve cesitli egitimler verilerek Ggrencilerin bilinclendirilmesi gerektigi sonucuna
varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Ogrenci, Gelenekse ve Tamamlayict Tip (GETAT), bilgi diizeyi, tutum

Abstract

Objectives: The aim of this study was to determine the knowledge and attitudes of the students of
Health Services Vocational School on Complementary and Alternative Medicine (CAM) practices and to
evaluate their behaviors.

Materials and Methods: This descriptive study was carried out between January and March 2019 among
1st and 2nd year students at Cankir1 Karatekin University Eldivan Vocational School of Health Services
with asking for their permission. The sample of the study consisted of 264 volunteer students who agreed
to participate in the study. The 21-item questionnaire prepared by us was requested to be completed by
the students. In the first part of the questionnaire, the demographic and socioeconomic status of the
participants were asked to determine the socio-economic levels of the participants. In the second patt,
the students were asked to answer questions that measure their knowledge of CAM applications.

Results: The sample comprised of 264 students of which 62.90% were female and 37.10% were male.
53.80% of the students are studying at First Aid and Emergency, 28% ate at Home-Care Service and
18.20% are at Child Development program. Among the students who participated in our study, the rate
of those who never used CAM applications was 71.20% and the rate of those who thought that these
practices were not useful was 4.20%. The students stated that they have the most access to information
about CAM on the internet and it was determined that of the 15 methods adopted in the CAM
applications regulation, the most commonly known applications were; cup application (n=200), leech
application (n=198) and hypnosis (n=193).

Conclusion: It was concluded that the level of knowledge of the students in the Vocational School of
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Girig
Butunlestirici tp olarak da adlandirdan Geleneksel ve Tamamlayict Tip (GETAT)
uygulamalari genis bir yelpazede bircok iyilestirici felsefeyi barindirmakla birlikte hastaliklari

onlemek, stresi azaltmak, yan etkileri ve semptomlart 6nlemek veya azaltmak ya da hastaligt
kontrol etmek icin de kullanilmaktadir.”

GETAT uygulamalarinin kullanimi diinya ¢apinda popilerligini korumakla birlikte son on
yilda bircok tlkede artmistir.* Artan bu talep dogrultusunda geleneksel tipta kullanilan iiriin ve
uygulamalarin giivenligi, etkinligi ve kalitesi hem saglik otoriteleri hem de halk i¢in tartisilir hale
gelmistir.” Bundan dolayidir ki bircok iilke GETAT uygulamalarint yasal konuma kavusturan
diizenlemeler yaparak bu trtn ve uygulamalarin giivenlik, etkinlik ve kalitelerini saglamak icin
hangi yollarla diizenlenecegine dair karar vermeyi amaglamaktadir.’

Ulkemizde de GETAT uygulamalarinin gittikce artan oranda kullanilmastyla birlikte Saglik
Bakanligi tarafindan GETAT Uygulamalar: Yonetmeligi Resmi Gazete’de yayimlanarak yirirlige
girmistir.” Bu yonetmelikle birlikte uygulanabilecek 15 farkli yontemin cercevesi ¢izilmis ve
bilimsel bilgiye dayali olarak mevcut saglik sistemine entegrasyonu 6nem kazanan bir konu haline
gelmistir. Bununla birlikte bircok tniversitede GETAT Uygulama ve Arastirma merkezleri
kurularak egitimler verilmis ve s6z konusu uygulamalarin ehil ellerde ve dogru bir bigimde
yurittlmesi i¢in standartlar olusturulmustur. Ayrica bazi tniversitelerde GETAT Anabilim dali
kurularak giincel ulusal ve uluslararasi bilgiler 1s1ginda lisanststi egitim verilmeye baslanmis ve
saglik bilimleri egitimi veren bolumlerde se¢meli dersler agilmustir. Diinya genelinde yapilan gesitli
calismalar saglik alaninda egitim alan 6grencilerin doktorlara nazaran tamamlayict tipa daha fazla
ilgi gosterdiklerini ve tamamlayict tip egitimi almak ile bu konuya olan ilginin dogru orantili
oldugunu gostermistir.*"” Ancak mevcut en yaygin GETAT yéntemlerinin giivenlik sorunlart ve
tehlikelerinin farkinda olmadiklart belirflenmistir."

Saglik sisteminin bir parcast olan Saglik Hizmetleri Meslek Yiksekokulu mezunlarinin,
mevzuatta yer alan yontemlerin kullanim amaclarini, etkilerini ve risklerini bilmesi bu yontemleri
kullanan bireylerin dogru yonlendirilmesi agisindan 6énemlidir. Tdm bu nedenlerden 6tirta Saghk
Hizmetleri Meslek Yiksekokulu’nda egitimleri devam eden 6grencilerin GETAT uygulamalart
hakkindaki bilgi, tutum ve davranslarinin arastirilmast gereklilik arz etmektedir.

Bu bilgiler dogrultusunda ¢alismamiz  Saglk Hizmetleri Meslek Yiksekokulu
ogrencilerinin GETAT uygulamalarina karst bilgi diizeylerini ve tutumlarint belirlemek ve
davranislarini degerlendirmek amaciyla gerceklestirilmistir.

Materyal ve Metot

Calisma, 2019 yili Ocak-Mart aylari arasinda Cankir1 Karatekin Universitesi Eldivan Saglik
Hizmetleri Meslek Yiksekokulu’nda yuratilmustir. Arastirmanin evrenini; 2018-2019 Egitim
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Ogretim yilinda 6grenim goren dgrenciler olusturmugtur. Caligmaya katilmayt kabul eden 264
ogrenci Orneklemi olusturmustur. Arastirmaya katilmak istemeyen Ogrenciler arastirmaya
alinmamustir.

Arastirmada veri toplama aract olarak arastirmacilar tarafindan bilimsel kaynaklar destegi
ile hazirlanan soru formu kullanilmistir. Soru formu 2 boélimden ve toplam 21 sorudan
olusmustur. Birinci boliimde demografik bilgiler (6 soru), ikinci bélimde 6grencilerin GETAT a
yonelik tutum ve davransslart (15 soru) ele alinmustir.

Arastirmanin yiiriitiilebilmesi icin Cankirt Karatekin Universitesi Etik Kurulu onayt ile
okul yonetiminden yazil izin alnmistr (Karar no: 2019/81). Ayrica uygulama sirasinda
Ogrencilere ¢alismanin amact agiklanarak 6grencilerden sozli izin alinmustir.

Verilerin Istatistiksel Degerlendirilmesi

Verilerin degerlendirilmesinde SPSS (Statistical Package for Social Sciences) Release 22
kullanilmis ve tiim testler icin p=0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir. Veriler
arast karsilastirmalarda Ki-Kare ve Fisher’in Kesin Ki-kare testi uygulanmistir.

Bulgular

CGalismaya katllan 6grencilerin %62,90’inin kiz 6grenciler oldugu, %37,10unun erkek
égrenciler oldugu belirlenmistir. Ogrencilerin yas ortalamasinin ise 19,48+1,22 yil oldugu
gorilmustur. Ogrencilerin %53,80%1 1lk ve Acil Yardim, %28% Evde Hasta Bakimi, %18,20%i
Cocuk Gelisimi programinda 6grenim gormekteydiler.

Tablo 1. Katilimcilarin demografik ve sosyoekonomik 6zellikleri

Degisken n %
Cinsiyet Kadin 166 62,90
Erkek 98 37,10
17 4 1,50
18 45 17
Yas 19 91 34,50
20 74 28
21 ve tzeri 50 18,90
1lk ve Acil Yardim 142 53,80
Ogrenim gérdiigii boliim Cocuk Gelisimi 48 18,20
Evde Hasta Bakimi 74 28
Saglik giivencesi Var 236 89,40
Yok 28 10,60
0-800 TL. 10 3,80
Ailenin gelir durumu 801-1500 1. 07 25,40
1501-2050 TL 101 38,30
2501TL ve tizeri 86 32,60
Lise 68 25,80
Saglik Meslek Lisesi 1 0,4
Mezun olunan okul Imam Hatip Lisesi 142 53,80
Anadolu Lisesi 50 18,90
Cok Programli Lise 3 1,10
Toplam 264 100
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Ogrencilerin - %89,40’mnin  saglik giivencesi bulunmaktadir. Calismaya dahil olan
égrencilerin aile gelir durumu en yiiksek olarak (%38,30) 1501-2500 TL arasindadir. Ogrencilerin
%53,80’1 imam hatip lisesinden mezun olmustur (Tablo 1).

GETAT uygulamalarinin bilinme oranlarinin dagilimina bakildiginda, yonetmelikte kabul
edilen 15 uygulamadan o6grenciler tarafindan en ¢ok bilinen ilk 5 uygulamanin sirastyla kupa
uygulamast (n=2006), stlik uygulamasi (n=198), hipnoz (n=193), ile mizikterapi (n=160),
akupunktur (n=143) oldugu belirlenmistir (Tablo 2).

Tablo 2. GETAT uygulamalarinin bilinirlik durumlar*

GETAT Uygulamalar1 n
Kupa uygulamasi (hacamat) 206
Suliik uygulamast 198
Hipnoz 193
Mizikterapi 166
Akupunktur 143
Larva uygulamasi 65
Ozon uygulamast 61
Fitoterapi 59
Refleksoloji 36
Osteopati 26
Apiterapi 25
Homeopati 17
Kayropraktik 12
Mezoterapi 11
Proloterapi 11

*Katilimcilardan bildikleri tim GETAT dallarint belirtmeleri istenmistir.

Calismaya katllan ogrencilerin GETAT uygulamalarina bakis acilart degerlendirildiginde
%411 (n=108) GETAT’1 modern tiptan ayr1 ve iyilestirici bir alan olarak gérirken, %36’s1 (n=95)
modern tibbin tamamlayicist olarak gordiigiint belirtmistir. Ogrencilerin %144 (n=37) GETAT™
para tuzag olarak gorduguni belirtirken, popiler kultiir araglarindan birisi olarak géren %9’luk
(n=24) 6grenci grubu en son sirada yer almistir (Sekil 1).

Para tuzag:; Modern
14% tibbin
L tamamlayici
s1; 36%
Modern
tiptan ayn Populer
ve iyilestirici kaltar
bir alan; araclarnndan
419% birisi; 996

Sekil 1. Ogrencilerin GETAT’a bakis acilart
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Tablo 3’de 6grencilerin GETAT a iliskin gorisleri listelenmektedir. Ogrencilerin %47’si
GETAT vyontemlerini hastalik etkilerini azaltmak icin kullandiklarint belirtmistir. GETAT
kullaniminin modern tedaviler kadar etkili olup olmadigi konusunda kararsiz kalan 6grencilerin
orant %40,90 olarak bulunmustur. Ogrencilerin %066,30’u universitelerde GETAT ile ilgili
bolimlerin kurulmasini, %71,60’t uygulamalar ile ilgili kurs veya egitim verilmesini istediklerini
ifade etmistir. Ogrencilerin %76,10°u uygulamalarin bir hekimin gézetiminde olmast gerektigini
belirtmistir (Tablo 3).

Tablo 3. Ogrencilerin GETAT"a iliskin goriisleri

Ogrencilerin GETAT uygulamalarina ait goriigleri n %
Hastalikla direkt savas 29 11
Hastalik etkilerini azaltmak 124 47
GETAT kullanim amaclart Duygusal iyilesme saglamak 31 11,70
Umit ve olumlu diisiinme 44 16,70
Viicudun direncini arttirmak 36 13,60
Kesinlikle katiiyorum 27 10,20
Cogu alternatif tedavinin modern Katiliyorum 102 38,60
tedaviler kadar Kararsizim 108 40,90
etkili oldugunu dustiniiyorum Katilmiyorum 23 8,70
Kesinlikle katilmiyorum 4 1,50
Universitelerde GETAT ile ilgili bélim | Evet 175 66,30
kurulmasini ister miydiniz? Hayir 89 33,70
GETAT yontemleriyle ilgili herhangi bir  |Evet 33 12,50
kurs/egitime katildiniz mi? Hayir 231 87,50
GETAT yontemleriyle ilgili herhangi bir | Evet 189 71,60
kurs/egitim verilmesini ister misiniz? Hayir 75 28,40
GETAT bir hekimin gézetiminde Evet 01| 7610
olmalidir i > 1,90
Bir fikrim yok 58 22
Evet 173 65,50
GETAT tibbi tedaviye ek uygulanabilir  |Hayir 13 4,90
Bir fikrim yok 78 29,50

Ogrencilere “GETAT kullanma durumlari ile kullanilan yontemden yarar gérmeleri” ile
ilgili sorular soruldugunda istatiksel olarak anlamli bir iligki saptanmistir (p=0,001). Toplam 76
ogrenci birden fazla GETAT uygulamasi kullandigini ve bunlarin %53,90t kullanilan yontemin
yararli oldugunu belirtmistir. Hic GETAT uygulamast kullanmamis 188 6grencinin %70,70’1
kullanilan yontemlerin yararli olup olmadigi konusunda kararsiz kalmis, %251 GETAT
kullanmadiklart halde kullanilan yéntemleri yararli bulduklarini belirtmislerdir. Ogrencilere
“GETAT yontemlerini kullanma durumlart ile kullanidlan yontemden zarar goérmeleri”
soruldugunda istatistiksel olarak anlamli bir iliski olmadigi gorilmustir (p=0,120). Calismaya
katilan Ggrencilerden 188 Ogrenci hi¢ GETAT kullanmadigini ifade ederken, birden ¢ok kez
GETAT yontemi kullanan 76 6grencinin %96,10’u kullanilan yontemlerden zarar gérmediklerini
belirtmistir.

GETAT yontemlerini kullanma ve bu yontemler hakkinda bilgi arama arasinda istatiksel
olarak anlamlt bir iliski oldugu gérildd (p=0,001). GETAT uygulamalarini hi¢ kullanmadigin
belirten 188 oOgrenci arasindan %44,70’t hicbir zaman GETAT hakkinda bilgi aramadiklarini
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belirtmistir. Birden ¢ok GETAT yontemi kullandigint belirten 76 6grencinin %50’si GETAT
hakkinda “bazen” bilgi aradiklarint bilgi aradiklarini ifade etmistir. (Tablo 4). Ogrenciler GETAT
yontemlerini gesitli alanlardan 6grenebilmektedirler. Calismamizdaki “GETAT yontemleri ile ilgili
bilgiyi nereden Ogrendiniz?” sorusuna verilen cevaplarin sirasiyla internet (%27,10), akraba
(%22,60), arkadas (%14,90), saghk personeli (%13,50), medya (%11), baharatcilar (%8,10) ve
hepsi (%2,80) seklinde oldugu gorilmustir.

Tablo 4. GETAT yontemlerini kullanma durumu ile bilgi arama arasindaki iligki

GETAT hakkinda bilgi aradim Toplam

Sik s1k Bazen | Nadiren Higbir

zaman
GETAT Hig n 14 44 46 84 188
yontemlerini | kullanmadim % 7,40 23,40 24,50 44.70 100

kullanma Birden ¢ok n 7 38 18 13 76

durumu kullandim % 9,20 50 23,70 17,10 100
Toplam n 21 82 04 97 264
% 8 31,10 24,20 36,70 100

X2= 23,70 SD= 3 p<0,001

Calismamizda ayni zamanda GETAT yontemlerini kullanma ve bu yontemler hakkindaki
bilgi seviyeleri arasinda iliski oldugu gorilmustir. Birden fazla GETAT yontemi kullanan
ogrencilerin bilgi seviyelerinin hi¢ kullanmayanlara gére daha ytiksek oldugu ve farkin istatistiksel
olarak anlamli oldugu belirlenmistir. (p=0,002) (Tablo 5).

Tablo 5. GETAT yo6ntemlerini kullanma durumu ile bu yontemler ile ilgili bilgi seviyeleri
arasindaki iligki

GETAT yontemleri ile ilgili bilgi
seviyeniz Toplam
Hig yok Az Orta Cok iyi

GETAT Hig n 5 74 107 2 188
yontemlerini | kullanmadim % 2,70 39,40 56,90 1,10 100
kullanma Birden ¢cok n 0 14 62 0 76
durumu kullandim % 0 18,40 81,60 0 100
Toplam n 5 88 169 2 264

% 1,90 33,30 64 0,80 100

X2= 15,10 SD= 3 p=0,002

Tartisma

Son yillarda GETAT uygulamalarinin kullanimi diinya ¢apinda bircok ilkede giderek
artmaktadir. Turkiye genelinde cesitli hastaliklarda GETAT kullanimu ile ilgili yapilan g¢alismalar
incelendiginde bireylerin bu yontemleri kullanim oraninin %12,60 ile %86,30 arasinda degistigi
belirtilmistir."”” Bizim calismamizda ise bir ve birden fazla GETAT uygulamast kullanan bireylerin

orant %29 olarak belirlenmistir ve bu oranin olduke¢a distik oldugu gérilmustiir.

Hastalarin tedavi ve bakim siireglerinde buyik rol oynayan saglik profesyonellerinin
GETAT uygulamalari hakkindaki bilgi dizeyleri hastalara dogru bilgi verilmesi agisindan
onemlidir. Ancak, yaptigimiz ¢alismada Saglk Hizmetleri Meslek Yiksekokulu 6grencilerinin
GETAT hakkindaki bilgi diizeylerinin dustik ya da orta seviyede oldugu gérilmistir. Daha 6nce
yapilan ¢alismalarda hemsireler ve tip fakiltesi 6grencileri gibi saglik alaninda gérev yapacak
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kisilerin de bilgi diizeylerinin diisiik oldugu belirtilmistir.">">"* Bununla birlikte Eldivan Saglik
Hizmetleri Meslek Yiksekokulu o6grencilerinin GETAT wuygulamalart hakkinda bilgi arama
isteklerinin de oldukea diistik oldugu belirlenmistir. Bilgi arama istekleri az olmasina ragmen bilgi
diizeylerinin orta seviyede tespit edilmesi Ggrencilerin bu yontemler ile ilgili bilgileri farkls
cevrelerden duymus olabilecegini gostermektedir. Ogrencilere bu yéntemleri 6grenme alanlart
soruldugunda sirastyla internet ve akraba oldugunu belirtmislerdir. Sonmez ve ark. yaptiklart
calismada tp fakultesi 6grencilerinin bu konu ile ilgili bilgi kaynaklarinin ¢ogunlukla internet,
akraba ve komsular oldugunu rapor etmislerdir.'* Araz ve ark. sirastyla arkadas, akraba/komsu ve
saglik personeli olarak belirlemistir."”” Ulkemizde saglik alaninda egitim goren diger égrenciler ile
yapilan arastirmalarda da siralamanin ¢ok fazla degismedigi goriilmektedir.'""® Diinya genelinde
yapilan ¢alismalar ise saglik alaninda egitim alan 6grencilerin bilgi edinme kaynaklarinin genellikle
internet, makaleler ve kitaplar oldugunu gostermistir."”

Calismamizda GETAT uygulamalarinin yararli olma durumu sorusuna buylk oranda
“kararsizim” cevabinin verildigi gorilmistiir. Ogrencilerin kararsiz olmasinin altinda yatan
sebepler arasinda uygulamanin tam olarak hangi alanda kullaniddigini bilmemesi veya bilgi kirliligi
olabilir. Sosyal medyada bu uygulamalar ile ilgili pek ¢ok haber yapimakta ve dolayisiyla
bilimsellikten uzak bilgiler verilebilmektedir. Ilgaz ve Go6ziim, saglk profesyonellerinin saglik
okuryazarlig1 seviyesinin yetersiz olmasi sebebiyle bireylerin internet, televizyon ve gazete gibi
anonim kaynaklara yoneldigini ve dogru uygulamayi kullanabilmeleri icin saglik okuryazarlig
seviyelerinin arttirilmast gerektigini belirtmislerdir.”” Calismamizda diisitk oranda da olsa GETAT
uygulamalarini yararlt bulmayan kesim arasinda yanlis uygulama yapan bireylerin olmast da
muhtemeldir. Ancak birden ¢ok GETAT uygulamast kullandigi halde yarar gordugiini belirten
ogrencilerin oraninin yitksek olmast bilgi diizeylerinde eskiye nazaran artis oldugunu géstermesi
actsindan sevindiricidir.

Ogrencilerin GETAT uygulamalarina bakis agist incelendiginde oldukea ilging sonuglar
elde edilmistir. Ogrencilerin %36’st modern tibbin tamamlayicist oldugunu diistintirken %41’
modern tiptan ayrt ve lyilestirici bir alan olarak belirtmistir. Sonuglar, 6grencilerin biytk bir
kisminin GETAT uygulamalarini konvansiyonel yontemlerin destekleyicisi olarak tanimladigini
gostermektedir.

Yaptigimiz calismada hastalik etkilerini azaltmak, GETAT uygulamalarinin kullanim
amagclart arasinda en yiksek orana sahiptir. Bizim calismamizla paralel olarak Araz ve ark.,
hemsirelik bolimiinde egitim alan 6grenciler ile yaptiklari calismada Ogrencilerin %84 tntin
GETAT uygulamalarini saglik problemleri i¢in kullandiklarini tespit etmislerdir."’

GETAT uygulamasini hi¢ kullanmadigi halde (%71) bu uygulamalarin hastalik etkilerini
azaltiint dustinen 6grencilerin oraninin (%47) oldukea yiksek oldugu gorilmistir. Bu durum
ogrencilerin ¢evresinde bu tedavi yontemlerine olumlu yanit veren bireylerin bulunmast ya da
bununla ilgili duyumlar almas ile agiklanabilir.

Bu yontemler hakkindaki bilgilerinin yetersiz oldugunu diisiinen 6grencilerin biiyiik bir
kismt hem bu alanda egitim almak istemekte hem de bu alanla ilgili birimlerin ac¢ilmasina olumlu
bakmaktadir. Greiner ve ark., saglk alaninda egitim alan Ogrenciler ile yaptiklart calismada
dgrencilerin %72' sinin bu konuda egitim almak istediklerini tespit etmislerdir.”" Ayrica, 6grenciler
GETAT uygulamalarinin hekim gbzetiminde olmasi gerektigini distinmistir. Sénmez ve ark. da
aynt sekilde GETAT uygulamalarinin 6zellikle hekimler tarafindan uygulanmasinin gerekliligini
belirtmislerdir.'* Elde edilen sonuglardan yola cikarak, saglik ile ilgili bélimlerin miifredatlarina
GETAT egitimi eklenmesi faydalt olacagint diistinmekteyiz.

Calismamizda tlkemizdeki GETAT yonetmeliginde yer alan 15 uygulama yontemi temel
alinmistir. Yapilan diger calismalara bakildiginda arastirmacilar ¢alismalarina pek ¢ok yontemi
dahil etmislerdir ve dolayistyla yontemlerin siniflandirilmast olmadan 6nce masaj, bitkisel caylar
gibi pek ¢ok farkli durum ele alinmistir. Saghk alaninda egitim alan Ggrenciler ile yapilan

Oglaket IThan ve ark. 742 Ankara Med J, Vol. 19, Num. 4, 2019



Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu Ogrencilerinin Geleneksel ve Tamamlayict Tip ile Tlgili Bilgi Diizey
ve Tutumlarinin Degerlendirilmesi

calismalarda akupunktur, bitkisel ¢aylar ve masajin en fazla bilinen GETAT yontemleri oldugu
goriilmistir.'*">* Bu durum calismalardan farkli sonuglarin ¢tkmasina yol agmaktadir. Cetin,
2007 yilinda yaptigt bir calismada bu durumu ele almistir.”> GETAT uygulama yonetmeliginin
yurarlige konmast ile birlikte bu tarz yapilan c¢alismalardan elde edilen sonuglarin
kiyaslanmasindaki sorunlarin ortadan kalkacagini distinmekteyiz. Bu durum daha saglikli veri elde
edilmesi agisindan da 6nemlidir. Calisgmamizda ele alinan 15 uygulama yonteminin hem popiiler
olmast hem de eskiden beri uygulaniyor olmast bilinirliklerini etkileyen énemli faktorlerdir.

CGalismamizin baslica kisithhigr calismaya katllan Ogrenci sayisinin az olmasidir. Bunun
disinda gegerlik ve gtivenirlik 6zellikleri stnanmis tlkemize 6zgi GETAT’a yonelik gelistirilen bir
6lcegin kullanidmamasidir.

Sonu¢ olarak; dinyada ve tlkemizde GETAT yontemlerinin kullanimi hizli bir artis
gostermekte ve saglik profesyonelleri bireyleri yonlendirme konusunda aktif rol oynamaktadir.
Dolayisiyla saglik profesyonellerinin, bu yontemler hakkinda yeterli bilgiye sahip olmalari, bu
yontemlerin olast riskleri, yararlari ve kisitlamalari gibi konularda bireyleri gerekli durumlarda
bilgilendirmeleri ve rehberlik etmeleri, bireylerden gelen sorulara agik ve net bir sekilde yanit
verebilmeleri ¢ok Onemlidir. Tleride saglik profesyoneli olacak 6grenciler iizerinde yapilan
calismalar az sayida 6rneklem tizerinde yapilmus oldugundan saglik personelinin GETAT ile ilgili
durumlarint yeterli bir sekilde yansitmamaktadir. Bu nedenle bu alanda daha c¢ok calisma
yapilmasina gereksinim duyulmaktadir.

Cikar Cakigsmasi: Yazarlar bu yazinin hazirlanmast ve yaymnlanmast asamasinda herhangi bir
ctkar cakismast olmadigint beyan etmislerdir.

Finansman: Yazarlar bu yazinin arastirma ve yazarlik stirecinde herhangi bir finansal destek
almadiklarint beyan etmislerdir.
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Amag: Tutin kullanimi, dinyanin karsilastigi en biytk halk sagligt sorunlarindan birisidir. Tttln tGrtnleri
icinde en yaygin bagimhlik sorunu yasanan sigaraya, siklikla genclik déneminde baslanmaktadir. Bu
dénemde sigaraya baslayanlarin 6nemli bir bolimi, birkag yil icinde bagimli haline gelmekte ve kalict birer
icici olmaktadirlar. Calismamizda, tip fakiltesi 1. sinif 6grencilerinin sigara icme aliskanliklari, etki eden
faktorler ve bagimlilik diizeylerinin arastirilmast amaclanmustir.

