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Bag ile Tedavisinin Klinik Sonuglari (Clinical Outcomes in Treatment of Acromioclavicular Joint
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4. Kusak HIV ELISA Esik Degerleri ile Dogrulama Test Sonugclarinin Birlikte Degerlendirilmesi
Evaluation of Fourth-Generation ELISA Assay Cut-Off Values in The Context of Confirmation Test

Results
Emine TURKOGLU"', Sedef Zeliha ONER

Tokat Turhal Devlet Hastanesi, Tokat, Tirkiye

0z

GiRiS ve AMAG: insan immun Yetmezlik Virtsi (HIV)
o6lumcul seyredebilen AIDS (Acquried-immunodeficiency
syndrome) olarak tanimlanan hastaliga neden olmaktadir.
Bu calismada anti HIV/1-2 testi reaktif saptanan olgularin
dogrulama sonuglarinin incelenmesi, hatali pozitif ELISA
sonuglarinin 6niine gegebilmek igin uygun esik degerin
belirlenmesi amaglanmistir.

YONTEM ve GEREGLER: Calismamizda XXX Hastanesi
Laboratuvari’ na Temmuz 2017-Eylal 2019 tarihleri arasinda
gonderilen anti-HIV/1-2 sonuglarn retrospektif olarak
degerlendirildi. Serumda Anti- HIV/1-2 antikorlari 4. Kusak
ELISA testi olan Elecsys HIV combi PT (Roche, Almanya) ile
¢ahisildi. Reaktif 6rnekler, Ulusal AIDS Dogrulama Merkezi’'ne
gonderildi. Ornekler burada baska bir 4. Kusak ELISA testi
olan Vidas HIV duo ultra (bioMerieux, Fransa) kullanilarak
tekrar caligildi. Reaktif 6rnekler dogrulama igin antikor
saptayan hizli HIV dogrulama testlerinden olan Geenius HIV-
1/2 Supplemental Assay (Bio-Rad, Fransa) ile c¢alisildi.
Dogrulama testi pozitif ornekler HIV enfeksiyonu olarak
degerlendirildi. ELISA testi ile reaktif saptanip dogrulama
sonucu negatif olan o6rneklerde akut HIV enfeksiyonu
varligini tespit etmek igin artus HI virus-1 QS RGQ RT-PCR
(Qiagen, Almanya) kiti kullanilarak Rotor-Gene Q cihazi
(Qiagen, Almanya) ile HIV RNA ¢ahsildi.

BULGULAR: Reaktif sonuca sahip 60 ornek tespit edildi.
Dogrulamaya gonderilen 60 reaktif 6rnegin 7’ si (%11.6)
pozitifti. Yanhs reaktif saptanan en yiiksek ELISA degeri
24,09 S/CO iken gercek reaktif en dusik ELISA degeri
16,785/CO olarak goéruldi. ELISA ile reaktif saptanip
dogrulama testi negatif olan 6rneklerin higbirinde HIV-RNA
pozitifligi saptanmadi.

TARTISMA ve SONUG: Sonug olarak, ulkemiz gibi disiik HIV
prevalansina sahip toplumlarda, tarama testlerinin pozitif
prediktif degeri olduk¢a dismektedir. Her merkezin kendi
tarama testinin esik degerlerini belirlenmesi hatali reaktif
sonuglarin oniine gegecektir. Ancak bu durumda akut HIV
enfeksiyonlarinin gbzden kagabilecegi de unutulmamaldir.

Anahtar Kelimeler: HIV/AIDS, Anti-HIV pozitifligi, HIV-iliskili
Antikorlar

Abstract

INTRODUCTION: Human Immune Deficiency Virus (HIV)
leads to AIDS (Acquired-immunodeficiency Syndrome)
which may sometimes be fatal. This study aimed to evaluate
the confirmation results of cases with reactive anti HIV/ 1-2
tests and to determine the appropriate cut-off values to
prevent false positive ELISA results.

METHODS: Results of anti- HIV/ 1-2 tests sent to to the
laboratory of the Turhal State Hospital between July 2017
and September 2019 were evaluated retrospectively. Anti-
HIV/ 1-2 antibodies in sera were studied with Elecsys HIV
combi PT (Roche, Germany) which is a 4th generation ELISA
test. Reactive samples were sent to the National AIDS
Confirmation Center. Those were studied again at the
center by using Vidas HIV duo ultra (bioMerieux, France)
which is another 4th generation ELISA test. Reactive
samples were studied with Geenius HIV-1/2 Supplemental
Assay (Bio-Rad, France) for confirmation which is a rapid
HIV confirmatory test for detecting antibodies. Samples
positive for confirmatory tests were judged as HIV
infections. For samples reactive with ELISA but negative for
confirmation tests, HIV RNA was evaluated by means of
Rotor-Gene Q instrument (Qiagen, Germany) and artus Hl
virus-1 QS RGQ RT-PCR (Qiagen, Germany) kits to
determine acute HIV infection.

RESULTS: Sixty samples with reactive results were
determined. Seven of the 60 (11.6 %) sent for confirmation
were positive. The highest ELISA values which yielded false
reactivity was 24,09 S/CO while the lowest value for true
reactivity was 16,78 S/CO. None of the samples which were
reactive for ELISA but negative for confirmatory tests were
positive for HIV-RNA.

DISCUSSION and CONCLUSION: As a result, in societies with
low HIV prevalences such as our country, the positive
predictive values of screening tests are quite low.
Determination of cut-off values for screening tests used by
each center will prevent false reactive results. However,
this may also hinder detection of acute HIV infections.

Keywords: HIV/ AIDS, Anti- HIV positivity, HIV-related
antibodies
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GIRIS

insan immun  Yetmezlik Virisii  (Human
bagisikhk
sisteminin baskilanmasina yol agarak firsatgi

immunodeficiency  virus;  HIV)

enfeksiyonlar ile seyreden AIDS (Acquried-
immunodeficiency syndrome) olarak tanimlanan
olimcil seyredebilen hastaliga neden olmaktadir
(1). Diinya Saglik Orgiitii (DSO), Hastalik Kontrol
ve Onleme Merkezi (CDC) ve UNAIDS (Joint
United Nations Programme on HIV/AIDS) gibi
uluslararasi kuruluslar tarafindan bu enfeksiyona
karsi koruyucu saglk énlemlerin artirilmasina ve
halka yonelik bilinglendirme ¢alismalarina
ragmen, halen o6nemli bir kiresel saglik
sorunudur (2-5). UNAIDS 2019 raporunda
diinyada 37.9 milyon kisinin HIV ile enfekte
oldugu, 2018 yilindal.7 milyon yeni enfekte olgu
tanimlandigr  belirtilmistir®>.  Saglik Bakanlig
verilerine gore; Ulkemizde ilk vakanin goralduga
1985 yilindan 30 haziran 2019 tarihine kadar
20.202 HIV ile enfekte, 1786 AIDS olgusu
tanimlanmistir (6).

Enfeksiyonun laboratuvar tanisinda, hem
uluslararasi hem de ulusal resmi saglik
otoritelerinin 6nerileri dogrultusunda iki asamali
bir algoritma izlenmektedir. Tarama testi olarak
HIV-1 ve HIV-2’ ye 0zgl antikorlarin veya p24
antijeninin tespitini saglayan dordiinci kusak
ELISA testleri kullanilmaktadir. Western Blot,
Line-immunoassay (LIA), indirekt immunfloresan
antikor testi (IFA), HIV-1/2 antikor ayirt edici hizli
immunokromatografik test gibi antikor saptayan
testler ise dogrulama amaciyla kullanilmaktadir
(1,4).

Dordiinct kusak ELISA testlerinin 6zgulligiiniin
yuksek olmasina karsin, enfeksiyon prevalansinin
dislik oldugu yerlerde testin pozitif prediktif
degerinin (PPD) dislk oldugu bilinmektedir (7).
Hatali pozitiflikleri azaltmak igin HIV tani
testlerinin  6zgulligind artirmak o6nemlidir,
¢lnkil bu durum dogrulama sonuglari gelene dek
hastalarda anksiyete bozukluklari ya da
yenidogana gereksiz profilaktik antiretroviral

tedavi baslanmasi gibi sonuglara yol acabilir.
Calismamizda anti HIV/1-2 testi reaktif saptanan
olgularin dogrulama sonuglarinin incelenmesi,
hatali pozitif ELISA  sonuglarinin  6niine
gecebilmek igin uygun esik degerin belirlenmesi
amaglanmistir.

GEREC ve YONTEM

Calismamizda XXX Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji
Laboratuvar’na Temmuz 2017- Eylal 2019
tarihleri arasinda, tarama ve tani amach
gobnderilen anti-HIV/1-2 sonuglan retrospektif
olarak degerlendirildi. Hastalarin yasi, cinsiyeti,
orneklerin gonderildigi klinik bilgilerine hastane
otomasyon sistemi kullanilarak retrospektif
olarak ulasildi. Tim reaktif anti-HIV/1-2 sonuglari
calismaya dahil edildi. Serumda Anti- HIV/1-2
antikorlari 4. Kusak ELISA testi olan Elecsys HIV
combi PT (Roche, Almanya) kiti ile
elektrokemiliiminisans yontemi ile galigildi. Cikan
sonuglarin birimi S/CO (sinyal / cut-off) olarak
kaydedildi. Esik degeri < 0.89 S/CO olan 6rnekler
nonreaktif, esik degeri > 0.89 S/CO olan 6rnekler
reaktif olarak degerlendirildi. Reaktif ornekler
soguk zincir kurallarina uygun olarak Halk Sagligi
Genel Muadirlagt  Mikrobiyoloji  Referans
Laboratuvarlari ve Biyolojik Uriinler Dairesi
Baskanhgi Ulusal AIDS Dogrulama Merkezi ve
Viral Hepatitler Laboratuvar’'na gonderildi.
Ornekler burada baska bir 4. Kusak ELISA testi
olan Vidas HIV duo ultra (bioMerieux, Fransa)
kullanilarak tekrar calisildi. Reaktif orneklerde
dogrulama i¢in antikor saptayan hizh HIV
dogrulama testlerinden olan Geenius HIV-1/2
Supplemental Assay (Bio-Rad, Fransa) ile
degerlendirildi. Pozitif 6rnekler HIV enfeksiyonu
olarak degerlendirildi. ELISA testi ile reaktif
saptanip dogrulama sonucu negatif olan
orneklerde akut HIV enfeksiyonu varlhigini tespit
etmek icin artus HI virus-1 QS RGQ RT-PCR
(Qiagen, Almanya) kiti kullanilarak Rotor-Gene Q
cihazi (Qiagen, Almanya) ile HIV RNA calisildi.
Verilerin hesaplanmasinda Statistical Package for
Social Scienses (SPSS) 22 (Inc. Chicago, lllinois,
ABD) istatistik paket programi kullanildi.

Abant Med J 2021;10(1):1-6
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BULGULAR

Calisma siiresince reaktif sonuca sahip 60 6rnek
tespit edildi ve 33’0 (%55) erkek, 27’si (%45)
kadindi. Hastalarin yaslari  2-86 arasinda
degismekte olup ortalamasi 41,58+23,07 idi.
Reaktif orneklerin dahiliye bolimd, cerrahi
bolimi ve kadin dogum boliminde diger
bolimlere gore fazla oldugu tespit edildi (Sekill).
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Sekil 1. Reaktif 6rneklerin bolimlere gore dagilimi

Reaktif saptanan 60 0Ornegin  sonuglari
degerlendirildiginde 48 (%80) o6rnegin 1-5,99
S/CO degerleri arasinda oldugu gorulda (Sekil 2).
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Sekil 2. Reaktif 6rneklerin S/CO degerleri

Dogrulamaya gonderilen 60 6rnegin 7 ‘si (%11.6)
pozitif, 53’0 (%87.4) negatif  olarak
degerlendirildi. Dogrulama testi sonucu pozitif
olan 7 6rnegin 5i (%71,4) erkek, 2'si (%28,6)
kadin hasta olup yas ortalamasi 29+14.32 idi.

Dogrulama testi sonucu negatif olan 53 6rnegin
28'i (%52,8) erkek, 25’i (%47,2) kadin hastaydi.

Dogrulama testi sonucu pozitif gelen hastalarin
orneklerinin 3’Gnin dahiliye béliminden, 2’sinin
aile hekimliginden, 1’inin acil servisten, 1’ininde
enfeksiyon boélimiinden gonderildigi goralda.

Dogrulama testi sonucu pozitif gelenlerin biri
hari¢ digerlerinin 35 yas alti oldugu gozlendi
(Tablo 1).

Tablo 1. Dogrulama testi sonucu pozitif gelen hastalarin
ozellikleri

Dogrulama Ornegin o S/CO
e Cinsiyet  Yas
yili geldigi degeri
boliim

2017 Dahiliye Erkek 22 16,78
poliklinigi

2018 Acil Servis  Kadin 22 2490

2018 Aile Erkek 19 1509
Hekimligi

2018 Aile Kadin 18 7089
hekimligi

2018 Dahiliye Erkek 32 1767
poliklinigi

2018 Enfeksiyon  Erkek 31 3142
poliklinigi

2019 Dahiliye Erkek 59 139
poliklinigi

Dogrulama testi sonucu pozitif olarak belirlenen
ELISA reaktif sonuglarin tamaminin 16 S/CO’ dan
bliylk oldugu gorildi. Yanhs reaktif saptanan en
yuksek ELISA degeri 24,09 S/CO, gercek reaktif en
dlstk ELISA degeri 16,78 S/CO olarak saptandi.

ELISA ile reaktif saptanan ancak dogrulama
sonucu negatif gelen hastalardan akut HIV
enfeksiyonu varhgi agisindan HIV-RNA ¢alisiimist.
Akut HIV enfeksiyonu saptanan olgu olmadi.

TARTISMA

Ulkemizde HIV enfeksiyonu cinsel aktif geng yas
grubunda ve erkeklerde daha sik gorilmektedir
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(8). Saglik bakanhgi verilerine goére olgularin
%79.9" u erkek olup en fazla 25-34 yas arasinda
gorilmektedir (6). Ulkemizden Toptan ve
arkadaslarinin  yaptigi bir c¢alismada reaktif
saptanan orneklerin daha ¢ok 26-35 yas arasinda
oldugu ve %75’ inin erkek oldugu belirtilmistir.
Ayni calismada dogrulama testi pozitif saptanan
hastalarin ise %89’ unun erkek oldugu
gorilmustlr (9). Bizim galismamizda da reaktif
orneklerin %55’ inin, dogrulama testi pozitif
orneklerin ise %71’inin erkek oldugu tespit edildi.
Reaktif orneklerin yas ortalamasi 41 olmasina
karsin dogrulama sonucu pozitif olanlarinki 29
literatirle

olarak  bulundu.  Bulgularimiz

benzerdir.

Dogrulama test sonucunda kadin hasta sayisinin
az olmasi (n=2, %28), enfeksiyonun erkeklerde
daha sik gorilmesiyle iliskili olabilecegi gibi,
yalanci pozitiflige yol acabilecek gebelik,
otoimmun hastalik gibi durumlarin kadinlarda
daha sik goriilmesiyle de agiklanabilir.

Pencere donemi olarak adlandirilan ilk sekiz-on
glnlik dénemde HIV virusunu tespit edebilecek
serolojik veya virolojik herhangi bir tani metodu
bulunmamaktadir. Bulastan ortalama 10 giin
sonra serumda NAT ile viral RNA, bundan 4-10
glin sonra ise ELISA ile p24 antijeni tespit
edilebilir. Antikorlarin tespit edilemedigi bu
donem  akut  HIV
bilinmektedir. HIV-1/2 antikorlarinin serolojik

enfeksiyonu  olarak

testlerle tespiti serokonversiyon doneminin sona
erdigini gbstermektedir. IgM sinifi antikorlar p24
antijen pozitifliginden 3-5 gin, RNA
pozitifliginden 10-13 giin sonra saptanabilir. 1gG
sinifi antikorlar ise daha ge¢ olusur ve kalicidir. En
kisa pencere dénemi HIV-1/2 antikorlari ve p24
antijenini birlikte saptayabilen dordiincii kusak
ELISA testleri ile saptanabilmektir'. Tarama testi
olarak kullanilirsa duyarlihk ve 6zgullik oldukca
yukselmektedir (>%99, >%98) (10). Ancak HIV
prevalansinin diisiik oldugu toplumlarda testlerin
PPD’si olduk¢a diismektedir. Bu nedenle
0zglllugl yiksek testler ile dogrulama yapilmasi
gerekmektedir (8).

Bizim ¢alismamizda taramada 4. Kusak ELISA testi
olan Elecsys HIV combi PT kiti kullaniimistir. Bu
kitle Avrupa’da yapilan bir galismada 6zgulliik
%99.81, Kore’de %99.5, Asya’da ise %99.86
bulunmustur  (11-13). Calismamiza tarama
testinde anti HIV non reaktif Ornekler
alinmadigindan duyarlilik ve ozgllluk
hesaplamasi yapilamadi. Hatali pozitiflik orani
%88.33 ve testin PPD’ si 8.57 olarak belirlendi.
Literatirde de HIV prevalansinin disik oldugu

yerlerde PPD’ nin dislik oldugu belirtilmistir.

Demir ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada, 4.
Kusak ELISA testi olan Vidas HIV duo ultra
Fransa) HIV
kullanilmistir. Bu c¢alismada testin esik degeri

(bioMerieux, taramasinda
Vidas'in 6nerisine gbre 0.24 S/CO alindiginda
%9.5 hatali pozitiflik saptanirken, 2.65 alindiginda
duyarhlik %95.4, 6zglillik %89 olarak belirlenmis
ve bu degerin altinda hatali pozitif test sonucu
izlenmemistir  (10). Ulkemizdeki gibi HIV
prevalansinin disiik oldugu ispanya’da yapilan
bir calismada, taramada Architect® HIV Ag/Ab
Combo assay (Abbott, Almanya) kullanilmis ve
esik degeri Architect’ in 6nerisine gore >1 S/CO
alindiginda  %10.5 hatall pozitiflik tespit
edilmistir. Ayni ¢calismada ROC analizi yapilarak
esik deger belirlenmis ve 32.7 S/CO alindiginda
duyarlihk ve 6zgilligin arttigi izlenmistir (%97.4,
%100) (7). Toptan ve arkadaslarinin yaptig
¢alismada ise taramada kullanilan mikro ELISA
testi ile %30.7 hatal pozitiflik tespit edilmistir. Bu
calismada firma ©nerisine goére >1.00 S/CO
degerlerine sahip ornekler reaktif kabul
edilmistir. Calisma sonucunda testin esik degeri 5
S/CO alindigindan hicbir pozitif sonu¢ gézden
kagmayacagl gibi gereksiz yere dogrulamaya
gonderilen 6rnek miktarinin da azalabilecegi
belirtilmistir (9). Orak ve arkadaslarinin yaptig
baska bir galismada taramada Liaison XL ELISA
(DiaSorin, italya) kiti kullanilmis, 79 &rnekte
reaktivite saptanmistir. Bu o6rneklerin timiinde
dogrulama ile negatif sonug bulunmus ve yalanci
anti-HIV
bulunmustur (14).

pozitifik  orani  %0,31  olarak
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Calismamiza dahil edilen ELISA  reaktif
degerlerinin %80’ inde S/CO degeri 6’ nin altinda
idi. Yanlis reaktif saptanan en yliksek ELISA degeri
24,09 S/CO, gercek reaktif en disluk ELISA degeri
16,78 S/CO olarak goéruldi. ROC analizi ile
istatistiksel olarak anlamh bir esik deger
belirlenemedi. (ROC ¢6zlimlemesinde egri altinda
kalan ve %95 glven sinirlari belirlenir. 0.50
kuramsal farksizhk degeri glven sinirlarinin
disinda kaldigi durumda istatistiksel olarak
anlamh bir tani degerinden bahsedilebilir.
Calismamizda 0.50 degeri gliven araligi igerisinde
yer aldigindan istatistiksel olarak anlamli bir esik
deger belirlenemedi.). Ancak esik deger 16 S/CO
alindiginda higbir gergek pozitif HIV hastasi
gozden  kagcmadigi  gibi, gereksiz  yere
dogrulamaya gonderilen 6rnek miktarinin 53
yerine 1 olacag belirlendi.

Yakin zamanda grip asisi olmak, hepatit B ve
kuduz asilari, otoimmun hastaliklar, bobrek
yetersizligi, kistik  fibrozis, gebelik, kan
transflizyonlari, karaciger hastaliklari, intravenoz
ilag kullanimi, hemodiyaliz ve teknik hatalar,
hatali ELISA pozitifliklerine yol agabilmektedir.
Orak ve arkadaslari yaptiklari  ¢alismada
hastalarin timinde c¢apraz reaksiyona vyol
acabilecek en az bir klinik tani ve %51’ inde ilag
kullanimi saptamislardir (14). Bizim c¢alismamiz
retrospektif oldugu icin hastalarda vyanls
pozitiflige vyol acabilecek ek hastalik, ilag
kullanimi, asi, kan tranflizyonu gibi verilere
ulasilamadi.

Onceden HIV dogrulamada yaygin olarak
kullanilan test WB idi. CDC’ nin 2014 rehberinde
WB’ In duyarliigin az olmasi, uygulanmasinin
zahmetli olmasi gibi nedenlerden dolayi bazi
degisiklikler yapildi. WB yerine HIV % antikor ayirt
edici hizlh dogrulama testlerinin dogrulama icin
Geenius HIV-1/2
Supplemental Assay (Bio-Rad, Fransa) 2014’ te
CDC rehberinde, 2017’ de DSO rehberinde HIV %
antikor ayirt edici hizh dogrulama testleri

kullanilmasi onerildi.

arasinda vyerini almistir (1,4). Calismamizda
gonderilen reaktif 6rneklericin, Halk Saghg1 Genel

Mudarliga Mikrobiyoloji Referans

Laboratuvarlari ve Biyolojik Uriinler Dairesi
Baskanhgi Ulusal AIDS Dogrulama Merkezi ve
Viral Hepatitler Laboratuvar’’ nda uluslararasi
rehber o©nerilerine uygun sekilde dogrulama
testleri yapilmistir. Ulkemizde 2017 yilindan beri
dogrulama amach HIV % antikor ayirt edici hizh
dogrulama testleri kullanilmaktadir.

Sonug olarak, ilkemiz gibi dislik HIV prevalansina
sahip toplumlarda, tarama testlerinin PPD’ nin
duslik oldugu bilinen bir gercektir. Dlsuk reaktif
S/CO degerlerinde yanhs pozitiflik olma ihtimali
oldukga yliksektir. Her merkezin kendi tarama
testlerinde esik degerlerinin belirlenmesi yanlis
reaktivite sonuglarinin 6niline gegecektir. Ancak
bu durumda akut HIV enfeksiyonlarinin gézden
kacabilecegi de unutulmamalidir.

Bilgilendirilmis Onam: Katilimcilardan yazil
onam alinmistir.

Cikar Catismasi: Yazarlar gikar ¢atismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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Oz

GiRiS ve AMAG: Meme kanserinde difiizyon MR, lezyonun
morfolojisi yaninda, metabolik aktivitesi hakkinda da bilgi
vermektedir. Patolojik prognostik faktérler meme kanserli
olgularda tedavi protokoliinii ve sag kalimi etkilemektedir.
Bu calismada amacimiz, meme kanserli olgularda ADC
degerleri ile patolojik prognostik faktorler arasinda iliskinin
degerlendirilmesidir.

YONTEM ve GEREGLER: Klinigimizde, meme kanseri tanisi ile
preoperatif olarak Meme MR tetkiki yapilan 33 olgu
retrospektif olarak degerlendirildi.33 olguda toplam 44
malign kitle vardi. Tim olgularin post-operatif patoloji
sonuglari elde edildi. Post-op histopatolojik spesmenlerde
timor ¢api, aksiler lenf nodu durumu, histolojik grade klasik
prognostik faktorler olarak ve Ostrojen reseptér durumu,
progesteron reseptor durumu molekller prognostik
faktorler olarak degerlendirilmistir. Difizyon meme MR
ozellikleri ile klasik ve molekiiler histopatolojik prognostik
faktorler arasindaki iliski Mann Whitney U test, Kruskal
Wallis test and Spearman korelasyon analizi kullanilarak
degerlendirildi.

BULGULAR: ADC degerleri, aksiller lenf nodu tutulumu 3’den
az olan olgularda (N1) aksiller lenf nodu tutulumu 4 ve/veya
daha fazla olan olgulara (N2-N3) gére anlamli dizeyde
yiksek bulundu (p=0,011; p=0,010; p<0,05).

TARTISMA ve SONUC: Sonug: Disiik ADC degerleri lenf nodu
tutulumuyla iliskiliydi.

Anahtar Kelimeler: Diflizyon, Meme Kanseri, Manyetik
Rezonans Gorlintileme

Abstract

INTRODUCTION: To evaluate the relationship between ADC
values and histopthological prognostic factors in breast
cancer patients. Materials and Methods A total of 33 female
breast cancer patients with preoperative breast MRI image
were retrospectively evaluated. There were a total of 44
malignant masses in 33 patients.

METHODS: In postoperative evaluation of histopathological
specimens, conventional prognostic factors used were the
tumor diameter, axillary lymph nodes and histological
grade, and the molecular prognostic factors used were
estrogen and progesterone receptor expression, C-erb-B2.
In diffusion MR with a b-value of 1000s/mm? and 1500
s/mm?, the relationship between apparent diffusion
coefficient (ADC) and conventional and molecular
histopathological prognostic factors was evaluated by using
statistical methods such as Mann Whitney U test, Kruskal
Wallis test and Spearman correlation analysis.

RESULTS: ADC was significiantly lower in patients with 4
and/ormore axillary lymph nodes involvement (N2-N3)
compared to those with <3 axillary lymph nodes
involvement (p=0.011; p=0.010; p<0.05).

DISCUSSION and CONCLUSION: Lower ADC values are
related with axillary lymph node involvement.

Keywords: Diffussion, Breast Neoplasm, Prognosis
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INTRODUCTION

Breast cancer is the most common of the cancer-
related mortality in females following the lung
cancer (1). Breast cancer is a heterogeneous
disease with different molecular properites,
biological behaviors, clinical courses and
prognosis (1-2). Breast MRI images can give
information about morphologic and dynamic
properties of the lesion and is usually used for the
lesions that coukd not be evaluated with other
imaging methods, in the evaluation of
multicentricity and bilaterality, in identifying the
recurrent-residual lesions and for differentiation
of the lesions such as scar tissue, fat necrosis and
granulation tissue (3,4). The use of diffusion MRI
in the breast is increasing in recent years,
because it gives information about the
morphology as well as microstructural
charecteristics of the lesion. In malignant lesions,
diffusion restriction increases and ADC-value
decreases with the increased b-value.

In patients with breast canser, recent studies
have been found in the literatiire on the
relationship between the data obtained from
preoperative breast MRI and the prognostic
factors determined on postoperative evaluation
of pathological specimens. These studies have
particularly studied the morphological features
on conventional breast MRI and have reported
similar results (1,5,6). Although the relationship
between the diffusion breast MRI and
histopathological prognostic factors was studied
in recent years (2,7-11). Some studies have
reported that diffusion MRI images can be used
to differantiate and to characterize the benign
and malign breast lesions and that ADCvalues
may be associated with prognostic factors (2,7-
11).

The purpose of the present study was to evaluate
the relationship between ADC values and
conventional (tumor size, axillary lymph node
involvement, histopathological grade, multifocal
disease and lenfovascular invasion) and
molecular (estrogen and progesteron receptors,
Cerb-B2) prognostic factors for breast cancer.

METHODS

Ethics committee approval was received from
the istanbul Kartal Dr. Litfi Kirdar Education and
Resarch Hospital Scientific Resarch and Science
Board with the decision dated 05.02.2013 and
numbered 8951337/1009/123 for the study.

Patients

The consecutive patients with a diagnosis of
invasive breast cancer in whom preoperative
MRI had been obtained were included in the
study. We excluded patients with only in situ
tumors in the study. Also in order to aviod any
alteration in tumor tissue due to histology or
grading, the patients in whom MRI was obtained
during/after neoadjuvant chemoterapy were
excluded from the study. A total of 33 female
breast cancer patients were included in the
study. There were a total of 44 malignant masses
in 33 patients.

Breast MRI imaging protocol

Breast MR imaging was performed on a 1.5T
imager (Intera, Phlips Medical Systems, Best, The
Netherlands) with a dedicated doublebreast
fourn-channel surface coil and bilateral scans.
Before the examination, a needle for intravenosu
adminstration of contrast agent was placede in
cubital vein. Patient was placede in a
comfortable prone position. Transverse T2-
weighted fat a cubital vein. Patient was placed in
a comfortable prone position. Transverse T2-
weighted fat supressed spin echo sequence
(TE/TR 110/7548 ms; inversion delay SPAIR 80
ms; flip angle 90°; FOV 380x380mm?, acquired
voxel size 1.06x1.74x3.0 mm?3, reconstructed
voxel size 0.94x0x94x3x00 mm?3, total acquistion
time 242s) was performed before adminstration
of contrast material. DWI axial sequence:TR,
8000ms; TE, 82ms; 116x123 matrix; thickness,
4mm; FOV, 32cm; parallel acquistion factor: 2.0;
and NEX, 2. DWI was acquired before dynamic
sequences, with a spin-echo echoplanar imaging
(EPI) sequence in the axial plane. Sensiting
diffusion gradients were applied sequentially in
the x, y and z directions, with b values of 0, 1000
and 1,500 s/mm2 A transverse three-
dimensional high-resolition T1-values of 0, 1000
and 1,500 s/ mm?2 A transverse three-
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dimensional high reslotion high-resolution T1-
weighted fast gradient echo fat-suppressed
sequence [TE/TR 2.4/4.6 ms; inversion delay
spectral presaturation attenuated by inversion
recovery (SPAIR) 90ms; flip anle 10°; FOV
360x360 mm?acquired voxel size 0.9x0.9x2.5
mm?, reconstructed voxel size
0.83x0.83x2.50mm?3, total acquistion time 60s]
was performed before adminstration of contrast
agent, followed by repeat performance of this
same sequnces at 0, 1, 2, 3, 4, 5 and 6 min. After
administration of contrast agent. Postcontrast
three-dimensional T1-weighted fast gradient
echodynamic MR images were acquired after
administration of 0.Immol/kg  GD-DTPA
(gadolinium diethylene triamine-pentaaceticacid
dimeglumine). Contrast medium was injected
with a 10s timing delay into the antecubital vein
eith an 18-20G needle at a flow rate of 2ml/s
followed by a flush of 20ml of saline-solution.

Image Interpretation

Breast MRI images were evaluated by two
radologist having at least 5 years of experiences
in breast MR imaging. The greatest diameter of
the tumor was considered for statical analysis.
The place of circle< ROI (region of interest) was
determined by the consensus of two radiologists.
A single ROI with 5-10 mm? was manually drawn
around the borders of the target lesion on the
b=1,000 and 1500s/mm? DWI. Care was taken to
avoid apparent necrotic or cystic components by
referring to other MRI images [13-19]. We
obtained two ADC map (b-1000 and b-1500) and
we compared them.

Pathological examination

Histopathological evaluation was performed by
two pathologists having at least 5 years of
experience in breast histopathology.
Conventional prognostic factors wew
determined as tumor size, axillary lymph node
involvement, multicentricity, histological and
nuclear grades, and lymphovascular invasion. On
the other, molecular prognostic factors were
ER/PR expression, C-erb-B2.

All areas of the preperation were evaluated in
the tumor cell for ER and PR, expression. Only the
stained areas limited to the nuclei are considered
as positive¢ The intense-, normal-, and weak
stained cells were multiplied by 3, 2 and 1
respectively to calculate a total score with a
maximum of 300 points. Those with a score of
<30 were considered as negative.

Characteristic  membranous  (Chicken-Wire)
staining was considered as positive for C-erb-B2.
The cells with no staining or weak stainnig in
<10% of the cells were scored as O=negative,
those with weak staining in >10% celss were
1+(negative), those with weak-moderate staining
in >10% cells were 2+(unclear), those with
moderate-intense staining in <30% cells were
2+(unclear), and those with moderate-intense
staining in >30% cells were 3+ (strongly positive).

Estrogen and progesterone receptors were
determined as positive or negative, and C-erb-B2
protein (Her-2/neu) was determined as negative,
unclear or strongly positive.

Hsitological grade was determined by using
modified Bloom-Richardson-Elston system which
includes the nuclear polymorphism, tubule
formation and mitosis parameters. Each
parameter was scored from 1 to 3 obtain a total
score.

Tubule formation was scored as atubulus
formation of >75%(=1), 10-75%(=2) or <10%(=3).

Nucleus size was scored as follows: 1=equal to
the norml ductus epithelium, 2=medium-sized,
and 3=large nucleus.

Mitosis was scored on 10 bba (X400
magnificiation, 0.186 mm?:2/3) as a mitosis
count of 0-7(=1), 8-14(=2) or >14(=3).

Nuclear grade was determined according to
modified Black system as follows: for nucleus
diameter, 1=small, 2=medium and 3=large; for
nucleus shape, l=regular and 2=irregular; for
pleomorphisim, 1=low, 2=medium and 3=high;
for nuclues, 1=not distinguished, 2=distinguished
a 3=clear. Nuclear grade was grade | for a total
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score of 4-6, grade Il for 7-8 and grade lll for 9-
11.

Statistical analysis

Statistical analysis was performed by using NCSS
(Number Cruncher Statistical System)
2007&PASS (Power Analysis and Sample Size)
2008 Statistical Software (Utah, USA). In addition
to the descriptive statistics (mean, standard
deviation, median, frequency and ratio), Mann
Whitney U test was used fort he two —group
comparison of quantitative parametres with no
normal distrubition. Fort he comparasion of
three or more groups with no normal
distrubition, Kruskal Wallis test was used,
followed by Mann Whitney U test to determine
the group responsible from the difference.
Spearman correlation analysis was used to
evaulate the association between the
parameters. Statistical significance set at p<0.01
and p<0.05.

RESULTS

A total of 33 female breast cancer patients who
had a preoperative breast MRI image were
included in the study. Study patients aged 37-76
years with a mean age of 53 years. There were a
total of 44 malignant masses in 33 patients.

Histologic Analysis

The pathology report was invasive ductal
carcinoma in 40 patients (91%), invasive lobular
carcinoma in 3 (6.8%) and ductal carcinoma in
situ with an invasive component in 1(2.2%).

Tumor size ranged from 4 to 50 mm with a mean
size of 20.00£10.94 mm. Tumor size was <2cm in
52.3% of the patients (n=23) and 2-5cm in
47.7%(n=21).

Prognostic factors are summarized in Table 1. As
a histological grade, there were 7 patients
(15.9%) with grade 1, 13(29.5%) with grade 2, and
24(54.6%)with grade 3 lesions.

In 230f the 44 lesion (52.3%), one or more lymph
node involvement was found at histopsthologic
examination. Of the cases, 47.7%(n=21) had no

axillary lymph node, 22.7%(n=10) had 1-3, 20.5%
(n=9) had 4-9 and 9.1% (n=4) had more than 9
axillary lymph nodes. Lymph node involvement is
summarized in Table 1.

In outr series, 88.6% of the tumors were (39/44)
ER-positive and 68.2% (30/44) were PR-positive.
Thirty-two lesions showed negative (0,1+) c-
erbB-2 protein findings, and 12 patients showed
positive findings (2+,3+). The median percentage
of K6-67 expression was 14.0%.

ADC Value Analysis

The mean ADC-1000 value of all malignant
lesions was 0.96x10 ~3mm?/s (range 0.58-
1.90x1073mm?/s, SD 0.21x1073mm?/s). The mean
ADC-1500 value of all malignant lesions was
0.80x107*mm?/s (range 0.51-1.60x10"3*mm?/s, SD
0.18x1073mm?/s) (Figs.1,2).

There was no significiant correlation between the
ADC value and conventional prognostic factors of
age, tumor size and histologic/nuclear grades.
Relation between ADC values and Prognostic
Factors are summarized in Table 1. However,
there was a statistical difference between axillary
lymph node involvement and ADC 1000 and ADC
1500 values (ADC 1000 p=0.017; p<0.05; ADC
1500 p=0.019; p<0.05). Namely, according to the
two-group comparisons, there was no significiant
difference in ADC -1000 and ADC-1500 values
between patients with no axillary lymph node
involvement compared to those with 1-3 lymph
nodes involvement (p<0.05). Although ADC-1000
value in patients with no axillary lymph node
involvement was higher compared to those with
4-9 or >9 axillary lymph node involvement, it did
not reach statistical significance (ADC 1000
p=0.055; p=0.053; p>0.05; ADC 1500 p=0.063;
p=0.075; p>0.05). ADC-1000 and ADC-1500
values in patients with 1-3 axillary lymph node
involvement was significiantly higher compared
to those with 4-9 or >9 axillary involvements
(ADC 1000 p=0.011; p=0.010; p<0.05; ADC 1500
p=0.014; p=0.016; p<0.05). There was no
significiant difference in ADC-1000 and ADC-1500
values between patients with 4-9 axillary
involvement and those with >9 axillary
involvements(p>0.05).
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There was no significant correlation between the
ADC value and molecular prognostic factors,
including ER, PR, c-erbB-2.

Fig. 1d

Fig. 1a

within) the ROT

Fig. le

Fig. 1b
Figure 1. A 50-year-old woman with breast cancer,

diagnosed as invasive ductal carcinoma, histological grade
2, ER (), PR (+), C Erb B2 3 (+). T1 weighted axial contrast
enhanced images (a) shows mass with spiculated margins in
the right breast. High signal intensity was detected in the
right breast on b1000 and b1500 DWI (b, c). The ADC value
was found to be 0.91x10"*mm?/s on’ 1000ADC map (d),
0.79x1073mm?/s on” 1500ADC map (e).

Fig. 1c
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Fig. 2a

Fig. 2b
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Figure 2: A 25-year-old woman with breast cancer diagnosed
as invasive ductal carcinoma, histological grade 2, ER / PR
(+), C Erb B2. T1 weighted axial contrast enhanced and
substraction (3-1) images (a, b) shows mass in the right
breast. The ADC value was found to be 1 x103mm?/s on
b1000 ADC map (c), 0. 9x10 3 mm?/son b1500ADC map (d).

DISCUSSION

Breast cancer is a heterogenous disease
chracterized by varying molecular features,
biological behavior, clinical course and prognosis
(1-2). Therefore, it is important to identify the
concentional and molecular prognostic factors in
these patients in order to determine the
appropriatie therapy to increase the survival (19-
20). There is evidence that the progression of
malignant tumours does not depend exclusevely
on the cancer cells; it is also influenced by the
tumour  microenvironment. The  tumour
microenvironment is a complex system that
includes tumour cells, stromal cells (such as
adipocytes, fibroblasts, endothelial cells, and
infiltrating immune cells), and extracellular
matrix. Diffusion MR imaging has been shown to
have potential in the detection and
characterization of breast malignancies, based on
its ability to characterize tissue microstructures
(3,4,21,22). Microscopic movement is influced by
the molecular diffusion of the water and
microcirculation of blood (23,28). On the other
hand, diffusion of the water is influenced by
cellularity, viscosity, intracelluler and
extracellular membrane permeability, active
transportation, flow and structural arrangement
(23,29,30). ADC is a measurable value and many
previous studies have showed marked diffusion
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restriction and lower ADC values in malignant
lesions  compared to benign lesions
(24,25,28,29,31-35). Restricted diffusion and
thus lower ADC values are due to hihg cellularity
in  cancer tissue, large-nuclei numerous
macromolecular protein content and narrowed
extracellular distance (27,31).

Many previous studies have showed a significiant
association between morphological and kinetic
properties of the mass lesions on conventional
breast MRI and several poor prognostic factors in
breast cancer (1,6,36-38). More recent studies
have reported that ADC value measured by
Diffusion breast MROI is effectivein identifying
the cancer tisue and the mensturation-related
changes in normal breast parenchyme (23).
Malignant tumors Show lower ADC values
compared to benign lesions (23,29,39). In these
studies, authors have also investigated the
association between ADC value of the cancer
tissue and prognostic factors for breast cancer.
However, there are conflicting results in the
literatlire about the association between ADC
value on diffusion MRI and prognostic factors for
breast cancer (7,9-11,23).

In our study, there was no significiant correlation
between the ADC value and conventional
prognostic factors, incuding age, tumor size and
histologic/nuclear grades. Another conventional
prognostic factor, the axillary lymph node
involvement is the most important factors used
to predict the prognosis of breast cancer (36). In
our study, ADC-1000 and ADC-1500 values were
found to be significantly higher in patients with 1-
3 axillary lymph node involvement(N1) compared
to those with 4-9(N2) and >10(N3) axillary lymph
node involvement. However, there was no
significiant difference in ADC-1000 and ADC-
1500values between the patients with no nodal
invollvement (NO) and N1 patients. Similarly,
ADC-1000 and ADC-1500 values did not differ
between patients with 4-9 and >9 axillary lymph
nodes. According to the TNM staging system
regardless of what is T (primary tumor), N2 and
N3 patients (4 or more nodal involvement) are
classified as stage 3 or more. As a result, lower
ADC values found in N2 and N3 patients

compared NO and N1 patients indicates its
association with poor prognostic factors.

Similar to our results, Abdel Razek (9) and Paola
Belli et al. (2) have also reported a correlation
between low ADC values and positive axillary
lymp nodes. On the other hand, in contrast to our
results, Takashi Kamitani et al. (10) have found
hihger ADC values in patients with positive
axillary lymp nodes. In the study by Sung Hun Kim
et al. (23), ADC values were not correlated with
lymp node involvement. Thsi may be due to the
fact that authors have included the subgroups of
musinous and medullar cancers which are usually
associated with high ADC values. It has been
already reported that ADC values are higher in
mucinous and medullar cancer due to the
inflammation associated with higher cellularity
(18). There were no patients with musinous or
medullar cancer in our study. We included only
the patients with invasive ductal and invasive
lobular carcinoma as well as in situ carcinomas
with an invasive component.

In our study, there was no significiant correlation
between the ADC value and molecular prognostic
factors, including ER, PR, c-erbB-2. Similarly, Sung
Hun Kim et al. (23) have found no correlation
between ADC value and ER/PR expression. On the
other hand, in the srudies by Takashi Kamitani et
al. (10) Laura Martincich et al. (7) and SY Choi et
al. (11), ER expression was correlated with low
ADC values. Similar to our study, SY Choi et al.
(11), Sung hun Kim et al. (23) and Takashi
Kamitani et al. (10) have also reported no
correlation between C-erb-B2 and ADC values.
Howeveer, Laura Martincich et al. (7) reported a
correlation between low ADC values and negative
Cerb-B2 values.

Limitations of our study the relative inadequacy
in the number of patients as well as lack of
astandard b value for diffusion MRI, resulting in
conflicting results in previous studies using
different b values. Moreover, size of the tumor
was<lcmin 7 and <2cm in 24 out of 44 lesions. In
small lesions, 3T dW MRI is more effective than
1.5T MRl in identifying a lesion. Because we used
1.5T MRI in our study, the reliability is low for
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small lesions. On the other hand, Marini et al. (29)
have found that ADC values are lower in patients
with invasive ductal carcinoma compared to
those with other cancer types and we had 3
invasive lobular carcinoma patients in our series.
Thus larger and homogeneous patient series are
needed for future studies.

In conclusion, ADC value was found to be
significiantly lower in patients with N2 and N3
disease (axillary lymph node involvement of 4 or
more) compared to those with N1 disease
(axillary lymph node involvement<3) according to
TNM staging system. Despite the lacking the
number of the study results of the present study
suggest that low ADC value is correlated with
lymph node involvement and thus with poor
prognosis.
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Tablo 1. Relation Between ADC Value and Prograstic Factors

Factors Number of ADC 1000 p ADC 1500 p
Lesions (n:44)
Min-Max/Mean+SD/Median Min-Max/Mean=SD/Median
(X10 *mm?/s) (X10 *mm?/s)
Axillary
Lymph Node
Metastasis
Negative (-) 21(47.7%) 0,58-1,90/0,99+0,27/1,00 20,017* 0,51-1,60/0,83+0,22/0,81 20,019*
1-3 positive 10(22.7%) 0,89-1,30/1,04+0,14/1,00 20,017* 0,68-1,00/0,87+0,11/0,87 20,019*
node (+)
4-9 positive 9(20.5%) 0,70-1,00/0,86+0,10/0,82 20,017* 0,62-0,88/0,72+0,10/0,72 20,019*
node (+)
>9 positive 4(9.1%) 0,80-0,90/0,84+0,05/0,83 20,017* 0,59-0,75/0,68+0,07/0,69 20,019*
node (+)
Histologic
Grade
Grade 1 7(15.9%) 1,00 20,348 0,83 0,442
Grade 2 13(29.5%) 0,90 20,348 0,75 20,442
Grade 3 24(54.6%) 0,95 20,348 0,81 20,442
Nuclear
Grade
Grade 1 3(6.8%) 1,10 20,174 0,91 20,370
Grade 2 20(45.5%) 0,90 20,174 0,78 20,370
Grade 3 24(47.7%) 0,93 20,174 0,82 20,370
Lymphovasc
ular invasion
(+) 21(47.7%) 099 0,868 0,81 ©0,814
) 23(52.3%) 0,90 0,868 0,80 0,814
Esrogen
Receptor (ER)
(+) 39(88.6%) 0,93 0,456 0,79 0,365
-) 5(11.4%) 0,90 0,456 0,82 0,365
Progesterone
Receptor (PR)
(+) 30(68.2%) 0,90 50,275 0,78 0,512
-) 14(31.8%) 1,00 0,275 0,82 0,512
C-erbB-2
Protein
0 28(63.7%) 0,98 20,710 0,80 0,291
1+ 4(9.1%) 1,00 20,710 0,85 0,291
2+ 2(4.5%) 0,91 20,710 0,63 20,291
3+ 10(22.7%) 0,90 20,710 0,80 20,291

2Kruskal-Wallis Test °Mann-Whitney U Test *p<0,05

]
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GIiRiS ve AMAGC: Miillerian adenosarkomlar, ¢ogunlukla
uterusta gorilen, benign epitelial ve malign mezenkimal
komponentten olusan nadir bifazik timorlerdir. Bu
calismada uterus adenosarkomlarinin klinik ve histopatolojik
ozelliklerini gbzden gecirmeyi amagladik.

YONTEM ve GEREGLER: Calismamizda, 1 Ocak 2009-1 Ocak
2020 tarihleri arasinda tani alan uterus adenosarkom
olgularinin klinik verileri tibbi kayitlar gozden gegirilerek elde
edildi. Patoloji speysmenleri ise tekrar incelendi.
BULGULAR: Hastanemizde tani alan, tedavi takibi yapilan 13
uterin adenosarkom olgusunu ¢alismaya dahil ettik.
Timorlerin - timinin endometriumdan koken aldigi
izlenirken hastalarin %69.2’si tani aninda 1. evredeydi.
Hastalarin ~ %69.3’inde  evreleme yapildi.  Olgularin
%69.2'sinde mezenkimal komponenet yiksek dereceli olup
timiinde sarkomatoz asiri biiyime dikkati gekti.

TARTISMA ve SONUGC: Literatiirle uyumlu olarak sarkomat6z
asirt blylime, derin myometrial invazyon ve heterolog
komponent varliginin, kisa sagkalim sireleriyle iliskili
oldugunu saptadik.

Anahtar Kelimeler: Mullerian adenosarkom, uterus,
sarkomatoz asiri biyime

Abstract

INTRODUCTION: Mullerian adenosarcomas are rare
biphasic tumors mostly seen in the uterus, consisting of
benign epithelial and malignant mesenchymal components.
In this study, we aimed to review the clinical and
histopathological features of uterine adenosarcoma.
METHODS: In our study, clinical data of ureus
adenosarcoma cases diagnosed between 1 January 2009
and 1 January 2020 were obtained by reviewing medical
records. Pathology speysmenelri were examined again.
RESULTS: We included 13 uterine adenosarcoma cases
diagnosed in our hospital and followed-up. While all tumors
originated from the endometrium, 69.2% of the patients
were in the first stage at the time of diagnosis. Staging was
performed in 69.2% of patients. Mesenchymal component
was high in 69.2% of cases, and sarcomatous overgrowth
was noted in all.

DISCUSSION and CONCLUSION: In accordance with the
literature, we found that the presence of sarcomatous
overgrowth, deep myometrial invasion and heterologous
component was associated with short survival times.

Keywords: Mullerian adenosarcoma, uterus, sarcomatous
overgrowth

GIRIS

Miillerian adenosarkomlar, ¢ogunlukla uterusta

gorilen mikst mezenkimal ve epitelial
timorlerdir (1). Bu timorler ara sira atipik
olabilen iyi huylu, glandiiler epitelial alanlarla
birlikte kotd huylu mezenkimal bilesenlerden
olusur (1, 2). Farkh bir histolojik varyant olarak ilk
kez 1974 yilinda Clement ve Scully tarafindan

tanimlana bu nadir timorler uterin sarkomlarin

%5,5-9,0'unu ve  uterus malignitelerinin
%1,0’inden azini olusturmaktadir (3, 4). Tipik
olarak distuk dereceli timorler olmalarina

ragmen hastalarin %30,0-40,0'inda yineleme,
%20,0-25,0’inde bu timére bagli 6ltim gorilir (2,

3). Sarkomatoid asiri gelisim olan vakalarda 6lim
ve vyineleme oranlari daha vyiksektir (5, 6).
timorin en az

Sarkomatoid asir  gelisim,

%25,0’ini iyi huylu glandiler epitel icermeyen

yiksek dereceli sarkomatoid alanlarin
olusturmasi seklinde tanimlanmustir (1).
Nadir gorilmeleri nedeniyle uterus

adenosarkomlarinin tedavi ve izlem stratejileri ile

ilgili veri ve calismalar sinirhdir (2). Primer
hastalarda total histerektomi ve bilateral
salpingooferektomi  (TAH+BSO) ana tedavi

yontemi olarak kabul edilmektedir (7, 8). Cerrahi
evrelemenin tedavideki rolu tartismalidir (1).

Sinirh vaka serileriyle yapilan ¢alismalarda,
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adenosarkomlarda adjuvan tedavinin etkinligi
actk degildir (9).

Bu calismada, hastanemizde tani konularak
tedavisi yapilan 13 uterin adenosarkom
olgusunu, histopatolojik 6zelliklerini, yineleme ve
sag kalim siirelerini gézden gecirerek sunmayi
amagladik.

GEREC ve YONTEMLER

1 Ocak 2009 ile 1 Ocak 2020 tarihleri arasinda
Tepecik Egitim ve Arastirma hastanesinde
Miillerian adenosarkom tanisi almis hastalarin
kayitlari incelendi.  Olgulara ait tiim patoloji
preparatlari jinekolojik patoloji konusunda
deneyimli iki patolog tarafindan tekrar
degerlendirildi. Tanilar arasindaki uyum orani
%100 olarak bulundu. Demografik, klinik ve
tedaviile ilgili bilgiler tibbi kayitlardan elde edildi.
Evreleme, International Federation of
Gyneacology and Obstetrics (FIGO) 2009 élgitleri

esas alinarak yapildi (10).
SONUCLAR

Belirtilen zaman araliginda, hastanemizde
tedavisi ve takibi yapilan on Uc¢ olgu calismaya
dahil edildi. Olgularin klinik ve patolojik 6zellikleri
Tablo 1’de verildi. Hastalarin timi menopoz
sonrasi dénemde olup yas ortalamasi 6318,15 idi.
Tim hastalarda kanama, doért olguda kanamaya
ek olarak pelvik agri yakinmasi mevcuttu.
Hastalarin ikisinde (%7,4) muayenede vajinaya
dogan polipoid kitle saptandi. Tani sirasinda
olgularin dokuzu (%69,2) evre 1, biri (%7,6) evre
2, Ucl (%23,2) evre 3 olarak degerlendirildi.
Uygulanan cerrahi prosediir dort olguda (%30,8)
TAH + BSO, geri kalanlarda ise (%69,2) TAH + BSO
ile birlikte peritoneal yikama, omentektomi ve
bilateral pelvik - paraaortik lenf nodu
diseksiyonunu iceren cerrahi evreleme
seklindeydi. Timorlerde izlenen histopatolojik
bulgular Tablo 2’de 6zetlendi.

Olgularin timiinde timor endometriumdan
koken almis olup U¢ olguda (%23,1) serviks

stromasina invazyon mevcuttu. TUmor on olguda
(%76,9) ekzofitik, ¢ olguda (%23,1) endofitik
gelisim Orlntist  gosteriyordu. Makroskopik
olarak tlimorler yumusak kivamda, kesit yuzleri
solid gri-krem renkte olup yer yer kigik kistik
bosluklar dikkati ¢ekiyordu. (Resim 1). Timorlerin
ortalama boyutu 8,3+4,48 cm’ydi. Olgularin
onikisinde miyometrial invazyon gorildi. Bu
invazyon bes olguda (%41,6) ylzeysel, geri
kalanlarda (%58,3) derin olarak degerlendirildi.
Tumorlerde epitelial bilesen tlbller yapida, kistik
veya vyarik benzeri bezlerden olusmaktaydi
(Resim 2). Ug olguda x 40 biiyiitmede yariklanma
gosteren glandlar ve bol stromaiile birlikte yaprak
benzeri gorinim ve papiller yapilanma dikkati
cekiyordu (Resim 3). Bu yapilari déseyen epitel
atipi gostermeyen ya da hafif/orta derecede atipi
gosteren endometrioid tipte olup iki olguda
sekretuar degisiklik, iki olguda misin6z ve bir
olguda skuamo6z metaplazi gozleniyordu (Resim
4). Bazi timorlerde stromal hiicrelerin bezsi
yaplilar cevresinde yogunlastigi géruldi (Resim 5).
Mezenkimal bilesen ise dokuz olguda (%69,2)
yiksek dereceli, geri kalanlarda (%30,8) dustik
dereceli homolog sarkomdan olusmaktaydi
(Resim 6). Heterolog komponent (¢ olguda
saptandi ve timinde g¢izgili kas yoninde
farkhlasma gostermekteydi (Resim 7 ve Resim 8).
Mezenkimal bilesen yiliksek dereceli olan
olgularin tlimiinde sarkomatdz asiri biylime
saptandi. Olgularin birinde stromal timor
hiicrelerinin adalar ve tiibiiler yapilar seklinde
seks kord benzeri dizenlenme gosterdigi izlendi
(Resim 9). Sarkomatoz komponentte 10 bliyik
blyltme (x200) alaninda izlenen mitoz sayisi
ortalama 7,8%5,75 olarak saptandi. TUimor
nekrozu olgularin yedisinde (%53,8), lenfo-
vaskiller invazyon olgularin birinde (%8,1)
gorialdi. Lenfadenektomi yapilan  dokuda
olgudan ikisinde (%22,2) pelvik ve para-aortik
lenf diglimlerinde metastaz saptandi. Olgularin
dokuzuna adjuvan tedavi uygulandi.

TUim hastalar icin ortalama izlem siresi
29+31,37 aydi. Hastaliksiz sag kalim siresi
ortalama 32,4+32,81 ay, ortalama sag kalm
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siiresi 29+431,37 ay olarak saptandi. izlem hastalarla birlikte toplam vyedi hasta izlem
sirasinda 4 hastada yineleme gorilmus olup sirasinda hayatini kaybetti.
ortalama yineleme siiresi 21,5 #12,76 aydi. Bu

Tablo 1. Adenosarkom olgularinda klinik ve patolojik 6zellikler

Adjuvan Hastaliksiz

Hastano Yas  Semptom Boyut Evre  Cerrahi prosediir . Sag kalim
tedavi sag kalim

1 65 PMK 4 IB Cerrahi evreleme + l4ay l4ay
2 62 PMK 3 IB Cerrahi evreleme - 37ay 37ay
3 65 PMK 7 IC Cerrahi evreleme + 3day 36ay
4 51 PMK, PA 13 3C Cerrahi evreleme + 3lay 53ay
5 62 PMK 5 IB Cerrahi evreleme + 64ay 64ay
6 61 PMK, PA 18 3C Cerrahi evreleme + - 6ay
7 66 PMK, PA 12 3C TAH+BSO + - day
8 57 PMK 4 IB Cerrahi evreleme + 110ay 110ay
9 64 PMK 10 1A Cerrahi evreleme - 1lay 24ay
10 81 PMK 6 IC TAH+BSO + - 4 ay
11 56 PMK, PA 10 2B TAH+BSO - 10ay 12 ay
12 75 PMK 5 IB TAH+BSO - 8ay 8ay
13 54 PMK 11 IB Cerrahi evreleme + Say 5ay

PMK: postmenopozal kanama, PA: pelvik agri

Tablo 2. Adenosarkom olgularinda histopatolojik 6zellikler

Hasta . . . Mitoz (10

GP Ml SAB HK LVI SSI Nekroz SA PH LDM
no BBA)
1 Ekzofitik  +/ylizeyel - - - - - 3 Hafif - -
2 Ekzofitik - - - - - 6 Hafif + -

+/ yiizeyel

3 Ekzofitik +/ derin + + + + + 6 Siddetli - -
4 Endofitik +/derin + - - + + 10 Siddetli - +
5 Endofitik +/derin + - - - - 7 Siddetli - -
6 Ekzofitik +/derin + - - - + 5 Siddetli - +
7 Ekzofitik +/derin + + - + + 20 Siddetli - bilinmiyor
8 Ekzofitik  +/yiizeyel + - - - - 3 Hafif + -
9 Ekzofitik - + - - - + 2 Hafif + -
10 Ekzofitik +/derin + - - - + 14 Siddetli - bilinmiyor
11 Endofitik +/derin + + + - + 6 Siddetli - bilinmiyor
12 Ekzofitik  +/ylizeyel - - - - - 3 Hafif + bilinmiyor
13 Ekzofitik  +/yiizeyel + - - - - 17 Siddetli - -

GP: gelisim paterni, Mi: miyometrial invazyon, SAB: stromal asiri bilyiime, HK: heterolog komponent, LVi: lenfo-vaskiiler invazyon,
SSi: servikal stromal invazyon, SA: stromal atipi, PH: periglandiiler hiperselliilerite, LDM: lenf diiglimii metastaz
I —
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Resim 1. Adenosarkom olgusunda uterus boslugunu
dolduran ekzofitik tiimorin makroskopik goriintlist

Resim 2. Yarik benzeri, kistik ve tibiler gorinimde bez
yapilari (H&E x40)

Resim 5. Epitelde misin6z metaplazi ve bezlerin gevresinde
stromal hicre artisi (H&E x 40)

]
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Resim 6. Adenosark

(H&E x 200)

N e [ 2l Ny Ry D
Resim 7. Cizgili kas yontinde farklilasma gosteren heterolog
bilesen varlig1 (H&E x 200)

440 2 > | .Qg‘n‘i:‘ 2 i |
Resim 8. Rabdomyoblastlarda myogen pozitifligi
(immunohistokimya x100)

X
¥

i

Res
(H&E x100)

TARTISMA

Adenosarkomlar iyi huylu glandiiler epitel ve kot
huylu mezenkimal bilesenden olusan nadir
gorilen tumorlerdir. Tum vyas gruplarinda
gorilebilmekle birlikte genellikle menopoz
sonrasl donemde rastlanmaktadir. Ortalama
gorilme yasi 58 olarak bildirilmektedir (10, 11).
Yazinla uyumlu sekilde olgularimizin timi
menopoz sonrasi dénemdeydi.
Adenosarkomlarin  over, Douglas boslugu,
periton ve barsak yerlesimli olabilecegi bildirilse
de sikhkla endometriumdan daha nadir olarak
gelismektedirler (10).
Adenosarkomlar genellikle bilylik boyutlu,
polipoid ve papiller ylizeye sahiptir. Endometrial
boslugu doldurarak serviksten disari uzanabilirler
(3 ,5). Bizim serimizdeki tlimorlerin timu

endoserviksten

endometrium vyerlesimlidir. Ortalama timor
boyutu 8.3 cm olup ¢ogu ekzofitik gelisim
ortntlisi  gostermektedir.  Adenosarkomlar,
mikroskobik incelemede kistik yapida, vyarik
seklinde yada atrofik gériiniimde bezler igerirler.
Bezleri doseyen epitel genellikle endometrioid
tiptedir. Epitel proliferatif ya da inaktif
gorinimde  olabilir.  Skuamd6z, miusindz,
sekretuar, tubal metaplazi gosterebilir. Epitelde
hafif yada orta derecede atipi gorilebilir (12, 13).
Olgularimizin ~ timinde  epitelial  bilesen
endometrioid tipte olup besinde epitel inaktif,
dordiinde hiperplastik gériinimdeydi. Tiumiinde
epitelial bilesende hafif/orta derecede atipi

saptandi.
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Adenosarkomlarda mezenkimal bilesen
stromal sarkom veya fibrosarkom gibi homolog
ve disik dereceli sarkomdan olusur (12, 13).
Heterolog mezenkimal alanlar adenosarkomlarin
%20,0-25,0’inde goriilmektedir. En sik goriilen
heterolog eleman cizgili kastir (12). Olgularimizin
Uclinde (%23,0) rabdomyosarkom morfolojisinde
heterolog bilesen izlenmistir. Stromal
elemanlarin  bezler c¢evresinde konsantrik
manson seklinde dizilimi adenosarkomlar igin
karakteristik kabul edilir (10). Yazinda belirtilenin
aksine bizim serimizde olgularin % 61.5’'unda
sarkomatdz bilesen vyiksek dereceli olarak
izlenmistir. Bu tiimorlerin gogunda yaygin nekroz
ve mezenkimal hiicrelerde siddetli niikleer atipi
gorilmustlir. Bezlerin ¢evresinde hiicresel
¢ogalma ise dort olguda izlenmistir. Bu
karakteristik histo-patolojik goérinimin disik
dereceli sarkomatéz komponente sahip olan
olgularda izlenmesi dikkat gekicidir.

Adenosarkomlarda sarkomatoz bilesen degisken
diizeylerde bolinme etkinligi gésterir. (10,12,13).
Bolinme sayisi genellikle 10 biyldk biyltme
(x200) alaninda dordin Gzerindedir. Ancak
bolinme etkinliginin belirgin olmadigi olgularda
bile metastaz ve vyineleme bildirildiginden,
epitelial alanlar ¢evresinde yogunlasmis atipik
hiperselliler stroma ve 10 blylk buylitme
alaninda 1-3 mitoz varliginda adenosarkom tanisi
konulmasi gerektigi vurgulanmaktadir (12,13).
Bizim olgularimizda 10 BBA’daki mitoz sayisi 3 ile
20 arasinda degismektedir.

TUmoriin sarkomatoz komponentinin total timor
hacminin  %25,0'inden fazlasini  olusturmasi
olarak tanimlanan sarkomatdz asiri bilylime
adenosarkomlarin  %10,0’'unda  gorilir. Bu
alanlarda mezenkimal bilesen hiicresel, yliksek
dereceli ve bélinme etkinligi yiksektir (11,12).
Serimizde de sarkomat6z asiri bliylime gosteren
timorlerin orani oldukga yliksektir (%69,0).

Adenosarkomlarin  ¢ogu 1. evrede tani
almaktadir  (4). Yazinla uyumlu sekilde
olgularimizin ¢ogu tani aninda FIGO evre | olarak

degerlendirilmistir.

Adenosarkomlar icin kotlu gidis goOstergeleri,
sarkomatdz asiri blylime, derin miyometrial
invazyon, heterolog bilesenin varhgi,
lenfovaskiler invazyon, ve uterus disina yayilim
olarak tanimlanmaktadir (2,3,10,14). Ozellikle
miyometrial invazyon ve sarkomatdz asiri
blylime yineleme icin temel risk faktorleri olarak

kabul edilmektedir (9).

Olgularimizin biri hari¢ timinde miyometrial
invazyon  gorllmistir. Derin  miyometrial
invazyon gorilen vyedi hastanin timiinde
sarkomatoz asiri bliyiime vardi. Sag kalim streleri
4-53 ay arasinda olan ve hayatini kaybeden yedi
hastanin tiiminde sarkomatoz asiri blylime ve
altisinda derin miyometrial invazyon mevcuttu.
Kaybedilen hastalarin Gg¢l 1. evredeydi.
Heterolog bilesen saptanan (g olgu da hayatini
kaybetti. Calismamizda derin miyometrial
invazyon, sarkomatoz asiri bliyime ve heterolog
bilesen varliginin kisa yasam siresi ile iliskili
oldugunu saptadik.

Uterin adenosarkomlar igin birincil tedavi TAH +
BSO’ dir (1,5). Lenfadenektominin gerekliligi acik
degildir. Arend ve arkadaslarinin (2) 544
adenosarkom olgusunu degerlendirdikleri
calismalarinda lenfadenektomi yapilan hastalarin
%3,1’'inde lenf dUglimi metastazi saptanmistir.
Ozgii ve arkadaslarinin (9) 15 adenosarkom
olgusundan olusan calismasinda sadece bir
hastada lenf digimU metastazi izlenmis olup bu
timorin blylk boyutlu ve miyometriuma derin
invaze oldugu belirtilmistir. Bazi yayinlarda,
uterusa sinirli ve yiksek risk faktéri olmayan
olgularda lenfadenektominin gerekli olmadig
savunulmaktadir (1, 8). Bizim serimizde dokuz
olguda lenfadenektomi yapildi ve bu olgularin
ikisinde lenf diglimi metastazi saptandi. Bu iki
olguda blyik timor boyutu, derin miyometrial
invazyon ve sarkomatoz asiri biilyiime mevcuttu.
Bu hastalarin yasam sireleri 6 ay ve 53 ay olarak

saptandi.

Adenosarkomlarda adjuvan tedavinin etkinligi
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tartismalidir. Adjuvan kemoterapi ve
radyoterapinin sarkomat6dz asiri blylime gibi
yiksek yineleme riski iceren olgularda hastaliksiz
sag kalim ve sag kalim sirelerini uzatabildigine

dair yayinlar bulunmaktadir (1, 5, 8).

Vaka sayimizin kisith olmasi, uygulanan adjuvan
tedavi rejimleri ve uygulama sireleri ile ilgili net
verilere sahip olmamamiz calismamizin kisith
oldugu yonlerdir. Bu nedenle adjuvan tedavinin
yasam sliresine olan etkisi belirlenemistir.

Adenosarkomlarin histopatolojik ayirici tanisinda
adenofibrom, karsinosarkom ve atipik polipoid
akilda
Adenosarkomlar, bez gevresinde stromal hiicre

adenomyom tutulmalhdir.
¢ogalmasi varligl ile adenofibromdan, epitelial
alanlarin benign olmasi ile karsinosarkomdan
ayirdedilebilir. Atipik polipoid adenomyomlarda
ise adenosarkomlardan farkli olarak epitelial
alanlarda daha fazla atipi ve skuamoz moruler
metaplazi saptanir (10).

Adenosarkomlar c¢ogunlukla uterusun diger
mezenkimal tiimoérlerine gére daha iyi gidislidir.
Ancak farkh klinik seyirleri ve yiksek yineleme
oranlari nedeniyle yakin olarak takip edilmeleri
gerekmektedir. Nadir goriilen timor tipi olmalari
nedeniyle tedavi yontemleri ile ilgili daha ¢ok

vakayi iceren calismalara ihtiyag vardir.

Bilgilendirilmis Onam: Katilimcilardan vyazili

onam alinmistir.

Cikar Catismasi: Yazarlar cikar catismasi beyan
etmemiglerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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Use of Bone Graft Assisted Peek Cage After Anterior Cervical Microdiscectomy: 78 Cases
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GiRiS ve AMAG: Bu calismada, dejeneratif servikal disk
hernisi tanisi ile anterior servikal mikrodiskektomi (ASMD)
ve sentetik kemik greft (putty) ile desteklenmis peek cage ile
fizyon vyapilmis olgular; yas, cins, semptomlar, fizik
muayene bulgulari ve cerrahi sonuglari ile birlikte literatlr
1Is1ginda degerlendirilmesi amaglanmistir.

YONTEM ve GEREGLER: Nisan 2015-Nisan 2017 tarihleri
arasinda klinigimizde anterior servikal mikrodiskektomi ve
flizyon yapilmis 78 olgu retrospektif olarak incelendi. Tim
olgularda dejeneratif disk hastaligi ve osteofitik
degisikliklikler vardi. Semptomlar, fizik muayene, servikal
radyografiler ve servikal manyetik rezonans gorintileri ile
desteklendi ve cerrahi endikasyon konuldu. Olgular; cins,
yas, semptomlar, fizik muayene, disk mesafeleri, radyolojik
bulgular, komplikasyonlar, niiks, hasta memnuniyeti
acisindan degerlendirildi.

BULGULAR: Anterior servikal mikrodiskektomi ve putty
destekli peek cage kullanilarak tedavi edilen 74 (%94.87)
olgu operasyondan fayda gordiguni bildirdi. Hastanede
kalis stresi ortalama 1 giindii. Komplikasyon orani %2.56 idi;
niiks ve reoperasyon olmadi. Servikal collor kullanimina
gerek olmadi. Enfeksiyon, stabilite ya da flzyon sorunu
izlenmedi.

TARTISMA ve SONUC: Anterior servikal mikrodiskektomi
yapilan ve sentetik kemik greftle desteklenmis peek cage ile
flzyon glivenli, kolay uygulanan, etkin bir tedavi yontemidir.

Anahtar Kelimeler: Anterior servikal mikrodiskektomi,
servikal disk hernisi, peek cage, kemik greft

Abstract

INTRODUCTION: In this study, the patients who had fusion
with the anterior cervical microdiscectomy and the
synthetic bone graft (putty) with the diagnosis of
degenerative cervical disc herniation; We evaluated age,
sex, symptoms, physical examination findings and surgical
results in the light of literature.

METHODS: Between April 2015 and April 2017, 78 cases
with anterior cervical microdiscectomy and fusion were
evaluated retrospectively. Symptoms were supported by
physical examination, cervical radiographs and cervical
magnetic resonance images and surgical indications were
made. Cases; sex, age, symptoms, physical examination,
disc distances, radiological findings, complications, relapse,
patient satisfaction were evaluated retrospectively.
RESULTS: 74 patients (94.87%) treated with anterior
cervical microdiscectomy and putty-assisted peek cage
reported benefit from the operation. The mean hospital
stay was 1 day. The complication rate was low (2.56%),
there was no recurrence and reoperation. The use of
cervical collor was not required. No infection. None of the
patients had any stability or fusion problems.

DISCUSSION and CONCLUSION: Fused with a peek cage
supported by synthetic bone graft and made of anterior
cervical microdiscectomy is a safe, easy-to-use, effective
treatment.

Keywords: Anterior cervical microdiscectomy, cervical disc
hernia, peek cage, bone graft

GIRIS

Servikal disk hernisi, intervertebral nikleus
pulpozusun akut ya da kronik siiregte anulus
fibrozisi yirtarak sinir kokiine veya omurilige basi
yapmasi

hastaliktir.

ventrolateral ve orta hat olmak Gzere ayrilir (1).

ile semptom ve bulgu veren bir

Yerlesimine goére intraforaminal,

Akut disk hernileri, travma sonucu gelisir ve acil

dekompresif cerrahi gerekebilir. Klinikte daha

cok, servikal spondiloz zemininde olusmus
dejenere diskin herniasyonu ya da olusan bu
diskin kalsiyum depolamasi sonucu sert diske
Ozellikle,

fleksiyon ve ekstansiyon hareketlerinin neden

donliismesi  goralir. tekrarlanan
oldugu dustintlmektedir (2-4). Disk herniasyonu
yerlesimine gore radikiilopati ve/veya myelopati
Bazen sol C6

semptom ve bulgulari verir.

radikilopati miyokard enfarktiisii ile karisabilir.
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En sik boyun agrisi, sonra sirasi ile omuz veya kol
agrisiile hastalar basvururlar. Norolojik defisitler,
daha ¢ok kronik tekrarlayan agri ataklari sonucu
olusur ve genellikle siklik sirasina gore
monoparezi, refleks degisiklikleri, Gst ekstremite
duyu kusuru ve atrofi gozlenebilir. Nadiren
travmatik olmayan akut disk hernisine bagli
parapleji olgulari bildirilmistir (5,6).

