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KONJENITAL AORT KAPAK HASTALIKLARINDA YUKSEK EFEKTIF
ACIKLIK ALANLI PROTEZ KAPAK iLE YAPILAN AORT KAPAK
REPLASMANI: ERKEN DONEM SONUCLARIMIZ

Aortic Valve Replacement with A Prosthetic Valve with A High Effective Orifice Area in
Congenital Aortic Valve Diseases: Our Early Results

Hiiseyin GEMALMAZ!

. Yildirom GULTEKIN 2
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(074

Amag¢: Bu calismada konjenital aort kapak hastaligi olan
secilmis hastalarda yiiksek efektif agiklik alanli protez kapak
kullanilarak yapilan aort kapak replasmani erken donem
sonuglarini paylagsmay1 amagladik.

Gere¢ ve Yontemler: Agustos 2019-Agustos 2020 tarihleri
arasinda toplam 4 pediatrik hastaya mekanik protez kapakla aort
kapak replasmani gerceklestirildi. Hasta bilgileri retrospektif
olarak incelendi. Hastalarin tamamu erkekti ve yaslar1 10-14 yil
arasindaydi. Ug hastada konjenital aort stenozu vardi ve bir
hastada aort stenozu nedeniyle yapilan balon valvuloplasti
sonrasi orta derece aort yetmezligi oldugu saptandi. Hastalarin
tamamina median sternotomi ile 16 mm yiiksek efektif aciklik
alanli mekanik protez kapak kullanilarak aort kapak replasmani
yapildi. Ug hastada aortik anulusun dar olmasi sebebiyle
Manugian teknigi ile aort kok genisletmesi uygulandi.
Bulgular: Postoperatif donemde higbir hastada ritim problemi
olmadi. Kanama veya tamponad nedeniyle eksplorasyon
gerekmedi. Hastalar 42 (36-48) saat yogun bakim tedavisi
gordikten sonra servise alindi. Hastaneden 6.5 (6-8) giinde
taburcu oldular. Higbir hastada mortalite gelismedi. Postoperatif
erken donemde, 1. ay ve 6. aylardaki kontrol
ekokardiyografilerinde  protez  kapaklarm  fonksiyonlar
normaldi ve patolojik bir gradient saptanmadi. Tromboembolik
ve hemorajik bir komplikasyon goriilmedi.

Sonug: Bu calismada, konjenital aort kapak hastaligi olan
secilmis hastalarda yiiksek efektif agiklik alanli protez kapakla
yapilan aort kapak replasmaninin erken dénem sonuglarina gore
iyl bir alternatif tedavi yontemi olabilecegini diisliniiyoruz.
Daha ¢ok hasta iizerinde ve daha uzun dénem takip sonuglarin
iceren ¢aligmalara gerek vardir.

Anahtar Kelimeler: Konjenital kalp cerrahisi, mekanik protez
kapak, aort kapak replasmani

ABSTRACT

Objective: In this study, we aimed to share the early results of
aortic valve replacement using a prosthetic valve with a high
effective orifice area in selected patients with congenital aortic
valve disease.

Material and Methods: Between August 2019 and August
2020, a total of 4 pediatric patients underwent aortic valve
replacement with a mechanical prosthetic valve. Patient data
was analyzed retrospectively. All of the patients were male and
their ages were between 10 and 14 years. Three patients had
congenital aortic stenosis and one patient had moderate aortic
regurgitation after balloon valvuloplasty due to aortic stenosis.
After median sternotomy, aortic valve replacement was
performed using a 16 mm highly effective orifice area
mechanical prosthetic valve in all patients. In 3 patients, aortic
root enlargement was performed by Manugian technique due to
the narrow aortic annulus.

Results: No postoperative rhythm problem was observed in any
patient. No surgical exploration was required due to bleeding or
tamponade. The patients were taken to the service after
receiving intensive care treatment for 42 (36-48) hours. They
were discharged from the hospital in 6.5 (6-8) days. Mortality
was not observed in any patient. The prosthetic valves were
observed to be functioning normally in the postoperative early
period, 1st month and 6th month control echocardiographies
and no pathological gradient was detected. There were no
thromboembolic or hemorrhagic complications.
Conclusion: We think that aortic valve replacement performed
with a prosthetic valve with a high effective orifice area in
selected patients with congenital aortic valve disease can be a
good alternative treatment method according to the early results
in this study. There is a need for studies with more patients and
longer-term follow-up results.

Keywords: Congenital heart surgery, mechanical prosthetic

valve, aortic valve replacement
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GIRIS
Aort kapak fonksiyonlari, dogustan veya sonradan
gelisen hastaliklardan dolay1 bozulabilir. Anormal aort
kapak yapisi, kapakta darlik ve yetersizliklere neden
olan fonksiyon bozukluklarina sebep olur. Konjenital
sol ventrikiil ¢ikis yolu obstriiksiyonlar1 %3-8 arasinda
en sik rastlanilan anomalilerdir (1). Konjenital aort
kapak hastaliklarinin tedavisinde balon valviiloplasti,
cerrahi valviilotomi ve temel cerrahi yontem olarak aort
kapak replasmani (AVR) operasyonlar1 yapilir. En genel
yaklasimla sol ventrikiil ¢ikis yolu obstriikksiyonu olan
olgularda 50 mmHg’ nin iizerindeki ortalama gradiyent
cerrahi endikasyon olusturur (2). AVR operasyonlari,
Ross prosediirii veya mekanik ve biyoprotez kapaklar
kullanarak yapilabilir. Tk defa 1967'de Donald Ross bir
hastanin kendi pulmoner kapagmi aortaya transfer
ederek bu teknigi ortaya koydu (3). Ross prosediiriiniin
teknik olarak zor ve zaman alici olmasi, iki kapaga
birden miidahale edilmesi, pulmoner kapagin aort
pozisyonunda yiiksek basinca karsi  tepkisinin
bilinmemesi ve uzun vade sonug¢larinin heniiz ortaya
konulmamis olmasi pratikte kullanimini geciktirmistir.
Ancak cerrahlar tarafindan seksenli yillarin sonunda
kullanilmaya baslanmistir. Cocuk ve gen¢ hastalarda
Ross prosediiriiniin mekanik kapakla yapilan AVR’ye
daha {istiin yonlerinin oldugu gosteren galismalar vardir.
Uzmanlasmig merkezlerde, Ross prosediiriiniin AVR
uygulanacak gen¢ ve orta yash yetigkinler i¢in de
diisiiniilmesi gerektigi belirtilmistir (4). Yasam kalitesi
Ross ameliyati olan hasta grubunda daha iyidir ayrica
postoperatif ~donemde  antikoagiilan  kullanmay1
gerektirmedigi icin kanama ve stroke riski agisindan
Ross ameliyatt mekanik AVR ameliyatlarina gore daha
avantajli goriinmektedir. Yine mekanik kapak sesinin
olmamasi hasta konforu agisindan bir diger avantajidir
(5). Bunlarin yaninda Ross ameliyatinin 6nemli bazi
dezavantajlar1 da vardir. Yapilan ¢alismalarda,
kompleks ve ogrenilmesi zor bir cerrahi olan Ross
ameliyatinda erken mortalite %2.7 tespit edilirken, AVR