Materyal ve Metot: Kesitsel tanimlayict tipte olan calismanin evrenini, Usak Universitesi Tip
Fakultesinde, 2017-2018 6gretim yilinda egitime baslayan 1. siniftaki 62 6grenci olusturmustur. Veri
toplama formunda demografik bilgilerin yani sira sigara igme aliskanligt ve davramiglarini, yasadiklart
ortamda, ailede, yakin arkadaslarinda sigara igme durumlari, sigaraya baslama yasi, nedenlerini, birakma
disincesini sorgulamaya yonelik sorular ve nikotin bagimlilik diizeyini 6l¢meye yonelik Fagerstrom
Nikotin Bagimlilik Testi (FNBT) yer almustir.

Elde edilen veriler, Ki-kare testi, Mann-Whitney U testi ve Pearson Korelasyon testi kullanilarak
degerlendirilmistir.

Bulgular: Calisma grubunda yer alan tip fakiiltesi 1.siuf 6grencileri, erkekler daha agirlikli olmak tizere %
20,30 oraninda sigara icmektedirler. Arkadaslarindan ¢ogunlugu ve ¢ok azi sigara icenlerin dagilimu, sigara
icen ve igmeyen 6grencilerde anlamli bicimde farkli bulunmustur. Sigara icenlerde Fagerstrém bagimlilik
puani ortalamast 5,16 £ 2,1 (min: 2, maks: 9) dur. Yiksek oranda bagimlt olanlarin orani % 16,80’dir.
Sigara icen 6grencilerin % 58,30’unda, arkadaslarinin ¢ogu da sigara icmekte ve % 66,7071 lise doneminde
icmeye baslamistir. Yaridan fazlasinda (% 58,30) baslamada en énemli neden; arkadas-cevre etkisidir ve
birakmayt diisinmektedir. Ote yandan sigara ile miicadeleye katki vermeyi disiinenlerin orani sigara
icmeyen grupta anlamli olarak daha ytksektir. Arastirma grubunun yarisindan cogu (% 67,80), sigara
yasastnin kismen uygulandigini diisinmektedir.

Sonug: Calismamizda, tip fakiltesinde egitimine baslayan 6grencilerde sigara igme orani, toplumun
geneline goére daha az olmakla birlikte diger alanlardaki tiniversite 6grencileri ve gen¢ nifustakine benzer
dizeyde bulunmustur. Gelecek yillarda sigara ile mucadelede 6nemli gérevler Ustlenecek olan tip
6grencileri, egitimlerinin basindan itibaren sigaradan uzak tutulmali ve igenlerin de birakmalart yontinde
etkili calismalar yapilmalidir. Hem egitim hem de sosyal etkinlikler (topluluk kurma, farkindalik olusturma,
halk egitimlerine katki vb.) yolu ile 6grenim siireci boyunca yapilacak olan ¢alismalar, sigarasiz bir toplum
olusturmada 6nemli katkilar saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Ttttin kullanimi, tip 6grencileri, nikotin bagimlilig

Objectives: Tobacco use is one of the world's largest public health problems. The most common
addiction problem among tobacco products is smoking, which is often started in youth. In this petiod, a
significant portion of those who start smoking become dependent and become permanent smokers in a
few years. The aim of this study was to investigate the smoking habits, affecting factors and addiction
levels of first year medical students.

Materials and Methods: The universe of this cross-sectional descriptive study consisted of 62 students
in the first grade who started education in the 2017-2018 academic year at Usak University Faculty of
Medicine. In addition to demographic information, the Fagerstrém Nicotine Dependence Test (FINBT)
was used to measure smoking habits and behaviors, smoking conditions in the family, close friends, age
at onset, reasons for questioning, and the level of nicotine dependence. The data were evaluated by using
Chi-square test, Mann-Whitney U test and Pearson Correlation test.
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Results: In the study group, the first year students of the medical faculty smoked at a rate of 20.30%,
mainly males. The distribution of smokers and the majority of their friends were found to be significantly
different among smokers and nonsmokers. The average Fagerstrom dependence score in smokers was
5.1622.1(min: 2, max: 9).The rate of highly dependent 16.80%.The 58.30% of the students who smoked,
most of their friends smoked and 66.70% of them started to smoke during high school. In more than
half of the smokers (58.30%), the most important reason to start is the friend-environment effect and
they are considering quitting smoking. On the other hand, the rate of those who think to contribute to
the fight against smoking is significantly higher in the non-smoking group. More than half (67.80%) of
the study group thought that the cigarette law was partially implemented.

Conclusion: In our study, the rate of smoking among the students who started their education in the
medical faculty was found to be similar to those of university students and young population in other
areas, although it was less than the general population. Medical students, who will assume important
duties in the fight against smoking in the coming years, should be kept away from smoking from the
beginning of their education and effective studies should be conducted for the smokers to quit.
Throughout the learning process, both through education and social activities (establishment community,
raising awareness, contributing to public education, etc.), it will make a significant contribution to
building a smoke-free society.

Keywords: Tobacco use, medical students, nicotine dependence
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Girig

Tutun kullanimi, diitnyanin karsilastigt en buytk halk sagligi sorunlart arasinda bulunmakta
ve en yaygin 6nlenebilir mortalite nedeni olarak kabul edilmektedir.” Diinya Saglik Orgiitii (DSO)
Kiiresel Tutin Raporu’nda; titin kullaniminin, mevcut egilim devam ederse, 2030 yilina kadar
her yil diinya ¢apinda % 80’1 dusiik ve orta gelirli iilkelerde olmak tizere, 8 milyondan fazla insanin
olimiine neden olacag bildirilmektedir.’” Diger taraftan, sigara ve diger tiitiin triinlerini
kullananlarin yaklagik yarisinin, tatin kullanimi ile iliskili hastaliklar nedeniyle, yasamlarinin
sonlanacagr ongorilmekte ve akciger kanserinin % 71’inin, kronik akciger hastaliklarinin %
42’sinin, kalp-damar hastaliklarinin ise yaklastk % 10’unun sigara igmeye bagli oldugu ifade
edilmektedir.*

Kiresel Yetiskin Tutlin Arastirmast Turkiye Raporu’na gore; ilkemizde on bes yas ve
tzerindeki yetiskinlerin % 31,20si sigara igmektedir. 16 milyon yetiskin titiin kullanmakta ve her
yil 100 bin dolayinda kisi titin kullanmminin yol agtigt hastaliklar nedeniyle hayatini
kaybetmektedir. 2030 yilinda 240 bine ulasacagi tahmin edilen bu sayinin, trafik kazalarina baglt
olimlerden 15-20 kat daha fazladir. Sigara kullananlar arasinda 18 yasindan once baglama oran1 %
59 ve ortalama baslama yast 17 olarak bildirilmektedir.’

Sigara, bagimlilik sorununun en stk yasandigi titin trintdir. Genellikle adélesan (10-19)
ve genglik doneminde (15-24) baslanmaktadir. Bu dénemlerde sigaraya baslayanlarin yarist 15-20
yil streyle sigara igebilir ve kisinin sigaraya bagimli olmasi birka¢ ay ile 3 yil igerisinde
gerceklesebilmektedir.”® Adolesan donemde sigara icmeyi deneyenler, yiiksek bir oranda bagimli
olmakta, daha zor sigarayr birakabilmekte ve 6miir boyu sigara bagimlist haline gelmektedirler.’
Ornegin, Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’nde sigara icenlerin = % 83, sigara icmeye 18
yasindan 6nce baslamustir.” Diinya genelinde 13-15 yas grubundaki her on adélesandan biri sigara
kullanmakta ve bazt bélgelerde bu oran daha da yiiksektir."”

Universite yillari, gen¢ vetiskinlige gecisin, bilissel, sosyal ve duygusal degisimlerin
yasandidi, yeni bir fiziksel, sosyal, duygusal ve entelektiiel bir dénemdir.!’ Bu dénemde, evden ve
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aileden ayrilma, yeni bir ¢evreye uyum, bir meslege aday olma ve is bulmayla ilgili belirsizliklere
bagli gelisen kaygi ve stres yasanabilir.”” Hekim grubunda da, sigara i¢cme aliskanligi genelde
tniversite yillarinda baglamaktadir. Ozellikle tip fakiiltesi gibi egitim siirecinin uzun ve zorlu
oldugu fakiltelerde, stres gibi bazi faktorler Ggrencileri sigara i¢meye yonlendirebilmektedir.
Yurtici ve yurtdisinda tip fakiiltesi 6grencileri tizerinde yapilan calismalarda Ggrencilerin sigara
igme oranlarinin % 10 ile % 45 arasinda degismekte oldugu ve bu oranin ilk yillardan son yillara
dogru arttigi gorilmektedir.> "

Diger taraftan, gerek tniversite ogrencisi olan, gerekse sigara ile mucadelede gelecekte
saglik calisanlar icinde 6nemli bir bolimi olusturacak olan tip fakiltesi 6grencileri, lizerinde
hassasiyetle ¢alisilmast gereken grubu olusturmaktadir.

Bu calismada, sigara ile savasta buytk bir role sahip olacak olan, tip fakiltesi 1. Siuf
ogrencisi hekim adaylarinin sigara igme aliskanliklari, etki eden faktorler ve bagimlilik diizeylerinin
arastirilmast amaclanmustir.

Materyal ve metot

Arastirma Usak Universitesi Tip Fakiiltesinde yurtitilmiistir. Kesitsel tanimlayict tipte
olan c¢alismanin evrenini, 2017-2018 Ogretim yilinda 1. sinifta 6grenim  gbren toplam
62 ogrenci olusturmustur. Uygulama giinlerinde devamsiz olan 3 6grenciye ulasilamadigr icin 59
6grenci arastirma grubunda yer almistir. Calisma 6ncesinde Usak Universitesi Tip Fakiiltesi
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan onay (protokol no: 66, Karar no: 60,
Karar tarihi: 19.03.2018) ve Tip Fakdltesi Dekanligi’ndan izin alinmistir.

Ogrencilere calismanin amact aktarildiktan sonra, onamlart alinmus, calismaya katilmayt
kabul edenlere sinif ortaminda anket formu verilerek, arastirmacilar gézetiminde doldurmalart
saglanmistir. Anket formunda demografik bilgilerin yani sira sigara icme aligkanligt ve
davraniglarini, yasadiklari ortamda, ailede, yakin arkadaslarinda sigara icme durumlarini, sigaraya
baslama yas1, nedenlerini, birakma dustincesini sorgulamaya yonelik sorular ve nikotin bagimlilik
diizeyini 6l¢meye yonelik Fagerstrom Nikotin Bagimlilik Testi (FNBT) yer almistir. Bu test,
6 sorudan olusan ve her soruya yanitina gére belli bir puan verilen, nikotin bagimhlik dizeyini
belitlemek icin gelistirilmis bir testtir."” Uysal ve arkadaslart tarafindan Tiirkge gegetlilik glivenirligi
yapilmis olan testten alinan puana gore sigara icen ¢alisma grubu katiimcilar 3’e ayrilmustir. Buna
gore; 0-4 puan hafif, 5-7 puan orta ve 8-10 puan yiksek oranda nikotin bagimlisi olarak
siniflandirilmistir.’® Elde edilen veriler, SPSS 22.0 (Statistical Package For Social Science)
programi ile Ki-kare testi, Mann-Whitney U testi ve Pearson Korelasyon testi kullanilarak
degerlendirilmistir.

Bulgular

Arastirma grubunda yer alan Tip Fakiltesi 1. smuf Ogrencilerinin yas ortalamast
19,41 * 0,83 (min: 18, maks: 23) olup, % 64,4011 kiz 6grenciler olusturmaktadir. Ogrencﬂerin
45’1 (% 76,30) il merkezinde dogdugunu, % 77,40t ¢ekirdek aile yapisina sahip oldugunu, %
42,401 devlet yurdunda kaldigint belirtmistir. Incelenen grubun bazi temel demografik 6zellikleri
Tablo 1’de verilmistir.

Calisma grubunda yer alan 6grencilerin % 20,30’u sigara igmektedir. Bu oran erkek
ogrencilerde anlamli sekilde daha ytksektir (Fisher kesin ki-kare testi, p=0,002). Sigara igen
ogrencilerin, sik gorustikleri arkadaslarinin ¢ogunun sigara icme orani (% 58,30), icmeyenlerden
(% 14,90) anlamli olarak farkli bulunmustur, Ayni sekilde, sigara ile mucadeleye katki vermeyi
distinenlerin orani, sigara i¢gmeyenlerde anlamli olarak yiksektir (Fisher kesin ki-kare testi,
p<0,001). Tim grupta sigara yasasinin kismen uygulandigini diisinenlerin orant % 67,80°dir.
Sigara igme durumu ile aylik gelir arasinda anlamli bir iliski bulunmamistir. Ogrencilerin bazt
Ozellikleri ve sigara igme durumlart Tablo 2’de verilmistir.
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Tablo 1. Arastirmaya Katilan Ogrencilerin Bazi Demografik Ozellikleri

Ozellikler Aragtirma Grubu (n = 59)
Yas ort. ve min.-mak. 19,41 + 0,83 (18-23)
Cinsiyet Say1 %

Kadmn 38 64,40

Erkek 21 35,60
Dogdugu Yer

1l Merkezi 45 76,30
Ik ve Orta Ogretimin Bitirildigi Yer

1 merkezi 41 69,49

e 15 25,43

Koy 3 5,08
Kalinan Yer

Deviet Y urdu 25 42,40

Ozel Yurt 14 23,70

Tek Ev/ Apart 9 15,25

Arkadagla Ev/ Apart 7 11,85

Akraba ile 2 3,40

Allesiyle 2 3,40
Anne-Baba

Ikisi de sag 57 96,60
Aylik Gelir

1000 TL ve altinda 54 91,50

1000 TL jizerinde 5 8,50
Kardes Sayis1

0-1 34 55,90

2 ve dizer 25 4410
Anne Egitim Durumu

Lise ve altz 34 55,90

Yiiksek ogrenim 25 44,10
Baba Egitim Durumu

Lise ve altz 29 49.10

Yiiksek ogrenim 30 50,90

Sigara icen Ogrencilerin yarisindan fazlast (% 66,70) lise doneminde sigara i¢meye
baslamistir. Baslamada en sik etken arkadas-cevredir (% 58,30). Diger taraftan, sigara icenlerin %
58,30’u birakmayr distinmektedir. Ailede ve yasanidan yerde sigara icilmesi durumuyla iliski
saptanmamistir. Sigara icen Ogrencilerin nikotin bagimlilik diizeyini gosteren Fagerstrom
bagimlilik puant ortalamast 5,16 £ 2,1 (min:2, maks:9) bulunmustur. Yiksek oranda bagiml
olanlarin orant % 16,80°dir. Bagimlihik puani ile yas ve cinsiyet arasinda anlamli bir iliski
bulunmamustir. Sigara icen 6grencilerin bazt 6zellikleri Tablo 3’de verilmistir.

Tartigma

Arastirma grubundaki Tip Fakiltesi 1.smuf 6grencilerinde, sigara i¢cme orani erkek
ogrencilerde daha ytksek olmak tizere, % 20,30 diizeyinde bulunmustur. Bu oran, genel olarak
literatiirdeki calismalara gore diisiiktiir.'”?' Irgil ve arkadaslart Tip Fakiiltesi 6grencilerinin %
29,30'unun, Giines ve arkadaslart ise % 39'unun sigara ictigini bildirmislerdir.”>* Her ne kadar
calismamizda sigara igme orani disik bulunmus olsa da, gelismis tlkelerle karsilastirildiginda
oranin yiiksek oldugu gériilmektedir.***
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Tablo 2. Arastirma Grubundaki Ogrencilerin Onemli Ozellikleri ve Sigara icme Durumlar

Sigara Igmeyen Sigara Igen Toplam
(n:47) (n:12) (n:59)
Cinsiyet* Say1 % Say1 % Say1 Yo
Kiz 12 74,50 3 25,00 15 25,50
Erkek 35 25,50 9 75,00 44 74,50
Sik Goru:g,ulen 'arkada§lar1n1n 23 48,90 1 $.30 o4 40,70
¢ok azi1 sigara igenler
Sﬂi Go.tu§ulefn arkadaglarinin 7 14,90 7 58.30 14 2370
¢ogu sigara igenler*
Sigara ile miicadeleye katla 38 80,90 2 16,60 34 57,60
vermeyi diigiinen*
Sigara yasasinin kismen 29 | 51,70 | 11 91,70 | 40 | 67,80
uygulandigini diisiinenler
Toplam 47 79,66 12 20,34 59 100

* Fisher kesin ki-kare testi, p= 0,002

Diger taraftan, sadece Tip Fakdiltesi 1. Sif Ogrencilerini kapsayan bazi c¢alismalara
bakilacak olursa; Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi'nde 6grenim géren 1.siif 6grencilerinde
% 14,70, Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi'nde birinci siniftaki 200 6grenci tizerinde yapilan
calismada % 23, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi'nde yapilan bir ¢alismada dénem 1 égrencilerinde
bu oran % 17,60, Marakoglu ve arkadaslarinin 1.sin1f 6grencileri tizerinde yaptigt calismada ise %
3,70 olarak bulunmustur.”’ Daha sonra, 2010 yilinda 12 Tip Fakiiltesinin 6grencilerini kapsayan
bir ¢alismada sigara i¢me stkligt % 28,50 olarak bildirilmistir.”"

Tablo 3. Sigara Icen Ogrencilerin Ozellikleri

Ozellikler Sigara Igenler (n = 12)
Sigaraya Baglama D6énemi Say1 %
Lise 8 66,70
Lise Oncesi 4 33,30
Baglama Nedeni
Arkadas-cevre 7 58,30
Keyif-zevk alma 3 25,00
Birakmayi Diisiinen 7 58,30
Birakmak i¢in Hi¢ Profesyonel Destek Almayan 8 66,70
Bagimlilik Diizeyi
Hafif 5 41,60
Orta 5 41,60
Yiksek 2 16,80

Calismamizda sigaraya baslama nedeni olarak, arkadas ve gevrenin etkisi 1. sirada yer
almaktadir (% 58,30). Universite 6grencilerinde yapilan calismalarda, sigaraya baslama nedeni
olarak arkadas ve cevre, sikligi degismekle beraber ilk sirada yer almaktadir. Vatan ve
arkadaslarinin ¢alismasinda 1. sirayr "stres ve keyfi"; Mayda ve arkadaslarinin calismasinda,
"arkadas etkisi", Baykan ve arkadaslarinin calismasinda ise “stres” almistir.”” DSO’de de benzer
sekilde sonuclar bulunmaktadir.'****

Arastirmada 6grencilerin kaldiklar yer, ailelerinde sigara icilme durumu ile 6grencilerin
sigara icme durumlari arasinda istatistik olarak anlamli bir iliski bulunmazken; cinsiyetleri ve sik
gorisilen arkadas grubunda sigara icilme durumu ile 6grencilerin sigara igme durumlart arasinda
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istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmustir. Bu bulgulardan 6grencilerin sigara bagimliligin
ailelerinden daha ¢ok dis ¢evreden etkilenerek edindigi sonucuna varilabilir. Vatan ve
arkadaglarinin calismasinda ise sigara i¢me siklhigiyla; cinsiyetin erkek olmasi, yasadigi ortamda
sigara icilmesine izin verilmesi ile anlamli derecede iliskili bulunmustur.” Arkadas ve ¢evrenin
titin tiketiminin arttgt anlasiimaktadir. Benzer sekilde arkadaglariyla evde kalmanin, yurtta
kalmanin, bekar evinde kalmanin ve evin her yerinde rahatlikla sigara icilmesinin, kullanim
miktarint arttirdigint belirten calismalar mevcuttur.”

Tip egitimine baslayan Ogrencilerde sigara i¢me sikliginin diger alanlardaki 6grencilere
gore daha distik de olsa belirgin bir diizeyde (yaklasik 4 6grenciden biri) olmasi, bu durumla ilgili
onlemlerin alinmasi gerektigi mesajini da vermektedir. Bu baglamda, tip egitiminde sigaranin
zararlari ve sigara birakma yontemleri ile ilgili konularin, egitim igeriklerinde daha ayrintili olarak
yer almasi saglanmalidir. Livaditis ve arkadaglart ¢alismalarinda tip 6grencilerinin aldiklart tibbi
egitim ve klinik pratiklerin onlarin sigaradan uzak durmasi ve vazgeemesi icin yetersiz kaldigini
vurgulamistir.”’

Sigara igcen Ogrencilerin, Fagerstrom Nikotin Bagimlihk Testi ile yapilan
degerlendirilmesinde, puan ortalamast 5,16 = 2,1 olarak bulunmustur. Celikel ve arkadaslari ise,
Tokat tniversitesinde yaptiklart galismada bagimlilik puanint 3,9 + 2.4 olarak bildirmislerdir.”
Ayni grubun bagimlilik diizeylerine bakildiginda, %41,60’1n1n orta,
% 16,80’inin yiksek diizeyde sigara bagimlist oldugu saptanmusir. Celepkolu ve arkadaslari, yiksek
diizeyde bagimli olanlarin oranint % 50,10 olarak bildirmislerdir.”

Arastirmanin yalnizca bir Tip Fakdiltesinin 1. smuf 6grencilerinde gergeklestirilmesi,
kisithllik  olarak degerlendirilebilir. Farklt yerlerdeki Tip Fakiltesi 1. sumuf Ogrencilerinde
tekrarlanmasi, hem 6rneklem biytkliginin artmasina, hem de sonuglarin daha giicli hale
gelmesine neden olacaktir.

Sonug

Tip egitimine baslayan Ogrencilerde sigara i¢gme orani, toplumun geneline ve diger
tniversite ogrencilerine gére dusiik olmakla birlikte, 6nemli bir diizeyde bulunmustur. Toplumun
sigara icme aligkanliginin azaltilmasinda tGzerlerine buytk bir gorev disen ve gelecek yillarda sigara
ile miicadelede 6nemli gorevler tstlenecek olan tip Ggrencileri, egitimlerinin basindan itibaren
sigaradan uzak tutulmali ve igenlerin de birakmalar yontnde etkili ¢alismalar yapilmalidir.
Ogrencilerde, bu konuda topluma rol model olacaklari ve sigaradan uzak durmalari gerektigi
distincesini olusturmak igin ¢aba gosterilmelidir. Hem egitim hem de sosyal etkinlikler (topluluk
kurma, farkindalik olusturma, halk egitimlerine katki vb.) yolu ile 6grenim streci boyunca
yapilacak olan galismalar, sigarasiz bir toplum olusturmada anahtar rol oynayacaktir.

Toplumda kendileri 6rnek olma durumunda olacak olan hekim adaylarinin, sigara kontrol
programlarinda oncelikli hedef gruplardan birisi olarak ele alinmalart gerekmektedir. Hekimlik
meslegini segen, gelecegin hekimleri olacak genglerin bu konuda desteklenmeleri, saglikli nesillerin
yetismesine buytk katki saglayacaktir. Ayrica hekimlerin ve hekim adaylarinin, hastalarina 6rnek
olmalari a¢isindan miimkin oldugunca erken sigarayr birakmalart desteklenmelidir.

Sigara ile miicadelede, Tip Fakiltesi Ggrencilerinin sigara igmemeye 6zendirilmesi,
mezuniyet Oncesi tip egitimi programinda sigaraya iliskin bilgilerin yer almasi, bu bilgilerin
mezuniyet sonrasinda da diizenli ve stirekli olarak hekimlere verilmesi saglanmalidir.

Kaynaklar

1. World Health Organization Tobacco Free Initiative. Building blocks for tobacco control: a
handbook. WHO 2015 pp 4-13.
http:/ /www.who.int/tobacco/resources/publications/ tobaccocontrolhandbook/en/ (erisim
tarihi: 01.05.2018).

Berberoglu ve ark. 750 Ankara Med J, Vol. 19, Num. 4, 2019



Tip Egitimi Baslangicinda Sigara Kullanimi ve Etkileyen Faktorler, Usak-2018

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

20.

27.

World HealthOrganization: Tobacco. Factsheet No. 339. Geneva, Switzerland, 2014.
http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs339/en (etrisim tarihi: 01.05.2018).

World  Health  Organization, Who Report on the Global Epidemic 2011
http://whglibdoc.who.int/publications/2011/9789240687813/eng.pdf (etisim tarihi: 01.09.2017).
World HealthOrganization: Global status report on noncommunicable diseases. Geneva,
Switzetland, 2010. http://www.who.int/nmh/publications/ncd/report/full/en (erisim tarihi:
01.04.2018).

Mackay |, Eriksen MP, Ross H. TheTobacco Atlas. 4th ed. American Cancer Society, Atlanta,
GA, USA; 2012.

DSO Kiiresel Yetiskin Tiitiin Aragtirma Raporu,
www.who.int/tobacco/surveillance/survey/gats/report/tur/2012.pdf (erisim tarihi: 01.03.2017).
World Health Organization Regional Office for the Western Pacific (WHOPRO). Smoking
statistics fact sheet. 27 May 2002.
http://www.wpro.who.int/mediacentre/factsheets /fs /20020528 /en (erisim tarihi: 01.12.2016).
Centers for Disease Control and Prevention. Preventing tobacco use among young people: a
report of the Surgeon General (Executive Summary). MMWR 1994;43 (RR-4):1-
11.https:/ /www.cdc.gov/mmwt/pdf/rr/rr4304.pdf (erisim taribi: 01.11.2016).

World Health Organization. WHO Report On The Global Tobacco Epidemic, Brazil 2008,

. World HealthOrganization, Adolescents: Health Risksand Solutions. Factsheet No. 345. Geneva,

Switzerland, 2014.

Sonmez E, Akvardar Y. Genglerde Madde Kullaniminin Onlenmesinde Sosyal Norm Yaklagimu:
Daha c¢ok ictigimi diisiiniirsem daha ¢ok igerim. Bagimliik Dergi 2015;16(2):86-94.