Cerrahi olarak degisik girisim yollari ve teknikleri
mevcuttur. Flzyonlu veya filizyonsuz anterior
girisimler ve posterior laminatomi, laminektomi,
hemilaminektomi ve foraminatomi ile olan
girisimler  yapilmaktadir.  Genellikle  diskin
verlesimine ve cerrahin tercihine goére karar
verilir.  Tiam cerrahi tekniklerin avantaj ve
dezavantajlari vardir. Hepsinde amag basarili bir
sekilde diski cikarmak ve sonrasinda omurga
stabilitesini korumaktir (7).

Anterior servikal diskektomi (ASMD), sinir koki
ve omurilik basisina neden olan radikiiler ve
myelopatik servikal hastaligin tedavisinde basari
ile uygulanmakta olan bir cerrahi tekniktir. Bizde
klinigimizde servikal disk hernisi tanisiyla ASMD
yaparak putty ile desteklenmis peek cage ile
stabilizasyon yaptigimiz olgularimizi literatir
Isiginda degerlendirmeyi amacladik.

GEREC ve YONTEMLER

Klinigimizde Nisan 2015-Nisan 2017 tarihleri
arasinda ASMD sonrasi putty ile desteklenmis
peek cage uygulanan 78 olgu retrospektif olarak
degerlendirildi.

Dejeneratif disk hastaligi  ve  osteofitik
degisiklikliklerin oldugu tum olgular; servikal
radyografiler ve servikal manyetik rezonans
gorintileri (SMRI) ile degerlendirilerek cerrahi
endikasyon konuldu (Resim 1). Ek olarak 17
olguda elektronéromyografi (ENMG) ile tanilar
desteklendi. Yine bazi olgularda gerektiginde
servikal bilgisayarli tomografi (SBT) ve dinamik
servikal radyografi yapild.

Tiim olgulara operasyondan 30 dakika 6nce 1 doz

ve postoperatif 2 doz proflaktik antibiyotik
uygulandi. Cilt antiseptik sollisyonlarla 5 dakika
fircalandi. Bas noétral supin pozisyonda sag
servikal girisim yolu ile 1 veya 2 mesafe olgularda
horizontal, 3 mesafe ve lizeri olgularda sagittal
cilt insizyonu vyapildi. Peroperatif C-kollu
fluroskopi ile mesafe tayini yapildi. Bitlin olgular
operasyon mikroskobu kullanilarak ve anterior
mikrocerrahi teknikle opere edildi. Ozellikle
radikller semptomu olan olgularda semptom
tarafinda ki unsinat eklem traslandi. Olgularin
disk mesafelerinin Olglsiine uygun olarak, igci

putty ile desteklenmis peek cage konuldu.

Resim 1. Preoperatif rontgenogram (A ve D) ve MRI
goruntaleri

Postoperatif olgulara servikal collor rutin
kullanilmadi. Postoperatif 1. gilinde bitin
olgulara servikal grafileri ¢ekildi (Resim 2). Klinik

degerlendirme Odom kriterlerine gore yapildi
(Tablo 1).
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Tablo 1. Odom Klinik Degerlendirme Kriterleri

Servikal disk hastaligina bagli yakinmasi
Miikemmel: yok, giinlik aktivitelerini
kisitlamasiz yerine getirebiliyor.

Servikal disk hastaligina bagl arada
iyi: sikayeti oluyor, giinliik
aktivitesinde belirgin kisitlama yapmiyor

Subjektif iyilesme var, fiziksel aktivitede

Orta: R
belirgin iyilesme mevcut
Kitii: HjQ})ll‘ iyilesme yok, ayni ya da daha
kotii.
SONUCLAR

Olgularin  27‘si erkek (%34.6) ,51’i kadindi
(%65.4). Ortalama vyaslart 45.5 idi (24-71).
Semptomlarin baslangici ile basvuru arasinda
gecen slire ortalama 10 aydi (5 gin-60 ay). 6
(%7.7) olgunun geg¢mis sorgulamasinda belirgin
bir travma oOykisi vardi. Olgularin hepsi boyun
agrisi ve tek tarafli veya bilateral kol agrisindan
sikayetci idi. Fizik muayenede; 40(%51.3) olguda
boyun hareketlerinde agri vardi, 33(%42.31)
olguda c¢esitli dizeylerde motor defisit,
38(%48.72) olguda  refleks
51(%65.38) olguda dermatomal duyu
degisiklikleri, 12(%15.38) olguda patolojik refleks,
6(%7.69) olguda agri olan tarafta Spurling

degisiklikleri,

bulgusu mevcuttu.

Olgularin mesafelere gore siniflanmasi; C3-4
seviyesi 2(%2.56), C4-5 seviyesi 2(%2.56), C5-6
seviyesi 16(%20.51), C6-7 seviyesi 9(%11,53) olgu
seklindeydi. Ayrica 33 olgumuzda (%42.31) iki
seviyede, 15’inde (%19.23) Ug¢ seviyede disk
hernisi vardi.

Peroperatif  hicbir olguda  komplikasyon
gelismedi. C5-6, C6-7 seviyelerinden opere olan
1(%1.28) olguda 1 ay sonra dizelen ses kisiklig
gelisti. C5-6 mesafesinden opere olan 1(%1.28)
olguda preoperatif sol kolda olan glgstzligu
diizeldi, ancak ayni tarafta hipoestezi sikayeti

oldu.

Postoperatif erken donemde 74(%94.87) olguda
kol agrisi sikayetleri gecti. 9(%11.54) olguda
medikal tedavi ve fizik tedavi sonrasi diizelen
boyun agrisi oldu. Hicbir olgu tekrar opere
edilmedi. Hicbir olgu servikal collor kullanmadi.
Hicbir olguda kullanilan kafeslere ve kemik grefte
bagl stabilite ya da flizyon sorunu olmadi.

Odom kriterlerine gore klinik sonuglar; %80.77’si
mikemmel, %14.1'i iyi, %5.13'G orta olarak
degerlendirilmistir, koti sonug yoktur. Olgular
ortalama 6 ay (1-26 ay) takip edilmistir.

TARTISMA

Servikal disk hastaliginda hangi cerrahi teknigin
gerekliya da daha faydali oldugu yaklasik 50 yildir
tartisiimaktadir. Bu tartisma 1958’de Cloward ve
Smith ve Robinson’un servikal disk hastaliginda
diskektomi ve flizyonu tariflemesi ile baslamistir
(8,9).

Konservatif yontemler ile tedavi edilemeyen
servikal disk hastaliklarinda anterior servikal
diskektomi ve flzyon (ASDF), altin standart
cerrahi girisimler arasinda sayllmaktadir. Anterior
diskektomi sonrasi, disk araligina konulan kemik
flzyon ya da cesitli destek protezler (cage, disk
protezi gibi) konularak ve/veya plak-vida
sistemleri ile omurga goévdesinde olabilecek
¢Okmeleri onlemek ve omurganin
stabilizasyonunu korumak hedeflenmektedir (10-

12).

Hirsh ise, bitin vakalara flizyonun gerekli
olmadig fikrini ortaya atmis ve segilmis bircok
vakada sadece diskektominin problemi ¢6zmede
yeterli oldugunu vurgulamistir. Literatlirde
sadece diskektominin iyi sonuglari olduguna dair
bircok yazi mevcuttur. Flzyonsuz basit
diskektominin avantajlari oldugu gibi
dezavantajlari da vardir. Kolay uygulanabilir
olmasi, cerrahi sirenin kisalig, komplikasyon
oranlarinin fliizyon ve implant kullanilan vakalara
gore daha az olmasi ve ekonomik olmasi iyi
bilinen avantajlaridir. Postoperatif dénemde
segmental kifotik acilanma, servikal lordoz kaybi,
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servikal aksin bozulmasi ve sonug olarak aksiyel
boyun agrisi basit diskektominin dezavantajlaridir
(13-19).

Flzyonsuz tedavi yontemlerinden  biride
posterior servikal foraminotomidir. Myelopati
bulgusu goézlenmeyen lateral yerlesimli disk
hernilerinde ve foraminal stenoz varliginda,
posterior servikal foraminotomi yontemiyle
(endoskopik veya acik) de basarili sonuglar
bildirilmistir. Sinir kokliniin anatomik olarak ¢ok
daha iyi ortaya konulabilmesi, boyun yapilarinin
(karotis, trakea, Ozefagus, rekirren laringeal
sinir)  yaralanmasi  gibi  komplikasyonlarin
olmamasi, cerrahi sonrasi servikal
immobilizasyon gerekmemesi, ayni keside ¢ok
seviye sinir koki dekompresyonu yapilabilmesi
avantajlandir. Ancak sinirh endikasyon (lateral
yerlesimli, soft disk), postoperatif daha fazla
boyun agrisi, kok yaralanmasi, dura hasari, BOS
fistlili, reoperasyon riski, endoskopi ile
yapiliyorsa tecriibe ve yiksek maliyet, ileri yasta
uygulandiginda osteofit olusumu nedeniyle
cerrahi basarinin dismesi dezavantajlaridir.
Uygun hasta se¢imi cok 6nemlidir (20-26).

Wirth ve arkadaslari {i¢ cerrahi teknigi, servikal
foraminatomi, flizyonlu ve flizyonsuz anterior
servikal diskektomiyi karsilastirmislardir. Her (g
cerrahi teknigin etkinliginin ayni oldugunu ancak
flzyonsuz anterior servikal diskektominin
ameliyat ve hastanede kalis sliresini azalttigini
soylemislerdir. Ancak bu ¢alismada servikal
stabilite ile ilgili bir bilgi verilmemistir (27). Genel
olarak kabul gorilen, yumusak ve yeni disk
hernilerinin tedavisinin sadece diskektomi ile,
osteofitik basilarin eslik ettigi, sert ve eski
dejeneratif  disk  hernilerinin  tedavisinin
diskektomi ve flizyon ile tedavi edilmesidir.
Fazyon, tek basina yapilabilecegi gibi plakla da
yapilabilir ve plaklamanin flizyon oranlarini
artirdig1 yoéniinde yayinlar mevcuttur (28).

Goffin ve ark. tarafindan ASDF uygulanan
olgularda komsu segment hasari (KSH) gelisme
oraninin %60’a yakin oldugunun tanimlanmasi,

baska bir tartismaya neden olmustur (29-32).
Literatirde vyillik servikal disk flizyon sonrasi
komsu segment hastaligl (KSH) goérilme siklig
%2-8 olarak bildirilmistir (12). Komsu segment
dejenerasyonunu azaltabilmek ve opere edilen
segmentteki hareketliligi koruyabilmek igin
servikal disk artroplasti (SDA) tanimlanmistir.
Ancak, bu teknikle de servikal hareket araliginin
azaldigini ve komsu segment dejenerasyonunun
arttigini bildiren calismalar vardir. Ayrica, SDA
etkilenen her seviye igin uygun olmayabilir.
Servikal agrida artis, retrofaringeal hematom,
vertebra kirgi, protezin migrasyonu, protezin
yetersizligi, protezde asinma, postoperatif kifoz,
komsu segment dejenerasyonu, asiri hassasiyet
veya heterotopik ossifikasyon dezavantajlaridir
(30-36). Ayrica metal implanta karsilik gelisen
lenfositik reaksiyonun sebep oldugunun ileri
sirlldigid metallozis gibi komplikasyonlarin
goruldigine dair az sayida yayin da mevcuttur
(37). Kifoza gidis SDA cerrahisine atfedilen 6nemli
bir komplikasyon olup Pickett ve ark. 14 hastalik
serilerinde 24 aylik takip slresi sonunda
hastalarin tiimiinde 6 dereceye varan kifoza gidis
tespit etmislerdir (38).

Gilnlimiuzde tek veya c¢ok seviyeli SDH’nin
tedavisinde giincel yaklasim ¢ogunlukla anterior
servikal diskektomidir. Bu yaklasim flizyonlu veya
basit diskektomi olarak yapilabilmektedir.
Operasyon teknigi genel olarak aynidir. Anterior
servikal diskektomi sonrasi araya bir destek doku
konulmasi genellikle cerrahin tercihine baglidir.
Literatlirde de gorildiglu gibi genel olarak
sonuglar benzerdir. Flzyon uygulanmasinda
intervertebral flizyon materyali olarak titanyum
ya da peek kafesler (cage), otogreft kemik
materyali, allogreft kemik materyalleri, sentetik
kemik materyalleri, plaklar vb. gibi degisik bircok
alternatif yontem mevcuttur. En ucuz ve saglikl,
daha etkin ve dayanikli minumum komplikasyona
sebep olan flizyon materyalleri olusturmak
amaglanmaktadir (30-39). Biz olgularimizda peek
cage uyguladik. Peek cage; MRI ve BT uyumlu
Polyetheretherketone (Peek) malzemeden imal
edilmektedir. Superior ve inferior vylzeylere
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tutunan disli yapisi sayesinde implantasyondan
sonra sabitlemek igin servikal plak gibi ikinci bir
implanta gerek duyulmadan kullanilabilir. Cok
kisa slrede, kolay uygulanan malzemelerdir
(Resim 3). Kafeslere ve kemik greftlere bagl
herhangi  bir komplikasyonumuz  olmadi.
Sonuglarimiz ve hasta memnuniyetimiz ylksektir,
kolay kullanimi ayni zamanda ekonomik olmasi
avantajdir. Sonuglarimiz literatiir genelinde
degerlendirildiginde oldukc¢a basarilidir. Odom
kriterlerine goére %80.77 mikemmel, %14.1 iyi
sonuglarimiz  vardir. 74 (%94.87) olgumuz
operasyondan fayda gordigini bildirmistir.

Resim 3. Peek cage

SDH cerrahisinde ASD ve kafeslerle flizyon
uyguladigimiz bitin olgularimizda, dejeneratif
disk bozuklugu ve genellikle ilave osteofitik
degisikliklerinde  olmasini  tercih  ediyoruz.
Preoperatif servikal ©ne kifotik agilanma
problemi oldugunda, uygun olcilerde mesafeye
yerlestirilen kafesler kriko vazifesi gorerek
servikal vertebra diziliminde de belirgin diizelme
saglanabilmektedir (Resim 4). Ayrica
olgularimizda postoperatif, segmental kifotik

acilanma gorilmemistir.

Resim 4. Servikal lordozun preoperatif MRG (A) gore
postoperatif rontgenogramda (B) diizelmesi

Peek cage kafesler servikal disk protezlerinin 1/5’i
maliyetindedir. Literatlirde bu teknikle ilgili
flizyon oranlari %95’lerdedir (30-35). Bizim takip
siiremiz ortalama 6 aydir ve flizyon sonuglari icin
erkendir. Flzyon igin kullanilan Anterior plaklar
bizce servikal flizyona destekte kullanilan
implantlardir, preop hasta planlamasinda listezis

peroperatif
olabilecegini

gorilen hastalarda ayrica
stabilizasyon sorunu
dislindiglimiz hastalarda kullanilmahdir. Rutin
kullanilmasina bizce gerek yoktur.

Yas grubu olarak ortalamamiz 45.5 olup literatir
ile uyumluydu. Cinsiyet olarak bazi ¢alismalarda
erkekler bazi ¢alismalarda kadin orani daha fazla
idi (40). Bizim ¢alismamizda kadin orani daha
fazla idi (%65.4).

Anterior yaklasimlarda genel olarak her seviye
icin komplikasyon oranini %0-10 arasinda oranlar
bildirilmistir (36,42). ASD’nin komplikasyonlari
arasinda; disfaji, disfoni, kanama, rekiirrent
laringeal sinir yaralanmasi, 6zofagus yaralanmasi,
trakeal yaralanma, dural yirtik, hematom, ve
spinal kord hasari sayilabilir. Bizim
komplikasyonlarimiz, ses kisikligi ve agri olan
kolda his azalmasi seklinde olup, literatir ile

uyumlu ve disiik orandadir (%2.56).

Bizim serimizde olgularin, ameliyat ve hastanede
kahs sliresi ortalama 1 gece olarak
gerceklesmistir. Genellikle 1 hafta-10 glnlik bir
istirahat sonrasi isbasi yapmak mumkin
olmustur. ASMD’de putty ile desteklenmis peek
cage kullanilmasi; memnuniyeti yikselten, kolay
uygulanabilir, cerrahi  silreyi uzatmayan,
komplikasyon orani diisiik olan ve ekonomik bir

yontemdir.
Sonug¢

Anterior yaklasim tercih edilen servikal disk
hernilerinde, ici sentetik kemik greftle
desteklenmis peek cage kullanilmasi basarili
sonu¢ vermektedir. Kullanimi kolay, hasta
memnuniyeti yiksek ve gelisen teknolojiyle
birlikte ekonomiktir. Servikal disk hernisi
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hastaliginda preoperatif radyolojik
degerlendirme, yaklasim seklini ve kullanilacak
cerrahi materyalin se¢imin yapilmasinda 6nemli
bir belirleyicidir. Anterior plaklar bizce ilave
omurga stabilite sorunlarinda servikal flizyona
destekte Rutin

kullanilmasina gerek yoktur.

kullanilan  implantlardir.

Bilgilendirilmis Onam: Katilimcilardan vyazili

onam alinmistir.

Cikar Catismasi: Yazarlar g¢ikar ¢atismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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GiRiS ve AMAC: Bu calismanin amaci, yeni birer belirteg
olan; ortalama trombosit hacmi (MPV)/yiksek dansiteli
lipoprotein (HDL) ve eritrosit dagihm hacmi (RDW)/HDL
oranlari ile obstruktif uyku apne sendromu (OUAS) varligi ve
siddeti arasindaki iliskiyi degerlendirmektir.

YONTEM ve GERECLER: Ocak 2017 ile Mart 2020 arasinda
polisomnografi yapilan ve sonuglarina eksiksiz ulasilabilen
510 hasta ile ¢galisma yapilmigtir. Tiroid hormon duzeylerini
ve uyku dlzenini etkileyebilecek ilag kullanan hastalar
¢alisma disi tutulmugtur. OUAS olan ve OUAS olmayan
hastalarin; yas, cinsiyet, notrofil, lenfosit ve trombosit sayisi,
ortalama eritrosit hacmi (MCV), MPV, RDW, HDL,
monosit/HDL, MPV/HDL ve RDW/HDL oranlari karsilastirildi.
BULGULAR: OUAS siddetiyle; yas, HDL, RDW, MPV/HDL ve
RDW/HDL orani arasinda anlamli bir iliski saptanmistir.
OUAS olanlarda kontrol grubuna goére (OUAS olmayan); yas
ve cinsiyet arasinda anlamli bir iliski saptanmistir.
TARTISMA ve SONUC: MPV/HDL ve RDW/HDL oranlari, OUAS
siddetini gostermek igcin yeni birer belirte¢ olarak
kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Obstriktif Uyku Apne Sendromu,
Ortalama Trombosit Hacmi, Eritrosit Dagihm Hacmi, Yiksek
Dansiteli Lipoprotein

Abstract

INTRODUCTION: The aim of this study is to analyze
correlation between novel markers mean platelet volume
(MPV)/high density lipoprotein (HDL) and erythrocyte
diameter width (RDW)/HDL ratios, and existence and
severity of OSAS.

METHODS: Patients who had polysomnography test
between January 2017 to March 2020 were evaluated and
510 patients whose complete records could be obtained
were enrolled. Participants who were using drugs affecting
thyroid and sleep order were excluded. Participants were
compared for age, gender, monocyte, neutrophil,
lymphocyte and platelet counts, mean corpuscular volume
(MCV), MPV, RDW, HDL, monocyte/HDL, MPV/HDL and
RDW/HDL ratios in OSAS group and control group.
RESULTS: There was a significant correlation between
severity of OSAS and age, HDL, RDW, MPV/HDL and
RDW/HDL ratios. Compared to control group, there were
significant differences in age (p=0.005) and HDL (p=0.001)
in OSAS group.

DISCUSSION and CONCLUSION: MPV/HDL and RDW/HDL
ratios may be used to predict severity of OSAS, as novel
markers.

Keywords: Obstructive Sleep Apnea, MPV, RDW, HDL,
MPV/HDL ratio, RDW/HDL ratio

INTRODUCTION

Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) will
result in partial or total obstruction of upper
respiratory tract in sleep. Snoring, daytime
sleepiness, tiredness, diminished attention,
increased appetite and weight gain, witnessed
apnea, apathy and lethargy are usual symptoms
of OSAS1. OSAS is characterized by recurring

partial or total obstruction of upper airways.
Obstruction of airway will result in paroxysmal
hypoxia and hypoxia will disrupt sleep. Because
of insufficient sleep in nighttime, suffering
individual will experience daytime sleepiness2.
Systemic inflammation has been reported to
have a role in etiopathogenesis of OSAS. Balance
among parasympathetic and sympathetic system
disrupts and intrathoracic pressure changes
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according to. OSAS has interchanging hypoxia
and re-oxygenation rounds, and hypoxia is the
basis of tissue damage3.

Erythrocyte diameter width (RDW); will reflect
heterogeneity of size of red cells. Increased value
in RDW means increased size differences in
erythrocytes. RDW will increase in existence of
inflammation. RDW is reported to be increased in
OSAS along with inflammation4.

Mean platelet volume (MPV) is an indicator
showing thrombocyte size and functionality5.
MPV is a sign of platelet activity, greater size of
platelets will have greater thrombotic activity6.
Compared to smaller sized platelets, greater
sized platelets have more granules, will have
greater affinity for collagen, produce more
thromboxane A2 (increase thrombotic activity)
and have more glycoprotein 1b and 2b/3a
receptors7. In OSAS, platelets were reported to
have increased thrombotic activity and
aggregation8.

HDL has anti-platelet effect9. Also anti-
inflammatory and anti-oxidative effects of HDL
were found to be protective in cardiovascular
diseases10. HDL values were reported to be an
independent predictor of RDW values11. Taking
these into account, a ratio of RDW to HDL
(RDW/HDL) was designed and the role of this
ratio in showing severity of inflammation was
inspected in OSAS.

MPV values of participants who have lower HDL
values were reported to be higher, compared to
participants having higher HDL values12. Since
these two parameters were found related, a ratio
of MPV to HDL (MPV/HDL) was designed and
relation of MPV/HDL ratio to OSAS severity was
analyzed in this reported study.

In this study it was aimed to analyze the relation
of new inflammatory indicators; MPV/HDL and
RDW/HDL ratios which are an easily available and
relatively cheap tests with OSAS existence and
OSAS severity.

METHODS

This is a single center, retrospective study
conducted in a private hospital. Patients
admitted to hospital between January 2017 to
March 2020 with complaints of witnessed apnea,
snoring, tiredness and daytime sleepiness who
had polysomnography tests and were enrolled to
study. Total of 899 patient records were
inspected and 510 patients whose complete
records could be obtained were enrolled. In
order to eliminate negative effects of diseases
and conditions on study parameters; participants
having malignancies, acute infection,
neuromuscular diseases and cerebrovascular
disease histories were excluded since these
might affect sleep quality. Participants who had
transfusion history in the last 3 months,
participants who were using lipid lowering drugs
were also excluded, because those could affect
study parameters.

Relation of OSAS severity to age, gender,
monocyte, neutrophil, lymphocyte and platelet
counts, mean erythrocyte volume (MCV), MPV,
RDW, HDL, monocyte/HDL ratio and novel
indicators MPV/HDL and RDW/HDL ratios were
analyzed. Participants were grouped into two
groups according to existence of OSAS.
Participants having OSAS were divided into three
groups according to apnea-hypopnea index
(AHI). Participants who had similar complaints
and whose polysomnography tests turned out
normal were constituted into control group. The
patients in OSAS and control groups were
compared for age, gender, monocyte,
neutrophil, lymphocyte and platelet counts,
MCV, MPV, RDW, HDL, monocyte/HDL,
MPV/HDL and RDW/HDL ratios. This study was
approved by local ethics committee (App.No:
2020/017) and conducted in concordance with
Helsinki declaration and good clinical practice
guidelines.

Polysomnography

All participants who had polysomnography test
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with Embla N7000 (Natus Neurology, Embla
Systems, Ontario, Canada) were monitored by
video records supervised by an experienced
technician, in a room with single bed. Patients’
respiratory patterns, leg electromyography
(EMG), electrocardiography (ECG), nasal airflow,
thoracic and abdominal respiratory movements
and blood oxygenation levels with a pulse
oxymeter were recorded for all patients. Criteria
of American Academy of Sleep Medicine (AASM)
in 2012 were used in scoring of polysomnography
records. Apnea and hypopnea frequency during
sleep was inspected and apnea-hypopnea index
were calculated. Apnea was defined as; 90%
decrease in airflow through nose or mouth
lasting at least 10 seconds. Hypopnea was
defined as; 30% decrease in airflow and a
decrease in blood oxygen saturation more than
3% lasting at least 10 seconds. AHI was calculated
with the sum of apnea and hypopnea. AHI value
less than 5 were accepted to be normal and not
having OSAS. Values between 5 to 15 were
accepted to have mild OSAS, 15 to 30 were
accepted as moderate OSAS and values greater
than 30 were accepted as having severe OSAS.

Blood samples were taken after
polysomnography test before breakfast. Whole
blood count test were analyzed by Sysmex XN-
1000 (USA). Lipid values were analyzed by
chemiluminescence method in Roche Hitachi
Cobas 501 (Switzerland).

Statistical Analysis

All data were analyzed in SPSS version 25.0 (SPSS
Inc., Chicago, IL, USA). All variables were
inspected by Kolmogorov-Smirnov test and
distribution were normal. Data were reported as
mean + standard deviation. One way Anova test
was used to analyze difference between groups.
Results having p value <0.05 was accepted as
significant statistically.

RESULTS

Compared to control group, there were

significant differences in age (p=0.005) and HDL
(p=0.001) in OSAS group. However, there were
no significant correlation between OSAS and
gender, monocyte, neutrophil, lymphocyte,
platelet count, MCV, MPV, RDW, monocyte/HDL,
RDW/HDL and MPV/HDL ratios. Clinical and
laboratory characteristics of the patients with
OSAS and non-0OSAS group are shown in table 1.

The polysomnography results of 510 patients
showed that 26 (%5) participants did not have
OSAS and 484 (%95) had OSAS; 76 (%15) patients
had mild, 137 (%27) patients had moderate and
271 (%53) patients had severe OSAS. Participants
were 17 to 93 years old. Of 510 patients enrolled
to the study; 361 (%71) were male and 149 (%29)
were female. Mean age of participants were
50.45+11.94 years. Male participants' mean age
were 48.83+11.86. Female participants' mean
age were 54.40+11.86.

The comparison of the control group with mild,
moderate and severe OSAS groups showed
significant differences for age, HDL, RDW,
RDW/HDL and MPV/HDL ratios. However, there
were no significant correlation between OSAS
severity and gender, monocyte, neutrophil,
lymphocyte and platelet count, MCV, MPV, and
monocyte/HDL ratio (Table 2).

There was significant differences between the
control group and severe OSAS subgroup and
between mild and severe OSAS subgroup for age.
There was significant differences between the
control group and moderate OSAS subgroup and
severe OSAS subgroup, and between mild and
severe OSAS subgroups for HDL. There was
significant differences between mild and severe
OSAS subgroups, and between moderate and
severe OSAS subgroups for RDW. There was a
significant difference between mild and severe
OSAS subgroups for RDW/HDL ratio. There was a
significant difference between mild and severe
OSAS subgroups for MPV/HDL ratio (Table 3).
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Table 1. The characteristics of OSAS* and control group

OSAS group Control group p value

Age (years) 50.80+11.87 44,04+11.73 0.005
Gender (female/male)(%) 71/29 69/31 0.850
HDL' (mmol/L) 1.07+0.23 1.29+0.47 0.001
Monocyte (x10%/L) 0.67+0.43 0.60+0.21 0.410
Neutrophil (x10%/L 5.01£2.00 5.3£2.00 0.470
Lymphocyte (x10%/L 2.56+0.80 2.43+0.80 0.460
Platelet Count (x10°/L 26666 262+56 0.760
MCV? (fL) 83.5+5.0 82.9+5.0 0.600
MPV$ (fL) 9.91£1.00 10.1£1.00 0.220
RDW! (%) 13.5+1.8 13.4+1.4 0.770
Monocyte /HDL 0.17+0.012 0.13+0.007 0.240
RDW/HDL 0.34+0.09 0.3+0.09 0.090
MPV/HDL 0.25+0.07 0.23+0.05 0.270

* Obstructive Sleep apnea syndrome

t High density lipoprotein ¥ Mean erythrocyte volume

§ Mean platelet volume || Erythrocyte diameter width

Table 2. Comparison of control and OSAS* subgroups for characteristic features and laboratory parameters

Controls Mild OSAS Moderate Severe P value
OSAS OSAS

Age (y) 44.04+11.73 46.4+11 49.6£12 52.62+11 <0.001
Gender (female/male)(%) 69/31 66/34 74/26 71/29 0.680
HDL' (mmol/L) 1.29+0.47 1.15+0.23 1.07£0.23 1.05+0.21 0.001
Monocyte (x10%/L) 0.60.2 0.59+0.1 0.69+0.7 0.67+0.2 0.270
Neutrophil (x10%/L 5.3£2.1 4.6+1.5 4.8+2.0 5.242.0 0.090
Lymphocyte (x10%/L 2.44+0.8 2.6+0.8 2.54+0.7 2.5+0.8 0.800
Platelet Count (x10°%/L 262+56 262467 26663 266+68 0.990
MCV? (fL) 82.9+5.8 83.245.2 84+4.9 83.4£6.0 0.700
MPV$ (fL) 10.1+£1 9.7+0.8 9.8+1.1 9.9+1.0 0.220
RDW! (%) 13.4+1.4 13.1+1.4 13£1.0 13.84¢2.0 <0.001
Monocyte /HDL 0.013+0.002  0.013+0.001 0.017+0.02 0.07+£0.001 0.160
RDW/HDL 0.3+0.09 0.31+0.07 0.33+0.07 0.35+0.10 0.002
MPV/HDL 0.23+0.07 0.22+0.05 0.25+0.06 0.25+0.05 0.028

* Obstructive Sleep apnea syndrome
t High density lipoprotein
§ Mean platelet volume

¥ Mean erythrocyte volume
|| Erythrocyte diameter width

- ____—__—____________—_—_—_____—_____—___|
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Table 3. Statistical comparison of OSAS* subgroups and the control group

Normal- Normal- Mild- Mild-
Normal- Modere-
moderate severe moderate severe
mild OSAS severe OSAS
OSAS OSAS OSAS OSAS
p value p value

p value p value p value p value
Age 0.800 0.110 0.002 0.210 <0.001 0.070
Gender 0.980 0.960 0.990 0.610 0.820 0.930
HDL' 0.240 0.010 0.002 0.290 0.050 0.870
Monocyte 0,998 0.710 0.800 0.310 0.400 0.970
Neutrophil 0.460 0.710 0.990 0.890 0.140 0.340
Lymphocyte 0.790 0.950 0.880 0.900 0.960 0.980
Platelet Count 0.990 0.980 0.980 0.991 0.989 0.991
MCV# 0.990 0.830 0.970 0.780 0.990 0.800
MPVH 0.380 0.450 0.810 0.990 0.500 0.560
RDW!I 0.910 0.850 0.670 0.990 0.020 0.001
Monocyte /HDL 0.990 0.570 0.550 0.300 0.230 0.991
RDW/HDL 0.990 0.650 0.110 0.510 0.008 0.120
MPV/HDL 0.990 0.750 0.480 0.200 0.020 0.840

* Obstructive Sleep apnea syndrome
T High density lipoprotein
§ Mean platelet volume

¥ Mean erythrocyte volume
| | Erythrocyte diameter width

DISCUSSION

The present study mainly examined the
relationship between MPV/HDL and RDW/HDL
ratio and OSAS severity. To the best of our
knowledge, this is the first study to investigate
this association. The results showed that these
novel indicators were increased along with the
severity of OSAS. When compared to other
inflammatory markers that are costly and require
special laboratory resources, such as interleukin-
6 (IL-6), interleukin-8 (IL-8), inter cellular
adhesion molecule, vascular cell adhesion
moleculel3, selectins and tumor necrosis factor
alfa (TNF-a), these novel indicators can be easily
and commonly used with lower costs.

Existence of systematic inflammation in OSAS is
already known3. When severity of inflammation
increases, severity of OSAS also increases3. In
OSAS; intermittent hypoxia is more dangerous
because re-

than  continuous  hypoxia,

oxygenation will generate reactive oxygen
species14. Intermittent hypoxia is reported to
cause systemic inflammation15. Continuous
positive airway pressure (CPAP) treatment is
being used in OSAS and this treatment will result
in a decrease in inflammatory indicators16.

In a study with general population, it has been
reported that increase in RDW values were
associated to lower high density lipoprotein
(HDL) and increased inflammation was reported
as the causel7. People having low HDL levels will
have higher oxidative stress and inflammation.
Inflammation will cause an increase in MPV
levels18. There was an inverse relation between
HDL and RDW in coronary artery diseasell. Low
HDL levels may cause inflammation and this will
result in higher MPV levels19. HDL also increases
nitric oxide (NO) synthesis and release from
endothelial cells and affects thrombocyte
increase

functions. NO megakaryocyte
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production20. So increases in RDW and decrease
in HDL values were expected in more severe
OSAS groups and significant statistical difference
was found between HDL and RDW/HDL ratio and
OSAS severity in this reported study as expected.
Anti-inflammatory and anti-oxidative effects of
HDL may improve severity of OSAS.

Inflammatory indicators were found to be useful
in predicting sleep time hypoxia and
complications in OSAS21. AHI, MPV and RDW
were found to be related with acute or chronic
hypoxia in OSAS21. In a study with rats, chronic
intermittent hypoxia was found to be increasing
thrombocyte activity and  thrombosis22.
Desaturation of oxygen will increase
thrombocyte surface adhesion molecules,
glycoprotein receptor activity, thrombocyte and
monocyte aggregation23. Chronic inflammation
and oxidative stress were found to be related to
increase in RDW values24. Thus, MPV and RDW
values are related with OSAS severity. In this
reported study, RDW level was significantly
higher in moderate and severe OSAS patients.
There was no relationship ship between MPV and
OSAS severity but there was a significant
difference between mild and severe OSAS
subgroups for MPV/HDL ratio. MPV/HDL ratio
can be used as an inflammatory indicator.

Prevalence of OSAS increases with age between
age 18 and 45, and draws plateau between ages
55 and 6524. Also prevalence of OSAS in men was
found to be two times more than women25.
Similarly, in this reported study 71% of
participants who had OSAS were men and
severity of OSAS was found to be increasing with
age. In a study with 2006 men and 339 women
participants reported by Huang et al. OSAS
severity was found to be distinctively frequent in
men compared to women26. But reported study
did not reveal any association between severity
of OSAS and gender.

There are some limitations in this study. Study
was retrospectively planned and only

participants whose complete records could be
retrieved were enrolled to study. Only AHI data
was used since other data gathered (oxygen
desaturation indexes and cumulative time
percentage with oxygen saturation below 90%
from nocturnal oximetry) in polysomnography
could not be reached. Also control group
constituted from participants whose
polysomnography were normal and number in
this group was comparatively low. Another point
to be mentioned may be the changes in these
inflammatory markers in follow up of patients
who had surgical intervention or effect of CPAP
treatment in severe OSAS group. Since the study
was retrospective, changes in these novel
inflammatory markers were not followed up and
effects of treatments could not be inspected.

In conclusion; MPV/HDL and RDW/HDL ratios can
be used in determining severity of OSAS. More
studies conducted with MPV/HDL and RDW/HDL
ratios may be useful for evaluating usability of
these novel indicators in other inflammatory
conditions.

Acknowledgments

Authors wish to thank sleep laboratory personnel
for their kind help in gathering patient
information, Mr. Fatih Acikgoz for his help in
statistical analysis and Dr. Dogan ATAN for
evaluation of polysomnography results.

Author Contribution: Concept - R.A.; Design -
R.A, M.B.K,, K.S.Y; Supervision - R.A, M.B.K., K.S.Y;
Resources and Materials- R.A, M.B.K., K.S.Y; Data
Collection and/or Processing R.A, M.B.K., K.S.Y;
Analysis and Interpretation - R.A, M.B.K., K.S.Y;
Literature Search - R.A, M.B.K; Writing
Manuscript - R.A., M.B.K.; Critical Review - R.A,
M.B.K., K.S.Y;

Informed Consent: Written consent was
obtained from the participants.

Conflict of Interest: Authors declared no conflict
of interest.

Abant Med J 2021,10(1):32-39

37



Alanli R. ve Ark.

Financial

Disclosure: Authors

financial support.

REFERENCES

10.

11.

12.

13.

Attal P, Chanson P. (2010). Endocrine Aspects of
Obstructive Sleep Apnea. The Journal of Clinical
Endocrinology & Metabolism, 95(2), 483-495.

Thorpy M. (2017). International Classification of Sleep
Disorders. Sleep Disorders Medicine, 475—484.

Xie JY1, Liu WX, Ji L, Chen Z, Gao JM, Chen W, Chen GF,
Zhu Q. Relationship between inflammatory factors and
arrhythmia and heart rate variability in OSAS patients.
Eur Rev Med Pharmacol Sci. 2020 Feb;24(4):2037-
2053.

Ozsu S, Abul Y, Gulsoy A, Bulbul Y, Yaman S, Ozlu T.
(2012). Red Cell Distribution Width in Patients with
Obstructive Sleep Apnea Syndrome. Lung, 190(3), 319—
326.

Davi G, Patrono C. (2007). Platelet Activation and
Atherothrombosis. New England Journal of Medicine,
357(24), 24822494,

Park Y, Schoene N, Harris W. (2002). Mean platelet
volume as an indicator of platelet activation:
methodological issues. Platelets, 13(5-6), 301-306.
Giles H, Smith RE, Martin JF. (1994). Platelet
glycoprotein llb-llla and size are increased in acute
myocardial infarction. European Journal of Clinical
Investigation, 24(1), 69-72.

Nena E, Papanas N, Steiropoulos P, Zikidou P,
Zarogoulidis P, Pita E, Constantinidis TC, Maltezos E,
Mikhailidis DP, Bouros D. (2011). Mean Platelet
Volume and Platelet Distribution Width in non-diabetic
subjects with Obstructive Sleep Apnoea Syndrome:
New indices of severity? Platelets, 23(6), 447—454.
Vazzana N, Ganci A, Cefalu AB, Lattanzio S, Noto D,
Santoro N, Saggini R, Puccetti L, Averna M, Davi G.
(2013). Enhanced Lipid Peroxidation and Platelet
Activation as Potential Contributors to Increased
Cardiovascular Risk in the Low-HDL Phenotype. Journal
of the American Heart Association, 2(2).

Podrez EA. (2010). Anti-oxidant properties of high-
density lipoprotein and atherosclerosis. Clinical and
Experimental Pharmacology and Physiology, 37(7),
719-725.

Avci E, Kiris T, Demirtas AO, Kadi H. (2018). Relationship
between high-density lipoprotein cholesterol and the
red cell distribution width in patients with coronary
artery disease. Lipids in Health and Disease, 17(1).
Varol E, Aksoy F, Bas HA, Ari H, Ozaydin M. (2013).
Mean Platelet Volume is Elevated in Patients With Low
High-Density Lipoprotein Cholesterol. Angiology, 65(8),
733-736.

Ursavas A, Karadag M, Rodoplu E, Yilmaztepe A, Oral
HB, Gozu RO. Circulating ICAM-1 and VCAM-1 Levels in

declared no

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

Patients with Obstructive Sleep Apnea Syndrome.
Respiration. 2007;74(5):525-32.

Planellas M, Cuenca R, Tabar MD, Bertolani C, Poncet
C, Closa JM, Lorente J, Ceron JJ, Pastor J. (2015). Clinical
assessment and C-reactive protein (CRP), haptoglobin
(Hp), and cardiac troponin | (cTnl) values of
brachycephalic dogs with upper airway obstruction
before and after surgery. Canadian Journal of
Veterinary Research = Revue Canadienne De
Recherche Veterinaire, 79(1), 58-63.

Nizam N, Basoglu OK, Tasbakan MS, Lappin DF,
Buduneli N. (2015). Is there an association between
obstructive sleep apnea syndrome and periodontal
inflammation? Clinical Oral Investigations, 20(4), 659—
668.

Yokoe T, Minoguchi K, Matsuo H, Oda, N, Minoguchi H,
Yoshino G, Hirano T, Adachi M. (2003). Elevated Levels
of C-Reactive Protein and Interleukin-6 in Patients With
Obstructive Sleep Apnea Syndrome Are Decreased by
Nasal Continuous Positive Airway Pressure. Circulation,
107(8), 1129-1134.

Lippi G, Sanchis-Gomar F, Danese E, Montagnana M.
(2013). Association of red blood cell distribution width
with plasma lipids in a general population of
unselected outpatients. Kardiologia Polska, 931-936.
Gasparyan A, Ayvazyan L, Mikhailidis D, Kitas G. (2011).
Mean Platelet Volume: A Link Between Thrombosis
and Inflammation? Current Pharmaceutical Design,
17(1), 47-58.

Varol E, Aksoy F, Ozaydin M, Erdogan D, Dogan A.
(2014). Association between neutrophil-lymphocyte
ratio and mitral annular calcification. Blood
Coagulation & Fibrinolysis, 25(6), 557-560.

Battinelli E, Willoughby SR, Foxall T, Valeri CR, Loscalzo
J. (2001). Induction of platelet formation from
megakaryocytoid cells by nitric oxide. Proceedings of
the National Academy of Sciences, 98(25), 14458-
14463.

Wu, M., Zhou, L., Zhu, D,, Lai, T., Chen, Z., & Shen, H.
(2018). Hematological indices as simple, inexpensive
and practical severity markers of obstructive sleep
apnea syndrome: a meta-analysis. Journal of Thoracic
Disease, 10(12), 6509-6521.

Dunleavy M, Dooley M, Cox D, Bradford A. (2005).
Chronic intermittent asphyxia platelet
reactivity in rats. Experimental Physiology, 90(3), 411—
416.

Rahangdale S, Yeh SY, Novack V, Stevenson K, Barnard
MR, Furman M, Frelinger AL, Michelson AD, Malhotra
A. (2011). The Influence of Intermittent Hypoxemia on
Platelet Activation in Obese Patients with Obstructive

increases

Sleep Apnea. Journal of Clinical Sleep Medicine, 07(02),
172-178.

Ferrucci L, Guralnik JM, Woodman RC, Bandinelli S,
Lauretani F, Corsi AM, Chaves PA, Ershler WB, Longo

- ____—__—____________—_—_—_____—_____—___|
Abant Med J 2021,10(1):32-39

38



Alanli R. ve Ark.

DL. (2005). Proinflammatory state and circulating
erythropoietin in persons with and without anemia.
The American Journal of Medicine, 118(11), 1288.e11—
1288.e19.

25. Jennum P, Riha RL. (2009). Epidemiology of sleep
apnoea/hypopnoea syndrome and sleep-disordered
breathing. European Respiratory Journal, 33(4), 907—
914.

26. HuangKT, Chin CH, Tseng CC, Chang HC, Chen YC, Wang
CC, Lin MC, Lin HC, Su MC. (2014). The Influence of
Obesity on Different Genders in Patients with
Obstructive Sleep Apnea. The Scientific World Journal,
2014, 1-8.

Abant Med J 2021,10(1):32-39 39



https://doi.org/10.47493/abantmedj.2021.31

Abant Tip Dergisi Abant Medical Journal

Arastirma Makalesi / Cilt 10 Say 1 vil 2021 Research Article / Volume 10 Issue 1 Year 2021
[ ||

Laparoskopik Apendektomi Taburculuk Sonrasi Hastaneye Erken Donem Plansiz Geri
Doniisleri Azaltiyor mu?
Does Laparoscopic Apendectomy Reduce Readmission After Discharge?
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Konya Egitim ve Arastirma Hastanesi Genel Cerrahi Klinigi Meram, Konya - Turkiye

Oz Abstract

GIRi$ ve AMAG: Akut apandisit cerrahi tedavi gerektiren en  INTRODUCTION: Acute appendicitis is the most common
stk akut karin agrisi nedenidir. Apendektomi sonrasi  cause of acute abdominal pain requiring surgical treatment.
ortalama geri donis orani %4,3 olarak bildirilmis ve  The average readmission rate after appendectomy was
laparoskopik apendektominin yayginlasmasinin bu orani  reported as 4.3% and it was emphasized that the common
azaltabilecegi vurgulanmistir. Bizim klinigimizde de son use of laparoscopic appendectomy may decrease this rate.
yillarda laparoskopik apendektomi gittikce artmaktadir. Bu In our clinic, laparoscopic appendectomy is being used
nedenle laparoskopik apendektomi sonrasi geri dénls  more and more frequently in recent years. Therefore, we
oranini, geri donis nedenlerini arastirmayi amagladik. Ayrica  aimed to investigate the rate of readmission and the

konvansiyonel-agik apendektomi ile laparoskopik  reasons after laparoscopic appendectomy. In addition, we
apendektomi arasinda geri donis oranlarinin  aimed to compare the readmission rates between
karsilagtiriimasini amagladik. conventional-open appendectomy and laparoscopic

YONTEM ve GEREGLER: Bu calisma S.B.U Konya Egitim ve  appendectomy.

Arastirma Hastanesi Genel Cerrahi Kliniginde retrospektif =~ METHODS: This study was carried out retrospectively in the
olarak gerceklestirildi. Ocak 2018 ve aralik 2019 tarihleri  General Surgery Clinic of the S.B.U Konya Training and
arasinda  klinigimizde vyapilan apendektomi vakalari  Research Hospital. Appendectomy cases performed in our
belirlendi. Bu hastalarin taburcu edildikten sonra ilk 30 glin  clinic between January 2018 and December 2019 were
icerisinde yatis gerektiren tekrar hastaneye bagvurulari geri  determined. Among these patients, those who were
doénis olarak kabul edildi. Hastalar laparoskopik ve  hospitalized within 30 days after discharge were accepted
konvansiyonel apendektomi yapilanlar olarak iki gruba  as readmision. The patients were divided into two groups
ayrildi. Gruplar geri donils oranlari ve geri donise yol agan  as those who underwent laparoscopic and conventional
komplikasyonlar agisindan istatistiksel olarak kiyaslandi. appendectomy. Groups were compared statistically in
BULGULAR: Calismaya 897 hasta dahil edildi. Genel olarak  terms of rates of readmission and complications leading to
apendektomi sonrasi geri dénis orani %2,8 olarak bulundu. readmission.

Laparoskopik apendektomi igin geri donlis orani %1,3 ve  RESULTS: 897 patients were included in the study.
konvansiyonel apendektomi igin geri donls orani da %3,6  Generally, the recovery rate after appendectomy was 2.8%.
bulundu. Konvansiyonel apendektomi ve laparoskopik  The readmission rate for laparoscopic appendectomy was
apendektomi arasinda geri donlis oranlari arasinda  1.3% and the readmission rate for conventional
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu. Yapilan logistik  appendectomy was 3.6%. There was no statistically
regresyon analizinde konvansiyonel apendektominin  significant difference in readmission rates between
operasyon sonrasl hastaneye erken dénem geri donis i¢in  conventional appendectomy and laparoscopic
bir risk faktéri oldugu tespit edildi. Laparoskopik appendectomy. In the logistic regression analysis
apendektomi grubunda en sik geri donls nedeni cerrahialan  performed, it was determined that conventional
enfeksiyonuydu. Geri donis tespit edilen hastalarda ise re-  appendectomy is a risk factor for early return to the hospital
operasyon orani  %12’ydi. Bu hastalarin tamami  after the operation. In the laparoscopic appendectomy
konvansiyonel apendektomi grubunda olup laparoskopik  group, the most common reason for return was surgical site
apendektomi grubunda re-operasyon tespit edilmedi. infection. The re-operation rate was 12% in patients with
TARTISMA ve SONUC: Giinlik genel cerrahi pratiginde en stk readmission. All of these patients were in the conventional
yapilan ameliyatlarin basinda gelen apendektominin geri appendectomy group and no reoperation was detected in
doniis oranini %2,8 olarak tespit ettik ve bu oran literatiirden  the laparoscopic appendectomy group.

disliktt. Laparoskopik apendektomi grubunda geri donis DISCUSSION and CONCLUSION: We found the rate of
orani konvansiyonel apendektomiye gore oldukg¢a disik readmission of appendectomy, which is one of the most
olmasina karsin istatistiksel fark tespit edilemedi. common operations performed in daily general surgery
Apendektomi sonrasi geri donlislerin en sik nedeni ise cerrahi  practice, as 2.8%, and this rate was lower than the
alan enfeksiyonuydu. Laparoskopik apendektomi geri doniis  literature. Although the rate of readmission in the
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acisindan glvenli bir yéntemdir.

Anahtar Kelimeler: apendektomi, komplikasyon, laparoskopi

laparoscopic appendectomy group was significantly lower

than that of conventional appendectomy, no statistical

difference was found. The most common reason for
readmission after appendectomy was surgical site
infection. Laparoscopic appendectomy is a safe method for
readmission.

Keywords: appendectomy, laparoscopic, complication

GiRi$

Akut apandisit (AA) cerrahi tedavi gerektiren en
stk akut karin agrisi nedenidirl. Global Burden
Study (2016) gore AA sikligi 100.000 niifusta yillik
114,44-481,60 olarak bildirilmistir. AA sikhg
sosoyo-kiiltirel dizey ile koreledir ve
sanayilesmis Ulkelerde insidansin hizla arttigi da
bildirilmektedir2. AA icin standart tedavi yontemi
sag alt kadran insizyonu ile yapilan konvansiyonel
veya aclk apendektomidir (KA). Bu ydntem
yaklasik 100 yildan uzun silredir degismeden
etmektedir3,4.

Laparoskopik apendektomi (LA) ise son vyillarda

uygulanmaya devam
giderek artan oranlarda uygulanmaktadir. LA’ nin
daha distk postoperatif agri, daha duslk
komplikasyon orani, daha kisa hastanede kalis
suresi gibi KA’ den 6nemli Gstinlikleri oldugu
gosterilmistir5s.

Bir cerrahi tedavinin evrensel 6lclilerde kalitesini
belirlemede perioperatif komplikasyonlar ve
hastanede kalis streleri 6nemli kriterlerdir.
Ayrica geri kabul oranlari da cerrahi tedavinin
etkinligini belirlenmesinde kabul gbren bir
kriterdir. Son vyillarda LA ve KA karsilastiran
randomize ¢alismalar neticesinde LA giderek AA
tedavisinde standart yaklasim olma yolunda
ilerlemektedir6. Kate Bailey ve ark. tarafindan
yapilan bir meta-analizde apendektomi sonrasi
ortalama geri donis orani %4,3 olarak bildirilmis
ve LA’ nin vyayginlasmasinin  bu orani
azaltabilecegi vurgulanmistir7 . Bizim klinigimizde
de son yillarda LA gittikce artmaktadir. Bu
nedenle LA sonrasi geri donUsleri arastirmak
istedik.

Calismamizda LA ve KA ameliyati yapilan
hastalarin geri doénis oranlari ve geri donis

nedenleri karsilastirilarak LA” nin geri donis
lzerinde azaltici bir etkisi olup olmadiginin
belirlenmesi amaglanmigtir.

GEREG ve YONTEMLER

Bu calisma S.B.U Konya Egitim ve Arastirma
Hastanesi Genel Cerrahi Kliniginde retrospektif
olarak gerceklestirildi. Hastane kayitlarini
kullanmak igin hastanemiz TUEK’ dan onam
alinmistir. Ocak 2018 ve Aralik 2019 tarihleri
arasinda klinigimizde vyapilan apendektomi
vakalari belirlendi. Bu hastalarin taburcu
edildikten sonra ilk 30 giin igerisinde vyatis
gerektiren tekrar hastaneye basvurulari geri
donis olarak kabul edildi. Hastanemiz sisteminde
geri donis belirlenmeyen vakalar ise telefon ile
aranarak “ ameliyat sonrasinda 1 ay icerisinde
herhangi bir hastanede yatarak tedavi olup-

olmadiklari”’ soruldu.

Hastalarin ameliyat sekilleri ve operasyon sonrasi
yatis slreleri tespit edildi. Geri donls tespit
edilen hastalarin da geri donis nedenleri, geri
dontsler icin yapilan tedavi yontemleri ve
hastalarin geri donls sonrasi vyatis sireleri
belirlendi.

KA klasik Mc-Burney insizyon ile genel anestezi
veya spinal anestezi altinda gercgeklestirildi. KA
vakalarinda apendikiler arter ve apendiks
glidigl ipek ile baglandi.LA de ise sol alt
kadrandan ve umblikus lizerinden 2 adet 10 mm
ve suprapubik 1 adet 5 mm lik trokar kullanilarak
gerceklestirildi. Apendikiler arter ligasure ile
baglanip apendiks gudiglu icin  hemo-klip
kullanildi. KA ve LA vakalarinda rutin olarak dren
kullanilmamaktadir.

Tum veriler SPSS programina kaydedildi. Hastalar
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laparoskopik ve konvansiyonel apendektomi
olarak iki gruba ayrildi. Gruplar komplike olan ve
olmayan vakalar agisindan heterojendi. Gruplar
geri donils oranlari ve geri donlse yol acgan
komplikasyonlar istatiksel olarak kiyaslandi. P
degerinin 0,05’ den disik olmasi anlamli kabul
edildi. Ayrica LA icin lojistik regresyon analizi ile
risk analizi yapildi.

YONTEM

Bu calisma S.B.U Konya Egitim ve Arastirma
Hastanesi Genel Cerrahi Kliniginde retrospektif
olarak  gerceklestirildi. Hastane kayitlarini
kullanmak icin hastanemiz TUEK’ dan onam
alinmistir. Ocak 2018 ve Aralk 2019 tarihleri
arasinda klinigimizde yapilan apendektomi
vakalari  belirlendi. Bu hastalarin taburcu
edildikten sonra ilk 30 gln igerisinde vyatis
gerektiren tekrar hastaneye basvurular geri
donis olarak kabul edildi. Hastanemiz sisteminde
geri donis belirlenmeyen vakalar ise telefon ile
aranarak “ ameliyat sonrasinda 1 ay icerisinde
herhangi bir hastanede yatarak tedavi olup-
olmadiklarr’”” soruldu.

Hastalarin ameliyat sekilleri ve operasyon sonrasi
yatis slreleri tespit edildi. Geri donils tespit
edilen hastalarin da geri doniis nedenleri, geri
donisler icin yapilan tedavi yodntemleri ve
hastalarin geri donlis sonrasi vyatis slreleri
belirlendi.

KA klasik Mc-Burney insizyon ile genel anestezi
veya spinal anestezi altinda gergeklestirildi. KA
vakalarinda apendikiiler arter ve apendiks
gidiglh ipek ile baglandi. LA de ise sol alt
kadrandan ve umblikus tzerinden 2 adet 10 mm
ve suprapubik 1 adet 5 mm lik trokar kullanilarak
gerceklestirildi. Apendikiiler arter ligasure ile
baglanip apendiks gldigi icin  hemo-klip
kullanildi. KA ve LA vakalarinda rutin olarak dren
kullanilmamaktadir.

Tum veriler SPSS programina kaydedildi. Hastalar
laparoskopik ve konvansiyonel apendektomi
olarak iki gruba ayrildi. Gruplar komplike olan ve

olmayan vakalar agisindan heterojendi. Gruplar
geri donls oranlari ve geri donlise yol agan
komplikasyonlar istatiksel olarak kiyaslandi. P
degerinin 0,05’ den disiik olmasi anlamli kabul
edildi. Ayrica LA igin lojistik regresyon analizi ile
risk analizi yapild.

BULGULAR

Ri Ocak 2018 ve Aralik 2019 tarihleri arasinda
klinigimizde 982 adet AA nedeni ile apendektomi
yapildigi tespit edildi. Bu hastalardan 85 tanesi;
kayitlari ¢alisma verilerini karsilamadigl veya
hastalarla telefon ile irtibat kurulamadigi icin
calisma disi birakildilar.

Calismamizda 897 hasta degerlendirilmistir.
Hastalarin ortalama yas degeri 31,62+14,16
olarak bulundu. Hastalarin %62,9 (n=564) erkek
ve %37,1 (n=333) kadindi. Vakalarin 307’ sine
(%34,2) LA ve 590'ina (%65,8) KA uygulandigi
tespit edildi (Tablo.1).

Tum hastalar igerisinde geri déniis orani %2,8
(n=25) olarak tespit edildi. LA grubunda geri
donis orani %1,3 (n=4) ve KA grubunda ise %3,6
(n=21) olarak tespit edildi. Gruplarin geri donus
oranlarinin kiyaslanmasi neticesinde istatiksel
olarak anlamh fark bulunmadi (p: 0,052) . LA
grubunda hastanede vyatis siresi ortalama
2,63+1,90 giin olarak bulunurken KA grubunda bu
sirenin 2,65+1,69 giin oldugu tespit edilmis ve
gruplarin hastanede kalis sireleri arasinda
anlaml fark tespit edilmemistir (p: 0,349). Geri
donis tespit edilen hatalarin ikinci yatislari ise LA
grubunda 5,75+1,5 giin ve KA grubunda da
5,62+5,67 giin olarak hesaplandi. ikinci yatislarin
istatiksel olarak kiyaslanmasi neticesinde de
anlamli fark tespit edilmedi (p: 0,054). Hastalarin
demografik ozellikleri, operasyon sekilleri ve geri
doniis oranlari Tablo.1’ de detayli olarak
gorilmektedir.

Yapilan logistik regresyon analizinde KA’nin
operasyon sonrasl hastaneye erken dénem geri
dons icin bir risk faktori oldugu tespit edilmistir
(OR:2,79).
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Geri donis tespit edilen vakalarin geri donus
nedenleri degerlendirildiginde en sik geri donis
nedeni %52 (n=13) ile cerrahi alan enfeksiyonu
(CAE) olarak tespit edildi. LA grubunda CAE
nedeni ile geri donls orani %75, KA grubunda ise
%47,6 olarak tespit edildi. Gruplar arasinda CAE
bagh geri donls oranlari arasinda istatistiksel fark
bulunmadi (p: 0,409). CAE bagh geri donusler
detaylandirildiginda ylizeyel CAE bagh geri donis
orani tim hastalarda %28 (n=7) olarak
bulunurken KA grubunda bu oran %33,3 olarak
tespit  edildi.LA grubunda vylzeyel CAE
goriilmemistir. LA ve KA gruplarinin ylizeyel CAE
bagli geri donls oranlari arasinda istatiksel fark
yoktu (p: 0,331). Geri donUs tespit edilen hastalar
icerisinde derin CAE bagli geri donlis orani %28
(n=7) olarak bulundu. LA grubunda geri donls
tespit edilen vakalarda derin CAE orani %75’ di.
Bu oran KA grubunda ise %19 olarak tespit edildi.
Geri donis tespit edilen vakalarda derin CAE
oranlarinin istatistiksel kiyaslanmasi neticesinde
fark gorilmedi (p: 0,081).

Geri donus tespit edilen hastalarda ikinci en sik
neden %16 (n=4) ileus olarak tespit edildi. LA
grubunda geri dénen hastalar igerisinde ileus
orani %25; KA grubunda ise ayni oran %14,3
olarak tespit edildi. LA ve KA gruplarinda geri
donis tespit edilen vakalarda ileus gorilme
oranlarinin istatistiksel kiyaslanmasinda fark
yoktu (p: 0,748).

Geri donis tespit edilen vakalarda diger tespit
edilen nedenler spinal anestezi sonrasi bas agrisi
veya dura ponksiyonuna bagli bas agrisi sikhigi
%12 (n=3) olarak tespit edilmistir. Bu hastalarin
tamami KA grubunaydi. LA grubunda spinal
anestezi ile operasyon yapilmadigl icin bu
parametre igin istatistiksel analiz yapilmadi. Geri
donis olan hastalarda belirlenen diger bir neden
de non-spesifik karin agrisi olup tiim geri donis
hastalarinda goérilme orani %12 (n=3) olarak
bulundu. Bu hastalarin tamami KA grubundaydi.
Non-spesifik karin agrisi agisindan KA ve LA
gruplarinin kiyaslanmasi neticesinde fark tespit
edilmedi (0,695). Geri donls tespit edilen

vakalarda geri doniis nedenleri ve gruplara gore
dagilimi tablo.2’ de gérilmektedir.

Geri donis tespit edilen hastalarin tedavi sekilleri
de degerlendirildi. Tedavi metodlari cerrahi
tedavi (re-operasyon), medikal tedavi ve
gorintileme esliginde yapilan perkutan islemler
olarak 3 ana grupta degerlendirildi. Tim hastalar
icerisinde re-operasyon orani %0,33 (n=3) olarak
tespit edildi. Geri donis tespit edilen hastalarda
ise re-operasyon orani %12 (n=3). Bu hastalarin
tamami KA grubunda olup LA grubunda re-
operasyon tespit edilmedi. KA ve LA gruplarinda
geri donis tespit edilen hastalarin re-operasyon
oranlari kiyaslandiginda istatistiksel fark tespit
edilmedi (p: 0,695). Geri donls tespit edilen
tablo.3’de

hastalarin  tedavi  yontemleri

Ozetlenmistir.

Apendektomi sonrasi geri donis tespit edilen
hastalarin tedavisinde en sik yéntem medikal
tedavi olarak tespit edildi. Geri donls tespit
edilen 25 hastanin % 72’si (n=18) medikal olarak
tedavi edildi. Medikal tedavi orani LA sonrasi geri
donen hasta grubunda %60 (n=3) ve KA grubunda
ise %71,4 (n=15) olarak bulundu. Gruplarin
medikal tedavi oranlar arasinda fark yoktu (p:
0,915). Geri donen hasta grubunda diger bir
tedavi yontemi USG egsliginde drenajdi. Tim geri
donen hastalarda USG ile drenaj yontemi ile
tedavi edilen hasta orani % 16 (n=4) olarak
bulundu. LA sonrasi geri donislerin %25’i ve KA
sonrasi geri donislerin de %14,3’U perkutan
drenaj yontemi ile tedavi edilmisti. LA ve KA
sonrasl geri  donen hastalarin  tedavi
yontemlerinde perkutan drenaj metodu ile tedavi
oranlari arasinda fark tespit edilmedi (p: 0,543).

TARTISMA

Bu AA cerrahlarin glinliik pratiginde oldukga sik
karsilastiklari bir problemdir. AA sikligi yasam
boyunca yaklasik %7,5’ tir8. Apendektomi sonrasi
geri donls ciddi maliyet artisina neden
olmaktadir. Bu nedenle geri donlis oranlarinin
net olarak belirlenmesi ve bu orani asagi cekecek
uygulamalarin tanimlanmasina ihtiyag vardir9,10.
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Bu ihtiya¢ nedeni ile ¢cok sayida g¢alisma yapilmis tarafindan yapilan bir meta-analizde

ve nihayetinde meta-analizler ve genis Kohort apendektomi sonrasi ortalama geri donts orani

serileri de ortaya konulmustur. Kate Bailey ve ark.

Tablo 1. Gruplarin demografik 6zellikleri, geri donis oranlari, yatis surelerinin analizi

Tiim Hastalar LA (n=307) KA (n=590) p
Yas ortalama 31,62+14,16 35,75+25,1 30,33+15,32 0,827
Yas Medyan 27 27 27 -
Erkek %62,9 (n=564) %59,9(n=184) %64,4(n=380) 0189
Kadin %37,1 (n=333) %40,1(n=123) %35,6(n=210) ’
Geri Doniis Orani %2,8 (n=25) %1,3(n=4) %3,6(n=21) 0,052
ilk ameliyat ortalama yatis
L 2.64+1,76 2,63+1,90 2,65+1,69 0,349
siiresi
Tekrar bagvuru ortalama
7 5,64+5,20 5,75%1,5 5,6245,67 0,054
yatig siiresi
Tablo 2. Geri doniis tespit edilen vakalarda geri doniis nedenleri ve gruplara gére dagilimi
Geri Donlis Nedenleri LA (n:4) KA (n:21) p
CAE %75 (n:3) %47,6 (n:10) 0,409
Yiizeyel CAE %0 (n:0) %33,3 (n=7) 0,331
Derin CAE %75 (n=3) %19 (n=4) 0,081
ileus %25 (n=1) %14,3 (n=3) 0,748
Spinal Anestezi Sonrasi Bagagrisi %0 (n:0) %14,3 (n=3) -
Non-Spesifik Karin Agrisi %0 (n:0) %14,3 (n=3) 0,695
Tablo 3. Geri donUs tespit edilen vakalarda tedavi yontemleri ve gruplara gore dagilimi
Geri Doniislerde Tedavi LA (n=4) KA (n=21) p
Medikal Tedavi %75 (n:3) %71,4 (n:15) 0,915
USG egsliginde drenaj %25 (n:1) %14,3 (n:3) 0,543
Re-operasyon %0 (n:0) %14,3 (n:3) 0,695
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%4,3 olarak bildirilmis ve LA ile azalmis geri donUs
orani arasinda iliski oldugu vurgulanmistir. Bu
meta-analizde degerlendirmeye alinan
calismalarda geri donls orani  %4,2-4,3
araligindaydi. Yine ayni analizde 18 yas Ustl
hastalari iceren ¢alismalarda ortalama geri donus
orani %4,6 (%1,4-6,3) 18 yas alti popilasyonda ise
ortalama geri donlis orani %4 (%0-14,4)'tu7.
46.960 hastayi iceren ve yaklasik %80 vakaya LA
uygulanan retrospektif bir analizde eriskinlerde
apendektomi sonrasi geri donlds orani %3,7
olarak tespit edilmistir. Bu ¢alismada geri donus
%83,8’ine LA
uygulanmistill. Calismamizda 897 apendektomi

tespit edilen  hastalarin
sonrasi geri donlis orani %2,8 olarak tespit edildi.
Geri donus tespit edilen hastalarin ise %16’sina
LA uygulanmigti. Bu veriler 1siginda ¢alismamizda
tespit edilen %2,8" lik geri donls orani dislk
olarak gériilmektedir. Ozellikle LA sonrasi %1,6’lik
geri donis orani literatiirden oldukga distktir.

LA uygulanan ve 4618 hastayi iceren genis bir
multisentrik kohort analizinde geri dontlis orani
%2,56 olarak bulunmustur6. Bizim ¢alismamizda
ise 897 hastadan 307’ sine LA uygulanmisti ve LA
sonrasi geri donls orani %1,3 olarak tespit
edilmistir. KA sonrasi geri donlis orani ise %3,6
olarak bulundu. KA ve LA sonrasi geri donuUs
oranlari agisindan yaklasik 3 kata yakin bir fark
tespit edilmistir.  Ancak yapilan analizde
istatistiksel fark tespit edilmemistir. Ayrica KA’nin
geri donlds acisindan risk faktéri  olarak
degerlendirildigi  logistik regresyon analizi
sonucunda OR:2,79 ve p: 0,062 olarak tespit
edildi. Moghadamyeghaneh Z ve arkadaslari
tarafindan  yapilan  retrospektif  analizde
hastalarin ¢oguna LA uygulanmis ve LA
vakalarindan sonra tekrar hastaneye geri dénis
orani KA’ den belirgin distk bulunmustur. Bizim
¢alismamizda istatistiksel fark olmamasini LA
oranimizin distik olmasina baglayabiliriz.

Apendektomi sonrasi geri donislerin en sik
nedeni enfeksiyonlar ve non-spesifik karin agrisi
olarak tespit edilmistir. Bu c¢alismada taburcu
edildikten sonra ki 30 gin icerisinde geri donis

nedenleri; %27,3 intraabdominal enfeksiyonlar,
%7,9 non-spesisfik karin agrisi ve %4,6 paralitik
ileus olarak siralanmaktadirll. Bizim
calismamizda geri donislerin @ %52’ si CAE
bagliydi. Derin CAE bagh geri doniis orani ise %28
olarak bulundu. Derin CAE sikhg literatirle
ortlismektedir. Yiizeyel CAE baglh geri dénislerin
tamaminin KA grubunda olmasi LA’ nin GstlinlGgi
olarak ongirilebilir. Calismamizda tespit edilen
%12’lik non-spesifik karin agrisi orani literatiire
gore vyiksek olup bu hastalarin tamami KA
grubundaydi. Bu durum literatiirden farkhhk
gostermeketedir. Clinki Moghadamyeghaneh Z
ve arkadaslar tarafindan yapilan retrospektif
analizde non-spesifik karin agrisi LA grubunda
daha siktirll. Calismamizda tespit edilen ileusa
bagli geri donis orani %16 olup bu hastalarin
¢ogu KA grubundaydi.

Spinal anestezi altinda opere edilen hastalarda
gorlen bir komplikasyon olan siddetli bas agrisi,
baska bir ifade ile dura ponksiyonu sonrasi bas
agnisi, dural yirtiktan BOS sizintisi ve BOS
basincinin dismesi neticesinde gelisir. Dura
ponksiyonu sonrasi basagrisi, spinal anestezinin
en sik karsilasilan komplikasyonlarindan biridir.
Dura ponksiyonu sonrasi basagrisi, genellikle
fronto-occipital bodlgede, bilateral, zonklayici
olmayan, ayakta durmakla artan ve vyatar
pozisyonda azalan karakter gdstermektedir.
Genellikle 24 saat icinde baslar ve beraberinde
bulanti-kusma, bas doénmesi, isitme kaybi,
hiperakuzi, tinnitus, fotofobi, diplopi, boyunda
olabilir12,13.
Hastanemizde KA uygulanan vakalarda spinal

sertlik ve  skapular agn
anestezi yontemi oldukga sik tercih edilmektedir.
Dolayistile hastalarimizda taburcukuk sonrasi bag
agnist stk gortlen bir problem olmaktadir.
Calismamizda spinal anestezi komplikasyonuna
bagh geri donls orani tim geri donislerin
%12’sini teskil
apendektomi sonrasi geri donusleri iceren

ediyordu. Literatlirde
serilerde bu komplikasyona rastlamadik. Bunun
nedeni KA’ nin oldukc¢a distik oranlarda olmasi ve
KA’ nin daima genel anestezi altinda yapilmasi
olabilir. LA grubunda higbir hasta spinal anestezi
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altinda ameliyat edilmedigi icin bu

komplikasyonun  gruplar arasi istatistiksel
analizini yapamadik. Her ne kadar anestezi
komplikasyonu da olsa ameliyatin  bir
komplikasyonu oldugunu duslindigiimiz igin
dura ponksiyonu sonrasi bas agrisini da
apendektomi sonrasi hastaneye geri donus

nedeni olarak degerlendirdik.

Calismamizin en 6nemli sinirlayict 6zelliklerinin
LA oraninin dislik olmasi, gruplarin komplike
olan ve olmayan vakalar agisindan homojen
olmamasi, perfore olan ve olmayan vakalarin
ayristirlmamasi oldugunu séyleyebiliriz. Ozellikle
LA oraninin artmasi ile LA ve KA arasinda geri
donis oranlari arasinda tespit ettigimiz aritmetik
farkin anlamli olacagi kanisindayiz.

Sonug olarak; cerrahlarin gilinliik pratiklerinde en
sik icra ettikleri ameliyatlarin basinda gelen
apendektominin geri donis oranini %2,8 olarak
tespit ettik ve bu oran literatiirden dusiktl. LA
grubunda geri donis orani KA gére oldukga distik
olmasina karsin istatistiksel fark tespit edilemedi.
Apendektomi sonrasi geri dontslerin en sik
nedeni ise CAE’dur. LA geri donls acisindan
glvenli bir ydntem olabilecegi distnulebilir.

Bilgilendirilmis Onam:
onam alinmistir.