operasyonlari igin erken mortalite %0.9 tespit edilmisgtir

(6). Bunun yaninda Ross prosediiriiniin ameliyat
mortalitesini daha diisik bulan yaymlar da
bulunmaktadir (7). Ayrica homogreft veya oto greft
saglanmasimnin  zorlugu ve maliyeti diger bir
dezavantajidir (8). Antikoagulan kullanimi ve buna
bagli risklerin olmadigi Ross prosediiriiniin erken
mortalite riskinin bazi ¢aligmalarda yiiksek olmasi, uzun
donemde homogreft veya otogreft dejenerasyonu
nedeniyle  reoperasyon  gerektirebilmesi  diger
dezavantajlarini olusturmaktadir. Cocuk hasta grubunda
hizlt biiylime nedeniyle mekanik AVR
operasyonlarindan bir siire sonra gelisecek uyumsuzluk
ve buna bagli reoperasyon riskleri  vardir.
Tromboemboli riski nedeniyle antikoagulan kullanma
zorunlulugu hastalarda hemorajiye neden olabilir. Her
iki yonteminde avantaj ve dezavantajlar1 olmasi
nedeniyle ¢ocuk hasta grubunda egilim daha ¢ok Ross
ameliyati yoniinde olmaktadir (9). Calismalarin
sonuglarmin ise ¢ok farklilik igermesi ise yapilacak
tercih konusunda bir belirsizlik olusturmaktadir. Protez
kapagin etkin kapak alaninin hastanin viicut yiizey
alanina oranla %85’den kiiciik olmasi hasta protez
uyumsuzlugu olabilecegini gosterir. Bu da protezde
basing farkinin artigina ve buna bagli semptomlara yol
acar. Hasta protez uyumsuzlugu orta ve uzun vadede yol
acacagl hemodinamik sorunlar nedeniyle hastanin
yeniden operasyona gitmesine neden olabilir (10,11).
Ancak yapilan ¢aligmalarla gelistirilen yeni nesil ATS
“Advanced the standart” kapaklar, yeterli efektif agiklik
alan1 saglayarak daha diisiik kapak numaralar1 ile daha
yiiksek kapak numaralarinda saglanan hemodinamik
sonuglarini elde etmek miimkiin olmaktadir. Bu da uzun
donemde daha iyi dayamkhlik ve kalicilik
saglamaktadir (12).

Biz bu ¢aliymada konjenital aort kapak hastaligi olan
secilmis hastalarda yeni nesil yiiksek efektif agiklik
alanli mekanik protez kapakla yaptigimiz AVR erken

cerrahi sonuglarimizi paylagmay1 amacladik.
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GEREC VE YONTEM

Klinigimizde Agustos 2019-Agustos 2020 tarihleri
arasinda toplam 4 pediatrik hastaya mekanik protez
kapakla AVR islemi uygulandi. Hastalarin verileri
hastane bilgi isletim sisteminden ve hasta dosyalarinin
incelenmesi ile elde edildi. Calisma 1964 Helsinki
Bildirgesi ve daha sonra yapilan degisikliklere veya
karsilagtirilabilir  etik  standartlara uygun olarak
yapilmistir ve kurum izinleri almmustir. Hastalarin
tamammin ameliyat onam formu vardir. Calisma
Memorial ~ Hastanesi  Etik  Kurulu tarafindan
onaylanmustir (Tarih: 09.06.2020, say1 no: 5).

Hastalarin verileri incelenerek; demografik veriler,
ameliyat tipleri, kros klemp (KK) siireleri, total by pass
stireleri, postoperatif kanama miktari, kanama sebebiyle
yeniden ameliyata alinma, mekanik ventilasyon siireleri,
yogun bakimda ve hastanede kalis siireleri,
mortalitelerine bakildi. Hastalarin postoperatif 1. ayda
ve 6. ayda yapilan kontrolde, transtorasik iki boyutlu,
renkli, spektrum ve siirekli dalga Doppler

ekokardiyografi ile degerlendirilen sonuglar1 incelendi.

Hastalarin tamami erkek ve yaslari 10-14 arasinda
degismekteydi. Hastalarin higbiri medikal tedavi
almiyordu. Hastalarin transtorasik ekokardiografi
incelemesi ile iiglinde konjenital aort stenozu tespit
edildi. Bir hastaya aort stenozu nedeniyle balon
valviiloplasti islemi uygulanmis, sonrasinda gelisen orta
aort yetmezligi nedeniyle takibi  yapiliyordu.
Ekokardiyografi sonucuna goére AVR operasyonu
planlandi. Ameliyata viicut yiizey alanina gore en az 16
mm yiiksek efektif agiklik alanli mekanik protez kapak

takilabilecek hastalar alindi.

Ameliyat oOncesi hastalarin elektrokardiyografileri
¢ekildi ve invaziv arter monitorizasyonu, santral venoz
basing  monitorizasyonu  ve  pulse  oksimetre
monitorizasyonlar1 yapildi. Foley idrar sondasi ve nazal
151 probu takildi. Anestezi ig¢in operasyondan 30 dakika
once premedikasyon amaci ile morfin 0.05 mg/kg

intramuskiiler olarak yapildi. Indiiksiyonda etomidat 0.3

mg/kg intravendz yolla verildi. Sonra ndromiiskiiler
bloker rokuronyum 0.9 mg/kg verildi. Hastalara %2-4

MAC degerinde sevofluran anestezik baglandi.

Hastalara genel anestezi altinda rutin olarak median
sternotomi yapildi. Heparin yapildiktan sonra yeterli
aktive koagiilasyon zamanina (ACT) ulasilinca
(ACT=>400 sn) kaniilasyon islemine gecildi. Aortadan
arterial kaniil ve two stage tek vendz kaniilasyon ile
kaniile edilerek ekstrakorporeal dolasima gegildi. Orta
derece hipotermi saglandi. Rutin olarak standart
izotermik kan kardiyoplejisi kullanilarak kardiyak arrest
saglandi. 3 hastanin aortik anulusunun dar olmasi
sebebiyle Manuquian teknigi ile perikardial yama
kullanilarak aort kok genisletme islemi uygulandi. Bir
hastanin anulus ¢apt uygun oldugu i¢in genisletme
yapilmadi. Hastalarin tamaminda ATS 16 mm
Medtronic Open Pivot AP360® bileaflet mekanik protez
kapak kullanilarak tek tek siitiir teknigi ile AVR iglemi
yapildi. Kalp spontan siniis ritminde ¢alisti. Pace maker
ihtiyact olmadi. Hastalarin tamami entiibe olarak
dopamin destegiyle yogun bakima alindi. Ventilatore

baglandilar ve monitérize edildiler.