Onan N, Kaplan H, Yalgin B, Erbas S, Yildirim D, Barlas GU, Karaca S, Oz YO. Universite
Ogrencilerinin Madde Kullanma Durumu ile Kisilik Ozelliklerinin Incelenmesi. Bagimlilik Dergi
2016;17(1):25-32.

Erboycu AE, Aksel N, Cakan A, Ozséz A. Izmir Ilinde Saghk Calisanlarinin Sigara I¢me
Aliskanhklari. Toraks Dergisi. 2004;5(1):6-12.

14. Tlhan F, Aksakal N, Ilhan M N, et al. Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Ogrencilerinin Sigara
I¢me Durumu. TSK Koruyucu Hekimlik Biilteni. 2005;4(4):188-98.

Can G, Ozli T, Torun P, et al. Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Ogrencilerinin Sigara
I¢me Aliskanliklari. Tiberkiloz ve Toraks. 1998;46:245-249.

Mayda AS, Tufan N, Bastas S. Diizce Tip Fakiiltesi Ogrencilerinin Sigara Konusundaki Tutumlart
ve I¢me Sikhiklart. Kor Hek 2007;6(5):364-70.

Heatherton TF, Kozlowski LT, Frecker RC, et al. The Fagerstrém Test for Nicotine Dependence:
a revision of the Fagerstrém Tolerance Questionnaire. Br ] Addict 1991;86(9):1119-27.

Uysal MA, Kadakal F, Karsidag C, et al. Fagerstrom test for nicotine dependence: Reliability in a
Turkish sample and factor analysis. Ttberkiiloz ve Toraks Dergisi 2004;52(2):115-21.

Kocabas A, Burgut R, Bozdemir N, et al. Smoking patterns at different medical schools in
Turkey. Tob Control 1994;3(3):228-35.

Senol Y, Dénmez L, Turkay M, et al. The incidence of smoking and risk factors for smoking
initiation in medical faculty students: cohort study. BMC Public Health 2006;6:128.

Smith DR, Leggat PA. An International review of tobacco smoking among medical students. |
Postgrad Med 2007;53(1):55-62.

irgil E, Erkenci Y, Giner R, ve ark. Tip Fakdltesi 6grencilerinin sigara ve alkol kullanma
aliskanliklari. VI. Ulusal Halk Sagligh Kongresi. Kongre Kitabi. 14-18 Nisan Adana,1998:474.
Giines G, Pehlivan E, Egri M, ve ark. Turgut Ozal Tip Merkezi Hekim, hemsire ve tip
égrencilerinde sigara Igme sikligt. Journal of Turgut Ozal Medical Center 1997;4(4):407-12.
Kossler W, Lanzenberger M, Zwick H. Smoking habits of office-based general practitioners and
internists in Austria and their smoking cessation efforts. Wien Klin Wochenschr
2002;114(17):762-5.

Barengo NC, Sandstrom PH, Jormanainen V], et al. Changes in smoking prevalence among
Finnish physicians 1990-2001. Eur J Public Health 2004;14(2):201-3.

John U, Hanke M. Tobacco-smoking prevalence among physicians and nurses in countries with
different tobacco-control activities. Eur | Cancer Prev 2003;12(3):235-7.

Ogiis C, Ozdemir T, Kara A, et al. Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Dénem I ve VI
Ogrencilerinin Sigara Igme Aliskanliklart. Tirkiye Klinikleri Arch Lung 2004;5(3):139-42.

Berberoglu ve ark. 751 Ankara Med |, Vol. 19, Num. 4, 2019


http://www.who.int/tobacco/surveillance/survey/gats/report/tur/2012.pdf%20(erişim%20tarihi:%2001.03.2017).
http://www.wpro.who.int/mediacentre/factsheets/fs/20020528/en%20(erişim

Tip Egitimi Baslangicinda Sigara Kullanimi ve Etkileyen Faktorler, Usak-2018

28

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Berber

. Demirel Y, Sezer E. Sivas Bolgesi Universite Ogrencilerinde Sigara Kullanma Siklig1. Erciyes Tip
Dergisi. 2005;27(1):1-6.

Ilhan F, Aksakal N, Tlhan M N, et al. Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Ogrencilerinin Sigara Icme
Durumu. TSK Koruyucu Hekimlik Bilteni. 2005;4(4):188-98.

Marakoglu K, Toprak D, Sensoy N. Tip Fakiiltesi Ogrencilerinde Sigara I¢me Prevalanst ve
Depresyon Durumu Arasindaki Tliski. Kocatepe Tip Dergisi 2006;7:1-8.

Inandi T, Caman OK, Aydin N, et al. Global Health Professions Student Survey-Turkey: second-
hand smoke exposure and opinions of medical students on anti-tobacco law. Cent Eur J Public
Health 2013;21(3):134-9.

Ilknur Vatan, Hande Ocakoglu, Emel Irgil. Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Ogrencilerinde
Sigara Igme Durumunun Degerlendirilmesi. TAF Preventive Medicine Bulletin, 2009;8(1):43-8
Baykan Z, Nagar M. Tip Fakiiltesi Ogrencilerinin Sigara Kullanim1 ve Tiitin Kanununa liskin
Gorigleri. Dicle Tip Dergisi. 2014;41(3):483-90.

World Health Organization. Why tobacco is a public health priority. Available from
http://www.who.int/tobacco/ health_priotity/en (erisim taribi: 01.06.2018).

Savli Emiroglu P, Taneri PE, Yapa AB ve ark. Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi 6grencilerinde
sigara icme prevalanst ve etkileyen etmenler ile sigara yasagina karst distnceleri. Uludag
Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi 2014;40(2):57-61.

Katlikaya C, Erdogan S, Cakir E, ve ark. Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Ogrencilerinde Sigara
Aliskanligt ve Tliskili Faktorler. Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi 2000;17(3):161-9.
Livaditis M, Samakouri M, Kafalis G, et al. Sociodemographic and Psychological Characteristics
Associated with Smoking Among Greek Medical Students. Eur Addict Res 2001;7:24-31.

Celikel S, Erkorkmaz U, Seyfikli Z. Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Ogrencilerinin Sigara
Igme Aliskanliklart ve Nikotin Bagimliltk Algilart. Solunum Dergisi. 2009;11(3):97-104.

Celepkolu T, Atli A, Palanct Y, et al. Sigara kullanicilarda nikotin bagimlilik dizeyinin yas ve
cinsiyetle iliskisi: Diyarbakir 6rneklemi. Dicle Tip Dergisi. 2014;41(4):712-6.

oglu ve ark. 752 Ankara Med |, Vol. 19, Num. 4, 2019



Ankara Med J, 2019;(4):753-60
DOI: 10.17098/amj.651991
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Tip 1 Diyabetes Mellituslu Hastalarin Tan1 Anindaki Klinik ve Laboratuvar
Ozelliklerinin Metabolik Kontrole Etkisi
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Abstract

Objectives: Type 1 diabetes mellitus (T1DM) is a chronic metabolic disease that is common in
childhood. Good metabolic control slows down and even prevents development of diabetes-related
micro-vascular complications. Therefore determination of the affecting factors for metabolic control is
important. To evaluate effect of at the time of diagnosis demographic, clinical and laboratory
characteristics of children and adolescents with T1DM on metabolic control.

Materials and Methods: The metabolic control status was evaluated according to the mean hemoglobin
Alc (HbAlc) values of the recent one year as good (HbAlc <7.5%), moderate (HbAlc 7.5-9%) and
poor (HbAlc >9%). The patient data and the mean HbAlc levels were compared.

Results: Data were collected on 144 patients with T1DM. The peak ages at diagnosis were determined to
be 4-6 years (21.52%) and 12-14 years (20.83%). The first-degree relatives had the diagnosis of TIDM in
10% of the patients. The mean HbAlc value was determined as 7.7% (7.2-8.8) in girls and 7.8% (7.0-8.6)
in boys. Metabolic control was good in 38.19%, moderate in 41.68% and poor in 20.13%. The mean age
at diagnosis was 9.1314.30 years in the patients with good metabolic control and 10.19%4.26 years in
patients with poor metabolic control (p=0.252). Metabolic control was found to be better in the patients
who had T1DM in the family (p=0.002).

Conclusion: Metabolic control was found to be good in patients who had DM in the family. It is
thought that patients and their families care about diabetes management after diagnosis, regulate their
lifestyle according to diabetes. According to the result, increasing the awareness of diabetes in the family
and continuing the motivating trainings for the patients will have a positive effect on the management of
diabetes.

Keywords: Awareness, Childhood, Metabolic control, Type 1 diabetes mellitus

Oz

Amag: Tip 1 diabetes mellitus (T1DM) cocukluk yas grubunda sik goriilen kronik metabolik bir
hastaliktir. Iyi metabolik kontrol ile diyabetle iliskili mikrovaskiiler komplikasyonlarin ilerlemesi yavaslar
hatta gelisimi 6nlenebilmektedir. Bu nedenle metabolik kontroli etkileyen faktorlerin belirlenmesi
o6nemlidir. Bu ¢alismada ile tant anindaki TIDM’li cocuk ve ergenlerin demografik, klinik ve laboratuvar
6zelliklerinin metabolik kontrol tizerindeki etkisini degerlendirilmesi amaglandi.

Materyal ve Metot: Hastalar son 1 yillik ortalama hemoglobinAlc (HBA1c) diizeylerine gre metabolik
kontrol diizeyleri belitlendi. Ortalama HBATc dizeyi <%7,5 iyi kontrol, %7,6-9 orta kontrol ve >%9
kéti kontrol olarak tanimland:. Hasta verileri ile ortalama HBA1c diizeyleri karsilastirildi.

Bulgular: Toplam 144 hasta ¢alismaya alindi. Pik tant yast 4-6 yas (%21,51) ve 12-14 yas (%20,83) olarak
saptandi. Hastalarin %10’unda birinci derece akrabalarinda T1DM mevcuttu. Ortalama HBA1c diizeyleri
kizlarda %7,7 (7,2-8,8), erkeklerde %7,8 (7,0-8,6) idi. Hastalarin %38,19’1 iyi, %41,68’si orta ve %20,13’si
kot kontrollitydii. Tyi kontrollii hastalarin tant yast 9,13%4,30 yil iken koti kontrolliilerin 10,19+4,26
yildt (p=0,252). Calismada ailesinde T1DM mevcut olan grubun iyi metabolik kontrol diizeyine sahip
oldugu gérildi (p=0,002).

Sonug: Calismada ailesinde diyabet olanlarin daha iyi metabolik kontrole sahip oldugu saptand:. Bu
durum hasta ve ailelerinin tanidan sonra diyabet yonetimini 6nemsedikleti, yasam tarzlarini diyabete
uygun diizenledikleri distindiirmektedir. Bu sonuca gére aile icinde diyabet farkindaliginin artirilmast ve
hastalara verilen egitimlerin motive edici olmasi diyabet yonetiminde olumlu etki saglayacaktir.

Anahtar kelimeler: Cocuk, Farkindalik, Metabolik kontrol, Tip 1 diabetes mellitus
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Introduction

Type 1 diabetes mellitus is a chronic metabolic disease that is common in childhood, and which
comprises destruction of pancreatic beta cells resulting in insulin deficiency.' Diabetes, which was
a fatal disease until the discovery of insulin, has become a chronic disease thereafter. This
condition has revealed the complications of diabetes. Patients survive; however, this leads to
severe burden on the patients, families and the health system due to long term complications.
According to the Diabetes Control and Complications Trial (DCCT), a good metabolic control
slows down and even prevents development of diabetes-related micro-vascular complications.”

Intensive insulin treatment is only one of the factors affecting glycemic control. However, many
factors should be investigated regarding metabolic control of diabetes. Determination of the risk
factors for poor metabolic control would significantly reduce the complications of diabetes.’

The duration of diabetes, glycemic control, genetic susceptibility, gender and environmental
factors (smoking, alcohol, sedentary life style) increase the risk for vascular disease.* Some studies
have shown that demographic characteristics (such as age, gender) have an effect on HbAlc
levels.>® Regular control, frequency of measuring plasma glucose, number of insulin injections
and duration of diabetes are also associated with glycemic control.>™”

Self-control of diabetes is usually implemented at home. Familial factors, economic status and
psychological factors also affect glycemic control."""

The aim of this study was to determine the relationship between laboratory findings,
demographic characteristics, presence of diabetes in the family and mean HbAlc level at the time
of diagnosis of patients with type 1 diabetes.

Materials and Methods
Patients

A total of 144 patients, who had been diagnosed with T1DM aged 0.5 to 18 at Bursa Yuksek
Ihtisas Research and Training Hospital between January 2015 and January 2018, whose data on
admission could be reached and who had returned for regular outpatient clinic controls for at
least one year were included in the study. Exclusion criteria were patients diagnosed with, or
suspected of, non-T1DM (maturity onset diabetes of the young, neonatal diabetes, type 2
diabetes, secondary diabetes, etc.). The study protocol was approved by the Institutional Review
Board of the hospital (2011-KAEK-25 2019/03-18) in accordance with the tenets of the
declaration of Helsinki.

General patient management

Patients were diagnosed with TIDM according to the global IDF/ISPAD guideline.” The date
of the first insulin treatment was considered to be date of diagnosis. All patients were
hospitalized on average 5 days for treatment and diabetes education. Patients were discharged
with intensive insulin therapy. After discharge, self-blood glucose measurements continued at
least 5 to 6 times/d: before meals, 2 hours after meals and at bedtime. Self-blood glucose
measurements were evaluated fortnightly for the first 3 months and then every 3 months at
outpatient clinic. In case of recurrent hypoglycemia, high HbAlc, hyperglycemia or ketoacidosis
attacks, insulin dose change was performed. No serious hypoglycemic condition (seizure, coma,
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glucagon intervention) was detected in any patient's records. HbAlc values of patients were
evaluated every three months. Hemoglobin Alc was measured using high-performance liquid
chromatography (HPLC) technique (Adams Ha 8180v, BioDPC, USA).

Data Collection

The data collected were baseline data (including age, age at diabetes onset, diabetes, gender,
family history of TIDM in first-degree relatives, the educational level of the family, season at the
time of the diagnosis), laboratory data at onset (including plasma glucose, bicarbonate, pH,
insulin, HbAlc, c-peptide).

The mean annual HbAlc levels were calculated except for the levels at diagnosis. The metabolic
control status was evaluated according to the mean HbAlc values of the previous year as good
(HbA1c<7.5%), moderate (HbAlc 7.5-9%) and poor (HbA1c>9%)."* The insulin dose of the
patients at the last visit was calculated (units/kg/d).

The patients were classified as hyperglycemia, ketosis and diabetic ketoacidosis (DKA) according
to the laboratory findings at the time of admission. Hyperglycemia was defined as plasma glucose
of 2200 mg/dl, together only with diabetes symptoms on admission or fasting plasma glucose =
126 mg/dl; ketosis was defined as ketonemia and hyperglycemia without acidosis, and DKA was
defined as pH<7.30 and HCO3<15 mEq/L in addition to the above-mentioned critetia.

Diabetes auto-antibodies [glutamic acid decarboxylase autoantibodies (GADA), islet cell antibody
(ICA), insulin autoantibody (IAA)], celiac auto-antibodies, thyroid function tests, anti-thyroid
peroxidase, anti-thyroglobulin were evaluated retrospectively as the markers of auto-immunity.

Statistical analysis

The data was examined by the Shapiro Wilk test whether or not it presents normal distribution.
Normally distributed data are presented as means with standard deviation and were compared
with a two-sample t test and one-way ANOVA. Nonnormally distributed data are presented as
medians with 25th and 75th percentiles and were compared using the Mann-Whitney U and
Kruskal Wallis tests. Bonferroni correction was performed for the multiple tests. Categorical
variables were compared using Pearson’s chi-squared and Yates’s continuity correction.
Correlations between variables were tested using Spearman correlation coefficient. p<0.05 was
considered as significance levels. Statistical analyses were performed with SPSS ver.17.0 (SPSS
Inc. Released 2008. SPSS Statistics for Windows, Version 17.0. Chicago: SPSS Inc.). The patient
data and the mean HbAlc levels were compared.

Results

A total of 144 T1DM patients (mean age of diagnosis 9.12 * 4.22 years), of whom 71 (49.30%)
were gitls (mean age of diagnosis 9.14 + 4.05 years) and 73 (50.70%) were boys (mean age of
diagnosis 9.09 * 4.41 years), were included in the study. No difference was found between the
gender with regard to age at diagnosis (p=0.887). The mean ages at diagnosis were determined to
be 4-6 years (21.51%) and 12-14 years (20.83%). Most of the parents were graduates of
elementary school. The first-degree relatives of 10.41% of the patients had T1DM (Table 1).

DKA was determined in 55.57% of the patients, hyperglycemia in 24.30% and ketosis was
determined in 20.13% of the patients at the time of diagnosis. Most of the patients (47.91%) had
presented to the hospital in winter. Of the patients, 61.13% had GADA, 18.18% had IAA, and
61.69% had ICA positivity. Thyroid antibodies were present in 11.11% of the patients and celiac
antibodies were present in 1.38% of the patients (Table 2).

While the mean HbAlc level of all patients was 7.8% (7.1-8.6), this value was 7.7% (7.2-8.8) in
girls and 7.8% (7.0-8.6) in boys (p=0.973). Metabolic control was good in 38.19% of the patients,
moderate in 41.68% and poor in 20.13%. While the age at diagnosis was 9.13 £ 4.30 years in
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patients with good metabolic control, it was 10.19 £ 4.26 years in patients with poor metabolic
control (p=0.252). No difference was found between the metabolic control levels with regard to
age at diagnosis. No difference was determined between metabolic control and gender, age at the
time of admission, type of presentation, the season at the time of diagnosis, education level of the
family and diabetes auto-antibody positivity. Metabolic control was found to be good in patients
who had a family history of TIDM (p=0.002) (Table 3). No difference was found between the
metabolic control level and insulin, c-peptide, plasma glucose and the HbAlc levels on admission

(Table 4).

Table 1. Demographic characteristics of cases at the time of diagnosis

n

Gender*

Female 71 (49.30)

Male 73 (50.70)
Age at diagnosis (mean year *sd) 9.10 + 4.22
Puberty at diagnosis*

Prepubertal 72 (50.00)

Pubertal 72 (50.00)
First degree relatives with diabetes mellitus* 15 (10.41)
Mother education status*

Uneducated 20 (13.88)

Elementary school 74 (51.39)

Secondary school 24 (16.68)

College 20 (13.89)

High school 6 (4.106)
Father education status*

Uneducated 10 (6.94)

Elementary school 66 (45.84)

Secondary school 25 (17.37)

College 30 (20.83)

High school 13 (9.02)
Total 144 (100)
Discussion

The incidence of T1DM varies depending on age, gender, geographic region, family history and
ethnicity. The incidence of the disease peaks at two ages, at preschool age (4-6 years) and early
pubertal period (10-14 years)."” The peak age at the time of diagnosis was determined as 4-6 and
12-14, similar to the literature. Although auto-immune diseases are more frequent among girls,
there is no difference between the genders for diabetes.'® However, it was found to be more
frequent in some selected populations.'™* Gender distribution was found to be similar in the
present study. T1DM cases are commonly diagnosed in cold winters, similar to that found in the
present study. This result supports the hypothesis that viral infections, which increase in these
seasons, lead to beta cell destruction through cross-reaction."”

Familial inheritance is seen in about 10% of T1DM cases in many studies.””* A family history of
diabetes was detected at a similar rate in the present study.

Metabolic control is affected by many factors in TIDM.>” In particular, the frequency of long-
term vascular complications varies depending on the metabolic control level. Unfortunately,
diabetes complications continue to be the causes of morbidity and mortality.*
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Table 2. Clinical and laboratory characteristics of the patient’s time of diagnosis

n (%)
Diagnosis type
Hyperglycemia 35 (24.30)
Ketosis 29 (20.13)
Ketoacidosis 80 (55.57)

Season of diagnosis

Spring 32 (22.22)

Summer 16 (11.12)

Autumn 27 (18.75)

Winter 069 (47.91)
Metabolic control

Good 55 (38.19)

Moderate 60 (41.68)

Poor 29 (20.13)
Autoantibody positivity

GADA 88 (61.13)

ICA 89 (61.69)

IAA 26 (18.18)
The presence of thyroid antibodies 16 (11.11)
The presence of celiac antibodies 2 (1.38)

(GADA, glutamic acid decarboxylase autoantibodies; ICA, islet cell autoantibody; IAA, insulin
autoantibody)

In the study, metabolic control was poor in 20.13% of the patients. The rate of poor metabolic
control had been determined as 50% in a study from Turkey.” Metabolic control is affected by
close plasma glucose follow-up, healthy nutrition, sufficient insulin treatment and exercise levels,
despite variation between centers.

In the present study, while the mean age at the time of diagnosis was 9.13+.4.30 years in patients
with good metabolic control, it was 10.1924.26 years in patients with poor metabolic control;
however, no significant difference was found between age at the time of diagnosis and metabolic
control (p=0.252). Metabolic control was determined to be poorer in the 14-18-year age group
compared to the 2-8 years age group; however, the mean HbAlc levels were found to be higher
in the younger age group in the study of Shalitin et al. > No association was determined between
age and metabolic control in the study conducted by Dorchy et al.**

Of the patients, 55.57% had presented with DKA in the present study. This rate varies between
30-50% in various studies.” Younger age, ethnic minority and absence of health insurance were
determined as significant factors that increase the DKA frequency in a systematic review, which
included more than 24 000 children from 31 countries worldwide.”

No association was found between the type of presentation and metabolic control. However,
some studies have revealed that metabolic control is poor in patients presenting with DKA.”

The patients whose family members had a history of diabetes were determined to present with
DKA at a lower rate. This was associated with increased awareness. Metabolic control was also
found to be more favorable in patients who had a family history of diabetes. Fredheim et al.
determined that the presence of diabetes in the family reduced the rate of admission with DKA;
however, the HbAlc levels were found to be higher in the long-term follow-up of these
patients.”
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Table 3. Evaluation of the clinical and laboratory features of the cases according to the control

level
Good Moderate Poor P
control control control
n:55 n:60 n:29
(38.19%) (41.68%) (20.13%)
Gender
0.571°
Female 27 (38.02) 32 (45.07) 12 (16.91)
Male 28 (38.37) 28 (38.35) 17 (23.28)
Puberty”
0.477°
Prepubertal 27 (37.50) 33 (45.83) 12 (16.67)
Pubertal 28 (38.89) 27 (37.50) 17 (23.61)
Age at diagnosis (mean year *sd) | 9.1314.30 8.60£4.10 10.19£4.26 | 0.252f
Season of diagnosis”
0.895°
Spring 10 (31.25) 16 (50) 6 (18.75)
Summer 7 (43.75) 6 (37.50) 3 (18.75)
Autumn 11 (40.74) 12 (44.44) 4 (14.81)
Winter 27 (39.14) 26 (37.68) 16 (23.18)
Diagnosis type”
0.621°
Hyperglycemia 12 (34.28) 13 (37.15) 10 (28.57)
Ketosis 13 (44.82) 12 (41.37) 4 (13.79)
Ketoacidosis 30 (37.50) 35 (43.75) 15 (18.75)
Autoantibody positivity”
GADA 35 (39.77) 36 (40.90) 17 (19.33) | 0.881°
ICA 36 (40.46) 38 (42.69) 15 (16.85) 0.445°
TAA 11 (42.31) 11 (42.31) 4 (15.38) 0.779°
The presence of thyroid 8 (50.00) 5 (31.25) 3 (18.75) 0.541°
antibodies”
The presence of celiac antibodies” | - 2 (100) - 0.246°
First degree relatives with TIDM" | 12 (80.00) 3 (20.00) - 0.002¢

GADA, glutamic acid decarboxylase autoantibodies; ICA, islet cell autoantibody; IAA, insulin
autoantibody; T1DM, Type 1 diabetes mellitus

“n(%) § Chi-square test, parameters are shown as n (%) T One-Way ANOVA test, parameters are shown as
mean * sd f Kruskal Wallis test, parameters shown as median (25-75th percentile)

Table 4. Evaluation of laboratory features of the patients according to the control level

Good control Moderate control | Poor control P
n:55 (38.19%) n:60 (41.68%) n:29 (20.13%)
Glucose (mg/dl) | 472£172 4941172 4791194 0.798°
Insuline (uWU/ml) | 2 (1-4) 2 (1.1-3.7) 2 (1-3.2) 0.8321
c-peptite 0.30 (0.18-0.55) | 0.27 (0.2-0.5) 0.36 (0.2-0.55) 0.444t
(ng/ml)
HbA1lc (%) 12.1£2.31 11.7£2.0 12.4£2.07 0.361°
pH 7.25(7.13-7.37) | 7.26 (7.12-7.34) 7.28 (7.19-7.36) | 0.478f
HCO3 (mEq/L) | 14.9 (9.3-21) 14.8 (7.1-18.2) 16.6 (11.6-19.2) | 0.362f

§ One-Way ANOVA test, parameters are shown as mean * sd T Kruskal Wallis test, parameters shown as
median (25-75th percentile)
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In conclusion, it has been observed that patients who have T1DM in family have good metabolic
control. Cooperation with the patient and their family is very important in diabetes management.
Increasing awareness of family members with type 1 diabetes about diabetes has a positive effect
on diabetes management.

Conflicts of interest: There are no conflicts of interest
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Abstract

Objectives: The aim of this study was to investigate demographic and epidemiological aspects of older
people with forensic events and to determine factors affecting in-hospital mortality in geriatric patients
with forensic trauma.

Materials and Methods: All patients aged =65 years who were admitted to the emergency department
between January 1, 2015 and January 1, 2018 and reported as a forensic case were included in the study.
The demographic data, vital and clinical findings, forensic diagnoses and in-hospital mortality statuses of
the patients were recorded. ‘Glasgow Coma Scale’ for all patients and ‘Injury Severity Score’ for patients
with forensic trauma were calculated. Characteristics of patients with in-hospital mortality and surviving
patients were compared. Also, a multivariate logistic regression analyses was used to assess the predictors
for in-hospital mortality in patients with forensic trauma.