Katihmcilardan yazih

Cikar Catismasi: Yazarlar g¢ikar catismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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GiRiS ve AMAC: Hemovijilans, kan ve kan bilesenlerinin
toplanmasi ve islenmesinden aliciya transfizyonu ve
takibine kadar tim transflizyon zincirini kapsayan,
istenmeyen olay ve reaksiyonlar hakkinda bilgi toplama,
degerlendirme ve tekrarini 6nlemeyi amaglayan bir dizi
izleme prosedirudir. Hemovijilans programi gelistirmenin
temel amaglarindan biri, transfizyon iliskili istenmeyen
reaksiyon bildirimlerinin iyilestirilmesidir. Calismamizda 3.
basamak saghk hizmeti sunan hastanemizde kan
transflizyonu uygulanan hastalarda gelisen transfiizyon
iliskili istenmeyen reaksiyonlarin sikhigini ve reaksiyon
turlerini belirleyerek literatire katki saglamayi amagladik.

YONTEM ve GEREGLER: Calismamizda Mugla Sitki Kogman
Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde 1 Ocak 2013-
31 Aralik 2019 tarihleri arasinda yapilmig tiim kan/kan trint

transfiizyonlarla iligkili istenmeyen reaksiyonlar
degerlendirildi. Uluslararasi Kan Transflizyonu Dernegi
Hemovijilans Calisma Grubu’nun “Non-Enfeksiyoz
istenmeyen Transfiizyon Reaksiyonlarinin izlemi igin

Standart Tanimlama Onerileri” rehberliginde galismaya dahil
edilen transflizyon reaksiyonlari kategorize edildi.
BULGULAR: Calisma periyodunda toplam 106.355 kan ve kan
bileseni transfiizyon kaydi degerlendirildi. Kullanilan kan
bilesenlerinin dagilimi 68.866 (%64,7) eritrosit konsantresi,
28.083 (%26,4) taze donmus plazma, 5.664 (%5,3)
havuzlanmis trombosit konsantresi, 3.465 (%3,2) aferez
trombosit konsantresi, 114 (%0,1) tam kan, 163 (%0,1)
kriyopresipitat olarak belirlendi. Toplam 82 transfiizyon ile
iliskili istenmeyen reaksiyon raporlanmis olup tim
reaksiyonlarin iliskilendirme derecesi olasilik diizeyleri 1-3
araligindaydi. istenmeyen reaksiyonlarin tamami akut olup
gecikmis reaksiyon bildirimi yoktu. Olime neden olan
transflizyon reaksiyonu yoktu. Reaksiyon gelisen hastalarin
%61’i (n=50) kadin, %39’u (n=32) erkekti. Olgularin yaslari 8
ay ile 83 yas arasinda degismekte olup, ortalama 34,63+23,6
olarak saptanmistir. Yillara gore olgularda reaksiyon goriilme
oranlarinda istatistiksel olarak anlamli azalma saptanmistir
(p=0,042; p<0,05).

TARTISMA ve SONUG: Kan/kan UrinG transfizyonu yasami
tehdit eden hastaliklarda kaginilmaz bir tedavi yontemidir.
Kaginilmaz olan bu tedavinin morbidite ve mortaliteyi
etkileyen komplikasyonlarindan korumak amaci ile tim

Abstract

INTRODUCTION: Hemovigilance is a series of monitoring
procedures that cover the entire transfusion chain, from
the collection and processing of blood and blood
components to transfusion and follow-up to the recipient,
and to prevent information from undesired events and
reactions, and to prevent a recurrence. One of the main
objectives of developing a hemovigilance program is to
improve transfusion-related adverse reaction reports. In
our study, we aimed to determine the frequency of
transfusion-related adverse reactions, the types of
reactions and contribute to the national hemovigilance data
in patients who underwent blood transfusion in our
hospital that provides 3rd level health services.

METHODS: In our study, adverse reactions related to all
blood/blood product transfusions performed between
January 1, 2013, and December 31, 2019, at Mugla Sitki
Kogman University Training and Research Hospital were
evaluated. The transfusion reactions included in the study
were categorized under the guidance of "Standard
Identification Suggestions for the Monitoring of Non-
Infectious Unwanted Transfusion Reactions" by the
International Blood Transfusion Society Hemovigilance
Working Group.

RESULTS: A total of 106,355 blood and blood component
transfusion records were evaluated during the study
period. Distribution of blood components used 68866
(64.7%) erythrocyte concentrate, 28083 (26.4%) fresh
frozen plasma, 5664 (5.3%) pooled platelet concentrate,
3465 (3.2%) apheresis platelet concentrate, 114 (% 0.1)
whole blood was determined as 163 (0.1%) cryoprecipitate.
A total of 82 transfusion-related adverse reactions were
reported, and the degree of association of all reactions was
in the range of probability levels 1-3. All unwanted reactions
were acute and there were no delayed reaction reports. No
transfusion reaction that caused death. 61% (n = 50) of the
patients who developed the reaction were female and 39%
(n =32) were male. The ages of the cases ranged between
8 months and 83 years, and the mean was found to be 34.63
+ 23.6. There was a statistically significant difference
between the rates of reaction in cases by years (p = 0.042;
p <0.05).

DISCUSSION and CONCLUSION: Blood/blood product
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dinyada hemovijilans programlarina  verilen 6nem
artmaktadir. Bu amagla tim ulkeler ulusal hemovijilans
programlarini olusturmaktadir. Ancak 6zellikle klinisyen
hekimlerin hemovijilans programlarina dikkatlerini ¢ekmek
komplikasyonlarin azaltilmasi igin baslica hedef olarak
gorilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Transflizyon tibbi, hemovijilans, hemoliz

transfusion is an inevitable treatment method to prevent
mortality in life-threatening diseases. For this purpose to
protect this inevitable treatment from its complications
affecting morbidity and mortality, interest in hemovigilance
programs is increasing all over the world. To this end, all
countries constitute national hemovigilance programs.
However, attracting the attention of clinicians to these
programs should be seen as the main target for reducing
complications.

Keywords: Transfusion medicine, hemovigilance, hemolysis

GIRIS

Kan transflizyonu hayat kurtaran bir tedavi
yontemi olmakla birlikte transflizyon ile iliskili
istenmeyen reaksiyonlar sik gorilen, nadiren
olimle sonuglanan komplikasyonlardir.
Transfizyon iliskili istenmeyen reaksiyonlar
immunolojik ve non-immunolojik
komplikasyonlar olarak ikiye ayrilir (Tablo 1).
Transflizyon sirasinda veya ilk 24 saat icinde
gelisenler “erken” (akut), 24 saat sonrasinda
gelisenler “gecikmis” olarak degerlendirilir (1).

Tablo 1. Transfiizyon iliskili istenmeyen Reaksiyonlarin
Siniflamasi

Akut Transfiizyon Gecikmis Transfiizyon

Reaksiyonlari Reaksiyonlari

Immunolojik Immunolojik

o Akut Hemolitik e Gecikmis Hemolitik
Transflizyon Transflizyon Reaksiyonu
Reaksiyonu o Gecikmis Serolojik

o Febril Non-Hemolitik Transflizyon Reaksiyonu
Transfiizyon o Transfiizyon Iliskili
Reaksiyonu Greft-versus-Host

o Allerjik Transfiizyon Hastalig1
Reaksiyonu (Urtiker, o Post-transfiizyon
Anaflaksi) Purpura

e Transfiizyon ligkili
Akut Akciger Hasari

Non-immunolojik Non-immunolojik

e Transfiizyon iliskili e  Hemosiderozis
Sepsis

e Transflizyona Baglh
Dolagim Yiiklenmesi

e Non-immunHemoliz

e Hipotansif Transfiizyon
Reaksiyonu

¢ Metabolik Bozukluklar
(Hipokalsemi,
Hiperkalemi)

e Hipotermi

¢ Hava Embolisi

Dondr tarama testleri, otomatik veri sistemleri ve
transfliizyon pratigindeki gelismeler transflizyon
iliskili risklerin yillar icinde azalmasini saglamistir.
Amerikan Gida ve ilag Dairesi (U.S. FDA)
tarafindan bildirilen transflizyona bagh 6len Kkisi
sayisi 2012 yilinda 65 iken, bu sayi 2017 yilinda
44’e gerilemistir. Transflzyon iliskili  6lim
nedenlerinde ilk 3 sirada transflizyona bagli
dolasim yuklenmesi (TACO), transflizyon iliskili
akut akciger hasari (TRALI) ve hemolitik
transflizyon reaksiyonlari yer almaktadir (2).

Hemovijilans, kan ve kan bilesenlerinin
toplanmasi ve islenmesinden aliclya
transfliizyonu ve takibine kadar tiim transflizyon
zincirini  kapsayan, istenmeyen olay ve
reaksiyonlar hakkinda bilgi toplama,
degerlendirme ve tekrarini 6nlemeyi amacglayan
bir dizi izleme prosedirudir (3). Hemovijilans
programi gelistirmenin temel amaglarindan biri,
transfizyon iliskili ~ istenmeyen  reaksiyon
bildirimlerinin iyilestiriimesidir. Calismamizda 3.
basamak saglik hizmeti sunan hastanemizde kan
transflizyonu uygulanan hastalarda gelisen
transflizyon iliskili istenmeyen
reaksiyonlarinsikhgini, reaksiyon tarlerini
belirlemeyi ve ulusal hemovijilansverilerine katki
saglamayi amacladik.

GEREG ve YONTEMLER

Calismamizda Mugla Sitki Kogman Universitesi
Egitim ve Arastirma Hastanesi’'nde 1 Ocak 2013-
31 Aralik 2019 tarihleri arasinda yapilmis tim
kan/kan GriinG transflizyonlarla iliskili
istenmeyen reaksiyonlardegerlendirildi. Ulusal
Hemovijilans Rehberinde standardize edilmis
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olan, hastalara ait transfiizyon izlem formlari,
transfizyon ile iliskili stpheli istenmeyen
reaksiyon formlari, inceleme ve tedavi formlari,
hizli bildirim formlar ve dogrulama formlari,
hastane hemovijilans birimi arsivinden ve HBYS
(Hastane Bilgi Yonetim Sisteminden) retrospektif
olarak incelendi. Hemovijilans birimine bildirilen
tim transflizyon reaksiyonlari kanita dayah
iliskilendirme  derecesine  goresiniflandirildi
(Tablo 2).

Tablo 2. Kanita Dayali iliskilendirme Derecesi (imputabilite)

Olasilik Diizeyi  Aciklama

Degerlendirilem  Veriler degerlendirme i¢in yeterli degilse

eyen

Stiphe edilen istenmeyen ciddi etkinin kan

Yok bagisindan/kan  ve kan bilesenlerinin
0

transflizyonundan baska bir nedenle gelismis

oldugu kesin kanitlandi ise

0 Istenmeyen ciddi etki sebebinin, kesin kamt

olmamakla birlikte kan bagigindan/kan ve
Olast

kan bilesenlerinin transfiizyonundan bagka
Degil

nedenlere  bagli  olabilecegi  kuvvetle

muhtemel ise

Kanutlar, istenmeyen ciddi etkiyi kan ve kan

bilesenlerinin transfiizyonundan / kan
1 Olas

bagisindan baska nedenlerle iligskilendirmek

icin yeterli degilse

Kanitlar, istenmeyen ciddi etkinin kan ve
Biiyiik
2 kan bilesenlerinin transflizyonu / kan bagist
Olasilikla o .
ile agikea iliskili oldugu yoniinde ise

Istenmeyen ciddi etkiyi kan ve kan
. bilesenlerinin transfiizyonu / kan bagisi ile

3 Kesin
iliskilendirmek i¢in siiphe birakmayacak

sekilde kesin kanit var ise

Uluslararasi Kan  Transflizyonu Dernegi

Hemovijilans  Calisma  Grubu’nun  “Non-

Enfeksiyoz istenmeyen Transflizyon
Reaksiyonlarinin izlemi icin Standart Tanimlama
Onerileri” rehberliginde calismaya dahil edilen
transflizyon reaksiyonlari kategorize edildi (4).
Reaksiyon gelisen tim vakalarda Urin barkod
kontrolleri,  Grlnlerin  hemoliz  agisindan

makroskopik ve laboratuvar analizleri,
transflizyon ©ncesi ve sonrasi yeni kan

numunelerinde ABO ve Rh kan grubu dogrulama

testleri, capraz karsilastirma testleri ve direkt
anti-globulin (Coombs) testleri standart prosedir
olarak uygulanmistir.  Febril non-hemolitik
transflizyon reaksiyonu, transflizyon sirasi ya da
sonrasinda ilk 4 saat iginde Usiime veya
titremenin eslik edebildigi, 38°C veya Uzerine
ates yuksekligi veya transflizyon oncesi vicut
sicakligindan 1°C artis olarak tanimlanir.
Transflzyon iliskili akciger hasari (TRALI),
kardiyojenik olmayan akciger 6demi gelisimi ile
karakterize, tipik olarak transfliizyonun ilk 6
saatinde gorilen, transflizyon reaksiyonu iliskili
mortalitenin 6nde gelen nedenlerinden, nadir
gorilen bir komplikasyondur.

Bu calisma icin Mugla Sitki Kogman Universitesi
Tip Fakiltesi Etik Kurulunda 18.06.2020 tarih ve
06/VIl karar no ile etik kurul onayi alinmstir.

istatistiksel analizler icin NCSS (Number Cruncher
Statistical System) 2007 (Kaysville, Utah, USA)
programi kullanildi. Calisma verileri

degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel
metodlar (ortalama, standart sapma, medyan,
frekans, ylizde, minimum, maksimum) kullanildi.
Nitel  verilerin  karsilastirlmasinda  Fisher-
Freeman-Haltonexact test ve Pearson Chi-Square
test kullanildi. istatistiksel anlamlilik p<0,05

olarak kabul edildi.
BULGULAR

Calisma periyodunda toplam 106.355 kan ve kan
bileseni  transfizyon kaydi degerlendirildi.
Kullanilan kan bilesenlerinin dagihmi 68866
(%64,7) eritrosit konsantresi, 28083 (%26,4) taze
donmus plazma, 5664 (%5,3) havuzlanmis
trombosit konsantresi, 3465 (%3,2) aferez
trombosit konsantresi, 114 (%0,1) tam kan, 163
(%0,1) kriyopresipitat olarak belirlendi. Toplam
82 transflizyon ile iliskili istenmeyen reaksiyon
raporlanmis olup tim reaksiyonlarin
iliskilendirme derecesi olasilik duzeyleri 1-3
araligindaydi. istenmeyen reaksiyonlarin tamami
akut olup gecikmis reaksiyon bildirimi yoktu.
Oliime neden olan transfiizyon reaksiyonu yoktu.
Reaksiyon gelisen hastalarin %61’i (n=50) kadin,
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%39’u (n=32) erkekti. Olgularin yaslari 8 ay ile 83
yas arasinda degismekte olup, ortalama
34,631£23,6 olarak saptanmistir. Yillara gore
olgularda reaksiyon goriilme oranlari arasinda
istatistiksel olarak anlamli farkhlik saptanmistir
(p=0,042; p<0,05) (Tablo 3).

Tablo 3. Yillara Gore Reaksiyon Gorlilme Oranlarinin
Degerlendirilmesi

Toplam Reaksiyon Test

Kan +) Degeri
Bileseni
kullanim
n (%) n (%) P
Transfiizyon 2013 10624 6 (0,06) ¥%:13,083
Tarihi 2014 10210 13(0,13) °0,042*
2015 13472 17 (0,13)
2016 16368 16 (0,1)
2017 14099 7(0,05)

2018 19633 10 (0,05)
2019 21949 13 (0,06)
Toplam 106355 82 (0,077)

PPearson Chi-Square Test

2014 yilinda olgularda reaksiyon goriilme orani;
2017, 2018 ve 2019 vyillarina gore anlamli
dizeyde yliksek saptanmistir (p=0,037; p=0,024;
p=0,045; p<0,05).2015 vyilinda
reaksiyon gorilme orani; 2017, 2018 ve 2019

olgularda

yillarina  gére anlamh  dlizeyde vyiksek
saptanmistir (p=0,031; p=0,018; p=0,035; p<0,05)
(Sekil 1). Olgularin %73,2’sinde (n=60) hafif alerjik
reaksiyon gozlenirken, %14,6’sinda (n=12) febril
non-hemolitik transfizyon reaksiyonu (FNHTR),
%4,9’unda (n=4) anaflaktik reaksiyon, %1,2’sinde
(n=1) TRALI, %1,2’sinde (n=1) transflizyon iliskili
sepsis ve %4,9’unda (n=4) tanimlanmamis
transfizyon reaksiyonu gozlenmistir (Sekil 2).
Transfizyon  iliskili  istenmeyen reaksiyon
prevalansi her 100.000 kan bileseni basina 77
olarak saptanmistir (Tablo 4). Reaksiyonlarin
%86,6’s1 (n=71) eritrosit konsantresi, %8,5’i (n=7)
TDP, %4,9’u (n=4) aferez trombosit konsantresi
transflizyonu sirasinda gelismis olup havuzlanmis
trombosit,  kriyopresipitat ve tam kan
transfliizyonlarinda  reaksiyon  gorilmemistir
(Sekil 3). istenmeyen reaksiyon tiplerine gére

olgularin kan bilesen tiplerinin dagilimlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhhk
saptanmamistir (p>0,05) (Tablo 5). Sadece 1
hastanin yeni kan 6rneginde g¢apraz karsilastirma
testi pozitif reaksiyon vermis olup direkt coombs
pozitifligi eslik etti. Tim reaksiyon gelismis
hastalarin 7’sinde coombs pozitifligi saptandi. Bu
hastalarin 6’si talasemi major, 1’i myelodisplastik
sendrom tanili  olup rutin  transflizyon
programinda olan hastalardi.

Tablo 4. Transfiizyon ile iliskili istenmeyen Reaksiyonlarin
Reaksiyon Tipine Gore Dagilimi ve Prevalans
Degerlendirmesi

Reaksiyon Tipi Hasta Prevalans
Sayisi (100.000
(%) kan
bileseni
basina)
Hafif Allerjik Reaksiyon 60 56
FebrilHemolitik Olmayan (%73,2) 11
Transfiizyon Reaksiyonu (FNHTR) 12 4
Anaflaktik Reaksiyon (%14,6) 1
Transfiizyon Iligkili Akut Akciger 4 (%4,9) 1
Hasar1 (TRALI) 1(%1,2) 4
Transfiizyon iliskili Sepsis 1(%1,2)
Tanimlanmamus Transfilizyon 4 (%4,9)
Reaksiyonu
Toplam 82 (%100) 77

Tablo 5. istenmeyen Reaksiyon Tiplerine Gére Kan Bilesen
Tiplerinin Degerlendirilmesi

Bilesen Tipi Test
Degeri
AferezTro  Eritro TDP p
mbosit sit
n (%) n (%) n (%)
Hafif 4(6,7) 50 6 ¥%11,2
Allerjik (83,3) (10,0) 10
Reaksiyon
FNHTR 0(0,0) 12 0(0,0) 20,442
(100,0)
Anaflaktik 0(0,0) 4 0(0,0)
Reaksiyon (100,0)
TRALI 0(0,0) 0(0,0) 1
(100,0)
Transfiizyo 0(0,0) 1 0(0,0)
n iliskili (100,0)
Sepsis
Tanimlanm 0(0,0) 4 0(0,0)
amis (100,0)
Reaksiyon

2FisherFreemanHalton Test
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TARTISMA

Tek merkezde vydrattigimaz, 7 yilhk verilen
retrospektif degerlendirildigi bu ¢alismada
toplam 106.355 kan bileseni transflizyonu
yapildigi ve transfiizyon iliskili istenmeyen
reaksiyon prevalansi 77/100.000 kan bileseni
olarak saptandi. Elde edilen bu deger, gelismis
Ulkelere ait hemovijilans veri tabanlarinda
bildirilen altindadir.
Calismamizda transflizyon reaksiyon oranlarinin

degerlerin  oldukca

uluslararasi hemovijilans sistem verilerine gore
daha az saptanmasinda baslica nedenlerden biri,
hastane hemovijilans birimine vyapilan eksik
bildirimdir. Transflizyon komplikasyonlarinin
baska nedenlerle iliskilendirilmesi veya hafif
reaksiyonlara ait bulgularin uygun semptomatik
tedaviyle ge¢cmesi sonucu transflizyonun
tamamlanmasi, istenmeyen reaksiyon
kayitlarinda veri kaybina neden olmaktadir.
Gelismekte  olan Ulkelerde  transflizyon
komplikasyonlarinin  bildirimlerinde eksiklikler
o6nemli bir sorun olmaya devam etmektedir. Buna
karsilik gelismis tlkelerde yapilan bazi genis ¢apli
¢alismalarda transflizyon basina istenmeyen
reaksiyon oranlart ¢alismamizla  benzerlik
gostermektedir. Bu durum aslinda tim
Ulkelerinin eksik bildirim problemi ile halen
miicadele ettigini de gosterebilir (5,6,7,8).
Calismamizda gikan diger bir sonug ise yillara gére
komplikasyon oranlarimizda azalma idi. Bu
durum hemovijilansa olan 6nemin artmasi ve
transfiizyon merkezi sorumlulugunun ilerleyen
donemde hematoloji uzmanlari tarafindan
yonetilmesi olabilir. Burada dnemli konulardan
biri de transflizyon merkezlerinin tecriibeli,
profesyonel

ekiplerle yonetilmesi

zorunlulugudur.

Allerjik transflizyon reaksiyonlari ¢ogunlukla
kasinti, kizarikhk, Grtiker veya lokalize anjioddem
gibi hafif klinik bulgular ile karakterizdedir.
Difenhidramin ile semptomlar kontrol altina
alinirsa transflizyon yakin goézetim altinda devam
edilebilir. Anaflaktik reaksiyon ise bronkospazm
ve hipotansiyonun eslik ettigi yasami tehdit eden

ciddi allerjik reaksiyondur. Tedavisinde adrenalin
(M), H1 ve H2 reseptér antagonsitleri,
glukokortikoid ve bronkodilatator ajanlar yer alir
(9). Literatiirde allerjik reaksiyon prevalansina
iliskin veriler degiskenlik gostermekte olup %3’e
varan siklikta goraldigia bildirilmektedir (10).
Delaney M. ve ark.’larinin derlemesinde alerjik
reaksiyon prevalansi 112,2/100.000 kan bileseni
olarak bildirilmistir (9). Anaflaktik reaksiyon
prevalansi 2-8/100.000 kan bileseni araligindadir
(3,9). Calismamizda hafif alerjik reaksiyon
prevalansini 57/100.000 kan bileseni; anaflaktik
reaksiyon prevalansini ise 4/100.000 kan bileseni
olarak saptadik. Calismamizda anaflaktik
reaksiyon stkhigi literatlr verileriyle
ortismektedir. Tim transflizyon reaksiyon tipleri
arasinda en sik hafif alerjik reaksiyon (%73,2)
kaydedildi. Hafif alerjik reaksiyonlarin literatir
verilerinden daha az siklikta gorilmesini, hafif
tedavilerle

reaksiyonlarin semptomatik

gerilemesiyle transfliizyonun devam
ettirilebilmesi sonucu hemovijilans birimine
bildirimlerin eksik yapilmasi ile agiklayabiliriz. Her
ne kadar bazi kliniklerde antihistaminiklerle
premedikasyon uygulanmis olsada, bunun allerjik
reaksiyonlari azalttigini gosteren bilimsel kanit
bulunmamaktadir (11). Duzenli transfliizyon
uygulanan talasemi hastalarimizda Rh ve Kell
antijenik yapilari uyumlu eritrosit konsantreleri
kullanilmaktadir. Klinigimizde sik transfizyon
uygulanan ve tekrarlayan allerjik reaksiyon
oykast olan hastalarda glukokortikoid ile
premedikasyon uygulanmis olmasi allerjik
reaksiyonlarin literatiirden daha az goriilmesinde
rold olabilir (12).

Febril non-hemolitik transfizyon reaksiyonu
(FNTHR) tanisi akut hemolitik transflizyon
reaksiyonlari, septik transflizyon reaksiyonlari ve
komorbid hastaliklara bagl atesin dislanmasiyla
konur (13). Yaygin gorilen bir komplikasyon olan
FNHTR prevalansi %1-3 olarak bildirilmektedir
(9). Patogenezinde, alici plazmasindaki anti-
I6kosit antikorlar ve kan bileseninin saklanmasi
sirasinda biriken pro-inflamatuar sitokinler rol
oynar (14). FNHTR tedavisinde yaygin olarak
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kullanilan  asetaminofenin  febril reaksiyon
gelismesini 6nlemede etkinligi gdsterilmemis ve
bu nedenle premedikasyonda  kullanimi
onerilmemektedir (15). Evrensel saklama Oncesi
|6korediiksiyon uygulamasi ile FNHTR’lerinde
eritrosit transflizyonlarinda %47-%49, trombosit
transflizyonlarinda %93 oraninda azalma
saglanmistir (16,17). Bizim galismamizda FNHTR
prevalansini 11/100.000 kan bileseni olarak
saptadik. FNHTR’lerin beklenenden az goriilmesi,
2013’ten beri hastanemizde saklama &ncesi
|6korediksiyon uygulanmis kan bilesenleri
kullanilhyor olmasi ile iliskilendirilebilir. Ne yazik
ki, yukarida allerjik  reaksiyonlar icin
bahsettigimiz, benzer gerekcelerle hemovijilans
birimine bildirimlerin yeterince yapilmamasi

durumu FNHTR’ler igin de gegerlidir.

Calismamizda TDP transflizyonunun 10. dk’sinda
TRALI komplikasyonu gelisen 1 hasta belirlendi.
Klinik risk faktorl tasltyan hastalarda, pulmoner
endotel aktivasyonu sonucu notrofil
sekestrasyonunu takiben anti-HLA / anti-HNA
(insan notrofil antijeni) antikorlari ya da bazi
biyoaktif lipidlerin notrofilleri aktiflestirmesiyle
gelisen endotel hasarlanmasi kabul goéren
mekanizmadir  (9,10). Oksijen destegi ve
gereginde mekanik ventilasyon, tedavide temel
unsurlardir. TRALI prevalansinin, kan bileseni tir(
ve immun-aracih  reaksiyon risk azaltma
stratejilerinin  kullanilabilirligine bagl olarak
degismekle birlikte 0,4-1/100.000 kan bileseni
oldugu tahmin edilmektedir (9). Calismamizda
TRALI prevalansi literatlirle uyumlu saptanmustir.

Calismamizda 1 hastada, 2 saat siliren eritrosit
transfizyonunun bitiminden 12 saat sonra
gelisen 40°C ates, titreme ve hipotansiyon klinik
bulgulari sepsis olarak degerlendirildi. Hastanin
kan kiltlrlerinde etken lirememesi nedeniyle
olasihk dizeyi 2 kabul edildi. Ampirik baslanan
sefoperazon sulbaktam ve vankomisin tedavisiyle
septik tablo dizeldi. Ginimizde etkin donor
taramasi sayesinde viral enfeksiyon bulasma riski
belirgin azalmis olup, bakteriyal kontaminasyon
en vyaygin transflizyon iliskili enfeksiyoz risk

faktori olarak 6nemini korumaktadir. Bu risk oda

sicakliginda  saklama  kosullari  nedeniyle

trombosit konsantrelerinde, eritrosit
konsantrelerine kiyasla daha fazladir (18).
Transflzyon iligkili sepsis reaksiyonlari, transfiize
edilen 25.000 trombosit konsantresi basina 1 ve
transfiize edilen 250.000 eritrosit konsantresi
basina 1 siklikta goriilmektedir (19). Hafif klinik
bulgularla seyreden septik reaksiyonlarin, sik
gorilen FNHTR’ler ile karismasi  taninin
atlamasina neden olabilmektedir. Kan
bilesenlerinin  bakteriyel kontaminasyonunu
onlemeye yonelik; uygun kan bagisgisinin segimi,
transflizyon endikasyonunun dogru belirlenmesi,
kan bilesenlerinin islenmesi ve saklama
kosullarinin  optimizasyonu, cilt antisepsisi,
bagiscidan alinan kanin ilk 15-30 ml’sinin
kullanilmamasi (diversiyon), transflizyon oncesi
bakteri taramasi ve patojen inaktivasyon
metodlari gibi stratejiler gelistiriimekte ve

uygulanmaktadir (19,20).

Fransiz ve Amerikan ulusal hemovijilans
verilerinden  tiuretilen 2 ayri  ¢alismada,
transfiizyon reaksiyonlarinin aferez trombosit
konsantrelerinde havuzlanmis trombosit
konsantrelerine kiyasla daha fazla goruldigu
bildirilmistir ~ (21,22). Bizim  ¢alismamizda,
havuzlanmis trombosit transflizyonlarinda hig
reaksiyon  gorilmezken aferez  trombosit
transflizyonu iliskili 4 reaksiyon gelismis olmasi
literatlri desteklemektedir. Eritrosit
transfiizyonu yapilan 4 talasemi hastasindan
2’sinde transflizyonunun 30. dakikasinda, diger 2
hastada ise 1-2. saatlerinde gelismis olan bel
agrisi  semptomu, basta akut hemolitik
transfizyon reaksiyonu olmak (zere diger
nedenler

dislanarak tanimlanamayan

transflizyon reaksiyonu olarak
degerlendirilmistir. Direkt antiglobulin pozitifligi
saptadigimiz 7 hastanin 6’si talasemi major, 1'i
myelodisplastik ~ sendrom  hastasiydi.  Bu
hastalarin tamaminda transflizyon reaksiyonu
Oncesinde direkt coombs pozitiflikleri
bilinmekteydi. Bu durum, myelodisplastik

sendrom ve talasemi major gibi sik transflizyon
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uygulanan hastalarda gelisen alloimmunizasyon
mekanizmasiile iliskili oldugunu disiindirmugstir
(23,24).

Kan/kan Grint transflizyonu yasami tehdit eden
hastaliklarda kaginilmaz bir tedavi yontemidir.
Kaginilmaz olan bu tedavinin morbidite ve
mortaliteyi  etkileyen  komplikasyonlarindan
korumak amaci ile tim dinyada hemovijilans
programlarina verilen 6nem artmaktadir. Bu
amagla tim  dlkeler ulusal hemovijilans
programlarini olusturmaktadir. Ancak ozellikle
klinisyen hekimlerin bu programlara dikkatlerini
cekmek komplikasyonlarin azaltilmasi icin baslica

hedef olarak gorilmelidir.

Bilgilendirilmis Onam:
onam alinmistir.

Katilmcilardan yazih

Cikar Catismasi: Yazarlar g¢ikar catismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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GiRiS ve AMAC: Bu calisma ile hekimlerin siddete maruz
kalma sikliklari, maruz kaldiklari siddet ile iligkili etmenler
degerlendirilmis; hekimlerin saghkta siddetin nedenleri
hakkindaki dustincelerinin ve siddeti énleme konusundaki
onerilerinin alinmasi amaglanmistir.

YONTEM ve GERECLER: Kesitsel tanimlayici olarak planlanan
bu arastirma bir egitim arastirma hastanesinde gorev yapan
arastirma gorevlisi hekimlerde yurutilmugstir. Arastirma
verileri, siddete ugrama durumu ve disincelerini
belirlemeye yonelik 17 sorudan olusan anket yoluyla, gézlem
altinda toplanmistir.  SPSS 22.0 programinda analiz
edilmistir. P<0.05 anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR: Calismaya 298 (katilim orani %82) arastirma
gorevlisi hekim katilmistir ve hekimlerin %65.8’i dahili
birimlerdedir. Hekimlerin %49.3’G meslek hayatlari boyunca
en az 1 kez siddete maruz kalmistir. Erkek hekimlerin siddete
ugrama sikligi %56.3, kadinlarin siddete ugrama sikhgi
%44.2'dir (p:0.038). Hekimlerin %35.9’u meslek hayati
boyunca en az 1 kez beyaz kod vermistir. Yasadiklari siddet
trlerinin - %79.4’G  sozel, %2.2'si fiziksel, %18.4’U
sozel+fiziksel siddettir. Hekimlerin %84.9’u sosyal medyanin
saglik calisani Gzerinde sayginlik azaltici etkisinin oldugunu,
%90.3'U ise caydirici yasal dlzenlemelerin siddetin
onlenmesi icin alinabilecek tedbir oldugunu diisiinmektedir.
TARTISMA ve SONUG: Siddet giderek biyimekte olan bir is
saghgl sorunudur. Calismamizda her iki hekimden birinin
meslegini icra ederken siddete maruz kaldigi gérialmustdr.
Ugradig fiziksel siddet sonucu yasamini kaybeden saglik
¢ahisanlarinin oldugu llkemizde saglkta siddete yonelik yeni
yasal dizenlemelerin  yapilmasina, risk  gruplarinin
belirlenerek koruyucu ve onleyici stratejilerin uygulanmasina
ihtiyag vardir. Toplum tarafindan siddetin bitiin boyutlari ile
bilinirliginin saglanmasi, hasta ya da yakinlarini siddete
yonelten etkenlerin belirlenmesi, hastanelerde uygun fiziki
kosullarin saglanmasi, kisiler arasi iletisim becerilerinin
gelistirilmesi, problem ¢dzme pratiklerinin saglanmasi ve
etkin yasal vyaptirmlarin varligi bu konuda atilacak

Abstract

INTRODUCTION: With this study, the frequency of exposure
to violence of physicians and the factors related to the
violence they were exposed to were evaluated. It was
aimed to get the opinions of physicians about the causes of
violence in healthcare and their suggestions on preventing
violence.

METHODS: This research, planned as a cross-sectional
descriptive study, was carried out by research assistant
physicians working in a training and research hospital. The
research data were collected under observation through a
questionnaire consisting of 17 questions aimed at
determining the state of exposure to violence and thoughts.
The data was analyzed in SPSS 22.0 program. The p-value of
<0.05 was considered significant.

RESULTS: The study included 298 research assistants
(response rate was 82%), 65.8% of them were physicians in
internal clinics. 49.3% of them have been exposed to
violence at least once throughout their professional life.
While the frequency of exposure to violence of males was
56.3%, this rate was 44.2% for women (p:0.038). 35.9% of
the research assistants called code white at least once
during their professional life. The violence experienced was
verbal in 79.4% of the physicians, physical in 2.2%, verbal
and physical in 18.4%. 84.9% of the physicians think that
social media has a reputation-reducing effect on healthcare
workers, and 90.3% think that deterrent legal regulations
can be a measure to prevent violence.

DISCUSSION and CONCLUSION: Violence is a growing
occupational health problem. In our study, it was observed
that one of every two physicians was exposed to violence
while performing his profession. In our country where there
are healthcare workers who lost their lives as a result of
physical violence, it is necessary to make new legal
regulations on violence in health, to identify risk groups and
to implement protective and preventive strategies.
Providing awareness of violence in all its dimensions by the
society, determining the factors that direct patients or their
relatives to violence, providing appropriate physical
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adimlardan birkagidir.

Anahtar Kelimeler: Siddet, Saglik Calisani, Doktor, Saglkta
Siddet, isyerinde Siddet

conditions in  hospitals, developing interpersonal
communication skills, providing problem solving practices
and effective legal sanctions are some of the steps to be
taken in this regard.

Keywords: Violence, Healthcare Professional, Doctor,
Health Violence, Workplace Violence

GIRIS

Siddet; kendine, bir baskasina, grup ya da
topluluga karsi, yaralanma ve kayipla sonlanan
veya sonlanma olasihg yiksek olan, fiziksel
zorlama, gic¢ kullanimi ya da tehdidin kasith
olarak uygulanmasi olarak tanimlanmaktadir (1).
Cogu yetiskinin glinin blylk kismini gecirdigi is
ortaminda, bir kisi veya kisiler tarafindan istismar
edildigi veya saldiriya ugradigi olaylara ise is
yerinde siddet denmektedir (2). isyerlerinde
siddet her sektorde bir sorun olmakla birlikte,
arastirmalar bu sorunun daha ¢ok hizmet
sektériinde, hizmet sektorli icerisinde ise
cogunlukla kamu hizmetleri ve insan iliskilerinin
yogun oldugu alanlarda yasandigini
gostermektedir. Saglik sektori bu sektorlerden
biridir ve saglk alanindaki siddet, “hastalar, hasta
yakinlari veya baska herhangi bir kisi tarafindan
islenen tehdit edici davranis, s6zll tehdit, fiziksel
saldiri ve cinsel saldirn” olarak tanimlanmaktadir

(3).

Saglik calisanlari tiim diinyada yiiksek siddet riski
altindadir. Diinya Saglik Orgiiti'ne goére saghk
galisanlarinin %8 ila %38'i meslek hayatlarinda
fiziksel siddete maruz kalmaktadirlar (4). Saglik
calisanlarina yonelik siddet, ozellikle Asya ve
Kuzey Amerika Ulkelerinde yliksek saptanmistir
(5). Bir meta analiz calismasina gore saghk
¢alisanlarinin ortalama %61.9'u is yerinde
herhangi bir siddet ile karsilasmis, %24.4’G bu
siddet olayini son yil icerisinde yasamistir (5).
ABD'de yapilan bir arastirma, saglk sektoriinde
siddete maruz kalma riskinin diger hizmet
sektorlerine gore 16 kat daha yiliksek oldugunu
belirtmistir (6). ABD’nin yani sira ingiltere,
Avustralya ve Avrupa’da da saglik alaninda siddet
siklikla yasanmaktadir (7). Diinya Saghk Orgiti
(WHO), Uluslararasi Calisma Orgiitii (ILO) ve
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Uluslararasi Hemgsireler Birligi (ICN)’nin 2002 yih
“Saghk Sektoriinde Is Yeri Siddeti” isimli yedi
Ulkeyi kapsayan raporunda; tim siddet
olaylarinin %25'inin saglik sektdoriinde meydana

geldigi belirtilmistir (8).

Turkiye’de ise, Saghk Bakanhg’'ndan alinan
verilere gére 2012 — 2018 yillari arasinda kayitlara
gecen siddet vakasi sayisi 68.375 olup kayit altina
alinan vakalarin %30’unda saglik ¢alisanlarinin
fiziki siddete maruz kaldigr gortlmustir (9).
Saglikta siddeti o©nlemek amaciyla devreye
sokulan beyaz kod uygulamasina gore 2012
yihinin son 6 ayinda 4342 siddet vakasi rapor
edilmisken, 2017 yili sonunda 2012 yili baglarina
gbre siddet vakalarinda %168 oraninda artis
yasandigl ve 13.045 siddet vakasinin meydana
geldigi gorilmastir (9,10).

Bu calisma, kirk binden fazla nifusa sahip,
sosyoekonomik farkliliklari icinde barindiran,
genis bir bolgeye hizmet veren bir egitim
¢alisan
gorevlisi hekimlerde yapilmistir. Egitim arastirma

arastirma  hastanesinde arastirma
hastanelerindeki saglik hizmeti sunumunda, uzun
mesai saatleri altinda ve yorucu kosullarda
calisan, siklikla hastayla ilk karsilasan, hastalarin
tani, tedavi ve takibinde sorumluluklari olan
arastirma gorevlisi hekimlerin rolli bulylktir.
Hekimlerin egitimlerinin ve mesleki tecriibe
edinmelerinin

aksamamasi, tikenmisligin

yagsanmamasi ve  verdikleri hizmetlerin
slrdurulebilirligi icin siddetten uzak, glvenli bir
ortamda, psikolojik, fiziksel herhangi bir zarar
gormeden c¢alismalari  bir gerekliliktir.  Bu
calismada istanbul’da Ugiincii basamak bir
hastanede gorev yapan hekimlerin siddete maruz
kalma sikhklarini, maruz kaldiklari siddet ile iliskili
etmenleri degerlendirmek hedeflenmistir. Ayni

zamanda hekimlerin saglikta siddetin nedenleri
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hakkindaki dustincelerinin ve siddeti onleme

konusundaki onerilerinin alinmasi da
amaglanmigtir.
GEREC ve YONTEMLER

Caligma Tasarimi ve Grubu

Kesitsel tipte bir arastirmadir. Bir egitim
arastirma hastanesinde gorev yapan arastirma
gorevlisi  hekimlerde  ylrutilmdsttir.  Bu
hastanede gérev yapan hekimler dahili ve cerrahi
birimler olarak iki gruba ayrilmis, temel
bilimlerde gorevli 43 hekim birebir hasta ile
iliskileri olmadigl ve siddete ugrama olasiliklari
daha duslik olarak diastnaldigi icin calisma disi
birakilmiglardir. Arastirma tarihleri arasinda
dahili birimlerde 265 cerrahi birimlerde ise 95
arastirma  gorevlisi  hekim  bulunmaktadir.
Arastirma verileri 18-24 Eylul 2019 tarihleri

arasinda toplanmistir.
Veri Toplama Araglari

Arastirma verileri, iki ayri bélimden olusan 22
soruluk bir anket yoluyla toplanmistir. Saghk
Bakanligi USES (Uzaktan Saglik Egitim Sistemi) ve
HES (Hastane Egitim Sistemi) egitimlerinde yer
alan ‘Calisan Haklari ve Giivenligi’ ve ’is Saghgi ve
Guvenligi’ ile ilgili egitimleri almalari zorunlu olan
hastanedeki her hekimin; bu egitimler
kapsaminda yer alan siddetin tanimi, siddet
tanimi kapsamina giren olaylar, siddetin gesitleri,
siddete ugrama durumunda yapilmasi
gerekenlerle ilgili bilgileri bildikleri varsayilmis,
anket sorulari bu dogrultuda olusturulmustur.
Hekimlerden aldiklari bu egitimlere dayanarak,
karsilasilan her tlrli tehdit edici davranis, sozli
tehdit, fiziksel saldiri, cinsel saldiri gibi fiziksel
yada psikolojik siddet tirlerini goz o6niinde
bulundurarak yasadiklari siddeti
degerlendirmeleri  istenmistir.  ilk  bolim,
katiimcinin~ sosyodemografik  bilgilerinden
(cinsiyet, yas, calstigi birim, hekimlik stresi)
olusmaktadir. ikinci bélimde ise iletisim
becerileri egitimi alma durumu, siddete ugrama

durumu ve ugradiklari siddetin o6zellikleri

(siddete ugrama sayisi, tirl, kim tarafindan
uygulandigi, yeri), beyaz kod verme durumu ve
sayisi sorgulanmaktadir. Ayrica ikinci boliimde
katilimcilarin siddet ile ilgili distncelerinin ve
onlemeye yonelik onerilerinin yer aldigi “Evet”,
“Kismen” ve “Hayir” seklinde yanitlanabilen veya
birden fazla sik isaretlenebilen sorular da
bulunmaktadir. Temel bilimlerde goérevli 10
arastirma gorevlisine pilot olarak
uygulanmasindan sonra anketin son hali

verilmistir.
Verilerin Analizi

Elde edilen veriler SPSS 22.0 programinda analiz
edilmistir. Veri analizinde istatistiksel analizlerde
istatistikler (say1, ylzde),
Kolmogorov-Smirnov normallik testi, gruplar

tanimlayici

arasi farkliliklari tespit etmede ise Ki-kare testi
kullanilmistir.  Normal dagilim gostermeyen
parametreler igin ortanca deger ve %25-75
persentil degerler belirtilmistir. P<0.05 anlamli
kabul edilmistir.

Etik Onay

Anketler “Bilgilendirilmis Olur (riza)” alinarak
gozlem altinda yapilmistir. Helsinki Deklarasyonu
prensiplerine uygunluk kontrol edilmis, XXXXXX
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 18.09.2019
tarihli 2019/0379 nolu etik onay alinmistir.

BULGULAR

Calismaya katilmayi kabul eden 298 (katihim orani
%82) arastirma gorevlisi hekimin yaslarinin
ortanca degeri 28’dir (%25-%75: 27-29). %57.7’si
kadin olan katihmcilarin ~ %65.8’ini  dahili
birimlerdeki hekimler olusturmaktadir. Dahili
birimlerdeki hekimlerin  %64.3’0 ve cerrahi
birimlerdeki  hekimlerin ~ %45.1'i  kadindir.
Katilimcilarin meslekteki hekimlik yili ortanca
degeri 3'tlr (%25-%75: 2-4). Arastirmanin
yapildigl hastanede calisilan siire ortanca degeri
ise 2 yildir (%25-%75: 1-3).

Arastirma gorevlisi hekimlerin %49.3’U meslek
hayatlari boyunca en az 1 kez siddete maruz
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kalmistir. Aragtirma gorevlisi erkek hekimlerin
siddete ugrama sikhg %56.3 iken, kadinlarin
siddete ugrama siklig1 %44.2"dir (p:0.038, Sekil 1).
Cerrahi birimlerde calisan hekimlerde siddete
ugrama siklig1 %53.9 iken dahili birimlerde ¢alisan
hekimlerde % 46.9 olarak saptanmistir (p:0.253).
Arastirma gorevlisi hekimlerin ugradiklari siddet
sayisi ortanca degeri 1'dir (%25-%75: 1-2).

Katilimcilar, 3 yildan az suredir hekimlik yapanlar
ile 3 ve tzeri yildir hekimlik yapanlar seklinde
gruplandiriimistir. Calisma siresi 3 yildan az olan
erkek hekimlerin siddete ugrama sikligi ayni
suredeki kadin hekimlere gore daha fazladir
(p:0.013, Sekil 1). 3 ve Gzeri yildir hekimlik
yapanlarda ise kadin ve erkek arasinda siddete
ugrama sikligi bakimindan anlamh bir fark
saptanmamistir (p:0.762).

B Kadin ™ Erkek

57,30%
56,30%

54,10%

29,70%

<3 YIL 3 VE >3 TOPLAM ***
HEKIMLIK HEKIMLIK
SURESI * SURESI **

*p:0.013 %2:6.205; **p:0.762 12:0.092; ***p:0.038 x2:4.304

Sekil 1. Hekimlerin Cinsiyete ve Hekimlik Siiresine Gore
Meslek Hayatlarinda Siddete Maruz Kalma Durumlari, Eylil
2019.

Arastirma gorevlisi hekimlerden 3 vyildan az
suredir hekimlik yapanlarin siddete ugrama sikhgi
%37.8 iken 3 ve uzeri yildir hekimlik yapanlarin
siddete ugrama sikhgi %56.1’dir. Hekimlik sresi
arttikca siddete ugrama sikhginin  arttig
gorulmistiir (p:0.002).

Daha 6nce siddete ugramis 147 kisinin yasadiklari
siddetin siralamasina gore cevaplamalari istenen
sorular degerlendirildiginde; verilen 223 cevabin
%79.4’'( yasanan siddetin sozel, %2.2’si fiziksel,

%18.4’U soOzel+fiziksel oldugunu gostermistir.
Cinsiyete gore yapilan degerlendirmede, kadin
hekimlerin %87.9’u sadece s6zel, %1.7’si sadece
fiziksel, %10.3’0 ise sOzel +fiziksel siddete maruz
kalmislardir. Erkek hekimlerin ise %70.1’i sadece
sozel, %2.8'i sadece fiziksel, %27.1'i ise
sozel+fiziksel siddete wugradigini  belirtmistir.
Kadinlarin sadece sozel siddete ugrama sikligi
erkeklere gore; erkeklerin sadece fiziksel ve
sozel+fiziksel siddete ugrama sikhg kadinlara
gore anlamli derecede yiiksektir (p:0.002, Tablo
1). Bu kisilerden elde edilen toplam 220 cevabin
%49.1'i yasanan siddete hasta tarafindan,
%50.9'u ise hasta yakini tarafindan maruz
kalindigini gostermistir. Birimlere gore siddeti
uygulayan kisiler arasinda anlaml bir fark
bulunmamistir (p:0.540, Tablo 2).

Tablo 1. Cinsiyete Gore Uygulanan Siddet Tirlerinin
Dagilimi, Eylil 2019

Sozel Fiziksel Sozel+Fiziksel ~ Toplam*

Kadin
102 879 2 1.7 12 103 116 52.0
(s:76)
0.002
Erkek
75 70.1 3 2.8 29 27.1 107 48.0
(s:71)

Toplam 177 794 5 2.2 41 18.4 223 100.0

* SUtun yuzdesi alinmigtir.

Tablo 2. Birimlere Gére Siddet Uygulayanlarin Dagilimi,
Eylul 2019

Hasta Hasta Yakini Toplam* p
s % s % s %

Dahili 68 50.7 66 49.3 134 60.9
(:92) 0.540
Cerrahi

errant 40 465 46 535 86 390
(s:55)
Toplam 108 49.1 112 50.9 220 100.0

* Sutun yuzdesi alinmigtir.

Hekimlerin siddete maruz kaldiktan sonra
verdikleri tepkiler degerlendirilmis, her iki
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cinsiyette de siddet sonrasi en fazla verilen tepki
givenlik ¢agirma olarak tespit edilmistir (Erkek:
%44.4; Kadin: %48.5). ikinci olarak en fazla verilen
tepki, kadinlarda %17.6 ile ortamdan uzaklasma
iken erkeklerde %23.9 ile siddeti uygulayan ile
benzer davranisi gosterme olmustur (p<0.001,
Tablo 3).

Tablo 3. Hekimlerin Cinsiyete Gore Siddete Maruz Kalma
Sonrasi Tepkilerinin Dagilimi, Eylul 2019

Kadin Erkek

Toplam*
(5:76) (s:71) oplam P

s % s % s %

Higbir sey 13 9.6 10 70 23 83
yapmama.

Uzlagsma 12 838 0 70 22 79
yoluna gitme.

Benzer davranig 1 0.7 34 239 35 126
gosterme. 0.000
Guvenlik gagirma. 66 485 63 444 129 464
Ortamdan 24 176 17 120 41 14.7
uzaklasma.

Mahkemeye 20 147 8 5.6 28 10.1
bagvurma.

Toplam 136 489 142 51.1 278 100.0

* Sutun yuzdesi alinmigtir.

Uzmanlik alani secgimlerinde saglkta siddetin
etkisinin olup olmadigina dair yoneltilen soruda
hekimlerin %38.6’s1 se¢iminde etkili oldugunu,
%39.3’U etkili olmadigini ve %22.1'i ise kismen
etkili oldugunu belirtmistir. Cinsiyete gore
yapilan analizde ise, dahili birimlerde calisan
erkek hekimlerin, cerrahi birimlerdeki erkek
hekimlere gore uzmanlik alani se¢iminde, saglikta
siddeti daha c¢ok gtz oniinde bulundurduklari
saptanmistir (p:0.004, Sekil 2).

Sagliktaki siddetin meslek hayatlari Gzerindeki
etkisi ile ilgili duslnceler degerlendirilmis,
hekimlerin %48.3'G mesleklerini icra ederken
siddet sebebiyle olumsuz etkilendigini, %28.5'i
ise kismen olumsuz etkilendigini belirtmistir.
Cinsiyete gore yapilan degerlendirmede ise dahili
birimlerde c¢alisan kadin hekimlerin, cerrahi

birimlerdeki kadin hekimlere gére mesleklerini
yaparken siddet probleminden daha olumsuz
etkilendigi gérulmastir (p:0.034, Sekil 3).

Calismaya katilan arastirma gorevlisi hekimlerin
%12.1’i hastane glivenlik 6nlemlerinin yeterli
oldugunu, %66.8'i yeterli olmadigini ve %21.1’i
ise kismen vyeterli oldugunu distinmektedir.
Cerrahi birimlerde c¢alisan arastirma gorevlisi
hekimler dahili birimlerde calisan hekimlere gére
hastanelerindeki glivenlik Onlemlerinin yeterli
oldugunu daha cok disinmektedirler (p:0.005).
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Sekil 2. Hekimlerin Cinsiyete ve Calistiklari Birimlere Gore
Uzmanlik Alan Segimlerinde Saglikta Siddetin Etkisinin
Dagilimi, Eylal 2019
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Sekil 3. Hekimlerin Cinsiyete ve Uzmanlik Alanina Gore
Meslek Hayatlarinda Saglikta Siddetin Olumsuz Etkisinin
Dagilimi, Eylal 2019

Ayrica hekimlerin %83.9’u son yillarda saglik
calisanina yonelik siddetin arttigina; %84.9'u
sosyal medyanin saglik calisani lizerinde sayginhk
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azaltici ve halki siddete yonlendirici etkisinin
olduguna inanmaktadir. Siddetin artma nedeni
olarak, hekimlerin %88.6’si mevcut saghk
politikalarini, %76.2’si medyadaki olumsuz yalan
haber ve yorumlar, %68.1'i yetersiz yasal
dizenlemeleri, %50’si glivenlik ©6nlemlerinin
yetersizligini goérmektedir. Hekimlerin %90.3’{
caydirici yasal dlizenlemelerin, %50.3'U ise
glvenlik sayisinin artirilmasinin siddeti 6nlemek
adina etkili olabilecegini belirtmistir.

Arastirma gorevlisi hekimlerin %10.4’G  tipta
uzmanlik egitimi doneminde %40.3’( ise lisans
doneminde iletisim egitimi almistir. %35.6's
asistanlik veya tip fakiiltesi egitimi siresince
iletisim egitimi almadiklarini  belirtmislerdir.
iletisim  egitimi alan  hekimlerin %49y,
almayanlarin %49.7’si meslek hayatlarinda en az
1 kez siddete ugramislardir (p:0.9). iletisim
egitimi alan hekimler en fazla %75.6 ile sozel
siddete, daha sonra %23.5 ile soOzel+fiziksel
siddete ugrarken; bu oran iletisim egitimi
almayanlarda sirasiyla %83.8 ve %12.3'tir
(p:0.04). Arastirma gorevlisi hekimlerin %35.9'u
meslek hayatlari boyunca en az 1 kez beyaz kod
vermistir. Hekimlerin verdikleri beyaz kod sayisi
icin ortanca deger 1'dir (%25-%75: 1-2). Beyaz
kod veren arastirma gorevlisi hekimlerin %69.2’si
sadece 1 kere beyaz kod vermis iken %30.8'i 2 ve
Gzeri beyaz kod verdiklerini belirtmislerdir.

TARTISMA

Bu calisma bir egitim arastirma hastanesinde
calisan arastirma gorevlisi hekimlerin siddete
maruz kalma durumlarini ve saglkta siddet
konusundaki duslncelerini arastirmak amaciyla
yapitmistir.  Arastirma  gorevlisi  hekimlerin
%49.3'0 siddete maruz kaldigini belirtmistir. Bu
oran Ulkemizde vyapilan bazi ¢alismalarin
sonucuna benzer, bazi calismalara gore ise
dusliktir. 2017 yilinda tGlkemizdeki 12.944 saglik
¢ahsani ile ylratilen kesitsel bir galismada en az
bir ¢cesit siddet goren kisilerin sikhig1 %44.7 tespit
edilirken; bu oran, 2015 yilinda 597 hekimle
yapilan bir calismada %86.4, 2019°da 433 hekimle

yapilan galismada %90.5, 124 saglik ¢alisani ile
yapilan bir baska c¢alismada ise %87.1'dir
(11,12,13,14). Bu
popllasyonlar, meslekte gegirdikleri siire 5 yili ve

calismalardaki hedef

10 yih asan saglik ¢alisanlarinin oran olarak fazla
bulundugu, 112 Acil, devlet hastanesi, Universite
hastanesi, 6zel hastane, toplum saghgr merkezi
¢ahsanlar gibi farkli kurum galisanlaridir. Bizim
cahismamizin hedef popllasyonunu uzmanhk
egitimi alan arastirma gorevlisi  hekimler
olusturmaktadir ve c¢alismamizdaki hekimlerin
yalnizca %34’G 3 vyildan fazladir hekimlik
yapmaktadir. Sadece hekimler degil tim saglk
personelini kapsayan bir baska calismada siddete
ugrama ylzdesi %74’tir (15). Bu ¢alismanin acil
servis gibi en fazla siddet olaylarinin yasandigi
yerde ve tiim saglik calisanlarina yapilmis olmasi
siddet oraninin yiksekligini aciklayabilir. Sosyal
bir olgu olan siddet, dinamik bir yapida olup
arastirmalarin  gerceklestirdigi yer, zaman,
popllasyonlardaki  farkliiklar ve  degisen
kosullardan etkilenebilecegi icin bu etki siddet
sikhigindaki farkh sonuglari dogurmus olabilir.

Calismamizda  erkek  hekimlerin  (%56.3)
kadinlardan (%44.2) daha fazla siddete ugradig
tespit edilmistir (p:0.038). Ulkemizde yapilan
benzer calismalarda ise kadinlarin siddete
ugrama yuzdesi erkeklere gore anlaml derecede
yuksek bulunmustur (11,13,16). Sadece saglik
sektorinde degil toplumun her alanindaki kadina
yonelik siddet toplumsal cinsiyet algisi ve
esitsizligine dayanmakta, fiziksel glic dengesizligi
de bu durumu artirmaktadir. Kadin saghk
¢ahsanlarinin daha fazla s6zel siddete maruz
kaldigi da gbz oninde bulundurulursa; tehdit
edici davranis, hakaret, kotii muamele gibi
tavirlarin siddet olarak algilanmamasi ve siddet
sikhginin  artmasiyla normal kabul edilmeye
baslanmasi ¢alismamizda erkeklerdeki sikligin
daha vyiksek bulunmasi sonucunu dogurmus
olabilir. Ayrica kadinlarin bu tir durumlarda karsi
tepkisinin erkeklere goére daha disiik olmasi,
yasadiklari her olumsuz durumu siddet olarak
kabul  etmemelerine ve bu durumlarin
hafizalarinda yer etmemesine sebep olmus
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olabilir. Nitekim ¢alismamizda kadin hekimlerin
sadece sozel siddete ugrama sikligi erkeklere
gore; erkeklerin sadece fiziksel ve sozel+fiziksel
siddete ugrama sikligi kadinlara gore yiksek
bulunmustur  (p:0.002). Erkek hekimlerin
kadinlara gore fiziksel siddete daha fazla ugradigi
benzer c¢alismalar bulunmaktadir (12,13,17,18).
Kadin hekimlerin erkek hekimlerden daha fazla
sozel siddete maruz kaldiklarina dair sonuglarin
tespit edildigi c¢ahsmalar da vardir (12,19).
Cinsiyete gore siddet tirlerindeki bu farkhliklarin
temelinde, sosyokiiltirel yapimizdaki kadin ve
erkek rollerinin olasi etkileri tartisilabilir. Siddet
tarleri ile toplumsal farkindahgimizin
degerlendirildigi calismalar ile gorilmektedir ki
fiziksel siddet disindaki siddet tdrlerinin
cinsiyetlerdeki kabul( arasinda da farkliliklar
vardir (20). Sosyolojik olarak siddeti uygulayan ve
ugrayanin cinsiyet Ozelliklerine gore vyapilan
analizler ile bu sonuglarin daha iyi yorumlanmasi
olasidir.

Hekimlerin siddete ugrama sikhginin cerrahi ve
dahili birimlerdeki hekimlerde benzer sikhkta ve
%50’lerde oldugu tespit edilmistir. Benzer ve tersi
sonuglarin elde edildigi ¢calismalar bulunmaktadir
(21,22). Siddetin uygulanmasinda; hastalik, hasta
ve yakinlari, hekimin kisisel Ozellikleri, hasta
hekim iliskinin gerceklestigi ortam ve kosullari
(hastane, poliklinik, acil, ameliyathane vb.) gibi
pek cok faktoriin etkili olmasi bu farkli sonuglari
dogurabilir.

On yihin Ustlindeki hekimleri deneyimli olarak
kabul eden bazi ¢alismalarda deneyimsiz hekim
ve saglik calisaninin, deneyimli hekim ve saglk
¢alisanina gore siddete ugrama ylzdesi anlamli
olarak yiksek bulunmustur (11,13,17,23).
Hekimlerin mesleki deneyimi arttikca sozel
tartismalara girmekten kagindiklari, iletisim ve
problem ¢dzme becerilerinin gelistigi ve siddet ile
bas etmelerinin tecriibeyle paralel olarak artiyor
olabilecegi dusunilebilir. Bizim g¢alismamizda,
hekimlik sdresi ve deneyim arttikca siddete
ugrama sikliginin arttigi bulunmustur.

Calismamizdaki katilimcilarin %65.1°i 3 yillhk ve

alti, %19.5’i 4 yillik, %10.1’i de 5 yillik hekimlerdir.
Uzmanlik egitiminin maksimum siresinin 5 yil
oldugu ve arastirma gorevlisi hekimlerin tip
fakultesinden mezun olduktan kisa bir siire sonra
uzmanhk egitimine basladigi goz O6niinde
bulundurulursa, ¢alismamiz diger arastirmadaki
gruplara gore olduk¢a genc sayilabilecek bir
poptllasyonu icermektedir. Tecrlibe arttikca
siddete ugrama sikhginin artiyormus gibi
goriinmesi, arastirmamizdaki  populasyonun
¢ogunlukla meslekte en fazla besinci yilini
doldurmus hekimlerden olusmasindan kaynakli
olabilir.

Hekimlerin %79.4 ile en fazla oranda sozel
siddete maruz kaldiklari tespit edilmistir.
Ulkemizde saglik ¢alisanlarinin %70 ila %90’lara
varan oranlarda sozel siddete maruz kaldiklar
sonucuna ulasan pek ¢ok calisma bulunmaktadir
(23,24,25,26). Sozel siddetin siddet tirleri
arasindaki  yerinin, toplumsal kabuli ve
farkindaliginin bu oranlarda etkili olabilecegi
dusunulmektedir. Ayrica iletisim becerisi egitimi
almayan hekimlerin s6zel siddete ugrama
ylzdesi, alan hekimlere gore yiiksek bulunmustur
(p:0.04). Dogru iletisim kurma teknikleri, siddet
tirlerinden o6zellikle s6zel siddet ile bas etme
konusunda yardimci olabilir.

Arastirmada daha Once siddete ugramis 147
hekime sorulmus ve verilen cevaplarda hekimlere
uygulanan siddetin sadece hastanin kendisi
tarafindan degil, yakini tarafindan da uygulandigi
tespit edilmistir. Benzer pek ¢ok arastirmada da
siddeti uygulayanin daha ¢ok hasta yakini oldugu
ifade edilmistir (12,13,14,15). Hastalik psikolojisi,
ihmal edildigini disinme, kotu iletisim,
tedaviden memnuniyetsizlik, asiri is yogunlugu,
uzun bekleme streleri gibi faktorler hasta ve
hasta yakinin siddet uygulama sebepleri arasinda
yer alirken ozellikle kéti haber alma durumu
daha c¢ok hasta yakinin siddeti uygulayan
olmasinin sebepleri arasinda olabilir (13).

Siddetle karsilasma durumunda hekimlerin %50
ila %73 oraninda bir sey yapmadiklarini saptayan
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¢alismalar vardir (13,16). Bizim ¢alismamizda ise
bu oran %8.3 olup, hekimler en fazla glivenlik
cagirdiklarini  ifade etmislerdir. Barlow ve
arkadaslari  tarafindan vyapilan ve  bizim
¢alismamizla benzer sonuglarin elde edildigi bir
calismada  kadinlarin  siddetle  karsilasma
durumunda glvenligi arama tepkisi erkeklere
gore daha yuksek bulunmustur (27). Bu konuda
Saglk Bakanligi tarafindan yurutilen hekimlere
yonelik USES (Uzaktan Saglik Egitim Sistemi)
egitimleri disinda hastanemizde ayrica tim saghk
personelinin yilda bir kez tamamlamasi zorunlu
olan HES (Hastane Egitim Sistemi) egitimleri de
mevcuttur. HES egitimleri ‘Calisan Haklari ve
Guvenligi’ ve ’is Saghgi ve Giivenligi’ konularini da
icermektedir. Hekimlere Saglk Bakanligi ve
hastaneler tarafindan verilen egitimler siddetle
karsilasma durumlarinda yapabileceklerini daha
iyi uygulamalari ve sahip olduklari 6zlik haklarini
daha iyi bilmeleri acgisindan yararh ve gereklidir.
Ayrica erkek hekimlerin siddete benzer davranis
ile karsilik verme cevabi kadinlara gore, kadinlarin
da ortamdan uzaklasma davranisi erkeklere gore
daha yiksektir (p:0.000). Bu sonuglar, kadin ve
erkek cinsiyeti arasindaki fiziksel, biyolojik,
psikolojik farkliliklardan kaynaklaniyor olabilir.

Arastirmaya katilan hekimlerin %66’s1, siddet
konusunda hastane tarafindan alinan tedbirleri
yetersiz bulmuslardir. Hekimlerin nerdeyse %90’i,
medyadaki haberlerin saglik calisanlarina olan
saygly! azaltici ve halki siddete yonlendirici etkisi
oldugunu ve yine %90’ina yakini mevcut saghk
politikalarinin siddeti arttirdigini diisinmektedir.
Ayrica hekimlerin neredeyse tamami caydirici
yasal dliizenlemelerin, yarisina yakini ise glivenlik
sayisinin artirilmasinin siddeti 6nlemek igin etkili
olabilecegini  belirtmistir.  Bu  oranlardaki
yukseklikler, saglikta siddet ile ilgili saghk politika
uygulayicilart ve hizmet sunuculari arasinda
glvensizlik ve kayglyi ortaya koymaktadir. Saghk
politikalarinin siddete  yonelik  caydiric
yaptirimlari barindirmasi ve hekimi koruyucu
adimlari icermesi icin hekimlerin ve yoneticilerin
gayretleri 6nemli olup bu politik destegin
hekimlerdeki kaygiy1 azaltmasi olasidir.

Sonug ve Oneriler

Calisma hayatinda basta saglk sektéri olmak
Uzere tim sektorlerde dnemli bir sorun olarak
karsimiza ¢ikan siddet, dinyanin pek c¢ok
yerindeki bireyi etkilemektedir. Ugradig fiziksel
siddet sonucu vyasamini kaybeden saglhk
cahsanlarinin  oldugu Ulkemizde de giderek
bliylimekte olan bir is saghg sorunudur.
Calismamizin sonuglari goz onlinde
bulunduruldugunda; her iki hekimden birinin
meslek hayati boyunca en az 1 kez siddete maruz
kalmasi oldukga ylksek bir orandir. Sagliktaki
siddet, saglk hizmetini sunan saglik calisanlarinin
meslek hayatlarini  ve psikolojik saghklarini
hizmetinin

olumsuz etkilemekte, saghk

verimliligini distrmektedir.

Calismamizin  popullasyonu olan arastirma
gorevlisi hekimler ¢ogu zaman olumsuz ve
yetersiz kosullarda, az sayida kisiyle, uzun saatler
boyunca calismak zorunda kalmaktadirlar. Bu
sirede hem egitimleri ile ilgili vyeterliligi
saglamaya hem de cok sayida hastanin tani,
teshis, tedavileri ile ilgilenmeye calismaktadirlar.
Bltuin bunlar arastirma gorevlilerinin cogu zaman
aile ve sosyal hayatlarindan fedakarliklarla
gerceklesmektedir. Saglhk hizmetinin
surdirilebilmesinde 6nemli bir rol oynamakta
olan arastirma gorevlisi hekimler, mesleklerinin
icrasi sirasinda olumsuz kosullara oldukga fazla
maruz kalmaktadir. Hasta ve hasta yakinlarina
yogun sekilde maruz kalan hekimlerin yasadiklari
her turlt siddet, kimi zaman hayatlarina, kimi
zaman mesleklerinden korkmalarina, bolim
degistirmelerine ve is doyumlarinin azalmasina
mal olmaktadir.

Saglk calisanlarina yonelik siddet konusunda
sorunlarin  giderilmesi, mesleklerini yerine
getirirken hekimlere giivenli ortamin ve saglk
cahsanlarina yonelik siddetin olasi sebeplerini
ortadan kaldirmak icin alinabilecek 6nlemlerin
onlemler

saglanmasi  gerekmektedir. Bu

saglanirken siddet eyleminin daha sik gézlendigi
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bolimlerigin ayri eylem planlari olusturulmali, bu

bolimlerin  fiziksel tasarimi, organizasyonu,

calisma  kosullari ve yonetimi Uzerinde

durulmahdir.

Yalnizca hekimlere degil tim saglk calisanlarina
yonelik siddeti dnlemek ve ydonetmek igin politika
ve stratejilerin gelistirilmesi ve desteklenmesi
hedeflenmelidir. Topluma yonelik siddet ve
turleri ile ilgili farkindahk ¢alismalari planlanmal,
siddet sikligini azaltmak icin hizmet ici ve
kamusal ve hukuksal

toplumsal egitimler,

diizenlemeler yapiimalidir.

Ulkemizde hekimlerde saglikta siddet konusuna
deginen pek ¢ok calisma bulunmaktadir. Hastanin
hem hekime gelinceye kadar yasadiklarinihem de
hekime geldikten sonraki kismini iceren saglikta
siddetin, degerlendirmemiz gereken pek c¢ok
boyutu vardir. Bu agidan bakildiginda ¢alismamiz,
yalnizca (Gglinci basamak bir hastaneyi ve
arastirma gorevlilerini  kapsadigl icin, ayrica
siddet sikhgini 6znel ifadelerle degerlendirdigi
icin kisithdir ve bir genelleme yapilamaz. Farkh
bolgelerde, birinci, ikinci ve Uclincli saglk
hizmetlerinde, hastayla iletisim halinde olan
diger saglik calisanlarini da igeren, siddetin
degerlendirilebilecegi bir olgegin de kullanildig
yeni calismalarla saglikta siddete yonelik daha iyi
yol alinabilecektir. Gelecekte temel bilimlerde
calisan hekimlerin de dahil edildigi ¢alismalarla,
siddetin hekimlerin brans secimlerinde etkili
oldugunu gosteren calismamiz gelistirilebilir.
Ayrica siddet konusundaki egitimlerin sadece
teorik olarak degil, farkli disiplinlerin de iginde
bulundugu egitimler seklinde ve farkl tekniklerle
(oyunlastirma, vaka tartismasi vb.) becerilerin
arttirllmasina tasarlanmasi

yonelik sorunun

¢6zUmd icin 6nemli bir adim olabilecektir.

Bilgilendirilmis Onam:
onam alinmistir.

Katilimcilardan yazih

Cikar Catismasi: Yazarlar gikar gatismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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0Oz

GiRiS ve AMAC: Gebelerde degisen siddetlerde akne vulgaris
klinigi gorilebilmektedir. Bu galismamanin amaci; A vitamini
seviyesi ve vicut kitle indeksi (VKI)'nin gebelerde akne
olusumu Uzerine etkisi olup olmadigini arastirmaktir.
YONTEM ve GERECLER: Calismaya gebeligin ikinci
trimesterinde bulunan aknesi olan 40 kadin ve aknesi
olmayan 38 kadin dahil edilmistir. Akne tanisi “Global Akne
Derecelendirme Sistemi (GADS)” ‘ne gore yapilmigtir. Serum
vitamin A dlzeyine Elabscience (USA) marka ELISA kiti ile
bakilmistir. istatistiksel analizlerde anlamlilik p<0,05 olarak
kabul edilmistir.

BULGULAR: Gruplarin yas ortalamasi, gravida, gebelik sayisi,
aclik kan sekeri, hemoglobin diizeyleri benzer olarak
bulunmustur. Akneli grupta tim katilimcilar hafif ve orta
siddette akne tanisi almistir. Aknesi olan gebe grubunda A
vitamini dizeyi (94,41+16,47) kontrol grubuna
(101,37+12,75) gore daha dusik olarak tespit edilmistir
(p=0,002). VKI akne vulgarisli gebe grubunda daha yuksek
bulunmustur (p=0,000). VKI ile vitamin A diizeyi arasinda
negatif yonde dusik diizeyde dogrusal iliski saptanmistir (r=
-0,273; p=0,017).

TARTISMA ve SONUC: Gebelerde akne olusumunda vitamin
A eksikliginin  ve VKI yiksekliginin roli olabilecegi
distnilmektedir. VKI yliksekliginin; dogrudan vya da A
vitamini diisikligline sebep olarak akne vulgaris gelisimine
sebep olabilecegi kanaatine varilmigtir.