Verilerin istatistiksel analizi i¢in SPSS for Windows
21.0 paket programi (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD)
kullanildi. Normal dagilima sahip sayisal verilerde
merkezi egilim dlgiileri olarak aritmetik ortalama olarak
gosterilmistir. Normal dagilim gostermeyen sayisal
verilerde medyan, minimum ve maksimum degerler
kullanilmustir.  Kategorik degiskenler yiizde olarak

gOsterilmistir.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen dort hastanin demografik verileri
ve tanilar1 Tablo 1’de verilmigstir. Hastalarin ortalama
(vaka sayis1 az oldugu i¢in ortalama deger yerine ortanca
degerinin verilmesi daha uygun olabilir) ejeksiyon
fraksiyonu 52.25 mmHg ve ortalama gradiyent 61.25
mmHg olarak hesaplandi. Hastalarin ekokardiyografi
bulgular1 Tablo 2°de gosterilmistir.

KUTFD | 199



Gemalmaz H ve Giiltekin Y.
Konjenital Aort Kapak Replasmam

KU Tip Fak Derg 2021;23(2):197-205
Doi: 10.24938/kutfd.868750

Bir hastaya AVR, ii¢ hastaya AVR ve Manuquian

yontemiyle aort kok genisletme ameliyat1 yapildi. Kros

158 (104-223) dakika olarak tespit edildi. Hi¢bir hastada

ritim bozuklugu gelismedi. Operatif veriler Tablo 3’te

klemp siiresi 107 (79-174) dakika ve total bypass siiresi gosterilmistir.
Tablo 1: Hasta verileri
Yas (y11) Cinsiyet Agirhik (kg) Boy (m) VYA (kg/m?) Tan
11 E 22.6 1.16 0.84 AS + orta AY
10 E 24.4 1.34 0.97 AS
14 E 36.5 1.35 1.16 AS
10 E 43 1.34 1.24 AS
AS: Aort stenozu, VYA: Viicut yiizey alani, AY: Aort yetmezIligi
Tablo 2: Ekokardiyografi verileri
Hasta IVSd (mm) LVDd (mm) LVSd(mm) LVPWd(mm) EF (%) Ortalama gradiyent (mmHg)
1 8.5 49 27 8.5 44 49
2 8 51 26 8 55 60
3 8.4 50 24 8.2 56 72
4 7.7 53 27 8.3 54 65

IVSd: Intraventrikiiler septal kalinlik, LVDd: Sol ventrikiil diastolik ¢ap, LVSd: Sol ventrikiil sistolik ¢ap, LVPWd: Sol

Ventrikiil Posterior duvar kalinhigi, EF: Ejeksiyon fraksiyonu

Tablo 3: Operatif veriler

Hastalar Yapilan KK Siiresi Total Bypass Postoperatif Inotrop Destegi
Ameliyat (dk) Siiresi (dk) Ritm Dopamin (mcg/kg/dk)

1 AVR 80 104 Siniis 5

2 AVR+Manuquian 174 223 Siniis 7

3 AVR+Manuquian 79 139 Siniis 5

4 AVR+Manuquian 134 177 Siniis 8

KK: Kross klemp, AVR: Aort valv replasmani

Hastalarin ekstiibasyon siiresi 4.35 (3.3-5.4) saatti ve
145 (100-200) mm/giin drenajt oldu. Hastalar 42 (36-48
saat yogun bakim kalis siiresi sonrasinda servise
alindilar. Postoperatif hastanede yatis siiresi 6.5 (6-8)
glindii. Postoperatif 1. ay ve 6. ay kontrol transtorasik

ekokardiyografide gradiyent sirasiyla 22.5 (19-23)

mmHg, 18.5 (16-20) mmHg olarak tespit edildi. Protez
kapak Higbir

enfeksiyon, tromboemboli

fonksiyonlar1  normaldi. hastada

solunum  problemi, ve
hemoraji goriilmedi. Postoperatif veriler Tablo 4’te

gosterilmistir.
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Tablo 4: Postoperatif veriler

Hasta Ekstiibasyon ~ Drenaj YB Yatis Hastane Yatis Postoperatif Ortalama Gradiyent (mmHg)
Siiresi (saat)  (ml/giin) Stiresi (saat) Siiresi (gilin) 1. ay 6. ay

1 4.2 100 36 6 19 16

2 5.4 150 44 8 22 19

3 33 140 40 7 23 20

4 4.5 200 48 6 21 18

YB: Yogun bakim

TARTISMA

Cocuk hasta grubunda aort kapak cerrahisi konusunda
tedavi yontemi olarak tam anlamiyla bir goriis birligi
yoktur. Arastirma sonuglarinin farkliligi, ¢alismalarimin
genellikle tek merkezli olmasi, ¢ok merkezli
calismalarin az olmasi ve her tedavi yonteminin kendine
gbre avantaj ve dezavantajlari barindirmasi konu
iizerinde tam bir goriis birligi olusmasina engel

olmaktadir.

Genel egilim 6nceligin Ross prosediirii yoniinde olmast
seklindedir. 20 yillik Ross prosediirii sonuglarinin takip
edildigi ¢aligmada, genel populasyonla kiyaslandiginda
Ross prosediirii uygulanan ¢ocuklarin yasitlaria yakin
bir gelisim izledigi gériilmiistiir (13). Diisiik endokardit
riski, uzun donem hemodinamik sonuglarinin iyi olmasi,
antikoagiilan kullanmak zorunlulugunun olmamasi,
biiylime ile olusabilecek degisikliklere uyum saglamasi
Onemli avantajlaridir (14,15). Genellikle, warfarin
kullaniminin istenmedigi, kiiglik bebeklerde veya ileride
gebelik diisiinen gen¢ kizlarda 6nemli bir tercih
nedenidir (16). Bunun yaninda kompleks bir cerrahi
olmasi, postoperatif kanamalarin olmasi, bir kapak
hastaliginin  iki kapak hastaliina donistiiriilmesi,
pulmoner kapagin alinmasi sonucunda sag ventrikiil
¢ikis yolunun yeniden diizenlenmesi, uzun dénemde
pulmoner otogrefte bagli anulus dilatasyonu ve buna
bagl aortik yetmezlik, pulmoner homogrefte bagh
dejenerasyon sorunlari gibi bircok riski iginde

barindirmaktadir. Standart AVR sonrasi reoperasyon

ameliyatlardan farkli olarak, Ross prosediiriinden sonra
reoperasyon daha karmasiktir ve o&zellikle her iki
kapakta yeniden miidahale gerektiren durumlarda daha
yiiksek bir ameliyat riski ile kars1 kasiya kalinir (17). Bu
yiizden, prosediirin digiik mortalite ve morbidite ile
yapilabilmesine, endikasyonlarimin gittikge
genisletilmesine karsin, teknigin 6grenim siirecinin zor
ve deneyim gerektirmesi, dolayisiyla hastalarin
seciminde prosediirden saglayacag: fayda ile alinacak
riskin ¢ok iyi hesaplanmasi gerektigi aciktir (18).