Results: A total of 598 geriatric forensic patients were included in the analyses. The most frequent
forensic admission reason was motor vehicle collisions (n1=317, 53.01%). 3.17% (n=19) of the patients
died. The multivariate logistic regression model was formed with age, gender, Injury Severity Score,
presence of multitrauma, falling from height and ground level falls. Falling from height was found to be
the most distinctive predictor for in-hospital mortality [odds ratio: 54.628], and as age increased, mortality
increased as well.

Conclusion: The most frequent forensic event in the older people was motor vehicle collisions. In
forensic admissions, the trauma mechanism of falling from height cleatly increases in-hospital mortality
among the geriatric population.

Keywords: Emergency department, forensic medicine, geriatrics, mortality, trauma

Oz

Amag: Calismanin amaci acil servise basvuran geriatrik yas grubu adli vakalarin demografik ve
epidemiyolojik agidan irdelenmesi ve geriatrik adli travma olgularinda hastane i¢ci mortalite izerine etki
eden faktorlerin belitlenmesidir.

Materyal ve Metot: Calismamiza, 1 Ocak 2015 ve 1 Ocak 2018 tarihleri arasinda acil setvise bagvuran ve
adli bildirim yapilan 65 yas ve tizeri tim hastalar dahil edildi. Hastalarin demografik verileri, vital ve klinik
bulgulari, adli tanilari ve hastane-i¢i mortalite durumlart kaydedildi. Calismadaki tiim hastalar icin
‘Glaskow Koma Skoru’ ve adli travmalt hastalar icin ek olarak “Yaralanma Ciddiyet Puani’ hesaplandi.
Mortal seyreden ve sag kalan hastalarin 6zellikleri karsilastirildi. Adli travmali hastalarda hastane ici
mortalite prediktdrlerini degerlendirmek icin ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi kullanildi.

Bulgular: Calismaya toplam 598 geriatrik adli hasta alindi. En stk adli bagvuru nedeni motorlu tasit
kazalar1 (n=317, %53,01) idi. Hastalarin %3,17'si (n=19) 6ldi. Cok degiskenli lojistik regresyon modeli
yas, cinsiyet, “Yaralanma Ciddiyet Puant’, multitravma varhigi, yiiksekten diisme ve zemin seviyesinden
disme parametreleri ile olusturuldu. Hastane ici mortaliteyi 6n gérmede yitksekten disme en belirgin
prediktor olarak bulunurken [OR: 54,628], yas artikca mortalite artmaktayd.

Sonug: Calismamiz sonuglarina gére aktif sosyal hayata katilimi glin gectikge artan geriatrik yas grubunun
glinimiizde en sik karsilastig1 adli olay motorlu tagit kazalaridir. Ayrica, adli basvurularda, 6zellikle
yiksekten diisme travma mekanizmasi geriatrik populasyonda hastane ici mortaliteyi belirgin sekilde
arttirmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Acil servis, adli tip, geriatri, mortalite, travma
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Introduction

World Health Organization (WHO) emphasizes that the world population is rapidly ageing and
that this process has accelerated in the recent years compared to earlier. It is estimated that the
increase in the geriatric population will double between 2015 and 2050, and the proportion of
this age group will become more than 20%.' The most distinctive effect of this process on
healthcare systems is the increase in older patient admissions to hospitals.> Older patient groups
are evaluated as a “specialized population” in medicine due to psychosocial and physical aspects
of the ageing process. This situation forms one of the most important limitations in the
management of older people by preventing the generalization of many data in the literature
regarding this age group.’

Although forensic cases can be observed in all age groups, both physical and mental disabilities
increase the possibility of exposure in the ageing population.> Slowing of the mental processes
and decline of the extremity coordination contributes to occurrence of trauma, whereas the
decrease of self-care related to physical and psychological limitations and inability to protect
oneself can prepare the ground for abuse and poisoning.”® Moreover, comorbid diseases and
decline in the physiological reserves in older population make the reflections of forensic
processes on this patient group more complicated.”'’ Despite this, there are limited publications
in the literature regarding forensic cases in older people.3’5’10’11 Additionally, as far as we know,
there is no study evaluating factors affecting the prognosis in older population with forensic
traumas.

The aim of this study was to investigate demographic and epidemiological aspects of older people
with forensic events and to determine factors affecting in-hospital mortality in those with
forensic trauma.

Material and Methods
Study design and setting

Our study was conducted in a tertiary care emergency department (ED) with approximately
250.000 patient admissions per year. Prior to the study, the protocol was approved by the local
ethics committee (Kecioren Training and Research Hospital Ethics Committee, 2012-KAEK-
15/1673). All patients aged =65 years who were admitted to the ED between January 1, 2015 and
January 1, 2018 and reported as a forensic case were included in the study. In our country,
conditions which cause physical and mental health deterioration (firearms, explosives, penetrating
injuries, abuse, traffic accidents, assaults, falls and work accidents, drug or food associated
poisonings, burns, electric and lightning strikes, asphyxia, torture and suicide attempts) are
included in the definition of forensic events, and the healthcare professionals are obliged to
inform the nearest competent authority in accordance with the relevant legislation (Turkish Penal
Code Article: 280). The demographic data, vital and clinical findings, forensic diagnoses, and in-
hospital mortality statuses of the patients were acquired by retrospective review of the hospital
information system, patient files, and official forensic reports. Patients with missing data were
excluded from the study. In the study, ‘Glasgow Coma Scale (GCS)’ for all patients and
additionally ‘Injury Severity Score (ISS)’ for patients with forensic trauma were calculated by the
researchers. Patients with an ISS of 1-8 points were accepted as patients with minor trauma, 9—
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15 points were accepted as patients with moderate trauma, and =16 points were accepted as
patients with severe trauma.

Statistical analysis

The analysis of the data acquired throughout the study was performed by the use of IBM
SPSS16.0 (Chicago, 1L, USA) statistics program. Whether the distribution of discrete and
continuous numerical variables was compatible with the normal distribution was analyzed with
Kolmogorov—Smirnov test. Because the data were not compatible with normal distributions, they
were shown as median values, and interquartile range (IQR, 25%—75%) and the categorical
variables were shown as the number of cases and percentages (%). The categorical variables were
evaluated with Chi-square test, whereas the continuous variables were evaluated with Mann—
Whitney U test. A univariate logistic regression model was formed in order to estimate the in-
hospital mortality. After each independent variable was tested in the univariate model, statistically
significant (p<0.2) variables were included in the multivariate logistic regression model.
Multivariate regression model compatibility was evaluated using Hosmer—Lemeshow test, and the
results were accepted as statistically significant for p<<0.05.

Results

During the study period, a total number of 8463 forensic admission records were obtained with
612 (7.23%) being in the older age group. Further, 14 patients were excluded from the study
because of missing data, and a total of 598 patients were included in the study for statistical
analyses. Of these, 330 patients were men (55.18%), and median age of the all patients was 71
(IQR, 25%—75%; 68—78). The most prevalently observed comorbid disease among the patients
was hypertension (28.92%). Although the most frequent admission reason for patients with
trauma was motor vehicle collisions (MVCs), most frequent non-trauma forensic admission
reason was carbon monoxide (CO) poisoning. Additionally, 3.17% (n=19) of the patients died in
the ED or intensive care unit. Demographic data of all forensic patients were shown in Table-1.

Table 1. Demographic data of all forensic patients

Sex 7 (%)

Male 330 (55.18%)
Age median (IOR 25-75) 71 (68-78)
Comorbidity # (%)

Hypertension 173 (28.92%0)

Diabetes mellitus 100 (16.72%0)

COPD 26 (4.34%)

CAD 98 (16.38%)

Chronic kidney disease 21 (3.51%)

Others 112 (18.72%)
Vital signs median (IOR 25-75)

SBP mm/Hg 134 (120-137)

DBP mm/Hg 80 (77-83)

HR /min 75 (70-80)

RR /min 13 (12-18)

MAP mm/Hg 97.64 (93.32-100)
GCS median (min-max) 15 (3-15)
ISS median (10K 25-75) 1(1-4)
ISS groups 7 (%)

Mild 466 (91.19%)

Moderate 20 (3.91%)

Severe 25 (4.89%)
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Forensic diagnosis 7 (%) 598 (100%)
MVCs 317 (53.01%)
Assaults 127 (21.23%)
CO poisonings 58 (9.69%)
Intoxications/suicides 29 (4.84%)
Falls 42 (7.02%)
Falls from height 20 (3.34%)
Ground level falls 22 (3.67%)
Stabbing injuries 7 (1.17%)
Gunshot injuries 5 (0.83%)
Others 13 (2.17%)

Lesion locations in trauma patients 7 (%)

No lesion 221 (43.24%)
Head/neck/face 121 (23.67%)
Thorax 23 (4.50%)
Abdomen/pelvis 14 (2.73%)
Extremity 146 (28.57%)

Multitrauma 7 (%) 107 (20.93%)

Patients with life-threatening conditions 7 (%) 69 (11.53%)

In-hospital mortality 7 (%)

Survivors 579 (96.82%)
Non-survivors 19 (3.17%)

(COPD: Chronic obstructive pulmonary disease, CAD: Coronary arterial disease, SBP: Systolic blood
pressure, DBP: Diastolic blood pressure, HR: Heart rate, RR: Respiratory rate, MAP: Mean artery
pressure, GCS: Glaskow coma scale, ISS: Injury severity score, MVCs: Motor vehicle collisions, CO:
Carbon monoxide)

Although 94.73% (n=18) of the forensic patients with in-hospital mortality were trauma patients,
1 patient died due to medication consumed for suicidal purposes. The most frequent mechanism
in forensic patients with mortality secondary to trauma was falling from height (55.55%, n=10),
and this was followed by out-of-vehicle traffic accident and ground level falls. When the
characteristics of patients with in-hospital mortality and surviving patients were compared,
statistically significant differences were found for GCS, ISS,
head/thorax/abdomen/pelvis/extremity injuries, and presence of multitrauma. (Table-2).

A multivariate regression model was formed with age, gender, ISS, presence of multitrauma,
falling from height and ground level falls out of the trauma mechanisms of patients with
mortality, which were statistically significant. GCS was not included in the model because of a
statistically significant and strong correlation with ISS. The model’s fitness was evaluated using
the Hosmer—Lemeshow test (p=0.792). Falling from height was found to be the most distinctive
predictor for in-hospital mortality [odds ratio (OR), 54.628], and as age increased, mortality
increased as well. (Table-3).

Discussion

This study led to three important conclusions. Firstly, we found that MVCs formed more than
half of all forensic events in older people. Although the first reason that comes to mind is the
recent extreme increase in the ageing population, we believe that the older people today are more
active in social life compared to their peers in previous decades due to medico-social
developments. Secondly, we determined that the most frequent non-trauma mechanism in older
forensic cases was CO poisoning. This result may be a reflection of the high prevalence of CO
poisoning in Turkey, especially during winter months. Moreover, we believe that older people’s

Dagar et al. 764 Ankara Med J, Vol. 19, Num. 4, 2019




Medicolegal Evaluation of Geriatric Patients and Mortality Predictors in the Elderly with Forensic Trauma

need for increased supervision is not adequately met in society, and this may be another factor
causing this result. Finally, we found that the most distinctive predictor for in-hospital mortality
in forensic trauma cases was the mechanism of falling from height. Considering that falling from
height is one of the high energy trauma mechanisms, this is not a surprising result. However, we
believe that the most important factor causing this result is the decrease of compensatory abilities
due to physiological regression in older people.

Table 2. Patients characteristics according to mortality in forensic trauma patients

Survivors Non-sutvivors

(n=493) (n=18) P
Age median (IOR 25-75%) 71 (68-77) 77 (68-84) 0.119
Sex 7 (%)

Male 275 (55.78%) 12 (66.66%) 0.478
SBP rmedian (IOR 25-75%) 134 (120-137) 120 (90-137) 0.148
DBP median (IOR 25-75%) 80 (77-83) 80 (40-82) 0.313
HR median (IOR 25-75%) 73 (70-80) 71 (50-80) 0.258
RR median (IQR 25-75%) 12 (12-18) 16 (8-18) 0.772
GCS* median (IOR 25-75%) 15 (10-15) 3 (3-13) <0.001
ISS median (IOR 25-75%) 1(1-4) 14 (10-21) <0.001
MAP median (IQR 25-75%) 96.62 (93-100) 93.54 (68.72-100) 0.267
Lesion locations

Head/neck/face* 110 (22.31%) 11 (61.11%)

Thorax* 15 (3.04%) 8 (44.44%) 0.004

Abdomen/pelvis* 9 (1.82%) 5 (27.77%)

Extremity* 137 (27.78%) 9 (50%)

Multitrauma* 87 (17.64%) 12 (66.66%) <0.001
Comorbidity

Hypertension* 148 (30.02%) 3 (16.66%) 0.221

Diabetes mellitus* 84 (17.3%) 2 (11.11%) 0.756

CAD* 79 (16.02%0) 1 (5.55%) 0.338

Chronic kidney disease* 17 (3.44%) 1 (5.55%) 0.483

*Fisher exact test was used.

(SBP: Systolic blood pressure, DBP: Diastolic blood pressure, HR: Heart rate, RR: Respiratory rate, GCS:
Glaskow coma scale, ISS: Injury severity score, MAP: Mean artery pressure, CAD: Coronary arterial

disease)

Ageing population ratio and average lifetime has been showing a continuous increase in the last
decades. Additionally, older people who need to completely pull away from social life at earlier
ages, now show more attendance to active life with improvements in the healthcare services and
developments in the management of chronic diseases.”'” We believe that this causes the older
population, whose ability to adapt to social life decreases, to be more frequently exposed to
forensic events that are a part of the social life compared to the past. Compatible with this
argument, it was reported in a study conducted in 2005 that 4.2% of all forensic cases were in the
older age group; this rate was found to be higher (7.23%) in our study."’ As a result of the older
people’s shift towards a more active lifestyle, the etiological reasons of both forensic cases and
traumas have shown a change through time. In previous decades, the most frequent forensic
admission and trauma reason in this age group was falling at home, whereas now-a-days, besides
falling outside of home, MVCs have reached a considerable rate varying between 25% and
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46%.>>'>Y Older adult driver ratio in deadly traffic accidents is reported as 14% in the literature."
We found the most frequent forensic admission reason as MVCs in our study. This result
supports the argument that older people are more included into the daily life process outside of
their home compared to the past. Moreover, besides the possible vision and hearing disorders of
older drivers and pedestrians, inability to appropriately show secondary reflex responses with
slowing down of mental and physical processes may be one of the other possible reasons for the
frequent exposure to MVCs.

Table 3. Multivariate regression model to predict in-hospital mortality in forensic trauma patients

Wald p value Odds Ratio (95%CI)
Age 6.165 0.013 1.136 (1.027-1.256)
Sex 0.308 0.579 1.518 (0.347-6.642)
Falls from height 25.307 <0.001 54.628 (11.495-259.61)
Ground level falls 6.730 0.009 11.239 (1.067-1.204)
ISS 16.094 <0.001 1.148 (1.807-69.91)
Mutitrauma 3.570 0.059 4.093 (0.949-17.65)

(ISS: Injury severity score)

Ageing population is not only vulnerable to trauma but also to non-trauma forensic events.*
Psychological and mental evaluation abilities of older people get disrupted due to dementia
processes and multiple chronic diseases.” In our study, we found that the most frequent reason
for non-traumatic forensic admission was poisoning. CO is seen as the most frequent poisoning
factor with a rate of 9.69%, and we believe that the most probable reason for this result is that
older patients are incapable of sensing danger or protecting themselves from danger. The
poisoning cases besides CO observed in our study may have developed due to uncontrolled use
of medication, prescribed for multiple comorbid diseases, as a result of a regression in cortical
processing. In the literature, it is reported that depression with suicidal attempts are easily
observed as a result of the decline of self-respect in older population.'>'® The suicide attempts via
medication due to the ease of access to comorbidity medications already being used in this age
group, may be one of the possible mechanisms of poisonings besides CO. Providing supervision
to older people showing significant decline in both mental and psychological adequacy with
respect to access to medication may prevent these types of poisonings.

Older people are accepted as more fragile against similar traumas compared to young people.>'""®

Liability to orthopedic injuries due to osteoporosis, increased complication risk due to existing
comorbid diseases, delays in wound healing secondary to chronic diseases, such as diabetes
mellitus, and impaired response to trauma from the simplest to the most complex one due to
physiological reserves assumed to decrease in different amounts with age, have been reported as
mortality and morbidity reasons in the literature.”" In the study by Ferrera et al. ISS, GCS,
existence of shock or sepsis, and head trauma have been reported as mortality indicators."”
Giannoudis et al. associated development of medical complications, severe head-neck injury, and
advanced age (>75 years) with poor prognosis.”’ Cevik et al. reported ISS, the existence of head
trauma and abdominopelvic trauma as important in-hospital mortality predictors.” In our study,
we found a significant difference between older patients with and without mortality for GCS, ISS,
head trauma, trauma to three body cavities (thorax, abdomen, and pelvis), and extremity trauma
along with the existence of multi-trauma. The most important parameter we determined in
predicting in-hospital mortality for this age group was falling from height. It is an expected result
for older patients who can have severe problems during posttraumatic processes, even with
minor traumas affecting a small part of the body, to be affected at a lethal level by a high energy
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trauma pattern that may affect all organ systems. However, we believe that the key here is
disruption of compensation mechanisms by physiological regression and the resulting inadequate
systemic response given to trauma by ageing.

Comorbidity generates an important obstacle in all medical fields for the ageing population.’
However, in the literature, contradictory results have been reported regarding the effects of
comorbid diseases on mortality in older trauma cases. In some studies, it is emphasized that
preexisting comorbidities have no distinctive effect on the course of this patient group, whereas
in other studies, it is stated that they accompany increased mortality in injuries with minor-to-
moderate severity.”*** In the study by Clement et al., it was reported that comorbidity increases
the risk of death after minor trauma by 5.5 times in patients aged >50 years.” In our study
population, we found that the comorbid diseases (hypertension, diabetes mellitus, coronary artery
diseases, and chronic kidney failure) did not have a significant contribution to in-hospital
mortality. These varying results in the literature may be due to the fact that older patients with
comorbidity have varying physiological reserves independent from their age and care status.
Similarly, the fact that the study populations have different severity or stages of comorbid
diseases can be shown as another possible reason.

Our study has some limitations. Firstly, because it is a single-center study, our results cannot be
generalized to all centers. Secondly, due to its retrospective nature, incomplete and wrong data in
the hospital information system may have affected the study results. Because of the same reason,
we also could not reach all the parameters for trauma scores except ‘ISS’. Additionally, doctors
usually provide a forensic report after a forensic statement. Hence, the patients may have
provided wrong information on purpose or unintentionally, and therefore, there may be missing
ot extra forensic records. Finally, we believe that having a small number of patients with
mortality for medical and traumatic reasons is the main limitation of our study. This may have
affected our results especially the ones of logistic regression.

In conclusion, we determined that the most frequently encountered forensic event by older
people, whose involvement in the daily life is increasing day-by-day, was MVCs. In forensic
admissions, the trauma mechanism of falling from height clearly increases in-hospital mortality
among older adults. In view of these results, consideration of increased supervision needs of
ageing population may be effective in prevention of forensic cases and consideration of increased
care needs may be effective in prevention of poor prognosis.

Declaration of conflicting interests: The authors declared no potential conflicts of interest
with respect to the research, authorship, and/or publication of this article.
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Oz

Amag: Calismanin amaci hastanemize basvuran eriskinlerde D vitamini eksikligi olup olmadigini
belirlemek; yasa, cinsiyete ve mevsimlere gére 25- Hidroksi vitamin D (25-OH D) duizeyleri arasinda fark
olup olmadigini tespit etmektit.

Materyal ve Metot: 2018-2019 yillart arasinda kis ve yaz mevsimi aylarinda hastanemize bagvuran 23.773
hasta ¢alismaya alindi. Kisiler yas, cinsiyet ve D vitamini dizeyleri aylara gére gruplara ayrildi. Serum 25-
OH D duzeyinin < 20 ng/ml olmasi ciddi yetersizlik, 20-30 ng/ml arast yetersizlik, 30-100 ng/ml arasi
yeterlilik, >100 toksisite olarak kabul edildi.Verilerin degerlendirilmesinde tek yonli varyans analizi testi
kullanildi Istatistiksel analiz icin SPSS 22.0 programi kullanildi. p<0,005 anlamli kabul edildi.

Bulgular: Calismamizda kisilerin 17.673 (% 74,34) kadin ve 6.100 (% 25,60) erkek idi. Hastalarin D
vitamini dizeyleri ortalamast (16,60£10,83 ng/ml), kadinlarda (16,51+11,04 ng/mL), erkeklerde
(16,88110,19 ng/mL) idi. D vitamini yetersizliginde mevsimsel degisiklikleri incelemek icin ortalama D
vitamini dizeyleri karsilastirldiginda yas gruplart arasinda hem erkek hem de kadin hastalarda istatistiksel
olarak anlamlilik mevcuttu (p<0,001).

Sonug: Hastanemize bagvuran hastalarda ciddi D vitamini yetersizligi tespit edilmistir. Kadin hastalarda
ve kis aylarinda Slciilen D vitamini diizeyleri daha diigiiktii. D vitamin eksikliginin bir¢ok 6énemli hastaliga
eslik ettigi dustintlirse D vitamininden zenginlestirilmis yiyecekler veya D vitamini destek tedavisi daha
fazla 6nem kazanmaktadir.

Anahtar Kelimeler: D vitamini, Yas, Cinsiyet, Mevsim

Abstract

Objectives: The aim of this study was to determine whether vitamin D deficiency was present in adults
who admitted to our hospital; To determine whether there is a difference between 25- hydroxy vitamin D
(25-OH D) levels according to age, sex and seasons.

Materials and Methods: Between years 2018-2019; 23,773 patients who admitted to our hospital
between winter and summer months were evaluated and age, sex and vitamin D levels were divided into
groups according to months. Serum 25-OH D level <20 ng / ml was accepted as severe insufficiency, 20-
30 ng / ml insufficiency, 30-100 ng / ml proficiency,> 100 toxicity. The data were evaluated by the SPSS
22.00 program. One-way Anova test was used in the evaluation of the data. p<0.05 was considered
significant.

Results: In our study, 17,673 (74.34%) women and 6,100 (25.66%) men wete included. The mean
vitamin D levels of the patients (16.60 £ 10.83 ng / mL) were in women (16.51 + 11.04 ng / mL) and in
men (16.88 + 10.19 ng / mL). When the mean vitamin D levels were compared to investigate the
seasonal changes in vitamin D deficiency, it was statistically significant in both male and female patients
among age groups.

Conclusion: In our study, severe vitamin D deficiency was found in patients admitted to our hospital.
Vitamin D levels were lower in female and in winter.Considering that vitaminD deficiency is associated
with many important diseases,foods enriched with vitamin D or vitamin D supplementation gain more
importance.

Keywords: Vitamin D, Age, Sex, Season
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Giris

Yagda eriyen bir vitamin olarak degerlendirilen D vitamini gliniimiizde arttk endojen
olarak sentez edilebilen bir prohormon olarak kabul edilmektedir.' D vitaminin temel islevi; kemik
ve kalsiyum metabolizmasini anabolik yénde aktive etmektir.” Son yillarda etkileri sayesinde
vicuttaki en 6nemli metabolik faktérlerden biri olmustur. Vitamin D eksikliginin diyabet,
enfeksiyonlar, otoimmun hastaliklar, kanser ve kardiyovaskiiler hastaliklar gibi pek cok saglik
sorunu ile iliskili oldugu yoniinde énemli kanitlar bulunmaktadir. >*>* Tip 2 Diyabetes Mellitus
(DM), koroner kalp hastaliklari meme ve kolon kanserleri gibi hastaliklarin gelisimi ve beklenen
yasam suresinin kisalmas ile iliskisi oldugu yapilmis ¢alismalar dogrultusunda rapor edilmistir.” D
vitamininin antioksidan, antiiskemik ve antienflamatuar Ozellikleri yani sira norotransmitter
seviyelerini de etkiledigi ifade edilmektedir.® Uzun siireli D vitamini eksikliginde, Demans ve
Alzheimer hastaligt arasinda anlamli bir iliski oldugu tespit edilmistir.”'”"" Dolagimdaki 25-
hidroksivitamin D [25-(OH)-D] kan-beyin bariyerini gecerek 1,25-hidroksivitamin D’ ye [1,25-
(OH);D] déniistiiriilmekte ve néronal ve gliyal hiicrelere girmektedir.'>” Ayrica serum 25-
hidroksivitamin D [25(OH)D] duzeyletinin 20 ng/mL alundaki duzeyleri azalmis fiziksel aktivite
diizeyi, kirik riskinde artis ve yiiksek mortalite orant ile iliskili oldugu bulunmustur."* Ozellikle
distik serum D vitamini dizeylerinin glindiz uykululuk halinin artisina neden oldugu
bildirilmistir."” D vitamini eksikliginin uyku patolojiletinin olusmasinda énemli rol oynadigi ve
cksikligin azalmast takviyeler ile saglanarak semptomlart diizelttigi bildirilmistir.'® Tedavi ile serum
D vitamini yiikselen hastalarin yorgunluk diizeylerinde belirgin azalmalar saptanmistir.'” Kemigin
normal gelisimi i¢in ve korunmast i¢cin D vitamini 6nemlidir. D vitamini eksikliginin, kalsiyum
metabolizmas1, matriks kemiklesmesi, osteoblastik aktivite kemik yogunlugu ve kemigin yeniden
sekillenmesi tizerine olumsuz etkileri var. ' D vitamini eksikligi cocuklarda rasitizm, yaslilarda
osteoporoz, kanserler, kardiyovaskiiler hastaliklar ve diabetes mellitus dahil olmak tizere bircok
hastalikla iliskili oldugu olduk¢a yaygin bir durumdur.” D vitamininin antienflamatuar ve
bagisiklik dizenleyici etkilerinden dolayt suboptimal D vitamini diizeylerinin potansiyel bir
mortalite belitleyicisi oldugu savunulmaktadir.”