Anahtar Kelimeler: Gebelik, Akne Vulgaris, Vitamin A

Abstract

INTRODUCTION: Acne vulgaris clinic of varying severity can
be seen in pregnant women. The purpose of this not
working is; It is to investigate whether vitamin A level and
body mass index (BMI) have an effect on pregnant women.
METHODS: Forty women with acne in the second trimester
of pregnancy and 38 women without acne were included in
the study. Acne diagnosis was made according to the
"Global Acne Rating System (GADS)". Serum vitamin A level
was measured with the Elabscience (USA) brand ELISA kit.
In statistical analysis, significance was accepted as p <0.05.
RESULTS: Average age, gravida, number of pregnancies,
fasting blood glucose, hemoglobin levels of the groups were
found to be similar. In the acne group, all participants took
the place of mild to moderate acne diagnosis. The level of
vitamin A in the pregnant group with acne (94.41 + 16.47)
was found to be lower than the control group (101.37 +
12.75) (p =0.002). Pregnant with acne vulgaris in BMI higher
place (p <0.0001). It is limited to the negative low margin
between BMI and vitamin A level (r =-0.273; p = 0.017).
DISCUSSION and CONCLUSION: It is thought that vitamin A
deficiency and high BMI may play a role in the formation of
acne in pregnant women. BMI height; It has been concluded
that acne vulgaris develops directly or as a cause of low
vitamin A.

Keywords: Pregnancy, Acne Vulgaris, Vitamin A

GIRIS

Akne vulgaris deride komedon, papil, pustdl,
nodil ve/veya kistlerle seyredebilen kronik

inflamatuvar deri hastaligidir. Etyolojisi net

olarak bilinmemektedir. Temel kabul goren

mekanizma; foliktler hiperkeratinizasyon,
androjen hipersensivitesi, asiri sebum
salgilanmasi, Propionobacterium Acnes,
Stafilococcus  epidermis  gibi  bakterilerin

kolonizasyonu ile olusan inflamasyondur (1,2).

Gebelik immunolojik, vaskiler, hormonal ve
metabolik degisikliklerin meydana geldigi bir
slrectir. Gebelikte gozlenen deri degisiklikleri;
gebelikte gozlenen fizyolojik deri degisiklikleri,
gebelige 06zgl dermatozlar ve gebelige 06zgl
olmayan dermatozlar seklindedir (3,4).

Gebelikte akne vulgaris genellikle ilk trimesterde
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duzelir, ancak lglncil trimesterde koétilesebilir.

Bu durum maternal androjen

konsantrasyonlarinin artmasi, sebum
Uretimininin artmasi (5) hormonal degisiklikler ve
imminolojik faktorlerle iligkilidir. Akne 6ykisu
olan hastalar, hamilelik sirasinda akne

gelistirmeye daha yatkindirlar (6).

A vitamini; Ozellikle biiyiime, normal bagisiklik
fonksiyonu, epitel bitinlGga, kirmizi kan hiicresi
Uretimi, bagisikhk ve tGreme icin gereklidir (7,8).
Embriyolojik gelisim igin gereklidir (9). A vitamini
hayati oneme sahip antioksidan ve
antiinflamatuar ozelligi olan yagda eriyen bir
vitamindir ~ (10,11). Dasik A
konsantrasyonu, hiicre

vitamini
deskuamasyonuna,
foliktler hicrelerin yapiskanhginin artmasina ve
keratin Gretimine yol agmaktadir. A vitamini bu
ozellikleri nedeniyle akne siddetini
etkilemektedir (12). A vitamini eksikliginde
olusan cilt hastaliklarinin tedavisinde
antiinflamatuar 6zelligi nedeniyle vitamin A

tedavisi verilmektedir (12,13,14).

Diyetin akne Uzerindeki etkisi son yillarda bir
tartisma konusu olmustur. Bu nedenle, akne
hastalarinda bu iliskiyi agiklamak igin vitamin ve
mineral seviyelerini degerlendiren az sayida
¢alisma bulunmaktadir. Bu calismalardan farkli
sonuglar elde edilmistir (15,16). Akneli hastalarda
akne tedavisinde kullanilan retinol baglayic
protein seviyesi ve A vitamini seviyesinde
disuklik saptanan arastirma bulunmaktadir (17).

VKi ile akne arasindaki iliski sinirli sayida
arastirma olmasi nedeniyle belirsizdir. VKI'i disiik
olanlarda akne riskinin az oldugu yilksek VKI'i
olanlarda akne riskinin yliksek oldugunu gosteren
calismalar (18,19); VKI ile akne siddeti arasinda
iliski tespit edilmeyen arastirmalar (20)
bulunmaktadir. Asirt VKi'nin yag dokusunun
Ostrojen Uretimini artirdigini, 6strojenlerin de
sebum Uretimini azaltarak ve antiandrojenik etkili
gostererek akne olusumundan korudugunu
bildiren yayinlar da bulunmaktadir (21).

Calismamizin amaci; gebelerde akne olusumu ile

A vitamini dlzeyi ve VKI arasindaki iliskiyi
incelemektir.

GEREG ve YONTEMLER

Kadin Hastaliklari ve Dogum poliklinigine
basvuran, gebeligin ikinci trimesterinde olan,
arastirmaya katilmayi kabul eden 40 akneli, 38
aknesiz gebe calismaya dahil edilmistir. Tani
almis diabetes mellitusu olanlar, sirrenal bez
hastaligi olanlar, gebelikten 6nce polikistik over
sendromu tanisi alanlar, tiroid fonksiyon
bozuklugu olanlar, kronik gastrointestinal sistem
hastaligi olanlar, kronik ila¢ kullanimi olanlar,
gebelik slrecinde ve (¢ ay oncesi multivitamin
destegi alanlar calisma disi birakilmistir. Akne
tanisi ve siddeti klinik olarak “Global Acne
Grading System (GAGS)” skorlama sistemi ile
degerlendirilmistir. GAGS’a gore; yliz, gogis sirt
bolgesinin Ust kismi alti parcaya bdlilinerek,
bolgenin genislisi ve o bolgede bulunan
pilosebase Unitenin yogunlugu ve dagilimi goz
oniline alinarak, her bolgeye bir katsayi (alin, sag
yanakve sol yanak=2, burun ve ¢ene=1, gogiis ve
sirt Gst kisim=3) verilmistir. Akne lezyonlari da
tiplerine gore 0-4 arasinda derecelendirilmistir
(lezyon yok=0, >1 komedon=1, >1 papiil=2, >1
plstiil=3, 21 nodil=4). Her boélge ayri ayri
degerlendirilerek, o bélgede bulunan en siddetli
lezyontipine goére aldigi skor ile o bdlgenin
katsayisi carpilarak her bolge icin bir skor
saptandiktan sonra, alti bolgenin skorlarinin
toplami ile global akne skoru hesaplanmaktadir.
Toplam skor 0-44 arasinda degismekte, global
akne skoruna gore akne siddeti belirlenmektedir
(0 puan=akneyok, 1-18 puan=hafif siddette akne,
siddette akne,31-38
puan=siddetli akne, >39 puan=¢ok siddetli akne)
(22).

19-30 puan=orta

Dahil edilen olgulardan 12-14 saatlik aclik sonrasi
EDTA’L tlpe vendz kan 6rnegi alinmistir. Alinan
kanlar bekletilmeden 30 dakika icinde sogutmali
santrifijde duslk devirde santrifiij edilerek
plazma ayrilmistir. (Hettich Zentifugen D.78532;
Tuttlingen, Almanya). Kit 6lcim aralig 30 mg/dI-
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80 mg/dl olarak alinmistir. Ayrilan plazma
ornekleri ¢alisma gilinline kadar -20 derecede
saklanmistir. Calisma giini 6rnekler oda Isisinda
¢Ozdirilmugstir. A vitamini Elabscience (USA)
marka ELISA kiti ile c¢ahsilmistir. Calisma kit
prospektisinde belirtildigi sekilde yapilarak 450
nm dalga boyunda okutulan absorbanslar ile
hesaplanmistir.

Katilimcilar ayakkabisiz ve sadece hafif giysiler
giymis olarak vicut agirliklari o6l¢ilmastir.
Ayakta olduklari pozisyonda boy olcimleri
yapimistir. Vicut kitle indeksi, her katihmcinin
kilogram cinsinden viicut agirhginin, metre kare
cinsinden boyuna béliinmesiyle hesaplanmistir.

Calisma icin arastirma yapilan hastaneden
“2016/45” protokol numarasi ile etik kurul onayi
alinmistir.

istatistiksel Analiz

Calisma verileri 40 akne olan ve 38 akne olmayan
olmak Uzere toplam 78 kisiden olusmaktadir.
Analizler IBM SPSS Statistics 23 paket programi
Uzerinden yapilmistir. iki Bagimsiz kategorik
degisken arasindaki iliskiler Ki Kare analizi ile
yorumlanmistir. iki bagimsiz grup arasindaki
farkhliklar normal dagilim gosteren degiskenler
icin Bagimsiz Orneklem T Testi, normal dagilim
gostermeyen degiskenler igin ise Mann Whitney
U testi ile incelenmistir. iki bagimsiz sayisal
degisken arasindaki iliski normal dagilim
gosteren degiskenler icin Pearson Korelasyon
normal dagilmayan degiskenler icin ise
Spearman’s Rho korelasyon katsayisi ile
istatistiksel

yorumlanmistir. Analizlerde

anlamlilik 0,05 diizeyinden yorumlanmistir.
BULGULAR

Calisma grubunun yas ortalamasi 284, kontrol
grubunun  yas ortalamasi  29%4  olarak
bulunmustur. Calisma grubundaki gebelerin
tamami GAGS’a gore degerlendirildiklerinde hafif
ve orta siddetli akne tanisi almistir. Siddetli ve ¢ok
sidddetli aknesi olan hastaya rastlanmamistir.

Tablo 1 incelendiginde; akne wvulgarisi olan
gebelerde A vitamini dizeyi daha disik tespit
edilmistir (p=0,002). Ayrica VKI aknesi olan grupta
daha yiiksek saptanmistir (p=0,000).

Tablo 2 incelendiginde akne vulgarisi olan gebe
grubunda VKl ile vitamin A diizeyi arasinda duslik
dizeyde negatif yonde iliski gortlmustir (r= -
0,273; p=0,017)

Calisma ve kontrol gruplarinda A vitamini, VKI
duzeyleri Grafikl, Grafik 2, Grafik 3’de
gosterilmistir.

Grafik 1. Gruplardaki A vitamini diizeyi (p=0,002)
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Grafik 2. Gruplardaki VKI Degerleri. P=0,000

25,0 akneyok

20,0

00O O
COMOMm

akne

Grafik 3. Gruplardaki A Vitamini, VKI arasindaki iliski (r= -
0,273; p=0,017)
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Tablo 1. Gruplara Gore Parametrelerin incelenmesi

Akne (+) (n=40)

Kontrol (n=38)

Test P
Istatistigi
Medyan Medyan
Ort.£S.S. (Min-Mak.) Ort.+£S.S. (Min-Mak.)
Yas (yil) 28+4 29(18-36) 29+4 30(20-39) -0,929° 0,356
Gravida 2,13£1,25 2(0-6) 2,09+1,42 2(0-6) 4,866¢ 0,088
Gebelik Haftasi 1943 19(14-25) 1943 18(13-24) -0,483b 0,629
A Vitamini 104,12 98,61 b -
(mg/L) 94,41+16,47 (60,02-121) 101,37+12,75 (79,86-120,5) -0,015 0,002
(H/?jl) 9,5 12,2
9 11,846.45 (8,3-13,6) 12,2442 (9,3-15,3) 11,1420 0,253
AKS 95 102 i b
(mg/dI) 101,4+16,2 (119265) 101,6:16,4 (121+71) 1113 0,552
21,2 19,4 a *
VKI (kg/m?) 21,1+0,9 (18.8-23) 19,7+£0,9 (18.2-22) 6,442 0,000
Tablo 2. Gruplara Gére VKl ile Yas, Gebelik Haftasi, A Vitamini Arasindaki iliskilerin incelenmesi
Akne (+) Kontrol
VKI(kg/m?) VKI(kg/m?)
Yas (31 -0,2852 0,3262
as (y1
0,082 0,140
) -0,1672 0,021°
Gebelik Haftas1
0,317 0,900
o -0,273P 0,283°
A Vitamini (mg/L)
0,017* 0,076
-0,189%a 0,032a
ravi
Gravida 0,245 0,089

a:Pearson Korelasyon b:Spearman’s Korelasyon *:p<0,05 (Istatistiksel olarak anlaml)

TARTISMA

Literatlire bakildiginda akne ile ilgili cok sayida

r Iliski Diizeyi Iliski Yonii
0,00 Tliski yok . .
0,01-0,29 Diisiik r= - ise negatif
0,30-0,69 Orta r= +lilslik;l)ozitif
0,70 - 0,99 Yiiksek ki
1,00 Miikemmel iligki

gebelik sirasinda akne olusumu incelenmistir

(23,24).
incelenmistir. Gebelerde

¢alisma bulunmaktadir. Ancak Birka¢ ¢alismada,
I ————
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orta siddetli akne tespit edilmistir. Aknesi olan
gebe grubunda A  vitamini  dizeyinin
(94,41+16,47) kontrol grubuna (101,37+12,75)
gore daha distk oldugu belirlenmistir (p=0,002).

2016-2019 yillari arasinda 18 yas Ustl gebelerin
incelendigi Tirkiye’de vyapilan ¢ok merkezli
calismada; gebelikte siddetli akne goérilme
olasiliginin az oldugu ve gebelik éncesi VKi yiiksek
olan hastalarda akne vulgaris olasiliginin daha
edilmistir (25).
Arastirmamizda akne vulgarisli gebelerde VKI

fazla oldugu tespit

degeri daha yilksek olarak bulunmustur
(p=0,000).

Gebelikte, fetlisteki bliyiime ve doku bakimi ve
maternal  metabolizma igcin A  vitamini
gerekmektedir. Diinya Saghk Orgiiti gebelik
sirasinda veya endemik vitamin A eksikligi
bulunan bolgelerde emzirme doéneminde
herhangi bir zamanda rutin A vitamini takviyesi
Oonermektedir. Gebelikte ciddi eksiklik (<0.2 mg/
L) orani% 29.57 ‘dir. (26). Calismamiza dabhil
edilen gebelerde ciddi vitamin A eksikligi olmadigi
belirlenmistir.

El Akawi et al.in calismasinda akneli hastalarda
hem A hem de E vitamini diizeylerinin; kontrol
grubuna gore dislik oldugu, ayrica siddetli akne
hastalarinda hafif siddetteki akne hastalariyla
karsilastirildiginda daha dusiik seviyelerde
oldugu tespit edilmistir. Calisma sonucuna gore;
antiinflamatuar etkisi nedeniyle A vitamini
seviyesinin distk oldugu ileri stirGImustur (27).
Tirkiye’de P. Ozuguz et al. in yaptig1 94 akneli ve
cinsiyet olarak  eslestirilmis 56  saglikh
katilimcidan olusan galismada; akne siddeti ile A
vitamini dizeyi arasinda iliski bulunmamistir.
Calisma grubundaki vitamin A dizeyi kontrol
grubuna gore daha disiik tespit edilmistir
(p=0,001) (28). Alicja Kucharska ve arkadaslari
tarafindan yapilan 100 hastay! iceren diger bir
¢alismada da benzer sekilde, A vitamini diizeyi
akne vulgarisi olan hastalarda disik saptanmistir
(29). 2017 yilinda yapilan diger bir calismada; yas
ve cinsiyet acisindan benzer toplam 96 hafif

siddetli ve orta siddetli akneli hastanin dahil
edildigi bir arastirmada vitamin A diizeyi ¢alisma
grubunda daha disiik tespit edilmistir (p<0,05)
(30). Gebeleri dahil ettigimiz arastirmamizda da
vitamin A diizeyi ile akne vulgaris arasinda bu
calismalarla ayni sonug elde edilmistir

Vitamin A eksik oldugunda adipositlerde
apoptozun inhibisyonunda artis olmaktadir
(31,32). Serum vitamin A diizeyinin diisiik olmasi
yuksek BMI ile iliskili oldugunu distuntlmektedir
(33,34). Diger varsayim; obezitenin oksidatif
strese neden oldugu ve antioksidan besin olan
vitamin A dlzeyinin bu nedenle azaldigidir
(35,36). A vitamini viicut yag kitlesini ve dolayli
olarak da VKI degerini etkilemektedir (37).
Yaptigimiz arastirmada akne vulgarisli grupta VKI
degeri ile A vitamini diizeyi arasinda negatif
yonde anlamli iliski saptanmistir. VKI degeri
arttikca A vitamini diizeyinde azalma gorilmustir
(grafik 3).

Calismamizin eksik yonu; arastirmamizda siddetli
ve c¢ok siddetli akne tanisi alan gebeler
olmadigindan akne siddeti ile A vitamini ve VKI
arasindaki iliski hakkinda yorum

yapilamamaktadir.

Sonuc olarak akne vulgarisli gebelerde A vitamini
dizeyinde disuklik ve A vitamini dizeyi ile VKI
arasinda iliski tespit edilmistir. Gebelikte A
vitamini acisindan yeterli beslenme ve VKI
degerinin Kontrol altinda tutulmasiyla akne
vulgaris  olusumunun ©6nline gegilebilecegi
distndlmektedir.

Bilgilendirilmis Onam: Katilimcilardan yazili
onam alinmistir.

Cikar Catismasi: Yazarlar g¢ikar gatismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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Oz

GIiRi$ ve AMAG: Bu calismanin amaci, insan ve hayvanlar
acisindan 6nemli bazi patojenik bakteri ve mantarlara karsi,
hidrodistillasyon yontemi ile elde edilen ve GC-MS yéntemi
aile ayristirilan 18 gesit ugucu yagin minimum inhibitor
konsantrasyon degerlerini arastirmaktir.

YONTEM ve GEREGLER: Achillea gypsicola (Asteraceae), Ruta
graveolens L. (Rutaceae), Satureja hortensis L. (Lamiaceae),
Thymbra spicata L. (Lamiaceae), Achillea biebersteinii Afan.
(Asteraceae), Artemisia santonicum L. (Asteraceae),
Foeniculum vulgare. (Umbelliferae), Origanum acutidens
(Lamiaceae), Thymus fallax (Lamiaceae), Inula graveolens L.
(Asteraceae), Dorystoechas hastata (Lamiaceae), Crambe
orientalis L. (Brassicaceae), Narenciye cinensis L.
(Rutaceae), Satureja spicigera (Lamiaceae), Lavandula
stoechas L. (Lamiaceae), Satureja montana L. (Lamiaceae),
Vitex agnus-castus L. (Verbenaceae), Origanum majorana L.
(Lamiaceae).

BULGULAR: GCalismamizda yaglar dort bakteri ve (ic mantara
karsi test edildi; Acinetobacter baumanii ATCC 49139,
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Staphylococcus
aureus ATCC 29213, E. coli ATCC 25923, Candida albicans
ATCC 14053, Candida glabrata ATCC 15126, Candida
parapsilosis ATCC 22019 mikroorganizmalarinin yaglara karsi
minimum inhibitér konsantrasyonu bulundu. A. gypsicoala,
R. graveolens, S. hortensis, T. spicata, O. majorana ve V.
agnus iki dillisyon tekrarinda da bulunan en etkili yaglardir.
TARTISMA ve SONUG: GCalismamiz, bu yaglarin hem insan
hem de hayvan vyaralarinin antibakteriyel ve antifungal
tedavisine ek olarak kullanilmasinin faydali olacagi
duslncesiyle gergeklestirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Asi, Cocuk, Hepatit A, Seroprevalans

Abstract

INTRODUCTION: Aim of this study is investigate the effect
and MIC values of some essential oils, purified by
hydrodistillation method, in some of the pathogenic
bacteria and fungi.

METHODS: Achillea gypsicola Hub.
graveolens L. (Rutaceae), Satureja hortensis L.
(Lamiaceae), Thymbra spicata L. (Lamiaceae), Achillea
biebersteinii Afan. (Asteraceae), Artemisia santonicum L.
(Asteraceae), Foeniculum vulgare Mill. (Umbelliferae),
Origanum acutidens (Hand-Mazz.) (Lamiaceae), Thymus
fallax Fisch. & C.A. Mey. (Lamiaceae), Inula graveolens L.
(Asteraceae), Dorystoechas hastata Boiss. & Heldr. Ex
Bentham (Lamiaceae), Crambe orientalis L. (Brassicaceae),
Citrus cinensis L. (Rutaceae), Satureja spicigera (C. Koch)
Boiss. (Lamiaceae), Lavandula stoechas L. (Lamiaceae),
Satureja montana L. (Lamiaceae), Vitex agnus-castus L.
(Verbenaceae), Origanum majorana L. (Lamiaceae)
(Rutaceae).

RESULTS: In our study oils were tested against four bacteria
and three fungi. The minimum inhibitory concentration and
minimum bactericidal concentration values of oils on
Acinetobacter baumanii ATCC 49139, Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853, Staphylococcus aureus ATCC
29213, Eescherichia coli ATCC 25923, Candida albicans
ATCC 14053, Candida glabrata ATCC 15126, Candida
parapsilosis ATCC 22019 microorganisms was found.
DISCUSSION and CONCLUSION: It is aimed to find MIC
values of oils by adding resazurin dye as a redox indicator.

(Asteraceae), Ruta

Keywords: Bacteria and Yeasts, Essential oils, MIC, REMA

INTRODUCTION

Its known that essential oils or volatile oils have
antibacterial, antifungal, anti carcinogenic and
anti stress effects on body (1-3). Antimicrobial

effects of oils have been used in alternative
medicine since ancient times (4). Essential oils
can be purified by methods such as steam
distillation, hydrodiffusion, hydrodistilation or
solvent extraction (5). Antimicrobial activity of
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volatile oils presents an increasing interest in the
recent years and there are studies about the
effectiveness of oils on multidrug resistant strains
(6). There are studies that focused on use of
essential oils in cosmetic, food and
pharmaceutical industry too. Many studies in the
last years focused on the beneficial properties of
the essential oils, including antibacterial and
antifungal properties, research field of essential
oils has a wide range (7).

Common use of unnecessary antibiotics to
organisms resulted with high resistance against
them. However, essential oils are antimicrobial
agents that can be used to prevent bacterial
resistance in drug unnecessary cases (8).
Essential oils are natural treatment agents in the
past and probably in the future so investigating
the antimicrobial activity of essential oils are
important for the future treatments (9). A large
part of the population in our country who cannot
access or choose modern medicine uses natural
treatment methods (10).

Some methods are used for detecting the
antimicrobial effects of oils. The techniques used
in the determination of antimicrobial activity are
examined under two headings; as diffusion and
dilution methods. MIC values of essential oils can
be determined by dilution method. Disk diffusion
is the most commonly used method for
determining the antimicrobial activity of
essential oils although this method is suitable for
determining the presence of antimicrobial
activity of essential oils, it is not suitable for
comparing the results with published data (11).

The microdilution method is easy to carry out,
standardized and inexpensive.

Therefore, it is more effective using of the
microdilution method (12).

Aim of this study is investigate the effect and MIC
values of some essential oils purified by
hydrodistillation method, in some of the
pathogenic bacteria and fungi. Achillea gypsicola

Hub. (Asteraceae), Ruta graveolens L.
(Rutaceae), Satureja hortensis L. (Lamiaceae),
Thymbra spicata L. (Lamiaceae), Achillea
biebersteinii Afan.

santonicum L. (Asteraceae), Foeniculum vulgare

(Asteraceae), Artemisia

Mill. (Umbelliferae), Origanum acutidens (Hand-
Mazz.) (Lamiaceae), Thymus fallax Fisch. & C.A.
Mey. (Lamiaceae), Inula graveolens L.
(Asteraceae), Dorystoechas hastata Boiss. &
Heldr. Ex Bentham (Lamiaceae), Crambe
orientalis L. (Brassicaceae), Citrus cinensis L.
(Rutaceae), Satureja spicigera (C. Koch) Boiss.
(Lamiaceae), Lavandula stoechas L. (Lamiaceae),
Satureja montana L. (Lamiaceae), Vitex agnus-
castus L. (Verbenaceae), Origanum majorana L.
(Lamiaceae) (Rutaceae) oils were tested against
four bacteria and three fungi; Acinetobacter
baumanii ATCC 49139, Pseudomonas aeruginosa
ATCC 27853, Staphylococcus aureus ATCC 29213,
E. coli ATCC 25923, Candida albicans ATCC 14053,
Candida glabrata ATCC 15126, Candida
parapsilosis ATCC 22019 microorganisms,
minimum inhibitory concentration, minimum
bactericidal concentration was found. It is aimed
to find MIC values of oils by adding resazurin dye
as a redox indicator.

METHODS
Plant Material and Isolation of Essential Oils

Flowering stages of A. gypsicola, R. graveolens, S.
hortensis, T spicata, A. biebersteinii, A.
santonicum, F. vulgare, O. acutidens, T. fallax, I.
graveolens, D. hastata, C. orientalis, C. cinensis,
S. spicigera, L. stoechas, S. montana, V. agnus, O.
majorana were collected from different localities
in Turkey between June 2017 and August 2019.
Then 500 g was hydrodistilled for 4 h using a
Clevenger-type apparatus. Hydrodistillation of 18
oilsyielded 0.9,0.8,1.1,0.7,1.5,0.5,0.6,0.5, 1.4,
1.7,1.9,0.6,2.1,1.9,0.8,2.2,2.1 and 1.5% (w/w)
of plant essential oil based on dried parts of the
tested plants, respectively. The drying of the
plant essential oils was done with anhydrous
Na2S04. The plant essential oils were stored in a
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freezer at 4°C during testing.

Gas Chromotography/mass Spectrometry (GC
and GC/MS Analysis)

Gas chromatography/mass spectrometry
(GC/MS) method is gold standard for analysis of
oil spill samples correlation analysis. GC and
GC/MS analyzes of essential oil were prepared
using the literatiire (13-28)

Test Microorganisms

Oils were tested against four bacteria and three
fungi; Acinetobacter baumanii ATCC 49139,
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853,
Staphylococcus aureus ATCC 29213, E. coli ATCC
25923, Candida albicans ATCC 14053, Candida
glabrata ATCC 15126, Candida parapsilosis ATCC
22019 microorganisms.

Microdillussion Procedure

Preparation of yeast and bacteria. The yeasts to
be studied are set at 0.5 McFarland. Oil
preparation. 1000 pl of ethanol, 10 ul of each oil
is placed, vortexed. Preparation of dilutions.
1/1000 stok solutions are prepared from yeast
cultures. 1/20 stok solutions are prepared for
bacterial cultures. Preparation of microplates.
100 pl of medium added in each well, 100 pl of
oil stock solution added into the first well. 100 pl
are diluted with serial dilutions. 100 pl of yeast
suspension added at last in each well. Incubated
at 37°Cfor 48 h. After 48 hour resazurin dropped.

4. Finding MIC Values with Resazurin

0.001 g of resazurin dissolve in 10 ml of sterile
distilled water and filtered. It can be stored at +4
°C degrees for 1 week and the value is
determined by adding 10 microliters of resazurin
prepared to each well. Active bacterial cells
reduce the non-fluorescent resazurin (blue) to
the fluorescent resorufin (pink) which can be
further reduced to hydroresorufin.

RESULTS

Chemical composition of the plants are found
with GC/MS method and given in the table 1 with
literature.

DISCUSSION

Essential oils are known to contain some
components that inhibit the metabolic activities
of bacteria, molds and yeasts. Their antimicrobial
activities are based on phenolic terpenoid
components (thymol, carvacrol, eugenol),
aldehydes and organic acids (29). Over 1500 or
more plants have been reported to have
antimicrobial effects in the literature. As doses
that provide the desired antimicrobial effect
exceed sensory acceptable limits, their use as a
preservative in foods or their use in treatment
are limited (30). For this reason, studies to
determine the amount of essential oils minimum
inhibitory concentration is very important they
will be treatment choice for the clinicians in the
the future.

Resazurin is one of the effective methods in

diagnosing the minimum inhibitory
concentration due to the bacteria's ability to
metabolize resazurin at such high concentrations

(31).

It has been determined that some essential oils
should have various restrictions on their use. For
example, undiluted essential oil produced a
phototoxic effect in mice and pigs. It has been
reported that after ingestion of 15 g of essential
oil in adults, convulsions, cramping of the jaw
muscles and foaming in the mouth develop and
disappear within 48 hours (32-34). Therefore, it
is important to determine the amount of
minimum inhibitér concentration of essential oils
to avoid problems such as overdose, in traditional
treatments. Hong et all. use Pinus densiflora,
Pinus koraiensis and Chamaecyparis obtusa
against  Salmonella  typhimurium, Listeria
monocytogenes, Escherichia coli, Staphylococcus
aureus, Klebsiella pneumonisa and Candida
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albicans with disk diffusion method in different
concentrations and they found that P. densiflora
and C. obtusa have antibacterial effects, P.
koraiensis and C. obtusa have antifungal effects
(35).

Sai”’dana et all. use Tamarix boveana oil against
six gram positive and gram negatice bacteria and
four fungi; S. aureus, E. coli, Pseudomonas
aeruginosa, Micrococcus lutens, S. typhimurium,
Fusarium oxysporum, Aspergillus niger. T.
boveana volatile oils exhibited an interesting
antibacterial activity except P. aeruginosa no
antifungal activity was detected with this oil (36).

Rota et all. use Thymus vulgaris, Salvia sclarea,
Salvia  officinalis, Lavandula  angustifolia,
Rosemarinus  officinalis, Satureja montana
against S. typhimurium, Salmonella enteridis,
Shigella flexneri, L. monocytogenes, S. aureus, E.
coli. esc. And they found S. montana and T.
vulgaris were the most inhibitory oils examined.
The MIC was lower for the gram-positive bacteria
(L. monocytogenes and S. aureus) than for the
gram-negative bacteria (Salmonella enteritidis, S.
typhimurium, E. coli 0157:H7, Yersinia

enterocolitica, and S. flexneri) (37).

Looking at the data we have, it is possible to say
that A. gypsicoala, R. graveolens, S. hortensis, T.
spicata, O. majorana and V. agnus are the most
effective oils against; E. coli, P. aeruginosa and C.
albicans. F. vulgare, C. orientalis, C. cinensis, S.
spicigera, L. stoechas, S. montana in less effective
oils on E. coli, P. aeruginosa and C. albicans. While
the most effective oil for yeast species except for
C. parapsilosis is found as O. majorana, the
effectiveness of this oil against C. parapsilosis has
not been determined. Again, among the 18 oils in
our study, there is no oil effective against A.
baumanii and S. aureus. C. glabrata showed the
highest resistance to whole oils (found resistant
to; F. vulgare, O. acutidens, T. fallax, I. graveolens,
D. hastata, C. orientalis, C. cinensis, S. spicigera).

Conclusion

The use of traditional oils in treatments is a
known fact for centuries. In our study, we tried
some of the oils used for therapeutic purposes in
our country against bacteria that have high
pathogenic properties in humans and animals. It
seems A. gypsicoala, R. graveolens, S. hortensis,
T. spicata, O. majorana and V. Agnus oils are very
promising for the treatment of the E. coli, P.
aeruginosa and C. albicans. They can be use novel
therapeutic strategies. When these results are
evaluated, it has been revealed that these species
may be among the potential biological materials
that may assist or alternative to antibiotics or
antifungals after the necessary tests have been
carried out.

Special thanks to the identification of plant
materials was made by XX, department of
biology, faculty of art and science, XX University.
The voucher specimens of these plants have been
deposited in the herbarium of XX University.
Aerial parts of the plants were dried in shade
before processing with a grinder and XX from XX
University XX department.
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Tablo 1. Chemical composition of essential oils

Plant Composition % References
Achillea biebersteinii 1,8-Cineole 38.1 Cakir et al.??
Afan. Camphor 23.6
(Asteraceae) Borneol 5.9

a-Terpineol 5.2
Achillea gypsicola Hub. 1,8-Cineole 22.01 Kordali et al.?8
(Asteraceae) Camphor 40.17

Piperitone 11.29

Borneol 9.50
Artemisia santonicum L. Camphor 36.6 Ferrante et al.*®
(Asteraceae) 1,8-Cineole 10.2

a-thujone 10.1

Borneol 45
Crambe orientalis L. 2-Methyl-5-hexenenitrile  19.5 Razavi et al.?’
(Brassicaceae) 3-Butenylisothiocyanate 15.0

Benzyl cyanide 16.9

Octyl octanoae 4.8
Citrus cinensis L. Limonene 91.14 Kirbaslar et al.?
(Rutaceae) Myrcene 1.30

Octanal 1.38

Sabinene 0.95
Dorystoechas hastata 1,8-Cineole 16.6 Kan et al.®
Boiss. & Heldebr. Ex Borneol 15.0
Bentham B-pinene 9.7
(Lamiaceae) a-pinene 8.3

Trans-dihydrocarvone 79.62 Vieira et al.*6

Anethole 12.19
Foeniculum vulgare Mill. ~ Fenchone 3.65
(Umbelliferae) Estragole cis-anethole 2.89

Methyl nonadecanoate
Inula graveolens L. Bornyl acetate 60.43 Karan et al.?°
(Asteraceae) Caryophyllen oxide 11.58

Borneol 11.34

d-Cadinol 4.89
Lavandula stoechas L. Linalol 35.69 Khavarpour et al.t’
(Lamiaceae) Borneol 14.99

1,8-Cineole 11.45

Camphor 4.32
Origanum acutidens Carvacrol 61.8 Gulec et al.?*
(Hand-Mazz.) p-cymene 155
(Lamiaceae) y-terpinene 14

Borneol 1.2
Origanum majorana L. Terpinen-4-ol 34.1 Amor et al.*®
(Lamiaceae) a-Terpinene 19.2

endo-Fenchyl-acetate 9.8

Terpineol 8.9
Ruta graveolens L. 1-nonene 19.2 Chaaban et al. 1
(Rutaceae) 2-undecanone 16.2

1-Pentadecene 12.6

2-nonanone 11.9
Satureja hortensis L. Thymol 72.18 Usanmaz Bozhuyuk et
(Lamiaceae) p-cymene 9.74 al.?

y-terpinene 7.61

Carvacrol 7.29
Satureja spicigera Carvacrol 90.25 Usanmaz Bozhuyuk et
(C.Koch) Boiss. p-cymene 412 al.?
(Lamiaceae) y-terpinene 2.58

B-bisabolene 1.38
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Satureja montana L. Carvacrol 71.31 Usanmaz Bozhuyuk et
(Lamiaceae) y-terpinene 11.87 al.?

p-cymene 6.06

B-Caryophyllene 4.70
Thymus fallax Fisch. & Carvacrol 51.26
C.A. Mey. B-Caryophyllene 5.25 Kotan et al.?®
(Lamiaceae) y-Cadinene 5.13

1,8-Cineole 5.12
Thymbra spicata L. Carvacrol 63.23 Kirkan et al. 8
(Lamiaceae) y-Terpinene 18.94

p-Cymene 8.31

a-Terpinene 2.45
Vitex agnus-castus L. a-pinene 39.44 Rezaei et al.*®
(Verbenaceae) B-Terpinyl acetate 30.62

Caryophyllene 8.96

B-Eudesmene 4.74

Table 2. MIC values of microorganisms

Minimal Inhibitory Concentrations of Microorganisms (pg/ml)*

Oils**  E.coli ~ A.baumanii S.aureus  P.aeruginosa C.albicans  C.glabrata  C.paraphysilosis
1 1.56 0.78 0.39 6.25 0.625 0.039 0.039
2 1.56 0.78 0.19 6.25 0.312 0.039 0.039
3 1.56 0.39 0.39 1.56 0.312 0.019 0.019
4 1.56 0.39 0.39 1.56 0.312 0.019 0.019
5 1.56 0.39 0.19 1.56 0.156 0.039 0.019
6 0.19 0.04 0.19 1.56 0.312 0.078 0.039
7 0.19 0.78 0.19 1.56 0.312 R 0.039
8 0.19 0.09 0.09 6.25 0.312 R 0.039
9 0.19 0.78 0.78 6.25 0.156 R 0.0097
10 0.19 0.39 0.19 6.25 0.156 R 0.019
11 0.19 0.39 0.78 6.25 0.156 R 0.019
12 1.56 0.78 0.78 6.25 0.156 R 0.0097
13 1.56 0.78 0.78 6.25 0.078 R R

14 1.56 0.39 0.39 6.25 0.156 R R

15 1.56 0.78 0.78 6.25 0.078 0.156 0.0097
16 1.56 0.19 0.78 6.25 0.156 0.078 0.0097
17 3.12 0.78 R 3.12 1.25 0.156 0.019
18 6.25 0.78 0.04 3.12 1.25 0.312 0.019

*Yeast dilusions: 1.well 10 pug/ml, 2. .well 5 pug/ml, 3 .well 2.5 ug/ml, 4 .well 1.25 pg/ml, 5 .well 0.625 pug/ml, 6 .well 0.312 pg/ml,
7.well 0.156 pg/ml, 8 .well 0.078 pug/ml, 9 .well 0.039 pg/ml, 10 .well 0.019 pug/ml, 11 .well 0.0097 pug/ml, 12.well 0.0048 ug/ml.
Bacterial dilusions: 1.well 50 pg/ml, 2. .well 25 pug/ml, 3 .well 12.5 pg/ml, 4 .well 6.25 pg/ml, 5 .well 3.125 ug/ml, 6.well 1.56
pg/ml, 7.well 0.78 pg/ml, 8.well 0.39 pg/ml, 9 .well 0.19 pg/ml, 10 .well 0.09 pg/ml, 11 .well 0.04 pg/ml, 12 .well 0.02 ug/ml.
**1-A.gypsicoala, 2-R. graveolens, 3-S. hortensis,4- T spicata, 5-A. biebersteinii ,6- A. santonicum, 7-F.vulgare,8- O. acutidens , 9-
T. fallax,10- I. graveolens, 11-D. hastata,12- C. orientalis, 13-C. cinensis, 14-S.spicigera, 15-L. stoechas, 16-S. montana, 17-V. agnus,
18- O. majorana.

A. gypsicoala, R. graveolens, S. hortensis, T. spicata, O. majorana and V. agnus are the most effective oil. O. majorana was
determined to be the most effective essential oil except for C. parapsilosis. There is no oil effective against A. baumanii and S.
aureus. C. glabrata showed the highest resistance to whole oils. Figure 1 shows resazurin based color difference.
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Figure 1.Resazurin based color difference.
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GIiRi$ ve AMAG: Sik transfiizyon ihtiyaci olan hematoloji
onkoloji hastalarinda hepatit C virlis sikhg ve dondr
kanlarinin  transflizyon  Oncesi tarama testlerinin
yapilmasinin 6nemini géstermeyi amacgladik.

YONTEM ve GERECLER: Hematoloji onkoloji polikliniginden
takibine devam edilen hastalar retrospektif olarak incelendi.
En az Ug kez kan ve kan rlini transfiizyonu almis, yaslar 1,5
ile 23 yas arasinda olan 308 hasta ¢alismaya alindi. Hasta
dosyalarindan hepatit C virlis serolojisi tarandi. Kronik
hepatit C tanisi almis ve son alti ay iginde hepatit C virls
serolojisi  degerlendirilmemis hastalardan anti HCV
tekrarlandi. Anti hepatit C viris pozitif ¢itkanlarda HCV RNA
ve HBV pozitifligi arastirildi.

BULGULAR: Calisma grubunu olusturan hastalarimizin 121
(%39,3)i kiz ve 187 (%60,7)'si erkek hasta idi. Yas
ortalamalari ise erkekler 9 + 4.35 yil, kizlar ise 9.99+4.81 yil
idi (p>0.05). Galismamizda transflizyon sonrasi anti HCV
pozitif 59 hasta (%19,2) tespit edildi. Anti HCV pozitif olan
hastalarin 36’sinda (%61) HCV RNA pozitif saptandi. Anti HCV
yoninden taranmis dondr kanlarinin kullanilmaya baslandigi
donem baz alinarak; taranma yapilmamis hastalarda
posttransflizyon HCV enfeksiyonu %49 iken, taranma
yapilmis hastalarda ise %4,8 olarak gorildi (p<0.01). Anti
HCV pozitif olan hastalarin yas ortalamasi anti HCV negatif
olan hastalara gore daha yliksekti (p<0.01).

TARTISMA ve SONUGC: Akut ve kronik hepatit, karaciger
sirozu ve hepatoseliler karsinoma gibi onemli saglik
problemlerine sebep olan hepatit C enfeksiyonu gibi, kan ve
kan GrGnd transfizyonu ile bulagan hastaliklardan korunmak
icin transflizyon oOncesi 0Ozel tedbirler alinmaya devam
edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: hepatit C, hepatit B, anti HCV,
transflizyon, HCV RNA

Abstract

INTRODUCTION: We aimed to investigate the frequency of
hepatitis C virus in hematology-oncology patients who need
frequent transfusion and the importance of screening tests
of donor blood before transfusion.

METHODS: The patients who were followed up from the
hematology oncology policlinic were retrospectively
analyzed. 308 patients aged between 1,5 and 23 years who
received at least three transfusions of blood and blood
products were included in the study. Hepatitis C virus
serology was scanned from the patient files. Anti HCV was
repeated in patients who were diagnosed with chronic
hepatitis C and whose hepatitis C virus serology was not
evaluated in the last six months. HCV RNA and HBV
positivity were investigated in those who were positive for
anti-hepatitis C virus.

RESULTS: 121 (39.3%) of our patients constituting the study
group were female and 187 (60.7%) male patients. Mean
age was 9 * 4.35 years for boys and 9.99 + 4.81 years for
girls (p> 0.05). In our study, 59 patients (19.2%) who were
positive for anti-HCV after transfusion were detected. HCV
RNA was positive in 36 (61%) of the patients who were anti
HCV positive. Based on the period when donor blood
scanned for anti-HCV is started to be used; posttransfusion
HCV infection was 49% in patients who were not screened,
and 4.8% in patients who were screened (p <0.01). The
mean age of patients with positive anti-HCV was higher
than that of patients with negative anti-HCV (p <0.01
DISCUSSION and CONCLUSION: Special precautions should
be taken before transfusion to protect against blood and
blood product transfusion-induced diseases, such as
hepatitis C infection, which causes major health problems
such as acute and chronic hepatitis, liver cirrhosis and
hepatocellular carcinoma.

Keywords: hepatitis C, hepatitis B, anti HCV, transfision,
HCV RNA

GIRiS

Hepatit C, Flaviviridae ailesinden Hepacivirus
genusunda yer alan 40-50 nm buylkliglnde,
lipid zarf tasiyan tek zincirli ribonlkleik asit (RNA)

virtsidur. Hepatit C virst (HCV) ilk olarak 1974
yilinda hepatit B virtisii (HBV) ve hepatit A virisi
(HAV) icin serolojik testlerin kullaniimasi ile fark
edilmis olup ©6nceden non-A non-B hepatit
etkenleri arasinda yer alan virlisiin 1989 yilinda

iletisim Bilgisi / Correspondence

81

Ali Korulmaz, Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Ciftlikkdy Kampusu Gocuk Yogun Bakim Bilim Dali 33343 Yenisehir, Mersin - Tiirkiye

E-mail: alikorulmaz@hotmail.com

Gelig Tarihi / Received: 19.09.2020 Gikar Catigmasi / Conflictof Interest: Yok / None


https://orcid.org/0000-0002-5989-8885
https://orcid.org/0000-0002-8187-4185

Korulmaz A. ve Aydogan MG.

genomu klonlanarak tanimlanmistir (1). Hepatit C
virtisiiniin yayllmasi hemen daima enfekte kan ve
kan dranleri aracihigiyla olmaktadir. Hepatit C
virls enfeksiyonu enfekte vericilerden organ
transplantasyonu vyapilan alicilara bulasabilir.
Hepatit C virlstinin bulasabilmesi icin kisinin
saptanabilir diizeyde viremisi olmalidir. Diger
vicut sivilarinin HCV  yoniinden enfektivite
potansiyeli sinirhdir (2,3). immunoasseyler ve
nikleik asit gibi yeni laboratuvar teknikleri ile
HCV antikorlari donor Urlnlerinde
incelenmesiyle, HCV enfeksiyonu transflizyona

bagli bulasmasi minimalize edilmistir (4).

HCV enfeksiyonundan sonra kroniklesme orani
%80’e kadar ¢ikmakta ve gelismis Ulkelerde
kronik hepatitlilerin %70 kadarini HCV’ li hastalar
olusturmaktadir (5). Diinya Saglik Orgiiti’niin en
son tahminlerine goére, tim diinya genelinde 185
milyon kisi HCV ile kronik olarak enfektedir. Bu
hastalarin her yil 350 000’i kronik hepatit C (KHC)
ile iliskili siroz ve hepatosellller karsinom gibi
komplikasyonlarla yasamini yitirmektedir. HCV ile
enfekte olan kisilerin cogu enfekte olduklarini
bilmemekte, tani alanlarin ¢ogu da halen
tedaviye ulasamamaktadir (6). Calismamizin
amaci ¢ok sayida kan ve kan uriini transfliizyonu
yapilmis hematoloji onkoloji hastalarimizin
demografik o6zellikleri, transflizyona bagh HCV
prevelansi ve ayrica HCV pozitif olanlarda HCV
RNA ve HBV seropozitifligi arastiriimistir.

GEREC ve YONTEMLER

Bakirkéy Dogumevi Kadin ve Cocuk Hastaliklari
Egitim ve Arastirma Hastanesi hematoloji
onkoloji polikliniginden takipli, yaslari 18 ay ile 23
yas arasinda olan ve hastanemiz disinda alinan
transfizyonlarda dahil olmak tizere en az (¢ kez
kan ve kan drind transflizyonu yapilmis,
poliklinik kontrollni bir yili gecirmeyen hastalar
retrospektif olarak incelendi. Merkezimizde en
uzunu 11 yil olmak Uzere takip edilen hastalarin
bilgilerine takip dosyalarindan ulasildi. Calismaya
tedavisi tamamlanan ancak takibine devam
edilenler ile tedavi altinda olan hastalar alindi.

Hastalarimiz baslica su tanilarla izlenmekteydi;
akut lenfoblastik 16semi (ALL), akut myeloid
[6semi (AML), lenfoma, hemofili, talasemi,
herediter sferositoz, wilms timordq,
rabdomyosarkom, von Willebrand, orak hiicreli
anemi, aplastik anemi ve otoimmun hemolitik

anemi.

Calismaya  alinan hastalarin ~ demografik
ozellikleri, HCV serolojisi ve anti HCV (+)
olanlarda HBV seropozitifligi arastirildi. Anti HCV
serolojisi ilk olarak bakilmis hastalarin disinda,
KHC enfeksiyonu tanisi almis hastalarin son alti
ay icinde bakilan anti HCV ve HCV RNA serolojileri
tarandi. Alti ay - bir yil arasi kontrole getirilmemis
hastalarin son serolojik degerleri alinarak ¢alisma
grubuna dahil edildi. Bir yildan fazla slredir
kontrole gelmeyenler ise ¢alismaya dahil
edilmedi. Hepatit C viris RNA’sI pozitif olan
hastalarin tedaviye yanitinin degerlendirilmesi
icin uzun siire takip gerekiyordu. Bu nedenle
hastalarimizin  tedavi slireci ve vyaniti

degerlendirilmedi.

Serolojik  degerlendirme: Calismaya alinan
hastalarin anti-HCV Antikorlari Abbott firmasina
ait “Axsym” cihazinda “Axsym HCV versiyon 3,0
kiti”  kullanilarak  olg¢llmis. HCV  Antikor
serolojisini gostermek icin yapilmis her 100
Olcimde (bir kutu ‘Axsym HCV 3,0 kiti’) bir cihaz
kalibre edilmis. Her kalibrasyon icin index
kalibrator sivis’'ndan en az 120 ml kadari cihazda
gosterildigi yere (S/P, AO2) konularak kalibrasyon
islemi baslatiimis. 30 dk’da kalibre olan cihazda,
anti-HCV’nin  Olgim{  igin 0,15 ml serum
kullanilmis.  Serumun okunmasi 25 dk’da
sonuglanmis. Derin dondurucuda bekletilmis
serumlar toplu olarak c¢alistirilmis. Sonuglar
degerlendirilirken oOnerildigi sekliyle; pozitif
interpretation cut of degeri 1,00s/co’den buyik
olanlar pozitif olarak yorumlanmis.

istatistiksel Degerlendirme: Tiim veriler ortalama
t+ standart deger olarak gosterildi. Gruplar
arasinda degerlendirmede verilerin analizi igin
‘pearson ki-kare testi’ kullanildi. Olgiimsel veriler
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‘Student-t testi’ ile yapildi. Gruplar arasindaki
varyanslarin homojenligi ‘Levene yontemi’ ile
test edildi. Degerlendirme p<0.05 ise gruplar
arsindaki farklar istatistiksel olarak anlaml kabul
edildi.

Calismamiz yapildigi dénemde hastanemizde
retrospektif yapilan calismalar icin etik kurul
onay! alinma zorunlulugu olmamasi nedeniyle
etik kurul onayi alinmamistir.

BULGULAR

Calismamiz en az Ug¢ kez kan ve kan drind
transfizyonu yapilmis 308 hematoloji onkoloji
hastasi ile yapiimistir. Bu hastalarin 121 (%39,3)’i
kiz ve 187 (%60,7)'si erkek hasta idi.
Hastalarimizdan 59 (%19,2)'unda anti HCV
seropozitif iken, 249 (%80,8)’unda ise seronegatif
bulunmustur. Anti HCV seropozitif hastalardan
30(%50,8)'u erkek iken, 29 (%49,2)’u kiz hasta idi.
Cinsiyet dagilimina gore bakildiginda istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p>0.05).
Fakat hastalar yas ortalamasina gore
degerlendirildiginde anti HCV pozitif olan
hastalarin yas ortalamasi her iki cinsiyette de anti
HCV negatif olanlara gore biyidk bulunup
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.001)
(Tablo 1).

Galismamizda tanilarina gére hastalarin anti HCV
serolojisi incelendi. Anti HCV pozitif hastalarin
%52,5’ni ALL olup, olgularin blyik ¢ogunlugunu
olusturmaktaydi. Digerleri sirasiyla: talasemi ve
ayni oranda hemofili A; %11,92'ni, AML; %8,5'ni,

Tablo 1. Hastalarin demografik dagilimi

lenfoma ise; %5,2’ni olusturmaktaydi. Orak
hicreli anemi, otoimmun hemolitk anemi,
rabdomyosarkom ve von Willebrand tanilariyla
izlenen hastalarda HCV enfeksiyonu tespit
edilmemistir (Tablo 2).

Anti HCV pozitif olan 59 hastanin HCV RNA’s|
incelendiginde, bunlardan 36 (%61)’'nda HCV RNA
pozitif, 21 (%35)'nde negatif iken, ikisi (%4) nde
ise HCV RNA sonucuna ulasilamamistir (Tablo 3).
Calismamizda ayni zamanda anti HCV pozitif
olanlarda HBV serolojisi de arastinldi.
Hastalardan 17 (%29,84)’si ne tasiyici ne de
bagisikligl gelismis, 16 (%28,06)’s1 tasiyici [HbsAg
(+), anti-Hbc (+) veya HbsAg (+), anti-Hbc (-)]
oldugu, biri (%1,75) de pencere ddneminde
oldugu, bagisikhig gelismis olan hasta sayisi ise 23
(%40,35) bulunmustur (Tablo 4).

Kan merkezinde yapilan HCV tarama testlerinin
etkisini ortaya koymak amaciyla, takip edilmis
hastalar iki gruba ayrildi. Birinci grup: transfiizyon
Oncesi taramasi yapiilmamis kan Grinlerini almis
olan hastalar (n=102). ikinci grup: transfiizyon
Oncesi taramasi yapilmadig donemde anti HCV'si
negatif olup halen takip edilmekte olanlar (n=21)
ile transflizyon Oncesi tarama yapilmaya
baslandiktan sonra tanisi  konulup tedavi
baslanan yeni hastalardan (n=206) olusturuldu
(n=227). Olusturulan bu iki grup arasinda anti
HCV pozitiflikleri ‘pearson ki-kare testi’ ile
istatistiksel olarak karsilastirildi. Her iki grup
arasinda istatiksel olarak anlamli fark oldugu
tespit edilmistir (p<0.001) (Tablo 5).

Anti HCV(-) Anti HCV (+) D
Cinsiyet
Yas (yil) Yas (yil)
Erkek 8.39+4.03 12.2 £+ 4.63 <0.001
Kiz 8.68 +4.12 14.14 £ 4.54 <0.001
Toplam 8.5+4.06 13.15 +4.65 <0.001

Anti HCV; anti hepatit C virisu
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Tablo 2. Olgularin tanilarina gore anti HCV serolojisinin dagilimi

Anti HCV
Tam Negatif Pozitif Toplam
n (249) % n (59) % n (308) %
ALL 95 38.2 31 52.5 126 40.9
Talasemi 53 21.3 7 11.9 60 19.5
Hemofili A 34 13.7 7 11.9 41 13.3
AML 7 2.8 5 8.5 12 3.9
Lenfoma 13 5.2 3 51 16 52
Sferositoz 17 6.8 2 3.4 19 6.2
Wilms Tm 7 2.8 2 3.4 9 2.9
Aplastik Anemi 5 2 1 1.7 6 19
Hemofili B 10 4 1 1.7 11 3.6
Orak Hiicreli Anemi 1 0.4 1 0.3
Otoimmun Hem. anemi 1 0.4 1 0.3
Rabdomyosarkom 3 1.2 3 1
Von Willebrand 3 1.2 3 1
ALL; akut lenfoblastk I6semi, AML; akut myeloid [6semi, HCV; hepatit C virusu
Tablo 3. Anti HCV (+) olan hastalarda HCV RNA serolojisi
HCV-RNA* n Antiigli-gilzl ki(;)ﬁ(;:i’:ler;ih(%j:)alar Tiim hastalar( (i)/g;i)ndeki yiizdesi
Negatif 21 35 6.8
Pozitif 36 61 11.7
Toplam 308 100 100
Anti HCV; anti hepatit C virlisti, HCV RNA; hepatit C virlsi ribonikleik asit
* Anti HCV (+) olan 2 hastanin sonucuna ulasilamadi
Tablo 4. Anti HCV(+) olan hastalarin hepatit B serolojisi
Hepatit B serolojisi n %
HBsAg(-), anti HBc(-), anti HBs(-) 17 29.84
HBsAg(+), anti HBc(-), anti HBs(-) 7 12.28
HBsAg(+), anti HBc(+), anti HBs(-) 9 15.78
HBsAg(-), anti HBc(-), anti HBs(+) 23 40.35
HBsAg(-), anti HBc(+), anti HBs(-) 1 1.75
Toplam 57 100
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Tablo 5. Tarama 6ncesi ve sonrasi hastalarin anti HCV pozitifligi agisindan karsilastiriimasi

Anti HCV Anti HCV
Gruplar Pozitif (%0)
Negatif Pozitif
1.Grup 52 (%19,4) 50 (%82) 49,01
2.Grup 216 (%80,6) 11(%18) 4,80
Toplam 268 61

Pearson ki-kare testi; x2=90.92  *P=<0.001
*P<0.05 anlamli

P<0.01 ileri diizeyde anlamh

P<0.001 ¢ok ileri diizeyde anlamli

HCV: Hepatit C virusu

1.Grup: Taramasi yapilmamis kan Urtinlerini almis olan hastalar

2.Grup: Taramasi yapilmis kan Griinlerini almig olan hastalar

TARTISMA

Hepatit C virusu infeksiyonu, transflizyon sonrasi
gelisen hepatitlerin en sik sebebi olup, yol actig
akut ve kronik hepatit, karaciger sirozu ve
hepatoselliler karsinom nedeniyle 6nemli bir
saghk problemidir. Diinya genelinde 4901
¢alismanin incelendigi bir derlemede tahmini anti
HCV pozitiflik oraninin %1,6 oldugu ve bunun
yaklasik olarak 115 milyon kisiye karsilk geldigi ve
bu enfeksiyonlarin ¢ogunlugunun (yaklasik 104
milyon kisi) eriskin yas grubunda goraldiga
bildirilmistir. Yine ayni calismada HCV RNA pozitif
viremik hasta orani ise %1,1 (%0,9-1,4) olarak
belirtilmis ve bunun da yaklasik 80 milyon kisiye
karsilik geldigi bildirilmistir (7). Multitransfiizyon
ihtiyaci olan hematoloji onkoloji hastalari anti
HCV pozitiflik orani, bu derlemedeki orana gore
¢ok daha yliksek oldugu gosterilmistir. Tirkdogan
ve arkadaslarinin yapmis oldugu c¢alismada 114
politransfiizyonlu hastanin 20 (% 17,5)’sinde anti
HCV pozitif bulunmustur (8). Bizim ¢alismamizda
ise ¢oklu transflizyon oykisii olan hastalarimizda
anti HCV seropozitiflik orani %19,2 (n=59) ¢ikmis
olup literatiirdeki calismaya benzer bulunmustur.
Anti HCV pozitif olan hastalarin yas ortalamasi,
anti HCV negatif hastalara gore daha biyilk
bulunmus. Bunun nedeni anti HCV (+) olan
hastalarin daha uzun sire takip edilmesine ve

takip silireleri uzadikga da vyas ile birlikte
transflizyon sayisindaki artisa baglandi.

Anti HCV seropozitif olan hastalarda tanilarina
gore hasta dagilimina bakildi. ALL tanisiylaizlenen
hastalar buyik ¢ogunlugu (%52,5) olusturmustu.
Bu, calismaya dahil olan hastalarin buyik
¢ogunlugunun ALL hastasi (%40,9) olmasina ve
kemoterapi nedeniyle transflizyonun ALL
hastalarinda sik yapiliyor olmasina baglandi. Anti
HCV negatif tespit edilen otoimmiin hemolitik
anemi ve von Willebran hastaliginin sitopeni
nedeniyle transflizyon ihtiyacinin az olmasi veya
otoimmun hemolitik anemide hayati risk
olmadik¢a transflizyon yapllmamasina ve
sikhiginin az olmasi (%0,3-1), rabdomyosarkomlu
hastalarin ise sikhiginin az (%1) olmasi anti HCV
negatifligini kismen agiklamaktadir.

Hastalara transfiize edilen her (inite basina HCV
bulasma riski dondr kanlarinin taranmadigi
1985’de 45/10 000 iken, dondr kanlarinin
tarandigit  1998’de bu risk 1/125 000’ne
dismistir. Transflzyonlarla HBV ve HCV'nin
bulasma riskini daha da azaltilmasi icin ¢alismalar
devam etmektedir.(9) Hepatit C ile ilgili buyuk
gelismeler kaydedilmesine ragmen kan ve kan
Urinlerine herhangi bir virls inaktivasyon
yontemi uygulanmadigl icin bu Urlinlerden en
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basta HCV olmak lzere enfeksiyon etkenleri
nakledilerek, gec¢mis vyillara ait bazi sorunlar
onemini korumaktadir.(10) Hindistan’da yapilan
bir ¢alismada, taranmamis kanlarla yapilan
transfizyonla  bulasan HCV  enfeksiyonu
hastalarin  %43,6 kadar olup(11), bizim
calismamizdaki sonug (%49) ile benzer oldugu
goruldi. Transflizyon o6ncesi Ozellikle hepatit C
acisindan taranmamis dondrlerden yapilan kan
ve kan Urini transfizyonlarinin ne kadar riski
oldugu gorilmektedir. VirGsin dogal seyri,
genotip farkliliklari, tedavideki belirsizlikler ve asi
cahismasindaki giicliikler devam etmektedir.

Calismamizda anti HCV pozitif olan hastalarda
HCV RNA seropozitifligi de arastirildi. Anti HCV
pozitif tespit edilen 59 hastamizdan 36 (%61)'da
HCV RNA pozitif saptanmigtir. Literatlrdeki
calismalarda anti HCV seropozitif olanlarda HCV
RNA  pozitifligi;, %49 ile %86 arasinda
degismektedir (12). Bizim g¢alismamizdaki HCV
RNA pozitifligi orani literatlirdeki calismalarla
paralellik gostermekteydi. Bu sonuclardan da
anlasilacagl gibi anti HCV pozitif bulunan
hastalarin  bir kisminda aktif enfeksiyon
gelismemektedir.

Kan ve kan drinleri transflizyonu ile bulasan
hepatit C virlisi disinda diger 6nemli bir viris ise
hepatit B virGstdir. Kizilay kan merkezlerinde
donor kanlarina yonelik yapilan tim cabalara
ragmen halen taransflizyonlara bagl gorilen
enfeksiyonlar devam etmektedir. Retrospektik
olarak donér kanlarinda 1989-2004 vyillar
arasinda 22 Kizilay Kan Merkezi’'nde 6.240.130
numune ile yapilmis bliylk bir calismada; HBsAg
prevalansi %4,19, anti HCV ise %0,38 olarak
saptanmistir (13). Dondrlerde bu oran %0,38
olarak degerlendirildiginde c¢oklu transflizyon
yapilan grupta hepatit C igin riskin 50 kat daha
fazla oldugunu soyleyebiliriz. Calismamizda anti
HCV pozitif olanlarda hepatip B seropozitifligi de
arastirildi. Benzer bir ¢alisma Jang ve arkadaslari
tarafindan 140 hematoloji hastasi ile yaptiklari
prospektif bir calismada HBsAg, anti HCV ve
HBsAg ile anti HCV'nin birlikte seropozitiflik orani

sirastyla %6,4, %45,7 ve %5 olarak tespit edilmis
(14). Bizim galismamizda anti HCV pozitif tespit
edilen 57 hastanin 16 (%5)'nda hepatit B
seropozitifligi  tespit edilerek literatlrdeki
calismaya benzer bulunmustur.

Kan ve kan Urinleri transflizyonuna bagh tespit
edilen anti HCV sikligi, transflizyon 6ncesi rutin
anti HCV serolojisi bakildigi 1990 yilindan sonra
oldukca dismustlir. Taranmis donor kanlariyla
yapilan transflizyonlarda bulasmanin azaldigini
gosteren ABD’deki calismada %3-4 olarak
bildirilmistir (15). Dondr kanlarinin transfiizyon
Oncesi taranma testlerinin rutin uygulanmasi, kan
yoluyla bulasan basta virisler olmak tzere cesitli
mikroorganizmalarin eliminasyonunda ne kadar
onemli oldugunu vurgulamak icin c¢alismaya
alinan hastalar iki grup halinde degerlendirildi.
Taranmis donér kanlarinin  kullanildigl hasta
grubumuzda transflizyon sonrasi anti HCV
pozitifligi %4,8 olup, literatlir sonuclari ile benzer
bulunmus iken diger taraftan taranmamis donor
kanlarinin kullanildigi hastalarda bu oran oldukca
yuksek ¢cikmistir (%49,01).

Hepatit C virlisti, HBV’ ye gore daha dusik bir
prevalansa sahip olmakla birlikte kronik hepatit
havuzundaki yeri her gecen giin artmaktadir. HCV
enfeksiyonunda etkene maruz kalinmasindan
kronik hepatit gelismesine kadar gecen ortalama
sure 10 yil, siroz gelismesine kadar gecen sire
ortalama 20 yiIl ve hepatoselliiler karsinom
gelismesine kadar gecen sire ise ortalama 30
yildir (16-18). Kronik hepatit C enfeksiyonu
nedeniyle uzun sire izlenen hastalarin %25’inde
siroz gelismektedir. Bu gelisme enfeksiy6tz
etkenin alinmasindan vyaklasik 20 yil sonra
olmaktadir. Siroz gelisenlerde dekompansasyon
ve terminal yetersizlik riski yaninda her yil igin
%1-5 hepatoselliiler karsinom gelisme olasilig
s6z konusudur (19). Karaciger biyopsisi yapilan 36
hastamizdan sadece bir hastamizda siroz tanisi
konulmus olup, hastamiz; ALL tanisiyla izlenen 12
yasinda erkek hastaydi. Cesitli Glkelerde KHC'nin
dogal seyri ile ilgili yapilmis istatistiksel

calismalarda  siroza  donlismenin  bizdeki
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¢alismanin aksine yiksek ¢ikmasi, hastalari uzun
sureli takibine baglandi. Calisma grubumuzdaki
hastalar en ¢ok 11 yil boyunca takibi yapilmisti.
Saghkh yorum yapilmasi icin daha uzun izlem
sureli yeni calismalara ihtiyag vardir.

Sonug
merkezlerinde dondr kanlarina yonelik alinan

olarak vyaptigimiz arastirmada kan

Ozel tedbirlerle HCV’nin bulagma oraninin azaldigl
gorilmastir. Anti HCV pozitif olan tim hastalar
hepatit C hastasi olarak kabul edilmemistir.
Hepatit C virtis PCR pozitif olan hastalarda siroz
ve hepatoselliler karsinom gibi uzun dénem
komplikasyonlarini gérmek icin daha uzun sireli
takip gerekmektedir. Multitransfiizyon sirasinda

basta HCV olmak Uzere cesitli enfeksiyon

etkenlerinin  bulasma riskini azaltmak icin

transfliizyon endikasyonlarinin daraltilmasi ve
seciciligi yuksek viral inaktivasyon yontemlerinin
gelistirilmesi gerektigini vurgulamak isteriz.
Bilgilendirilmis Onam: Katilimcilardan vyazili
onam alinmistir.

Cikar Catismasi: Yazarlar gikar gatismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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Fournier Gangreninde Cerrahi Tedavi Sonuglarimiz: Tek Merkez Deneyimi
Our Surgical Treatment Results in Fournier's Gangrene: A Single Center Experience
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0z Abstract

GiRiS ve AMAG: Fournier Gangreni (FG) iirogenital sistem,
anorektal bolge ve genital deri enfeksiyonlarinin sonucu
olarak ortaya ¢ikan nadir bir durumdur. Bu galismada FG
nedeniyle ameliyat edilen hastalarin sonuglarini sunmayi
amagladik.

YONTEM ve GEREGLER: Merkezimizde Ocak 2010-Agustos
2020 tarihleri arasinda FG nedeniyle takip ve tedavi edilen
hastalarin dosyalari geriye donik incelendi. Calisma
kriterlerine uyan 59 hasta ¢alismaya dahil edildi. Hastalarin
klinik degerlendirilmesinde Fournier Gangreni Siddet indexi
(FGSI) ve Uludag Fournier Gangreni Siddet indexi (UFGSI)
kullanildi.

BULGULAR: Hastalarin 18 (%30,5)" i kadin, 41 (%69,4)" i
erkek idi. Yas ortalamasi 60 (34- 87) yil idi. Hastalarin 25
(%42,3) inde skrotal, 27 (%45.7) sinde perianal, 7
(%11,8)’'inde vulvar hastalik bulgusu mevcuttu. Ortalama
debridman sayisi 3,4 (1-13) idi. Hastalarin 16 (%27,1)" ina
kolostomi, 6 (%10)’ ina orsiektomi islemi yapildi. Onsekiz
hastaya (%30,5) Vakum Aspirasyonlu Kapama (VAK)
uygulamasi yapildi. Hastanede ortalama yatis suiresi 15.4 (1-
60) gin idi. Hastalarin ortalama FGSI skoru 4,16 (1-14),
UFGSI skorlari 5,05 (1-16) idi. Mortalite oranimiz %16,9 idi.
TARTISMA ve SONUC: Fournier Gangreni tanisinda erken tani
¢ok o©nemlidir. Erken tani ile birlikte gerekli cerrahi
debridman, diversiyon islemleri ve genis spektrumlu
antibiyotik uygulamalari tedavi basari oranini arttirmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Fournier gangreni, debridman, kolostomi,
diabetes mellitus

INTRODUCTION: Fournier's Gangrene (FG) is a rare
condition that occurs as a result of infections of the
urogenital tract, anorectal region, and genital skin. In this
study, we aimed to present the clinical results of patients
operated on for FG.

METHODS: We retrospectively reviewed the files of
patients who were followed up and treated for FG between
January 2010 and August 2020 in our center. 59 patients
who met the study criteria were included in the study.
Fournier's Gangrene Severity Index (FGSI) and Uludag
Fournier's Gangrene Severity Index (UFGSI) were used for
clinical evaluation of the patients.

RESULTS: Eighteen (30.5%) of the patients were female and
41 (69.4%) were male. The average age was 60 (34-87)
years. Scrotal disease in 25 (42.3%) patients, perianal
disease in 27 (45.7%), and findings of vulvar disease in 7
(11.8%) patients. Were available. The mean number of
debridement was 3.4 (1-13). Colostomy was performed in
16 (27.1%) of the patients, nd orchiectomy was performed
in 6 (10.1%). Vacuum Assisted Closure (VAC) was applied to
eighteen patients (30.5%). The average length of stay in the
hospital was 15.4 (1-60) days. The average FGSI score of the
patients was 4.16 (1-14), and the UFGSI score was 5.05 (1-
16). Our mortality rate was 16.9%.

DISCUSSION and CONCLUSION: Early diagnosis is very
important in the diagnosis of Fournier's Gangrene. With
early diagnosis, necessary surgical debridement, diversion
procedure sandbroad-spectrum antibiotic applications
increase the success rate of treatment.

Keywords: Fournier's gangrene, debridement, colostomy,
diabetes mellitus

GIRIS

Fournier gangreni (FG) ilk olarak 1764 yilinda

Bauriene tarafindan 45 vyasinda bir ordu
kasabinda travmatik bir skrotal yaralanmaya bagli
4 gin icinde hizla ilerleyen bir skrotal nekroz ile
kendini gosteren klinik tablo olarak raporlanmis
ve genis debridmanlarla tedavi edilmistir (1).

Ancak hastalik Fransiz ziihrevi bilimci Jean-Alfred

Fournier'in adi ile tariflenmistir. Fournier 1883'te
5 geng hastada skrotum ve penisin hizla ilerleyen
gangrenotz nekrozunu dokiimante edip hastalikla
skrotumun  “fulminan

alakall da penis ve

gangreni’ terimini kullanmistir (2-3).

Fournier gangreni deri alti arterlerin obliteratif
endarteritleri ile karakterize edilen perine,

skrotum ve penisin sinerjik polimikrobiyal
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gangrene enfeksiyonudur ve deri alti doku ve
Ustteki deride gangren ile sonuglanir (4). Tim yas
gruplarinda ve her iki cinste de gorilebilir. Yas
arahg sikhkla 55-65 vyas olup; erkeklerde
kadinlardan 10 kat daha siktir (5). Diabetes
mellitus en vyaygin risk faktoradir. Tanisi
genellikle klinik olarak konulur. Klinik bulgular
ates, titreme, bitkinlik ve sinsi lokal rahatsizliktan
ani baslangich siddetli agri, 6dem, eritem,
endlrasyon sonrasi nekroz ve krepitasyon ile
hizla kotiilesen bir klinik bulgulara kadar
degiskenlik gosterebilir (6). Radyolojik inceleme,
klinigi silik olgularda ve yayilimin derinligini
anlama konusunda faydali olabilir. Bilgisayarl
Tomografi (BT) ylzeyel ve derin faysa yapilarini
degerlendirerek bircok vakada fizik muayene ile
tam olarak belirlenemeyen nekrozun derecesi
hakkinda cerrahi oncesi katki saglar (7). Nekroz
sonrasl agrinin azalmasi tipiktir. Cogu olguda
infeksiyon, aerob ve anaerob
mikroorganizmalarin birlikte hareket etmesiyle
meydana gelir. Tani  konulan hastalarin
kilturlerinde ortalama 3 farkh bakteri tirinin
Uredigi belirtilmektedir (8). Bu bakteriler toksin
ve enzimleriyle nekroz yapar (9).