Mekanik kapaklar ile yapilan AVR operasyonlar1 Ross
prosediirine gore daha basit ve standart bir ameliyat
teknigi olmasi ve uzun dénem dayanikliliginin ¢ok iyi
olmasi en 6nemli avantajlarini olusturmaktadir. Bunun
yaninda beklenen uzun yasam siiresinde kullanilacak
antikoagiilan ve buna bagli kanama veya tromboemboli
komplikasyonu riskleri, cocugun bilylimesi sonucunda
ortaya ¢ikabilecek kapak uyumsuzlugu ve buna bagli sol
ventrikiil fonksiyon bozukluklar1 dezavantajlaridir
(19,20). Bununla birlikte kalp ve aort boyutlar1 dogumda
eriskin diizeyinin %350’sini olustururken, 5 yasinda
%75’ine ve 12 yasinda %90’ina erisebilmekte ve
konjenital aort darliklarinda yapisal ve gelisimsel
nedenlere bagli olarak bu oranlar degiskenlik
gosterebilmektedir. Bundan dolay1 bu yas gruplarinda
konjenital aort kapak replasmaninda uyumsuzluk

probleminin daha az olacag1 6ngoriilmektedir (21).

Biz ameliyatlarda AVR amaciyla medronic open pivot

AP 360 ATS kapagmi kullandik. Bu ATS kapaklar
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yiksek efektif agiklik alani olan, giicli karbon
materyalden yapilmis uzun dayaniklilifi olan, yiiksek
giivenlikli profilde, trombojenik ve hemolitik etkileri
diisik olan kapaklardir (22). ATS kapaklar uzun
yillardir kullanimda olup uzun doénem sonuglar
yayimnlanmistir  (23). Mekanik kapak sonrasinda
kullanilacak antikoagiilan ve buna bagli kanama dnemli
bir sorun olarak durmaktadir. “International Normalized
Ratio” (INR) degeri yiikseldikge kanama riskinin
artmasi, digik INR degerleri ile en optimal
antitrombotik  etkinin  elde  edilmesi  fikrine
yonlendirmistir. ATS kapak konfigurasyonu ve kanin
yikama etkisi nedeniyle INR degerlerinin 1,6 ile 2
arasinda tutmanin yeterli antitrombotik etkiyi sagladigi
gosterilmigtir (24). Bu da bizi yiiksek INR degerlerinden
kacinmamiza ve postoperatif INR degerini 2 civarinda
tutmaya imkan vermistir. Bu daha diisiik INR diizeyi ile
elde edilecek antikoagulasyonla, 6zellikle uzun dénem
takipte, bir dezavantaj gibi goriinen kanama riskinin de

minumumda tutulabilecegini diisliniiyoruz.

Mekanik protez kapaklarda warfarin  kullanma
zorunlulugu ileride kadin hastalarda gebelik durumunda
warfarinin teratojenik olmasi nedeniyle anne ve fetiis
icin bir sorun olusturabilmektedir. Olast bir gebelik
durumunda ilk 3 trimesterda warfarin yerine heparin
veya disik molekiil agirlikli heparin  kullanmak
gerekebilir. Bu da anne agisindan kapakta tromboemboli
riski olusturabilir (25). Prostetik kalp kapagi olan
hastalarin, 6zellikle dogustan lezyonlar nedeniyle aort
kapak protezi takilmig olan hastalarin, kardiyak
mortalite, antikoagiilasyonla iligkili mortalite ve
tromboembolik riskler artmig olmasina ragmen, mitral
protez kapaklara gore gebeligi ¢ok daha iyi tolere
ettiklerine dair ¢alismalar vardir (26). Biz bu nedenden
dolay1 6zelikle erkek hastalarda yiiksek efektif agiklik
alanli mekanik protez kapagi kullanmay1 tercih ettik.

Hastalarimizin tamamui erkekti.

Mekanik AVR’lerdeki ikinci Onemli sorun ise
biiyiimeye bagh olarak gelisecek kapak uyumsuzluk

problemleridir. ATS open pivot AP 360 kapaklarla

yapilan calismalar diigiik numaralarda diger kapaklara
oranla daha iyi hemodinamik etkiye ulasildigim
gostermistir (27). Pirolitik karbon, ince ve giiglii orifis yapist
genis geometrik aciklik alan saglar (28). EKokardiyografi ile
yapilan c¢alismalarda standart kapak numaralariyla
kargilagtirildiginda 3 numara daha avantaj sagladigi, 16
numara bir kapagin, standart 19 numara kapaga esit
hemodinamik etki sagladigi gosterilmistir (29). Ayrica
tek plan orifis yapisi kapagn oturmasim kolaylastirir (30). Biz
bu ameliyatlarda biiyiimeye baglh  uyumsuzluk
problemlerinden kaginmak igin en yiiksek kapak
numarasini kullanmay1 tercih ettik. Ayrica Open Pivot
kapaklar diger mekanik protez kapaklara gore belirgin
sekilde sessiz calismalari hasta i¢in bir konfor

yaratmaktadir (31).

Ross prosediirii ile AVR yapilan bir ¢alismada total
bypass siiresi 173 ile 382 dakika arasinda (ortalama
242.5 dk.), KK siiresi ise 108 ile 227 dakika arasinda
(ortalama 147.2 dk.) degistigi gosterilmis (32).
Perioperatif olarak ortalama total bypass siiremiz 158
(104-223) dakika, ortalama KK siiresi 107 (79-174)
dakika oldu. Ross ameliyatina gore daha kisa pompa ve
KK siiresi pompanin sistemik yan etkilerinden

korunmak yoniinden postoperatif donemde énemlidir.