Vitamin D alimi ve giinese maruziyet adipoz doku, fiziksel aktivite, yas gibi faktorler 25-
OH D duzeylerini etkiledigi tespit edilmistir. Ancak tiim bunlar degerlendirildiginde dahi D
vitamini i¢in bireysel bagimsiz degiskenleri agiklamak oldukea giigtiir. Bununla birlikte sadece 25-
OH D konsantrasyonu ile hastada D vitamini yetersizliginin biyokimyasal veya klinik olarak
risklerini degerlendirmenin zor oldugu bildirilmistir. Aynt zamanda agik havada glinese maruz
kalmanin diyet ile D vitamini alimina gore serum 25-OH D degerlerinin daha iyi sonu¢ verdigi
bildirilmistir.

Ginesin zararlt etkilerinden korunmanin gerekliliginin, saglik acisinda negatif etkiler
olusturacagi vurgulanmaya baslandigindan itibaren vitamin D eksikligi tim dinya ntfusunu
etkileyen 6nemli bir sorun haline gelmistir. Avustralya’da 6zellikle cilt kanserindeki ciddi artis
sebebiyle halk direkt giines 1sigindan korunmaya baslamis ve béylece D vitamini eksikliginin en
fazla goriildiigii tilke haline gelmistir.”

Calismamizin amact; hastanemize herhangi nedenle basvuran eriskin kadin ve erkeklerin
D vitamini eksikligi olup olmadigint belirlemek, yasa, cinsiyete ve mevsimlere gére D vitamini
(25-OH D) diuizeyleri arasinda fark olup olmadigint tespit etmektir.
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Materyal ve Metot

Etik kurul onayr alindiktan sonra (30.04.2019 tarth ve 40-2019 sayili), 2018 yili Aralik-
Haziran —Temmuz-Agustos, 2019 Ocak-Subat aylari arasinda hastanemize herhangi sebeple
basvuran 18 yas usti hastalardan 25-OH D diizeyi calisilanlar retrospektif olarak incelendi.
23.773 hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin yas, cinsiyet ve mevsimlere gére 25-OH D vitamin
diizeyleri belirlendi. Plazma 25-OH D vitamin diizeyleri Siemens ADVIA Centaur marka kit
kullanilarak Kemiluminesans Immunoassay yontemiyle c¢alisildi. Bununla birlikte calismamizda
serum 25-OH D duzeyinin <20 ng/ml olmasi ciddi yetersizlik, 20-30 ng/ml arast yetersizlik, 30—
100 ng/ml arast yeterlilik, >100 ng/ml toksisite olarak kabul edilmistir.

Ttum veriler SPSS 22.0 istatistik paket programi kullanilarak degerlendirildi. Gruplar arasinda
parametrelerin karsilastirllmasinda One-way Anova (tek yonli varyans analizi) testi kullanidu.
Sonuglar ortalama * standart sapma (+SD) olarak ifade edildi ve p<0.05 degetleri istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismamizda hastanemize herhangi sebeple basvuran 18-65 yas araliginda toplam 23.773
hastanin 25-OH D vitamini diizeylerine bakilmis ve degerlendirmeye alnmistir. Calismamiz
cinsiyete gore degerlendirildiginde % 74,34’t kadin (n=17.673), % 25,66’s1 (n=6.100) erkek idi.
Aynt zamanda hastalarin 25-OH D diizeyi ortalamast total olarak degerlendirildiginde
16,60+10,83 ng/ml., kadinlarda 16,51£11,04 ng/ml., erkeklerde 16,88+10,19 ng/mlL oldugu
tespit edilmistir. Kadinlarin yas ortalamast 44,02+12,93 yil, erkeklerin yas ortalamast ise
44,40%13,48 yil idi.

18-34 yas arast kadinlarda (n=4.586) ortalama 25-OH D diizeyi 15,27 ng/ml iken, 35-50
yas arast kadinlarda (n1=6.678) 16,54 ng/ml, 51-65 yas arasi kadinlarda ise (n=6.409) 17,36 ng/ml
bulundu. Kadinlarda 25-OH D dizeyleri yas gruplari arasinda istatistiksel olarak anlaml farkliik
gosterdi (p<<0,001).

Aylar it D
mafml)

ARALIK OCAK SUBAT HAZIRAN TEMMUZ AGUSTOS I <zongimL

[ zo0-30ngmL

1 30-100ng/mL
I =1 00ng/mL

L3AISNID

Sekil 1. D vitamini Duzeylerine Gére Hasta Dagilimi (n=23773)

18-34 yas arasi erkeklerde (n=1.590) ortalama 25-OH D diizeyi 16,80 ng/ml iken, 35-50
yas arasi etkeklerde (n=2.118) 16,62 ng/ml, 51-65 yas arast erkeklerde ise (n=2.392) 17,15 ng/ml
bulundu. Erkeklerde 25-OH D duzeyleri yas gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklidik
gosterdi (p<<0,001). Hem kadinlarda hem erkeklerde 25-OH D dizeyleri kis mevsiminde en
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dusiik, yaz mevsiminde daha yiksek diizeyde bulunup, mevsimler arasinda istatistiksel anlamlilik

gosterdi (p<<0,001) (Tablo 1).

Tablo 1. Aylara ve cinsiyete gbre 25-OH D vitamini diizeyleti (n=23773) (ng/mL)

Erkek Kadin Toplam

Aylar n Ortalama Saslzi.la n Ortalama ngi'la n Ortalama Sjgfl.la
Aralik 1270 15,13 9,96 3385 14,85 9,59 4655 14,92 9,69
Ocak 1340 13,30 8,93 3643 14,65 10,57 4983 14,29 10,17
Subat 913 13,48 10,07 2844 15,39 11,034 | 3757 14,93 10,83
Haziran 787 19,61 9,66 2392 18,88 12,62 3179 19,06 11,95
Temmuz | 975 20,50 9,67 3075 17,83 11,28 4050 18,47 10,97
Agustos 815 22,29 9,28 2334 19,02 10,55 3149 19,86 10,33
Toplam 6100 17673 23773

Kis aylarinda toplam 13.395 kisinin serum 25-OH D duzeyi (14,71 + 10,21 ng/mL)
olarak tespit edilmistir. Yaz aylarinda toplam 10.378 kisinin serum 25-OH D duzeyi (19,13 *
11,09 ng/mL) olarak tespit edilmistir. Her iki mevsim ve her iki cinsiyette de serum 25-OH D
diizeyinin (< 20 ng/ml) olmasi ciddi yetersizlik grubunda oldugunu gostermistir (Tablo 2).

Tablo 2. Hastalarin yasa, cinsiyete ve aylara gére 25-OH Diizeyleri (n=23773)( ng/mL)

Aylar Yasg Ortalama n
18-34 13,27 1183
Aralik 35-50 15,14 1710
51-65 15,82 1762
18-34 13,02 1168
Ocak 35-50 14,04 1845
51-65 15,28 1970
18-34 13,36 924
Subat 35-50 15,28 1409
51-65 15,59 1424
18-34 17,80 871
Haziran 35-50 19,34 1152
51-65 19,73 1156
18-34 17,73 1112
Temmuz 35-50 18,19 1510
51-65 19,35 1428
18-34 19,91 918
Agustos 35-50 19,33 1170
51-65 20,41 1061
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Calismamizda ciddi D vitamini yetersizligi sikligt %49,94 olarak saptanmustir. Kis
aylarinda bu siklik %56,34 iken, yaz aylarinda %43,54 idi.

Tartigma

Birgok farkli ilkede yapilan galismalarin raporlart dogrultusunda D vitamini diizeyleri
tanimlanan esik degerlere baglt olarak % 7,00 - % 80,00 oraninda yetersizlik ve eksiklik oldugunu
gostermektedir.” Bununla birlikte yapilan calismalarda Asyalilar yeterli giinese sahip bir bolgede
yasamalarina ragmen yeterli D vitamini diizeylerine ulasamadiklart belirtilmistir.”"**

Hindistan, Avustralya, Brezilya’da ve dini inanislarindan kaynakli olarak Orta Asya’da
vitamin D eksikligi, oldukca yaygin oldugu bildirilmistir.*”

Turkiye’deki D vitamini eksikliginin yiksek olmasinin nedeni yasam tarzi, beslenme ve
cevresel faktorler gibi etkenler oldugu bildirilmistir. Turkiye’de D vitamini eksikligi sikligt

calismalar dogrultusunda %46 ile %80 arasinda degistigi tespit edilmistir.*

Hekimsoy ve ark. (2010)” nin yaptig1 calismada Ege bolgesinde yasayan 20 yas tstii 391
hastanin D vitamini diizeylerini kis mevsiminde incelemislerdir. Vitamin D dizeylerinin
ortalamasini 16,90 = 13,09 ng/ml bulmuslardir. Bunun %74,90’1 (<20 ng/ml), %13,80°1 (20-30
ng/ml) ve %11,30’u ise (>30 ng/ml)’dir.”” Calismamizda da benzer olarak Vitamin D diizeylerinin
ortalamast 16,60£10,83 ng/mL idi.

Ugar ve ark. (2012)” nin Ankara bolgesinde yaptiklart ¢alismada 513 hastanin ortalama 25-
OH D duzeylerinin 30 ng/ml" den dusik oldugunu ve vitamin D eksikliginin en fazla ilkbahar
aylarinda oldugunu tespit etmislerdir. Bununla birlikte 20 ng/ml degeri st sinir degeri olarak
alindiginda hastalarda %51,80 oraninda vitamin D eksikligi, %20,70 oraninda vitamin D
yetersizligi oldugu raporlanmustir.”® Calismamizda da kis mevsimine gére yaz mevsiminde Vitamin
D duizeyleri artmistir.

Colak ve ark (2015) nin calismasinda tim kadin hastalarin D vitamin sonuglari
18,05+13,81 (3-100) ng/ml’dir ve eksiklik (esik: 20 ng/ml) prevalansi %67,10 (6770/10089
kadin); yetersizlik (esik: 30 ng/ml) prevalanst %83,90 bulundu. Sonbahar ve kis aylarinda D
vitamini diizeyleri birbirine yakin, ilkbahar ve yaz aylarinda gore distik bulunmustur. D vitamini
diizeyinde mevsimler arasinda anlamli fark saptanmustir.”” Calisgmamizda mevsimlere gore D
vitamini diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamlt bir fark saptanmustr.

Ogiis ve ark. (2015)” nin Ankara'da yapmus olduklari ¢alismada, 2012 yilinda Ocak-Aralik
aylart arasinda 3242 hastanin %77,80’1 kadin ve %22,20’si (926 birey) erkek hastadan olusmustur.
Hastalarin D vitamini dizeyleri ortalamast 22,801+13,27 ng/ml olarak bulunmustur. Hastalarin
%47,00'sinde (kadinlarda %50, erkeklerde %38) (<20 ng/ml) D vitamini seviyeleti (D vitamin
yetersizligi icin alt sinir deger kabul edilmis), %28,00 i yetersizligi icin kabul edilen (20-30 ng/mL.)
arasinda ve %25,00 'i ise optimal duzey olan (>30 ng/mlL) oldugu tespit edilmistir. D vitamini
yetersizliginde mevsimsel degisiklikleri incelemek igin ortalama D vitamini dizeyleri
karsilastirildiginda tim gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark oldugu rapor edilmistir.”
Calismamizda ise D vitamini diizeyleri daha diisiik tespit edilmisti. Bunun nedeni Samsun li’nin
Karadeniz bolgesinde yer almasi nedeniyle kisilerin giines 1sigindan yeterli yararlanamamalart
olabilir.

Taskiran ve Cansu (2017)’ nun yaptiklart ¢alismada Diyarbakir’da Devlet Hastanesinde
Ocak-Mart aylari arasinda Endokrinoloji poliklinigine cesitli nedenletle basvurmus olan
hastalardan, tibbi verilerinde D vitamini 6l¢timi tespit edilen 215 kadin ve 49 erkek galismaya
alinmistir. Kesim degeri 20 ng/ml alindiginda, D vitamini eksikligi orant %94,00 bulunmustur. D

vitamini dizeyi kadinlarda erkeklere gore daha disiik belitlenmistir (9,615,2 ve 14,6154 ng/ml).
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Ortiinme, viicut kitle indeksi ve gelir diizeyine gore D vitamini diizeylerinin farkli olmadig: tespit
edilmistir. Ancak sedanter yasam siiren bireylerde D vitamini dizeyi aktif kisilere gére daha dusiik
bulunmustur (9,60+5,20 ve 13,3+5,70 ng/m).” Calismamizda da kadinlarin D vitamini daha
dasiik bulunmustur. Bu durum cinsiyetler arast hormonal farkliliklardan kaynaklanmis olabilir.
Calismamuz retrospektif oldugundan kisilerin sosyo-demografik verileri degerlendirilememistir. Bu
yuzden gelir duzeyi, viicut kitle indeksi gibi parametrelerin D vitamini diizeyine etkisi
degerlendirilememistir.

Telo ve atk. (2017) nin Elazig'da yaptiklari ¢alismalarinda 25-OH-D diizeyi ortalamast
erkeklerde 16,81£10,29 ng/ml ve kadinlarda 14,61£13,43 ng/ml bulunmustur. Ayni zamanda
vitamin D duzeyleri, yas gruplart arasinda hem erkek hem de kadin hastalarda istatistiksel olarak
anlamlilik gostermigtir. Yetersiz olarak degetlenditilen (<20 ng/ml) D vitamin orami kadinlarda
%78, etkeklerde ise % 73 olarak tespit edilmistir.”” Calismamizda ciddi yetersizlik olarak
degetlendirilen (<20 ng/ml) D vitamini orant %49,94 olarak bulunmustur. Telo ve ark ¢alismast
sadece kis aylarinda yapildigi i¢in ciddi D vitamini yetersizligi daha yiiksek ¢tkmis olabilir.

Bu calismanin kisithiliklart retrospektif bir calisma olmasi ve kisilerin D vitamini tedavisi alip
almadiklarinin bilinmemesidir.

Sonug olarak calismamizda yas, cinsiyet ve mevsimsel Ozelliklere ve calisma popiilasyonunun
farkliligr acisindan genel olarak degerlendirme yapilmustir. Basta kis mevsimi olmak tzere tim
mevsimlerde ve baslica kadinlarda olmak tizere her iki cinsiyette de D vitamini yetersizlik
oranlarinin ciddi boyutta oldugunu ortaya koymustur. Ulkemizin en fazla yagis alan iklimine sahip
olan Karadeniz bolgesinin yillik ortalama sicakliginin 13 °C-15 C olmast kis ve yaz mevsiminin
sicaklik farkinin en az olan iklim tipine sahip olmasi, glnesli giin sayisinin az, bulutluluk giin
sayisinin fazla olmast ve bununla birlikte nem oraninin fazla olmast nedeni ile hastalarda
mevsimsel degisikliklerin 6nemini bir kez daha g6z 6ntnde bulundurmak agisindan ¢alismamizin
sonuglart 6nem tasimaktadir. Insan viicudunda bulunan D vitaminin %90-95%inin glines
sinlarinin etkisi ile deride sentezlendigi bilinmektedir. Cesitli nedenlerle giines 1s1gindan yeterince
yararlanllamadigindan dolayt D vitamininden zenginlestirilmis yiyecekler veya D vitamini destek
tedavisi 6nem kazanmaktadir. Calismamiz dogrultusunda bireylerin sagligi icin D vitaminleri
acisindan bilinglendirmek ve bundan sonra ki yapilacak olan calismalara 6rnek olusturacag:
kanaatindeyiz.
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Kaynaklar

1. IOM (Institute of Medicine). Dietary reference intakes for calcium and vitamin D. Washington,
DC: The National Academies Press; 2011.

2. Mesci E, Mesci N, igagasmglu A. Association of vitamin D deficiency with fatigue, daytime
sleepiness, and physical activity level Turk J. Phys. Med. Rehab. 2016;62(3):222-8.

3. Cannell JJ, Vieth R, Umhau JC, Holick MF, Grant WB, Madronich S, et al. Epidemic influenza
and vitamin D.Epidemiol. Infect. 2006;134:1129-40.

4. Schottker B, Haug U, Schomburg L, Kohtle |, Perna L, Muller H, et al. Strong associations of 25-
hydroxyvitamin D concentrations with all-cause, cardiovascular, cancer, and respiratory disease
mortality in a large cohort study. Am J. Clin Nutr. 2013;97:782-93.

5. Mitri J, Muraru MD, Pittas AG. Vitamin D and type 2 diabetes: a systematic review. Eur. J. Clin.
Nutr. 2011;65:1005-15.

6. Yap KS, Northcott M, Hoi AB, Morand EF, Nikpour M. Association of low vitamin D with high
disease activity in an Australian systemic lupus erythematosus cohort. Lupus. Sci. Med.
2015;2:e0000064.

Cubukeu ve ark. 774 Ankara Med J, Vol. 19, Num. 4, 2019



Samsun Ilinde D Vitamini Diizeylerinin Yas, Cinsiyet ve Mevsimsel Ozelliklere Gére Degerlendirilmesi

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

Lee IM, Shiroma EJ, Lobelo F, Puska P, Blair SN, Katzmarzyk PT. Effect of physical inactivity
on major non-communicable diseases worldwide: an analysis of burden of disease and life
expectancy. Lancet 2012;380:219-9.

Annweiler C, Beauchet O. Vitamin D-mentia: randomized clinical trials should be the next step.
Neuroepidemiology 2011;37(3-4):249-58.

Llewellyn DJ, Langa KM, Lang IA. Serum 25-hydroxyvitamin D concentration and cognitive
impairment. | Geriatr Psychiatry Neurol 2009;(3):188-95.

Gezen-Ak D, Yilmazer S, Dursun E. Why vitamin D in Alzheimer's disease. The hypothesis. ]
Alzheimers Dis. 2014;40(2):257-69.

Banerjee A, Khemka VK, Ganguly A, Roy D, Ganguly U, Chakrabarti S. Vitamin D and
Alzheimet's Disease: Neurocognition to Therapeutics. Int | Alzheimers Dis. 2015;2015:192747.
Diesel B, Radermacher J, Bureik M, Bernhardt R, Seifert M, Reichrath J, Fischer U, Meese E.
Vitamin D (3) metabolism in human glioblastoma multiforme: functionality of CYP27B1 splice
variants, metabolism of calcidiol, and effect of calcitriol. Clin Cancer Res. 2005;11(15):5370-80.
Holick MF. Vitamin D and brain health: the need for vitamin D supplementation and sensible
sun exposure. J Intern Med. 2015;277(1):90-3.

Gerdhem P, Ringsberg KA, Obrant KJ, Akesson K. Association between 25-hydroxy vitamin D
levels, physical activity, muscle strength and fractures in the prospective population-based OPRA
Study of Elderly Women. Osteoporos Int 2005;16:1425-31.

McCarty DE, Reddy A, Keigley Q, Kim PY, Marino AA. Vitamin D, race, and excessive daytime
sleepiness. J Clin. Sleep Med 2012;8:693-7.

Gominak SC, Stumpf WE. The wortld epidemic of sleep disorders is linked to vitamin D
deficiency. Med Hypotheses. 2012;79:132-5.

Roy S, Sherman A, Monari-Sparks MJ, Schweiker O, Hunter K. Correction of Low Vitamin D
Improves Fatigue: Effect of Correction of Low Vitamin D in Fatigue Study (EViDiF Study). N.
Am. J. Med. Sci. 2014;6:396-402.

Christodoulou S, Goula T, Vetveridis A, Drosos G. Vitamin D and bone disease. Biomed Res Int
2013;1-6.

Atalay SG, Atalay R, Alkan BM, Fidan F, Bozkurt S, Aksekili H, Ardicoglu O. Vitamin D
deficiency in adults with musculoskeletal pain. Turk J. Osteoporos. 2015;21:101-4.

Kumar GT, Chugh R, Eggersdorfer M. Poor vitamin D status in healthy population in India: a
review of current evidence. Int | Vitam Nutr Res. 2015;85:1-7.

Chowdhury R, Kunutsor S, Vitezova A et al. Vitamin D and risk of cause specific death:
systematic review and meta-analysis of observational cohort and randomised intervention studies.
BM]J. 2014;(348):1-13.

Thacher TD, Clarke BL. Vitamin D insufficiency. Mayo Clin. Proc. 2011;86:50-60.

Holick MF, Chen TC. Vitamin D deficiency: a worldwide problem with health consequences. Am
J Clin Nutr. 2008;87:1080-6.

Vitezova A, Cartolano NS, Heeringa |, Zillikens MC, Hofman A, Franco OH, Kiefte-de Jong JC.
Vitamin D and the risk of atrial fibrillation-The Rotterdam Study. PLoS-One 2015;10:¢0125161.
Kanan RM, Al Saleh YM, Fakhoury HM, Adham M, Aljaser S, Tamimi W. Year-round vitamin D
deficiency among Saudi female out-patients. Public Health Nutrition. 2013;16:544-548.

Actkgdz A, Gunay T, Ucku R. Vitamin D requirements and supplementation during pregnancy.
TAF Preventive Medicine Bulletin. 2013;12:597-608.

Hekimsoy Z, Din¢ G, Kafesciler S, Onur E, Giiveng Y, Pala T, Giiclii F, Ozmen B. Vitamin D
status among adults in the Aegean region of Turkey. BMC Public Health. 2010;10(1):782.

Ugar F, Yavuz Taslipinar M, Ozden Soydas A, Ozcan N. Ankara Etlik Thtisas Egitim ve Aragtirma
Hastanesine bagvuran hastalarda 25-OH Vitamin D diizeyleri. Eur J. Basic Med Sci. 2012;2:12-5.
Colak AA, Dogan N, Bozkurt U, Ava R, Karademircl I. Vitamin D status in women in Izmir
Tepecik Egit. ve Arast. Hast. Dergisi 2015;25(1):38-42.

Ogiis E, Siirer H, Kiling AS, Fidanc1 V, Yilmaz G, Dindar N, Karakas A. D Vitamini diizeylerinin
aylara, cinsiyete ve yaga gore degerlendirilmesi. Ankara Med J. 2015;15:1-5.

Taskiran B, Cansu GB. Guneydogu Bolgesinde Eriskinlerde D Vitamini Eksikligi. Osmangazi T1p
Dergisi. 2017;39(1):13-20.

Telo S, Kaman D, Akgél G. Elazig Ilinde D Vitamini Diizeylerinin Yas, Cinsiyet ve Mevsimlere
Gore Degisimi. Firat Med J. 2017;22(1):29-33.

Cubukeu ve ark. 775 Ankara Med J, Vol. 19, Num. 4, 2019



Ankara Med J, 2019;(4):776-83
DOI: 10.17098/amj. 652006

Travma Hastalarinda Ketamin Kullanimi

The Use of Ketamine in Trauma Patients
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Oz

Travma, dinya capinda Sliimlerin 6nde gelen nedenlerinden biridir. Travma hastalarinda meydana gelen
akut agriya sekonder solunum zorlugu, yaralanmaya sekonder stres cevabi olusabilir. Bu bakimdan travma
hastalarinda hava yolu yonetimi ve hemodinamik stabilite 6nemlidir. Ketamin, N-metil-D aspartate
(NMDA) reseptorleri tizerinde nonkompetatif antagonistik ézelligi ve beyin sapt uyarist ile néradrenalin
reuptake inhibisyonu saglar. Bu ozelligi ile sempatik etki olusturarak hemodinamik unstabil travma
hastalarinda ve monitorizasyonu saglamanin uygun olmadigi sartlarda (Hastane Oncesi afet, savas
yaralanmalari vb.) kullanimi agisindan 6ncelikli ajan olarak literatiirde sik¢a vurgulanmaktadir. Travma
hastalarinda klinik pratikte ketaminin yeri, kullanim siklig1, mortaliteyle dogrudan iligkili Travmatik Beyin
Yaralanmalarinda (TBY) ve intraokuler basing (IOB) artist ile giden yaralanmalarda gegmisten giintimuze
tercih edilen ajan haline gelmesini literatiir taramast ile aydinlatmay1 amagladik.

Anahtar kelimeler: Travma, ketamin, analjezi, intrakranial basing, intraokuler basing

Abstract

Trauma is one of the leading causes of death worldwide. Stress response secondary to injury occurs at
these patients. Because of pain respiratory rate can increase at them. In this regards airway management
and hemodynamic stability are important parameters in trauma patients. Ketamine has noncompetitive
antagonistic properties on the receptor of N-methyl-D aspartate (NMDA) and it can stimulate brainstem
by noradrenalin reuptake inhibition. For that it can be used on monitorization of hemodynamic unstable
trauma patients which monitorization is not suitable. We aimed to investigate the frequency of ketamine
use in clinical practice in trauma patients and whether it is the preferred agent in traumatic brain injuries
and injuries with increased intraocular pressure (IOB) by reviewing the literature.

Keywords: Trauma, ketamine, analgesia, intracranial pressure, intraocular pressure
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Girig

Travma, diinya ¢apinda oliimlerin 6nde gelen nedenlerinden biridir. Travma hastalarinda
meydana gelen akut agriya sekonder solunum zorlugu, yaralanmaya sekonder stres cevabi
olusabilir. Bu bakimdan travma hastalarinda hava yolu yonetimi ve hemodinamik stabilite
onemlidir.' Hizli ardistk entiibasyon (Rapid sequence intubation = RSI) ilaglarinin sagkalim
tzerine etkisi ile iliskili muhtemel bilgi eksikligine baglt olarak, kullanilacak ilaglar konusunda fikir
birligi bulunmamaktadir. Bu nedenle Tleri Travma Yasam Destegi (Advance Trauma Life Support
= ATLS) hekimin kendi pratigine gore ila¢ secimini énermektedir.” RSI i¢in optimal ajan, kisa etki
sureli, hizli etki baslangicli, ihmal edilebilir hemodinamik etkilere sahip ve minimal yan etki profili
olan ila¢ olmalidir.’