Fournier gangreni tedavisi, hastayl stabilize
etmek icin yogun sivi resisitasyonunu ve varsa
elektrolit dengesizliginin dizeltilmesini iceren
multimodal bir yaklasima dayanir (10). Bunu tim
nekrotik ve enfekte dokulari c¢ikarmak icin
kapsamli debridmanlar ve rezeksiyonlar, genis
spektrumlu  antibiyotikler ve gerektiginde
rekonstriktif cerrahi takip eder. Vakum
Aspirasyonlu Kapama (VAK) ve Hiperbarik Oksijen
(HBO) de tedavide kullanilabilir. Fournier
gangrenli hastalarda tibbi bakim her ne kadar
gelismis olsa da ortalama mortalite orani %3-45
arasindadir. Hastalarin mortalite dngorlebilirligi
icin cesitli siddet skorlamalari gelistirilmisti. Ensik
kullanilanlar Fournier Gangreni Siddet indeksi
(FGSI) ve Uludag Fournier Gangreni Siddet
indeksidir  (UFGSI) (11-12). Bu skorlama
sistemlerine gbre mortalite ve morbidite riski
FGSI de 7 ve Uzerinde, UFGSI de 9 ve Uzerinde
artmaktadir. Biz bu calismada FG nedeniyle opere

ettigimiz hastalarin  klinik veri ve tedavi
sonuglarini sunmayi amagladik.

GEREG ve YONTEMLER

Merkezimizde Ocak 2010-Agustos 2020 tarihleri
arasinda FG nedeniyle takip ve tedavi edilen
hastalarin  dosyalari geriye donik olarak
incelendi. Hastalarin tanilarnt fizik muayene
yapilarak konulmus olup; genital, perineal ve
perianal bolgede hassasiyet, endurasyon,
siyanoz, gangren ve cilt alti krepitasyon saptanan
olgular FG olarak kabuledilmisti. Hastalarin sivi
elektrolit reslistasyonlari hizlica diizenlenmis,
genis spektrumlu antibiyotik tedavileri hemen
baslanmis ve cerrahi debridmanlar hizlica
yapilmisti. Cogu hastada debridman sayisi birden
fazlaydi. Gerekliligi disliniilen hastalara da
kolostomi, orsiektomi ve VAK uygulamasi
yapilmisti. Coklu veri eksigi olan hastalar ile
cerrahi debridmani baska merkezde yapilan
hastalar calisma disi birakildi. Calismaya kriterleri
tutan 59 hasta dahil edildi. Hastalarin vyas,
cinsiyet, hastane vyatis sireleri, yandas
hastaliklari, cerrahi debridman sayilari,
kolostomi, orsiektomi ve VAK yapilan hasta
sayllari, yara kultir sonuglari, FGSI ve UFGSI
degerleri ile mortalite bilgileri kaydedilip analiz
edildi.

BULGULAR

Calismaya toplam 59 hasta dahil edildi. Bu
hastalarin 18 (% 31)’ i kadin, 41 (% 69.)" i erkek idi.
Yas ortalamasi 60 (34-87 araliginda) idi. Yayilim
bolgesi olarak; hastalarin 25 (% 42,3)’inde skrotal,
27 (% 45.76) sinde perianal, 7 (% 11,8)'inde
vulvar bolgede hastalik bulgusu mevcuttu.
Kirkdokuz hastada farkli sistemik hastalik tanilar
[ Diabetes mellitus (DM), Hipertansiyon (HT),
Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi (KOAH),
Malignite vb.] mevcuttu. Bunlardan 32 (% 54,2)
hastanin Diabetes mellitus tanisi mevcuttu. Bu
hastalarin 13 tanesinde DM tek yandas hastalikti.
Oniki (% 20,3) hasta onkolojik tani almis ve
takipleri yapilmaktaydi. Ortalama debridman
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sayisi 3.4 (1-13) idi. Onalti (% 27,11) hastaya
diversiyon amagli kolostomi, 6 (% 10.16) hastaya
orsiektomi gerekliligi oldu. Onsekiz hastaya VAK
uygulamasi yapildi. Hiperbarik oksijen tedavisi
uygulanmadi. Hastanede ortalama yatis siiresi 15
(1-60) giin idi. Mortalite oranimiz %16,9 idi.

Mortalite gorilen hastalardan 7(% 11.8)’si erkek,
3 (% 5)’G kadindi. Bunlardan 4 (i tarafimiza septik
sok asamasinda gelmis ve yatis siireleri sadece 1

Tablo 1. Hastalarin Demografik Verileri

glin olmustur. Bu hasta grubunda yer alan
vakalarin 8 (% 80)’i skrotal ve vulvar, 2 (% 20)’i
perianal kaynakliydi ve yas ortalamalari 66.4 (46-
86) idi. Mortalite grubunda yer alan hastalarin
debridman sayisi ortalamasi toplam hasta
ortalamasindan farkh degildi. Hastane vyatis
slreleri ise ortalama 8.6 giin olup genel hasta
ortalamasinin altindaydi. Skorlama derecelerine
bakildinda ise; UFGSI skor ortalamalari 7.8 (2-
15), FGSI skor ortalamalari 7.7 (1-14)’idi.

N Median %
Toplam Hasta Sayisi 59
Cinsiyet
Erkek 41 69
Kadin 18 31
Yas 60 (34-87)
Anatomik Lokalizasyon
Skrotal 25 42.3
Perianal 19 32.2
Vulvar 7 11.8
Pubis-Perine 8 13.5
Yatis Suresi 15 (1-60) giin
Debridman Sayisi 3.4 (1-13)
Ostomi Yapilan Hasta 16 27.1
Orsiektomi Yapilan Hasta 6 10.1
Vacum Aspirated Closure 18 30.5
FGSI 7.7
UFGSI 7.8
Mortalite
Erkek 7 11.8
Kadin 3 5
TARTISMA nedeniyle insidans ve mortalite artar. Kadin

Fournier gangreni yiksek mortalite ve morbidite
ile seyreden, hizliilerleyen, anorektal, perineal ve
genitoliriner bolgelerin  sUplratif bakteriyel
enfeksiyonudur. Subkiitanoz damarlarin
trombozisine yol acgarak Uzerindeki derinin
gangreniyle sonlanan sinerjistik nekrotizan fasiitis
halidir (3,13). Nadir gorilen bir durum olup eger
tanida gecikme olursa mortalitesi yiksektir.
Fournier gangreni, yilda 100.000 erkekte 1.6
vakada ortaya cikar. ilerleyen yas ile birlikte

azalan immunite ve vaskiler bozukluklar

populasyonda nadir gériilmesinin nedeni olarak;
anatomik farkhhk ileri sGrGlmdistiir. Bizim
¢alismamizda yas ortalamamiz 60 (34-87)idi.
Hastalarin 41 (%69,4) i erkek 18 (%30,5)i
kadindi. Erkek hasta sayimizin kadin hasta
sayisindan yiksek olmasi literatiirle uyumlu olsa
da erkek ve kadin orani literatiirden daha az idi.

Etyolojik faktorler arasinda perineal, Grogenital
ve anorektal bozukluklarin yani sira bu
bolgelerdeki cerrahi miidahaleler ve abdominal
veya retroperitoneal enfeksiyonun yayilmasi
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nedeniyle de gelisebilir. Kadinlarda epizyotomi
bolgesindeki enfeksiyonlar dogum sonrasi
donemde de FG’ ne neden olabilir. Birgok calisma
perianal enfeksiyonlarin FG’ de en vyaygin
etiyolojik faktér oldugunu gostermistir (8,13).
Bizim calismamizda ise skrotal kaynakli
enfeksiyonlar cogunluktaydi (%42). Diabetes
mellitus  dahil bir dizi sistemik hastalik
(vaskilopati, malignite, kronik alkolizm, siroz,
bobrek yetmezligi vb.) FG icin bilinen risk
faktorleridir (14-15). Hipergliseminin hiicresel
bagisiklik Gzerinde olumsuz etkileri vardir.
Diyabetik hastalarda fagositik aktivite ve noétrofil
disfonksiyonu olumsuz sonuglara yol acar (4).
Calismamizda 32 hastada DM mevcuttu. Bu 32
hastadan 8 inde mortalite gorildi. Mortalite
gorilen hastalarimizin 7 tanesinin ayni zamanda
KOAH, HT, Astim, Obezite gibi yandas hastalik
tanilari vardi.

Fournier gangreninin klinigi olduk¢a degiskendir.
Lokal deri bulgularindan sistemik sepsis
tablosuna kadar farkh klinik tablolarda karsiniza
¢ikabilir. Bu nedenle perianal veya skrotal kiiglk
bir yaradan bile FG gelisebilecegi akildan
cikarilmamalidir. Deride lokal eritem, hiperemi,
sislik, kasinti gibi erken lezyonlar hizla ilerleme
gosterip septik tabloyu agirlastirabilir.
Muayenede krepitasyon varligi % 50 hastada
mevcut olup gaz lreten bakteri varliginin en iyi
kanitidir (9-10). Tani koymada asil yontem fizik
muayene olmasina ragmen radyolojik
gorintileme 06zel durumlarda taniya yardimci
olmak ve tutulum yayginhgini saptamak icin
kullanilir (13-14,16-17). Bilgisayarh tomografi
(BT) bulgulari; asimetrik faciyal kalnlasma,
subkutan6z amfizem, sivi toplanmalari ve apse
formasyonudur (17). Subkutanéz amfizem her
hastada rastlanmasa da 6nemli bir bulgudur.
Bizim calismamizda da tanilar fizik muayene ile
konulmustu. Bilgisayarli tomografi bulgulari ile
(Resim1).
Calismamizdaki mortalite gorilen hastalarin 4

tutulum  yayginhigl  saptanmisti

(inde hastane basvuruslarinda septik sok tablosu
mevcuttu. Bu hastalarda erken tani ve tedavide
gecikme olmasina bagh mortalite oldugunu

disinmekteyiz.
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Resim 1. Skrotum, anal bolge kas planlari ve pelvik bolgede
yaygin hava dansiteleri

Fournier gangreni ayirici tanisi dnemlidir. Testis
odemi, testis apsesi, skrotal apse, perianal apse,
vaskdilit, selllit gibi bircok patolojiyle karisabilir.
Taninin  erken konmasi tedavide 6nem
arzettiginden gereginde ileri tetkik ile tani
netlestirilmelidir. Yapilan cerrahi miudahale
esnasinda alinacak doku 6rneginde nekroz,
konjesyon, mikroabse odaklari ve damar
yataginda  enflamasyon  gorilmesi  taniyi
netlestirir. Bizim ¢alismamizda da tiim hastalarin
debridman doku orneklemeleri patolojik olarak

incelenmis ve ayni bulgulara rastlanmisti.

Tedavinin  ana  prensipleri, hemodinamik
stabilizasyon, parenteral genis spektrumlu
antibiyotikler ve acil cerrahi debridmandir (13-
14). Ancak en etkin asama cerrahi debridman
asamasidir. Canh dokulara ulasilana kadar
debridmana devam edilmelidir. Her 24-48 saatte
pansuman kontrol edilip gereginde debridman
tekrarlanmalidir. Cerrahi debridmanin amaci tim
olu  dokulari c¢ikartip, toksisiteyi azaltarak
enfeksiyonun ilerlemesini durdurmaktir (3,13).
Literatlirlerde ortalama debridman sayisinin 3.5
oldugu  bildirilmistir ~ (13). Hastaya ait
komorbiditeler, cerrahin ve merkezin bu
konudaki tecriibeleri, tanida gecikme gibi ¢ok
faktorli

etkileyebilmekte ve tedavi plani

degiskenler  debridman  sayisini

degisebilmektedir. Bu nedenle debridman sayisi
ve uygulanan tedavi seceneklerini standartize
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etmek zordur. Bizim ¢alismamizda da ortalama
debridman sayimiz 3.4 (1-13) idi.

Fournier gangreninde etken,
mikroorganizmalarin karisimidir. Kan kdaltarleri
genellikle negatiftir. Bakteriyel organizmalar
arasinda Enterobakteriler 6zellikle de Escherichia
coli kiltirde ensik Ureyen organizmalardir.
Ardindan Gr (+) koklar gelir (18-19). Calisma
kapsamindaki hastalarin kiltlrlerinde de ayni
tirlerin kolonize oldugu rapor edilmisti. Ampirik
ve terapotik/spesifik coklu antibiyoterapi bu
mikroorganizmalara gére diizenlenmisti.

Fekal diversiyon FG  takibinde vyarayi
kontaminasyondan korumak icin gerekebilir.
Genis perine yaralarinda ve sfinkter problemli
hastalarda kolostomi tercihi iyilesmede yarar
saglar (10). Ciddi gaita bulas riski olan 16 (%
27,11) hastamizda kolostomi tercihi yapilmisti.
Ayrica testis ve penis kanlanma bozuklugu olan
1(% 1,69) hastaya penektomi,6 (% 10) hastaya da

orsiektomi (1 tanesi bilateral) yapilmisti.

Fournier gangreninde yara iyilesmesinde etkili
oldugu gosterilen bir takim tedavi yontemleri de
literatlirde bildirilmistir. Optimal doku
oksijenizasyonu saglayan HBO tedavisi bunlardan
biridir (20). Bir diger etkili tedavi yontemi de VAK
uygulamasidir (20). Nemli, inflame, 6demli ve
enfekte alana uygulanan negatif basin¢ yaradaki
eksudanin etkili ve basarili bir sekilde aspire
edilmesini saglar. Ayrica anjiogenezi uyarir, hiicre
proliferasyonunu  hizlandirr  ve fibroblast
migrasyonunu  arttinir.  Yarayr  tamamen
kaplayarak bakteriyel kontaminasyonu engeller
ve yarayl korur. Vakum Aspirasyonlu Kapama ve
HBO tedavisi kombine kullanidiginda 6dem ve
interstisyel basing azalmasi HBO etkinligini arttirir
(21-22). Merkezimizde HBO Unitesi
bulunmadigindan hastalarimiza bu tedavi
yontemi uygulanmamisti. Onsekiz hastaya ise

yara uygunluklarina goére VAC tedavisi yapiimisti.

Hastalarin hastanede kalis sireleri ¢cok faktorli
bilesenlerden etkilenir. Yara genisligi, anatomik
lokalizasyonu, komorbidite varhgi, skorlama

derecesi, merkezin deneyimi ve ekipmani bu
faktorlerden bazilandir. Bu faktorler hasta
klinigindeki seyri degistirebildiginden literatlrde
farkli  merkezlerde farkh  yatis  sireleri
belirtilmistir. Bizim ¢alismamizda ortalama
hastane yatis stiremiz 15 (1-60) giin idi.

Fournier gangreninin dnem derecesini tahmin
etmek icin siddet indeksi puanlama skorlari
gelistirilmistir. Bunlarin ilki olan FGSI; Laor ve
arkadaslari tarafindan 1995’ te gelistirilmis (11),
2010 vyilinda da Yilmazlar ve arkadaslar
tarafindan ise UFGSI tariflenmistir (12). FGSI ve
UFGSI en yaygin kullanilan ve kabul gormis
siddet skalalaridir. UFGSI; FGSI’ ine yas skoru ve
enfeksiyon yayginlik skoru eklenerek
olusturulmustur. Fournier gangreninde mortalite
ve morbidite 6ngorilebilirligi konusundaki UFGSI
ve FGSI skorlari, her ne kadar duyarlihk ve
ozgulluk konusundaki oranlari mevcut
¢alismalarda yiksek ¢iksa da her iki skorlama
sistemi de oldukg¢a karmasiktir. Karmasikliklari
nedeniyle de klinik uygulamalarda pratik
olmaktan uzaktir. Enfeksiyon yayginlik skorunu
enfeksiyonu lokalize ederek distuk dizeyde
tutmak ve mortaliteyi 6nlemek mimkindur.
UFGSI skoru 9 ve Uzeri, FGSI skoru 7 ve lizerinde
olunca mortalite ve morbidite orani artmaktadir.
Bizim calismamizda da mortal seyreden 10
vakanin; 3’ iinde UFGSI 9 ve (zerinde, 5 vakada
FGSI 7 ve lzerindeydi. Toplamda ise 11 hastanin
FGSI degeri 7 ve lzerinde, 10 hastanin UFGSI
degeri de 9 ve Uzerindeydi. Yani FGSI ya gore
ylksek riskli 11 hastanin 5’ i, UFGSI ya gore de 10
hastanin 3’ (nde mortalite gorilmisti. Bu
skorlarin givenilirlik oranlarn farkh ¢alismalarda
ylksek gosterilmis olsa da bizim ¢alismamizda bu
oran duslik seyretmis ve mortalite oranlar
skorlama  olcltlerine gore daha  dislk
bulunmustur. Bunda erken ve etkili debridman ve
multidisipliner, 6zenli reslistasyonun etkili
oldugunu dislinlyoruz. Fournier gangreninde
mortalite orani  %3-45 arasindadir. Bizim
calismamizdaki mortalite orani ise %16,9 idi.
Tarafimiza septik tabloda basvuran 4 hastada
mortalite goérilmis ve bu durum mortalite
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oranimizda artisa neden olmustur. Hastanemiz
bolgede referans hastane olup azimsanmayacak
donem hasta tarafimiza

saylda terminal

yonlendirilmektedir. Bu da morbidite ve

mortalite oranlarimizi goreceli olarak

ylkseltmektedir.

Calismamizin  azimsanmiyacak sayida hasta
icermesi nedeniyle literatlire katki saglayacagini
disinmekle beraber retrospektif bir c¢alisma
olmasi ve kontrol grubu icermemesi nedeniyle

kisithlik icerdigini disinmekteyiz.
SONUC

Fournier gangreni her ne kadar son zamanlarda
tani, takip ve tedavi olanaklari artmis olsa da
ylksek mortalite oranlarina sahip bir hastaliktir.
Erken tani, yiz guldirici sonu¢ almada en
onemli faktordir. Cerrahi debridman, genis
spektrumlu ampirik antibiyoterapi, uygun sivi
replasmani ve hemodinamik destek ile birlikte
gerekli vakalarda uygulanan koruyucu kolostomi,
HBO ve VAK uygulamalari ve rekonstiriktif
cerrahiyi iceren ¢ok basamakli ve agresif tedavi
yontemi FG tedavisinde etkin ve faydal
olmaktadir. Multidisipliner tedavi yaklasimi ile
FG' i
azaltilabilmektedir. Erken tani ve tedavi ile

hastalarda morbidite ve mortalite
birlikte klinik gbzlem, tecriibe ve ekipman tedavi

sonuglarinin iyilestirilmesinde onemli

faktorlerdir.

Etik Kurul Onay:: Bu ¢alisma Baskent Universitesi
Tip ve Saglik Bilimleri Arastirma Kurulu tarafindan
onaylanmistir.

Bilgilendirilmis Onam:
onam alinmistir.

Katihmcilardan yazih

Cikar GCatismasi: Yazarlar ¢ikar ¢atismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Baskent Universitesi Arastirma
Fonunca Desteklenmistir.
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GiRiS ve AMAC: Bu calismanin amaci Umraniye Durmus
Tanig Aile Sagligi Merkezi’'ne basvuran 65 yas ve uzeri
hastalarda malnitrisyon  sikhgini belirlemek  ve
malnditrisyonla iligkili olabilecek durumlari ortaya koymaktir.
YONTEM ve GERECLER: Kesitsel ve tanimlayici bir arastirma
olan bu calisma Umraniye Durmus Tanis Aile Saghg
Merkezi'ne 1Kasim 2019- 28Subat 2020 tarihleri arasinda
basvuran 65 vyas ve Uzeri hastalarda ylrGtulmastar.
Hastalara Mini Nutrisyonel Degerlendirme(MNA) testinin
kisa ve uzun formlari uygulanmistir. Ayrica hastalara
demografik ve sosyoekonomik bilgilerini, beslenme
durumlarini, tibbi oykileri ile antropometrik &lglimlerini
iceren bir anket formu doldurtulmustur. Veriler SPSS 22.0
paket programi kullanilarak analiz edilmistir.

BULGULAR: Calismaya toplam 238 kisi dahil edilmistir.
Arastirmaya  dahil  edilen  katihmcilarin ~ %2,1’inde
malnitrisyon, %5,0’inde malnitrisyon riski saptanirken,
%92,9’unun malnitrisyonu  olmadigi  saptanmistir.
Malnitrisyon ve malnitrisyon riski olan hastalar ile
malnitrisyonu olmayan hastalar medeni durum, egitim
durumu, gelir durumu, kronik hastalik sayisi, kullanilan ilag
sayisi, ikamet yeri, ana 6glin sayisi ve gunliik tiketilen su
miktari agisindan karsilastirilmis ve aralarinda anlamli bir
fark bulunmamistir. Malnitrisyon durumuyla antropometrik
Olgimler (vicut kitle indeksi, baldir gevresi ve Ust orta kol
cevresi) ve yas durumu kiyaslandiginda istatistiksel olarak
anlamh farklar bulundu(p<0,001).

TARTISMA ve SONUC: Yaptigimiz ¢alismaya gore birinci
basamaga basvuran yash hastalarda malnitrisyon ve
malnttrisyon riski sikhgl sirasiyla %2,1 ve %5,0 olarak
belirlenmistir. ileri yaslarda malnitrisyon sikhginda artis
tespit edilmistir. Malnitrisyonu olan ve olmayan hastalar
arasinda demografik, sosyoekonomik, beslenme ve tibbi
durumlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar
bulunmamistir. Birinci basamak saglk merkezlerinde bu
konuda daha fazla ¢alisma yapilmasina ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Malnitrisyon, Yasl hasta, Mini
Nutrisyonel Degerlendirme Testi

Abstract

INTRODUCTION: The aim of this study is to determine the
frequency of malnutrition in patients over 65 years old who
applied to Umraniye Durmus Tanig Family Health Care
Center, and to reveal the conditions that may be associated
with malnutrition.

METHODS: This study included patients over 65 years of
age who applied to Umraniye Durmus Tanis Family Health
Care Center between 1 November 2019 and 28February
2020. This research was conducted as a cross-sectional and
descriptive study. Short and long forms of the Mini
Nutritional Assessment (MNA) test were applied to the
patients. In addition, a questionnaire form containing
demographic and socioeconomic information, nutritional
status, medical histories and anthropometric
measurements was completed by the patients. The data
were analyzed using the SPSS 22.0 package program.
RESULTS: A total of 238 people were included in the study.
While %2.1 of the participants included in the study had
malnutrition and %5.0 of had risk of malnutrition, %92.8 of
the participants had adequate nutritional status. Patients at
risk of malnutrition and malnutrition were compared with
patients without malnutrition in terms of marital status,
educational status, income status, number of chronic
diseases, number of drugs used, place of residence, number
of main meals and daily water consumed, and no significant
difference  was found between them. When
anthropometric measurements (body mass index, calf
circumference and upper-middle arm circumference) and
age were compared with malnutrition status, statistically
significant differences were found (p <0.001).

DISCUSSION and CONCLUSION: According to our study, the
frequency of malnutrition and malnutrition risk was
determined as 2.1% and 5%, respectively, in elderly patients
admitted to primary care. An increase in the frequency of
malnutrition was detected in older ages. No statistically
significant differences were found between demographic,
socioeconomic, nutritional and medical conditions between
patients with and without malnutrition. More studies are
needed on this issue in primary health care centers.
Keywords: Malnutrition, Elderly Patients, Mini Nutritional
Assesment
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GIiRiS

Malnditrisyon; enerji, protein ve diger besin
Ogelerinin yetersiz, dengesiz veya fazla alinmasi
nedeniyle vicut vyapi ve fonksiyonlarinin
Olgllebilir sekilde olumsuz etkilendigi bir
durumdur. Alimdaki yetersizlik veya dlzensiz
beslenmenin yol actig, viicut kompozisyonunun
(yagsiz kitlede azalma) ve vicut hiicre kitlesinin
bozulmasi sonucu ortaya ¢ikan fiziksel ve mental
fonksiyonlarin azalmasi ve hastaligin klinik
sonucunun kotulesmesi seklinde
tanimlanmaktadir (1). Tek basina aglik, hastalik ve
ileri yaslanma veya bunlarin kombinasyonlari

sonucu malnitrisyon gelisebilir (2).

Toplumda %5,0-15,0 hastaneye yatan hastalarda
ortalama %40,0 oraninda gorilen malndtrisyon,
¢ok 6nemli bir halk saglig sorunudur (3-7). Pek
cok organda ciddi sorunlara yol actigi gibi,
hastalik durumlarinda prognozu olumsuz etkiler,
komplikasyon, genel morbidite ve mortalite
oranlarini yikseltir. Fark edildigi zaman dogru
nitrisyon destegiyle olumlu sonuglar elde etme
sansi dogar. Tipta anlamli gelismelere ragmen
malnditrisyon, gelismis Ulkelerde bile 6nemli ve
stk gorilen bir saghk problemi olmayi
surdirmektedir. Son yillarda saglik politikalari ve
arastirmalari obezite (zerine odaklanmasina
ragmen, vyetersiz beslenme, daha genel bir
terimle malnitrisyon, ekonomi ve saglik alaninda
topluma ciddi bir yuk getirmektedir (7).

Herhangi bir nedenle hastaneye basvuran
hastanin, vyetersiz beslenmeye bagh veya
hastaligin olusturdugu durum sonucu
malnitrisyonda olmasi tedavinin  basarisini
olumsuz yonde etkiler. Malnitrisyon iyilesmeyi
geciktirip hastanede kalis sliresini uzatabilir,
enfeksiyonlara karsi duyarhhg artirir, yasam
kalitesini dusurir ve hatta ¢ogu hastada 6lim
riskini artirir  (8,9). Hastaneye basvuruda
malnitrisyonu olmayan hastada, hastanede
gecirdigi slire icinde malnitrisyon gelismesi de
dikkati ¢ekmis ve klinisyenlerce 6nemle
vurgulanmistir. Cesitli arastirmacilar tarafindan

%10-50 arasinda gorildigi bildirilen iyatrojenik
malnitrisyona yol agan faktérlerin bilinmesi, var
olan  nitrisyonel  bozuklugun daha da
kotllesmesini  engelleyebilir ve uygun bir
tedavinin olusturulmasinda 6nemli rol oynar

(3,10)

Saglikta DoOnlisim Projesi cercevesinde 2010
yilindan itibaren istanbul ve tim Tirkiye'de
birinci basamak saglik hizmetlerinde Aile
Hekimligi uygulamasina gecilmistir. Aile hekimligi
uygulamasinda koruyucu saglk hizmetleri 6n
plana ¢ikmaktadir. Asilar ve bebek, ¢ocuk, gebe
izlemlerin yaninda kronik hastalik takipleri de aile
hekimlerince yapilmaktadir.  Bu agidan aile
hekimlerinin malnitrisyonu tanimasi erkenden
tespit ederek tedavisine baslamalari, gerekli
gordukleri hastalari ileri basamaga gecikmeden

sevk etmeleri 6nem arz etmektedir (11).

Bu ¢alismanin amaci Umraniye Durmus Tanis Aile
Saghgl Merkezine basvuran 65 yas ve Ulizeri yasl
hastalarda malnutrisyon sikligini  belirlemek,
malnitrisyonla iliskili olan durumlarn tespit
ederek bu konuda bilime katki saglayacak kanitlar
ortaya koymak, yogun geriatri poliklinigi yapan
aile  hekimlerinin  malnitrisyon konusunda
farkindaliklarini artirmaktir.

GEREC ve YONTEMLER
Calismanin Evreni ve Tiri

Bu calisma Umraniye Durmus Tanis Aile saghg
Merkezi'ne 1 Kasim 2019 - 28 Subat 2020
tarihleri arasinda basvuran 65 yas ve Uzeri
hastalara uygulanmis goézlemsel kesitsel ve
tanimlayici bir arastirma olarak yapildi. Calismaya
toplamda ulasilmasi gereken ve temsil glicii olan
orneklem blyikligu %15 olasilik orani %5 kabul
edilebilir hata payi, %95 giiven araligi ve %10 veri
kaybi gbz oniline alinarak 238 kisi dahil edildi.
Orneklem buyikligi GPower 3,1 programi
kullanilarak hesap edildi (12). Calismaya 65 yas ve
Uzeri poliklinik basvurusu olan tiim hastalar dabhil
edildi. 65 yas alti hastalar ve ¢alismaya katilmaya
riza gostermeyenler harig tutuldu.
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Hastalara Mini Nutrisyonel Degerlendirme
Testi'nin(MNA) kisa ve uzun formlari uygulandi
(13). Uygulanan MNA testi sonucuna gore
hastalar; malnitrisonu olmayan, malntrisyon
riski olan ve malnitrisyonu olan olmak Uzere 3
kategoriye ayrildi. istatistiksel karsilastirmalar
yapilirken malnitrisyon ve malnitrisyon riski
olan hastalar beraber degerlendirildi. MNA
Olcegi kisa(tarama) ve uzun formdan olusan
malndtrisyon tarama 6l¢egidir. Kisa formu istah
durumu, kilo kaybi, hareketlilik, vicut kitle
indeksi(VKi), psikolojik stres ve akut hastaliklari
sorgulayan 6 maddeden olusmaktadir. Uzun
formu yataga bagimhlik durumunu,
polifarmasiyi, 06gln sayisini, basli yarasini,
bagimsiz yasayabilme durumunu, tiiketilen besin
cesidini, glnlik tuketilen su miktarini ve
antropometrik  Olciimleri  sorgulayan 12
maddeden olusmaktadir. Hastalara ilk 5nce MNA
Olceginin kisa formu uygulandi. Toplam 14 puan
Gzerinden degerlendirilen bu formda 12 ve lzeri
puan alanlar malnitrisyonu olmayan hastalar, 8-
1larasi puan alanlar malnitrisyon riski altinda
olan hastalar 7 ve altinda puan alanlar
malnitrisyonlu hastalar olarak kabul edildi. 11 ve
alti puan alanlara olgegin uzun formu da
uygulandi.  Toplam 30 puan {zerinden
degerlendirilen uzun formda 24 ve lzeri puan
alanlar malnitrisyonu olmayan, 17-24 arasi puan
alanlar malnttrisyon riski olan, 17 puan altinda
alan kisiler malnitrisyonu olan hastalar olarak
degerlendirildi.

Antropometrik olgclimlerden boy, vicut agirhgi,
baldir ¢cevresi ve Ust orta kol gevresi olgiimleri
kalibrasyonu vyapilmis tarti, boy Olcer ve
esnemeyen mezurayla tespit edildi. Ayrica
hastalara 17  soruluk  demografik ve

sosyoekonomik bilgilerini, beslenme
durumlarini, tibbi 6ykdleri ile antropometrik

Olcimlerini iceren bir anket formu uygulandi.

Ayni hastaya sehven tekrar test yapmamak icin
anket uygulanan her hastaya Aile Hekimligi
Sisteminde kullanilan program(NBYS) araciligiyla
bir uyari olusturuldu ve gelen her hasta sistemde

uyarisi kontrol edildikten sonra ¢alismaya alind..
Verilerin Analizi

Veriler SPSS 22.0paket programi kullanilarak
analiz edildi. Kolmogorov Smirnov testi ile
verilerin dagiliminin normal dagildigi goéraldi.
Calisma verileridegerlendirilirken tanimlayici
istatistiksel metodlarin (Ortalama, Standart
sapma, frekans) yani sira Parametrik veriler igin
Student-t Testi Ki-Kare, Fisher ExactTestleri ile
Pearson ve Spearmans Korelasyon testleri
kullanildi. Elde edilen bulgular %95 glivenle, %5
anlamlilik diizeyinde degerlendirildi.

Arastirmanin Etik Yonii

Arastirma protokoliine Saglhk Bilimleri
Universitesi Umraniye Egitim ve Arastirma
Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan
(23.10.2019 tarih Karar No:217) onay alind.
Arastirmanin Umraniye Durmus Tanis Aile Saghg
Merkezi'nde yapilabilmesi icin istanbul il Saglik
Mudirligi’'nden (06 Subat 2020 tarih ve

2020/08-A kararinca) yazili izin alind.
BULGULAR

Calismaya Umraniye Durmus Tanis Aile Saglig
Merkezine basvuran 65 yas ve Uizeri 238 Kkisi
katilmistir. Katihmcilarin %44,5’i erkek, %55,5i
kadindir. Calismaya katilanlarin %66,8’i evli,
%3,4'0  bekar ve %29,8’i dul/bosanmistir.
Ortalama yas 72,2 6,03 yil olarak belirlenmistir
(Tablo 1). Calismaya katilan hastalarin %14,29'u
sigara icmektedir. Bunun yaninda hastalarin
sadece %3,36’sI alkol kullanmaktadir. Hastalarin
gelir durumuna baktigimiz zaman %95’inin
emekli maasi varken, %5’inin hicbir geliri yoktur.
Hastalarin %18’i kirada otururken, %82’si kendi

evinde oturmaktadir (Tablo 2).

Hastalarin antropometrik
Olclimleriniinceledigimiz  zaman vicut kitle
indeksi ortalamasi 29,115,4 olarak belirlendi.
Hastalarin baldir cevresi ortalamasi 36,6+3,9cm,
Ust orta kol cevresi ortalamasi 29,06%3,7cm

olarak belirlendi.
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Uygulanan MNA Testi’'nin kisa formundan 11
puan ve altinda alan toplam 17 hastaya testin
uzun formu uygulandi.

Malnitrisyon durumlarina goére hastalarin
%92,9(n=221)'unun  malnlitrisyonu olmadigi,
%5,0(n=12)'inin  malnitrisyon riski oldugu,
%2,1(n=5)’inin malnitrisyonu oldugu
belirlenmistir(Sekil 1).

%92,86
n=221 Toplam(n)=238

100,0%

80,0%]

60,0%

Yiizde

40,0%-

20,0%
%5,04
n=12 %n2=_%

=
T T T
malnutrisyon malnutrisyon malnutrisyon
yok riski var

Malniitrisyon Durumu

Sekil 1. Hastalarin malnitrisyon durumlarina gore
dagilimlari

Hastalarin malnitrisyon durumuyla demografik,
sosyoekonomik ve tibbi
karsilastirdigimizda yas disinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmadi (Tablo 3) (p<0,001).

ozelliklerini

Hastalarin kullandigi ilag sayilariyla malnttrisyon
durumlari incelendiginde aralarinda anlamli bir
korelasyon bulunmadi (p=0,637). Ayni sekilde
kronik hastalik sayisiyla malnitrisyon durumunu
inceledigimizde anlamli bir
saptanmadi (p=0,320) (Tablo 4).

korelasyon

TARTISMA

Calismamizda malnitrisyon ve malnitrisyon riski
olan hasta oranlari sirasiyla %2,1 ve %5olarak
%92,9’unda
malnitrisyon ya da  malnitrisyon  riski

bulundu. Hastalarimizin

saptanmadi.

Dinya genelinde yash nafusun artmasina bagli
olarak vyasliik dénemi, bu dénemde goriilen
saglk sorunlari, sorunlarin ¢oziimleri gibi temel

konularda vyapilan c¢alismalar giin gectikce
artmaktadir. Geriatrik yas grubu gelisen fizyolojik
degisiklikler, kronik hastaliklarin artmasi, ileri
yasa Ozel hastaliklar olan geriatrik sendromlarin
artmasi ve ¢oklu ilag kullanimi gibi nedenlerle
ozellik tasiyan bir yas grubudur. Malntrisyon da
ozellikle geriatrik yas grubunda sik gorlen klinik
bir durumdur (14).

Yaslilarda malnutrisyon prevalansi yasadiklari
yere gore degismektedir. Tum diinyada yapilan
prevalans calismalari, geriatrik popilasyonun
yaklasik dortte birinin  (%20-30), hastaneye
basvuran yaslilarin %15-45'inin, hastanede yatan
yaslilarin %20-65'inin, kurumlarda kalan yaslilarin
%25-85'inin ve polikliniklerde gorilen veya
yasayan %5-15'inin
malnitrisyonda oldugunu gostermektedir(15).

toplumda yashlarin
Ulkemizde vyapilan malnitrisyon prevalans
¢alismalari, hastaneye basvuran yaslilarin %25-
45'inin, hastanede yatan yashlarin %20-60'inin ve
%30-70'inin
malnitrisyon veya malnutrisyon riskine oldugunu

kurumlarda  kalan  yaslilarin
gostermektedir (16).Bizim yaptigimiz prevalans
calismasinda malnitrisyon oranlari tGlkemizde ve
diinyada yapilan diger ¢alismalara kiyasla daha
disik bulundu. Bunun ana sebebi olarak
malnitrisyonla ilgili calismalarin daha ¢ok 2. ve 3.
ozellikle

basamak hastanelerde ve

serviste/yogun bakimda yatan hastalar lizerinde
yapilmis
distndyoruz. Ayrica malnitrisyonu gelisen

olmasindan kaynaklandigini
hastalarin Aile Sagligi Merkezine basvurmaktan
ziyade 2. ve 3. basamak saglik tesislerine daha ¢ok
basvurduklarini disinmekteyiz(3,5,7,16).

Aile Saghg Merkezlerinde dislik prevalans
hekimligi yapilir. Hastane hekimliginde sik
karsilasilan ciddi hastaliklar aile hekimligi
uygulamasinda daha az gorilir. Birgok kronik ve
ciddi  seyirli  hastaliklarda  oldugu  gibi
malntrisyonlu hastalarda birinci basamak tedavi
merkezlerinden ziyade ikinci ve li¢linci basamak

tedavi merkezlerine daha ¢ok basvurmaktadir.
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Tablo 1. Hastalarin demografik ve sosyoekonomik 6zellikleri

Degiskenler n Yiizde(%)
Cinsiyet Kadin 132 55,5
Erkek 106 445
Yas 65-74 arasi 166 70
75-84aras1 60 25
85 ve {izeri 12 5
Medeni Durum Evli 159 66,8
Bekar 8 3,4
Dul/bosanmis 75 29,8
Egitim Durumu Okur-yazar degil 44 18,5
Okur-yazar 34 14,3
Ilkokul 119 50
Ortaokul 16 6,7
Lise 15 6,3
Universite 10 4,2
Ikamet Yeri Koy 43 18,1
Ilge merkezi 4 1,6
11 merkezi 191 80,3
Kiminle yastyor Esiyle 150 63
Yalniz 25 10,5
Cocuklariyla 60 25,2
Diger 3 1,3
Gelir Durumu Maasi var 226 94,9
Yakinlariilgileniyor 11 4.7
Sosyal yardim aliyor 1 0,4
Kira Durumu Kirada oturuyor 43 18
Kendi evinde oturuyor 195 82
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Tablo 2. Hastalarin tibbi 6ykd durumlari

Degiskenler n Yiizde(%)
Sigara Iciyor 34 14,3
igmiyor 204 85,7
Alkol Kullaniyor 8 3,4
Kullanmiyor 230 96,6
Kullanilan Ilag Sayist 5 ve iizeri 93 39,1
1-4 arasi 126 52,9
Kullanmiyor 19 8
Viicut Kitle Indeksi 30 tizeri 104 43,7
25-30 aras1 78 32,8
23-25 aras1 28 11,8
21-23arasi1 18 7,5
19-21 arasi 4 1,7
19°’dan az 6 2,5
Giinliik Ana Ogiin Sayis1 1 6giin 2 0,8
2 6glin 108 45,3
3 6giin 128 53,8
Giinliik Ara Ogiin Says1 Yapmiyor 61 25,7
1 ara 6giin 142 59,6
2 ara 6gin 30 12,6
3 ara 6giin 5 2,1
Giinliik Tiketilen 1-3 bardak 28 11,8
Su Miktar1 4-6 bardak 98 41,2
7-10 bardak 51 21,4
11 ve tlizeri 61 25,6
Kronik Hastalik Var 214 89,9
Yok 24 10,1
Hipertansiyon 160 % 67,2
Diyabet 86 % 36,1
Kalp Damar Hastaliklar 65 % 27,3
Hiperlipidemi 43 % 18,1
Endokrin Bozukluklar 31 % 13
Astim-KOAH 22 % 9,2
Gastro Intestinal Hastaliklar 13 % 5,5
Romatizmal Hastaliklar 9 % 3,8
Kronik Bobrek Hastaliklari 9 % 3,8
Kanser 4 % 1,7
Diger 71 % 29,8
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Tablo 3. Malniitrisyon durumuyla demografik sosyoekonomik ve tibbi durumlarin ilikisi

Malniitrisyon P degeri
var yok toplam
Erek n 8 98 106
ke
Cinsivet % %7,5 %92,5 %2100 0,828
y Kadin n 9 123 132
% %6,8 %93,2 %100
. n 16 181 197
. Ilkokul ve alt1
Egitim % %8,1 %91,9 %2100
Durumu n 1 40 41 0,319
Ortaokul ve tsti
% %2,4 %97,6 %100
_ Var n 16 198 214
;m?llkk % %10,4 %89,6 %100
0
% %5,9 %94,1 %100
Bl n 9 150 159
Medeni % %5,7 %94,3 %100 0,208
Durum n 8 71 79
Bekar/dul
% %10,1 %89,9 %100
Maas var n 16 210 226
el Duram aas % %7.1 9%92.9 %100 0,598
| urumu
n 1 11 12
Maas yok
% %8,3 %91,7 %100
Lve? s n 10 100 110
Ana 6giin ogun % %91 9%90,9 %100 0,279
Sayisi n 7 121 128
Y 3 ve daha fazla
% %5,5 %945 %100
0.6 bardak n 12 114 126
- ardal
Giinliik su % %9,5 %90,5 %100 0,130
tiiketimi n 5 107 112
6 bardak usti
% %4,5 %95,5 %100
5 ten az n 10 135 145
Kullanilan % %6,9 %93,1 %100 0,854
flag Say1s1 5 ve {izeri n 7 86 93
% %7,5 %92,5 %100
n 6 160 166
65-74 arasi
% %3,6 %96,4 %100
n 6 54 60
Yas 75-84arast % %10 %90 %100 <0,001*
n 5 7 12
85 ve tizeri
1 % %417 %583 %100

*Pearson Chi-Square Testi: p<0,001

- |
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Tablo 4. MNA skoru ile kronik hastalik sayisi ve kullanilan ilag sayisi arasindaki iligki

Degiskenler MNA Skoru
Korelasyon katsayisi(r) P degeri
Kronik hastalik sayisi 0,065 0,320
Kullanilan ilag sayist 0,031 0,637

Malnutrisyon kronik hastaligi olan bireylerde sik
gorilen bir problemdir ve gelismis Ulkelerde
hastaliklardir.
Toplumda serbest yasayan 65 yas ve Uzeri 162

malnutrisyonun ana  sebebi
bireyin beslenme durumlarini degerlendirildigi
bir calismada, yaslilarin sahip olduklari kronik
hastalik sayisiyla, MNA skorlari arasinda orta
derecede negatif korelasyon oldugunu ve sahip
olduklari kronik hastalik sayisinin MNA skorunu
kestiricisi oldugubulunmustur(17). Bizim
calismamizda ise kronik hastalik sayisiyla MNA
arasinda  anlamh  bir

skoru korelasyon

saptanmadi.

‘Turkiye Kronik Hastaliklar ve Risk Faktorleri
Sikhigi Calismasi’nda (2013) 65 yas Usti bireylerin
%28,9’unda diyabet
saptanmistir(18). Bu galismada katihmcilarda en

%68’inde hipertansiyon,

stk goralen kronik hastaliklarin, hipertansiyon

(%67,2), diyabet (%36,1) ve koroner arter
hastaligl (%27,3) oldugu saptanmistir.
Kronik hastaliklarin artisi  beraberinde ilag

kullaniminin artisini getirir, bu da pek ¢cok yan etki
nedeniyle malnutrisyon riskinin artisina katkida
bulunur (19). Griep ve arkadaslarinin, 61 yas ve
Gzerinde, 81 kisiyi dahil ettikleri ¢calismalarinda,
kullanilan ilag sayisi ile MNA skoru arasinda
negatif korelasyon oldugunu ve kullanilan ilag
MNA skorunun
gbzlenmistir(20). Bizim galismamizda MNA skoru

sayisinin, kestiricisi oldugu
ile kullanilan ila¢ sayisi arasinda anlamli bir
korelasyon bulunmadi. Bunun sebebinin bizim
caismamiza katilan hastalarin  malnitrisyon
oranlarinin disitk olmasindan kaynaklandigini

disinmekteyiz.

Toplumda bagimsiz olarak yasayan, hastanede
yatan ve huzurevinde kalan vyasllar Gzerinde
calismada kadinlarda
gore daha sik
gorildigi saptanmistir (21,22). Bunun yani sira

yapilan bircok

malnutrsiyonun  erkeklere
cinsiyete goére malnutrisyon sikhginda anlamli
fark olmadigini gosteren calismalar da mevcuttur
(23,24) Bizim calismamizda kadinlarla erkekler
arasinda malnitrisyon ve malnitrisyon riski
acisindan anlaml bir fark bulunmad:.

Yash bireylerde malnutrisyonu inceleyen ve
iliskili

mevcuttur

yashlarda, yasin beslenme durumuyla
olmadigini calismalar
(25,26).

malnutrisyon

gosteren

Bunun yani sira, bazi calismalarda,

riski veya malnutrisyonu olan
yashlarin yas ortalamalarinin, beslenme durumu
iyi yashlardan daha

bulunmustur (27,28). Bizim calismamizda yas

olan yuksek oldugu
arttikca malnitrisyon sikhginda artis oldugu
gorildi ve bu artis istatistiksel olarak anlamli
ciktr.

Bosanmis olmak ve tek basina yasiyor olmak
yatkinlik
sosyal

beslenme yetersizligi icin

olusturmaktadir.  Esler  birbirlerine

destektir ve besinlerin hazirlanmasinda ve besin
tliketiminde birbirlerine yardimci olurlar. Yalniz

yasamak ve sosyal destegin olmamasi;

depresyona, istemsiz agirhlk kaybina ve

(29).
bazi

malnutrisyona yatkinligr arttirmaktadir

Yaslilarda malnutrisyonu  arastiran

calismalarda medeni durum ile beslenme

durumu arasinda iliski bulunmazken (30,31), baz

calhismalarda evli bireylerde malnutrisyon

oraninin evli olmayanlara gore daha disik
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oldugu bulunmustur (32,33). Bizim ¢alismamizda
evli olanlarda bekar ya da dul olanlara gore
malnttrisyon sikligi daha disik c¢ikmasina
ragmen bu fark istatistiksel olarak anlamli
¢ctkmadi.

Ogrenim diizeyinin yiiksek olmasi, beslenme
durumunu olumlu olarak etkilemektedir. lyi
egitim alan yashlarin hastaliklari ve diyetleri
konusunda daha bilgili olduklari belirtilmistir (28).
Feldblum ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada
malnutrisyonu olan bireyler ile malnutrisyon riski
olanlari  karsilastiriilmis  ve  malnutrisyonu
olanlarin daha az egitimli olduklari saptanmistir
(28). Bizim galismamizda egitim durumu arttikca
malnttrisyon  sikhginin  azaldigi  goérilmekle
beraber bu fark istatistiksel olarak anlamli
¢ctkmadi.

Yapilan pek ¢ok galismada gelir diizeyinin
beslenme durumunu etkiledigi gosterilmistir.
Ekonomik durum; besin temini, besin cesidi,
besin tliketim miktar, gunlik harcamalari,
aktiviteleri ve tedavi olanaklarini etkileyerek
beslenme durumunu etkilemektedir (28,29). Bu
¢alismada katilimcilarin aylik gelirlerine gore
malnutrisyon ve malnutrisyon riski oranlarinda
anlamli farklilik saptanmadi. Bu durum calismada
dizenli ayhk geliri olanlarin sayisinin diizenli geliri
olmayanlardan ¢ok fazla olmasina baglandi.

Cesitli calismalarda MNA ile antropometrik
Olcimler arasinda korelasyon bulunmustur (28,
34). Murphy ve arkadaslari, yaptiklari ¢galismada,
VKi  ve vicut agrrliginin, MNA’e gore
malnutrisyonu olan bireylerle, beslenme durumu
iyi olan bireylerde anlaml olarak farkl oldugunu
bulmuslardir(34). VYashlarda VKi’nin normal
degerleri icin en iyi kesisim noktalari konusunda
tam bir fikir birligi yoktur (35). DSO, yetiskinler
icin saglikh viicut agirlig araligini, VKi'nin 18,5-
24,9 arasinda olmasi olarak tanimlarken, disuk
mortalite riskini temel almiglardir (36). Winter ve
ark. bagimsiz olarak evlerinde yasayan, 65 yas ve
zeri bireylerde, VKIi ve mortalite arasindaki
iliskiyi inceleyen, 1990-2013 vyillari arasinda

yapilmisg, 32 prospektif kohort ¢alismasinin meta
analizini yapmislardir. Calismaya toplam 197.940
kisi dahil edilmistir. VKi, 23 kg/m2’nin altinda olan
yaslilarin agirhk durumlarinin izlenmesinin, kilo
kaybinin erken teshis edilmesi ve degistirilebilir
nedenlerin  belirlenmesi  agisindan  uygun
olacagini  belirtmislerdir (36).Bu  ¢alismada,
MNA’e gore, malnutrisyon ve malnutrisyon riski
olan vyashlarin VKi degerlerinin, beslenme
durumu iyi olan yaslilarin VKi degerlerine gére
anlamli olarak disiik oldugu bulundu.

Kiglikerdonmez ve arkadaslari, yaptiklan
calismada MNA’ya gbére malnutrsiyon ve
malnutrisyon riski olan yashhlarla, beslenme
durumu iyi olan yashlarin, VKi, agirlik, tst orta kol
cevresi(UOKC), baldir cevresi  &lglimlerini
karsilastirmis ve anlamli farklilik oldugunu ve tim
antropometrik 6l¢limlerin beslenme durumu iyi
olan vyasllarda daha yiksek oldugunu tespit
etmislerdir(26). Bizim calismamizda da UOKC ve
baldir cevresi olglimleri MNA Olcegine gore
sirasiyla 22cm ve 31cm sinir kabul edilerek
hastalar incelendi. inceleme sonucunda UOKC ve
baldir cevresi malnitrisyon ve malntrisyon riski
olan  hastalarda, malnitrisyonu olmayan
hastalara gére anlamli olarak diistk saptandi.

Sonug¢

Yash hastalarda malniitrisyon ve malnitrisyon
riski  sikhgini  arastirdigimiz  ¢alismamizda
hastalarin %2,1’inde manditrisyon ve %5’inde
malnitrisyon riski tespit ettik. Hastalarin
%92,9’unda ise malniitrisyon yoktu. ileri yaslarda
malntrisyon sikliginda artis tespit edildi. Birinci
basamak saghk kuruluslarinda malnitrisyonla
ilgili yeterli calisma bulunmadigi ve bu durumun
ihmal edildigi gozlenmektedir. Bu konunun genis
Olgekli ve kapsamli calismalarla irdelenmesi
onem arzetmektedir. Calismalarda MNA disinda
farkli  malnitrisyon Olgekleride kullanilarak
sonuclar karsilastirmali olarak degerlendirilebilir.

Bilgilendirilmis Onam: Katilimcilardan vyazili
onam alinmstir.
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Cikar Catismasi: Yazarlar cikar catismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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Oz

GiRiS ve AMAG: Coziinebilir lektin benzeri oksitlenmis diisiik
yogunluklu lipoprotein reseptorii-1 (sLOX-1), oksitlenmis
dustk yogunluklu lipoproteinin (oxLDL), nitrik oksit (NOx) ve
induklenebilir nitrik oksit sentaz (iNOS) ve karotis intima-
media kalinhginin (CIMT) yaglanma ve hipertansiyondaki
(HT) roliinti arastirmaktir.

YONTEM ve GEREGLER: Her biri 30 katilimcidan olusan; yasl
HT, geng HT, yash kontroller ve geng kontrollerin sLOX-1,
oxLDL, CIMT, iNOS ve NOx degerleri karsilagtirildi.
BULGULAR: sLOX-1 ve oxLDL diizeyleri hipertansif gruplarda
kontrol gruplarina gére anlamli olarak daha yuksekti. Yas ile
sLOX-1 ve CIMT arasinda pozitif korelasyon saptandi. sLOX-
1, oxLDL, CIMT, iNQS, sistolik kan basinci ve diyastolik kan
basinci arasinda pozitif, sLOX-1 ise NOx ile negatif
korelasyon saptandi. Regresyon analizinde, CIMT ve
oxLDL'nin hipertansiyon tzerinde en etkili faktorler oldugu
saptandi.

TARTISMA ve SONUG: Bu g¢alisma sLOX-1 ile iliskili
oksidasyon yolaklarinin  ve endotel disfonksiyonunun
yaslanma ile iliskili HT riskini artirabilecegini gostermektedir.
Nitrik oksit eksikligi yasllarda sLOX-1 ekspresyonunu
artirabilir, bu da hipertansiyonda daha fazla sLOX-1 aracih
NOx eksikligine yol agar. Bu donginin NOx azalmasi veya
sLOX-1 ve iNOS aktivitesinin aktivasyonu ile tetiklenip
tetiklenmedigini degerlendirmek igin daha fazla galismaya
ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Céziinebilir lektin benzeri oksitlenmis
disuk yogunluklu lipoprotein-1, hipertansiyon, nitrik oksit,
oksitlenmis distk yogunluklu lipoprotein, yaslanma

Abstract

INTRODUCTION: To investigate the role of soluble lectin-
like oxidized low-density lipoprotein receptor-1 (sLOX-1) is
an endothelial receptor for circulating oxidized low density
lipoprotein (oxLDL), nitric oxide (NOx) and inducible nitric
oxide synthase (iNOS) and carotid intima-media thickness
(CIMT) in aging and hypertension (HT).

METHODS: Consisting of 30 participants each; sLOX-1,
oxLDL, CIMT, iNOS and NOx values of old HT, young HT, old
controls and young controls were compared.

RESULTS: sLOX-1 and oxLDL levels were significantly higher
in the hypertensive groups than the control groups. The age
was positively correlated with sLOX-1 and CIMT. sLOX-1 was
positively correlated with oxLDL, CIMT, iNOS, SBP, and DBP,
while sLOX-1 was negatively correlated with NOx. According
to the regression analysis, CIMT and oxLDL are found to be
the most effective factors on hypertension.

DISCUSSION and CONCLUSION: This study demonstrates
that sLOX-1 related oxidation pathways and endothelial
dysfunction may increase the risk of aging associated HT.
NOx deficiency may increase sLOX-1 expression in elderly,
leading to even more sLOX-1-mediated NOx deficiency in
hypertension. Further studies are needed to evaluate
whether this cycle is triggered by the decrease of NOx or
the activation of sLOX-1 and iNOS activity.

Keywords: Aging, hypertension, nitric oxide, oxidized low
density lipoprotein, soluble lectin-like oxidized low density
lipoprotein-1

GIRIS

Yaslanma, kardiyovaskiiler hastalik (KVH) gelisimi
ve progresyonunda ana risk faktorlerinden biri

olup, kan damarlarinda kompleks yapisal ve

fonksiyonel degisikliklerle karakterizedir.

Yaslanma silirecinde ortaya c¢ikan endotelyal
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disfonksiyon hipertansiyon (HT) gelisiminde
bagimsiz bir risk faktoridir (1). Coziinebilen
lektin benzeri okside dislik dansiteli lipoprotein
reseptori-1 (sLOX-1) okside duslk dansiteli
lipoprotein (oxLDL) ligandlarini, yash hicreler
veya ileri glikasyon son {rlinlerini iceren bir
multiligand reseptordir. Hipertansiyon varliginda
sLOX-1 ekspresyonu artarken, statin ve
anjiotensin reseptor blokeri kullanimi ile azahr
(2,3). Yaslanma ile birlikte sLOX-1 ve oxLDL
indiklenir (4,5). Nitrik oksit (NOx), esansiyel bir
aminoasit olan L-arjininin NOx sentaz (NOS) ile
oksidasyonundan olusan onemli bir
vazodilatérdir. Nitrik oksit sentazin Gg¢ farkh
formu vardir; indiiklenebilir (iNOS), ndéronal
(nNOS) ve endotelyal (eNOS). Fare modellerinde
yapilan aterogenez calismalarinda eNOS ve
nNOS’un aterosleroza karsi protektif rol oynadigi,
iNOS’un ise
gosterilmistir. Yash hipertansif hastalarda iNOS

proaterosklerotik oldugu

polimorfizmin oksidatif stres ve bozulmus
vaskiler yapi ile iliskili olarak cok daha sik oldugu
rapor edilmistir (6-8). Ancak, hipertansiyonda
yaslanmanin sLOX-1 ve Kkarotis intima-media
kalinhigr ~ (CIMT)  iligkili  olup
bilinmemektedir.

olmadigi

Bu calismanin birinci amaci hipertansiyonda
yaslanmanin sLOX-1 ve CIMT ile iliskili olup
olmadigini arastirmak, ikinci amaci ise yaslanma
ve hipertansyonda oxLDL, NOx ve iNOS
aktivitelerini aragtirmaktir.

GEREC ve YONTEMLER

Bu calisma, Istanbul-Cerrahpasa Universitesi
Cerrahpasa Tip Fakdltesi Dekanhgr Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan calisma

baslamadan dnce 07/03/2013 tarih,
83045809/5570 nolu etik kurul ve Helsinki
Deklarasyonu'na uygun olarak
gerceklestirilmistir. Tim hastalardan

aydinlatilmis onam alinmis ve 6ncesinde ¢alisma
proseddrleri hakkinda tam olarak

bilgilendirilmistir.

Hasta Popiilasyonu

Bu calismaya Mart 2013 ile Ocak 2016 tarihleri
arasinda hastanemizin i¢ hastaliklari ve geriatri
polikliniklerine basvuran hastalar dahil edildi. ilk
olarak yaslilarda 60 yas ve Ustli toplam altmis kisi
ve genc gruplarda 20-50 yas arasi toplam altmis
kisi olarak iki grup tasarlandi. Gen¢ grup 30 HT
hastasi, 30 normotansif saglkl bireyden, yasli
grup 30 HT hastasi, 30 normotansif saglikl
bireyden olusturuldu. Calisma gruplarinin tercih
edilen yas sinirlari daha 6nce yayinlanmig
literatlir verilerine gore yapildi (8, 9).

Calismamizin  dislama  kriterleri; metabolik
sendrom, diabetes mellitus, dislipidemi, herhangi
bir sistemik hastalik varligi ve asiri kilo veya
obezite (vicut kitle indeksi> 25 kg / m2) idi.
Deneklerin hicbirinde sigara ve alkol kullanim
oykusl yoktu. Calismaya alinan hastalar daha
once poliklinigimizden HT tanisi alan takipli
hastalar arasindan secildi. Yasli ve gen¢ HT
gruplari  antihipertansif  tedavilerine gore
homojen olarak olusturuldu. Toplam 23 gencg ve
22 yashi HT hastasi kalsiyum kanal blokeri tedavisi
altinda iken, 13 geng¢ ve 15 yash HT hastasi
dilretik tedavisi almakta idi. Oksidatif stress
Uzerine olan etkileri nedeniyle anjiotensin
donlstlrici enzim inhibitérl, anjiotensin
reseptor blokorl ve beta bloker kullanimi olan
hastalar ¢alisma disinda tutuldu (10, 11).

Brakiyal arter basing Olcimleri ayni doktor
tarafindan Ug gilin icerisinde lg¢ kez olmak lizere
civali sfingomanometreyle (Riester big ben
round, Jungingen, Germany) vyapildi. Klinik
sistolik kan basinci (SKB) ve diyastolik kan basinci
(DKB) degerleri yapilan bu li¢ 6lcimin aritmetik
ortalamasi alinarak hesaplandi. Kan basinci
<130/80 mm Hg olan denekler kontrol grubuna
dahil edildi.

Karotis intima-Media Kalinhgi Olgiimii

Ekstrakranyal karotis arterlerin degerlendirilmesi
5-10 Mhz lineer prob ile yiiksek ¢ozinirlukli B-
mod ultrasonografi (ATL, Ultramark 9 HDI,
Bothell, WA, USA) ile vyapildi. Standard
protokolde tim ultrasonografik CIMT 6l¢ctimleri
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hastalara kor tecriibeli bir radyolog tarafindan
yapildi. Ekstrakranyal karotis arter
gorlntllemeleri hasta supin pozisyonda iken
yapildi. Sag ve sol ana karotis arter, bifurkasyon
ve internal karotis arterin ilk 20 milimetresi
olmak Ulzere Ug¢ farkh noktadan 6l¢lim yapildi.
Ol¢iimler B-Modda damar liimeni ekojenitesi ile
media/adventisya ekojenitesi arasindan
uzunlamasina yapildi. Ortalama CIMT yapilan (g
ortalamasi alinarak

hesaplandi (12). Tim o6l¢tiimler, cihazin digital cap

Olglimiin aritmetik
Olgerleri kullanilarak, uzunlamasina taramalarin
dondurularak elde edilen gorintilerinin
taranmasi ile yapildi.

Ornek Toplanmasi ve Olgiimii

Sabah aclik kan érnekleri antikoagtilansiz EDTA’lI
tlplere alindi. Bes dakika boyunca 2500 x g
santriflij ile plazma ve serum ayrildi. Her 6rnek
dort parcaya bolinerek biyokimyasal analiz
yapilana kadar -80 °C’de saklandi. Serum C-
reaktif protein (CRP) duzeyleri nefelometrik
yontemle olg¢lildid (Immage 800 Beckman
Coulter). Diger biyokimyasal parametreler rutin
kitlerle yapildi.

Serum sLOX-1 Konsantrasyonlarinin Olgiimii

Serum sLOX-1 dizeyleri uygun Enzim-Bagh-
immiin Assay kiti (Uscn Life Science Inc., San
Diego, CA, USA; ELISA Kit, Cat. No: SEB859Hu) ile
élgildi. Olgiim ici ve odlgtimler arasi katsay
varyasyonlari sirasiyla % 4.9 (n=10) ve % 5.8
(n=10) idi.

Plazma oxLDL Konsantrasyonlarinin Olgiimii

Plasma oxLDL diizeyleri uygun Enzim-Bagl-
immiin Assay kiti (Mercodia, Uppsala, Sweden;
Cat. No: 10-1143-01) ile &lgiildi. Olgiim ici ve
Olcimler arasi katsayl varyasyonlari sirasiyla
%4,6 (n=15) ve %5,3 (n=15) idi.

Serum NOx Konsantrasyonlarinin Olgiimii

Serum NOx konsantrasyonlar nitrat/nitrit
kolorimetrik analiz kiti (Enzo Life Sciences,

Lausen, Switzerland; Cat. No: ADI-917-020) ile
serum NO2/NO3 duzeyleri olgllerek yapild.
Olgiim ici ve dlciimler arasi katsayi varyasyonlari
sirasiyla %2,9 (n=20) ve %3.7 (n=20) idi.

Plazma iNOS Aktivitesi Olgiimii

Plazma iNOS aktivitesi uygun Enzim-Bagli-immiin
Assay kiti (Human Nitric Oxide Synthase 2,
Inducible (NOS2), Uscn Life Science Inc. ELISA Kit,
Cat. No: SEA837Hu, USA) ile élciildii. Olgiim igi ve
Olcimler arasi katsayl varyasyonlari sirasiyla
%4,9 (n=15) ve %6.1 (n=15) idi.

istatistiksel Analiz

Yapilan glic analizinde ortalama rolatif endotel
hasari seviyelerinde beklenen farki tespit etmek
icin alfa <0.05, % 80 gii¢ degerinde grup basina
30 hastadan olusan bir 6rneklem sayisina ihtiyag
duyuldugu tespit edildi (13). Tim istatistiksel
analizler SPSS 22.0 programi (IBM SPSS Statistics;
IBM, Armonk, N.Y., USA) ile yapildi. Kategorik
degiskenler sayr olarak verilirken, surekli
degiskenler ortalamaz standart sapma olarak
verildi. Kategorik degiskenlerin gruplar arasinda
karsilastirilmasinda ki-kare testi ve Fisher kesin
testi (Fisher's exact test) kullanildi. Sarekli
degiskenlerin normal dagilima uyup uymadigl
Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi.
Gruplar arasinda ortalama degerler
karsilastiriirken  bagimsiz  6rneklem t-testi
kullanildi. Coklu bagimsiz gruplarin ortalama
degerleri tek yonli varyans analizi (One-way
ANOVA) ile karsilastirildi. Bonferroni testi ile post
hoc analiz yapildi. Olgiimler arasinda korelasyon
olup olmadigl Pearson ve Spearman korelasyon
testleri kullanilarak degerlendirildi.
Hipertansiyon ve yaslanma igin bagimsiz risk
faktorlerini saptamak amaciyla multivaryant
lojistik regresyon analizi kullanildi. P degeri <0.05

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
BULGULAR

Gruplarin demografik verileri ve laboratuvar

bulgularinin karsilastirmasi Tablo 1'de
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gosterilmistir. Yash ve geng hastalar arasinda
oksidatif serum parametrelerinin karsilagtirmasi
Tablo 2’de gosterilmistir. Kontrol grubunda ve HT
grubunda oksidatif serum parametreleri ve CIMT
degerlerinin karsilastirmasi Tablo 3'te

gosterilmistir.

Tum gruplarda; yas ile sSLOX-1 ve CIMT degerleri
arasinda pozitif korelasyon (sirasiyla r degerleri
r=0.23 ve r=0.68, p degerleri p=0.009 ve
p<0.001), NOx degerleri arasinda negatif
korelasyon (r=-0.24, p=0.008) mevcuttu, sLOX-1
degerleri ile oxLDL, CIMT, SKB, DKB ve iNOS
degerleri arasinda pozitif korelasyon (sirasiyla r
degerleri r=0.55, r=0.42, r=0.19,r=0.20, r=0.37, p
degerleri p<0.001, p<0.001, p=0.03, p=0.02 ve
p<0.001) , NOx degerleri arasinda negatif
korelasyon (r=-0.25, p=0.008) mevcuttu, oxLDL
degerleri ile CIMT, SKB, DKB ve iNOS degerleri
arasinda pozitif korelasyon (sirasiyla r degerleri
r=0.46, r=0.22, r=0.25, r=0.43, p degerleri
p<0.001 p=0.01 p=0.006 ve p<0.001) NOx
degerleri arasinda negatif korelasyon (r=-0.25,
p=0.005) mevcuttu, NOx degerleriile INOS ve SKB
degerleri arasinda negatif korelasyon (sirasiyla r
degerleri  r=-0.35, r=-0.31, p degerleri
p<0.001p=0.001) mevcuttu, iNOS degerleri ile
CIMT degerleri arasinda pozitif korelasyon
(r=0.20, p=0.02) mevcuttu.

Geng hasta grubunda sLOX-1 degerleri ile oxLDL,
CIMT, DKB ve iNOS degerleri arasinda pozitif
korelasyon (sirasiyla r degerleri r=0,64, r= 0.45
r=0.33, r=0.394, p degerleri p<0,001, p<0,001,
p=0.01 ve p=0.002), NOx ile negatif korelasyon
(r=-0.31, p=0.01) mevcuttu, oxLDL ile CIMT, SKB,
DKB ve iNOS arasinda pozitif korelasyon (sirasiyla
r degerleri r=0.67, r=0.34, r=0.37, r=0,43 ve p
degerleri p<0.001, p=0.008, p=0.003 ve p=0.001),
mevcuttu, NOx ile iINOS arasinda negatif
korelasyon (r=-0.50, p<0.001) mevcuttu ve CIMT
ile NOx arasinda negatif korelasyon (r=-0.50,
p<0.001), iNOS arasinda pozitif korelasyon
(r=0.49, p<0.001) mevcuttu.

Yasli hasta grubunda; sLOX-1 degerleri ile oxLD,

CIMT, SKB ve iNOS degerleri arasinda pozitif
korelasyon (sirasiyla r degerleri r=0.45, r= 0.35,
r=0.30, r=0.48, p degerleri p<0,001, p=0.02,
p=0.01 ve p<0.001), NOx ile negatif korelasyon
(r=-0.41, p=0.001) mevcuttu, oxLDL ile CIMT ve
iNOS arasinda pozitif korelasyon (sirasiyla r
degerleri r=0.49, r=0.34, r= 0.76 ve p degerleri
p<0.001 ve p<0.001) mevcuttu, NOx ile SKB ve
DKB arasinda negatif korelasyon (r degerleri
sirasiyla r=-0.40, r=-0.27 ve p degerleri p=0.001
ve p=0.03) mevcuttu, iNOS ile CIMT arasinda
pozitif korelasyon (r=0.41, p=0.001) mevcuttu.

Tim HT grubunda sLOX-1 degerleriile oxLD, iNOS
ve CIMT degerleri arasinda pozitif korelasyon
(sirasiyla r degerleri r=0.53, r=0.39, r=0.38, p
degerleri p<0,001, p=0.02 ve p=0.003), NOx ile
negatif korelasyon (r=-0.26, p=0.03) mevcuttu,
oxLDL ile NOx arasinda negatif korelasyon (r=-
0.29, p=0.02), iINOS ve CIMT arasinda pozitif
korelasyon (sirasiyla r degerleri r=0.53, r=0.36 ve
p degerleri p< 0.001 ve p=0.004) mevcuttu.

Geng¢ HT grubunda sLOX-1 degerleri ile oxLD,
iNOS ve CIMT degerleri arasinda pozitif
korelasyon (sirasiyla r degerleri r=0.69, r=0.56,
r=0.44, p degerleri p<0,001, p<0.001 ve p=0.01)
mevcuttu, oxLDL ile CIMT ve iNOS arasinda pozitif
korelasyon (sirasiyla r degerleri r=0.51, r=0.53 ve
p degerleri p=0.004 ve p=0.002), NOx ile negatif
korelasyon (r=-0.40, p=0.03) mevcuttu, CIMT ile
NOx arasinda negatif korelasyon (r=-0.69, p<
0.001), iNOS ile pozitif korelasyon (r=0.56, p<
0.001) mevcuttu.

Yash HT grubunda sLOX-1 degerleri ile NOx
arasinda negatif korelasyon (r=-0.41, p=0.02)
mevcuttu, oxLDL ile CIMT ve iNOS arasinda pozitif
korelasyon (sirasiyla r degerleri r=0.75, r=0.57 ve
p degerleri p<0.001 ve p<0.001) mevcuttu, NOx
ile iNOS arasinda negatif korelasyon (r=-0.56,
p<0.001) mevcuttu, CIMT ile NOx arasinda
negatif korelasyon (r=-0.83, p< 0.001) mevcuttu.

Tim HT gruplari ve tiim kontrol gruplari igin ayri
ayri, CIMT ve endotel hasar parametrelerinin her
biri icin odd’s orani (OR) dahil olmak Uzere ¢ok
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multivaryant lojistik analizi,
gerceklestirildi. Tim HT gruplarinda anlamli risk
faktorleri CIMT (P<0.001, Beta=0.748, OR (95%
given araligi (Cl) =2.088 (1.533—-2.642) ve oxLDL
(P<0.001, Beta=-0.496, OR (95% CI=-0.33 (0.048—

0.017) ile iliskili idi.

regresyon

Geng ve yash gruplardaki parametreler arasindaki
anlamliiliski CIMT (P<0.001, Beta=0.748, OR (95%
Cl=-0.409 (0.481-0.337), sLOX (P=0.001,
Beta=0.748, OR (95% Cl =-0.275 (0.427-0.123) ve
NOx (P<0.001, Beta=0.748, OR (95% Cl=-6.688
(9.760-3.615) idi.