Ross prosediiriiniin en 6énemli operatif problemlerinden
biri hemostazda yasanan giigliikklerdir. Anastomoz
hatlarinin  fazlaligi yaninda, pulmoner otogreftin
eksizyonundan sonra sag ventrikiil diseksiyon
alanlarmin bir kisminin kalbin diginda kaliyor olmasi bu
yiizeydeki kontrolii zor kanamalar dnemli bir problem
olusturabilir (33). Calismada drenaj miktarlar1 ortalama
145 (100-200) cc bulundu. Kanama ve tamponad
nedeniyle eksplorasyona alinan hasta olmadi. Giivenlik
amaciyla 2. giin direnlerini ¢ekildi. Yogun bakim
stireleri ortalama 42 (36-48) saattir. Hastane kalis
stireleri ortalama 6.5 (6-8) giin olup INR degerleri 2 ye
¢ikinca hastalar taburcu edildi. Postoperatif enfeksiyon,
ritim bozukluklart ve solunumsal komplikasyonlar
yasanmadi. Hastalarimizda hastanede yatarken ve 6

aylik takiplerinde mortalite goriilmedi. Aort darliginda

KUTFD | 202



Gemalmaz H ve Giiltekin Y.
Konjenital Aort Kapak Replasmam

KU Tip Fak Derg 2021;23(2):197-205
Doi: 10.24938/kutfd.868750

(AD) ekokardiyografide doppler gradiyenti hafif AD
<25 mmHg, orta AD <25-40 mmHg, 6énemli AD >40
mmHg olarak kabul edilir (34). Postoperatif taburculuk
sonrast 1. ve 6. ayda yapilan kontrol ekokardiyografide
patolojik bir gradiyent tespit edilmedi ve mekanik protez

kapak fonksiyonlar1 normal tespit edildi.

Konjenital —aort kapak hastaliklarinda  tedavi
alternatifleri ¢esitli olsa da bu tedavilerin avantaj ve
dezavantajlar1  nedeniyle se¢im  yapmak  zor
olabilmektedir. Ross prosediirii uzun dénem sonuglar1
acisindan daha 6n planda goriinse de de ozellikle 16
numara kapak takilabilecek anulus ve aort boyuna
ulasmus viicut yiizey alani olan erkek ¢ocuklarda yiiksek
efektif agiklik alani olan ATS mekanik kapaklarla
yapilan AVR ameliyatlarinin bir alternatif olarak akilda
tutulmast gerektigini diisiiniyoruz. Erigkin dénemde
ulasacaklar1 viicut kitle indekslerini bilmedigimiz
cocuklarin daha basit bir ameliyat teknigiyle mevcut
patolojiyi diizeltmek, yalmiz tek kapak hastaliginin
takibini yapmak ve reoperasyon gerekirse de Ross
prosediirii reoperasyonuna gore daha basit bir sekilde
uygulanabilecek mekanik AVR reoperasyonun hasta
icin bir avantaj saglayacagini diisliniiyoruz. Hasta
sayisinin az olmasi ve uzun dénem sonuglarmnin heniiz
belli olmamast bu g¢alismanmn kisitlayic1 taraflarini

olusturmaktadir.
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Amag: Bu galigmada akut apandisit tanis ile opere edilen 65
yas alt1 ve 65 yas istii hastalarda kan sayimi parametreleri,
C- reaktif protein degeri, notrofil/lenfosit oranlar1 ve
patolojik  apandisit  tanisinin  iligkisinin  incelenmesi
amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontemler: Hastanemizde 2018-2020 yillar
arasinda akut apandisit tanist ile opere edilmis hastalar
caligmaya dahil edilmistir. Hastalar 18-64 yas ve 65 yas listii
olarak iki gruba ayrilarak calisma grubu olusturulmustur.
Hastalara ait veriler hasta dosyalarindan elde edilmistir.
Bulgular: Hastanemizde opere edilen 18-64 yas arasi 119
kisi geng gruba ve 65 yas ve iizeri 30 kisi yasl gruba dahil
edilmis olup toplamda 149 kisi caligmaya katilmistir.
Notrofil/lenfosit oranmna bakildiginda; gen¢ gruptaki
hastalarin yash gruptaki hastalara gore daha yiiksek nétrofil/
lenfosit oranina sahip oldugu goriildii (p=0.021). C-reaktif
protein degerlerinin yash grupta yer alan hastalarda geng
gruptaki hastalara gore daha yiiksek oldugu saptandi
(p=0.009).

Sonug: Noétrofil/lenfosit oran1 ve C-reaktif protein degerleri
akut apandisit tanisi i¢in erken inflamatuvar belirteglerdir.
Altmis bes yas altinda nétrofil/lenfosit orani degerinin, 65
yas {stiinde ise C-reaktif protein degerinin anlamli diizeyde
daha yiiksek oldugu gorilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Akut Apandisit, C reaktif protein, notrofil
lenfosit orani

ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to investigate the
relationship between blood count parameters, C-reactive
protein, neutrophil/lymphocyte ratio and diagnosis of
pathological appendicitis in patients under 65 and over 65
years of age who were operated with the diagnosis of acute
appendicitis.

Material and Methods: Patients who were operated with the
diagnosis of acute appendicitis in our hospital between 2018-
2020 were included in the study. The study group was formed
by dividing the patients into two groups as 18-64 years old
and over 65 years old. The data of the patients were obtained
from the patient medical records.

Results: In the study, 119 people between the ages of 18-64
were included in the younger group and 30 people aged 65 and
over were included in the older group, and a total of 149
people were enrolled. When the neutrophil/lymphocyte ratio
was examined, it was found that the younger group patients
had higher mean values compared to the elderly group
(p=0.021). It was found that C-reactive protein values were
statistically higher in patients in the elderly group compared to
the younger group (p=0.009).

Conclusion: Neutrophil/lymphocyte ratio and C-reactive
protein values are early inflammatory markers for the
diagnosis of acute appendicitis. It was observed that the
neutrophil/lymphocyte ratio value under 65 years of age and
the C-reactive protein value above the age of 65 were
significantly higher.