Ketamin, 1950’lerden beri kullanilan anestezik bir ilactir. Tlk zamanlar ketamin sadece
sedasyon icin kullanilirken sonrasinda analjezik olarak popularite kazanmistir. Ozellikle Amerikan
ordusunun Irak ve Afganistan’daki operasyonlarinda kullanilmistir.*
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Ketamin, sikloheksamin (fensiklidin) halkasinin bir tirevidir. Tlacin ana etki mekanizmast
NMDA reseptorleri tizerinde nonkompetatif antagonizma gostermesidir. NMDA antagonizmasi
ile presinaptik araliga eksitatoér nérotransmitter ve glutamat salinimini azaltarak anestezi, amnezi
ve analjeziyi indikleyen serebral kortex ile limbik sistem ayrisir.’” Beyin sapt uyarst ile,
katekolamin saliimina ve noradrenalin reuptake inhibisyonuna yol agarak sempatik bir etki
yaratir. Bunun sonucunda ortalama arteriyel basing ve nabizda bir artis saglar.’ Viicutta
karacigerde metabolize olup Norketamin ve Hidroksi norketamin olarak iki metabolite déntsiir.
Aktif metabolitler sayesinde hasta uyanikligt sonrast dahi analjezi etkisi uzun siirmektedir.”

Analjezi ve sedasyon icin hastane Oncesi ve acil servislerde kullanimi artmaktadir. Kirik
rediiksiyonu ve yanik tedavisi gibi travmatik olaylarin yonetimi igin idealdir. Ketamin ile gorilen
karakteristik disosiyasyon durumuna intraventz (IV), 0,25-1,5 mg/kg dozunda ulasilabilir. 30-60
saniyenin tzerinde bir yikleme dozu ile 5-10 dk sedasyon tretir. Kisa prosediirlerde tek doz
yeterlidir. Prosedirin uzamast durumunda aralikli olarak 0,5 mg/kg IV bolus dozlar
uygulanabilir.® Aynt zamanda anestezi indiiksiyonu ve devam ajan olarak kullanilabilir. RSI i¢in 1-
2 mg/kg IV doz ile 1-2 dk icerisinde Onerilmektedir. Bu stite propofol veya tiyopental gibi
geleneksel IV induksiyon ajanlarinda gorilen ‘armtobrain’ yani santral etkilenme baslangict stiresi
daha uzundur. Anestezi, aralikli IV ketamin boluslart (0,5-1 mg/kg) kullanilarak veya 10-30
mcg/kg dk siirekli infiizyonla korunabilir.” Acil servislerde ve hastane 6ncesi saglik hizmetlerinde
dustk doz ketamin rejimleri agrt yonetimi icinde tanimlanmistr. Bir ¢alismada 0,1 mg/kg IV
bolus dozu abdominal agri, laserasyonlar, kiriklar ve cikiklar gibi cesitli hastalara opioidlerle
birlikte verilmistir. 120 dakikanin ustiinde efektif analjezi saglamus, hastalarin opioid ihtiyacin
azaltmis ve hatta ketamin verilen gruptaki yan etkiler minor ve tolere edilebilir olarak
bulunmustur. Tipik olarak énerilen doz 0,1-0,2 mg/kg IV’dir."’ Ajite hastalarda tam anestezi
uygulanmadan 6nce azaltlmis dozlarda (0,25-0,5 mg/kg iv) vagolitik ve beta adrenerjik 6zellikleri
nedeniyle bronkospazmi ve havayolu direncini azaltarak gelismis preoksijenasyona izin verdigi
bazi yayinlarda belirtilmistir.'"

Ketamin Endikasyonlar1

1- Hem cocuklarda hem de yetiskinlerde duygusal olarak rahatsiz edici veya kisa streli agrili
prosediirler (kirik rediiksiyonu, laserasyon onarimi, abse drenaji vb.)"
2- Ketamin uzun siireli miidahaleler icin de giivenle kullanilabilir."

Kontrendikasyonlar:

1- Sizofreni®

2- Infant (3 aydan kiiciik bebeklerde solunum yolu tikanikligi, laringospazm, apne dahil
olmak tizere ylksek solunum yolu problemleri riski nedeniyle Onerilmemektedir. Bu
egilim ketamine 6zgu degildir, bebeklerin kendine 6zgii hava yolu anatomisi, larengeal
cksitabilite ve reaktivitesinden kaynaklanir.')

Ketamin, diger sedatif ve anestezik ajanlara gére baz1 6zel avantajlara sahiptir.”
Ketaminin Avantajlari;

1- Etkisinin hizli baslamast IV, 10 45-60 sn IM 20-30 dk). Etki siiresi 5-15 dk’dur.

2- Analjezik 6zelliginden dolayt invaziv prosediitlerde kullanilabilir. Ayrica kisa etki stresi
oldugundan ve hemodinamik depresyon/mental depresyon gibi etkileti olmadigindan
tekrar dozlart verilebilir.

3- Opioid analjeziklere ek olarak veya monoterapi 0,1-0,2/0,5 mg /kg'lik subanestetik
dozlarda kullanildiginda, hava yolu acikligi, ventilasyon ve kardiyovaskiler stabiliteyi
olumlu etkilemektedir.

4- Ketamin kullaniminda dissosiasyon etkisi dozdan bagimsizdir. Bir doz ile yeterli sedasyon
giuvenli bir sekilde saglanabilinir. Dissosiasyon saglandiginda ek ketamin verilmesi
sedasyonu arttirmaz veya derinlestirmez."
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Kardiyovaskiiler sistem

Kan basinci, kalp debisi ve kalp atim hizlarinda artisa neden olan sempatomimetik etkiler
gosterir.

Solunum Sistemi

Reaktif havayolu hastahginda vagolitik ve beta adrenerjik Ozellikleri nedeniyle
bronkospazmt ve havayolu direncini azaltabilir.

Ketaminin Dezavantajlari

1- Ketaminle yapilan sedoanaljezi sonucunda disfori ve haltsinasyon hatta ajitasyon
goriilebilir. Bu sebepten sedoanaljezi saglarken ketamin ile birlikte dusik dozlu
benzodiazepinler (BDZ) 6nerilmektedir. Midazolam (0,07-0,1 mg/kg), Diazepam (0,15-
0,3 mg/kg), Lorazepam (2-4 mg) dozlarinda verilebilir.

2- Bilgisayarli tomografi (BT) veya Manyetik rezonans gorintileme (MRG) gibi hareketsiz
sedasyon gerektiren prosedurler icin ketamin, disosiyatif sedasyona Ozgi rastgele
hareketler nedeniyle daha az etkilidir. Bu da kalitesiz radyografik gorintiler elde
edilmesine neden olmaktadir."

3- Hipersalivasyon (Siklikla cocuklarda gelisen bu yan etki profili anestezi pratiginde atropin
uygulmast ile engellenmektedir.)"

4- Huzursuzluk, haltisinasyon, canli riyalar ve deliryum eslik ettigi trance-like katalepsi
benzeri semptomlar gorilebilir.

5- Kusma

Kardiyovaskiiler Sistem
Iskemik kalp hastaligini tetikleyebilir.
Solunum Sistemi

1- Artmis PaCO; seviyelerinin solunumsal uyarict etkisinde depresyon yapmast ile minimal
solunum baskilayict etki gosterebilir. Bu durum 6zellikle ytksek IV bolus uygulamalarda
gorilir.

2- 3-12 ay ¢ocuklar (Rélatif kontrendike)

3- Laringospazm (vakalarin %0,3 iinde gériilebilir)'®

Klinik ve Aragtirma Sonuglari
1- Analjezi ve yan etki profili agisindan literatiir tarandiginda;

Ketamin indiiksiyon veya sedasyon icin propofol gibi diger ilaglarla kombinasyon
halinde gtvenle kullanilabilir. Bu ilaglarin birlikte kullanilmasi her iki maddenin yan etki gérilme
sikligr ve ciddiyetini azaltarak, verilmesi gereken dozlart %50 azaltir. Ketaminin sempatomimetik
etkileri ile propofol kaynakli hipotansiyonu azalttigi, propofoliin de ketamin ile gorillen post
prosediir ajitasyon insidansint azalttig1 bildirilmistir."”

Yapilan bir ¢alismaya dahil edilen hastane 6ncesi 167 travma hastast analjezi, sedasyon,
prosedurel nedenlerden ketamin uygulamasi sonrast degerlendirilmis; Hastalarin %5’de solunum
sayisinda azalma, saturasyonda disme saptanmis olup bu bulgularin 30 saniyeden kisa siirdigi ve
entiibasyon gerektirmedigi gosterilmistir. Higbir hastada hipotansiyon gelismemis, hipotansif
seyreden yedi hasta ketamin kullanimi sonrast normotansif seyretmistir. Ketamin kullanimi 6ncesi
ve sonrast sistolik kan basinci, kalp hizi, solunum sayist ve oksijen saturasyonu’nda fark tespit
edilmemis olup hastane o6ncesi kullaniminda monitorizasyon  gerektirmeden gtvenle
kullanilabilecegi vurgulanmistir.*

Bu ¢alismalarin aksine Almanyada travma hastalarinda analjezik olarak uygulanan ketamin,
morfin ve fentanil tek basina ve kombine tirlerinin analjezik etkinligi, etki siireleri, yan etkileri
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karsilastirldigt 10 yallik bir sistemik derleme yazisinda, tek basina kullanimi agisindan fentanil ile
karsilastirlldiginda analjezik etkinligi ve yan etki profili benzer bulunmus. Yan etki agisindan
bakildiginda <2 mg/kg IV ketamin uygulandiginda olgularin %0,7'sinde oksijen satiirasyonunda
azalma olmus ancak noninvazif ya da invazif ventilasyon gerekli olmamustir. Bununla birlikte,
yiksek doz ketamin (2 mg / kg) sonrasinda vakalarin %06'sinda ventilasyon destegi gerekmistir.
Yan etki profili acisindan da ajanlar arast fark bulunmamis olup birbirine tstiinliikleri olmadig:
belirtilmistir. Diger calismalarla benzer sekilde kombine kullanidmasinin en iyi analjezik etkiyi
olusturdugu belirtilmistir."®

Ketamin ile opioid tiirlerinin karsilastirildigt vaka kontrol ¢alismasinda kot fraktiiri olan
hastalarda ketamin’in, opioid ihtiyacini azaltmak icin analjezide etkili bir ajan oldugu
vurgulanmistir.”” Benzer sekilde ketamin ve fentanilin hastane éncesi travma hastalarinda analjezik
etkinligini karsilastiran baska bir ¢alismada ketamin alan grupta agri azalmast fentanil alan grupla
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli sekilde analjezi etkinligi daha gii¢lii bulunmus, yan
etki profili agisindan tedavi sirasinda ya da sonrasinda sadece fentanil alan 4 hastada; 2 solunum
yetmezligi/ 2 hemodinamik unstabilite gorulirken ketamin alan grupta yan etki saptanmamustir.
Distik doz IV ketamin agrt kesici etkinlik ve diistik yan etki profili agisindan fentanilden daha
etkin bulunmustur.”

Acil servis basvurusundan ilk 1 saat i¢inde indiiksiyon ajanlari ile entiibe edilen hastalar:
iceren 3 gozlemsel ve 1 randomize konrollii ¢alismanin dahil edildigi bir sistemik derleme
yazisinda, ketamin ile diger ajanlar (etomidat, pofol, tiopental ve midazolam) karsilastirlmis olup
30 giinlitk mortalite ve hastanede kalma siireleri agisindan anlami fark tespit edilmemistir.’

2-  Intraserebral basinca etkisi agisindan literatiir tarandiginda;

Intrakraniyal hipertansiyonu olan hastalarda derin sedasyon siklikla gereklidir. Yaygin
olarak kullanidan tim sedatif ve anestezik ajanlar (opioidler, benzodiazepinler, propofol ve
barbitiiratlar) kan basincini disurir ve bu nedenle serebral perfiizyon basmncint (SPB) azaltir.
Ketamin, kan basincini distirmeyen giicld, giivenli, hizli baslangicli bir anestezik ajandir. Ancak,
TBY ve intrakraniyal hipertansiyonu olan hastalarda intrakraniyal basinct (IKB) arttirdigs
distincesi ile klinik pratikte kaginilan bir ajandir. Durum gercekten de boyle midir?

1lk kez 1970’lerde 6ne siiriilen mekanizma (IKB artar hipotezi); “nonventile hastalarda
artmis pCO, ve Nitrik oksit (NO) sentaz inhibisyonu sonucu serebral oksijen ekstraktlarinin

artisina sekonder kiiciik damarlarda vazokonstriksiyon sonucu IKB artmaktadir”.**

Domuzlar tzerinde yapilan hayvan deneyi calismasinda 4mg/kg etomidat ve 0,01
mg/kg buprenotfine ile entiibe edilip kontrolli ventile edilen 7 hayvan ile spontan solumaya
birakilan 10 hayvan karsilastirilmistir. Kan basinct dl¢timi i¢in iliak arterden kanil yerlestirilmis,
IKB 6lgimi i¢in subdural araliga frontal ve temperoparietal lokasyona kateter yerlestirilmistir.
Her 2 grup hayvanin IKB balon sisirilerek artirilmistir. Ketamin 0,5 mg/kg verilip 5 dk sonra 2
mg/kg IV ketamin uygulanmistir. Spontan soluyan grupta her 2 ketamin dozu ile IKB artist
gozlenmistir (31,8 mmHg-39,1 mmHg). Aksine ventile edilen grupta IKB azalmis (29,7 mmHg-
27,4 mmHg). Ketaminin IKB artirdigt ventilasyon saglanirsa IKB azaldigi sonucuna varilmistir.”
Aksi yonde oldugunu vurgulayan ¢ok sayida ¢alisma vardir.

One siirillen mekanizma (IKB azalir hipotezi); “Ketamin NMDA reseptor
antagonizmast etkisi ile norotoksik glutamat salinimint inhibe ederek travmatik beyin hasari

tizerine koruyucu etki saglayabilmektedir”. ***

Entiibasyon amaclt infiizyon ya da bolus doz ketamin uygulanan 10 calismaya ait >16
yas, 953 hastanin oldugu sistemik bir derlemede Intrakraniyal basing, serebral perfiizyon basinct
6lctimii acisindan ketamin ile fentanil tiirevleri karsilastirilmistir. Tki calismada ketamin infiizyonu
esnasinda ya da sonrasinda klinik 6nemsiz IKB kismen azalma, 2 ¢alismada klinik 6nemsiz IKB
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artist meydana gelmistir. Hicbir ¢alismada klinik 6nemli IKB, SPB degisiklikleri olmamustir. SPB
saglamak amaciyla ketamin kullaniminin klinik 6nemi olmadigt bulunmustur.*

Israil’de bir travma merkezinde sedatize, mekanik ventile edilen 1-16 yas araliginda,
siddetli TBY olan 30 hastanin dahil edildigi bir ¢alismada bir grup hastaya IKB artisina neden
olan distress (pozisyon degisimi, solunum terapileri, endotrakeal aspirasyon gibi) girisimleri
sonrast IKB artisin1 engellemek amacli, bagka bir grup hastaya artmus IKB’1 diigtirmek amaciyla
tek doz 1-1,5 mg/kg ketamin IV uygulama verilerek 10 dk icindeki her dakika boyunca IKB
degerleri olciilerek ketaminin etkisi arastirlmugtir. Tk grup hastanin ketamin uygulamast sonrast
olctilen ortalama IKB dizeyi OAB degistirmeden baslangic ol¢iim degerine gore %20 azalmis,
SPB artmistir. Diger grup hastaya ketamin uygulamast sonrasi 6lgtilen ortalama IKB baslangic
Olgim degerine gore %33 azalmis, SPB artmustir. Calisma sonucun gore ketaminin IKB’1 azalttigt
bulunmus.”

Siddetli TBY (GKS<S8) olup sedatize, ventile edilen hastalardan secilmis 371 calisma
arasindan 5 c¢alismaya ait 101 eriskin hasta ile 2 ¢alismaya ait 55 ¢ocuk hastanin oldugu sistemik
bir derleme yazisinda ketamin uygulamasinin IKB’a etkisi arastirilmistir. 4 galismada ketamin ile
opioid infiizyonu karsilastirilmis olup, IKB kontroli tizerine birbirine ustiinlikleri olmadigt
saptanmustir. Kalan 3 ¢alismada 1,5/3/5 mg/kg dozlarda bolus doz ketamin duzeyleri
karsilastirilmis olup doz artirildikca TKB1 azalttig1 saptanmustir.*

Amerika’da hastane Oncesi travma verileri incelenerek elde edilen 42,790 travma
hastasindan, travma skoru yiiksek, GKS<13 olan 18 yas altinda olan 555 kafa travmali hastanin
dahil edildigi bir calismada entiibasyon amaciyla ketamin kullandan ve kullanilmayan hastalar
karsilastirilmis. GKS diisiik olan hastalarda ketamin tercihi 6n planda iken hastanede kalma
sureleri, ventile edilme siireleri, mortalite acisindan her 2 grup arasinda anlaml fark tespit
edilmemistir.”’

3-  Intraokiiler basinca (I0B) etkisi agisindan literatiir tarandiginda;

Yoshikawa ve Murai ¢alismaya dahil ettikleri iclerinde oftalmalojik cerrahilerinde oldugu 15 ¢ocuk
hastaya yuksek doz ketamin uygulamast sonrast (10 mg/kg IM) zayif bir IOB artisindan
bahsetmislerdir.”® Benzer calismalar sonrast siipheli géz yaralanmast olan hastalarda prosedural
sedasyon i¢in ketaminin kullanimindan kacinidmistir. Sonraki yillarda klinisyenler siklikla
prosedurel sedasyon amaciyla solunum ve myokardial depresyon gibi yan etki profili genis ajanlar
kullanmaya basladilar. Ketamin IOB artist yapar mt? Durum gercekten de boyle midir?

Ketamin iligkili IOB artisinin klinik olarak 6nemli olmadigt saptanmustir:

Glokom ya da diger g6z bozukluklart olan hastalarin ¢alisma dist birakiddigy, fraktir-
dislokasyon, kesi onarimi, abse drenaji gibi agrili islemlerde uygulanan prosediral islem igin
ketamin kullanilan bir calismada ketamin uygulamast sonrast 2,5 — 5- 10 dakika araliklarla IOB
Olgulmistir. Ortalama baslangic IOB 17,5 mmHg iken 10 dakika sonra 6l¢tilen ortalama IOB
18,9 mmHg olup 1,6 mg/kg IV ketamin uygulamasi sonrast IOB’da anlamli artis
saptanmamistir.”’

Frakttr- dislokasyon, abse drenajt, kesi stitiirasyonu gibi nonokiiler patolojiler nedeniyle
prosediiral amach ketamin ile diger ajanlarin (glycopirolat, midazolam, Ondansetron) uygulandig
hastalarda bu ajanlarin IOB tzerine etkilerinin arastirlldigt baska bir calismada, ortalama 1,8
mg/kg IV ketamin uygulamas ile diger ajanlar sonrast tonometre ile 1,3,5,15,30.dakika’larda IOB
degerleri dl¢tlmustiir. En fazla degisim 15. dakikada gézlemlenmis olup 1,09 mmHg birim kadar
anlamli olmayan IOB degisimi olmustur. 4m/kg altinda IV uygulanan ketamin ile IOB artist
arasinda anlamlt bir degisim saptanmamustr.”
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4-  Giincel pratikte kullanimi agisindan degetlendirildiginde;

Suudi Arabistan’daki bir travma merkezinde 1 yilik siire ig¢inde Anestezist ve Acil Tip
uzmanlarinin (ATU) kullandiklart indiksiyon ajanlarint inceleyen bir calismaya 47 Anestezi
uzmant, 55 ATU olmak tzere 102 katilimci dahil edilmistir. Stabil travma hastalarinda en stk
kullanilan ajanlar Propofol (%74,5) ve etomidate (%20,6) olmus. Anestezi uzmanlarinin %95,7’si,
ATU’larinin %56,4 ‘G propofol kullanirken, Anestezi uzmanlarinin %36,44, ATU’larinin %2,171
Etomidat kullanmis. Unstabil travma hastalarinda en sik kullanilan ajan Etomidate (%50,0) ve
Ketamine (%24,5) olmus. Anestezi uzmanlarinin %063,6’st, ATU’larinin %34 ‘4 Etomidat
kullanirken, Anestezi uzmanlarinin %20’si, ATU’larinin %29,8’1 Ketamin kullanmistir. Travma
hastalarinda ketaminin giincel pratikte kullaniminin halen geride olmasinin nedeni olarak IKB
artist diisiincesi oldugu sonucuna baglanmigtir.”

Avustralya ve Yeni Zelanda Acil Servis Havayolu Yonetim (The Australian and New
Zealand Emergency Department Airway Registry= ANZEDAR) verileri kullanilarak 2010-2015
yillart arast RSI uygulanan hastalarda yillik ketamin kullanim oranlarini incelemek amaciyla yapilan
bir ¢alismaya 4388 hasta dahil edilmistir. Ketamin ve diger ajanlar kullanilan hastalar olarak 2
gruba ayrlan c¢alismada yilar icinde ketamin kullanim sikligt artmasina ragmen travma
hastalarinda non-travma hastalarina gére daha az siklikta kullandmistir. Daha distk sistolik kan
basinct (SKB), daha yiiksek GKS, ciddi hastalarda kullanim sikligt artmistir.”

5-  Ketamin klinik pratik uygulama klavuzlar1 degerlendirildiginde;

Agrt kontrolu i¢in hemodinamik unstabil olan hastalarda diger ajanlara gére daha distk doz
ketamin verilmelidir. 0,3-0,5 mg/kg IV ketamin, tavsiye edilen subdissosiyatif analjezi dozudur.”
Opioid bagimlilig1 ya da toleranst olan hastalarda da analjezi amaciyla kullanilabilir ve 0,35 mg/kg
IV bolus, 1 mg/kg/saat infiizyon dozunu ge¢cmemelidir.** Kafa travma hastalarinda da giivenle
kullanilabilmekte olup ketamin kullaniminin rolatif  kontrendike oldugu durumlarindan
ctkarilmistir,'?

Ketamin kullanimmnin giincel pratikte kullanimi artmaktadir. Monitorizasyonun zor
oldugu ya da saglanamadigt durumlarda analjezik ya da anestezik ajan olarak gtvenle
kullanilabilecegi, kafa travmali hastalarda IKB’1 artirmadigt aksine SBP1 yilestirdigi, néroprotektif
oldugu gosterilmistir. Kisa etkili oldugu icin kisa prosediiral islemlerde giivenle kullanilmaktadir.

Sonug¢

Sonug olarak; ciddi travma hastalarinda monitorizasyon takibi ve vital parametre
bakisinin saglanamadigi durumlarda, diger anestezik ajanlara gére glivenli yan etki profiline sahip
ajan olarak kullanilan ketamin, analjezik ve anestezik ajan olarak Oncelikli tercihler arasinda
dusuntlmelidir.
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Kanser Agrisinin Yonetiminde Bir Yaklagim: Miizik Terapi

An approach in the management of cancer pain: music therapy
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Oz

Kanser hastalarinda, hastalik ilerledik¢e agri sikhikla gelisen bir semptomdur. Kanser agrisi genellikle
nosiseptif, néropatik ve inflamatuar bilesenlere sahip olabilen karma bir etiyolojiye sahiptir. Kanserin
tipine, evresine ve yayilmasina baglt olarak agrinin siddeti degisir. Erken evrelerde %20-50 oraninda
bildirilirken bu oran ileri evrelerde %55-90’a ulasir. Kanser agrisi sebebiyle bireyin yasam kalitesi de
olumsuz olarak etkilenir. Agri yonetiminde farmakolojik yontemlerde kayda deger ilerlemeler olmasinin
yant stra, fiziksel, zihinsel, ruhsal ve duygusal yonlerin bitintnd bitlestirmeye yardimet olacak daha
butiinsel bir yaklasima ihtiya¢ vardir. Yizyillar boyunca, miizik insanlarin ruhunu yikseltmek icin
kullandlmustir. Miizigin matematiksel dogasinin zihni ve vicudu etkiledigine inamlmustir. Ayrica, uyum
ilkelerinin ¢esitli duygulart kiskirtma giiciine sahip olduguna inamildigi bildirilmistir. Muzik terapisi
terapotik bir iliski icinde kisisellestirilmis hedeflere ulasmak icin miizik mudahalelerinin klinik ve kanita
dayali kullanimina olanak tanimaktadir. Miizik terapisi “duygusal, fiziksel ve zihinsel saghg: iyilestirmeyi,
surdirmeyi ve iletletmeyi amaglayan terapétik bir iliski icinde miizigin sistematik kullanimi” olarak
tanimlanmaktadir. Mizik terapi bireyin kendini ifade edebilme yetenegini arttirmaya, korku ve kaygilarint
azaltmaya, fiziksel sorunlari azaltmaya ve bag etme stratejilerini kullanmaya yardimer olmaktadir. Bireyin
bu sayede yasam kalitesi artmaktadir. Literatiir incelendiginde, muzik terapi kanser hastalarini rahatlatarak,
dikkatini bagka yone cekerek, endiseyi azaltip, ruh halini iyilestirerek agri siddetinde anlamli azalmalar
saglar. Baska bir sonug ise kanser hastalarinin daha az narkotik analjezik kullanmasina yardimct olan
nonfarmakolojik bir yéntem oldugu bildirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Hemsirelik, kanser agrisi, muzik terapi, onkoloji

Abstract

Pain is a common symptom in cancer patients as the disease progresses. Cancer pain usually has mixed
causes that may have nociceptive, neuropathic and inflammatory components. The severity of pain vaties
depending on the type, stage and spread of cancer. It is reported as 20-50% in eatly stages and this rate
reaches 55-90% in advanced stages. The quality of life of a person is negatively affected by cancer pain.
In addition to the remarkable advances in pharmacological methods of pain management, there is a need
for a more holistic approach that will help to integrate the whole of physical, mental, spiritual and
emotional aspects. For centuries, music has been used to raise people's soul. It was believed that the
mathematical nature of music influenced the mind and body. It has also been reported that the principles
of compliance are believed to have the power to provoke various emotions. Music therapy allows clinical
and evidence-based use of music interventions to achieve personalized goals in a therapeutic relationship.
Music therapy is the systematic use of music in a therapeutic relationship aimed at improving,
maintaining, and improving emotional, physical and mental health. Music therapy helps the individual to
increase self-expression, reduce fear and anxiety, reduce physical problems and use coping strategies. The
quality of life of the individual is increasing. When the literature is examined, music therapy provides
significant reductions in pain intensity by relieving the cancer patients, reducing the anxiety and
improving the mood. Another result is that it is a nonpharmacological method that helps cancer patients
use less narcotic analgesics.