Tablo 1. Calisma grubunun demografik 6zellikleri ve labaratuar bulgulari

Geng (n = 60) Yash (n = 60)
(20-50 yas) (260 yas)

Kontrol HT Kontrol® HT®

(n=30) (n=30) P (n=30) (n=30) P
Cinsiyet (K/E) 18/12 17/13 0.79 15/15* 19/11* 0.43
Yas (yil) 42.1+4.2 43.2+3.6 0.11 69.5+7.2%** 72.148.3%** 0.16
Hastalik siiresi (yil) - 4.9+3.7 - - 1547.6%** -
Klinik SKB (mmHg) 121.6%6.9 133.8+6.7 <0.001 11547.3** 129.648.8* <0.001
Klinik DKB (mmHg) 75.1+5.5 84.316.4 <0.001 75.1+7.2* 82.3+8.9* <0.001
VKi (kg/m?) 22.3+1.8 22.4+1.6 0.35 23.9+1.3* 23.5+1.2* 0.78
Glukoz (mg/dL) 80.1+5.3 82.1+5.1 0.35 8315.1* 84.8+5.8* 0.93
Kreatinin (mg/dL) 0.68+0.2 0.71+0.21 0.53 0.82+0.18** 0.86+0.22** 0.38
Total Kolesterol (mg/dL) 169.4+21.5 179.4+14.5 0.07 181.8+11.1**  185.4+15.4* 0.65
LDL (mg/dL) 95.2+20.1 106+14.9 0.1 113.8+15.7**  114.6+13.3* 0.89
TG (mg/dL) 82.4+28.1 94.5+31.8 0.21 85.8+33.1* 99.4+31.5* 0.13
CRP (mg/L) 1.6+1.5 3.1+2.4 0.007 3.4+2.6%** 4.612.8** 0.15

HT: Hipertansiyon, KIMK: Karotis intima Media Kalinligi, SKB: Sistolic kan basinci, DKB: Diyastolic kan basinci, VKi: Viicut Kitle
indeksi, LDL: Low density lipoprotein, TG: Trigliserit, CRP: C-reactive protein.
aGeng kontrol vs yash kontrol, bGeng HT vs yash HT; *Non Significant, **p<0.05, ***p<0.001

Tablo 2. Geng ve yasli grupta endoteli etkileyen parametreler

Geng (n = 60) Yash (n = 60)
(20-50 yas) (= 60 yas)
Kontrol HT Kontrol HT
4 14

(n=30) (n=30) (n=30) (n=30)
sLOX-1 (ng/mL) 0.43+0.34 1.21+1.02 <0.001 0.7+0.23 1.49+0.68 <0.001
oxLDL (mU/L) 52+49 11.9+8.7 0.001 6.1+3.2 9.3+6.2 0.01
NOx(umol/L) 9.89+5.3 9.3+5.09 0.67 16.5+6.4 9.5+3.7 <0.001
. 0.003
iNOS(pg/mL) 298.7 £ 87 262.3+61 0.06 353.7+132 266.3+74

HT: hipertansiyon; sLOX-1: soluble lectin-like oxidized LDL receptor-1; oxLDL: oxidized low-density lipoprotein; NOx: nitric oksit;
iNOS: inducible nitrik oksit sentaz.
e
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Tablo 3. Geng ve yash HT grubunda endoteli etkileyen oksidatif serum parametreleri

Kontrol Grup HT Grup
Geng Yash Geng Yash
(n=30) (n=30) i (n=30) (n=30) i
sLOX-1 (ng/mL) 0.43+0.34 0.7+0.23 0.001 1.21+1.02 1.49+0.68 0.21
oxLDL (mU/L) 5.2+49 6.1+3.2 0.42 11.9+8.7 9.3+6.2 0.18
NOXx (umol/L) 9.89+5.3 16.5+6.4 <0,001 9.3+5.09 9.5+3.7 0.86
iNOS (pg/mL) 298.7 + 87 353.7 £+ 132 0.06 262.3 61 266.3 74 0.82
CIMT (mm) 0.6+0.14 1.01+£0.13 <0,001 0.84+0.12 1.06+£0.16 <0,001

HT: hipertansiyon; sLOX-1: soluble lectin-like oxidized LDL receptor-1; oxLDL: oxidized low-density lipoprotein; NOx: Nitrik oksit;

iNOS: inducible nitrik oksit sentaz; KIMK: Karotis intima media kalinhgi.

TARTISMA

Kardiyovaskiler risk faktorlerlerinden olan
birlikteligi
endotelyal disfonksiyon Uzerine additive etkiye

yaslanma ve hipertansiyonun
sahiptir (14). Calismamizda HT’de yaslanmanin
ylksek sLOX-1, oxLDL, iNOS ve CIMT aktiviteleri
ile iliskili oldugu ve bu iliskinin azalmis NO
aktivitesi ile uyumlu oldugu gosterildi. Tum HT
hasta gruplarinda yastan bagimsiz olarak sLOX-1
ile NO arasinda negatif korelasyon saptandi.
Nitrik oksit eksikligi, sLOX-1 ekspresyonunu
arttinnyor ve HT'de daha da fazla sLOX-1
aracihgina yol acabiliyor olabilir. Regresyon
analizi ile HT gruplar degerlendirildiginde CIMT
ve oxLDL'nin HT'de en onemli faktor olarak
bulundu. Calismamizin sonuglari ayrica HT'si olan
bireylerin KVH gelisimi acisindan yiliksek riskli
olarak degerlendirilmesinin onemini
desteklemektedir.

Oksidatif stresin bir isareti olan oxLDL, plazmada
ve aterosklerotik arterlerde bulunur (9). oxLDL ile
indiiklenen iNOS
farmakogenetik

ekspresyonunun
¢alismalarda  makrofajdan
turetilen koépik hiicre goclni inhibe ettigi
iNOS'un
proaterosklerotik fonksiyonlara sahip oldugunu

gosterilmistir.  Huang ve ark.

gostermis ve plaklarda ateroskleroz gelisimini
azaltmak icin hedef gen olarak distnilmesi

gerektigini  vurgulamiglardir  (10). Bizim

calismamizda hipertansif  gruplarin  oxLDL
dizeyleri kontrol gruplarina gére anlamli olarak
ylksekti. oxLDL, yashlarda ve tim HT gruplarinda
iNOS ve CIMT ile pozitif korelasyon gosterdi. Risk
faktorleri tim HT gruplarinda CIMT ve oxLDL ile
iliskili ~idi.
aterosklerotik lezyonlardan dolasima salindigini

Bulgularimiz  plazma oxLDL'nin

disindirmektedir. CIMT gibi bir ateroskleroz
belirteci olarak oxLDL risk altindaki yasli hastada
advers vaskdler olaylari 6n gordiren degerli bir
indeks olarak kullanilabilir.

Vaskiiler endotelyumda eksprese edilen bir
radikal temizleyici reseptér olan sLOX-1,
endotelyal disfonksiyonun glcli bir erken
mediyatori olarak kabul edilir ve HT'de
mikrovaskiiler endotelyumda NOx'va bagimh
vazodilatasyonun 6nemli derecede azalmasi ile
iliskilidir ~ (12).  Ozellikle, sLOX-1  oxLDL
bilesenlerini tanir. Calismamizda yasli gruplarda
sLOX-1'in oxLDL, iNOS, CIMT ve SKB ile pozitif,
NOx ile negatif korelasyon gosterdigini gosterildi.
sLOX-1, oxLDL, NOx ve iNOS aktivitesi geng ve
yash HT gruplari arasinda farklilik gostermemekte
idi. TUm HT gruplarinda sLOX-1, oxLDL, iNOS ve
CIMT ile pozitif korelasyon gosterirken, NOx ile
negatif korelasyon gosterdi.

Endotel disfonksiyonu aterojenik siirecin erken
evresinde ortaya ¢ikar. insanda aterosklerotik
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lezyonlarda sLOX-1, hem aterogenezin erken
evresinde hem de ileri aterosklerotik plaklarda
endotelyal hiicrelerde asiri dizeyde eksprese
edilir. Ayrica, sLOX-1'in neovaskiiler olusumlarin
endotelyal hicrelerinde de asir diizeyde
eksprese edildigi gosterilmistir (15). Calismamizin
sonuclari, oxLDL'nin sLOX-1 indiksiyonuna ve
endotel hicre aktivasyonuna katkida
bulunabilecegini duslindlirmektedir. In vivo
olarak, sLOX-1'in bazal ekspresyonu dusuktir,
ancak oxLDL ve digerleri maddeler tarafindan
indiklenebilir. sLOX-1'in oxLDL olarak bir liganda
baglanmasi, oksidatif strese neden olarak endotel
hasarinin erken safhasinda kritik bir rol oynar.
Hipertansiyon artmis vaskiler oksidatif stres ile
iliskilidir, ancak oksidatif stresin HT'nin bir nedeni
mi veya sonucu mu oldugu tartisiimaya devam
etmektedir. Daha 6nce yaptigimiz bir ¢alismanin
sonuglari oksidatif stresin hipertansiyon ve
yaslanmanin gelisimini ve ilerlemesini ayri ayri
etkileyebilecegini gostermektedir (16).
Bulgularimiz  hipertansiyonun aterosklerozun
ilerlemesine nasil katki sagladigini aciklayabilir ve
endotel disfonksiyonunun bir gostergesi olarak
sLOX-1 klinik uygulamada ateroskleroz i¢in erken
bir belirte¢ olarak dusinilmesi gerektigini 6n
gordurebilir.

Nitrik oksit endotel bagimli vazodilatasyona
aracihk eden, endotel kaynakh, 6nemli bir
maddedir. Azalmis NOx aktivitesi aterosklerozun
baslamasi, ilerlemesi ve komplikasyonlarinda rol
oynar (17). iNOS'un yasla birlikte asiri eksprese
edildigi ve yasa bagli vaskiiler hiicre apoptozu ile
korele oldugu gosterilmistir (18). Daha once
yapilan ¢alismalara paralel olarak ¢alismamizda
yasli HT grubunda NOx aktivitesinin yasl kontrol
gruplarina gore anlamh olarak daha disik ve
iNOS aktivitesinin anlamli derecede vyiksek
oldugunu bulduk. Daha 6nce bircok c¢alismada
NOx'nun plazma dizeylerinin vyasla birlikte
azaldig1 veya arttig1 bildirilmistir (19-21).

Bununla birlikte, vyasa bagh endotelyal
disfonksiyonun altinda yatan nedenler ve
mekanizmalar (iNOS gen indiklenebilirligi ve

aktivitesi gibi) henliz net degildir, ancak iNOS’un
NOx seviyelerini degistirdigi gosterilmistir (10,
20). Endotel bagimli vazodilatasyonda yasa bagh
etkilenme farkli mekanizmalara bagli olabilir (13).
Hayvan c¢alismalari sLOX-1'in asiri  eksprese
edilmesinin NOx azalmasiyla endotel bagimli
vazodilatasyonu azalttigini 6ne slirmektedir (22-
24). Bu dongiliniin NOx biyoaktivitesinin azalmasi
veya sLOX-1 ve iNOS aktivasyonu ile tetiklenip
tetiklenmedigini degerlendirmek icin daha fazla
calismaya ihtiyag vardir.

Sonug¢ olarak, calismamizin sonuglari, geng ve
yash hipertansif hastalarda vaskdiler yaslanmanin
esas olarak endotel disfonksiyonunun erken
belirteci olan artmis sLOX-1 seviyeleri ile
karakterize oldugunu gostermektedir. iINOS/NOx
yolagi, yaslanma sirecinde endotelyal
disfonksiyona katkida bulunabilir ve 6zellikle yasli
hipertansiflerde hem iNOS aktivitesini hem de
endotel hasarini arttirir. Yaglanma HT'de sLOX-1
ve CIMT ile iliskilidir. CIMT ve oxLDL HT Uzerinde
nisbeten daha etkili faktorlerdir. sLOX-1, oksLDL,
NOx, iNOS ve CIMT'nin yaslanma ve HT ile
iliskisini arastiran, daha blyik popilasyonda
yapilacak randomize klinik calismalara ihtiyag
vardir.
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GiRiS ve AMAC: Koroner Arter Hastaliginin (KAH) iyi bilinen
klasik risk faktorleri ve yeni tanimlanan mindr risk
faktorlerinin yani sira; "geometrik risk faktorleri" olarak
adlandirilan  yeni risk  faktorleri son zamanlarda
arastiriimaktadir. Serebral lateralizasyonun (SL) diger
hastaliklarla iliskisi daha dnce tanimlanmisti. Bu ¢alismanin
amaci, KAH ile SL, koroner arter anomalisi, koroner arter
baskinligi arasindaki iligkiyi arastirmaktir.

YONTEM ve GERECLER: Klinigimizde Mayis 2009-Mart 2010
tarihleri arasinda koroner anjiyografisi yapilan ardisik 1069
hasta ¢alismaya dahil edildi. Koroner arter darliginin varligi
ve evresi, anatomik varyasyonlar ve koroner arter
anomalileri, koroner arter baskinhgi ve RCA (S veya C) sekli
tanimlandi. Hastalarin SL'ye iliskin el tercihleri “10 Maddeli
Edinburg Anketi” ile tanimlandi ve denekler su sekilde lg
gruba ayrildi: solak, sag elini kullanan ve her iki eklini
kullanan. Hastalarin yas, boy, kilo ve KAH risk faktérlerinin
varligi kaydedildi.

BULGULAR: Ug grup arasinda KAH, koroner arter anomalileri
ve koroner arter baskinligi agisindan istatistiksel olarak fark
yoktu. Ortanca yas, sag elini kullananlara kiyasla sol elini
kullananlarda 6énemli 6lglide daha duslkti. Koroner arter
anomalileri ve koroner arter baskinligi agisindan 38 sol el ile
38 sag el arasinda fark yoktu.

TARTISMA ve SONUG: Solak hastalarda daha diistik koroner
arter darhgi oranlari ve tutulan arter sayisinin daha dusik
olmasi sag elini kullananlarin solaklara gére daha yiuksek KAH
riski altinda olabilecegini diisindirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Serebral lateralizasyon, Koroner Arter
Hastaligi, Koroner arter baskinligi, Koroner arter anomalisi.

Abstract

INTRODUCTION: Besides the well-known classic risk factors
and newly described minor risk factors of Coronary Artery
Disease (CAD); novel risk factors so-called “geometric risk
factors” are recently being investigated. The association of
cerebral lateralization (CL) with other diseases has been
defined formerly. The aim of this study was to investigate
the relationship between CL and CAD, coronary artery
anomaly, coronary artery dominance.

METHODS: 1069 consecutive patients who underwent
coronary angiography in our Clinics between May 2009 and
March 2010 were included in the study. The presence and
the stage of coronary arterial stenosis, the anatomic
variations and coronary artery anomalies, coronary artery
dominance and the shape of RCA (S or C) were defined.
Hand preferences of the patients in regard to CL were
defined with “10 Items Edinburgh Questionnaire” and
subjects were divided into three groups as follows: left-
handed, right-handed and mixed-handed. Age, height,
weight and the presence of CAD risk factors of the patients
were recorded.

RESULTS: There was no statistical difference between the
three groups in terms of CAD, coronary artery anomalies
and coronary artery dominance. The median age was
significantly lower in the left-handeds compared to the
right-handeds. There was no difference between 38 left-
handeds and 38 right- handeds in terms of coronary artery
anomalies and coronary artery dominance.

DISCUSSION and CONCLUSION: Lower rates of coronary
artery stenosis and number of involved arteries were lower
in the left-handed patients, suggesting that right-handed
people may be at a higher risk of CAD than the left-handed
ones.

Keywords: Cerebral lateralization, Coronary Artery Disease,
Coronary artery dominance, Coronary artery anomaly.

INTRODUCTION

Besides known classical risk factors and recently
described minor risk factors in the development

of coronary artery disease (CAD), there are newer
risk factors that have been more recently studied
and defined as “geometrical risk factors” (1-4). It
has been reported that certain aspects of the
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vascular geometry that mediate both flow
dynamics and wall mechanics may be risk factors
of coronary atherosclerosis (5). The fluid dynamic
environment in the arterial wall relies on both the
geometry and the movement of the channel
where the fluid flows, and the geometries with
adverse hemodynamics may be an additional risk
factor for the disease. Left and right cerebral
hemispheres are known to have different roles in
the regulation of cardiovascular function.
Whereas the right hemisphere modulates
sympathetic cardiovascular activity, the left
hemisphere more contributes to
parasympathetic. Studies have reported cerebral
lateralization (CL) in the cardiac autonomic
control (6). Numerous studies have reported an
association  between left-handedness and
diseases including migraine, epilepsy, autism,
attention  deficit, hyperactivity  disorder,
schizophrenia, Alzheimer's disease, obsessive
compulsive disorder, allergic diseases, immune
system  diseases, autoimmune diseases,
antisocial behavior disorders, drug and alcohol

abuse (7-11).

It was thought that evaluation of the geometry of
human coronary arteries with CL may be a
potential tool for predicting the risk of CAD.
Therefore, the objective of this study was to
evaluate the relationship of CL with CAD,
coronary artery anomalies and coronary artery
dominance.

METHODS

Atotal of 1069 patients who underwent coronary
angiography examination in the cardiology
department of an University Medical Faculty
between May 2009 and March 2010 were
prospectively included in the study. The
indications of coronary angiography included
stable angina pectoris, unstable angina pectoris,
myocardial infarction (Ml), prognostic reasons
following M, atypical chest pain and significant
valvular disease. Patients with unsatisfying
coronary artery images were excluded from the

study. Patients’ demographic features such as
age and gender, and risk factors including the
presence of hyperlipidemia, hypertension,
diabetes mellitus, smoking status and obesity,
which was determined with body mass index
were recorded.

Coronary angiography protocol

All patients were percutaneously catheterized
through the femoral artery with standard Judkins
technique or via the right brachial artery with
Sones technique. The coronary angiograms were
visually interpreted by two separate specialists.
The atherosclerotic lesions of the left main
coronary artery (LMCA), left anterior descending
(LAD) artery, circumflex (Cx) artery and right
coronary artery (RCA) were determined. The
presence of >50% lesions in each artery was
described as vascular lesions. More than 50%
stenosis of the luminal diameter observed during
systole compared to diastolic phase was defined
as myocardial bridge (MB). Congenital coronary
artery anomalies were detected. Coronary
dominance was defined according to branching
of posterior descending artery (PDA). RCA
supplying PDA was defined as right dominant, Cx
branching PDA as left dominant, and both RCA
and Cx supplying PDA as balanced (12). The
criteria of a luminal diameter < 2mm and not
supplying PDA were used to define rudimentary
RCA (13). Patients without any angiographic
lesion were defined as not having CAD or normal.
More than 50% dilatation of an arterial luminal
diameter was defined as ectasia (14).

Determination of shape of the right coronary
artery

In order to determine the shape of the right
coronary arteries, we used a single-frame
angiogram acquired during end-diastole of the
cardiac cycle at 23-35 degrees left anterior
oblique projection, generally without cranio-
caudal angle. A perpendicular line combining two
points at the lateral margin of the artery was
plotted and the longest perpendicular width
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between this line and the artery was measured.
The arteries were categorized as sigma (S) (Figure
1) if the width measured was wider than the
maximal arterial diameter, and those with only
one lateral point or the arteries that did not meet

criterion of categorization as S were classified as
C (Figure 2) (15).

Figure 1. Angiographic view of S shaped right coronary
artery

Figure 2. Angiographic view of C shaped right coronary
artery

Determination of cerebral lateralization

Ten-question Edinburgh Handedness Inventory
was used to determine hand preference in CL
(16). The patients were asked to answer the ten

questions that determine their hand preference
during several activities including writing,
drawing, throwing (ball), holding scissors,
toothbrush, knife, spoon, brooming, striking
match and opening box. They were told to put
“+” mark to the column related to the hand that
they use during the activity. The patients were
asked to put “++” if they strongly use that hand,
“+” if the preference is not much strong, and “+”
to both columns if they use both hands equally.
The score was obtained by counting “+” marks of
the relevant columns. (Left hand column = X,
Right hand column = Y) Cumulative total (CT) = X
+Y, Difference (D) =Y — X, Score = (D/CT) x100.
The patients were defined as left-handed: for
scores <-40, mixed handed: for -40 < score < +40,
and right handed: for scores > +40.

In the statistical analysis, descriptive statistics
were evaluated with ANOVA variant analysis,
Chi-square test and student’s t test. The
statistical analysis was performed using
Statistical Package for Social Sciences (SPSS)
version 16.0.

RESULTS

A total of 1069 patients who underwent
diagnostic coronary angiography in the
cardiology department of Izzet Baysal University
Medical Faculty were included in the study. The
patients were divided into three groups based on
the hand preferences. As a result of the scoring,
patients with a score > +40 points were defined
as right-handed (Group 1), those with a score < -
40 points as left-handed (Group 2) and those with
a score between -40 and +40 points as mixed
handed (Group 3). Accordingly, 92% of the
patients were right-handed, 3.5% left-handed
and 4.5% as mixed handed. There was no
significant difference between the groups in
terms of gender (p>0.05). The mean age of the
left-handed patients was significantly lower than
the right-handed patients (p<0.05). The mean
age of mixed-handed patients tended to be less
than that of right-handed patients (p=0.055).
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When risk factors were examined according to
the groups; no significant difference was found in
terms of the incidences of hypertension, diabetes
mellitus, hyperlipidemia, active smoking, family
history of premature CAD and obesity (for all
p>0.05). Clinical and demographic characteristics
of patients are given in Table 1.

The groups were compared in terms of the rates
of coronary artery involvement and coronary
artery anomalies. No significant difference was
found between the three groups in terms of the
number of diseased vessels (p>0.05). In addition,
there was no significant difference in regarding
the stenosis of LMCA, LAD, Cx and RCA (for all
p>0.05).

When the groups were compared in terms of
coronary artery anomalies, 12 patients (1%) with
anomalies were found in Group 1. Among these
patients, absence of LMCA was found in 6, single
coronary artery in 1, dual LAD in 1, RCA

Tablo 1. Clinical and demographic characteristics of patients

originating from the left sinus valsalva in 1, Cx
arisen from RCA in 1 and coronary fistula in 2
patients. Absence of LMCA was observed in 1
patient (4%) in Group 2. There was no coronary
anomaly in Group 3. The rates of coronary artery
involvement and coronary artery anomalies are
shown in Table 2

When the groups were compared in terms of
coronary dominance, 56 patients excluded from
the evaluation because their RCAs were totally
obstructed. In Group 1, 178 (19%) patients were
Cx dominant, 583 (63%) patients were RCA
dominant, and 169 (18%) were in balance. In
Group 2, 10 (27%) patients were Cx dominant, 24
(65%) patients were RCA dominant, and 3 (8%)
were in balance. In Group 3, 11 (24%) patients
were Cx dominant, 26 (57%) patients were RCA
dominant, and 9 (19%) were in balance. There
was no statistically significant difference
between the groups in terms of coronary
dominance (p>0.05).

Right-Handed

Left-Handed

Mixed-Handed

(Group 1) (Group 2) (Group 3) P Value
n:981 n: 38 n=50

Age 62+12 57+13 58+10 0.003*
Gender/Female 549 (%56) 21 (%56) 32 (%64) 0.432
Height (cm) 165+8 166+8 166+7 0.771
Weight (Kg) 77+14 77+15 7612 0.719
Obesity 314 (%32) 11 (%30) 14 (%28) 0.706
Hyperlipidemia 441 (%46) 19 (%49) 22 (%44) 0.876
DM 275 (%28) 8 (%22) 17 (%33) 0.629
HT 579 (%59) 22 (%59) 25 (%49) 0.504
Smoking 216 (%22) 8 (%22) 13 (%26) 0.796
Family history 294 (%30) 18 (%35) 16 (%31) 0.790

- |
Abant Med J 2021,;10(1):114-121

117



Cosgun M. ve Yetkin E.

Tablo 2. The rates of coronary artery involvement and coronary artery anomalies

Right-Handed

Left-Handed

Mixed-Handed

(Group 1) n=981 (Group 2) n=38 (Group 3) n=50 P Value
Number of Diseased vessel 1.01 0.75 1.33 0.102
Rudimentary RCA 76 (%8) 3 (%9) 4 (%8) 0.987
Myocardial bridge 5 (%05) 1 (%3) 0 0.209
Coronary anomaly 12 (%1) 1 (%4) 0 0.549
Shape of RCA (C) 700/930 (75%) 26/38 (68%) 35/46 (76%) 0.518
Slow coronary flow 41/981 (4%) 3/38 (8%) 0/50 (0%) 0.182
Coronary artery ectasia 78/981 (8%) 3/38 (8%) 3/50 (6%) 0.889
LMCA stenosis 16 (%2) 0 (0%) 4 (%8) 0.111
LAD stenosis 397 (%40) 12 (%32) 25 (%50) 0.328
Cx stenosis 295 (%30) 9 (%24) 19 (%38) 0.627
RCA stenosis 285 (%29) 7 (%19) 19 (%38) 0.234

In addition, left-handed patients were matched
with 38 right-handed patients for age and
gender. The same parameters were compared
between these two groups. No significant
difference was found between the two groups in
terms of coronary artery anomalies and coronary
dominance (p>0.05). However, the rate and
presence of stenosis in LMCA, and in RCA were
statistically significantly higher in the right-
handed patients than in the left-handed patients
(p<0.05). The number of involved arteries tended
to be higher in the right-handed patients (1.34 vs
0.84, p=0.069).

DISCUSSION

Cerebral lateralization refers to different abilities
of a cerebral hemisphere in gaining, performing,
and controlling some specific neurologic
functions (17). Cerebral dominance is the
dominance of one cerebral hemisphere on the
other in performing and controlling some

neurologic functions (18). Dominant laterality
refers to a dominant extremity or emotion in
performing complex psychomotor activities.
Laterality may manifest both as right-handedness
and left-handedness that are functionally equal
and symmetric in performing activities. The most
accepted theory for the onset of lateralization is
genetic theory. Accordingly, organization
asymmetry models of the brain are strongly
genetically determined (19).

Because hand preference reflects asymmetric
structure of the brain, cerebral asymmetry is
genetically structured. However, since the
relationship between genetic factors and left-
handedness could not been clearly
demonstrated, research has focused on
environmental factors affecting left-handedness.
It is obvious that cognitive functions of the brain
are not related only with the development of
both cerebral hemispheres. The brain has two
hemispheres, about only one consciousness.

Abant Med J 2021,;10(1):114-121

118



Cosgun M. ve Yetkin E.

These to cerebral hemispheres are connected
with nervous fibers. One of them is informed
immediately about the other’s activity.
Therefore, persons with high intelligence also
have an excellent communication between the
right and left hemispheres (20).

Right hand dominance is seen by 85-90% in the
general population. Considering mixed-handed
people, this rate may change as 66% right-
handedness, 30% mixed-handedness and 4% left-
handedness (21). Left-handedness has been
found to be 1-2% more common among men
(22).

Starting from  1860s, today significant
improvements have been noted in CL as a result
of anatomical, embryological, pathological,
chemical, hormonal and psychological studies.
Many of behavioral asymmetries resulted from
hemispheric asymmetry have been described.
The most prominent asymmetry is hand
preference. Hand preference, and thus dominant
cerebral region for hand preference are used for
determination of lateralization (21).

Left-handed people live 8-10 years less on
average. There are some diseases associated with
left-handedness. The most focused among these
diseases are migraine, epilepsy, autism, attention
deficit hyperactivity disorder, schizophrenia,
Alzheimer's disease, obsessive compulsive
disorder, allergic diseases, immune system
diseases, autoimmune diseases, antisocial
behavior disorders, drug and alcohol abuse (7).

Although the etiology of CAD or atherosclerosis
has not been fully understood, besides genetic
and familial factors, acquired risk factors such as
smoking, hypertension, diabetes mellitus and
hyperlipidemia are also associated with this
disease.

Studies have reported associations between
skull-recorded temporal lobe activity and
autonomic regulation or cardiovascular function
(23). Again, there are studies reporting

association between left-handedness and
sudden death from CAD (24). Recently,
hemispheric lateralization has been described in
decreased cerebral blood flow and autonomic
defects in heart failure (25).

In our study, we evaluated the relationship
between CL and CAD, major risk factors, coronary
artery anomalies and coronary arterial
dominance. Of the 1069 patients evaluated; 981
patients (92%) were right-handed, 38 patients
(3.5%) left-handed and 50 patients (4.5%) mixed-
handed. When coronary angiographic, laboratory
and clinical parameters were compared between
the groups; no statistically significant difference
was found between the groups in terms of the
severity of CAD and risk factors (p>0.05).
However, the mean age was significantly lower in
38 left-handed patients compared to right-
handed ones (p<0.05). This result suggests that
although there was no significant difference in
terms of CAD and lesion severity at first sight,
left-handed patients experience CAD in a younger
age and probably develop early atherosclerosis.
However, when equal number of left-handed
patients were matched with right-handed ones
for age and gender, the picture shows some
difference. Total 38 left-handed patients in our
study may be seen as a limitation; however,
compared to the right-handed patients left
handed-ones had lower rates and percentages
especially in terms of right coronary stenosis and
lesion percentage. Similarly, left main coronary
artery stenosis and lesion percentage were also
higher in the right-handed patients. Although not
statistically significant, the incidence of diabetes
mellitus was higher in the right-handed patients
compared to the left-handed ones. The rate of
ectatic vessel segments was 8% in the left-
handed patients, and the difference was close to
statistical significance (p=0.092). The number of
involved arteries was higher in the right-handed
patients (1.34 vs 0.84) and the difference was
close to statistical significance (p=0.069).

There was a difference close to significance
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between mixed-handed patients and right
handed ones in terms of age (p=0.055). No
significant difference was found between the
groups in terms of coronary artery anomalies and
coronary dominance (p>0.05).

Lack of a significant difference between left-
handed, right-handed and
patients in terms of coronary artery anomalies

mixed-handed

and dominance supports that the variations in
cardiac embryogenesis are not associated with
cerebral lateralization.

Conclusion

According to the results of the present study, no
significant difference was found between left-
handed, right-handed and
patients in terms of cardiovascular risk factors,

mixed-handed

coronary anomalies and coronary dominance.
However, lower rates of coronary artery stenosis
and number of involved arteries were lower in
the left-handed patients, suggesting that right-
handed people may be at a higher risk of CAD
than the left-handed ones.

Further clinical studies including larger series
evaluating the possible association of CL with

CAD and coronary anatomy are warranted.
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Oz

GiRi$S ve AMAG: Platin bazli kemoterapi ve ful doz
radyoterapinin kombinasyonu, tek veya ¢oklu lenf nodu
metastazi olan Evre Ill (N2) KHDAK hastalari igin standart
tedavi yontemidir. Bununla birlikte, lenf nodu ve uzak
metastazi  olmayan hastalarda akciger rezeksiyonu
yapilabilir.

YONTEM ve GEREGLER: Ocak 2010 ile Aralik 2013 arasinda
patolojik olarak kanitlanmig, evre 1A / N2 kiiguk hiicreli digi
akciger kanserili hastalar kaydedildi. Kemoradyoterapi
grubundakiler i¢ dongl neoadjuvan kemoterapi (AUCx2
karboplatin ve dosetaksel 85 mg / m2 (2) dosetaksel) ve 3
hafta boyunca 34 fraksiyonda 61.2 Gy ile eszamanl
radyoterapi ve ardindan cerrahi rezeksiyon yapildi. Ayrica
definitif kemoradyoterapi alan bir grup hasta cerrahi grupla
karsilastirildi. iki gruptaki tiim hastalarin kemoradyoterapi
sonrasi N2 hastaligi olmadigi kanitlandi.

BULGULAR: Toplam 29 hasta kaydedildi, bunlardan 6'si
definitif kemoradyoterapi, ardindan cerrahi rezeksiyon ve
21'i sadece kemoradyoterapi aldi, postoperatif higbir hasta
O6lmedi, iki hastada siddetli toksisite vardi. Medyan genel
sagkalim kemoradyoterapi + cerrahi grubunda 26.66 + 4.35
ay) ve kemoradyoterapi grubunda 21.75 + 4.82 ay (4.0-38.6)
idi (p = 0, 275).

TARTISMA ve SONUG: Definitif kemoradyoterapi sonrasi
pulmoner rezeksiyon glvenlidir ve kemoradyoterapi sonrasi
cerrahi rezeksiyon, histolojik olarak kanitlanmis N2 evre IlIA
kiigik hucreli digi akciger kanserinde daha iyi sagkalim
saglayabilir.

Anahtar Kelimeler: definitif kemoterapi, akciger kanseri,
definitif radyoterapi

Abstract

INTRODUCTION: A combination of platinum-based
chemotherapy and definitive radiotherapy is the standard
of care for Stage Ill (N2) NSCLC patients who have single or
multiple lymph node metastasis. However, lung resection
could be performed in patients with residual disease
without lymph node metastasis.

METHODS: Between January 2010 and December 2013
eligible patients had pathologically proven, stage 1I1A/N2
non-small-cell lung cancer and were prospectively
recorded. Those in the chemoradiotherapy group received
three cycles of neoadjuvant chemotherapy (AUCx2
carboplatin and docetaxel 85 mg/m (2) docetaxel) and
concurrent radiotherapy with 61.2 Gy in 34 fractions over 3
weeks followed by surgical resection. Also, a group of
patients who had definitive chemoradiotherapy without
chemoradiotherapy was compared with the surgical group.
All patients in two groups were proven to have no N2
disease after chemoradiotherapy.

RESULTS: A total of 29 patients were enrolled, of whom 6
received chemoradiotherapy followed by surgical resection
and 21 had chemoradiotherapy only. No patient died
postoperatively. Two patients had severe toxicity. Median
overall survival was 26.66 * 4.35 and months) in the
chemoradiotherapy + surgery group and 21.75 + 4.82
months (4.0-38.6) in the chemoradiotherapy group (p=0,
275).

DISCUSSION and CONCLUSION: Pulmonary resection after
definitive chemoradiotherapy is safe and surgical resection
after chemoradiotherapy may provide better survival in
histologically proven N2 stage IlIA non-small cell lung
cancer.

Keywords: lung cancer, definitive chemotherapy, definitive
radiotherapy

INTRODUCTION

Lung cancer, as the most common and the
deadliest form of cancer around the world (1),

still needs major improvements on the treatment
of particularly advanced stages. Of all non-small
cell lung cancer (NSCLC) cases, locally advanced
disease (i.e., stage IllA) constitutes approximately
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30% (2). The main problem to define an optimal
treatment in this group of patients, is high
heterogeneity, from those with minimal disease
and a single station ipsilateral mediastinal lymph
node, to those with bulky lymph nodes in
multiple stations. Outcomes of treatment are
unfavorable when patients with NSCLC have
ipsilateral mediastinal nodal metastases (N2) (3).
The low survival rate of N2 disease is attributable
to the possibility of undetected systemic
metastasis although N2 disease, by definition, is
a localized disease (4). NSCLC with ipsilateral
mediastinal lymph node metastasis is very
difficult to cure implementing only a local
treatment modality such as radiation therapy or
surgery alone (5,6).

Definitive concurrent chemoradiotherapy or
induction chemo/radiotherapy followed by
surgery in select patients are recommended
options (7-9). However, the role of
surgery in the treatment of stage IlIA-N2 non-
small cell lung cancer is still unclear. In a
randomized phase Il trial, surgery following
chemoradiotherapy was found superior to
chemoradiotherapy alone in local control but
overall survival was not improved, probably
because of the high mortality of patients who
underwent pneumonectomy (8). Albain and
colleagues reported that, NSCLC patients with
stage IA(N2) disease can benefit
chemoradiotherapy followed by surgery if the
mediastinal lymph node became non-metastatic
and if the performed surgery is lobectomy (8).

In this study, we aimed to investigate the role of
surgery if previously stage IlIA-NSCLC patients
received definitive chemoradiotherapy followed
by surgery if the tumor is downstaged.

METHODS

We retrospectively evaluated a series of 29
patients with initial clinical Stage Ill N2 non-small
cell lung cancer (NSCLC) who were found have
single-station N2 disease by
mediastinoscopy/video-assisted

mediastinoscopic lymphadenctomy or
endobronchial ultrasonography-transbronchial
needle aspiration (EBUS-TBNA) first treated with
definitive chemoradiation therapy followed by
lung resection from January 2010 to December
2013. Patients included in this study met the
following criteria: (i) prior treatment of lung
cancer with curative-intent radiotherapy (61.2-
64.0 Gy in 34 fractions over 3 weeks
chemotherapy (Carboplatin AUCx2, docetaxel 85
mg/m2) for a total of 4 times; (ii) no a priori plan
for induction

multimodality therapies

incorporating surgical resection;(iv)
pretherapeutic histological or cytological results
showing NSCLC and (v) Stage Il (T1-3 single
station N2) disease prior to chemoradiotherapy.
The disease stage was determined in accordance
with the seventh edition of the TNM
Classification for Lung and Pleural Tumors (9).
The patients with multiple station N2 or N3 or T4

disease were excluded from the study.

All patients received weekly platinum-based
chemotherapy concurrently with definitive
radiotherapy. Radiotherapy was based on 3-
dimensional computed tomography planning
tailored to minimize toxicity to nearby structures
for all patients and was administered to the
primary tumor and mediastinum with curative
intent.

The preoperative workup included routine blood
tests, posteroanterior and lateral chest
radiographs, bronchoscopy, pulmonary function
tests, with diffusion capacity of lung for carbon
monoxide and ventilation-perfusion lung scan in
select patients, and blood gas analysis.
Computed tomographic scans of the thorax, and
cranial magnetic resonance imaging, and
positron emission  tomography—computed
tomography analysis was performed in patients.

The patient characteristics are shown in Table 1.

Mediastinal lymph node sampling through
cervical mediastinoscopy at stations 2, 4 (both
left and right), and 7 was performed in almost all
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patients. Preoperative mediastinal exploration
was  supplemented by left  anterior
mediastinotomy (n=1) or extended
mediastinoscopy (n=2) in patients whose tumor

lay in the left upper lobe or left main bronchus.

Table 1. Clinical Characteristics of the Patients.

Min —-Max Avg +/-SD
Age 41-70 58.3 + 6.87
Smoking 20-60 39.1 + 139
FEV; (mL) 1200-3690 2399 * 681

Patients were re-evaluated radiologically after
definitive therapy. The CONSORT flow diagram of
the study is shown in Figure 1. Response to
definitive chemoradiotherapy was evaluated
according to the Response Evaluation Criteria in
Solid Tumors (RECIST) using CT or PET-CT (11).
Histological re-assessment of the mediastinal
nodes was performed EBUS, or mediastinoscopy
(Figure 1). Patients were deemed to be operable
provided that there was no progression after
chemoradiotherapy and no mediastinal lymph
node involvement proven by EBUS or VAMLA
(Figure 1). Six patients (22.2%) who were proven
to have no mediastinal lymph node positivity
after definitive chemoradiotherapy patients
underwent surgery after definitive therapy. The
time elapsed between completion of
chemoradiotherapy and surgery was 6-9 weeks.

For restaging mediastinal lymph node in 6 (25%)
patients who underwent surgical resection after
definitive therapy. We included the patients who
had ‘no-progression’ on PET-CT according to
RECIST criteria (11).

Eight patients (29.6%) who showed progression
after definitive treatment were excluded from
the study.

LiONSOR I Dingram of the Study

Operable non-small cell lung cancer

Figure 1. The CONSORT diagram of the study

Restaging of the patients who underwent surgery
was performed through radiological imaging only
in 2 (33.3%) patients, EBUS-TBNA on 3 (50%)
patients, and VAMLA on 1 (16.6%) patient. Two
patients (7.4%) could not complete the
treatment because of chemoradiotherapy
related toxicity and 2 patients (7.4%) died due to
(radiation hypersensitivity in 1 case and
chemotherapy-related hematoxicity in 1 case).
Surgical resection was performed after it was
pathologically proved that mediastinal lymph
node involvement was not observed. All patients
underwent an anterior thoracotomy. All patients
who received definitive chemoradiotherapy
underwent a lobectomy. Lymph nodes 2, 4, 7, 8,
9, 10, 11 on the right side and 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11
on the left side were dissected. Bronchial stump
was closed with parietal pleura or pericardial
adipose tissue in all patients.

A systematic mediastinal lymphadenectomy was
performed in every patient, in addition to
anatomic lung resection (i.e, all patients
underwent uniform staging to determine a final
surgical-pathologic stage, based on information
obtained through thoracotomy and pathology
examination)The final surgical-pathologic stage
of the patients who underwent resection before
2009 was reconstructed according to a recent
staging system(10).Complete resection was
defined as the removal of all detectable disease
by the surgeon and histologic confirmation of
tumor-free resection margins. The mean number
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of resected N2 lymph nodes was 4.8 (between 4
and 12) and the mean number of resected N1
lymph nodes was 15.3 (between 6 and 43)

Complications were evaluated in two groups as
major and minor complications. Major
complications were identified as those requiring
the patient to be treated in the intensive care
unit or requiring revision (such as bleeding,
prolonged air leak, fistula, pneumonia, ARDS).
Minor complications were the postoperative
adverse events which do not require intensive
care, such as temporary atrial arrhythmias,
atelectasis, and minimal air leak.

There were 21 patients who had definitive
chemoradiotherapy who did not undergo
surgical resection (Table 2).

The need for Institutional Review Board Approval
was waived according to our country’s law
because the study is a retrospective cohort
study.

Recorded clinical variables were age, gender,
presence of comorbid factor, smoking, FEV1
values, location of computed tomography, type
of resection, clinical stage before and after
treatment, pathological stage after surgery,
histological type, clinical and pathological
response, recurrence, presence of complication,
duration of hospital stay, duration of clinical
follow-up.

Follow-up:

After discharge, patients were called for follow-
ups on the 10th day, in the 1st month, and
thereafter in 6-month intervals. The follow-ups
were generally performed via computed
tomography. Further examinations were
requested in case of additional symptoms. The
mean follow-up period was 15.3 months (4-40
months)

Statistical Methods:

Characteristics of patients according were

compared with Fisher exact test for categorical
variables. Length of survival was defined from
the date of surgery to the date of last contact or
death. Survival curves were plotted using the
Kaplan-Meier method and log-rank test was used
to assess differences in survival between groups.
Multivariate Cox proportional hazard test was
used to assess the if any parameter is
independently associated with survival.

RESULTS

The mean age of the patients receiving definitive
therapy was 58.3 + 6.87 (between 41 and 70). 26
patients (96.3%) were male and 1 patient (3.7%)
was female. No postoperative mortality was
observed.

It was found that 1 patient (3.7%) did not have
history of smoking and the mean smoked
cigarette was 39.1 + 13.9 package. Year (between
60 and 20). Ten patients (37.0%) did not have
additional disease, whereas 17 patients had at
least one additional comorbidity (63.0%) The
mean duration of hospital stay was 4 + 1.54
(between 3 and 7) days. When histological types
in the patients receiving definitive therapy are
examined, it is found out that 5 (18.5%) patients
had squamous cell carcinoma, 5(18.5%) patients
had adenocarcinoma, and 17(63%) patients had
NSCLC.

Surgical procedures performed on the patients
were: right lower lobectomy, right upper
lobectomy, right middle lobectomy, right middle-
lower bilobectomy, left upper lobectomy and eft
lower lobectomy in 1 (16.6%) patient each.

Of the patients who received definitive therapy,
5 (83.3%) patients had NO and 1 (16.7%) had N1
lymph node. RO resection was performed on all
of the patients who received definitive therapy.

Causes of Not Performing Surgery on the Patients
Receiving Definitive Therapy

A total of 17 patients could not undergo surgical
resection for various reasons. It was observed
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that 2 patients (7.4%) had died during treatment
and 8 patients (29.6%) had had distant metastasis
after treatment. Two patients (7.4%) developed
RT/CT-related toxicity, 3 patients (11.1%) did not
want to be operated, 2 patients (7.4%) were
considered as inoperable for respiratory causes.

Postoperative Pathology

In the examination of surgical specimen after
definitive therapy (ypTNM), it was found that 2
patients (33.3%) were stage O(ypTONOMO), 3
patients (50%) were stage IB, and 1 patient
(16.7%) was lIA.

When the pathological stages of patients who
underwent lung resection after definitive
treatment were compared with their clinical
stages before definitive therapy, complete
response was achieved in 2 patients (33.3%) and
partial response in 4 patients (66.7%).

Survival in Operated and Non-operated Patients
after Definitive Chemoradiotherapy

The mean survival time in patients who
underwent resectional surgery and the one who
did not have surgery were 26.66 + 4.35 and 21.75
+ 4.82 months respectively (p=0.275; Figure 2,
Table 2).

Survival Functions

Operated paticnts

Cun Survival

Non-operated patients

AY

Figure 2. Survival Graph of the Patients Who Were and Were
Not Operated (p=0.275)

Table 2. Survival Analysis of the Patients Who Were and
Were Not Operated

Mean
Surgical status N Exitus Alive Survival
(Month)
Operated 6 1 5 26.66 = 4.35
Not Operated 21 8 13 21.75+4.82

DISCUSSION

Management of stage Ill non-small cell lung
cancer presents a significant treatment
challenge. Chemotherapy-based multimodality
treatment including radiotherapy is the standard
of care (7), but ideal local therapy is yet to be
identified. It is still a controversial issue to
perform surgical resection after definitive
chemoradiotherapy therapy or to determine the
patients who will benefit from this application
(2,4,5,6). Some studies indicate that the clinical
response after induction treatment and the fact
that the disease can be eradicated through
operation is sufficient in terms of surgical
outcome (2). We set out to analyze the
perioperative safety and efficacy of salvage lung
resection following definitive chemoradiation
therapy for Stage IlIA disease with single
mediastinal lymph node metastasis in NSCLC
patients.
chemoradiotherapy is called salvage lung

Resection  following  definitive
resection but has encompassed a large variety of
situations using prior treatments, high-dose
radiation, targeted therapies such as epidermal
growth factor receptor tyrosine kinase inhibitors
and stereo-tactic ablative radiotherapy (12-14,
15-17). As definition, salvage lung resection is
intended to eradicate all remaining or recurrent
tumours when applied modalities have failed.
Shimada and colleagues reported that, carefully
selected Stage IlIIA NSCLC patients, salvage
surgery was safely performed and may provide
satisfactory long-term survival after curative-
intent chemoradiathrepy (18). Albain and
colleagues emphasized in Intergroup 0139 study
that (8), there was no significant survival
advantage to surgery following
chemoradiotherapy, despite improved
progression free survival. However, they showed
improved overall survival for patients who

underwent lobectomy (8).

In our study, we implemented definitive
chemoradiotherapy in 27 patients with single
station mediastinal lymph node metastasis (Stage
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[lIA). In our series, metastatic spread is observed
in 55% of the patients with lung cancer and 25%
of the patients have regional lymph node
metastasis. On the other hand, only 15% of the
patients have limited disease and can undergo
surgical resection. Similarly to previous studies
(8,16), we did not find any statistically
significantly different overall survival between
the patients who underwent surgery and patients
who were followed up after surgery. It has been
suggested that in advanced stage patients
preoperative  chemo-/radiotherapy reduces
primary tumor volume, thereby increasing
resectability, decreasing early micrometastases
and contributing to the average life expectancy
(3). Histologic identification of mediastinal
metastatic lymph nodes according to different
clinical criteria affects the results (19). Luke et al.
disclosed N2 or N3 disease in 296 patients after
performing mediastinoscopy in 1000 patients
who were evaluated to have negative
mediastinal lymph node through CT (19). They
indicated the
mediastinoscopy in almost all patients.

necessity of routine

Both the possibility of reduction of tumor size
and the decrease of mediastinal lymph node
involvement after definitive chemoradiotherapy
confirm that such treatments increase the
possibility of resection (5,6,8). In our study, a
downstaging in mediastinal lymph nodes was
observed in all of the patients who underwent
surgery after definitive chemoradiotherapy, only
1 patient (16.7%) had pathologic Considering the
studies having been conducted before, we
concluded that mediastinal re-staging should be
performed and mediastinal Ilymph node
dissection preoperatively if possible, and thus it
provides a correct mediastinal lymph node
staging and survival advantage. Turna et al
showed that, bilateral mediastinal lymph node
dissection performed via videomediastinoscopy
might increase survival in patients undergoing
resectional surgery for NSCLC (20).

It is thought that the addition of preoperative

radiotherapy to chemotherapy provides a better
outcome and more aggressive locoregional
control than neoadjuvant chemotherapy alone

(6).

In our study, the mean survival was 26.66 months
in the patients operated after definitive therapy
and 21.75 months in the patients who did not
undergo surgery. The 5-month difference was
not found to be statistically significant although
the difference could not be underestimated. The
lack of statistical significance may be due to
insufficient number or short follow-up period.

There is a consensus on performing surgery in
patients with N2 if down staging is observed after
neoadjuvant chemo/radiotherapy (7,8). The role
of surgical resection is controversial if
downstaging is not observed in patients and
surgery should be avoided due to the high risk of
mortality in patients requiring pneumonectomy
(8). Chemoradiotherapy is the appropriate
treatment for the patients with multiple-station
N2 (9).

In our study, no surgical mortality was observed
in the patients operated after definitive therapy.
The fact that hospital mortality was not observed
may be due to the low number of patients.

There are limitations of our study that must be
addressed. Our series include patients from one
center. Some of the patients developed toxicity
precluding surgical resection despite their
tumors responded to chemoradiotherapy. Also,
the number of all patients as well as the number
of patients who underwent surgical resection
was relatively low.

In conclusion, we recommend surgical resection
after definitive therapy since the surgical
morbidity is low and we believe that it prolongs
the average life expectancy although the
difference was not statistically significant.
Furthermore, by giving definitive
chemoradiotherapy, the stage IlIA patients were

given recommended definitive
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chemoradiotherapy. However, further studies
are needed to clearly identify the role of surgical
resection in Stage IIIA(N2) NSCLC patients who

were administered definitive

chemoradiotherapy.
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GiRiS ve AMAG: Teknolojideki gelismeler sayesinde,
pankreas cerrahisinde de minimal invaziv girisim tercih etme
oranlari giderek artmaktadir. Bu g¢alismadaki amacimiz,
pankreasin benign veya malign lezyonlari igin laparoskopik
distal pankreatektomi (LDP) uyguladigimiz hastalar ile agik
distal pankreatektomi (ADP) uyguladigimiz hastalari klinik,
patolojik ve postoperatif sonuglar agisindan
karsilastirmaktir.

YONTEM ve GEREGLER: Mart 2014 ile Eyliil 2020 tarihleri
arasinda, pankreasin goévde veya kuyruk vyerlesimli
hastaliklari nedeniyle klinigimizde distal pankreatektomi
uygulanan hastalarin verileri retrospektif olarak incelendi.
Olgular, ameliyat yontemlerine gore laparoskopik veya acik
olacak sekilde iki gruba ayirnildi. Demografik ozellikler,
ameliyat verileri, postoperatif sonuglar ve patolojik veriler
acisindan iki grup arasinda karsilastirmalar yapildi.
BULGULAR: LDP grubunda 40, ADP grubunda ise 43 olgu
vardi. iki grup arasinda yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi ve
ASA skorlari agisindan istatistiksel farklar saptanmadi.
Ortalama ameliyat siiresi LDP’de 259 + 71 ve ADP’de 260 +
68 dakikaydi (p=0.86). LDP grubunda 18 (%45) hastada
pankreas giidigu stapler ile kapatilmisken ADP grubunda 6
(%14) hastada stapler ile gudik kapatildi (p = 0.03).
Hastanede kalis siiresi LDP grubunda ADP grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli derecede kisa idi (LDP; 7.8 + 1.9
ve ADP; 10.9 = 4.2, p = 0.01). Klinik ile ilgili Grade B
postoperatif pankreatik fistiil, LDP grubunda 5 (%12.5)
hastada ADP grubunda ise 7 (%16.2) hastada tespit edildi
(p>0.05). Gruplar arasinda tiimor boyutu, ortalama gikarilan
lenf nodu ve patolojik lenf nodu sayisi agisindan istatistiksel
anlamh farklar saptanmadi.

TARTISMA ve SONUC: Pankreasin benign veya malign
lezyonlari igin distal pankreatektomi uygulanacak olgularda
laparoskopik  yontemin glivenle tercih edilebilecegi
distncesindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Laparoskopi, distal pankreatektomi,
pankreatik fistll

Abstract

INTRODUCTION: Due to advances in technology, the rate of
preferring minimally invasive procedures in pancreatic
surgery is increasing. Our aim is to compare the patients
with benign or malignant lesions of the pancreas who
underwent laparoscopic distal pancreatectomy (LDP)
versus open distal pancreatectomy (ODP), in terms of
clinical, pathological and postoperative outcomes.
METHODS: Data of patients who underwent distal
pancreatectomy for diseases of the body or tail of the
pancreas between March 2014 and September 2020 were
retrospectively analyzed. The patients were divided into
two groups as laparoscopic or open, according to their
surgical methods and the groups were compared in terms
of demographic characteristics, surgical outcomes,
postoperative results and pathological outcomes.
RESULTS: There were 40 patients in the LDP group and 43
patients in the ODP group. There were no statistical
differences between the two groups in terms of age, sex,
body mass index and ASA scores. The mean operative time
was 259171 minutes in LDP and 260+68 minutes in ODP
(p=0.86). The pancreatic stump was closed with stapler in
18 (45%) patients in the LDP group and in 6 (14%) patients
in the ODP group (p=0.03). The length of hospital stay was
significantly shorter in the LDP group (LDP;7.8+1.9 vs
ODP;10.94+4.2, p=0.01). Clinically relevant Grade B
postoperative pancreatic fistula was detected in 5 (12.5%)
patients in the LDP group and 7 (16.2%) in the ODP group
(p>0.05). There were no statistically significant differences
between the groups in terms of tumor size, the mean
number of harvested lymph nodes and the mean number of
pathological lymph nodes.

DISCUSSION and CONCLUSION: We think that laparoscopic
method can be preferred safely in patients who will
undergo distal pancreatectomy for benign or malignant
lesions of the pancreas.

Keywords: Laparoscopy, distal pancreatectomy, pancreatic
fistula
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GIiRiS

Pankreasin kuyruk ve govde kismindaki benign
veya malign hastaliklari genellikle distal
pankreatektomi ile tedavi edilir. Teknolojideki
gelismeler sayesinde minimal invaziv
yontemlerin yaygin kullanimi ile birlikte pankreas
cerrahisinde de laparoskopik uygulamalar
gindeme  gelmistir.  Laparoskopik  distal
pankreatektomi (LDP) islemi de ilk olarak 1994

yilinda Cuschieri tarafindan yapilmistir (1).

Laparoskopik pankreas cerrahisi, pankreasin
bircok kritik yapiya yakinhgi ve retroperitoneal
konumu nedeniyle siiphesiz teknik olarak zordur.
Yine de, doku mihirleme enerji cihazlar ve
staplerlerdeki gelismeler sayesinde minimal
invaziv pankreas cerrahisinin uygulanma sikhg
artmustir. Acik distal pankreatektomi (ADP) ile
karsilastirilan bir¢ok ¢alismada, LDP’nin ameliyat
siresini  uzatmadan gilvenli bir sekilde
gerceklestirilebilecegini ve ayni zamanda daha
kisa hastanede kalis siiresi, daha kisa iyilesme
suresi, daha erken enteral beslenmeye baslama
ve daha az kan kaybi gibi avantajlari oldugunu
bildirmistir (2-6). Diger taraftan, yapilan bir
¢alismada,
hepatopankreatobiliyer cerrahi ile ugrasan

Avrupa’da ¢alisan ve

doktorlarin Ugte biri onkolojik sonuglar agisindan
LDP’nin ADP’ye gbre daha kotli sonuglandigini
disinmektedir (7). Bununla birlikte, onkolojik
sonuglar agisindan LDP’nin  ADP’ye benzer
oldugunu  bildiren  birgok  ¢alisma  da
yayinlanmistir (2, 4, 5).

Bu calismadaki amacimiz, klinigimizde pankreasin
benign ya da malign lezyonlari igin LDP
uyguladigimiz hastalar ile ADP uyguladigimiz
hastalari klinik, patolojik ve postoperatif sonuglar
acisindan karsilastirmaktir.

GEREC ve YONTEMLER
Calisma protokolii

Calismamizda, Amerikan Hastanesi Genel Cerrahi
Klinigi'nde, Mart 2014 ile Eylil 2020 tarihleri

arasinda, distal pankreas cerrahisi uygulanan
hastalarin verileri retrospektif olarak incelendi.
Benign veya malign pankreas hastaliklari
nedeniyle laparoskopik ya da agik yontemle distal
pankreatektomi uygulanan hastalar calismaya
dahil edildi. Es zamanli ek organ cerrahisi yapilan
veya sitorediktif cerrahi uygulanan hastalar
¢alisma disi birakildi. Ameliyat teknigine gore
laparoskopik distal pankreatektomi veya acik
distal pankreatektomi yapilan hastalar iki gruba
ayirildi. Calismamiz icin Kog¢ Universitesi Etik
Kurul Komitesi’'nden etik kurul onayi alindi (Karar
No: 2020. 441.IRB1.163) ve calisma Helsinki
Bildirgesi ilkelerine uygun olarak yuruataldad. Tim
hastalardan ameliyat icin yazili onam alind..

Hastalarin demografik oOzellikleri, ameliyat
verileri, postoperatif sonuclari ve patolojik
verileri incelendi ve iki grup arasinda
karsilastirmalar yapildi. Demografik o6zellikler;
yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi (VKi) olarak,
ameliyat verileri; ameliyat slresi, pankreas
gldigiiniin kapatilma yontemi olarak,
postoperatif sonuglar; hastanede kalis siresi,
pankreatik fistil durumu, perkitan drenaj
gereksinimi olarak ve patolojik veriler ise;
patolojik tanilar, adenokarsinom ve
néroendokrin timor olgularinda tiimoér boyutu,
ortalama cikarilan ve patolojik lenf nodu sayilari

olarak degerlendirildi.

Ameliyatlar tek merkezde ayni cerrah (OB)
tarafindan yapildi. Tim hastalara ameliyat 6ncesi
degerlendirmelerinin bir parcasi olarak kontrasth
abdominal bilgisayarli tomografi (BT) veya
abdominal manyetik rezonans (MR) gorintileme
uygulandi. Cerrahin preoperatif degerlendirmesi
sonucunda ameliyat teknigine, intraoperatif
bulgulara goére de pankreas guldiginin
kapatilma  ydontemine  (sutlr/stapler/doku
yapistirict) karar verildi. Stapler uygulanan
durumlarda ¢  zimba teknolojisi ile
glglendirilmis ekstra kalin, kapli stapler tercih
edildi. Ameliyat piyesleri,
hepatopankreatobiliyer  patoloji  konusunda

deneyimli olan ayni patoloji ekibi tarafindan
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degerlendirildi.
Tanimlar

Distal pankreas rezeksiyonu, pankreas
parankiminin boyundan veya boyunun daha
distalinden baslayan ve gastroduodenal arter ve
sliperior mezenterik ven seviyesine kadar uzanan

rezeksiyonlar olarak tanimlandi.

Postoperatif pankreatik fistlil (POPF); radyolojik
veya cerrahi ile yerlestirilmis olan bir drenden
Olclilen amilaz degerinin normal st sinirin 3
katindan fazla olmasi durumu olarak tanimlandi.
Pankreas fistllinin ciddiyeti, Uluslararasi
Pankreas Fistuli Calisma Grubu (ISGPF)
derecelendirme sisteminin tanimlarina gore
belirlendi (8). Eger POPF durumu 3 haftadan kisa
sirerse ‘Biyokimyasal kacak’, 3 haftadan uzun
surer ve/veya endoskopik ya da perkitan
yontemle drenin yerinin degistiriimesi gerekirse
‘Grade B POPF’ olarak tanimlandi (8).

Ameliyat siresi, ilk insizyondan cilt stird
bitinceye kadar olan silre olarak tanimlandi.
Hastanede kalis siliresi ise ameliyat olunan
glinden taburcu olunan gline kadar gegen siire
olarak tanimlandi.

istatistiksel Analizler

istatistiksel ~ analizler ~SPSS 24.0  sirimi
kullanilarak gerceklestirildi. Sirekli degiskenler
ortalama + standart sapma, kategorik
degiskenler ise sayl (%) seklinde ifade edildi.
Surekli  degiskenlerin  normal  dagiliminin
sinanmasinda gorsel histogramlar ve analitik
testler (Shapiro Wilk testi ya da Kolmogorov-
Smirnov testi) kullanildi. Ameliyat teknigine gore
olusturulan iki grup arasindaki parametrelerin
analizleri icin tanimlayici istatistikler kullanildi.
Kategorik degiskenler Ki-kare veya Fisher’s exact
testi kullanilarak karsilastirildi. Normal dagilim
kosullarini  saglayan sirekli  degiskenlerin
ortalamalarinin iki grup arasindaki
karsilastirilmasi icin independent samples t test

veya normal dagihm kosullarinin karsilanmadigi
durumlarda ise Wilcoxon testi kullanildi. Tim
analizler icin P degerinin 0.05’in altinda oldugu
durumlar anlamli olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen 83 hasta, laparoskopik
distal pankreatektomi (n=40) ve acik distal
pankreatektomi (n=43) gruplarina ayirildi. LDP
grubundaki hastalarin ortalama yaslari 61 £ 15 yil,
ortalama VKi'leri 26.9 + 4.3 kg/m2 ve 23'i
(%57.5) kadin iken, ADP grubunda ortalama yas
59 + 14 yil, ortalama VKi 27.1 + 4.8 kg/m2 ve 19
(%44.2) hasta kadin idi. iki grup arasinda Tablo
1'de gosterildigi gibi, demografik 06zellikler
istatistiksel ~ anlamli  farkliliklar

saptanmadi (p>0.05).

acisindan

Ortalama ameliyat siresi agisindan LDP ve ADP
gruplari arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmadi (LDP; 259 + 71 vs ADP; 260 + 68, p =
0.96). LDP grubunda 20 (%50) hastada pankreas
gldlgu stapler ile kapatilmisken ADP grubunda 6
(%14) hastada stapler ile gidik kapatildi (p =
0.03) (Tablo 2).

Hastanede kalis siresi LDP grubunda ADP
grubuna gore istatistiksel olarak anlaml
derecede kisa idi (LDP; 7.8 = 1.9 vs ADP; 10.9 +
4.2, p = 0.01). Klinik ile ilgili Grade B POPF, LDP
grubunda 5 (%12.5) hastada ADP grubunda ise 7
(%16.2) hastada tespit edildi (p>0.05). iki grupta
da Grade C POPF saptanmadi. LDP grubunda 18
(%45) hastada adenokarsinom saptanirken ADP
grubunda 22 (%51.2) hastada adenokarsinom
saptandi, diger patolojik tanillar Tablo 3’te
Ozetlenmistir. Ortalama timoér boyutu LDP
grubunda 3.5 + 1.8 cm, ADP grubunda ise 4.1 + 2
cm idi. Ortalama cikarilan lenf nodu sayisi (LDP:
19.1+13 vs ADP: 19.9 + 11.4; p=0.46) ve patolojik
lenf nodu sayisi (LDP: 3.1+ 2.8 vs ADP: 2.4+ 1.9;
p=0.34) acisindan gruplar arasinda istatistiksel
fark saptanmadi.
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Tablo 1. Laparoskopik ve agik distal pankreatektomi gruplarinin demografik 6zelliklerinin karsilastiriimasi

Laparoskopik DP Acik DP P - degeri
Cinsiyet, n (%) 0.27
Kadin 23 (57.5) 19 (44.2)
Erkek 17 (42.5) 24 (55.8)
Yas, yil, ort £ SS 61 £15 59+ 14 0.42
VKI, kg/m?, ort + SS 269+43 27.1+438 0.65
ASA, n (%) 0.26
I 6 (15) 7(16.3)
I 22 (55) 19 (44.2)
1l 10 (25) 17 (39.5)
v 2 (5) 0

Ort, ortalama; SS, standart sapma; VK7, viicut kitle indeksi; ASA, American Society of Anestesiologist; DP, distal
pankreatektomi

Tablo 2. Laparoskopik ve acik distal pankreatektomi gruplarinda cerrahi verilerin ve postoperatif sonuglarin karsilastiriimasi

Laparoskopik DP Acik DP P- degeri

Ameliyat siiresi, dakika, ort + SS 259+ 71 260 + 68 0.96
Intraoperatif ultrasonografi, n (%) 4 (10) 5 (11.6) 0.84
Pankreas giidiik kapama yontemi, n (%) 0.03

Siitiir 20 (50) 36 (83.7)

Stapler 20 (50) 7 (16.2)

Doku yapistiric 3(7.5) 2 (4.6)
Hastanede kalis siiresi, giin, ort £ SS 7.8+1.9 10.9+£4.2 0.01
Pankreatik Fistiil, n (%) 0.78

Biyokimyasal kacak 14 (35) 14 (32)

Grade B POPF 5 (12.5) 7 (16.2)

Grade C POPF 0 0
Perkiitan drenaj, n (%) 5(12.5) 12 (27.9) 0.51

Ort, ortalama; SS, standart sapma; DP, distal pankreatektomi; POPF, postoperatif pankreatik fistiil

I
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Tablo 3. Laparoskopik ve agik distal pankreatektomi gruplarinda patolojik verilerin karsilastiriimasi

Laparoskopik DP Acgik DP P- degeri

Patolojik tam, n (%6) 0.32

Adenokarsinom 18 (45) 22 (51.2)

Noroendokrin tiimor 11 (27.5) 9 (20.9)

IPMN 4 (10) 2(4.7)

Miisinoz kistadenom 4 (10) 1(2.3)

Solid psodopapiller neoplazm 2 (5) 2(4.7)

Kronik pankreatit 1(2.5) 3(7)

Adenosquaméz karsinom 0 2(4.7)

Metastaz 0 2(4.7)
Tiimér boyutu, ortalama, cm 35+1.8 412 0.71
Cikarilan lenf nodu sayisi, ortalama + SS 19.1+13 199+114 0.46
Patolojik lenf nodu sayisi, ortalama + SS 3.1+2.8 24+1.9 0.34

DP, distal pankreatektomi

TARTISMA

Bu calismamizda klinigimizde pankreas govde
veya kuyruk kisminda yerlesmis olan benign ya da
malign hastaliklar nedeniyle LDP veya ADP
uyguladigimiz 83 hastanin verilerini inceledik. iki

grup arasinda hastanede kalis siiresinin LDP
grubunda daha kisa olmasi disinda
klinikopatolojik ve kisa donem postoperatif

sonuglar acisindan anlamh farkhliklar
saptanmadi.
Pankreasin  retroperitoneal yerlesimli  ve

anatomik olarak kritik yapilara yakin olmasi,
laparoskopik cerrahinin uygulanmasi agisindan ilk
zamanlarda zorluk yaratmaktaydi. Bunun yani
sira, laparoskopik cerrahinin acik cerrahiden daha
uzun bir 6grenme egrisi gerektirmesi de ilk
yayinlarda, laparoskopik cerrahide ameliyat

suresinin daha uzun olmasini agiklamaktaydi.
Ancak yillar iginde teknolojideki gelismeler ve
cerrahi deneyimin artmasi ile birlikte ameliyat
siresi agisindan iki grup arasinda anlamli
farklihklar olmadigi bildirildi (2, 9-11). Mehrabi ve
ark. larinin  yaptiklari  meta-analizde LDP
uygulanan hastalarda ortalama ameliyat
suresinin 156 dakika ile 358 dakika arasinda
degistigi belirtilmistir (10). Bizim c¢alismamizda
ortalama ameliyat sliresi LDP grubunda 259 + 71,
ADP grubunda ise 260 + 68 dakika olup,
istatistiksel olarak anlamli farkhlik saptanmadi.

Pankreas cerrahisi sonrasi olusan postoperatif
onemli komplikasyonlardan biri pankreatik
fistilddr. 2005 wyilinda ISGPF tarafindan
postoperatif Uglincii glinden sonra drenden
Olgllen amilaz degerinin normalin 3 katindan
fazla olmasi durumu olarak tanimlanan POPF,
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klinik duruma gore (i¢ gruba ayrilmisti (12). 2017
yiinda ayni  g¢alisma  grubu  tarafindan
siniflandirma kriterleri revize edilmis ve daha
Onceden Grade A POPF olarak tanimlanan durum
‘Biyokimyasal kagak’ olarak tanimlanmistir.
Biyokimyasal kagagin herhangi bir klinik 6neminin
olmadigi ve gercek bir fistil olarak
degerlendirilmemesi gerektigi belirtilmistir (8).
Ozellikle, distal pankreatektomi sonrasi pankreas
fistlll insidansi, pankreas gidigini kapatma
yontemi, tUmoriin patolojisi ve pankreasin
dokusu gibi bircok faktorle iliskili olabilir. Lyo ve
ark. larinin yaptiklari meta-analizde, POPF
oraninin %13.35 ile %65.91 arasinda degiskenlik
gosterdigi bildirilmistir. Ayni calismada, klinikle
ilgili POPF oraninin laparoskopik grupta %10.31,
acik grupta ise % 13.15 oldugu bildirilmis ve iki
grup arsinda anlamli fark olmadigi belirtilmistir
(OR, 0.86; 95% Cl, 0.71-1.05; p = 0.15) (9). Bizim
calismamizda da klinik ile ilgili POPF laparoskopi
grubunda %12.5, acgik grupta ise %16.2 olarak
saptandi.

Pankreas guduginin kapatiima teknigi de
tartismali konulardan biridir. Diener ve ark.
larinin yaptig randomize, kontrollli, multisentrik
¢alismada pankreas gldigiiniin kapatiimasinda
stapler ile dikis kullanimi arasinda POPF veya
mortalite agisindan anlamli  fark olmadig
bildirilmistir (13). Zhou ve ark. lar tarafindan
yayinlanan, 2286 olgunun incelendigi bir baska
meta-analizde de POPF acisindan stapler ve dikis
ile kapatilma arasinda fark olmadigi ancak stapler
kullanimi yoniinde bir egilim oldugu belirtilmistir
(14). Pankreas gudiguniin kapatilmasi igin fibrin
yapistirici uygulanmasinin POPF ve morbiditeye
cok fazla etki etmedigi belirtilmis ve rutin olarak
kullanilmasinin uygun olmadigi bildirilmistir (15,
16). Biz LDP grubunda ADP grubuna goére daha
fazla stapler ile kapatilma yontemini tercih ettik.
Bazi hastalarda fibrin doku yapistirici kullandik.
Ancak kendi sonuglarimizda da pankreas
gldigini kapatma yontemimizin POPF olusma
durumunu etkilemedigini gbzlemledik.

Calismamizin retrospektif olmasi ve kiglk

orneklem grubu icermesi gibi bazi kisitlamalari
vardir. Ayrica, uzun dénem sonuclarini ve
sagkalim analizlerini icermemesi de ¢alismamizin
diger kisitlamalaridir.

Sonug¢

Pankreasin govde ve kuyruk yerlesimli

hastaliklarinda, laparoskopik distal

pankreatektomi klinikopatolojik ve postoperatif
sonuclar acisindan acik distal pankreatektomiye
benzer bir yontemdir. Distal pankreatektomi
uygulanacak olgularda laparoskopik ydntemin
glivenle tercih edilebilecegi diislincesindeyiz. Bu
konu ile ilgili daha fazla sayida randomize,
multisentrik ¢alismalara ihtiyag vardir.

Tesekkiir: Yazarlar, veri toplanmasinda verdigi
destek icin Ozge Gonce’ye tesekkiir ederler.

Bilgilendirilmis Onam: Katiimcilardan vyazili
onam alinmustir.

Cikar Catismasi: Yazarlar g¢ikar ¢atismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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GiRiS ve AMAC: Malign timorlerle nétrofil lenfosit orani
(NLO) arasindaki prognostik iliski bir ¢ok kanserde
arastirilmis ancak RHK hastalarinda yeteri kadar galisma
olmadigl icin kendi hastanemiz verilerinde bu hastalar ile
NLO arasindaki prognostik iliskiyi arastiriimasi
amaclanmistir.

YONTEM ve GERECLER: Metastatik RHK tanili 38 hastanin
kayitlar retrospektif olarak incelendi. Hastalarda NLO esik
degerinin belirlenmesi icin ROC analizi yapildi ve testten
¢itkan sonuca gore hastalar NLO<2,14 ve NLO>2,14 olmak
lizere iki gruba ayrildi. iki grup, hastaliga 6zgii sag kalim
acisindan karsilastirildi.