Keywords: Acute appendicitis, CRP, neutrophil/lymphocyte
ratio
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GIRIS
Apendiks vermiformisin akut enflamasyonu bilinen en
eski hastaliklardan biridir. M.O 3000’li yillarda
yapildig1 diisliniilen bir mumyada sag alt kadranda
apendektomiyi diisiindliren yapisiklik bulgularina
rastlanmistir (1). Apendiks embriyolojik dénemin 8.
haftasinda ¢ekumda bir kabarti olarak gelisir. Apendiks
vermiformis ¢ekumun alt ucundan gelisen bir
divertikiildiir (2).
Yillar boyunca apendiks vermiformisin iglevi olmayan
bir organ oldugu kabul edilmistir. Giinliimiizde ise
apendiks vermiformisin IgA ve immunglobiilin
salgilanmasinda rol oynayan bir organ oldugu kabul
edilmektedir. ~ Ancak  apandektominin  immiin
yetmezlige veya sepsise yatkinliga sebep olduguna dair
bulgular bulunmamaktadir (3).
Akut apandisitin etiyolojisi ve patogenezi tam
anlamiyla tanimlanmis olmasa da etki eden bazi
faktorler One siirilmektedir. Yas, ailesel faktorler,
beslenme aliskanliklari, cografi bolge gibi bazi
degiskenlerin akut apandisitte etkili olabilecegi
disiiniilmektedir. Yetiskin vakalarda fekalitlere bagh
meydana gelen limen tikanikliginin, ¢ocuk vakalarda
ise lenfoid doku hipertrofisinin akut apandisitte
etiyolojik unsurlar oldugu bildirilmektedir (4).
Bilinen ilk apendektomi 1736'da Claudius Amyand
tarafindan yapilmigtir (5). 1950°1i yillarin baslarinda ise
antibiyotiklerin tedaviye dahil edilmesiyle
apendektomiye bagli mortalite oranlari azalmistir (6).
1982 yilinda Semm ve arkadaglari ilk laparoskopik
apendektomi uygulamasini gergeklestirmis ve basarili
sonug almistir (7). Akut apandisit diinya tizerinde acil
abdominal cerrahi endikasyonu olusturan en sik
sebeplerden biridir. Amerika’da her yil 250000
civarinda hastaya apendektomi uygulanmaktadir (8).
Akut apandisitin teshisinde kullanilacak spesifik bir
laboratuvar testi mevcut degildir. Akut apandisitte
enflamatuar yanit degisken olabilmektedir. Bu sebeple
tanida  tim  enflamatuar  tetkiklerin  birlikte

degerlendirilmesi uygundur (9). Akut apandisitte

yiikselmis C-reaktif protein (CRP) siklikla goriilse de
yapilan bilimsel ¢aligmalar bu parametrenin duyarlig
konusunda hem  fikir degildir (10). Tanida
kullanilabilecek bir diger deger olan nétrofil/lenfosit
oranmnin (NLO) da akut apandisit tanisi ile basit ve
komplike apandisit ayrimma varmak igin Onemli
oldugu diistiniilmektedir (11).

Bu calismada akut apandisit tanisi ile opere edilen
hastalarda yas gruplar1 arasindaki CRP degeri, notrofil
ve lenfosit sayilarinin oranlar ile histopatolojik tani

arasindaki iligkisinin incelenmesi amaglanmistir.

GEREC VE YONTEM

Hasta Gruplar

Yerel etik kurul onaymin alimmasmin (Haydarpasa
Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu; tarih: 14.09.2020, say1 no:
2020/186) ardindan c¢aligmaya baglanmigtir. Akut
apandisit tanis1 ile 2018-2020 yillar1 arasinda opere
edilen hastalar 18-64 yas ve 65 yas Ustii olarak iki
gruba ayrilarak calisma grubu olusturulmustur. Bu
sirede opere edilmis hastalar iginde, solid organ
kanseri veya hematolojik malignitesi olanlar, patoloji
sonucu bulunmayanlar, basvuru sirasinda kan sayimi
ve/veya CRP diizeyi bulunmayanlar ¢alismanin diginda
tutulmustur.

Materyal

Secilen ¢alisma grubunun dosyalarindan; yas, cinsiyet,
operasyon yontemi (laparoskopik veya agik cerrahi),
yatig siiresi, hemoglobin degeri, lokosit, notrofil,
lenfosit sayilart ve CRP degeri kaydedilmistir.
Istatistiksel Analiz

Demografik veriler ve laboratuvar verilerinden normal
dagilim gosteren verilerin karsilastirmast Independent
Samples t testi ve normal dagilim gostermeyen
verilerin karsilastirmast Mann Whitney U testi ile
kullanilarak yapilmis ve p degeri <0.05 anlamli kabul
edilmistir.  Patolojik olarak apandisit tanisinin
dogrulandig1 ve dislandig1 hastalar CRP diizeyleri,
NLO ve yas gruplar (18 -64 yas aras1 geng grup ve 65
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ve iizeri yash grup) acgisindan karsilagtirilmis ve bu
verilerin tanisal degeri ROC egrileri ve capraz tablolar

ile belirlenmistir.

BULGULAR

Caligmaya, 18-64 yas arast 119 kisi geng gruba ve 65
yas ve tizeri 30 kisi yashi gruba dahil edilmis olup
toplamda 149 kisi katilmistir. Geng grup katilimeilarin
38’1 (%31.9) kadin ve 81’1 (%68.1) erkekti. Yagh grup
katihimeilarin ise 16’s1 (%53.3) kadin ve 1471 (%46.7)
erkekti. Gruplar arasinda cinsiyet agisindan istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptandi (p=0.017).

Katilimcilarin yas ortalamalart geng grupta 35.9 yil
(18-64), yash grupta 74.8 yil (65-86) idi. Yatis siireleri
karsilagtirildiginda  yaslhi  gruptaki hastalarin  yatig
siiresinin gen¢ grupta yer alan hastalara goére anlamli

diizeyde daha uzun oldugu goriildii (p<0.001).

Arastirmamizda patoloji tiiriine gore yasli grupta iilsero
gangrendz ve apendix vermiformis orani geng gruba
gore anlamli yiiksek bulundu (p<0.001). Patoloji tiirii
akut apandisit oran1 yas gruplari arasinda anlaml fark
saptanmamigtir.

Geng grupta yer alan hastalarin 16kosit diizeyinin yasl
grupta yer alan hastalara gore istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksek oldugu saptandi (p=0.048).
NLO agisindan hastalar degerlendirildiginde, geng
gruptaki hastalarin  ortalamasinin  yashi  gruptaki
hastalara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek oldugu saptandi (p=0.021) CRP degerlerinin,
yasl grupta yer alan hastalarda geng gruptaki hastalara
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu

bulundu (p=0.009) (Tablo 1).

Tablo 1: Calisma grubunun yas, cinsiyet, yatis siiresi, 16kosit, notrofil lenfosit orani, C-reaktif protein, iilserogangren6z

ve appendiks vermiformis degerlerinin karsilagtirilmasi

Gruplar
18-64 yas arasi geng 65 yas ve iizeri yash
p
grup; (n=119; %79.9) grup; (n=30; %20.1)
Yas, ortalama+SS 35.9+12.35 74.8 £5.49 0.041
Cinsiyet (Kadin/Erkek) 38/81 16/14 0.017
Yatis siiresi (Giin), ortalama+SS 2.05+1.44 4.43+2.51 0.032
Lokosit (/mm?®), ortalama+SS 13.950+3.800 12.780+3.100 0.048
Notrofil/lenfosit 6.56+7.62 5.87+4.09 0.021
CRP (>0.5 mg/dL), ortalama+SS 4.14+0.97 8.71£2.57 0.009
n % n % p
Akut
o 97 81.5 19 63.3 0.097
Apandisit
Patoloji Ulserogangrendz
. 19 15.9 9 30 0.039
Tiirii Apandisit
Appendiks
) ) 3 2.6 2 6.7 0.011
Vermiformis