Keywords: Cancer pain, music therapy, nursing, oncology
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Kanser Agrisinin Yonetiminde Bir Yaklagim: Miizik Terapi

Agr1 Uluslararast Agr1  Arastirmalart Dernegi tarafindan, ‘Vicudun herhangi bir
bolgesinden kaynaklanan, var olan ya da potansiyel doku hasarina baglt hos olmayan, duyusal ya
da duygusal deneyim’ olarak tanimlanmistir.! Agri giderilmediginde bireyin saghigt iizerinde
fizyolojik ve psikolojik tehdit olusturan 6nemli bir uyarandir.” Kanser hastalarinda, hastalik
ilerledikge agr1 siklikla gelisen bir semptomdur. Kanser agrisi genellikle nosiseptif, néropatik ve
inflamatuar bilesenlere sahip olabilen karma bir patofizyolojiye sahiptir. Kanser hastalarinda akut
agr genellikle yeni metastaz, diagnostik ve terapétik girisimler, kronik agrt ise timor invazyonu ile
ilgilidir.” Kanser hastasinda agr1 coklu etiyolojiden kaynaklidir. Bunlar;

e Tumorin buyumesi ile ¢evredeki organlarda baski,

e Timorler tarafindan enflamatuar ve pro-hiperaljezik mediatérlerin salgllamast,
e Sinir pleksuslarinda tiimor infiltrasyonu ve sinir dokusunda hasar,

o Kemik metastazt,

e Viseral zarlarin gerilmesi, solid organlarin kapsiiliiniin bozulmasi, mukoza iltihabi, viseral
nosiseptorlerin aktivasyonu ile iskemi veya nekroz olmas,

e Hizl kilo kayby, kas hiperkatabolizmasi, immobilizasyon ve artan kas gerginligi,

e Tedavinin olumsuz etkileri arasinda kemoterapi ve hormonal tedaviyi takiben eklem agrisi,
cerrahi tedavi sonucu sinir hasarmin meydana gelmesi, radyoterapi ve kemoterapi
nedeniyle agrili mukozit vb. durumlardir.*

Kanserin tipine, evresine ve yayilmasina baglt olarak agrinin siddeti degisir. Erken
evrelerde %20-50 oraninda bildirilitken bu oran ileri evrelerde %55-90’a ulasir.” Bag-boyun
kanseri tanist ile tedavi goren hastalarda agrinin insidansimin %70, jinekolojik kanserlerde %60,
gastrointestinal kansetlerde ise %59 oldugu bildirilmistir.” Ripamonti ve arkadaslarinin yaptigi bir
meta-analize gore, kanserli hastalarda agrinin sikligi incelendiginde %534 kanserin tim
donemlerinde, %64’ metastatik ve terminal donemlerde, %59’u aktif tedavi aldigt dénemlerde ve
%33’ ise kiiratif tedavi doneminde agri gelistigini belirlemislerdir.” Kronik agri varligi, ayaktan
takip edilen kanser hastalarinin ortalama %50’sinde, metastatik kanser hastalarinin ise %80-
90’inda goriildiigi ise bagka bir ¢alismada bildirilmistir.®

Kanser hastalari genellikle birden fazla agri hissederler. Agr sabit, aralikli veya hastada var
olan kronik agriya eslik eden akut agr olabilir. Kanser tanisindan 6nce var olan kronik agri
durumlari da problem olmaya devam edebilir. Depresyon, kaygi, bilissel durum gibi psikolojik
faktorler agrt algisint etkileyebilir ve agrinin siddetine katkida bulunabilir.”

Agr1 hastayt ve ailesini fiziksel, psikolojik ve ekonomik agidan olumsuz etkileyen, palyatif
bakimda en yaygin gorillen ve hastayt en c¢ok sikinttya sokan semptomlardan biridir.” Bu agri
zamanla artarak ilerler ve sonunda hastaliga baglt psikolojik ve fizyolojik bozulmayi arttirir.
Kanser agrisi sebebiyle bireyin yasam kalitesi de olumsuz olarak etkilenir. Agri yonetiminde
farmakolojik yontemlerde kayda deger ilerlemeler olmasinin yani sira, fiziksel, zihinsel, ruhsal ve
duygusal yonlerin butiinina birlestirmeye yardimet olacak daha bitiinsel bir yaklasima ihtiyag
vardir.'

Kanser agrisinin tedavisinde invaziv yontemler, farmakolojik ve non-farmakolojik
yontemler kullanilmaktadir. Farmakolojik agri tedavisi Diinya Saglik Orgiitiiniin (DSO) basamak
tedavisine gbre yapimaktadir. Hafif dereceli agrida nonopioid analjezikler kullanilmalidir
(Lbasamak). Orta siddette ve siddetli agrist olan hastalarda 6ncelikle zayif, sonra kuvvetli
opioidler, nonopioidlerle kombine edilerek uygulanmalidir (II ve III. basamak). Adjuvan
analjezikler her basamakta agri tipi g6z 6niine alinarak tedaviye eklenmektedir.''

Farmakolojik yontemlerin yant sira non-farmakolojik yontemlerde agri tedavisinde 6nemli
bir yer tutmaktadir. Agr1 puani ii¢ ve Gglin altinda olan hastalarda, hasta ve ailenin agr1 konusunda
bilgilendirmesi, agri puant dort ve dordin ustiinde olan hastalarda ise tibbi tedaviye ek olarak
non-farmakolojik yontemler agri yonetiminde benimsenmesi gereken yaklasimlar arasindadir.'"
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Non-farmakolojik ~ yontemlerin  agr1  yonetiminde kullanilmasi  farmakolojik  yontemlerin
kullaniminin azalmasi, hastanin yagam kalitesinin artmasi, stres ve anksiyetenin azalmasi, bireyin
kendi saghgr ile ilgili kontrol duygusunun artmasi, fiziksel fonksiyon ve ginlik yasam
aktivitelerinin artmasini saglamaktadir.'* Non-farmakolojik yéntemler arasinda yer alan miizik
terapi kanser agrisinin yonetiminde tercih edilen yontemlerden biridir.

Yizyillar boyunca, miizik insanlarin kendini iyi hissetmesi i¢in kullanilmistir. Zihinsel ve
fiziksel refahi ortaya ¢ikarmada miuzigin giicii eski Yunanhlar tarafindan taninmustr. Pisagor,
insanlarin tnstz sesleri takdir etmeleriyle, harmonik muzigin insanlar yatistirarak ruh, beden ve
ruhun rahatsizliklarint iyilestirebildigini kesfetmistir. Miizigin matematiksel dogast olduguna ve
bunun zihni, viicudu etkiledigine inanilmustir. Ayrica, uyum ilkelerinin gesitli duygulart kiskirtma
glicline sahip olduguna inanildigt bildirilmistir."

Miizik terapisi “duygusal, fiziksel ve zihinsel sagligi iyilestirmeyi, stirdiirmeyi ve ilerletmeyi
amagclayan terapotik bir iliski icinde miizigin sistematik kullanimi1” olarak tanimlanmaktadir. Muzik
terapisi kullanim alanlar1 psikiyatri, néroloji, geriatri, pediatri, onkoloji, yogun bakim ve palyatif
bakim olarak genis bir yelpazede yer almaktadir.'” Geng ve ark.’nin (2017) kanser hastalarinda
yaptiklart calismada, calismaya katilanlarin 9%35.8’inin agriyr azaltmak igin muzik dinledigi
bildirilmistir."”

Miizik terapisi terapotik bir iliski icinde kisisellestirilmis hedeflere ulagsmak icin miizigin
klinik ve kanita dayali kullanimina olanak tanimaktadir. Onayli bir mizik terapisi programini
tamamlayan sertifikali bir saglik profesyoneli tarafindan, standart bakim icin dusik riskli, dustik
maliyetli, farmakolojik olmayan tedavi yontemi sunar. Agr tedavisindeki miuizik terapisinin amact,
hastanin kendini kontrol etmesine yeniden yardimct olmak ve agrisinin yonetiminde aktif olarak
rol almasint saglamaktir. Ayni zamanda muzik terapi, hastalarin gevsemesine yardimei olur ve
bireyin kendini ifade etmesi igin firsat saglar. Endise, korku ve diger istirap bilesenlerini
hafifletmeye yardimct olur.'* "

Mizik terapinin fizyolojik Ol¢imler Uzerine etkisi ile ilgili cesitli teoriler mevcuttur.
Gagner Tjellesen ve ark. (2001) bildirdigine gére, Hennry’'nin (1995) miuzik dinleme ile ilgili
yaptigi calismada, beyindeki alfa dalgalarint uyararak rahatlamay: sagladigini, agriyr azalttigini, kan
basincint ve nabizda diigme gibi fizyolojik tepkilere neden olabilecegi sonucuna ulasmistir.”
Beyine merkezi sinir sistemi ile iletilen olumsuz uyariarla ilgili bilgi gecisine engel oldugu
dustnitlmektedir. Miizik beynin sag hemisferini etkileyerek, limbik sistem tzerinden
psikofizyolojik yanitlara neden olmakta, enkefalin ve endorfin salinimint saglayarak agri siddetini
azaltmaktadir. Ayrica mizik non-farmakolojik diger bir yéntem olan dikkati baska yone ¢ekme ile
kisinin agridan baska bir uyaranda odaklanmasina yardimet olur.*" * Miizik terapi bireyin kendini
ifade edebilme yetenegini arttirmaya, korku ve kaygilarini azaltmaya, fiziksel sorunlari azaltmaya
ve bas etme stratejilerini kullanmaya yardimci olmaktadir. Bireyin bu sayede yasam kalitesi
artmaktadir.”

Bates ve ark.larinin (2017) ilk otolog kék hiicre nakli yapilan lenfoma ve multiple myelom
tanilt hastalarla yaptiklar1 calismada miizik terapisi ve muzik terapisi yapilmayan hastalarin benzer
agr skorlarina sahip oldugu sonucuna ulasilmistir. Ancak miizik tedavisi alan hastalarda anlamli
derecede daha az narkotik agri kesici ila¢ kullandiklarint bildirmiglerdir.** Krishnaswamy ve Nair
(2016) yapmus olduklart calismada 20 dk mizik terapisi uygulanan kanser hastalarinin agrn
skorlarinda anlamlt oranda bir azalma gorilirken, 20 dk konusarak mesgul edilen hastalarin agri
skorlarinda anlamli bir azalma gézlemlememis ve muzik terapi sonrast hastalarin agr1 dizeyinde
konusma ile mesgul edilen hastalarin agri diizeyine gore anlamli bir azalma tespit edilmistir."
Bareh ve D'silva (2017) yaptiklari ¢alismada muzik terapinin kanser hastalarinda agri dizeyini
anlamli oranda azalttigini, fiziksel ve psikolojik yonden yasam kalitesini arttirdiging
belirtmiglerdir.” Bradt ve ark.’nin (2017) calismasinda, kanser hastalarinda miizik dinlemenin
kaygt, agr1, yorgunluk diizeyini azaltirken yasam kalitesini arttirdigt belirlenmistir.”
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Archie ve ark. (2013) yaptiklart ¢alismada, gelecekte, miizik temelli mudahalelerin, kanser
hastalarinin “istirabinin azaltilmasinda degerli araglar haline gelebilecegi, spesifik olarak, miizigin,
kanserde stk¢a gorilen agri, endise ve psikolojik sorunlari hafifletmeye yardimct olabilecegini
bildirmislerdir. Aynt zamanda, ileri yas ve hepato-renal fonksiyon bozuklugu olan palyatif kanser
bakimina ihtiyact olan bireyler miizigin, analjeziklere ve anksiyolitiklere olan ihtiyact azaltma
konusunda biiyiik bir klinik etkinin olabilecegi sonucuna ulagmislardir.”’ 2002'de Evans’in yaptigt
19 calismaya dayanan meta-analizde, miizigin hastalarin ruh halini ve agrt toleransint iyilestirdigi
bildirilmistir.”® Igawa-Silva ve ark.larinin (2007) yaptigt veri tabanlt sistematik detlemede miizigin
anksiyeteyi azalttigt ve sonu¢ olarak kanser hastalarinda agri siddetinin azaldigt sonucuna
ulastlmistir.”

Huang ve ark’larinin (2010) hastanede yatan kanser hastalariyla yaptgi randomize
kontrollii ¢alismada, hastalarin tercih ettikleri miizigi 30 dakika boyunca dinlemelerine izin
verilmistir. Calisma sonucunda miizik dinleyenlerin daha az agr yasadiklart bildirilmistir. Ayrica
hastalara tanidik, kiltiirel acidan uygun mtuzik 6nerilmis olmasi, midahalenin kilit unsurlarindan
biri olarak belirtmislerdir.”’ Villarreal ve ark.’lar1 (2012) miizige asina olmanin, agriyt hafifletmek
icin duygusal mekanizmalart harekete gecirdigine dair kanit sunmaktadir. Tanidik olmayan bir
mizik dinleme durumunda, analjezik mekanizmanin duygusal olmaktan ¢ok bilissel bir yapiya
sahip olabilecegi sonucuna ulasmistir.”"

Sonug¢ olarak agr, kanser hastalarinda uygun yontemlerle kontrol edilebilir bir
semptomdur. Saglik profesyonelleri farmakolojik tedavi yontemleri ile birlikte non-farmakolojik
yontemleri de kullanarak kanser agrisini yonetiminde daha bagarili olacaklardir. Literatiir 1s181nda
bakildiginda, mizik terapisi diigiik maliyet ile agr1 yonetiminde bagarilt bir uygulamadir. Yapilan
calismalar gosteriyor ki, muzik terapi kanser hastalarini rahatlatarak, dikkatini baska yone ¢ekerek,
endiseyi azaltip, ruh halini iyilestirerek agri siddetinde anlamli azalmalar saglamaktadir. Bagka bir
sonu¢ ise miizik terapinin, kanser hastalarinin daha az narkotik analjezik kullanmasina yardimet
olan non-farmakolojik bir yontem oldugudur. Bu dogrultuda, ozellikle agrist olan bireyler icin
onkoloji kliniklerinde hobi odalart gibi miizik terapi odalart olmast, hastalarin kiltiirine uygun ve
tanidik muziklerin olmast, miizik tercihini hastanin yapmasinin saglanmast ve konu ile ilgili yeterli
calisma bulunmadigindan randomize kontrollii ¢alismalarin yapilmas: hastalarin bakim kalitesinin
artmasina katki saglayacaktir.
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Yutma Bozuklugu ve Ag1z Saglig:

Dysphagia and Oral Health
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Oz

Cigneme, besinlerin transferi ve yutma stire§en olaylardir. Cigneme fonksiyonu diglerin, cigneme
kaslarinin, temporomandibular eklemin ve dilin, yanaklarin, dudaklarin koordineli hareketlerini icerit.
Yutma fonksiyonu ise dudaklar, dil, damak, farinks, larinks ve 6zefagus kaslarinin koordine c¢alismasint
gerektiren, yaygin duyusal motor sinir agina sahip, dinamik ve karmagik bir harekettir. Yutma dizisinin
herhangi bir asamasinda gerceklesen bozulma olarak tariflenen disfaji durumunda besin aliminin
guvenligi, verimliligi veya yeterliligi zarar gorebilir. Cogunlukla disfaji tant ve tedavisi multidisipliner bir
yaklagim gerekdtirir. Disfajisi olan hastalar aspirasyon pnémonisi gelisimi acisindan buytik risk icindeditler.
Bozulmus bir agiz ve dis sagligt varligi ile ortaya ¢ikan oral kaynakli enfeksiyonlar, 6zellikle aspirasyon ve
iliskili enfeksiyonlar icin kritiktir. Bu tip enfeksiyonlarin 6niine ge¢mek icin yutma fonksiyon bozuklugu
olan hastalar agiz-dis sagligina 6nem vermeli, ag1z hijyeninin saglanmast icin egitilmelidirler. Bu hastalarda
agiz-dis saghigina yonelik tedavilerin tamamlanmasi ve iyi bir dis kapanis iliskisinin saglanmast ile ¢igneme
fonksiyonuna, dolaylt olarak da yutma problemlerinin giderilmesine katk: saglanmast miimkiin olacaktir.
Anahtar kelimeler: Yutma glcligi, ¢igneme, yutma, agiz ve dis sagligt

Abstract

Chewing, transfer of nutrients and swallowing are continuous events. Chewing function covers the
coordinated movement of teeth, chewing muscles, temporomandibular joints, tongue, cheeks and lips.
Swallowing is a dynamic and complex movement with a widespread sensory motor neural network,
requiring coordinated work of lips, tongue, palate, pharynx, larynx and esophageal muscles. In case of
dysphagia, defined as deterioration at any stage of the swallowing sequence, the safety, efficiency or
adequacy of food intake may be impaired. Patients with dysphagia are known to be at greater risk of
developing aspiration pneumonia Diagnosis and treatment of these patients often requires a
multidisciplinary approach. It is critical for an impaired oral and dental health condition and oral
infections, especially for aspiration and related conditions. In order to prevent such infections, patients
with swallowing dysfunction should care to oral and dental health, and they should be trained to provide
oral hygiene. In these patients, it will be possible to contribute to the chewing function and indirectly to
swallow problems by completing the oral and dental treatments and providing a good occlusion.
Keywords: Dysphagia, chewing, swallowing, oral and dental health
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Girig

Aile hekimleri, kendisine kayitlt kisileri bir biitiin olarak ele alir, kisiye yonelik koruyucu
hizmetler sunar, belli periyotlarla yaptiklart takiplerle birinci basamak tani, tedavi, rehabilitasyon
ve danismanlik hizmetleri verir ve yas, cinsiyet, hastalik gruplarina gore izlem ve taramalardan
sorumludur.” Ayni zamanda aile hekimi evde takibi gereken engelli ve/veya yasli hastalarin kisiye
yonelik koruyucu ve birinci basamak tani, tedavi, rehabilitasyon hizmetleri vererek, gerekli
yonlendirmeleri yapar.' Bu baglamda cocuk ya da eriskin, bebek ya da yasls, aile hekimleri her yas
grubundan bireyin takibini yapan ve belli araliklarla onlari izleyen hekimlerdir.! Bireylerin genel
sagligl konusunda tasidiklari sorumluluk, agiz sagliginin da genel sagligin ayrilmaz bir pargast
olmast sebebi ile agiz saglhigint da kapsamaktadir.
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Agiz saghgt, bireyin refah diizeyinin ve yasam kalitesinin énemli bir gostergesidir. Diinya
Saglik Orgiitli, agiz saghginy kronik yiiz ve agiz agrisinin, agiz ve bogaz kanserinin, agiz yolu
enfeksiyonu ve yaralarinin, periodontal (dis eti ve cevre dokular) hastalik, dis cirigi ve dis
kaybinin bulunmamast ve 1sirma, ¢igneme, gulimseme, konugsmada sorun olmamast ile psiko-
sosyal refah olarak tanimlamaktadir.” Agizda baglayan yutma; dudaklar, dil, damak, farinks, larinks
ve Ozefagus kaslarinin koordine ¢alismasint gerektiren, yaygin duyusal motor sinir agina sahip,
dinamik ve karmasik bir harekettir.’” Yutma fonksiyonu bireyin agiz sagliginin yerinde olmast ve
agizin fonksiyonlarini sorunsuz sekilde yapabiliyor olmast ile iliskilidir. Yutma eylemi dort
asamada incelenir; oral faz, yutma refleksinin tetiklenmesi, faringeal faz ve 6zefageal faz.* Yutma,
oncelikle gidanin emme veya ¢igneme ile birlikte mekanik olarak parcalanmast ve agiz icinde
tikurtk ile karigimi sonucunda kiimelenmesi (bolus olusumu) ve dilin ters yonde damaga dogru
hareketi ile birlikte farinkse tasinmasi (Oral faz) ile baslar, farinkste bolus birikimi (Yutma
refleksinin tetiklenmesi) ve bolusun farinks yoluyla tasinmast (Faringeal faz) ile devam eder ve son
olarak da bolusun yemek borusundan mideye tasinmast (Ozofageal faz) ile tamamlanir.* ® Yeni
doganlarda ve kiigiik bebeklerde, yutmanin tiim fazlart refleks olarak gerceklesirken, bebeklerin
kat1 yiyecekleri ¢ignemeleri ile birlikte, oral faz istemli olarak kontrol altina alinir. Faringeal ve
6zofageal fazlar ise her zaman istemsiz olarak gerceklesmeye devam eder.*

Yutma bozuklugu (disfaji), Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan; sindirim sistemini
iceren, hastalik, 6lim artist ve artan bakim masraflart ile iliskili olan tibbi bir sakatlik olarak
tanimlanmaktadir.® Yutma dizisinin herhangi bir asamasinda gerceklesen bozulma olan disfajide
besin aliminin giivenligi, verimliligi veya yeterliligi zarar gorebilir.” Cogunlukla disfajili bireylerin
tan1 ve tedavi yontemlerinin belirlenmesinde multidisipliner yaklagim gereklidir. Cok sayida
profesyonelin birlikte ¢alismast hasta ve ailenin dogru yonlendirilmesinde, tedavi planinin
kesintisiz, eksiksiz uygulanmasinda ve etkinliginin artirlmasinda katkida bulunmaktadir. Bu
amagcla disfajili bireyler konusma dili patologlari, kulak burun bogaz uzmanlari, beslenme ve
diyetetik uzman, fizyoterapist ve dis hekimi tarafindan diizenli olarak takip edilmelidir.*’

Disfaji etiyolojisinde ¢esitli faktorler yer almaktadir. Bebeklikte ve ¢ocuklukta, cogunlukla
konjenital nedenler, prematiir dogum veya néro-gelisimsel gecikmeyle iliskilidir.’ Ilerleyen
yaslarda ise kas kiitlesinde azalma ve bag dokusu esnekliginin sonuglart olarak yutmada gtglik
izlenir. Bunlarin disinda oro-faringeal kanserlerin, alinan radyasyon ve kemoterapinin yutma
fonksiyonu iizerinde belirgin yan etkileri vardir." Bebeklik, cocukluk ve erken ergenlik
donemlerinde disfaji prevalansint belirlemek zordur; serebral palsi, travmatik beyin hasart ve hava
yolu malformasyonlari gibi bazi klinik patolojiler varliginda disfaji prevelanst ¢cok daha yiiksektir.*
Serebral palsisi (CP) olan ve zihinsel engelli bir¢ok ¢ocugun, nérolojik bozukluklarina ikincil
olarak coklu saglik sorunlart vardir ve tim yutma fazlarinda bozulma ile karakterize disfaji, bu
cocuklarda yaklasik % 99 gorilen 6nemli bir saglik problemidir. Onarilmis 6zofageal atrezili
cocuklarda ise disfaji prevalansinin % 45-70 arasinda degistigi bildirilmektedir."" Disfaji, fiziksel
veya bas-boyun ile ilgili yapisal faktorler, anatomik anomaliler (6rnegin yarik damak), orofarengeal
cerrahi sonrast deformiteler, 6zofagusta hareketlilik (motilite) bozukluklari, merkezi veya periferik
sinir sisteminin anormallikleri, nérolojik bozukluklar, oral duyusal bozukluklar ile gelisimsel bazi
hastaliklar ve enflamatuar miyopatiler gibi immunolojik nedenlerle de olusabilir. Ayrica bazi
psikiyatri ilaglari, benzodiazepinler, antienflamatuarlar ve bazi vazoaktif ilaglar iyatrojenik disfaji
ile iliskilendirilmistir.* >

Yutma fonksiyonunun fizyolojik sinirlar icinde olmasi, sivi ve katt gidalarin dudaktan
mideye guvenli ve verimli bir sekilde taginmasi igin Snemlidir. Insan viicudunda yutma ve
solunum islevleri, farinkste ortak bir alani paylastig icin, bu islevlerin herhangi birinde yasanan
sorun(lar), yutma ve solunum islevleri arasinda uyumun bozulmasina dolaysi ile de bireyin yutma
sirasinda solunum yollarint koruma yeteneginin etkilenmesine sebep olabilir.” Hastalarda gidalarin
aglz igine yapismasi, gidalart agizda tutma veya gida alindiginda Okstirme ve bogulma hissi

goriilebilmekte;® ' ' ve bu hastalar 6zellikle aspirasyon ve bununla iligkili aspirasyon pnémonisi
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gelisimi acisindan risk tastmaktadirlar.>'>"7 Aspirasyon pnémonisi, mide-bagirsak ve alt solunum
sistemi ile ilgili (6rnegin, farenks salgilari, yiyecek ya da icecek, ya da mide igerigi gibi) iceriklerin
orofarinks’den larinkse ka¢masina baglt olarak gelisen ve hayati risk tastyan, ciddi sonuglart olan
bir durumdur. Aspirasyon, sessiz olarak yani Okstrik olmadan da gergeklesebilir, dolayist ile
bilenen bir risk faktorii olmayan c¢ocuklarda aciklanamayan solunum problemlerinin ayirict
tanisinda disfaji de distiniilmelidir.'® Disfajinin yant sira hastanin ag1z bakiminin eksik olmast, ag1z
saghginin iyi olmamast (dis ¢urigl, periodontal hastalik varligr) ve agizdaki bakteri miktarinin
fazla olmasi da aspirasyon pnomonisi gelisimi agisindan Onemli risk faktorleri olarak
degetlendirilmektedir.” Hastalarda rutin ve diizenli araliklarla oral hijyen uygulamalarinin
yapilmast ile agizdaki bakteri miktar1 kontrol altina almnarak pnémoni gelisim riski
azaltilabilecektir.’ Disfajili hastalarda solunum yolu enfeksiyonlarinin yant sira, beslenme
yetersizligi ve dehidratasyon, malnutrisyon ve kilo alimi yetersizligi, fiziksel ve gelisimsel
gerilikleri, yiksek oliim oranlari, artmis tibbi komplikasyonlar, hastanede artmus kalis siiresi,
azalmis bagisiklik yanit gibi durumlar da goriilebilmektedir. Ayrica bu tip hastalarin hastaneden
taburcu edildikten sonra daha ¢ok destege ihtiya¢ duyduklart ve genel olarak daha distk yasam
kalitelerine sahip olduklart bildirilmistir.>'*>"*

Cigneme, besinlerin transferi ve yutma siiregen olaylar olup basarili bir yutma fonksiyonu
icin ¢igneme, kritik bir agiz fonksiyonudur. Cigneme fonksiyonu dislerin, ¢igneme kaslarinin,
temporomandibular eklemlerin ve dilin, yanaklarin, dudaklarin koordineli hareketini igerir.
Cigneme buytik besin pargalarinin kiiciik parcalara ayrilmasini, su, sindirim enzimi, mukus iceren
tukurtk ile karistirlarak lubrike (nemlendirilmesi) edilmesini, yumusatilmasini ve yutma igin
uygun boyuta yani bolus haline getirilmesini saglar.”’ Cigneme fonksiyonunun etkili bir sekilde
yapilabilmesi i¢in bireyin saglikli dislerinin ve yeterli tukiiriik salgisinin olmast gerekir.