BULGULAR: Tum hastalarda hesaplanan genel sag kalim 52
ay (% 95 Cl:35-68, std:6,5) olarak saptandi. NLO’da esik
deger belirleyebilmek i¢in yapilan ROC analizinde elde edilen
2,14 cut off degerinden dusik olan (< 2,14) 14 (% 36,8)
hastada ortalama sag kalim (OS) 89 ay iken, yiksek olan
(>2,14) 24 (% 63,2) hastada ise OS 21 ay saptanmis ve bu
sonug istatistiksel olarak anlamli (p;0,03) raporlanmistir.
TARTISMA ve SONUC: NLO, RHK'de OS ile iliskili olabilir.
Bununla birlikte, rutin kullanimlarini belirlemek igin daha
fazla ¢alismaya ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Renal hticreli karsinom, notrofil lenfosit
orani, prognoz

Abstract

INTRODUCTION: The prognostic relationship between
malignant tumors and neutrophil lymphocyte ratio (NLR)
has been investigated in many cancers, but since there are
not enough studies in RCC patients, it was aimed to
investigate the prognostic relationship between these
patients and NLR in our own hospital data.

METHODS: Records of 38 patients diagnosed with
metastatic RCC were analyzed retrospectively. ROC analysis
was performed to determine the threshold value of NLR in
patients and according to the result of the test, the patients
were divided into two groups as NLR <2.14 and NLR > 2.14.
The two groups were compared in terms of disease-specific
survival.

RESULTS: Overall survival calculated in all patients was 52
months (95% Cl: 35-68, std: 6.5). In 14 (36.8%) patients who
were lower than the 2.14 cut off value (<2.14) obtained in
the ROC analysis performed to determine the threshold
value in the NLR, the mean survival (OS) was 89 months,
while the higher (> 2, 14) In 24 (63.2%) patients, OS was
detected for 21 months, and this result was reported to be
statistically significant (p; 0.03).

DISCUSSION and CONCLUSION: NLR may be OS related in
RCC. However, more studies are needed to determine their
routine use.

Keywords: Renal cell carcinoma, neutrophil to lymphocyte
ratio, prognosis

INTRODUCTION

Renal cell carcinoma (RCC) constitutes 2-3% of all
cancers. Today, almost half of these tumors are
detected incidentally (1,2).
chemical substances have been blamed in the

Although many

etiology, smoking is still the most important risk
factor. RCC is resistant to chemotherapy and
radiotherapy and therefore nephrectomy is the
only curative treatment. (1,3). Again, as in many

cancers, many histological types, tumor
diameter, stage, surgical margins, nuclear grade,
lymphovascular invasion, metastasis,
proliferation markers and clinical factors (patient
performance status, anemia) have been defined

in RCC cases (4,5).

Inflammation plays an important role in the
development of many cancers by stimulating
angiogenesis in tumor cells (TH). It has been
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shown that an increased number of neutrophils
in the peripheral blood as a result of the
hematopoietic response created by active
cytokines produced by TH, result in progression
of a more malignant tumour pattern (4,6). Since
the response of leukocytes to stress causes an
increase in neutrophil count and a decrease in
lymphocyte count, the ratio of these two
subgroups to each other is used as an
inflammation marker in clinical practice (6).

The prognostic relationship between malignant
tumors and the neutrophil-lymphocyte ratio
(NLR) has been investigated in many cancers, but
as there are insufficient studies of RCC patients,
the aim of this study was to investigate the
prognostic relationship between these patients
and NLR in our own hospital data.

METHODS

A retrospective analysis was made of the data of
38 patients who were followed up in the Medical
Oncology Clinic of Manisa Celal Bayar University
between November 2010 and July 2017.
Approval for the study was granted by the
hospital Ethics Committee (decision no:
20.478.486, dated: 27.11.2019). Gender, age,
comorbidity, diagnosis stage, metastasis
locations, treatments received, and the
neutrophil and lymphocyte values of the patients
were recorded. ROC analysis was performed to
determine the threshold value of NLR in the
patients. According to the ROC analysis, the
patients were separated into two groups as NLR
<2.14 and NLR> 2.14. The two groups were
compared in terms of overall survival. The

patients were separated into 3 groups according
to the risk classification of the international RCC
database community (IMDC) (Table 2). Survival
analysis was applied to these 3 groups (Figure 1).

Statistical analysis:

Data obtained in the study were analyzed
statistically using SPSS wvn.18.0 software.

Comparisons between the groups were made
using the t-test, Chi-square and Fisher's exact
tests. Kaplan-Meier analysis was used to
determine disease-specific survival and overall
survival. A value of p <0.05 was considered
statistically significant.

Tablo 1. : Patient characteristics

Number of patients 38
W]
Average age average 59,71 (21-78)
(min-max)
Gender (n) Male 24
Female 14
Smoking (n) Yes 4
No 16
Ex smoker. 12
Comorbidity Have at least one 22
comorbidity.
No history of 16
comorbidity.
1st line treatment (n)  Not receiving 10
Interferon 9
Sunitinib 15
Pazopanib 4
Overall survival 52
(months)
NLO OSinthose <2.14 14 (89)
(n-months)
OSinthose>2.14 24 (21)
(n-month)

Tablo 2. IMDC criteria and risk groups
Criteria

1 Karnofsky performance state <80%
2 Hemoglobin below normal limits
3 <1 year from diagnosis to treatment
4 Above the upper limit of corrected calcium
5 Platelets above the upper limit
6 Neutrophil above the upper limit
Number of Risk group Number of (O}
criteria patients (n) (months)
0 Favorable 2 89
1-2 Intermediate 24 54
3-6 Poor 12 9
Survival Functions
1.0 >2.14
; <214
>2.14
| —+-<2.14-censored
0,8 +->2.14-censored
0,64
> >

Cum Survival

T T T T T T
0,00 20,00 40,00 60,00 80,00 100,00
os

Figure 1. Survival Functions
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RESULTS

Evaluation was made of a total of 38 patients,
comprising 24 (63.2%) males and 14 (36.8%)
females with an average age of 59.71 years
(range, 21- 78 years). At the end of the study
period, 50% (n:19) of the patients were alive and
still under treatment and 50% (n:19) had not
survived.16 patients had never smoked, 12 were
ex smokers, and 4 were active smokers. At least
one comorbidity was determined in 22 patients,
and the remaining 16 patients had no additional
comorbid conditions. Following diagnosis, 10
patients did not receive any medical treatment.
In treatment, interferon was given to 9 (23.7%)
patients, sunitinib to 15 (39.5%), and pazopanib
to 4 (10.5%). Overall survival calculated for all
patients was 52 months (95% Cl: 35-68, std: 6.5).
In 14 (36.8%) patients with NLR below the cut off
value of 2.14 obtained in the ROC analysis to
determine the NLR threshold value, the mean
survival (0OS) was 89 months, and in the 24
(63.2%) patients with NLR >2.14, OS was
calculated as 21 months. This difference was
statistically significant (p:0.03). According to the
IMDC risk classification, OS was reported as 89
months in 2 patients in the low-risk group, 54
months in 24 patients in the intermediate-risk
group, and 9 months in 12 patients in the high-
risk group.

DISCUSSION

The value obtained in the ROC analysis
performed to determine the threshold value of
the NLR was 2.14. While survival was calculated
as 21 months in patients with NLR> 2.14, this rate
was found to be statistically significantly higher at
89 months in those with NLR <2.14 (p: 0.03).
According to the IMDC risk classification, the OS
was 89 months in the 2 patients in the low-risk
group, 54 months in the 24 patients in the
medium-risk group, and 9 months in

the 12 patients in the high-risk group. The data
obtained are highly compatible with other data in

the literature where the relationship between
NLR and OS has been discussed.

As in many types of cancer, the effect of NLR in
predicting prognosis has been shown in RCC
patients. In 2014 this issue was made more visible
with a very large meta-analysis of 100 studies and
40,559  patients was  published  which
investigated the prognostic role of NLR in solid
tumors (7). In this meta-analysis, the RCC series
NLR, which included 8 studies and 1704 patients,
reported RCC as the highest prognostic
parameter after mesothelioma and pancreatic
cancer (HR=2.22;95% Cl=1.72 to 2.88). This was
concluded to be a guiding study on the reliability
and applicability of inflammation markers in RCC,
which is an immunogenic tumour type (7).
Another study conducted on this subject was a
meta-analysis of 15 studies in 2017 which
included operable, inoperable and metastatic
patients. The important point here is that NLR,
which was examined pre-operatively (3 studies),
was also determined as an independent
prognostic indicator in showing disease
recurrence (HR % 1.63 [1.15, 2.29]). However, in
locally advanced or metastatic disease, the
prognostic value was found to be stronger in
terms of predicting overall survival (HR 1.55
[1.36, 1.76]), progression-free survival (HR % 3.19
[2.23, 4.57]) and response to treatment (8).
Similarly, another meta-analysis emphasizing the
relationship of NLR with survival was published
by Nunno et al. in 2018. A total of 2818
metastatic, and 1933 non metastatic patients
were analyzed, and it was reported that high NLR
resulted in shorter survival (HR; 2.05 (95% CI:
1.74-2.41) and HR; 1.57 (95% Cl: 1.27-1.94).

Following the meta-analyses described above, a
more recent study by Huszno et al. in 2019
included 141 patients diagnosed with metastatic
RCC. Median OS was 7.8 months for those with a
calculated NLR cut off value >3.68, and 36.1
months for those with NLR <3.68 (p <0.0001) (9).
Having a high NLR rate predicts a very poor
survival, as shown in the current study. Another
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contribution of this study to the literature is that
survival analysis with neutrophil level is reported.
A shorter OS was reported in patients with a
higher neutrophil levels (8.0 vs 36.1 months, p
<0.0001). As mentioned in the Introduction of
this paper, the main determinant of the NLR is
the neutrophil level, because, as a result of the
hemopoietic response created by cytokines
produced by TH, the number of neutrophils
increases and this indicates that the tumor will
have a more malignant pattern (4,6,9).

One of the most recent studies emphasizing the
prognostic importance of NLR resulted in the
detection of a similar relationship in non-
metastatic tumours. In that study by Widz et al in

2020, a retrospective evaluation was made of the
data of 196 patients who underwent
nephrectomy between 2010 and 2012, and at a
median 68-month follow-up there were seen to
be fewer patients with a cut off NLR value >2.69
(n: 95, 48.5%) than those with NLR <2.69 (n:101,
51.5%). Thus, the higher NLR indicated poorer
survival (p= 0.006) and showed that NLR is not
only prognostic in metastatic disease but also in
the early stage (10). In the treatment of RCC,
where conventional treatment options such as
chemotherapy and radiotherapy are lacking, the
course is rapidly evolving from targeted drugs to
immunotherapies (IT) (11). The difference of
these new drugs from many other options is that
they direct immune system cells to tumor tissue
(12). As RCC is an immunogenic tumor and as the
treatment is based on the activation of immune
system cells, it undoubtedly suggests that NLR is
one of the best markers to be used at this stage.
Afairly recent study of 65 diseases was presented
by Suzuki et al in 2019. The progression-free
survival was shorter for those with the calculated
NLR cut off value >5 compared to those with NLR
<5 (1.1 monthsvs.7.9 months). Similar results
were seen of overall survival. While OS was 6
months in those with NLR<5, the median OS
could not be reached in those with NLR =5 (p
<0.001) (13). In the current study, since only the

1st line treatments were noted, no additional
analysis could be made in terms of the
relationship between IT and NLR, and the limited
number of patients makes this analysis difficult.

One of the most recent studies published in
Turkey is a series of 331 multi-centered diseases
by Hizal et al. The NLR cut-off value was
calculated as 3, and survival was reported as 11
months for those with NLR>3 and 32 months for
those with NLR <3 (HR: 0.49 (95% ClI 0.37-0.65),
p <0.001) (14). Again, these data are important in
terms of showing that a high NLR, which supports
the current study and all the other studies
mentioned, is associated with a worse survival.
According to the IMDC risk classification, OS was
39, 28 and 7 months in 52 (low-risk group), 108
(medium-risk group), and 77 (high-risk group)
patients, respectively. In the current study, the
0OS was 89 months for the 2 patients in the low-
risk group, 54 months in the 24 patients in the
medium-risk group, and 9 months in the 12
patients in the high-risk group.

The main reason why NLR continues to be
investigated both in malignant tumors other than
RCC and in non-malignant diseases is to try to
determine low-cost, accessible markers in terms
of prognosis and the possible underlying
etiologies to explain this relationship (15- 17).
The relationship between inflammation and
tumorigenesis was first demonstrated by
Virchow in the 19th century. This hypothesis has
attracted attention with the presence of
leukocytes in the tumor tissue and more frequent
cancer in chronic inflammation regions (18). In
the last 30

years, a substantial amount of data has been
obtained to support this argument. In biopsies
taken from patients with colon adenocarcinoma,
increased neutrophil levels have been observed
when compared with disease-free tissue, and in
these samples, neutrophils have been found in
abundance in tumor tissue, but their number was
observed to increase in invasive and ulcerated
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areas (19). The same relationship has been seen
with the demonstration that the lavage fluid
taken from patients with bronchoalveolar
carcinoma was higher in terms of neutrophil
count than that taken from control subjects.
Similarly, analyses have shown that neutrophilia
is directly proportional to poor prognosis (20).
Similar data have been obtained in many other
cancers (21).

Inflammation  mediators are  important
components of the tumor microenvironment.
Especially in some cancers, oncogenic changes
can induce an inflammatory microenvironment
that promotes tumor development, or the
inflammatory microenvironment may emerge
before a change occurs in the tissue and create a
predisposition to tumor formation (22). This
environment also plays a role in angiogenesis or
metastasis (8). At the same time, cancer tissue
has a hypoxic microenvironment, leading to
necrotic cell death in the tumor nucleus in
hypoxic tissue and nutrient deficiency, leading to
the release of proinflammatory cytokines from
the tissue. Here, leukocytes that can be
measured in the simplest form in peripheral
blood and neutrophils, which are the most
abundant representatives in  proportion,
represent this result (23,24). However, although
neutrophilia is observed in the response of
leukocytes to stress, since there is a decrease in
the lymphocyte count, the ratio of these two
parameters in clinical practice leads to the use of
these two parameters as a marker of
inflammation, which was the basis of this study,
the results of which were analyzed with
reference to the literature.

The most important limitation of this study was
the retrospective design and the low number of
patients. In  addition, there was no
homogenization in patient characteristics and
treatment groups.

Conclusion:

With the increase in studies on this subject, NLR

will  become strongly confirmed as an
inexpensive, accessible and reliable parameter
that can be used in many cancers and RCCs.
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GiRiS ve AMAG: Kardiyak arrest tedavisinde yapilacak
islemlerin tamami Kardiyopulmoner restsitasyon (KPR) olarak
adlandirilmaktadir. Tim 6lumlerin yaklasik %20’si ani kardiyak
arrest nedeniyle olmaktadir. Calismamizda hastane ici ve disi
kardiyak arestlerin &zelliklerini tanimlamak ve sonuglarimizi
literatir ile kargilagtirmak amaglandi.

YONTEM ve GEREGLER: Bu c¢alismada 01.01.2013 ile
31.05.2015 tarihleri arasinda acil servise bagvuran tim yas
gruplarinda etyolojiden bagimsiz olarak Kardiyopulmoner
Reslisitasyon uygulanan hastalar retrospektif olarak incelendi.
Tum olgular yas, cinsiyet, basvuru saati, komorbidite varligi,
biyokimyasal parametreler, kullanilan ilaglar, hasta sonlanimi,
yogun bakim ihtiyaci, yatis sonrasi hastanede kalig siireleri ve
mortalite gibi sosyodemografik ve klinik 6zellikleri bakimindan
arastirildi.

TARTISMA ve SONUGC: Tim hastalarda HT varligi sag kalim
lehine anlamli iken, erkek cinsiyeti ve saat 06:01-12:00 arasi
basvuru mortalite lehine anlamh bulundu. Hastane igi
kardiyak arestte 21 dakika ve Uzeri uygulanan KPR artmis
mortalite ile ilskili bulunmustur. Kardiyopulmoner
Resusitasyonun kalitesini arttirmak amach kayit sistemlerinin
ve standardizasyonun olusturulmasi gerekliligi gorilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Acil servis, kardiyak arrest, KPR, sagkalim

Abstract

INTRODUCTION: All applications conducted in cardiac arrest
treatment are called cardiopulmonary resuscitation (CPR).
20.0 % of total deaths are a result of sudden cardiac arrest. In
our study, we aimed to define the characteristics of in-
hospital and out-of-hospital cardiac arrest and to compare
our results with the literature.

METHODS: In this study, the patients from all age groups
who applied to the emergency department between
01.01.2013 and 31.05.2015 and were administered
cardiopulmonary resuscitation (CPR) regardless of etiology
were retrospectively examined. All cases were investigated
related to socio-demographical and clinic specifications such
as age, gender, admission time, comorbidity, biochemical
parameters, administered drugs, patient outcome, intensive
care unit requirement, length of hospital stay and mortality.
DISCUSSION and CONCLUSION: Conclusively, while HT
existence was significant in all patients to the favor of
survival, male gender and admission between the hours of
06:01-12:00 were found to predict mortality. In inter-hospital
CA cases, a correlation was found between increased
mortality and the patients to whom CPR was applied for 21
minutes or more. Recording systems and their
standardization is required to be established in order to
increase the quality of cardiopulmonary resuscitation (CPR).

Keywords: Emergency department, cardiac arrest, CPR,
survival

GIRiS

Her 6lim kardiyak arrest ile baslar. Kardiyak
arrest tedavisinde yapilacak islemlerin tamami
(KPR)
adlandiritlir (1). Cabamiz her kardiak arrestin

Kardiyopulmoner resusitasyon olarak

Oolim ile sonlanmamasi ile baslasa da

glinimiizde  hedefimiz  noérolojik  sekelsiz

devamhliktir.

Ani kardiyak 6lim, dnceden bilinen kalp hastalig

oykisii  olsun  ya da olmasin  kisinin

kardiyovaskiler nedenlere bagh beklenmedik
olimi olarak tanimlanmaktadir. Diinyada yilda
17 milyon 6lim gerceklesmekte ve bunun

yaklasik %25.0'ini ani kardiyak arrest (AKA)
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olusturmaktadir (2). AKA koroner kalp
hastaliklarina bagh o6limlerin ise %50.0’sini
olusturmaktadir (3).

Kardiyak arrest olaylari genel olarak meydana
geldigi yere gore, hastane-disi veya hastane-igi
olarak ayrilarak degerlendirilmektedir.

Hastane-i¢ci kardiyak arrestlerde sag kalim
%15.0- 20.0 arasinda degismektedir. Ventrikiler
fibrilasyon (VF) arrestlerinde sonug daha iyi olsa
da hastane-ici kardiyak arrestlerde de son 30 yil
icinde KPR yaygin ve sistematik uygulanmasina
ragmen sag kalim belirgin olarak degismemistir
(4) Hastane-disi kardiyak arrestlerde sag kalim
orani % 6.0- 46.0 arasinda bulylk bir dagilim
farklihgr gostermektedir. 1980 ile 2008 vyillar
arasinda hastane-disi kardiyak arrestlerdeki sag
kalim oranlarina bakildigi zaman genel sag
kalimin % 7.6, hastaneye yatisa kadar olan sag
kalimin ise %23.8 oldugu bulunmustur (5).

KPR uygulamasini “basanl” olarak
tanimlayabilmek icin, hastanin dolasiminin geri
dénmesi yeterli degildir. Onemli olan hastanin
norolojik durumunun tam olarak geriye
donmesidir. Hastane disinda gerceklesen AKA’da
Ugte bir
saglanabilmekte, ancak bu hastalarin yalnizca %

oraninda spontan dolasim
10.0'u norolojik bozukluk olmadan taburcu
edilebilmektedir (6-8).

Bu ¢alismanin amaci, KPR uygulanarak acil
servise getirilen arrest olgularinin ve acil serviste
iken arrest olup KPR uygulanan olgularin
ozelliklerini tanimlamak ve hastane i¢ci ve
hastane disi kardiyak arrestlerde sag kalim
belirteclerini ortaya koymaya calismaktir.

GEREC ve YONTEMLER

Fakultemiz Etik Kurul
Baskanhgindan onay alindiktan sonra
01.01.2014 ile 31.05.2015 tarihleri arasinda
hastanemiz Acil Servisine basvuran tim yas

Bu calismada

gruplarinda  etiyolojiden  bagimsiz  olarak

kardiyopulmoner reslsitasyon uygulanan

hastalar retrospektif olarak degerlendirildi.
Hastane otomasyon isletim  sisteminden
(Probel®) acil serviste kardiyo pulmoner
reslsitasyon kodu islenmis olan hastalar
bulundu. Kardiyopulmoner ResUsitasyon
uygulanan toplam hasta sayisi 511 idi. Bu
hastalardan verilerine tam ulasilamayan ve
basvuru aninda eksitus kabul edilen hastalar
cahismamiz disi birakildi. Calisma kriterlerimize
uyan 285 hasta c¢alismaya dahil edildi.
Hastalarda en az 24 saatlik dolagimin saglanmasi

sag kalim olarak kabul edildi.

KPR uygulanan hastalar arrest yeri agisindan
hastane-disi ve hastane-ici arrestler olarak ikiye
ayrildi. Tim olgular yas, cinsiyet, basvuru saati,
basvuru glnil, kullanilan ilaglar, komorbidite
varligl, KPR uygulayicinin kidemi, basvuru-KPR
arasi slire, basvuru ritmi ve solunumu,
defibrilasyon uygulanmis ise ritim ve sayisi, KPR
slresi, biyokimyasal parametreleri, hasta
sonlanimi, yogun bakim ihtiyaci, yatis sonrasi
hastanede kalis siireleri ve mortalite gibi
sosyodemografik ve klinik 6zellikleri bakimindan
incelendi.

Hastane disi kardiyak arrest olgularinda ayrica
hastanin gelis sekli, olay yeri sahit olup olmadigi,
olay yeri KPR baslama zamani, olay vyeri
havayolu, uygulanan ilaglar, uygulanmis ise
defibrilasyon varligi ve ritmi, olay yeri KPR siiresi
incelendi. Acil serviste yapilan KPR sonrasi sonug
sag ve eksitus olarak kaydedildi. Yatirilan
hastalarin yatis sonrasi eksitus olup olmadigl
tespit edildi. Yatis siireleri incelendi.

istatistiksel Analiz

istatistiksel analiz SPSS 23.0 (IBM Inc., Armonk,
NY) programi kullanilarak yapildi.  Veriler
degiskenin tipine gore ortalama * standart
sapma, sayl ve ylizde olarak verildi. Verilerin
normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-
Smirnov testi ile degerlendirildi. iki grup
arasindaki sayisal verilerden normal dagihm
goOsterenlerin  karsilastiriimasi  icin  Bagimsiz
orneklemler igin t-testi, normal dagihm
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gostermeyenlerin  karsilastirilmasi igcin  Mann-
Whitney U testi analizleri kullanildi. Kategorik
verilerin karsilastiriimasi igin ki-kare testi ve
Fisher's Exact Test kullanildi. GCok degiskenli
analizde logistik regresyon analizi kullanildi.
Uygulanan istatistiksel testlerden elde edilen
sonuglarda, % 95 gliven araligi ile p degerinin
0.05’in altinda olmasi anlamli olarak kabul
edildi.

BULGULAR

Hastalarimizin % 41.1 (n=117)’i kadin, % 58.9
(n=168)’u erkek idi. Yas ortalamasi 54.7 +23.6
yildi. Acil serviste eksitus olan hastalarimizin %
36.0 (n=77)’s1 kadin, % 64.0 (n=137)'U erkek ve
yas ortalamalari  55.6£23.6 vyildi.  Erkek
cinsiyetinden olma mortalite lehine anlaml
bulundu (p=0.003). Yas ortalamasi agisindan ise
anlamli fark saptanmadi (p=0.274)

Calismamizda sag kalim saglanan hasta sayimiz
71 (%24.9), acil serviste eksitus olan hasta
sayimiz ise 214 (%75.1) idi. istatistiksel olarak
hastane i¢i ve hastane disinda arrestin; etiyolojik
agidan travma ve travma disi olmasinin sag kalim
ve mortalite {zerine anlamh bir etkisi
saptanmadi (sirasiyla p= 0.08 ve p=0.273). Ancak
travma etyolojisi olan hastalarin hem hastane igi
hem hastane disinda KPR yanitinin oran olarak
iki kat fazla oldugu gorildi. Hastalarimizin
hastane i¢i ve hastane disi olarak etyolojik ve sag
kalim dagilimi Tablo 1 igerisinde verilmistir.

Hastalar; en sik saat 12:01-18:00arasinda (%
32.7, n=93) basvurmustu. Sag kalan hastalar en
stk saat 12:01-18:00 arasi (%39.4, n=28), eksitus
olan hastalar ,se en sik 12:01-18:00 saat
araliginda  (%30.3, n=65) basvurmaktaydi.
istatiksel acidan basvuru saatinin 06:01-12:00
arasinda olmasi mortalite lehine anlamli
bulundu (p=0.04) (Tablo 2).

Hastalar en sik pazartesi giinleri (%19.3, n=55)
basvurmaktaydi. En az basvuru gini %10.9
(n=31) ile persembe gini olmustur. Basvuru
glnldndn istatistiksel acidan sag kalim ve

mortalite Uzerine anlamhhg bulunmamaktadir
(p=0.465) (Tablo 2)

Tim hasta gruplan iginde en sik gorilen
komorbid hastalik %25.3 (n=72) ile Koroner arter
hastaligi (KAH)'dir. En az gorilen komorbid
hastalik ise %5.3 (n=15) ile Serebrovaskiler olay
(SVO)'dur. Sag kalan hasta grubunda en sik
gorilen komorbid hastalik %29.6 (n=21) ile HT
iken en az eslik eden komorbidite %1.4 (n=1) ile
SVO’dur. Eksitus icinde en sik eslik eden
komorbidite %25.6 (n=55) ile KAH’dir. En az eslik
eden komorbidite ise %5.6 (n=12) ile KOAH'dIr.
Komorbid durum agisindan Hipertansiyon
mevcudiyeti istatistiksel olarak sag kalim lehine
anlamli  olarak bulunurken (p=0.040) diger
komorbiditelerin varligi anlamli  bir farkhlik
yaratmamistir (Tablo 2)

Hastane disi gerceklesen kardiak arrestlerde olay
yerinde uygulanan KPR nin 6zellikleri Tablo 3 de
gosterilmektedir. Dis merkezli uygulanan KPR nin
Ozelliklerine baktigimizda sag kalim ve mortalite
Uzerine istatistiksel acidan anlamh bir farkllik
saptanmadi.

Hastane disi gerceklesen kardiak arrestlerde
transfer sonrasi  hastanemizde uygulanan
KPR’nin o6zellikleri Tablo 4 te verilmistir. Tim
hastalarda en sik gelis ritmi %61.89 (n=34) ile
nabizl ritimlerdir. Sag kalim saglanan hastalarda
gelis ritmi olarak nabizsiz elektriksel aktivite
(NEA) ve asitoli saptanmazken, eksitus grubunda
bu ritmler sirasiyla %26.7 (n=12), %11.1 (n=5)
oraninda saptanmistir. Gelis ritminin NEA ve
asistoli olmasi  mortalite lehine anlamlidir
(p=0.024). Tim hastalarin %90.9 (n=50)"una 21
dakika ve Utzeri KPR uygulanmis olup bunlardan
%90.0 (n=45)’i eksitus olup %10.0 (n=5)'inde sag
kalim saglanabilmistir. istatistiksel olarak, 21
dakika ve Uzeri uygulanan KPR artmis mortalite
ile iliskili bulunmustur (p<0.001)

ilk arrest yeri hastane ici olan hastalara
uygulanan KPR ‘nin oOzellikleri Tablo 5’te
verilmistir. Yapilan KPR siiresi incelendiginde; O-
10 dak ile 11-20 dak arasi KPR yapilan hastalarin
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tiim sag iken KPR siiresi uzadikg¢a (21 dakika ve
Gzeri olan hastalarda) mortalite lehine anlamlilik
saptanmistir (p <0.001)

Tum hastalarimizin sag ve eksitus 6zelligine gore
tam kan, kan gazi ve biyokimya parametreleri
incelendiginde anlamli  bir farkhihk tespit
edilemedi (Tablo 6).

Sag olan hastalarimizin yogun bakim Unitesinde
kaldigi siire ve taburculuk olim agisindan
sonlanimi Tablo 7’de verilmistir. Sag kalimi
saglanan hastalarimizin % 14.0 (n=10)’U taburcu
edilirken kalan % 86.0 (n=61) hasta takibi
sirasinda eksitus olmustur. Eksitusun en sik
izlendigi stire ilk bir glindr.

Tablo 1. Tim hastalarimizin hastane igi ve hastane disi olarak etyolojik ve sag kalim agisindan dagilimi

SAG EKSITUS TOPLAM
P
n=71(%24.9) n=214(%75.1) n=285(%100)
Hastane Ici
13 (%18.3) 67 (%31.3) 80 (%28.1)
Travma
0.08
48 (%67.6) 102 (%47.7) 150 (%52.6)
Travma Dig1
Hastane Dis1
Travma 4 (%5.6) 10 (%4.7) 14 (%4.9) 0.273
Travma Dist 6 (%8.5) 35 (%16.3) 41 (%14.4)
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Tablo 2. Tim hastalarin demografik 6zellikleri

OZELLIKLER SAG EKSITUS Toplam
N (%) N (%) N (%) p

Yas 52.1+£23.5 55.6+£23.6 54.7 £23.6 0.274
(Ortalama+SS)
KPR Baglama
Hastane ici 61 (%85.9) 169 (%79) 230 (%80,7)
Hastane dist 10 (%14.1) 45 (%21) 55 (%19,3)
Cinsiyet
Erkek 31 (%18.4) 137 (%81.6) 168 (%58.9) 0.003
Kadin 40 (%34.2) 77 (%65.8) 117 (%41.1)
Bagvuru Saati
00:01-06:00 10 (%14.1) 32 (%15) 42 (%14.7)
06:01-12:00 9 (%12.7) 62 (9%29) 71 (%24.9) 0.040
12:01-18:00 28 (%39.4) 65 (%30.3) 93 (%32.7)
18:01-00:00 24 (%33.8) 55 (%25.7) 79 (%27.7)
Basvuru Giinti
Pazartesi 10 (%14.1) 45 (%21) 55 (%19.3)
Sali 10 (%14.1) 34 (%15.9) 44 (%15.4)
Carsamba 12 (%16.9) 29 (%13.6) 41 (%14.4)
Persembe 6 (%8.5) 25 (%11.7) 31 (%10.9) 0.465
Cuma 15 (%21) 28 (%13.1) 43 (%15.1)
Cumartesi 9 (%12.7) 30 (%14) 39 (%13.7)
Pazar 9 (%12.7) 23 (%10.7) 32 (%11.2)

Kronik Hastalik Oykiisii (*)
HT 21 (%29.6) 37 (%17.3) 58 (%20.3) 0.040
DM 14 (%19.7) 25 (%11.6) 39 (%13.7) 0.088
KAH 17 (%23.9) 55 (%25.6) 72 (%25.3) 0.768
KBH 8 (%12.3) 15 (%7) 23 (%8.1) 0.254
KOAH 4 (%5.6) 12 (%5.6) 16 (%5.6) 0.993
SVO 1 (%1.4) 14 (%6.5) 15 (%5.3) 0.127
Malignite 14 (%19.7) 37 (%17.2) 51 (%17.9) 0.644
flag Kullanimi
Var 39 (%54.9) 122 (%57) 161 (%56.5)
Yok 32 (%45.1) 92 (%43) 124 (%43.5) 0.759
Gelis sekli
Ayaktan 21 (%29.6) 46 (%21.5) 67 (%23.5) 0.196
112 50 (%70.4) 168 (%78.5) 218 (%76.5)

* HT: hipertansiyon, DM: diyabetes mellitus, KAH: koroner arter hastaligi, KBH: Kronik bobrek hastaligi, KOAH: kronik obstriktif
akciger hastaligi, SVO: serebrovaskiler olay
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Tablo 3. Hastane disi kardiak arrestlerde olay yerinde uygulanan KPR nin 6zellikleri

. SAG EKSITUS TOPLAM
HASTANE DISTOLAY YERL \\_1004189)  n=45(%81.8)  n=55(%100) P
ETIYOLOIJI
Travma 4 (%40) 10 (%22.2) 14 (%25.5) 0,255
Travma Dis1 6 (%60) 35 (%77.8) 41 (%74.5) '
SAHIT
Var 6 (%60) 22 (%48.9) 28 (%50.9) 0.729
Yok 4 (%40) 23 (%51.1) 27 (%49.1) '
KPR YAPAN
flk Yardim 0 (%0) 3 (%6.7) 3 (%5.5)
Yardimei Saglik personeli 5 (%50) 14 (%31.1) 19 (%34.5) 0.424
Doktor 5 (%50) 28(%62.2) 33 (%60)
OLAY-KPR ARASI SURE (dk)
0-10 DAK 4 (%40) 22 (%48.9) 26 (%47,3)
11-20 DAK 6 (%60) 14 (%31.1) 20 (%36,4) 0.134
21 DAKve UZERI 0 (% 0) 9 (%20) 9 (%16.3)
ILK RITIM
VF 2 (%20) 6 (%13.3) 8 (%14.6)
VT () 0 2 (%4.5) 2 (%3.6)
ASISTOLI 2 (%20) 1 (%2.2) 3 (%5.5) 0.748
NEA 4 (%40) 31 (%68.9) 35 (%63.6)
Bilinmiyor 2 (%20) 5 (%11.1) 7 (%12.7)
SOLUNUM
Yok 6 (%60) 35 (%77.8) 41 (%74.6) 0.955
Gasping 4 (%40) 10 (%22.2) 14 (%25.4) '
HAVAYOLU
BMV 4 (%40) 18 (%40) 22 (%40)
Orotrakeal entiibasyon 5 (%50) 20 (%44.4) 25 (%45.4) 0.892
LMA 1 (%10) 7 (%15.6) 8 (%14.6)
BEEBRILASYON 6 (%660) 35 (%77.8) 41 (%74.6) 013
VAR 4 (%0) 10 (%22.2) 14 (%25.4) '
ILAC
ADRENALIN 7 (%70) 35 (%77.8) 42 (%76.4)
AMIODARON 2 (%20) 5 (%11.1) 7 (%12.7)
ATROPIN 0 2 (%4.5) 2 (%3.6) 0.767
LIDOKAIN 0 0 0
YOK 1 (%10) 3 (%6.7) 4 (%7.3)
KPR SURESI
0-10 DAK 2 (%20) 5 (%11.1) 7 (%12.7)
11-20 DAK . 2 (%20) 13 (%28.9) 15 (%27.3) 0.689
21 DAKve UZERI 6 (%60) 27 (%60) 33 (%60)
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Tablo 4. Hastane disi gergeklesen kardiak arrestlerde transfer sonrasi hastanemizde uygulanan KPR nin 6zellikleri

HASTANE DISI TRANSFER SAG EKSIiTUS TOPLAM
SONRASI n=10 (%18.2)  n=45 (%81.8) n=55 (%100) P
KPR DOKTOR DENEYIMI
0-1YIL 3 (%30) 10 (%22.2) 13 (%23.6)
1-2 YIL 3 (%30) 19 (%42.2) 22 (%40)
2-3YIL 2 (%20) 12 (%26.7) 14 (%25.5) 0.663
3-4YIL 2 (%20) 4 (%8.9) 6 (%10.9)
BASVURU-KPR ARASI SURE (dk)
0-10 DAK 4 (%40) 23(%51.1) 27 (%49.1)
11-20 DAK 1 (%10) 5 (%11.1) 6 (%10.9)
21 DAK ve UZERI 5 (%50) 17 (%37.8) 22 (%40) 0.771
GELIS RiTMI
VF 2 (%20) 2 (%4.4) 4 (%7.3)
NEA 0 12 (%26.7) 12 (%21.8)
ASISTOLI 0 5 (%11.1) 5 (%9.1) 0.024
Nabizli ritm 8 (%80) 27(%60) 34(%61.89
HAVA YOLU
BMV 10 (%100) 45 (%81.8) 55 (%100)
Orotrakeal entiibasyon 0 0 0
LMA 0 0 0
Diger 0 0 0
DEFIBRILASYON
YOK 4 (%40) 25(%55.6) 29(%52.7)
VAR 6 (%60) 20(%44.4) 26(%47.3) 0.49
KPR SURESI
0-10 DAK 3 (%30) 0 3 (%5.5)
11-20 DAK 2 (%20) 0 2 (%3.6)
21 DAKve UZERI 5 (%50) 45(%100) 50 (%90.9) <0.001
ILAC
ADRENALIN 6(%60) 25(%55.6) 31(%56.3)
AMIODARON 3(%30) 18(%40) 21(%38.2)
ATROPIN 1(%10) 2(%4.4) 3(%5.5) 0703
LIDOKAIN 0 0 0
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Tablo 5. ilk arrest yeri hastane ici olan hastalara uygulanan kardiyopulmoner resiisitasyonun (KPR) 6zellikleri

HASTANE ici SAG EKSIiTUS n=169 TOPLAM -
n=61 (%26.5) (%73.5) n=230 (%100)
KPR DENEYIMI
0-1YIL 8 (%13.1) 37 (%21.9) 45 (%19,5)
1-2 YIL 33 (%54.1) 83 (%49.1) 116 (%50,5) 0.485
2-3YIL 18 (%29.5) 42 (%24.9) 60 (%26,1)
3-4 YIL 2 (%3.3) 7 (%4.1) 9 (%3,9)
BASVURU-KPR ARASI SURE (dk)
0-10 DAK
11-20 DAK 7 (%11.5) 25 (%14.8) 32 (%13,9) 0.10
21 DAKve UZERI 2 (%3.3) 20 (%11.8) 22 (%9,6)
52 (%85.2) 124 (%73.4) 176 (%76,5)
BASVURU RITMI
VF 2 (%25) 6 (%75) 8 (%3,5)
VT (5 3 (%50) 3 (%50) 6 (%2,6)
ASISTOLI 5 (%23.8) 16 (%76.2) 21 (%9,1) 0.580
NEA 0 3 (%100) 3 (%1,3)
Nabizli ritim 51 (%26.6) 141 (%73.4 192 (%83,4)
HAVA YOLU
BMV 61 (%26.5) 169 (%73.5) 230(%100)
Orotrakeal entiibasyon 0 (%) 0 (%) 0
LMA 0 (%) 0 (%) 0
Diger 0 (%) 0 (%) 0
DEFIBRILASYON
YOK 32 (%23.9) 102 (%76.1) 134 (%58.3) 0.284
VAR 29 (%30.2) 67 (%69.8) 96 (%41.7)
ILAC
ADRENALIN 37(%60.7) 90 (%53.3) 127 (%55.2)
AMIODARON 19(%31.1) 49 (9%29) 68 (%29.6)
ATROPIN 3(%4.9) 20 (%11.8) 23 (%10) 0.354
LIDOKAIN 2(%3.3) 10(%5.9) 12 (%5,2)
KPR SURESI
0-10 DAK 14 (%23) 0 14 (%6.1)
11-20 DAK 9 (%14.7) 0 9 (%3.9) <0.001

21 DAKve UZERI

38 (%62.3)

169 (%100)

207 (%90)
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Tablo 6. TUm hastalarimizin sag ve eksitus 6zelligine gére tam kan, kan gazi ve biyokimya parametreleri

Ortalama (Standart Sapma) 9

SAG EKSITUS TOPLAM p
Hemoglobin (g/dI) 11.5(£3.1) 11.1(£3) 11.2(£3.1) 0.439
Hemotokrit (%) 35.9(9. £9) 34.7(£9.6) 35.1(£9.7) 0.387
Beyaz kiire (K/uL) 16.1(£10.1)  148@11.1)  152(x113) 0.421
Nétrofil(K/uL) 11.4(£9.6)  9.7(85)  10.2(:8.8) 0.153
Lenfosit(K/uL) 3.7(£3.1) 5.8(+22.8) 5.3(£19.8) 0.432
Trombosit(K/uL; mean=SD) 211.9:114.1) 213(£1563)  212(£153) 0.950
NLR (nétrofil lenfosit orani) 5.9(%6.7) 5.9(+8.8) 5.9(£8.4) 0.904
PLR (trombosit lenfosit orani) 122(4146)  144(2242)  139(+222) 0.471
pH 7.2(x0.2) 7.1(£0.3) 7.1(20.2) 0.074
PCO2 (mmHg) 44(£20)  469(£18.7)  46.1(:19) 0.278
PO2 (mmHg) 77365  672@57)  69.7(£59.4) 0.217
L aktat 7.8(+4.2) 8.8(+4.3) 8.5(+4.3) 0.104
Glukoz (mg/d) 213(2149)  237(2156)  231(£154) 0.255
AST (UIL) 264(:632)  296(:698)  288.8(2681) 0.727
ALT (U/L) 154(£479)  209(£544)  195(x528) 0.443
Ure (me/di) 83(+61) 78(+65) 79.4(+64) 0.588
Kreatinin (mg/dl) 411 4(15) 4(14.6) 0.942
Sodyum (mmol/L) 134(£13) 136(£7)  135.7(x9.2) 0.118
Potasyum (mmol/L.) 4.7(+1.3) 4.9(22.6) 4.8(2.4) 0.592
Kalsiyum (mg/dL) 8.1(£1) 8.2(£1.5) 8.2(1.4) 0.629

|
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Tablo 7. Sag olan hastalarimizin yogun bakim nitesinde (YBU) kaldigi siire ve taburculuk 8liim agisindan sonlanimi

o TABURCULUK EKSITUS
YATIS SURESI
(n=10) (n=61)
1 Giin 0(%0.0) 30 (%49.2)
2-3 Giin 0(%0.0) 16(%26.2)
4 Giin ve Uzeri 10 (% 100.0) 15(%24.6)

TARTISMA

Calismamizda kardiyak arrestleri hastane ici ve
hastane disi olmak Uzere iki gruba ayirdik.
Etiyolojik acidan bakildiginda ise travmaya bagli
kardiyak arrestler ayri olarak incelenmis ve
yuksek mortalite riski tasidigi halde spontan
dolasimin geri donlst saglanabilirse diger
etiyolojiye bagh kardiyak arrestlere gore daha iyi
norolojik sonuglarin oldugu gosterilmistir. 1997
yilinda yayinlanan prospektif kohort
galismasinda 276 hastane disi kardiak arrest
hastasi incelenmistir. 276 vakalik seride %22.5
‘inin  etyolojisinde travma saptanmistir (9).
Kozaci ve arkadaslarinin 2013 yilinda yayinlanan
makalelerinde 290 hasta ¢alismaya alinmis ve
travmatik kardiyak arrest sikligi %17.6 olarak
saptanmistir. Yine ayni g¢allsmada hastane disi
travmatik kardiyak arrest sikhigi % 8.2, hastane
ici travmatik kardiayak arrest sikligi ise % 9.3
olarak saptanmistir. Hastaneden taburculuk
orani ise % 2.0 olarak belirtilmistir (10). Bizim
calismamizda ise travmatik arrest siklig1 yazinda
bildirilenden daha fazla olarak tespit edilmistir.
Hastanemizin bolgede travma hastanesi olarak
hizmet vermesi nedeniyle travmatik kardiyak
arrest oranimizin  daha stk oldugunu
disinmekteyiz.

Sandroni ve arkadaslari 2007 yilinda yayinlanan
meta analizlerinde hastane i¢i kardiyak arrest
icin prognostik faktorleri belirlemistir. Bu

yayinda taburculugun % 0.0- 42.0 arasinda
degistigi (en stk % 15.0- 20.0 olmak uzere)
belirtilmistir (11). Yaptigimiz ¢calismada hastane
ici sag kallm oranimiz % 21.4 olup mevcut
literatlr ile uyumludur. Fakat taburculuk
oranimiz ise % 3.5 olarak yazina gore disuk
saptanmistir. Bu farkin kardiyak arrest sonrasi
bakim sartlarinda uygulanan farkliliklara bagl
oldugunu disinmekteyiz.

Hastane disi kardiyak arresti inceleyen Herlitz
2005 vyilinda vyayinlanan 33453 hasta iceren
¢alismasinda taburculuk sikhgini % 6.4 olarak
vermistir (12). Yine ayni ¢alismada hastane igi
kardiyak arrestlerde sagkalimin hastane disi
kardiyak arreste gore dort kat fazla oldugu
2010°da Sasson ‘un
yayinladigl bir meta analizde hastaneye yatisa

gosterilmistir  (12).

kadar sag kalim %23.8, taburculuga kadar sag
kalim % 7.6 olarak saptanmistir (5). Yaptigimiz
¢alismada hastane disi kardiyak arrestlerde sag
kalim oranimiz %3.5 olup, taburculuk ise
saglanamamistir. Mevcut durumu dis merkezli
yapilan KPR’nin kalitesine, hastanemizin cografi
konum olarak sehir disinda olmasina ve bolgede
calisma tarih araliginda 3. Basamak yogun bakim
Unite ihtiyaci icin son nokta olmasi ile
iliskilendirdik.

Sandroni ve arkadaslari meta analizlerinde
hastane ici kardiyak arrestlerde vyapilan
calismalarin ¢cogunda cinsiyetin sagkalim Uzerine
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etkisinin  gosterilemedigini  belirtmistir  (11).
Pembeci ve arkadaslari 2006 yilinda yapilan
calismalarinda cinsiyetin sag kalim Uzerine
etkisini saptamamistir (13). Yaptigimiz ¢alismada
ise literatirden farkl olarak erkek cinsiyetinin
sag kalim (zerine istatistiksel olarak anlaml
oldugunu tespit ettik.

Petrie ve arkadaslarinin yaptigi hastane disi
arrest vakalari agisindan yapilmis en kapsamli
caisma olan OPALS (“Ontario Prehospital
Advanced Life Support”) calismasinda hastane
disi kardiyak arrest vakalarinin yas ortalamasi 68
yil olarak bulunmustur (14). Calismamizda yas
ortalamamiz yazinda bildirilen yas
ortalamalarina gbére daha dlstk olarak
saptanmistir. Bu durum; calisma grubumuzda
geng¢ travma hastalarinin oraninin yiksekligi ve
hastanemizin bolgeye hizmet veren travma
merkezi olmasi ile iliskili olabilir.

Hastane ici eriskin kardiyak arrest hastalarini
iceren ¢ok merkezli bir ¢calismada saatlik zaman
dilimlerinde sagkalimlar incelendiginde sagkalim
orani glindliz ve aksam saatlerinde % 19.8 iken
gece saatlerinde %14.7 olarak bulunmustur. Ayni
calismada spontan dolasimin geri dénmesi
(SDGD) glindiiz ve aksam saatlerinde % 51.7 iken
gece saatlerinde % 44.7 bulunmus ve sagkalim
oranlarinin gece saatlerinde daha dusik oldugu
gosterilmistir  (15).  Yaptigimiz  ¢alismada
yazindan farkli olarak saat 06:01-12:00 arasi
basvuru mortalite lehine anlamli bulunmustur.
Bu sonucu mortalite orani daha yiliksek olan
hastane disi kardiyak arrestlerin bu saat
araliginda daha sik basvurmasi ile iliskilendirdik.

Sandroni ve arkadaslarinin meta-analizinde
kardiyak arrest oncesi sag kalimi etkileyen
komorbiditeler sepsis. kanser ve bobrek
yetmezligi olarak bildirilmistir (11). Calismamizda
ise yazindan farkh olarak HT varligi sag kalim ile
iliskili bulunmustur.

Peberdy ve arkadaslari, A.B.D.’nde, 207
hastaneden 14720 hastane ici kardiyak arrestli
verilerini

hastanin degerlendirdikleri

calismalarinda SDGD olan hastalarda ilk ritmleri,
asistoli  (%35.0), NEA (%39.0), ventrikiler
fibrilasyon (VF, %58.0) ve ventrikller tasikardi
(VT, %63.0) olarak saptamistir. Ayni ¢alismada
hastaneden taburculuk oranlari da asistoli igin %
10.0, NEA igin %10.0, VF igin %34.0 ve VT igin
%35.0 olarak saptanmistir (16). Yaptigimiz
calismada hastane ici kardiyak arrestlerde sag
kalim oraninin VT (-) olmasi yazin ile uyumludur.

Sandroni ve arkadaslari c¢alismalarinda hastane
disi arrestlerde, arrest siiresi kisa olan hastalarda
daha iyi sonuglar bildirmistir (11). Pembeci ve
arkadaslari ise hastane ici arrest olgularinda
uygulanan KPR siiresi ve sag kalim arasinda
negatif  korelasyon  saptamiglardir  (13).
Yaptigimiz c¢alismada yazindan farkl olarak
hastane disinda olay yerinde KPR uygulanan
hastalarda sirenin sag kalim (zerine etkisini
saptamazken, hastane i¢i KPR siresinin yazinla
uyumlu olarak mortalite ile pozitif korelasyon

gosterdigini saptadik.

Su ana kadar yapilan c¢alismalarda laboratuar
parametrelerinin KPR vyapilan hastalarda sag
kalim ve mortalite Uzerine etkisi
gosterilememistir.  Yaptigimiz  calisma  bu

anlamda yazin ile uyumludur.

Sandroni ve arkadaslari metaanalizlerinde
basarili resisitasyon yapilan hastalarin %25.0-
67.0’sinin SDGD sonrasi ilk 24 saat icinde
kaybedildigini saptamistir  (11). Yaptigimiz
calisma bu anlamda yazin ile uyumludur.

Kardiyopulmoner  resisitasyonun  kalitesini
arttirmak  amacgh  kayit  sistemlerinin  ve
standardizasyonun  olusturulmasi  gerekliligi
gorilmektedir. Kardiyak arrest sonrasi spontan
dolasimin geri doénmesi sonrasi verilen tibbi
bakimin sag kalim Uzerindeki etkileri igin ileri
verilerinin

arastirmalar ve hastane

standardizasyonu icin ek ¢alismalar yapilmalidir.

Bilgilendirilmis Onam: Katilimcilardan vyazili
onam alinmistir.
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Cikar Catismasi: Yazarlar cikar catismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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0Oz

GiRiS ve AMAC: Bu calismanin amaci, hemsire
akademisyenlerde miuzigin anksiyete ve kaygi dlzeyine
etkisini belirlemektir.

YONTEM ve GEREGLER: Bu calisma randomize kontrollii bir
¢alisma olarak planlandi. Calismanin evrenini; Kasim 2019—
Eylll 2020 tarihleri arasinda, Tirkiye’nin batisinda yer alan
bir Hemsirelik Fakiltesi’'nde c¢alisan Ogretim elemanlari
olusturmustur. Bu arastirmanin érneklem buyikligine G-
power istatistik programinda glic analizi yapilarak karar
verilmistir. Onceki galismalarda hesaplanan 0.05 anlamhilik
dizeyinde (a), 0.80 istatistiksel giciu (1-B) ve 0.74 etki
blylkIuga ile 30 girisim, 30 kontrol gurubu birey arastirma
kapsamina alinmustir. Verilerin toplanmasinda;
Sosyodemografik ozelliklere iliskin anket formu, Beck
Anksiyete Olcegi ve Spielberger Durumluk ve Siirekli Kaygi
Envanteri kullanilmistir.  Girisim gurubundaki Ogretim
elemanlarinin hayatlarina anlam yukledikleri,
dinlediklerinde olumlu duygular uyandiran mizigi 20 giin
boyunca, gilinde 15 dakika siiresince, mesai saatleri
icerisinde dinlemeleri saglanmustir.

BULGULAR: Girisim grubunda; Beck Anksiyete Olcegi
(t=4.128, p=0.000), Durumluluk (t=2.698, p=0.012) ve Strekli
Kaygi Envanteri (t=2.531, p=0.017) 6lgegi on test-son test
skorlari arasinda istatistiksel olarak anlamli  fark
bulunmustur. Hemsire akademisyenlerde mizik dinleme
sonrasl, Anksiyete ve Durumluk ve Sirekli Kaygl puan

ortalamasi anlamh diizeyde dists gostermistir yani
anksiyete ve kaygi duzeyi azalmistir (p<0.05).

TARTISMA ve SONUG: Bu c¢alismada; hemsire
akademisyenlerde mdizigin anksiyete ve kaygl dlzeyini

azalttigi bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Hemsire, Akademisyen, Mizik, Anksiyete,
Kaygl

Abstract

INTRODUCTION: The aim of this study is to determine the
effect of music on anxiety and worry levels in nurse
academics.

METHODS: This study was planned as a randomized
controlled study. The study population; between November
2019-September 2020 it has established a Nursing Faculty
teaching staff working in the west of Turkey. The sample
size of this research was decided by performing power
analysis in G-power statistics program. 30 interventions and
30 control groups individuals with 0.05 significance level
(a), 0.80 statistical power (1-B) and 0.74 effect size
calculated in previous studies were included in the study. In
collecting data; Questionnaire for sociodemographic
characteristics, Beck anxiety Inventory and Spielberger
State and Trait Anxiety Inventory were used. The faculty
members of the intervention group were allowed to listen
to the music, which gave meaning to their lives, and which
had positive emotions when they listened, for 20 days, 15
minutes a day, during working hours.

RESULTS: In the intervention group; A statistically
significant difference was found between the Beck Anxiety
Inventory (t =4.128, p = 0.000), State (t = 2.698, p = 0.012)
and the Trait Anxiety Inventory (t = 2.531, p = 0.017) scale.
After listening to music in nurse academics, Anxiety and
State and Trait Anxiety mean score decreased significantly,
that is, anxiety and worry level decreased (p <0.05).
DISCUSSION and CONCLUSION: In this study; It was found
that music reduces the level of worry and anxiety in nurse
academics.

Keywords: Nurse, academician, Music, Anxiety, Worry

GIRIS

Gelismis ve karmasiklasmis orgltleriyle gliniimiiz
modern toplumlari ve beraberinde getirdigi
kiresellesme, bireylerin is ve toplum hayatinda

daha ¢ok stres yasamasina neden olabilecek pek
Boyle bir ortamda
¢agin
kacinilmaz

¢ok faktor icermektedir.
yasamlarini
gercegi
olmustur (1). Universiteler bilim ve teknoloji

devam ettiren bireylerin,
olan stresle karsilasmasi
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Uretecek ve uygulayacak bireyler vyetistirirler.
Basarili olarak bu roli yerine getirmek igin,
destekleyici ¢alisma ortami saglamaya ihtiyaclari
vardir. Ayrica, yiiksek kalitede ¢alisani etkilemek,
surdurebilirligi  saglamak  6nemli  islevleri
arasindadir. Universitelerde calisma kosullarinin,
fiziksel imkanlarin yetersiz kalmasi, 6grenci
yogunlugu, fazla ders yiki nedeniyle bilimsel-
mesleki ¢calismalara yeterli zaman ayrilamamasi,
bilimsel calismalar icin gerekli olan arag, gereg,
dokiman eksikligi, uluslararasi bilimsel yayin
edinme ve bilimsel toplantilara katilma
konusunda karsilasilan glclikler, akademik
ylkseltilmede karsilasilan bazi sibjektif engeller,
yeterli mali olanak yaratilmamasi gibi nedenlerin
yani sira yonetim stili, uyusmazlik, catisma, is
ortamindaki degisme, mesleki gelismenin
saglanamamasi, ahlaki degerlerin
gelistirilememesi gibi nedenler akademisyenligin
cazibesini giderek azalmasi sonucunda nitelikli
eleman temininde gliclikle karsilasiimaktadir. Bu
dogrultuda akademik yasamin bir dizi sorun
alanlart  mevcuttur.  Bu  sorun alanlari
akademisyenlerin stres diizeylerini yiukseltmekte
ve performanslarini azaltabilmektedir (2,3).
Hemsire akademisyenlerin ise blylk
c¢ogunlugunu kadinlar olusturmaktadir (4).
Tirkiye’de 2017 yilinda yapilmis olan Lisans
Egitimi Calistay’’'nda hemsire akademisyenlerin
bir dizi sorunu ortaya konmustur. Bu sorunlar;
Ogrenci kontenjanlarinin fazlaligl ile buna bagl
derslerin islenmesi ve O6lgme degerlendirme ile
ilgili glclikler, 6gretim Ulyesi vyetersizligi ve
o0gretim Uyelerinin ders yiklerinin fazlaligi fiziki
kosullar ve ders ara¢ gereclerinin yetersizligi,
farkh  meslek gruplarindan akademisyenlerin
hemsirelik derslerinde gorev almak istemeleri,
ders yuki  fazlaligt  nedeniyle  bilimsel
arastirmalara zaman ayrilamamasi gibi sorunlar
yasandigi tespit edilmistir (4).

Turkiye’de, hemsirelik lisans kontenjanlari son iki
yilda vyaklasik 6,2 kat artarken, hemsire
akademisyen sayilarinin ise 1,5 kat arttigi, yani
o0grenci kontenjanlari hizla artarken o6gretim
elemani sayisindaki artisin az oldugu dikkati

¢ekmektedir (6gretim elamani basina disen
Ogrenci sayisi 45, 6gretim Uyesi basina dilisen
Ogrenci sayisi ise 113’tlr) (4,5, 6). Hemsire
akademisyenlerin  yasadigi  bu  glglikler,
anksiyete ve kaygi diizeylerinin artmasina neden
olabilmektedir. Anksiyete ve kaygi duzeylerininin
azaltilmasinda tamamlayici uygulamalar 6nem
tasimaktadir. Bu tamamlayici uygulamalardan
birisi de muzigin kullanimidir. Amerikan Muzik
Terapi Birligi 2005 yilinda muzik terapiyi;
sertifikali bir mizik terapisti tarafindan muzigin
terapotik iletisimin saglanmasi amaciyla, klinik ve
kanit temelli kullanimi olarak tanimlamaktadir
(7). Mazik tibbi ise; muizigin mizik terapisti
olmayan bir tibbi personel tarafindan
uygulanmasi olarak  tanimlanmistir  (8).
Literatlirde; muzigin 6zellikle hastalar Gzerinde
etkisini inceledikleri c¢alismalarda, hastalar
rahatlatarak, semptomlar ile bas etmelerine,
konfor diizeyinin arttirilmasina,
anksiyete/kaygi/depresyon dlzeylerinin
azaltilmasina yardim ettigi belirtilmektedir
(9,10,11,12). Mazigin hemsire akademisyen
orneklem gurubuyla yapildig calisma
bulunmamaktadir. Ploukou ve ark. (2018)
onkoloji hemsireleriyle yaptiklari ¢alismada,
mizigin hemsirelerde iyilik halini artirdigini
bulmuslardir (13). Ayrica, Lai ve Li (2011) mizigin
biyokimyasal belirtecler ve hemsireler arasinda
stres Uzerindeki etkisini arastirmis ve miuzik
dinlerken katilimcilarin algilanan stres seviyesi,
kortizol, kalp hizi, ortalama arter basincinin daha
dusuk oldugunu bulmuslardir (14). Muzigin; agri,
anksiyete, kaygi, depresyon iyilik hali vb. birgcok
alanda kanitlanmis olumlu etkilerine ragmen
hemsire akademisyenlerde anksiyete ve kaygi
dizeyine etkisine yonelik ¢alisma sonucu
bulunmamaktadir. Bu nedenle bu c¢alismanin
yapilmasina gerek  duyulmustur. Calisma
sonucumuz, literatlirde bu alandaki boslugu

doldurabilir.
Hipotezler:

H1: Muzik dinleyen 6gretim elemanlarinin Beck
Anksiyete Olgegi 6n test-son test puan
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ortalamalari arasinda anlaml fark vardir.

H2: Mizik dinleyen 06gretim elemanlarinin
Spielberger Durumluk ve Siirekli Kaygl Envanteri
On test-son test puan ortalamalari arasinda
anlamli fark vardir.

GEREC ve YONTEMLER

Arastirmanin  Tipi: Bu ¢alisma randomize
kontrollli, yari deneysel bir calisma olarak
yapilmistir.

Arastirmanin Yeri, Evren ve Orneklem:

Calismanin evrenini; Kasim 2019-Eylal 2020
tarihleri arasinda Tirkiye’nin batisinda yer alan
bir Hemsirelik Fakdltesi’'nde ¢alisan Ogretim
elemanlari olusturmustur.

Bu arastirmanin 6rneklem buyikligine G-power
istatistik programinda, t test ailesi kullanilarak,
glic analizi yapilarak karar verilmistir. Onceki
calismalarda  hesaplanan  0.05 anlamhlik
dizeyinde (a), 0.80 istatistiksel glict (1-B) ve 0.74
etki buyukluga ile 30 girisim, 30 kontrol olgusuna
ihtiya¢ oldugu belirlenmistir (13). Calismanin
uygulandigi Hemsirelik Fakiiltesi’'nde toplam 68
ogretim elemani bulunmaktaydi. Sekiz 6gretim
elemani c¢alisma kriterlerine uymadigl igin
(cahsmaya katilmayi reddettigi icin) 60 6gretim
elemani random olarak girisim(n=30) ve kontrol
gurubuna (n=30) atanmistir (Sekil-1) (Consort
flow diagram). Arastirmaya dahil edilmesi icin
kriterler; (a) 18 yas ve Uzerinde, (b) isitme-
konusma problemi olmayan, (c) Psikiyatrik tedavi
uygulanmayan (anti-anksiyete-antidepresan ilag
kullanmayan), (d) Arastirmaya katilmaya gonulli
olmak olarak belirlenmistir.

Uygunluk i¢in degerlendirilen (n=68)

Dahil edilmeyen n=8

*Calismaya katilmak istemeyen(n=8)

Randomizasyon (n=60) )

-~
5
A 4
: '
LS
E
o
Girisim gurubuna
ayrldi(n=30)
~ v
T
- Izlemden gikt1 (n=0)
Girisime devam etmedi (n=0)
z
g Analiz (n=30)
N
Analizden ¢ikarildt (n=0)

Sekil 1. Consort flow diagram
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Veri Toplama Araglari:

Verilerin toplanmasinda; arastirmacilar
tarafindan ilgili literatilir incelenerek hazirlanan
Sosyo-demografik ozelliklere iliskin anket formu,
Beck anksiyete Olcegi (BAO) ve Spielberger
Durumluk  ve  Sirekli  Kaygi  Envanteri

kullanilmistir.

Anket Formu: Bu form, arastirmacilar tarafindan
benzer ¢alismalardaki literatlr bilgileri
dogrultusunda hazirlanmistir (2,3,13). Sosyo-
demografik veriler; yas, medeni durum, egitim
durumu, akademik unvan, mesleki deneyim
suresi, glinlik yasamda miuzik dinleme durumu

iceren toplam 6 soru ile toplanmistir.
Beck Anksiyete Olgegi (BAO):

Bireylerin  yasadigi  anksiyete belirtilerinin
sikliginin belirlenmesinde kullanilan, Beck ve ark.
(1988) tarafindan gelistirilen 4’l0 likert tipi
kendini degerlendirme 6lcegidir. Her bir soru O
(hig) ile 3 (ciddi derecede) arasinda
degerlendirilmektedir ve yiksek puanlar
anksiyete  yakinmalarindaki artisa  isaret
etmektedir. Boylece bu olgekten alinabilecek
toplam puan 0 ile 63 arasinda degismektedir.
Toplam puanin ylksekligi bireyin yasadigi
anksiyetenin siddetini gosterir (15). Formun
Turkce gecerlilik ve givenilirligi Ulusoy ve
arkadaslari (1998) tarafindan vyapilmis olup,
Olgegin cronbach alfa katsayisi 0.93 olarak
bulunmustur. 13 madde fizyolojik semptomlari
degerlendirir, 5 madde kavrama yonini aciklar
ve 3 madde hem somatik, hem de kavrama
semptomlarini simgeler (16). Bu calismada ise
cronbach alfa katsayisi 0.93 olarak bulunmustur.

Spielberger Durumluk ve Siirekli Kaygi Olcegi
(DSKO) (State-Trait Anxiety Inventory-STAI-).
Spielberger, Gorsuch ve Lushene tarafindan 1970
yilinda gelistirilen envanter, durumluk ve sirekli
kayglyr Olgcen 20’ser ifadeli 2 alt Olgekten
olusmaktadir. Durumluk Kaygi Alt Olgegi (STAI-S),
bireyin belli bir anda ve belli kosullarda; Sirekli
Kaygi Alt Olgegi (STAI-T) ise, genellikle nasil

hissettigini betimlemesini gerektirir. Envanter 4
noktal 6lgekler araciligiyla cevaplanir. Durumluk
Kaygi Alt Olcegi maddelerinde ifade edilen duygu
ve davranislar, bu tir vyasantilarin siddet
derecesine gore ‘(1) Hig, (2) Biraz, (3) Cok ve (4)
Tamamiyla’ seceneklerinden  biri  secilerek
belirtilir. Stirekli Kaygi Alt Olcegi maddelerinde
ifade edilen duygu ve davranislar ise, siklik
derecelerine gore; ‘(1) Hemen Hicbir Zaman, (2)
Bazen, (3) Cok Zaman ve (4) Hemen Her Zaman’
seklinde isaretlenir. Her bir alt olcekten alinan
yuksek puanlar, kaygi diizeyinin yliksek oldugunu
gostermektedir  (17). DSKO’niin  Tiirkge'ye
uyarlama, gecerlilik ve glvenilirlik calismasi 1983
yilinda Oner ve Le Compte tarafindan yapilmistir.
Bu c¢alismada envanterin Kuder-Richardson
givenilirligi, Sirekli Kayg Alt Olcegi icin 0.83 -
0.87; Durumluk Kaygi Alt Olgegi icin ise 0.94 - 0.96
arasinda bulunmustur (18). Bu calismada ise
cronbach alfa katsayisi Stirekli Kaygi Alt Olgegi igin
0.90; Durumluk Kaygi Alt Olgegi icin ise 0.92
arasinda bulunmustur.

Girisim ve Girisimin Uygulanmasi:

Ogretim elemanlari arasindan kura ¢ekimi
yapilarak  girisim  ve kontrol gurubu
olusturulmustir.  Randomizasyon icin  kura
yontemi  kullanilmistir.  Birinci  arastirmaci
tarafindan calisma kriterlerine uyan 6gretim
elemanlarinin ad ve soyadlari listelenerek
kodlanmistir.  Kodlamalari  bilmeyen ikinci
arastirmaci  tarafindan, Ogretim elemanlari
girisim ve kontrol guruplarina random olarak
atanmistir. ilk cekilen kisi girisim, ikinci cekilen
kisi kontrol gurubu olacak sekilde sirasiyla girisim
ve kontrol gurubuna atanmustir.

Girisim gurubundaki kisilerin “Hayatinizda anlam
yluklediginiz, dinlediginizde size olumlu duygular
uyandiran ezgi” vyi bilgisayarlarina indirilip
dinlenmesi saglanmistir.

Girisim gurubu: Ogretim elemanlarinin miizigi 20
glin boyunca, ginde 15 dk. siliresince, mesai
saatleri icerisinde dinlemesi saglanmistir. Miizigi
dinlerken ¢alisma ofisinde vyalniz oturan
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akademisyenin odasini kapatip 15dk.boyunca
dinlemesi (digsal uyaranlari vb. sinirlamak adina),
Ofisin tek kisi olmamasi durumunda kulaklikla
dinletilmesi saglanmistir. Ogretim elemanlarina,
ilk glin muzik dinletiminden once,
sosyodemografik 6zelliklerine iliskin anket formu,
Beck Anksiyete Olcegi (BAO) ve Spielberger
Durumluk  ve  Sirekli  Kaygi  Envanteri
doldurulmustur. Ogretim elemanlarina, 20 giin
boyunca boyunca, haftada bes kez, mizik
dinletilmistir. 20.gliniin  sonunda (uygulama
bitiminde) 6lcekler (BAO ve DSKO) tekrar
uygulanarak 6gretim elemanlarinin ansiyete ve
durumluk  ve  slrekli  kaygi  dizeyleri
degerlendirilmistir. Ogretim elemanlarinin miizik
dinlemesi ve bunu bes glin boyunca atlamamasini
saglamak icin; glin icinde odalarina gitme yada

telefon ederek hatirlatma seklinde yapilmistir.
Kontrol gurubu:

Calismaya dabhil edilen 6gretim elemanlarina ilk
giin sosyodemografik anket formu, BAO ve DSKO
doldurulmustur. Bu guruptaki kisilere mizik
uygulamasi yapmaksizin, 20. giinin sonunda,
BAO ve DSKO tekrar doldurularak 6gretim
elemanlarinin anksiyete ve durumluk ve sirekli
kayg dlzeyleri degerlendirilmistir. Bu guruptaki
Ogretim elemanlarindan, ¢alisma sonucunun
etkilenmemesi icin 20 glin boyunca miuzik
dinlememeleri istenmistir.

Verilerin Degerlendirilmesi:

Verilerin analizinde, SPSS (Statistical Package for
Social  Sciences) 22.0 paket programi
kullanilmistir. Calisma verileri degerlendirilirken
tanimlayici istatistiksel metodlarin (Ortalama,
Standart sapma) yanisira, deney gurubu On test-
son test puan ortalamalari arasindaki farki
saptamaya yonelik olarak, paired simple t test
uygulanmistir. Girisim ve kontrol gruplarinin
temel karakteristikler agisindan analizi; ki-kare
analizi ve bagimsiz guruplarda t-testi ile
karsilastirildi. Sonuglar % 95’lik gliven araliginda,
anlamhlik p<0.05 diizeyinde degerlendirilmistir.

Arastirmada 6rneklem sayisinin belirlenmesi icin

“Power Analizi” yapilmistir.
Etik Boyut:

Calismanin vyiritilebilmesi icin  Dokuz Eyliil
Universitesi Etik Kurul Komitesi’'nden yazili izin
alinmis (etik kurul no:2019/27-25) ve 6gretim
elemanlari  Helsinki bildirgesi kapsaminda,
arastirma  hakkinda  bilgilendirilerek  yazil
aydinlatilmis onamlari alinmistir.

BULGULAR
Orneklem Grubunun Ozellikleri:

Bu calismaya 30 girisim, 30 kontrol grubu olmak
Uzere toplam 60 hemsire akademisyen alinmistir.
Calismaya katilan akademisyen hemsirelerin yas
ortalamasi 35.55+8.86 olup, %51.7'si evlidir.
Akademisyen hemsirelerin %48.3’( egitim diizeyi
olarak doktora mezunudur ve %.50.0’1 arastirma
gorevlisi olarak  calismaktadir. Hemsire
akademisyenlerin %28.3’lUniin mesleki deneyim
suresi 6-10 yildir ve %901 giinliik yasamlarinda

muzik dinlediklerini ifade etmislerdir (Tablo 1).

Girisim ve kontrol grubu arasinda yas, medeni
durum, egitim diizeyi, akademik invan, mesleki
deneyim siiresi, glnlik yasamlarinda miuzik
dinleme durumlari agisindan istatistiksel olarak
anlamh fark olmadigi bulunmustur (p>0.05)
(Tablo 1). Bu durum, her iki gurubun homojen
oldugunu gostermektedir.

Beck Anksiyete Olcegi ve Spielberger Durumluk
ve Sirekli Kayg Olcegi Skorlarinin Girisim ve
Kontrol Grubu On Test-Son Test Puan
Ortalamalari Arasindaki Farki

Girisim 6ncesi ve sonrasi Beck Anksiyete Olcegi ve
Spielberger Durumluk ve Sirekli Kaygl Envanteri
skorlari  karsilastirildiginda, istatistiksel olarak
girisim grubu lehine anlamh fark bulunmustur (p
< 0.05; Tablo 2).

Girisim grubunda; Beck Anksiyete Olcegi
(tb=4.128, p=0.000), Durumluluk (tb=2.698,
p=0.012) ve Siirekli Kaygi Envanteri (tb=2.531,
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p=0.017) Olcegi 6n test-son test skorlari arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur.
Miuzik dinleme uygulamasi sonrasi Anksiyete ve

Kaygi
dusls

Durumluk ve Surekli puan ortalamasi

anlamli  diizeyde gostermistir  yani
anksiyete ve kaygl dilizeyi azalmistir (Tablo 2)

(p<0.05).

Kontrol grubunda; BAO (tb=0.652, p=0.519) 6n

test-son test skorlari arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark bulunmamistir (Tablo 2). Durumluluk
(tb=-3.565, p=0.001) ve Sirekli Kaygl Envanteri
(tb=-3.803, p=0.001) olcegi o6n test-son test
skorlari arasinda kontrol grubu aleyhine
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur.
Durumluk ve Sirekli Kaygl puan ortalamasi artis

gostermistir yani kaygi dlzeyleri artmistir.