SS; Standart sapma, CRP; C-reaktif protein,

KUTFD | 208



Bilgic T ve Siirmelioglu A.
Akut Apandisitte Notrofil / Lenfosit Oram

KU Tip Fak Derg 2021;23(2):206-210
Doi: 10.24938/kutfd.865629

TARTISMA

Akut apandisit, cerrahi miidahale gerektiren akut
durumlarda ilk sirada yer almaktadir (12). Fizik
muayene ve yardimci tani tekniklerine ragmen farkl
tan1  gruplar1 ile karigtirilabilmektedir.  Cerrahi
miidahalenin gecikmesi mortalite riskini arttiran ciddi
sonuglara sebep olabilmektedir. Bu sebeple akut
apandisitin dogru teshisi hayati 6nem tagimaktadir. Bu
calismada farkli yas 6zellikleri bakimindan ayrilmis iki
grup arasinda CRP ve NLO degerleri incelenmistir.
Akut apandisit ve cinsiyet ile ilgili bir¢ok arastirma
geng yaslarda erkek vakalarin daha ¢ok goriildiigiinii,
ileri yaslarda ise cinsiyetler arasinda anlamli fark
olmadigmi bildirmektedir (13, 14, 15). Bizim
calismamizda da cinsiyet ile ilgili benzer bulgular
saptanmis olup literatiirle uyumludur.

CRP bir akut faz reaktanidir ve 16kosit sayisindan daha
ge¢  yukseldigi  gosterilmistir.  Akut  apandisit
vakalarinda ilk 6-12 saatten sonra CRP ve lokosit
degerlerinin yiikseldigi, bu birlikte yiikselisin apandisit
tanisin1  destekledigi bildirilmektedir (16,17). Bizim
calismamizda yas gruplarmma goére CRP degerinin
anlamli diizeyde farklilik gosterdigi gozlenmistir. Yash
gruptaki hastalarin degerlerinin anlamli diizeyde
yiksek olmast komplike durumla acgiklanabilir.
Bununla beraber CRP degerlerinin daha yiiksek oldugu
yaslt grupta hastane yatis siiresinin de anlamli diizeyde
daha yiiksek oldugu gozlenmistir.

Bazi galismalar normal apendikste CRP seviyesinin
daha yiiksek oldugunu, gangrenéz apandisitte ise
normal oldugunu bildirirken (18) bizim c¢alismamizda
CRP degerlerinin daha yiiksek oldugu yasli grupta
gangrendz apandisit daha fazla gézlenmistir.

Akut apandisitte notrofil sayisi artarken lenfosit sayisi
diismekte ve NLO degeri yiikselmektedir. Yiikselen
NLO degerinin tanida yiiksek duyarliliga sahip
olduguna dair ¢aligmalar mevcuttur (17,19,20). Bizim
caligmamizda genc¢ gruba ait NLO degerlerinin anlaml

diizeyde daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.

Bu calismada, yash grupta yer alan hastalarin CRP
degerlerini anlamli diizeyde yiiksek oldugu, bu
yiiksekligin de akut apandisit tanistyla opere olacak
hastalarda histopatolojik dogrulamada giivenilir bir

parametre oldugu goriilmiistiir.

Catisma Beyani: Bu ¢alismada herhangi bir potansiyel
¢ikar ¢catismasi bulunmamaktadir.

Aragtirmacilarin Katka Orami Beyanu:
Anafikir/Planlama: TB, AS; Analiz/Yorum: TB, AS;
Veri saglama: AS; Yazim: TB; Gozden gegirme ve
diizeltme: TB, AS; Onaylama: TB, AS.

Destek / Tesekkiir Beyani: Caligmaya iligkin higbir
kurum ya da kisiden finansal destek alinmamistir

Etik Kurul Onam:: Haydarpasa Numune Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Klinik Arastirmalar Etik Kurulu;

tarih: 14.09.2020, say1 no: 2020/186.
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Original Article

DiS HEKIMLiGI FAKULTESI OGRENCILERINDEKI ORTODONTIK
TEDAVI IHTiYACININ BENLIiK SAYGISI VE
PSIKOSOSYAL DURUMA ETKISi

The Effect of Orthodontic Treatment Needs on Self-Esteem and Psychosocial Status in Dentistry
Students

Tiirkan SEZEN ERHAMZA!

, Ebru ILHAN KOCAK!

, Rana TURGUT!

Kirikkale Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi, Ortodonti A.D., KIRIKKALE, TURKIYE

07/
Amac¢: Calismamizin  amaci, dis hekimligi fakiiltesi

ogrencilerinde ortodontik tedavi ihtiyacinin psikososyal duruma
ve benlik saygisina etkisini belirleyebilmektir.

Gerec¢ ve Yontemler: Caligmamiza yas ortalamast 21.31+£1.86
yil olan toplam 279 dis hekimligi fakiiltesi 6grencisi dahil edildi.
Ortodontik tedavi ihtiyacini belirlemek igin Ortodontik Tedavi
Ihtiyac1 Indeksinin dental estetigi degerlendiren Estetik
Komponent indeksi kullanildi. Benlik saygist skorlarmim
belirlenebilmesi icin Rosenberg Benlik Saygis1 Olcegi ve
psikososyal durumun tespiti i¢in de Dental Estetigin Psikososyal
Etkisi Anketi uygulandi. Gruplar arasi karsilagtirmalarda tek
yonlii varyans analizi uygulandi. Alt grup karsilagtirmalarinda
ise Tukey ¢oklu Kkargilagtirma testi kullanildi. Cinsiyetler
arasindaki farkin degerlendirilmesinde bagimsiz 6rneklemlerde t
testi, anketler arasindaki korelasyonun degerlendirilmesinde
Pearson korelasyon testi kullanildi.

Bulgular: Cinsiyetler arasinda Estetik Komponent indeksi,
objektif ve subjektif ile belirlenen ortodontik tedavi ihtiyact
fark: istatistiksel olarak anlamli (p<0.05) bulunurken, Dental
Estetigin Psikososyal Etkisi Anketi toplam degeri ve Dental
Estetigin Psikososyal Etkisi Anketi alt gruplar1 arasindaki fark
anlamli degildi (p>0.05). Kadin bireylerin benlik saygisi degeri
erkeklerden daha yiiksek bulundu. Dental Estetigin Psikososyal
Etkisi Anketi degerleri toplamu arttik¢a tedavi ihtiyaci ve benlik
saygist degeri artti (p<0.05). Tedavi ihtiyaci gruplari arasinda
benlik saygisi ve psikososyal etki degerlendirilmesinde hem
subjektif hem de objektif tedavi ihtiyaci i¢in toplam Dental
Estetigin Psikososyal Etkisi Anketi skor degerleri anlaml
bulundu (p<0.05). Dental Estetigin Psikososyal Etkisi Anketi alt
bagliklar1 ve benlik saygist arasinda anlamli iligki bulunamadi
(p>0.05).