Hiposalivasyon (tiktrtk akis azhigr) dis ¢iirigi ve periodontal hastalik icin 6nemli bir risk
faktori olmakla birlikte, agizin temel fonksiyonlarinin (tat alma, konusma, yutma ve ¢igneme)
yerine getirilmesini olumsuz etkileyebilir.*** Ozellikle yasl hastalarda tat almada bozukluk, yutma
sorunlari, konusma sorunlari, zayif ¢igneme kabiliyeti ve yetersiz beslenme i¢in bir risk faktorii
oldugu gosterilen hiposalivasyonun tedavisi ve tikiiriik akisinin izlenmesi hasta tedavi stirecinde
uygulanacak dental yaklasimlar agisindan 6nemli bir yere sahiptir.**

Dis curtkleri ve eksiklikleri varliginda ise, bireyin ¢igneme fonksiyonunda azalma ve
dolaylt olarak da yutmada zorluk goriiliir.”* Barrera ve arkadaglart™ daimi birinci molar dislerin
ag1z icine stirmeleri sirasinda ve sit dislerinin dustp yerini daimi dislerin aldigr karisik dislenme
déneminde, cocuklarin ¢igneme performansinin etkilendigini bildirmislerdir. 2017 yilinda okul
oncesi ¢ocuklarda yapilan bir arastirmada da, ¢iriik kavitesi olan dis saysinin, dislerin ¢igneme
yuzeyleri ve yan yiizey alanlarinin, ¢ignemeye katilan mevcut dis sayisinin, gocugun yasinin, viicut
kitle indeksinin, maksimum dil basincinin ve gida kivaminin ¢igneme performanst tizerinde etkili
oldugu bildirilmistir.”'** 2017 yilinda Japonya’ da yaslt hastalarda yapilan bir baska calismada ise
posterior dis okluzyonunun gerekli restorasyonlarla korunmasinin disfajiyi dnlemede etkili bir
6nlem olabilecegi bildirilmistir.”* Dis kayiplarinda ise yutmanin oral hazitlik asamast etkilenir;
besinler mekanik olarak yeterince parcalanamayabilir, giday1 sekillendirmede zorluk yasanir, bolus
yeterli sekilde olgunlastirilamaz ve farinkse normal seyirde tasinmasinda aksakliklar olusur.”
Dislerin kaybi durumunda kullanilan protezler ile uygun mandibula pozisyonunun korunmasi ve
iyi bir okluzyon saglanmasinin sorunsuz bir yutma i¢in 6nemi biytiktir. Evde bakim hizmeti alan
yash hastalarda protez yapilmast ve kullanilmasi ile yutma fonksiyonunun geri kazanildig
bildirilmis ve dis kaybinin 6nlenmesinin, olusmus bir kayipta da dental rehabilitasyonun
saglanmasinin 6nemi vurgulanmistir.” Ayrica yutma fonksiyon bozuklugu ozellikle yasli hasta
grubunda malnutrisyonla da iliskilidir; dolayist ile yutma fonksiyonunun geri kazandirimasi
malnutrisyonu da 6nlemeye katki saglayacaktir.”

Oral ve orofaringeal kansetler, agiz i¢i (tikurik bezi, dil, mukozal yumusak doku
kanserleri), orofarinks (tonsil, tonsiller kript, dil koki kanserleri) ve dudak kansetlerini
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kapsamaktadir.”” Oral fonksiyonlarin olumsuz sekilde etkilenmesi séz konusu olup, etkilenen
fonksiyonlardan birisi de yutma olmaktadir. Agiz kanserleri tedavisi sonrast, hastalarda yutma ve
disfaji ile iligkili yasam kalitesinin incelendigi bir arastirmada hastalarin sert ve kuru gidalarn
yutmada gliclik yasadigi ve Ozellikle dilde timorii olan hastalarin fonksiyonel disfaji ile iliskili
yasam kalitesinin ciddi derecede etkilendigi ve zayif yutma fonksiyonu durumunun depresyon ile
de ilgili bulundugu bildirilmistir.”® Agiz kanseri hastalarinda tedavi sonrast hasta odakli yutma
rehabilitasyon  programlari, hastalarda  disfaji-6zel saglik ile iliskili yasam kalitesinin
gelistirilebilmesi icin onetilmektedir.”” Ayrica agiz kansetlerinde de erken tani buyik 6nem
tasimakta olup, bu da ancak diizenli dis hekimi kontrolleri ile saglanabilecektir. Bu baglamda genel
saglik muayenelerinin bir pargast olarak dental muayenelerin de rutine eklenmesi konusunda
hastalara bilgi verilmesi 6nemlidir.

Serebral palsili hastalarin buyik bir ¢ogunlugunda goérilen disfaji ile iliskili komplikasyonlarin
onlenebilmesi ve hastanin genel sagliginin iyilestirilmesi agisindan bu hastalarin agiz bakimlarinin
saglanmasinin  6nemi vurgulanmistir.” Dis hekimlerinin bu hastalarda da tedavi saglayict
profesyonel ekibin ayrilmaz bir pargast olmast gerektigi hatirlanmalidir.  Disfajisi olan diger bir
hasta grubu da fel¢(inme) gecirmis hastalardir. Akut fel¢ geciren hastalarda ortaya ¢ikan disfaji
beraberinde mortalite ve hospitilizasyonda artisa yol acan aspirasyon ile iligkili pnémoni
insidansinda artma durumunu getirir.*’ Bu hastalarin rehabilitasyon stireclerinde ekipte dis hekimi
bulunmasi ve agiz sagligt degerlendirmeleri ile oral hijyen uygulamalarinin yapilmasinin hastalara
yutma fonksiyonu geri kazanimi siireclerinde 6nemli diizeyde katki sagladigi da bildirilmistir.*
Ayrica gastoozefageal reflisi olan hastalarda da yutma fonksiyonunun geriledigi rapor
edilmistir.*>* Bu hastalarda dislerde erozyon ve tiikiiriik akisinda azalma goriilmekte olup®, erken
dis hekimi kontrold, erken tani ve gerekli tedavilerin yapilmasi i¢in buytk 6nem tasir.

Disfajisi olan hastalarda, yutma bozuklugunun siddetine gore hastanin beslenme sekli
etkilenmektedir. Kat1 gida tuketemeyen hastalarda beslenme siklikla blendirdan gecirilmis mama
seklinde hazirlanmaktadir. Ince stvi aliminin giivenli olmadigi hastalarda ise stvi kivaminin
artirilmast s6z konusudur.”*” Bu gidalarin ag1z ici yumusak dokular ve dis yiizeylerinden etkili bir
sekilde temizlenmeden kalmasi durumu dis ¢lrtgii ve periodontal hastaliklar ile iligkilidir. Teri
seviyede yutma ve beslenme sorunu olan, ¢igneme ve yutma hareketi yapamayan hastalarda ise
agizdan beslenme kapatilarak, mideden agilan perkitan endoskopik gastrostomi (PEG) ile
beslenme saglanabilmektedir.®* Bu tip hastalarda, ag1z ve dis sagligina iliskin kargilasilabilecek
sorunlar siklikla ciiritk degildir, bu hastalarda yaygin dis tast birikimi ve buna bagli periodontal
sorunlar izlenmektedir. Dolayist ile hastanin yutma bozuklugu siddeti hangi evrede olursa olsun,
dis hekimleri ile erken kurulacak temas, hastalarin agiz ve dis saghg: acgisindan biyik 6nem
tasimaktadir.

Yutma gicluginin gesitli sebepleri olmasi nedeniyle literatirde disfajili bireylerde
uygulanabilecek ortak, tek bir agiz hijyen prosediirii yoktur. Bireysel agiz bakim Onerileri ile
ihtiyaca gére uyarlanabilecek yontemler mevcuttur. Dis yiizeyinde biriken plak ve gida artiklarin
mekanik olarak uzaklagtirmak ve clirimeye karst koruyucu faktorleri artrmak dogrultusunda
planlanmaktadir. Disfajili bireylerde yavas hareketlerle kig¢ik basl yumusak killi fircalar
kullanilarak tum dis yuzeyleri giinde iki kez, dil ise ginde 1 kez temizlenmelidir. Plak ve yiyecek
birikim boélgesi olan disler arast ylzeylerde ise temizlik icin dis ipi ya da interdental fircalar
kullanilmalidir. Hastalarin yutma gl¢ligine ilaveten el ve diger motor becerilerini etkileyen ek
hastaliklari, sendromlart olmasi durumunda bu Oneriler ebeveynlere anlatilarak; ¢ocuklarinin agiz
ve dis temizliginin onlar tarafindan yapilmast istenmektedir.”’ El manipiilasyonu yeterli olmayan,
fircayt iyi kavrayamayan hastalarda elektirikli dis firgalari yada kalin saplt dis fircast 6nerisinde de
bulunulabilir.* Eger hasta stvilari yonetmede oral kontroli saglayamiyorsa, tiikiirme kabiliyeti
yeterli degilse képurmeyen (sodyum lauril stlfatsiz (SLS) macun) dis macunu ile fircalama
yapilabilir. Tleri seviyede yutma problemi olan hastalarda bazen dil basacagmnin ucuna baglt bir
gazli bez/ stngetler yardimiyla temizleme yapilmast da onerilebilir. Ayrica agiz ve dis bakimi icin
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dis eti problemleri (gingivitis) olan bireylerde antibakteriyel ajan (klorheksidin) uygulamast
onerilebilir. Bu urtnlerin gargara formunun kullanimi yerine, jel formunun kullanimi ya da
gargara/sprey formunun gazli beze/kulak ¢ubuguna damlatlmis sekilde atusman olarak
uygulanmast mumkiin olabilir. Yemek yeme siireleri artmus, Oksirik refleksi az olan ya da
koruyucu olamayan hastalarda, aspirasyon riski yiiksek ve ileri seviyede disfaji belirtileri gézlenen
hastalarda her yemekten sonra agiz ici mutlaka temizlenmelidir.**"”" Aspirasyon pnomonisi
gelisimi riskinin azaltlmasi i¢in de hangi agiz bakim Onerilerinin uygulanmasinin kesin fayda
saglayacagt net degildir.”” Ancak yasl hastalarda aspirasyon pnémonisini azaltmak icin 6nerilen
ag1z bakim prosedurlerinin ele alindigt bir derlemede, her yemek sonrast dis fircalama, protezlerin
glinde bir kez temizlenmesi ve haftada bir profesyonel agiz bakiminin saglanmast 6nerilmistir.”

Sonug olarak, bu detlemede, agiz ve dislerin saglikli olmasinin ve ¢ignemenin yutma
fonksiyonun normal seyrinde saglanabilmesinin ilk kosulu oldugu vurgulanmaktadir. Yutmanin ilk
asamasinin oral faz olmasi nedeniyle agiz fonksiyonlarinin normal seyretmesi, oral fazdan sonra
suregen sekilde gelen diger asamalarin da normal ilerleyebilmesine olanak tanir. Bireyleri belli
araliklarla izleyen aile hekimlerinin yutma ve yutma bozukluklart konusunda farkindaliklart hastay1
yonlendirebilmeleri acgisindan 6nemlidir. Dis hekimlerinin yani sira, aile hekimleri basta olmak
tzere tim saglk calisanlarinin, agiz ve dis sagligmna yonelik kontrolleri, rutin koruyucu saglik
hizmetlerinin bir parcast olarak degerlendirmeleri ve bu konuda hastalarinda farkindalik
olusturmalart kritiktir. Aile hekimleri, disfaji tanist olan izlemdeki hastalarini medikal tedavi ve
rehabilitasyonlar igin gerekli branslara yonlendiritken bu multidisipliner tedavi protokoli
icerisinde hastayr dis hekimine basvurmasi konusunda da desteklemelidirler. Bu sayede yutma
bozuklugu olan hastalara saglikli bir dentisyon saglanmasi hem yutmanin ilk asamasindaki
cignemeyi gelistirmeye hem de gerekli dental restorasyonlarin tamamlanmast ile oral
enfeksiyonlarin eliminasyonu ve aspirasyon ile iliskili enfeksiyonlarin kontrol altina alinmasina
katki saglayabilir.
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Nivik Otu Zehirlenmesi: Arum Maculatum - Bir Olgu Sunumu

Nivic Grass Poisoning: Arum Maculatum - A Case Report
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Oz

Nivik otu (Arum maculatum L.) taksonomik olarak araceae familyasinda yer alan bir bitkidir.
Halk arasinda tirsik otu, ay1 kulagi, yilan yastigi, kabargan olarak da bilinir. Bu yabani bitkinin
tim kisimlart mukoz membranlar tizerinde kuvvetli tahris edici etki gosterirken, eger kaynatilir ya
da uzun stre kurutulursa daha zararsiz hale gelir. Bu yabani ot, giiclii asit igerigi nedeniyle
titketildigi an agizda karincalanma hissi olusturdugundan buyik miktararin nadiren alindigr ve
ciddi hasarin olagandist bir durum oldugu bilinmektedir. Karadeniz bélgesinde dogal olarak
yetistigi bilinen nivik bitkisi, pazarlarda kis mevsiminde vazgecilmez bir sebze olarak satilmakta
ve tiketilmektedir. Bu yazida, nivik bitkisi yedikten sonra anne ve kizinda gelisen intoksikasyon
deneyiminin sunulmast amaglanmustir.

Anahtar Kelimeler: Arum Maculatum, zehirlenme, yabani bitki

Abstract

Nivik grass (Arum maculatum L.) is a taxonomic plant in the araceae family. It is popularly
known as cork grass, bear ears, snake pillow, bumps. All parts of this wild plant have a strong
irritating effect on the mucous membranes but become more harmless if boiled or dried for a
long time. Since this weed produces a tingling sensation in the mouth when consumed due to its
strong acid content, it is known that large amounts are rarely taken and serious damage is
unusual. Since this weed produces a tingling sensation in the mouth when consumed due to its
strong acid content, it is known that large amounts are rarely taken and serious damage is
unusual. The nivik plant, which is known to grow naturally in the Black Sea region, is sold and
consumed as an indispensable vegetable in winter in the markets. In this article, we aimed to
present the intoxication experience of mother and daughter after eating.

Keywords: Arum Maculatum, intoxication, wild plant
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Girig

Nivik otu (Arum maculatum L.) taksonomik olarak araceae familyasinda yer alan bir
bitkidir.! Halk arasinda tirsik otu, ayt kulagi, yilan yastig1, kabargan, livik otu olarak da bilinir.
Yurtdisinda ydan kabugu, Arwm, yabani Arum, Arum zambak, lordlar ve bayanlar, seytanlar ve
melekler, inekler ve bogalar, Adem ve Havva, nisasta koki, Friar'in kukuletast gibi isimler de
kullanilmistir.” Rutubetli bolgelerdeki ormanlik arazide, yapragini doken karisik agaclarin altinda
ve kaya diplerinde yetisir. Kokleri yumru seklinde iken yapraklari uzun ok seklindedir.' Karadeniz
bélgesinde 6zellikle findik bahgelerinde, agaclarin diplerinde yetisir. Akdeniz bélgesinde de stkea
rastlanan bu bitki 6zellikle Adana, Kahramanmaras ve Osmaniye cevrelerinde gorilmektedir.
Bitkinin yapraklart pazarlarda sebze olarak sikca satilmaktadir. Yerel halk arasinda tirsik otu olarak

Simsek Yurt ve ark. 796 Ankara Med J, Vol. 19, Num. 4, 2019


https://orcid.org/0000-0002-6585-9663
https://orcid.org/0000-0003-0124-8721
https://orcid.org/0000-0003-4799-6848

Nivik otu zehirlenmesi: Arum Maculatum - Bir olgu sunumu

da bilenen A. Maculatum c¢orba olarak pisirilip tiketilmektedir.  Bitkinin kokleri nisasta
depolanmast nedeniyle son derece buyiktir. Bu kokler de uygun teknikletle pisirilmez veya
kullanilmazsa c¢ok toksik olabilir.’ Bitkinin kokleri geleneksel olarak 6zellikle ates distiriicd,
balgam soéktirict ve barsak parazitlerinin tedavisi i¢in kullanidmaktadir. Ayrica icerdigi kapsaisin
molekdli ile sinir, kardiyovaskiiler ve sindirim sistemini etkiler, analjezik olarak kullanim alan
saglar.*

Bu yabani bitkinin tim kisimlart mukoz membranlar Gzerinde kuvvetli tahris edici etki
goOsterirken, eger kaynatilir ya da uzun stire kurutulursa daha zararsiz hale gelir. Cildi, agzi, dili ve
bogazi tahris eden, nefes almada zorluk ve mide rahatsizligs ile sonuglanan bu durumdan, bitkinin
igerdigi saponin oksalatlart sorumludur. Bu yabani ot, glicli asit igerigi nedeniyle tiketildigi vakit
agizda karincalanma hissi olusturdugundan buyik miktarlarin nadiren alindigi ve ciddi hasarin
olagandisi bir durum oldugu bilinmektedir. Bitki tiim insanlarda alerjik reaksiyona neden olabilir,
o nedenle uygun pisirme teknikleri ile 6zenli bir sekilde kullanilmalidir.”

Bu olgu sunumunda, nivik bitkisi yedikten sonra anne ve kizinda gelisen intoksikasyon
deneyiminin sunulmast amaglanmustir.

Olgu, 6-10 Mart 2019°da 8.Uluslararast Trakya Aile Hekimligi Kongre’sinde poster olarak

sunulmustur.
Olgu

57 yasinda ve 24 yasinda iki kadin hasta, agiz icinde yanma, dilde sisme, yutma giicligi,
nefes darlig, bulanti sikayetleri ile acil servise bagvurdular. Nivik otunu haslayip yogurtla birlikte
tiikettikten sonra sikayetleri baslayinca, hemen Ulusal Zehir Danisma Merkezi (114) ’ni aramuslar.
En yakin aile sagligt merkezine gitmeleri 6nerilen anne ve kizina, aile hekimi fizik muayenelerinin
normal oldugunu, ancak olasi bir zehirlenme acisindan hizli tetkik edilmeleri gerektigini belirtmis.
Acil servisimize bagvurduklarinda genel durumu iyi olan hastalarin muayenelerinde oral mukoza
dogal goriniimde idi. Batin muayenesinde oskiiltasyonda 4 kadranda barsak sesleri dogal,
palpasyonda defans, rebound veya organomegali olmadigr gorildi. Diger sistem muayeneleri
dogaldi. 57 yas kadin hastanin tansiyon arteriyal 120/80 mm-Hg, kalp atim hizt 72 atim/dakika,
ates 36.7 °C, solunum 24 /dk idi. 24 yas kadin hastanin tansiyon arteriyal 110/70 mm-Hg, kalp
attm hiz1 76 atim/dakika, ates 36.5 °C, solunum 20/dk idi. Alinan kan numunelerinde tam kan
sayimi, biyokimyasal parametreleri, arteryel kan gaz1 ve koagiilasyon testleri normal sinirlarda olan
hastalarin, elektrokardiyografisi siniis ritmindeydi. Annenin sadece amilaz diizeyi hafif yuksekti
(134 TU/L, N:28-104 TU/L) (Tablo 1). 8 saat boyunca gozlem altinda tutulan hastalara % 0.9
NaCl stv1 hidrasyon tedavisi verildi. Bu siire sonunda kontrol kan tetkikleri yapilan hastalar, tim
degerlerinin normal sinirlarda olmast tzerine taburcu edildiler.

Tartisma

A. Maculatum sonbahar mevsiminde parlak kirmizi renkli meyvelerden olusan kimeler
olusturur ve bunlar asir1 zehirlidir. Meyveler cildi, oral mukozayl, bogazi tahris edip bogazin
sismesi, nefes darligl, yanma ve bulanti hissiyle sonuglanan igne seklinde kristalleri olan saponin
oksalatlarint icerir. Icerdigi asit tadi, yenildigi an agizda karincalanma hissi olusturacagindan biiyiik
miktarlarin nadiren alindigt ve ciddi zehirlenmelerin olagan dist oldugu anlamina gelir. Bu
durumda gastrointestinal sikayetler, kardiyovaskiiler kollaps, sinir sistemi hasari, nadiren 6lim
dahi gorilebilmektedir. Tedavisi viicuda alinmis oksalatin sindirim sisteminde erimez bir kalsiyum
tuzu halinde ¢okeltilmesine yoneliktir. Buna yonelik suyun icinde kalsiyum karbonat, magnezyum
verilmesi 6nerilir. Bobreklerin fonksiyonu agisindan ditirez 6nemlidir.’

Oksalat icerikli bitkilerin tiketilmesi, kalsiyumun oksalik asitlerle baglanmasina neden
olur. Viicutta var olan kalsiyum seviyeleri azaldiginda kalp, iskelet ve sinir sistemi elektriksel
aktivitesi etkilenir. Olusan kalsiyum tuzlart bobrekleri etkiler. Oksalat igeren bitkilerin yenilmest ile
gelisen olumcil vakalarda yapilan patolojik calismalarda, bobreklerde multibl kanamalar,
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tikaniklik, nefroskleroz ve tiibiillerin hiyalin dejenerasyonu ile interstisyel tiibtler glomeriilonefroz
gibi lezyonlar gésterilmistir. Genel olarak incelendiginde patolojik bulgular esas olarak
bobreklerde, sinditim sisteminde ve beyinde gozlemlenmistir.’

Tablo 1. Hastalarin takipleri sirasindaki laboratuar bulgulart

Hasta -1 (Anne) Hasta -2 (Kiz1)

Whbc (10°/mm’) 55 5,7
Hb (g/dl) 13,0 12,3
Trombosit (10°/mm?’) 289.000 321.000
Glukoz (mg/dL) 111 92
Kreatinin (mg/dL) 0,48 0,65
AST (IU/L) 18 16
ALT (IU/L) 14 19
Amilaz (IU/L) 134 87
Lipaz IU/L) 16 24
Na (mEq/L) 139 137
K (mEq/L) 3,95 4,17
Cl (mEq/L) 105 102
Ca (mg/dL) 9,6 10
INR 0,97 0,95

A. Maculatum zehirlenmesi hakkinda ¢ok fazla literatiir yoktur. Daha 6nce bildirilen
olgularda ciddi zehirlenme bulgulart olarak kusma, nobet, spastisite, konusma zorlugu, nefes
darlig gibi belirtiler gorilmistiir.’

Frazer tarafindan 1861 yilinda bildirilen ti¢ vakanin ikisinde, dort ekstremitede spastisite,
nébet, agizdan kanlt tiktrik gelmesi, dilde 6dem gibi semptomlar gbriilmis olup, bu hastalar
morbidite gelismeden taburcu edilmisler. Bir vakada dudak, dil ve sert damakta anjiyoédem
gelismis olup, 9 saat icinde asfiksiye bagl olim gorilmustir. Frazer, antiemetiklerin, erimis
tereyaginin, ¢inko tedavisinin ve kahvenin Arum tirti bitki zehirlenmelerinde yardimct
olabilecegini 6ne stirmiis olup, bu bilginin bilimsel bir dayanagi saptanmamistir.”

Hindistan’dan bildirilen bir olguda, hasta bilincli bir sekilde buytk miktarda A. Maculatum
tiketmis ve sonrasinda gelisen anjiyo6dem tablosu nedeniyle hastaneye basvurmus. Geldiginde
bilinci agtk, dudaklart ve dili sis, ses kisikligr olan hastanin nefes darligt her gegcen dakika artmus
olup, endotrekeal entiibasyona gerek kalmadan semptomatik tedavi ile topatlamis idi.®

Isvicre’de yapilan bir calismada A. Maculatum ‘un 29 yil icinde sadece bir olguda ciddi
zehirlenmeye neden oldugu bulunmustur. Ingiltere’de 1996-1999 yillari arasinda Arum cinsi bitki
zehirlenmeleri sebebi ile 23 kisi hastaneye basvurmus, hicbirinde ciddi bulgu gézlenmemistir.®

Sonug¢

Sonug olarak, nivik otu uygun pisirme teknikleri uygulanmadiginda oral mukozada yanma,
kabariklik, dilde sislik, yutma giicligi, bulantiya sebep olabilir. Tamamen ¢ig veya biuyik
miktarlarda titketilmesi sonucu gastrointestinal rahatsizlik, ciddi ust yolunum tikanikligy,
kardiyovaskiler kollaps, merkezi sinir sistemi depresyonu ve nadiren Olim gorilebilecegi
gosterilmistir. Tedavisi icin spesifik bir antidotu yoktur. Hava yolu yonetimi mortaliteyi azaltabilir
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ve agresif stvi uygulamast bébrek hasarini 6nleyebilir. Hastalar gelisebilecek bulgular acisindan en
az 8 saat gozlem altinda tutulmali ve dikkatle izlenmelidir.
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