Tablo 1.Girisim ve Kontrol Grubundaki Hemsire Akademisyenlerin Tanitici Ozelliklerine Gére Dagilimi

Tamtic1 Ozellikler Girisim Kontrol Grubu Toplam Test t, x?,df
Gurubu
n % n % N % t: -2.081,

Yas (Ort. + SS) 33.23+6.98 37.86+9.99 35.55+8.86 0:0.042

df:58
Medeni durum

X?=0.601,
Evli 17 56.7 14 46.7 31 51.7 p:0.438
Bekar 13 433 16 53.3 29 483  dM
Egitim durumu
Lisans 0 0.0 2 6.7 2 3.3
Y .lisans devam ediyor 1 3.3 2 6.7 3 5.0 X?=3.408
Y .lisans mezunu 1 3.3 0 0.0 1 1.7 0:0.492
Doktora devam ediyor 13 43.3 12 40.0 25 41.7
Doktora mezunu 15 50.0 14 46.7 29 48.3 df:4
Akademik unvan
Dogent 3 10.0 8 26.7 11 18.3
Protesor" 1 3.3 3 10.0 4 6.7 X2 7073
Dr.Ogr.Uyesi 8 26.7 2 6.7 10 16.7 0:0.132
Ogretim Gorevlisi 3 10.0 2 6.7 5 8.3 df:4
Arastirma Gorevlisi 15 50.0 15 50.0 30 50.0
Mesleki Deneyim Siiresi
0-5 vl 7 23.3 5 16.7 12 20.0 X?:5.278
6-10 y1l 8 26.7 9 30.0 17 28.3 p:0.260
11-15 yil 9 300 5 16.7 14 233 M4
16-20 y1l 4 13.3 3 10.0 7 11.7
21 y1l ve iizeri 2 6.7 8 26.7 10 16.7
Giinliik Yasamda Miizik Dinleme Durumu X%.0.741 (fisher)
Evet 26 86.7 28 93.3 54 90.0 p:0.671
Hayir 4 133 2 6.7 6 100  9F1
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Tablo 2. Girisim ve Kontrol Gurubu BAO, Durumluluk ve Siirekli Kaygi Olgegi On Test- Son Test Puan Ortalamalari Arasindaki Fark

Puan Ortalamasi Girisim Grubu Kontrol grubu Onemlilik testi ® (p)
Ort (SS) Ort (SS) df, cohen d
Beck Anksiyete Olgegi
On test 13.26(8.83) 12.36(13.76) t2=0.301 (p: 0.764)df:58 Cohen
d:0.45
Son test 6.20(6.36) 10.06 (11.14)
.. t2=-1.651 (p:0.104) df:58 Cohen
Onemlilik testi (p) t°=4.128, p=0.000 t=0.652, p=0.519 d:0.56
Durumluluk Kaygi Olcegi
On test 40.30(8.85) 36.83(8.75) t2=1.525 (p:0.133) df:58 Cohen
d:0.40
Son test 35.40(8.48) 45.43(10.46)
.. t2=-4.079 (p:0.000) df:58 Cohen
Onemlilik testi (p) t°=2.698, p=0.012 t°=-3.565, p=0.001 d:0.94
Siirekli Kaygi Olcegi
On test 41.23(9.19) 38.20(8.37) t2=1.336 (p:0.187) df:58 Cohen
d:0.49
Son test 37.30(8.24) 48.00(11.28)
.. t#=-4.193 (p:0.000) df:58 Cohen
Onemlilik testi (p) t=2.531, p=0.017 t°=-3.803, p=0.001 d:0.93

a Girisim ve kontrol gurubu arasinda on test-son test puan ortalamalari arasindaki farki degerlendirmek igin bagimsiz 6rneklem t

testi (independent -samples t) test uygulandi

b Ayni gurubun 6n test-son test puan ortalamalari arasindaki farki degerlendirmek icin bagiml 6rneklem t testi (paired samples t

test) uygulandi
Cohen d: Etki blyUkIug

TARTISMA

Bu ¢alisma, hemsire akademisyenlerde miizigin
anksiyete ve kaygl dizeyine olumlu etkisi
oldugunu ortaya koymasi bakimindan énemli bir
¢ahismadir. Mdzigin hasta popilasyonunda
etkisine yonelik calisma sayisi cogunluktadir fakat
hemsire akademisyenlerdeki etkisine yonelik
¢alisma sonucuna ulasilmamistir. Bu ¢alismada;
mizik dinleme uygulamasi sonrasi anksiyete ve
kaygl duzeyi azalmistir. Kontrol grubundaki
akademisyenlerde ise anksiyete diizeyi on test-
son test skorlari arasinda istatistiksel olarak
anlamli  fark bulunmazken, kaygl dizeyleri

artmistir.
Hemsire akademisyenlerde akademik
ylkseltilmede karsilasilan engeller,

Universitelerde c¢alisma kosullarinin, fiziksel

imkanlarin yetersiz kalmasi, 6grenci sayisi/ ders
yuka fazlaligl, bilimsel-mesleki calismalara yeterli
zaman ayrilmamasi ve bitgelerinin vyeterli
olmamasi, akademisyenler arasi tutumlar,
mobbing vb., is glvencesizligi, 6zellikle hemsire
akademisyenlerde kadin cinsiyetin agirlkta
olmasi ve kadin cinsiyette birden fazla rol
Ustlenilmesi vb. gibi bir cok nedenle anksiyete ve
kaygi diizeyleri ylksek olabilmektedir (2,3).

Bu calismada; hemsire akademisyenlerde, muzik
dinleme sonrasi anksiyete ve durumluk-sirekli
kaygl puan ortalamasi anlamli dizeyde disis
gOstermistir yani anksiyete ve kaygl dizeyi
azalmistir. Calismamizin H1 ve H2 hipotezi
dogrulanmistir. Hemsire akademisyenlerde
yapilan benzer calisma sonucu bulunmamakla
birlikte, hemsirelerde ve diger bazi meslek

guruplari ve 6grencilerde yapilan benzer ¢alisma
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sonuglari bulunmaktadir. Ploukou ve ark. (2018)
mizigin onkoloji hemsgirelerinde iyilik halini
artirdigini bulmuslardir (13). Lai ve Li (2011)
mizigin hemsirelerde, stres Uzerindeki etkisini
inceledikleri arastirmada, mizik dinlerken
katilimcilarin algilanan stres seviyesi, kortizol,
kalp hizi, ortalama arter basincinin daha disiik
oldugunu bulmuslardir (14). Hilliard (2006),
miizik terapisinin, 6lmek Uzere olan hastalara
bakim veren ev calisanlari (hemsireler, sosyal
hizmet uzmanlari ve papazlar)inda merhamet
yorgunlugu ve takim isbirligi Gzerindeki etkilerini
inceledigi ¢calismada muizigin olumlu etkisi oldugu
gorilmastir (19). Indira ve ark. (2018) hemsirelik
ogrencileriyle vyaptiklari  ¢calismada muzigin
anksiyete iliskili performans dizeylerini olumlu
etkiledigini bulmuslardir (20). Lai ve ark (2008)
hemsirelik 06grencileriyle yaptiklari c¢alismada
mizigin anksiyete dlizeyinde anlamh bir disus
sagladigini bulmuslardir (21). Bu sonuglar ¢alisma
sonucumuzu desteklemektedir ve beklenen bir
sonugtur.

Miuzik, anksiyete ve depresyon gibi psikolojik
sorunlarla basetmede etkili bir girisim olabilir.
Muzigin; beynin sag hemisferini etkileyip, limbik
sistem Uzerinden psikofizyolojik yanitlara neden
olup, relaksasyon sagladigi, enkefalin ve endorfin
salinimina neden olarak, agri, stres ve anksiyeteyi
azaltabilecegi belirtilmektedir. Beyin dalgalari
mizik ile hizlandinlip yavaslatilabilmekte, kas
gerilimi ve hareketlerini koordine etmeye
yardimci olarak, anksiyolitik etki yapmaktadir
(9,11,22). Bu nedenle mizik, akademisyenlerde
uygulanabilecek 6nemli bir tamamlayici girisim
olabilir.

Sonug ve Oneriler:

Bu calismada; hemsire akademisyenlerde
muzigin anksiyete ve kaygl dizeyini azalttig
bulunmustur.

Miuzik, hemsire akademisyenlerde anksiyete ve
kaygi dlzeyini azaltmada uygulanabilecek
noninvaziv, ucuz, yan etkisiz, kolay uygulanabilir,
maliyet etkin ve etkili sonuglari olan bir girisim

olarak uygulanabilir. Tirkiye’de ve Dinyada,
hemsire akademisyenlerde miizigin anksiyete ve
kaygi dlzeyini etkisine yonelik c¢alisma
olmamasindan yola ¢ikarak, daha blyik
orneklem guruplarinda ve farkli parametreler
Uzerinde muzigin etkisinin degerlendirilmesi
Onerilmektedir. Bu nedenle hemsire
akademisyenlerde ve diger akademisyenlerde bu
konuda yapilacak daha fazla sayida arastirmaya
gereksinim vardir. Daha sonra vyapilacak
¢ahismalar igin, muzik uygulamasi yapilirken
dinletilen mazik tirindn ve girisim gurubundaki
dinleme

bireylerin muizik kosullarinin

standardizasyonun  saglanarak  c¢alismalarin

yapilmasi 6nerilmektedir.
Sinirhilik:

Bu calismada mduzigin kisa sdreli etkileri
degerlendirilmistir.  Dolayisiyla elde edilen
sonuglar muzigin anksiyete ve kaygl dizeyi
Uzerindeki kisa sureli etkisi icin gecerlidir. Secilen
mdizik tlrlerinin farkli olmasi, bazi 6gretim
elemanlarinin  mizigi ofisinde vyalniz iken
dinlerken, kalabalik ofislerde ise kulaklikla
dinlenmesi durumunun bu g¢alismanin gliclinii
azaltabilecegi dustnilmektedir. Kontrol grubuna,
20 giin boyunca mizik dinlememeleri istenmis
fakat dinlememis olmamalari  durumunun
bilinememesi durumu da ¢alismanin 6nemli bir
sinirhhgidir.

Bilgilendirilmis Onam: Katilimcilardan vyazili
onam alinmistir.

Cikar GCatismasi: Yazarlar ¢ikar ¢atismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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Gozden Kagan Olgularda Kedi Tirmigi Hastalig
Cat Scratch Disease in Unnoticed Cases
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(0} Abstract

Kedi tirmigi hastaligi tlkemizde olgular seklinde bildirilen, Cat scratch disease is a zoonotic disease which is
insanlara hayvanlardan bulasan bir zoonozdur. ilk olgumuz iki  transmitted from animals to people reported as cases in our
yil 6nce kadranektomi ve sentinel lenf nodu diseksiyonu country. The first case was a 62-year-old female patient who
sonrasl, sol memede invaziv meduller karsinom tanisi alan 62  had been diagnosed as invasive medullary carcinoma in the
yasinda bir bayan hasta. Rutin takiplerinde tekrarlayan aksiller  left breast mass with a quadrantectomy and sentinel lymph
kitle saptaninca, alinan biyopsi materyalinde kedi tirmigi node dissection two years ago. When recurrent axillary
hastaligi tanisi konuldu. ikinci olgu alti aydan beri nedeni mass was detected during routine follow-up, biopsy
bilinmeyen ates ve aksiller lenfadenopati ile izlenen bir erkek revealed cat scratch disease. Our second case was a men
hasta. ikinci olgunun tanisi serolojik olarak konuldu. who had followed up unknown origin fever and axillary
Klinigimizde izledigimiz iki kedi tirmigi hastaligi vakalarini lymphadenopathy for two months. Second case was
sunarak hastaligin tanisinda klinik, histopatolojik ve serolojik confirmed by seropositivity. We present two cases of cat
verilerin dnemini vurgulamak istedik. scratch disease in our clinic and emphasize the importance
of clinical, histopathological and serological data in the
diagnosis of the disease.

Anahtar Kelimeler: Meme kanseri; koltuk alti lenfadenopati; Keywords: Breast cancer; axillary lymhatic nodes; cat
kedi tirmig1 hastaligi scratch disease

GiRiS yanlislikla ~ klinik  olarak,  malignite ile

karistirilmasina yol acabilir [3-5]. Bakterinin
Kedi Tirmigi Hastalig (KTH) daha ziyade kiiglk

kedilerden insanlara bulasan kendi kendini

yaptigi hastaligin tanisi, klinik oOrneklerden

bakterinin izolasyonu, genetik materyalinin

sinirlayan  bir - zoonotik hastaliktir  [1].  Bu gosterilmesi, serolojik ve histopatolojik inceleme

hastaligin  etkeni Bartonella henselae (B. ile konulur [6,7]. Bakterinin bulunmasi, dokuda

henselae) gram negatif bir basildir ve insanlara histolojik boyalarla (direk), ya da hasta

yakin temas, isirilma, ve tirmalama ile bulagir. serumunda B. henselae’ya karsi 6zgiil antikorlarin

Bakterinin girdigi ilk yerde 3-10 giin icinde gelisen gosterilmesiyle (indirek) dogrulanir [6,8,9]

eritemato6z papil ve sonra bolgesel lenfadenopati
(LAP) goriliir. Hastalarin halsizlik, ates, kas agrisi, Bu yazida iki farkli klinik tabloda kedi tirmigi
bas agrisi, bulanti, kusma gibi spesifik olmayan hastaligi olgusu sunuldu.

sikayetlerinin yani sira en Onemli bulgusu,
Olgu 1: 63 yasinda kadin hasta, sol koltuk altinda

bolgesel LAP ile gérulmesidir [2]. Bazen nedeni o )
tekrarlayan LAP ve halsizlik yakinmasi ile

bilinmeyen ates, zayiflama, asiri yorgunluk,

LAP’nin  degisik bolgelerde olmas, nadiren basvurdu. Hastanin 6ykisiinde on bes yildan beri

i inde ? ket), g yild tihipertansif
kadinlarda aksiller bolgede LAP saptanmasi ve sigara (giinde %2 paket), U yildir antihipertansi

ilag kullanimi vardi. |ki yil 6nce rutin kontrol
e —
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sirasinda sol memede kitle saptanmasi Uzerine
hastaya; kadranektomi ve sentinel lenf nodu
diseksiyonu vyapilmis, histolojik olarak invaziv
meduller karsinom tanisi konulmustu. Hastanin
tanimlamasina gore, zaman zaman sol koltuk
altinda tekrarlayan LAP durumu enfeksiyona bagl
olarak degerlendirilmis ve farkli antibiyotikler
kullanmis. Bu zaman sirecinde vyapilan
ultrasonografide koltuk altinda birden fazla 0.6-
12 mm boyutlarinda yaygin LAP ’ler saptaninca,
genel cerrahi uzmani tarafindan niiks stiphesiyle
lenf biyopsisi yapilmis. Tani amacgl yapilan
eksizyonel lenf nodu biyopsisinde "Abselesen
Akut Nekrotizan Lenfadenit” olarak rapor edilince
(Resim 1 ve 2) genel cerrahin 6nerisi ve hastanin
kendi istegiyle tamamlayici mastektomi ve sol
aksiler diseksiyon yapilarak alinan materyallerin
hepsi patolojiye tekrar gonderilmis. Yapilan
incelemede histopatolojik olarak disseke edilen
22 adet lenf nodlarinin tamaminin kesitlerinde bir
kismi fibrinoid materyal ve noétrofilik debris
iceren epiteloid histiyositlerin  olusturdugu
birbiriyle birlesme egiliminde olan granilomatoz
lenfadenit bulgulari goézlenmis. Histopatolojik
olarak granilom yapilarina, fokal bir-iki alanda
dev hiicreler eslik ettigi ve meme kadranlarindan
hazirlanan kesitlerde 6zellik gérilmemis. Hasta
patolojik olarak morfolojik bulgular egliginde
“KTH ile uyumlu non-kazeifiye graniilomatoz
lenfadenit” olarak degerlendirilmis ve sonra
enfeksiyon hastaliklari klinigine yonlendirilmistir.
Hastanin preoperatif ve postoperatif izleminde
yapilan rutin tam kan, sedim, CRP ve kan
biyokimyasal testleri normal bulundu. Hastanin
derin sorgulamasinda 2 yildan beri evinde kedi
besledigi Ogrenildi. Ayirici tanida diger olasi
granllamotéz hastaliklar (tlberkiiloz, bruselloz,
sarkoidoz, toksoplazmozis ve mantar hastaliklar)
serolojik, mikrobiyolojik ve histolojik olarak
dislandi. KTH icin yapilan kan serolojisi negatif
bulunmasina ragmen hasta iki aylik doksisiklin
(200 mgr/gtin) tedavisine alindi. Hastanin koltuk
altinda bulunan LAP ve halsizlik yakinmasi
timiyle kayboldu ve takiplerinde tekrarlama
olmadu.

Resim 1. Aksiller lenf nodu kesitlerinde, nekroz alanlarini
cevreleyen yogun histiyosit, lenfosit, daha az olarak da
polimorf niveli 16kosit infiltrasyonu goriilmektedir (H&E,
X100).

o
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Resim 2. Biyik bilyutmede; granilomlarin ortasinda
noétrofiller ve gevrelerinde histiyosit ve lenfositler gzleniyor
(H&E, X200).

Olgu 2: 62 yasinda emekli erkek hasta 6 aydan
beri zayiflama, halsizlik. ates sikayeti ile degisik
poliklinikler tarafindan izlenmis. Hastanin nedeni
bilinmeyen ates nedeni ile poliklinigimize geldigi
zaman sol koltuk altinda hafif agrili ve hassas (4x2
cm capinda hareketli) LAP disinda bir patolojik
bulgusu yoktu. Hastanin LAP ve ates nedeni ile
etiyolojiye yonelik yapilan laboratuar
tetkiklerinde (genis biyokimya, hemogram, akut
faz tetkikleri, TiT, gaitada gizli kan, PSA) bir
patoloji saptanmadi. Aksiller LAP nedeni ile
yapilan serolojik incelemesinde (CMV Ig G, EBV
VCA Ig G ve EBV EBNA pozitif) gegirilmis viral
enfeksiyonlar disinda baska bir anormal
seropozitiflik saptanmadi. Hasta aksiler LAP
biyopsisini kabul etmedi. Ayrintili 6ykisiinde
kedilerle temasi olunca Saglik Bakanhg Halk
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Saghgl Laboratuvari-Ankara’da enzim immuno
assay (EIA) yontemiyle Bartonella henselae
antikor pozitifligi 1/256 da pozitif bulundu.
Hastaya 8 hafta doksisiklin (2x100 mgr/gln oral)
tedavisi verildikten sonra, tim sikayetleri ve (4 ay
sonra) aksiller LAP’si tamamen kayboldu.

TARTISMA VE SONUG:

Kedi tirmigi hastaligi, siklikla sporadik olgular
seklinde olmakla birlikte, aile ici ve kiguik
epidemiler seklinde de gorilebilir [1,7].
Ulkemizden de olgular seklinde KTH ve basiller
anjiyomatozis tablolari bildirilmistir [1,4,7] . Kedi
tirmig1 hastahlig tipik ve atipik form olmak lizere
iki sekilde gelisir. Tipik formda tirmalama veya
Isirma yerinde 3-12 giin iginde 2-10 mm ¢apinda
agrisiz eritematoz papil veya pustil seklinde, bir
primer lezyon ortaya cikar ve genellikle iz
birakmadan 2-4 hafta iginde iyilesir. Hastaligin,
bulasi takiben gelisen bolgesel LAP’si en 6nemli
klinik belirtidir. Lenfadenopati genellikle 2-4 ay
kadar devam ederse de bazi olgularda daha uzun
sire kalabilir. Olgularin  %10-30’'nda lenf
bezlerinde siipiirasyon gelisirken, nadiren yaygin
LAP de goriilebilir [1,6]. immiin kompetan
bireylerde KTH spontan olarak 2-5 ay igerisinde
genelde sekel birakmadan iyilesir. Ancak immun
sistemin baskilandigi (AIDS, malignite, kortizon ve
imm{n sipresif ajan kullananlarda) durumlarda
yaygin LAP yasami tehdit eden klinik tablolara
donusebilir [8,9]. Son yillarda etkenle temas
eden olgularin  %10-25’inde KTH’nin  atipik
formunun gelistigi bildirilmistir [1,6]. Atipik form,
uzun sdreli ates, okilo-glandiler sendrom (%5-
6), steomiyelit (%0-3), pndmoni (%0-2), nérolojik
(%1-7) semptomlar, granilomatdz hepatit ve
degisik organ tutulumlari (endokardit, ensefalit,
artrit, sinovit) seklinde goriilebilir [5,6,10].

Kedi tirmigi hastaliginin en 6nemli ve bazen tek
bulgusu olan LAP bir ¢ok klinik tablo ile karisabilir.
Bu durum malignite (lenfoma, metastatik lenfo-
faringeal kanser, meme kanserleri), bir cok
(tuberkiloz, veba,

enfeksiyon hastalig

toksoplazmoz, tularemi, histoplazmoz, lenfo-

granltloma venorum, sifiliz, bruselloz vb.) ve
sarkoidoz ile karistirilabilir. Hastalik bolgesel LAP
yani sira ates, halsizlik, yorgunluk ve zayiflama
gibi yakinmalarla atipik olarak kendini gosterir.
Sunulan ilk olguda LAP ve halsizlik disinda baska
bir bulgu goérilmez iken ikinci olguda LAP yaninda
ates, halsizlik zayiflama gibi spesifik olmayan
sikayetler vardi. Her iki olguda atipik forma
uyuyordu.

ilk defa Lefkowitz ve arkadaslar [13] dort olguda
memede  soliter kitle olarak KTH ‘ni
tanimlamislardir. Kedi tirmigi hastaligi olgulari
Ulkemizden
bildirilirken
bolgelerinde LAP olarak da sunulmustur [4,7,11].

tipik/atipik  olgular  seklinde

¢ogunlukla  vicudun  degisik
Boyuk ve arkadaslar [4] 44 yasinda, bir bayan
hastanin koltuk altinda gelisen LAP’ni, bizimkine
benzer sekilde 6n planda meme malignitesi
olabilecegini dislinmusler ve yapilan biyopsi
sonucu KTH olarak tanimlayip tedavi etmislerdir.
Literatlirde memede 6ncelikle malign kitle olarak
dusunalip histopatolojik inceleme sonrasinda
KTH tanisi alan az sayida olgu bildirilmistir [3,6].
lannace ve ark. [3] sundugu bir olguda, sag
memede kitlesi ve koltuk altinda LAP olan bir
olgunun  KTH  tanisini  patolojik  olarak
koymuslardir. Bu derlemede memede nadir
gorilen kitlenin KTH olmasina dikkat cekerek
asagida belirtilen bes kriterden Uglni gosteren
LAP olgularinda KTH
onermekteyiz. Yapilan bir derlemede asagidaki

disindlmesini

kriterlere gore KTH degerlendirmek gerekir.
Bunlar:

1. Hastanin kedilerle temasi, 2. Bolgesel LAP
olmasi, 3. Kiltlr ve serolojik olarak LAP yapacak
olgularin dislanmasi, 4. cilt testinin pozitif olmasi,
5. histolojik olarak spesifik KTH bulgularinin
bulunmasidir. Ayrica goriintiileme yontemleriyle
(magnetik rezonans, ultrasonografi ve
mamografi) malign kitle olarak degerlendirilen
ancak histopatolojik tanisi KTH olan lezyonlara

dikkat ¢ekilmisdir [3].

Bizim ilk olgumuz meme kanseri agisindan
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mamografiyle belli araliklarla takip edilen bir
hasta olup iki yil 6nce meduller meme kanseri
nedeni ile operasyon geciren immunstipressif bir
hastadadir. Hastanin kedi ile temasindan sonra
gelisen LAP ve halsizligi baslangigta dikkatten
kagmis ve olguda metastaz siiphesi dogurmustur.
Hastanin hastaneye basvurmasi sonucu yapilan
histopatolojik incelemesi ile KTH oldugu
dogrulanmistir. ikinci olgunun koltuk alti LAP
bulunmasi ve uzun siiren atesi malignite nedeni
bilinmeyen ates olarak arastiriimistir. Ulkemizden
bildirilen toplam 18 KTH olgusunun sadece
birinde nedeni bilinmeyen ates ve LAP
saptanmistir [7]. Sunulan her iki olguda KTH icin
bes kriterden Uglini karsilamaktadir.

Kedi tirmigi  hastaligi  siphesinde  rutin
laboratuvar testleri taniya yardimci degildir.
Olgularin tam kan analizinde siklikla hafif
|6kositoz ve sedimentasyon yuksekligi izlenebilir.
Hastaligin tanisi, mikroorganizmanin dokuda
direk  veya kanda indirek-antikorlarinin
gosterilmesi ile konulur. indirek tani ydéntemi
olarak enzim immunoassay (EIA), floresan antikor
testi (IFAT) kullanilirken bakteriye 6zgi polimeraz
zincir reaksiyonu (PCR) kesin taniyi gosterir [8].
Kedi tirmig hastali§inda LAP’nin histopatolojik
incelemesinde, epiteloid, eozinofil ve dev
hicrelerin cevreledigi merkezi nekrozlu ¢ok
sayida uydu abselerin gorilmesi karekteristiktir
[1,6]. Brown-Hopp doku, Gram boyama ve
Warthin-Starry gimis boyama yodntemleriyle
dokuda kuigtik, kivrik, comak seklinde bakteriler
gorulebilir. Birinci  olgumuzun  tanisi
histopatolojik  olarak  konulmustur.  ikinci
olgumuzun sikayetleri, LAP ve anemnezi bize yol
gOstermistir. Hastanin  uzun sire degisik
polikliniklerde incelenmesi LAP olasihigl olan
nedenler dislandiktan sonra  serolojisinin
pozitifligi ve tedaviye cevabi KTH tanisini
desteklemektedir.  ikinci  olgumuzun  KTH
serolojisi  Saghk  Bakanhg  Halk  Saghg
Laboratuvari-Ankara’da EIA ile bakilmis ve 1/256
gibi yliksek gelmistir. Akut safhada spesifik IgG
titrasyonun 1/256 olmasi KTH igin kesin tanidir
[1,6,7].

immiin sistemi yeterli bireylerde, tipik hastaligin
kendi kendini sinirlamasi nedeniyle, antibiyotik
tedavisinin uygulanmasi kesinlik kazanmamistir.
Tedavide ilk tercih olarak eritromisin veya
doksisiklin kullanilir. Eger baslangi¢ tedavisine 2-
3 hafta icinde olumlu vyanit alinamazsa,
azitromisin, ko-trimoksazol veya kinolonlar
kullanilabilir. Agir olgularda rifampin, gentamisin
veya baska antibiyotikler kombine edilebilir.
ikinci secenek antibiyotikler ile tedavi siiresinin 3-
6 hafta olmasi dnerilmektedir [1]. Bakteriyemik
hastalar ise en az 4 hafta sireyle tedavi
edilmelidir [1,7,9]. Her iki olgumuzda doksisiklin
tedavisine cevap vermislerdir. ilk hastamizin
daha o6nceden bircok antibiyotik kullanmasi
serolojisinin  negatif olmasina neden olmus
olabilir. ilk olgumuzda oldugu gibi memede kitle
ve LAP durumunda hastalarin oykileri dikkate
alinmalidir.  Sunulan her iki olguda klinik olarak
KTH olarak disliniImis ve birisi histolojik digeri
serolojik olarak dogrulanmistir. O zamanki
olanaklar dogrultusunda kultlir ve PCR ile taniyi
dogrulayacak yontemleri bulamadik.
Olanaklarimiz dogrultusunda alinan lenf biyopsi
materyelinde molekiiler olarak B. henseale
saptayamadik. Ancak hastanin histolojik verileri
ve anemnezi dogrultusunda antibiyotik tedavisi
ile tedaviden taniya gitmeyi tercih ettik. ikinci
olguda derin anemnez ve seroloji bize yardimci
olmustur. Ulkemizde olgular seklinde bildirilen
KTH son yillarda artan HIV + olgularda ve immun
slpressif tedavi goren hastalarda ve kdltlr
negatif infektif endokarditlerde akla gelmelidir.
Rutinde yapilmayan seroloji klinik olarak
duslintlen olgularda yol gosterici olabilir.
Gamblin ve ark. [12] serolojisi negatif olan 36
yasinda bir bayan hastada memede ve koltuk
altinda kitle incelemesinde ilk defa glimisleme
yontemi ile alinan materyelde KTH etkeni olan
basilleri gostermislerdir. KTH immunsipressif
hastalarda daha belirgin bir klinik bulgu
vermektedir.  Nitekim Liston ve ark. [9] sol
memede kitlesi olan eksizyonel biyopside invaziv
duktal karsinom tanisi alan bir olgunun
kemoterapiden bir yil sonra gelisen ates ve LAP
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bulgusunu yaygin KTH baglamislardir. Yazarlar bu
olguda granilomatoz odaklarin karaciger ve
dalakta da yaygin oldugunu belirtmis ve yapilan
incelemede i¢ organ tutulumu olan 27 olgunun
serolojisinin  negatif ancak histopatolojik
incelemesinin KTH icin spesifik oldugunu rapor

etmislerdir.

Sunulan ilk olgumuzun enfeksiyon bulgulari
olmaksizin, gorilen tekrarlayici aksiller LAP
baslangicta nospesifik antibiyotiklerle tedavi
edilmis ancak sonunda hastanin meme kanseri
hikayesi ile iliskilendirilerek ©ncelikle meme
kanseri metastazi dislinlilmesine ve bu acgidan
tetkik edilmesine neden olmustur. Eksizyonel

biyopsi ve rezeksiyon materyalinin ilk
histopatolojik incelemesi, tanida malignitenin
dislanmasini  saglamasina ragmen malignite
korkusu hekimi ve hastayl tedirgin etmistir.
bildirdigi gibi

seronegatif immunsiipressif KTH olan olgular

Chondrogiannis ve ark. [8]

antibiyotik tedavisine iyi cevap verirler.

Sonu¢ olarak meme karsinomu tanisi olan
kisilerde aksiller yerlesimli LAP’ler klinikte meme
kanseri metastaziyla karisabilir. Bir baska agidan
nedeni izah edilemeyen ates ve LAP olgularinda
KTH akla gelerek seroloji ile sonug alinabilir.
Kedilerle temas 6ykilsiu olan ve belirgin olarak
enfeksiyon bulgusu vermeyen aksiler LAP ile
basvuran hastalarin ayirici tanisinda, nadir de
olsa, KTH akla gelmelidir.

Bilgilendirilmis Onam: Aileden s06zli onam
alinmustir.

Cikar GCatismasi: Yazarlar ¢ikar ¢atismasi beyan
etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan
etmemislerdir.
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Her Gergek Umbilikal Kord Diigiimlenmesi Acil Dogum Gerektirmez
Every True Umbilical Cord Knot May Not Require Emergency Delivery
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Gobek kordonunun gergek diglim, perinatal yonetimde nadir
gorilen bir anormalliktir ve obstetrisyenler igin ¢ogunlukla
korkulan bir durumdur. Gébek kordonunun gercek digimu
sikilastiginda, gebelik haftasindan bagimsiz olarak fetal
dolasimin engellenmesine, gelisme geriligine ve hatta
intrauterin 6lime dahi yol agabilmektedir. Buna karsilik, gobek
kordonunun gergek digiimi antenatal donemde herhangi bir
belirti vermeyebilir ve bebekler saglikh dogabilmektedir.
Burada, elektif sirasinda rastlantisal olarak
karsilasilan gobek kordonunun gergcek dugimi olgusunu

sezaryen

literatiir 1s18inda sunmayi amagladik.

Anahtar Kelimeler: acil, dogum, elektif sezaryen, gobek

kordonunun gergek digimu.

Abstract

A true knot of the umbilical cord is a rare abnormality and most
feared condition in perinatal management for obstetricians.
When the true knot of the umbilical cord becomes tight, it can
lead to the obstruction of the fetal circulation, development
retardation, and even intrauterine death regardless of
gestational week. In contrast, the true knot of the umbilical cord
may not show any symptoms in the antenatal period and babies
can be born in good health. Herein, we aimed to present a case
of a true knot of the umbilical cord that was coincidentally
encountered during elective cesarean section in the light of the
literature.

Keywords: delivery, emergency, elective cesarean section,
true knot of umbilical cord.

INTRODUCTION

The incidence of true knot of umbilical cord is
around 1-2% of all deliveries (1). Predisposing
factors include advanced maternal age, long
cord, poly-hydramnios, intrauterine growth
restriction, mono-amniotic twins, male fetuses,
gestational diabetes mellitus, and multiparity. It
is a difficult situation to diagnose antenatally,
even with the help of the ultrasound. Most knots
are loose with no clinical significance, though
there exists an association between cord knots

and intrauterine death (2).

Acute umbilical disorders (by compression, knot,
or prolapse) are relatively rare obstetric events
that could significantly affect perinatal morbidity,
in this case report we present a case of a
multigravida who delivered a healthy baby with a
true knot of umbilical cord.

Case: A 43 years old, G2P1 woman was admitted

at 39th week of her pregnancy for elective
cesarean section. Her last baby was delivered by
cesarean section 2 years earlier. She had regular
antenatal checkups and the antenatal period was
uneventful except her serum glucose levels
because of uncontrolled gestational diabetes.
Her antenatal ultrasound examinations were
within normal limits. She delivered an alive and
healthy male baby of 3815 grams with an APGAR
score of 9 and 10 in one and five minutes. There
was no abnormal amniotic fluid or meconium
staining. The placenta was in normal appearance
and easily removed. The cord measured 70 cm,
had one true knot in 20 cm of beginning (Image).
One month after delivery the baby was still found
in good health.

Although the onset of the knot was not
the
development of the umbilical cord, combined

determined, maximum  longitudinal

with the large quantity of amniotic fluid and fetal
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movements, occurs before the end of the second
trimester. Moreover, the umbilical blood flow
increases over the course of the pregnancy. In
this case, the true umbilical cord knot remained
hidden prenatally due to lack of a characteristic
ultrasound appearance.

CASE REPORT

The umbilical cord is called the fetal life line.
Various abnormalities are observed in the
morphology and pathology of the umbilical cord.
A true knot of umbilical cord may cause fetal
hypoxia or even intrauterine death (3). Umbilical
cord true knots during the second trimester are
rare causes of abortions though it is said that its
presence during the third trimester and labor is
not associated with increased perinatal
morbidity and mortality (4). Wharton's jelly
protects and isolates the umbilical blood vessels,
preventing the early collapse of structures within
an umbilical cord knot. Thus, the fetal risk is
greater when the cord's diameter is smaller, as in
the case of an old knot containing and
obstructive cord lesions have been linked to fetal
thrombotic  vasculopathy and long-term
neurological damage (5). The ultrasonographical
appearance has been described as similar to a
four-leaf clover, but this pattern is nonspecific
and can be seen with false knots or closely
apposed loops of umbilical cord. Use of color
Doppler
dimensional power Doppler Imaging, may

ultrasound,  particularly  three-
support the suspected diagnosis especially in the
3rd trimester (6). (Figure 1).

True knots are generally single and loose.
However, tight or multiple true knots and knots
associated with coiling or twisting of the cord,
increase the risk of intrauterine demise. The
medical record should document the presence of
a true knot, which is hard to discover prenatally,
the tightness or laxity of the knot, the presence
of unilateral edema of the cord relative to the
knot, and whether there are thrombi in the
vessels (7).

In the majority of cases, true knots of the
umbilical cord occur without any clinical
significance. A 4-fold increase in fetal loss have
been reported to result from true knot,
seemingly because the umbilical cord vessels can
be compressed when the knot tightens (8). The
majority of knots seem to be protected against
occlusion by the greater thickness of Wharton's
jelly and the large cord radius at the gestational
age near term. If loose, a true knot will not lead
to fetal compromise since fetal circulation is
maintained.

DISCUSSION

The prenatal observation of knots of the
umbilical cord creates an ethical dilemma for
obstetricians whether to inform the mother of
the finding and the risks related to this condition,
as well as the potential medical-legal
implications. Even so, should not be afraid of
every true knot of umbilical cord and should
reduce induced labor and emergency cesarean
rates due to anxiety.

Figure 1. True umblical cord knot
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Postoperatif Uriner Retansiyonda Risk Faktorleri

Risk Factors for Postoperative Urinary Retention
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Uriner retansiyon hastanin rahatsizigini arttirmanin yani sira,
asiri genisleme ile mesaneye zarar verebilir ve kronik
nefropatiye, sepsise, mesane duvarinin atonisine ve Uriner
sistem enfeksiyonu gelismesine neden olabilir. Bunlarin yani
sira hastanede kalma siiresinin uzamasina hastaneye tekrarl

yatislara neden olabilir ve yasam kalitesini olumsuz etkiler.

Postoperatif Uriner retansiyon gelisiminde birgok faktor rol
oynamaktadir. Postoperatif Uriner retansiyon gelismesinde
etkili olan risk faktorlerini; hastaya, ameliyat ve anesteziye ait
cesitli faktorler ve perioperatif siregte kullanilan ilaglar olarak
gruplandirabiliriz. Saglk ekibinin tim Gyeleri bu risk
faktorlerinin bazilarina midahale edebilirken, yas, cinsiyet,
hastada var olan hastaliklar gibi degistirilemeyen risk
faktorlerine midahale edemezler. Bu nedenle saglik ekibinin
hastada var olan risk faktorlerinin farkinda olmasi ¢ok
onemlidir. Postoperatif Uriner retansiyonun onlenmesi ve
yénetimi ekip Uyelerinin is birligi ile daha mumkindir. Bu
¢alisma postoperatif Uriner retansiyonda risk faktorlerini

degerlendirmek amaciyla hazirlanmistir.

Anahtar  Kelimeler:  Postoperatif idrar

retansiyonu, risk faktorleri, hemsirelik

komplikasyon,

Abstract

In addition to increasing the discomfort of the patient,
retention may harm bladder with extreme
and it to develop

nephropathy, sepsis, atony in the bladder walls. All of these

urinary
expansion may cause chronic
might increase the time the patient spent in the hospital,
lead to repeated lying in hospital and negatively affect the
quality of life. There are various risk factors that play a role
in the development of postoperative urinary retention. We
can classify the risk factors which are effective in the
development of postoperative urinary retention such as;
patient, operation and anesthesia related various factors
and the medicines utilized in the perioperative period. All
disciplines on the health team can intervene in some of
these risks whereas, they cannot intervene the other risks
such as age, gender, preexisting diseases since these risks
cannot be changed. However, it is very important for the
health team to be aware of the risk factors in the patient.
Prevention and management of postoperative urinary
retention is more possible with the cooperation of team
members. This study is prepared in order to evaluate the

risk factors of postoperative urinary retention.

Keywords: Postoperative complication, urinary retention,
risk factors, nursing

INTRODUCTION

There is no consensus made on the definition of
surgical complication; however, Zeitz et al. (1)
have defined the post-operative complications
term as "changes occurred in the physiological
condition of the patient during the post-
operative recovery period". These changes
(complications) have involved serious changes
requiring medical and nursing interventions
(bleeding, wound

respiratory  problems,

separation, etc.), changes predicted to be

frequently experienced by patients after surgery
(pain, nausea-vomiting, etc.), and changes that
are not life-threatening and can be eliminated
with only nursing interventions (wound leakage,
syncope, gas, etc.). Urinary retention is one of the
The
American Medical Association has defined the

estimated postoperative complications.

urinary retention as "the most common
complication seen in the first 2-4 hours after
surgery" (2). Patients are normally expected to
urinate in at least 12 hours after surgery.

However, some patients are not able to urinate
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in this period even they need to do. In addition,
some patients do not feel the urine accumulation
due to blackout, sacral plexus block or injury, thus
the bladder is filled with urine and stretched.
When the urine exceeds 500 mL, urine retention
occurs since the bladder can not contract and be
drained (3).

Urinary retention is a problem that is commonly
seen after anesthesia and surgical intervention.
The lack of a universal definition of urinary
retention and the differences in the diagnostic
criteria significantly complicate the diagnosis of
postoperative urinary retention (POUR). The
common definition of POUR is the impairment of
the bladder drainage with the increase in the
urine volume, and the inability to urinate despite
the need to urinate with a full bladder (3, 4, 5).
Since there is no consensus on the definition of
POUR, there are a large number of factors in its
etiology, and there is a lack of general diagnosis
criteria (6), its prevalence varies between 5% -
75% of all surgical procedures. Urologic,
orthopedic, colorectal procedures are known to
carry high risk for POUR. The estimated incidence
of POUR is approximately 27% after hip and knee
arthroplasty and 39.4% in the neurosurgical
population. (7-9).

MATERIALS and METHODS

The study was conducted as a retrospective
screening of publications evaluating risk factors
of postoperative urinary retention between 2000
and 2020.
performed using the keywords “urinary

For this purpose, a scan was

retention”, “postoperative urinary retention”
and “risk factors for postoperative urinary
retention” over the Internet access network of A
University. Pubmed, OVID-LWW, Scopus, Science
Direct, EBSCHO, Complete Medline, the
Cochrane Library, national central thesis and
ULAKBIM databases were scanned. The criterias
for inclusion by the researcher in the study were
determined as published between 2000 and
2020, written in Turkish or English. In this study,

all sources including boks, original articles and
reviews were used to determine risk factors for
postoperative urinary retention. In this study, 41
references were included; 36 of the them were
an original article/literature review which had
published in a journal, 4 of them were from a
published book and only one was a poster.

FINDINGS

When the current literatlire is examined, it is
being considered that several factors have a role
in the etiology of POUR. The main factors may be
expressed as the filling of urinary bladder with a
high amount of fluid applied in order to prevent
hypotension, during  the perioperative
(preoperative, intraoperative and postoperative)
period. Prevention of perineal relaxation
because of the pain makes urination difficult. The
pharmacologic agents used in the intraoperative
and postoperative period cause the urinary
bladder functions to be disturbed by affecting
the detrusor muscle, sphincter muscles and
related neural cells. Urinary bladder contraction
and cortical stimulation is suppressed due to
analgesics applied after the operation and
urination urge does not occur. The urinary
bladder stretch more than its physiologic limits
and in time, decomposition occurs in detrusor
muscle. The elasticity and urination reflex of
bladder then disappears for a time. The
disturbance of bladder function for a period, due
to the decreased feeling of bladder decrease of
detrusor contractility or both of them may cause
some difficulties in urination after the operation
(10). The anxiety or emotional stress experienced
because of the operation may cause a need for
urination or an increase in the frequency of
urination. Emotional stress complicates the
relaxation of abdominal and perineal muscles. If
the individual is not relaxed, outer urethral
sphincters may not relax, urination cannot be
completed and an amount of urine may stay in
the bladder, urination urge may be felt again.
Secreting a high amount of ADH (antidiuretic
hormone) from hypophysis due to the operation
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stress may cause to a decrease in the aldosterone
level and therefore, the amount of urine may be
decreased. Anesthetics and narcotic analgesics
decrease the speed of glomerular filtration and
thereby the urine amount. Moreover the bladder
prevents the sensual and motor impulses
between the spinal cord and the brain. The
patients in the postoperative period often
cannot feel their bladder to be full and they
cannot urinate or they have urinary
incontinence. Urinary retention develops in the
patients (11).

Table 1. The Risk Factors for Postoperative Urinary Retention (POUR)

Patient related factors, various factors associated
with the operation and anesthesia, and
medicines used in the perioperative period are
effective in the development of POUR (Table 1).
Health team can intervene in some of these risks
whereas, they cannot intervene the other risks
such as age, gender, preexisting diseases since
these risks cannot be changed. Some of them are
the responsibility of other team members, too.
However, it is very important for the nurses to be
aware of the risk factors in the patient. The
factors which lead to the development of POUR
in the patient are discussed as follows:

Patient Related Factors

Operation and Anesthesia
Related Factors

Utilized Medicines in The
Perioperative Period

-Age -Type and duration of operation

-Sexuality

postoperative period

-Body Mass Index (BMI)

-Usage of cigarettes and alcohol
factors
-Medical record of the patient
*Diabetes Mellitus (DM)
*Existence of a urinary problem
-POUR experience
-Anxiety
-Constipation

-Increase in serum creatinin values

-Given liquid amount in the

-Operation and anesthesia related

-Anticholinergics (oxybutynin,
tolterodine, atropine)

-Antiarrhythmics

-Type and duration of anesthesia -Opioids

-Antipsychotics

-Antiparkinsons

-Sympathomimetics

-Beta blockers

-Antihistaminics

1. Patient Related Factors
1.1. Age

Having an age above 50 is a determining factor in
the development of POUR. While Khori et al. (12)
states that having an age above 55 causes a high
risk in terms of POUR development, different
studies states higher POUR development risks for
patients above 60 when compared with young

people (7). The weakening of the bladder
muscles due to old age may prevent the bladder
to contract strong enough and thus it may cause
the bladder not to be emptied completely.
Moreover, the neuronal degeneration due to old
age may create pathological changes peculiar to
functional disorders and may cause to urinary
retention (13). It is stated in a study that there is
a meaningful correlation between the
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development of POUR and age. This study
expresses 34.5 % POUR development rate above
the age of 50, 20.7 % POUR development rate
between the age of 31 and 50 and 9.1 % POUR
development rate between the age of 18 and 30
(14). Although there are different cut-off points
in ages and there is no consensus between the
results of different studies, it is possible to say
that having an age above 50 causes a risk in terms
of the development of POUR.

1.2. Sexuality

It is pointed out in the studies that, men have a
higher risk for the development of POUR (15).
There are some differences between the
sexualities in terms of POUR development.
Women have problems, because they are having
difficulties in urinating into duck sliders. The
urination becomes harder while lying in supine
position for a woman. Remaining stationary for a
long time due to infusion of intravenous (IV)
liquids and being unwilling to urinate due to
privacy are other factors. Men have problems
because, they feel more comfortable while they
urinate by themselves and they refrain from
applying urinary catheter since they think it
would be painful, they are having more problems
while urinating in bed, their urinary system
anatomy is different, they are more prone to
urinary retention owing to having sexuality
dependent pathologies like Benign Prostatic
Hyperplasia (BPH) (7, 12, 13, 16). In this context,
identification and catheterization are suggested
especially for older male patients before an
operation (17).

1.3. Diseaes the Patient Has

All the illnesses that disables the fullness sense of
the bladder causes control losses in sphincter
and prevents the flow of urine and they
contribute to the development of POUR. The
neurological disorders (stroke, poliomyelitis,
cerebral palsy, multiple sclerosis, spinal lesion),
diabetics and alcoholic neuropathy, pelvic organ
prolapsuses such as cystocele and rectocele in

women, BPH in men, urethral stricture and
occlusion due to urinary calculus both in men and
women, chronic urinary system infection (USI)
are accepted as factors that contributes to the
development of POUR (18).

*Diabetes Mellitus (DM)

Bladder dysfunction due to autonomous
neuropathy is more frequent in patients having
diabetics. DM, which is known for decreasing the
sensation, capacity and contractility of urination,
increases the number of POUR incidences. By
controlling DM better, it is possible to decrease
the incidence of POUR (7, 13, 16, 19, 20).
Identification and catheterization are suggested
before an operation especially for older patients
having DM (17). It is emphasized that while
hypertension in a patient increases the POUR
development risk by 1.3, DM increases the risk by
2 (21).

*Existence of a Urinary Problem and Creatinin
Level

Having urinary system problems (urination
difficulty, frequent urination, urinating at night,
insufficient urine movement) in a patient before
hospitalization is an independent risk factor in
POUR development. Thus, evaluating the urinary
system functions of the patient before an
operation may be effective against the
development of POUR (13). Identification and
catheterization are suggested before an
operation for older patients having BPH (17).

Medical literature is inadequate in explaining the
effects of renal medical history and creatinin
levels, which are frequently pointed out risk
factors in the development of POUR. By adding
the risk of men having high incidences in the
development of POUR to these two factors,
identification and catheterization are suggested
before an operation for risky patients in terms of
POUR development. By following this protocol
and by catheterization of men, which have not
only renal disorders but high creatinin levels, the
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POUR development incidence may be decreased
80%. Moreover, it is emphasized that following
this protocol may cause only 2% of the patients
to have an unnecessary catheterization (22).

1.4. Usage of Cigarettes and Alcohol

Although the usage of cigarettes is found to be
related with the development of illnesses or
complications, there is only one study which
claims smoking to have a limiting effect on the
number of POUR incidences when associated
with the development of POUR (16). However, in
the majority of the studies, the usage of
cigarettes (23) and alcohol are expressed as
predisposing factors in the development of POUR
(24).

1.5. Body Mass Index (BMI)

While in some studies it is emphasized that BMI
has no relation with the development of POUR
(7, 16, 25); in a study it is stated that low BMI has
a role in increasing the urination time after the
operation (26). Moreover, in another study it is
said that having a BMI higher than 35 kg/m2
constitutes an important risk in the development
of POUR. This situation is expressed as, having
more urinary system disorders and neuropathy
related health problems which cause occlusion in
patients with high BMI values and using excessive
amount of anesthetic agents (27).

1.6. POUR Experience

It is stated that a patient who experienced POUR
before has a higher risk for urinary retention
provided that he has another operation. A
positive relation between having a POUR
experience history and POUR development has
been found in a study, where urinary retention is
developed in 19.7% of the patients that
underwent a TKP (total knee prosthesis)
operation. It is suggested that these patients to
be closely monitored after the operation (28).

1.7. Anxiety

Experienced anxiety makes difficult relaxing of
perineal and abdominal muscles. If the patient is
not relaxed, external urethral sphincter can not
fully relax, urination is incomplete and urine
remains in the bladder (11).

1.8. Constipation

Constipation and fecal impaction might pressure
on bladder neck and urethra due to anatomical
neighborhood, which might cause narrowing in
urethra and prevent urine flow (18, 24).

2. Factors Belonging to Operation and
Anesthesia

2.1. Type and Duration of Operation

Operation type is one of the important risk
factors in the development of POUR. POUR is
most prevalently developed after pelvis and
pelvic organ operations. These operations might
disturb urination due to local trauma in the
neighboring tissues. Edema and inflammation
during the recovery period might prevent the
flow of urine from bladder to urethra, either by
preventing pelvic and sphincter muscles to relax
or by giving discomfort during urination (11).
While anorectal surgery decreases the
parasympathetic conduction to the detrusor
muscle, the pain increases the sympathetic
stimulation to the urethral sphincter and both of
them cause to spasm (29).

Besides pelvic organ operations, POUR
incidences show alterations. POUR incidence is
stated as 5% after general surgery operations (6),
7.3% in patients who underwent a hysterectomy
operation (30), 23.3% in lower joint operations
(31), 28.8% in orthopedic operations (14), 32.2%
after hemorrhoidectomy (32), 36.4% in plastic
surgery operations (14) and 39.8% after brain
surgery operations (7). It is possible to say that
patients being old, the amount of intravenous
liquid given to the patients being high because of
the long operation periods, existence of
accompanying chronic illnesses, high doses of
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opioid and anesthetic medicine usage and most
importantly diagnosis criteria of POUR are
effective in this situation.

Extension of the operation period, which starts
with the incision of the patient to be operated
and finishes with bandaging the operation
location, increases the probability of the
development of POUR (6, 33). For one day
surgery patients, surgery attempts being shorter
ensures bladder distension incidence to be low.
The development of urinary retention increases
dramatically by giving more liquid and
administering high dose opioid medicines in
operations with longer periods (34). It is stated
that the POUR development incidence will
increase 11% for every 10 minutes and 66% for
every hour increments (27). In studies where the
relation of operation period with POUR is
compared, 12 minutes being the lower limit (<12
min, >12 min) (13), different time periods (> 45
min) (6), (>120 min) (35), (>200 min) (7) in
different studies might be taken as reference and
found to be related with POUR development.

2.2. Given Liquid Amount in the Postoperative
Period

Giving excessive amount of liquid might lead to
urinary retention by creating a tension in the
bladder wall. When the bladder gets filled by
urine fully, its contractibility increases since it
consists of smooth muscles. However, since an
excessively tensioned bladder cannot contract
adequately it cannot empty itself. Studies show
that giving over 750 mL (6) or 1000 mL (36) liquid
in operations increase the risk of POUR.

2.3. Type and Duration of Anesthesia

The extension of the duration of the anesthesia,
which starts by the first intervention and ends
with the delivery of the patient to the personnel
in waiting room, increases the probability of the
development of POUR (6, 33). Anesthesia fills the
bladder more than normal before the sensation
of the urination by suppressing the neural system

and prevents voluntary urination (37). While
anesthetic agents suppressing the miction reflex
by decreasing the intravesical pressure, some
parasympatholytic medicines causes urethral
resistance by increasing the capacity and
decreasing the contraction of the bladder (38).
Anesthetics and narcotic analgesics decrease
micturition by decreasing the glomerular
filtration speed. Furthermore, they prevent the
sensory and motor impulses between bladder,
spinal cord and brain. The patients who came off
anesthesia and deep analgesia usually cannot
feel the fullness of their bladder, cannot urinate
or hold their urine (11).

The parasympathetic stimulation of the bladder
is realized by S2-S4 pelvic neurons, which
provides detrusor contraction and relaxation of
the cervix vesicae and by pudendal neurons that
stimulates the outer sphincter of the bladder.
The sympathetic stimulation which exits
between T10 and L2 of the spinal cord has an
effect of inhibiting cervix vesicae. While
contraction of the sensory receptors on the
bladder wall increases the parasympathetic
stimulation, it decreases the sympathetic
stimulation that enables miction. Detrusor
contraction disappears 2-5 minutes later than
the spinal anesthesia injection, and the urination
ability returns back depending on the time of the
sensory block (S2-S3) to come out on top of the
sacral division (34).

Spinal anesthetics create urinary retention risk
by causing disabilities on sensing the urination
need, bladder and sphincter responses (11). The
situation of being not able to urinate due to
urinary retention after an operation is observed
more in patients who get spinal anesthesia
compared with the patients who get general
anesthesia (34). Giving excessive amount of
liguid during spinal anesthesia, which disturbs
the urination sensation and suppress the
urination reflex, might contract the bladder
excessively and might cause irreversible
damages (13). Owing to this reason, the
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excessive amount of liquid which is given to the
patients in order to accelerate the evacuation of
the anesthetics might be limited.

While spinal and epidural anesthesia cause the
development of POUR by preventing the
communication of afferent and efferent neural
impulses to the bladder, general anesthesia do
this by causing bladder atony (24, 32, 35). In a
study which consists of different types of
anesthesia, POUR is developed in 16% of the
operations where 70% of the operations are
done by general anesthesia. On the other hand,
POUR is develop in almost all of the operations
(26%) where 30% of the operations are done by
spinal or epidural block (8). It is expressed that,
the spinal anesthesia in THP (total hip prosthesis)
and TKP (total knee prosthesis) operations is a
risk factor for POUR and it increases the urinary
catheterization risk by 50% during the
postoperative period compared with general
anesthesia (39). Although the literature
expresses the development of POUR mostly after
spinal or epidural anesthesia, it is stated that
general anesthesia creates more risk in a study
where inguinal hernia restoration is done. The
same study suggests doing this operation under
regional or local anesthesia (40).

3. Utilized Medicines in the Perioperative Period

While anesthesia have general effects such as
providing sedation, the medicines which are
given in the perioperative period affects the
miction reflex by decreasing the fullness
sensation of bladder in the postoperative period.
The pharmacological agents which are
administered in the postoperative period and are
the cause of POUR development in majority are
tolterodine,

anticholinergics (oxybutynin,

atropine), antiarrhythmics,  antipsychotics,

antiparkinsons, sympathomimetics, beta
blockers and antihistaminic. These medicines
demonstrate similar effects and cause the
development of POUR by relaxing the bladder

detrusor muscle and by contracting the cervix

vesicae (6).

The smooth muscles of bladder and urethra
include cholinergic receptors. The cholinergic
medicines such as atropine, which is utilized in
eliminating the vagal effects such as bradycardia,
hypotension and arrhythmias that arises during
the operation, cause hypotony by preventing
detrusor contraction and obstruct urine making
(6, 41). Opiate analgesics and antispasmodics
decrease the parasympathetic tonus by
decreasing the tonus of the detrusor in the
bladder and by enabling passive filling (41). On
the other hand, narcotic analgesics lead to POUR
by relaxing the detrusor muscle, increasing the
sphincter tonus and by decreasing the fullness
sensation of the bladder (33).

CONCLUSION

Health staff has important responsibilities in the
maintenance of all patient functions, including
urine discharge. Especially nurses are expected
to fulfill these responsibilities with a systematical
approach and in cooperation with team
members (physicians, anesthetists, etc.). Such an
approach is very important in shortening the
duration of hospitalization, increasing the
patient's
complications, avoiding unnecessary painful

comfort/satisfaction, preventing

interventions, and improving quality of life.

Prevention and management of POUR is more
possible with the cooperation of team members.
When the health team recognizes the factors
that may be a possible risk for POUR in the
patient, the nurse can early identify the patients
who have a potential to develop POUR, prevent
the POUR development with necessary follow-
ups and interventions, and solve the problem
with less discomfort when POUR develops. For
this reason, it is highly important for the health
staff to know the risk factors affecting the POUR
development and symptoms, consider that there
is a potential to develop POUR in every patient to
be undergone surgery and take necessary
precautions from the time that patient is
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admitted to the clinic (ensuring urination before
going to operation room, hot application after
surgery, fluid restriction, etc.), and apply
interventions in order to prevent POUR and be

able to treat when it develops.

Limitations of this study: The lack of a certain
definition of postoperative urinary retention and
the differences in the diagnostic criteria
significantly complicate the diagnosis of POUR.
is the

impairment of the bladder drainage with the

The common definition of POUR

increase in the urine volume, and the inability to
urinate despite the need to urinate with a full
bladder. However some researchers focuse on
urine volume in the bladder. There are different
cut-off points related to bladder urine volume.
While some researchers define 300 ml and over
as a urine volume indicating PUR in the
postoperative period, some studies define this as
2400 ml, while others set the mark at 2500 ml
and some even apply 2600 ml in their definitions.
Since there is no consensus on the definition of
POUR, there are a large number of factors in its
etiology, and there is a lack of general diagnosis

criteria, its prevalence varies after surgery.
Informed Consent: Written consent was
obtained from the participants.
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Oz Abstract

GIiRi$ ve AMAG: Bu calismanin amaci akromiyoklavikuler ~ INTRODUCTION: The aim of this study is to evaluate the
eklem dislokasyonu nedeniyle sentetik baglarla tedavi  patients treated with synthetic ligaments due to
ettigimiz  hastalari  degerlendirmek ve farkli bag acromioclavicular joint dislocation and to compare the
seceneklerinin klinik sonuglarina etkilerini karsilastirmaktir. effects of different ligaments on clinical outcomes.
MATERYAL VE METOD: Klinigimizde 2011-2018 yillan MATERIALS AND METHODS: Eighteen patients who
arasinda akut veya kronik akromiyoklavikiiler eklem cikig underwent surgery using synthetic ligaments in our clinic
nedeniyle sentetik bag kullanarak cerrahi uyguladigimiz 18  between 2011-2018 due to acute or chronic
hasta retrospektif olarak galismaya dahil edildi. Hastalarin ~ acromioclavicular joint dislocation were included in the
14’G erkek (%77.8), 4’U4 kadindi (%22.2), ortalama yaslari  study retrospectively. A total of 18 patients were included
36.5 (19-52) idi. Hastalar kullanilan baga goére iki gruba in the study. 14 of the patients were male (77.8%) and 4
ayrildi. Hastalarin 11’i LockDown® (%61.1), 7’si ise Tight-  were female (22.2%). Their average age was 36.5 (19-52).
rope® (%38.9) sistemi ile tedavi edilmislerdi. Hastalarin klinik ~ The patients were divided into two groups according to the
degerlendirilmesi Q-DASH skorlamasina gore vyapildi.  synthetic bonds that were used. Eleven of the patients were
istatistiksel degerlendirme ortalama, oran, yiizde olarak treated with LockDown® (61.1%) and 7 were treated with
yapildi. iki grubun ortalamalarinin farkini degerlendirmek  Tight-rope® (38.9%) system. Clinical outcomes were
icin Mann Whitney-U testi kullanildi. evaluated according to the Q-DASH scores. Statistical
SONUCGLAR: Hastalarin ortalama takip sireleri 19.72 aydi.  evaluation was made as average, rate, percentage. Mann
Hastalarin genel Q-DASH skorlari ortalama 6.94 (0-20.45) idi. ~ Whitney-U test was used to evaluate the difference of the
Yapilan istatistiksel degerlendirmede iki grup arasinda Q-  averages of the two groups.
DASH skorlari arasinda anlamli fark yoktu (p:0.771, p>0.05).  RESULTS: The mean follow-up time of the patients was
Hastalarimizda implant yetmezligi, clavikula osteolizi ve  19.72 months. The overall Q-DASH scores of the patients
akromiyoklavikiiler eklemde instabilite gelismedi. Tim  were 6.94 (0-20.45) on average. In the statistical evaluation,
hastalar eski islerine geri donebildiler. there was no significant difference between the two groups
CIKARIMLAR: Akromiyoklavikiler eklem gikiklarinin sentetik  between the Q-DASH scores (p:0.771, p>0.05). Implant
baglar ile tedavisi klinik olarak iyi sonuglar vermektedir. failure, clavicle osteolysis and instability in the
Ancak farkli iki sentetik bag arasinda fark yoktur. acromioclavicular joint did not develop in our patients. All
patients were able to return to their old jobs.
CONCLUSION: Treatment of acromioclavicular joint
dislocations with synthetic ligaments gives good clinical
results. However, there is no difference between two
different synthetic bonds.

Anahtar Kelimeler: Akromiyoklavikiler eklem, dislokasyon, Keywords: Acromioclavicular joint, dislocation, synthetic
sentetik bag bond
INTRODUCTION shoulder injuries due to athletic activities are

acromioclavicular joint injuries (1). They may

Acromioclavicular joint injuries are one of the occur due to falling on a closed arm or a direct

most frequent shoulder problems, generally strike.

affecting patients at a young age. Fifty percent of
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There are various types of trauma according to
intensity and direction. Rockwood defines six
different types (2). There is consensus that type |
and Il dislocations should be treated with
conservative treatment (3). General opinion in
types IV, V, and VI is application of surgical
treatment (4). Type Il dislocations are debatable.
There are publications that report that
conservative treatment and surgical stabilization
override each other, as well as the ones noting no
difference between them (5).

Many methods are defined for surgical
treatment. Closed reduction and indication via K
wire and screw system (Bosworth) stabilizing
between distal clavicle and coracoid are two of
them. Transfer of coracoacromial ligament to
clavicle in stabilization of acromioclavicular joint
is defined by Weaver-Dunn (6). However, there
are studies only concerning incapability of
ligament transfer in biomechanical terms (7, 8).
Therefore, this technique had been modified in
recent years, and coracoclavicular indication is
added to the ligament transfer (9, 10).

Synthetic ligament systems have been utilized
more recently. In acromioclavicular joint
dislocations, synthetic ligaments are used to
connect coracoid and clavicle. The main objective
here is improvement of the acromioclavicular
joint capsule and remodeling of coronoid and
trapezoid ligaments while the synthetic ligament
carries the load. Some synthetic ligaments may
act as a scaffold. Tight-rope®, and LockDown® are
some of these. (11, 12). In this study, we discuss
the results of patients whose acromioclavicular
ligaments are reconstructed using synthetic
bounds.

PATIENTS AND METHODS

18 patients who were treated for
acromioclavicular joint injury and for whose
reconstruction synthetic ligaments was used in
our clinic between 2011 and 2018 are included in
the study. 14 were male (%77.8), four were
female (%22.2), and the mean age was 36.5 (19-

52) years. Radiological evaluation was done
according to Rockwood system. Preoperatively,
there was type V dislocation in 14 of the patients
(%77.8) and type IV dislocation in four of them
(%22.2) (Table 1). 13 of the dislocations were
acute (%72.2) and five were (%27.8) chronic
dislocation. Distal clavicle resection was
performed for six (%33.3) patients. Evaluation of
the dislocations in the early postoperative period
and in follow-up graphies was also done
according to the Rockwood system. 11 of the
patients treated with LockDown® (%61.1) and
seven of them Tight-rope® (%38.9) synthetic
bound systems.

For the operative technique, incision was done
through the acromioclavicular joint by
longitudinal incision. With this incision, both the
acromioclavicular joint and coracoid process can
be reached. Synthetic bounds was carried out
between coracoid process and distal clavicula.
For LockDown® distal clavicular fixation carried
out with screw and coracoid with loop system.
For Tight-rope®, both distal clavicular and
coracoid fixation carried out with endobutton
(Figure 1). Then, reduction was controlled with
fluoroscopy. Acromioclavicular ligament and
primer fascia on clavicle were repaired (Figures
2,3).
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Figure 1. Synthetic bounds. LockDown® on the left and
Tight-rope® on the right side.
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Figure 2. (clockwise): preoperative and post operative images of
acromioclavicular dislocation treated with the Tight-rope® system.
Intraoperative image of the system and repair of the
acromioclavicular joint capsule. Final clinical result of the patient.

Figure 3. (clockwise): pre and post operative images of
acromioclavicular dislocation treated with the Lock Down system.
Image of the both shoulders and full elevation of the arm.

Patients were monitored with shoulder-arm
strap for 3 weeks. First week, no movement was
given to the shoulder joint whereas hand, wrist
and elbow movements were allowed. Second
week, passive movements supported with aid
were given. Patients with little complaints of pain
during controlls and who were able to tolerate
were given active exercises without straining. On
postoperative 3 weeks, all patients were given
active and strengthening exercises. Weights less
than 2 kilograms were allowed. At the end of the
6th week, 5-kilograms weights were allowed.
Weight limitation was repealed at the
postoperative 3rd month.

Clinical and radiological exams of the patients
were done at regular intervals. Functional results

of the shoulder joints of the patients were
evaluated according to Q-DASH (Quick
Disabilities of Arm and Shoulder and Hand)
scoring. Radiologic evaluation of the patients was
performed by shoulder AP (Antero-posterior) x-
rays (Figure 2,3). Reduction loss, recurrent
dislocation, and screw disfunction were
evaluated in direct graph.

In statistical analysis, mean and standard
deviation values were used for the measurement
values. Rate and percentage values were used for
categorical data. The data of the patients were
uploaded to Microsoft Excel program and
statistical evaluation was done with SPSS 17
program. Mann Whitney U test was used to
evaluate the difference of means between two
independent groups. Statistical significance level
was accepted as 95% confidence level and p
value was accepted as 0.05. When p <0.05,
statistically significant difference was accepted
between the two groups.

RESULTS

Average period for follow-up of the patients was
19.72 (12-27) months. Implant deficiency,
clavicular osteolysis, clavicle fracture, and
instability were observed in none of the patients.
None of the patients had infection or wound site
problems. Average Q-DASH score of the patients
was 6.94 (0-20.45). All patients could return to
previous activity levels and business lives.
General demographic data were given at the
Table I.

Whether there was a difference between the Q-
DASH score averages of the patients treated with
Lock Down and Tight Rope was evaluated by
Mann-Whitney U test (Table Il). No statistically
significant difference was found in the statistical
evaluation (p: 0.771, p> 0.05).

Discussion

In recent years, synthetic ligament systems have
been developed for coracolavicular stabilisation
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(11-14). The main aim of these systems is to
provide stability until the development of fibrosis
in coracoclavicular ligament system. This is
similar to syndesmosis healing of ankle injuries.
In some synthetic ligament systems, the system
behaves as a scaffold and can function later on.
The LockDown® and Tight-rope® systems applied
in  our patients provides stability until
coracoclavicular ligament system is built and is
designed to behave as scaffold. Another
advantage of the synthetic ligament systems is
that they are biomechanically stable. Moreover,
the coracoacromial ligament and superior
stability of the humerus are protected. In this
system, as in hook plate or Bosworth screw, there
is no need for the implant to be removed.

Treatment results with synthetic bonds are
generally good. In a study of chronic cases, a
coracoid fracture was detected in one patient.
Secondary operation was required in two
patients. One patient underwent arthroscopic
subacromial decompression due to impingement
and the other patient underwent distal clavicle
resection and screw removal. In that study,
patients were previously operated for failed
Weaver Dunn. Our patients had no previous
history of operation. This is why we have not
encountered such complications. The authors
found the results of the synthetic ligament
satisfactory. (12). In another study conducted in
patients with high activity levels, joint instability
occurred in the follow-up of two patients. In our
study, there were no high activity patients.
Therefore, we may not have encountered such a
complication. The authors reported that the
results of the synthetic ligament were good (13).
However, in a synthetic ligament reconstruction
performed in the normal patient group, two
patients had complications. One of them was
subracromial bursitis, which required
arthroscopic decompression, and the other was
redislocation of the joint. However, the mean age
of patients in this study was 43 (23-76). The age
of our patients was younger, with an average of

36.5 (19-52). There was no such complication in
our patients. The authors found the results
successful (14). In another comparative study,
three different
LockDown® and GraftRope) were compared.
Average Q-DASH scores were 12.5, 4.2 and 5.0,
respectively. Authors stated that all three

methods (Tight-rope®,

techniques proved to be reliable in providing
good clinical outcomes, although none of the
studied techniques demonstrated reliability in
maintaining anatomical reduction after surgery
(15). In our study, the mean Q-DASH scores of
patients who underwent Tight Rope and Lock
Down were 6.61 and 7.47, respectively. In our
study, although there was no statistical
difference between the two groups, synthetic
grafts were successful in restoring anatomy and
maintaining stability.

There are also authors who state that only
synthetic bond will be insufficient and that it
should be combined with biological bonds for
long-term success (16). In the study of Fauci et al.,
the clinical results of patients treated with
synthetic ligaments in their 1st and 4th year
controls were worse than those treated with
biological bonds. The radiological results were
the same. However, in chronic acromioclavicular
joint dislocations, both clinical and radiological
results were better in the biological group.

Coracoclavicular retaining might not be sufficient
in surgical treatment of the acromioclavicular
joint injuries. It has an important place in primary
stability of the acromioclavicular joint (21). In
type V injuries, the delto-trapezoidal fascia also
gets damaged. We treated acromioclavicular
ligaments primarily in all our patients. Also, fascia
is repaired primarily in the patients with fascia
laceration. We think that these repairs are
effective in our good clinical results.

The limitations of our study are the small number
of patients, short-medium follow-up period and
retrospective design.
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Tablo 1. Demographic datas of the patients

control distal
fixation Q-DASH
Patientno age gender side time type clavicula duration
type score
(months) resection

1 39 male left 27 5 Lock Down yes chronic 6,82
2 37 male  right 21 4 Lock Down none acute 2,27
3 36 male left 18 5 Lock Down yes chronic 20,45
4 31 male  right 22 5 Lock Down none acute 0,00
5 33 female right 19 5 Lock Down yes chronic 11,36
6 52 male  right 17 5 Lock Down none acute 9,09
7 39 male  right 24 4 Tight Rope none acute 0,00
8 46 male left 24 5 Lock Down none acute 6,82
9 36 male right 18 5 Tight Rope none acute 0,00
10 48 female right 24 5 Tight Rope yes acute 20,45
11 42 male left 18 5 Tight Rope yes acute 20,45
12 40 male left 12 5 Tight Rope yes chronic 11,36
13 28 female right 18 5 Tight Rope none acute 0,00
14 29 male right 24 5 Tight Rope none acute 0,00
15 36 male right 12 4 Lock Down none acute 4,55
16 19 female right 24 5 Lock Down none acute 9,09
17 22 male left 18 5 Lock Down none acute 2,27
18 44 male right 15 4 Lock Down none chronic 0,00

I
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Tablo 2. Statistical evaluation of two groups

Q-DASH score Std. deviation p value
Lock down 6.61 +/-5.96
0.711
Tight Rope 7.47 +/-9.79
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