Sonug¢: Ortodontik tedavi ihtiyaci1 daha yiiksek olan bireylerde
dental estetigin psikososyal etkisinin de daha yiiksek oldugu
sonucuna varilmistir, ancak tedavi ihtiyacinin benlik saygisi
iizerinde etkisi bulunamamustir.

Anahtar Kelimeler: Benlik saygisi, estetik, psikososyal etki,
ortodontik tedavi ihtiyaci indeksi

ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to investigate the
effect of orthodontic treatment needs on psychosocial
status and self-esteem in dentistry students.

Material and Methods: A total of 279 dentistry students
with a mean age of 21.31+1.86 years were enrolled. The
need of orthodontic treatment was examined by Aesthetic
Component of the Index of Orthodontic Treatment Need.
Self-esteem was evaluated by Rosenberg Self-Esteem
Scale. Psychosocial Impact of Dental Esthetics
Questionnaire was used to examine the psychosocial
status. The comparisons between groups and subgroups
were done by One-way analysis of variance and Tukey
multiple comparison test. Independent samples t test and
Pearson correlation test used to evaluate the difference
between genders and questionnares.

Results: The difference in need for orthodontic treatment
(Aesthetic Component objective and subjective) between
the genders was found to be statistically significant
(p<0.05), The difference between the Psychosocial Impact
of Dental Esthetics Questionnaire total value and
subgroups significant (p>0.05). Self-esteem value of
female was found to be higher than male. As the total
Psychosocial Impact of Dental Esthetics Questionnaire
values increased, the need of treatment and self-esteem
values increased (p<0.05). Total Psychosocial Impact of
Dental Esthetics Questionnaire score for both subjective
and objective treatment need were found to be significant
in self-esteem and psychosocial impact (p <0.05). There
was no significant relationship between Psychosocial
Impact of Dental Esthetics Questionnaire subscales and
self-esteem (p<0.05).

Conclusion: Psychosocial effect of dental aesthetics is
higher in individuals with higher orthodontic treatment
needs. There was no effect of need for treatment on self-
esteem.

Keywords: Self-esteem, esthetics, psychosocial impact,
index of orthodontic treatment need
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GIRIS

Dislerin siralanmalarindaki bozukluklar ya da disler ve
genelerin birbiriyle yanls iliskileri olarak tanimlanan
malokliizyonun bireyler iizerinde fiziksel, sosyal ve
psikolojik olumsuz yan etkileri mevcuttur (1,2).
Ortodontistlerin tedavi planlamalarini belirlerken daha
cok cigneme, fonasyon, malokliizyon gibi konulari
dikkate aldig1 goriilmektedir. Ancak tedavi gormek
isteyen bireylerin  dentofasiyal olarak daha iyi
gorliinime kavugmak istemeleri Oncelikli tedavi
basvuru nedenidir ve ortodontik tedavi bireylerin
arzulart dogrultusunda sekillenmektedir (3). Bireylerin
kendilerini subjektif degerlendirmeleri 6nemli bir
kriterdir (4).

Birgok ¢alismada fiziksel goriiniimiin psikososyal
durum iizerinde olumlu etkileri gosterilmistir (5).
Fasiyal estetikte dikkat ¢eken dislerin giiliimsemede
etkin rolii oldugu disiniiliirse kisinin dislerindeki
gorliniimiin ~ diizelmesinin  psikososyal ~ durumu
etkileyebilmesi mantikli bulunmustur (6). Bireyin
kendi goriiniisi, tavirlari ve inanglart ile ilgili birgok
degisik inanig1 igeren benlik saygisi yani bireyin
kendine deger verme, kendiyle barisik olmasi kavrami
psikososyal saglik ile beraber giindeme gelmektedir.
Benlik saygisinin diigiik oldugu bireylerde kendine
giiven duygusu eksikligi, kendini degersiz gdérme
kaydedilmistir (7). Estetik goriinimiin  diizeldigi
bireylerde ise psikolojik durumun olumlu etkilendigi

kabul edilmektedir (8).

Bu c¢alismanin amaci dis hekimligi 6grencilerinde
ortodontik tedavi ihtiyacinin psikososyal duruma ve
benlik  saygisina  etkisini  degerlendirmek  ve
belirleyebilmektir.  Sifir  hipotezi, dis hekimligi
Ogrencilerinde ortodontik tedavi ihtiyacinin
psikososyal duruma ve benlik saygisina etkisi yoktur,

seklinde belirlenmistir.

GEREC VE YONTEM

Kirikkale Universitesi Girisimsel Olmayan Etik
Kurulundan onay alimmustir (Tarih: 20.02.2019, karar
no: 2019.02.17). Calismamiza Kirikkale Universitesi
Dis Hekimligi Fakiiltesi 6grencilerinden yagslar1 18 ile
31 yil arasinda degisen, herhangi bir sistemik ve
psikolojik rahatsizlig1 olmayan, kraniyomandibular
anomalisi ya da sendromu bulunmayan hastalar ve
ortodontik tedavi gérmemis 279 birey dahil edildi.
Ogrencilerden bilgilendirilmis goniilli onam formlari
alind1 ve ¢alismamiza goniillii olarak katilmak isteyen

ogrencilerden anket formlarini doldurmalari istendi.

Psikososyal durumun degerlendirilmesi igin dental
estetigin  psikososyal  etkisi anketi (PIDAQ)
kullanild1(3)- PIDAQ dental 6zgiiven (6 soru), sosyal
etki (8 soru), psikolojik etki (6 soru) ve estetik tutum (3
soru) olmak Tlizere 4 alt baslik ve 23 sorudan
olugsmaktadir. PIDAQ sorular1 puanlanirken Likert tipi
Olcek kullanilmigtir; (O=higbir zaman, I=nadiren,
2=bazen, 3=sik¢a, 4=her zaman). Dental 0zgiiven
baghigi ise ters skorlanmistir; (4=higbir zaman,
3=nadiren, 2=bazen, l=sik¢a, O=her zaman). PIDAQ
gelistirildigi giinden bu yana bircok dile ¢evrilmis,
gegerlilik ve gilivenilirlik ¢aligmasi yapilmistir (9,10).
Tiirkgeye gegerlilik ve giivenilirlik caligmast Aglarci ve
arkadaslari tarafindan yapilmistir (11).

Benlik saygisinin degerlendirilmesinde Rosenberg
Benlik Saygist Envanteri (RSES) kullanildi (12). 1965
yilinda Rosenberg tarafindan gelistirilen bu 6lgegin
Tiirkge gegerlilik ve giivenirlilik katsayisi calismasi
Cuhadaroglu tarafindan (1986) yapilmistir (13).
Calismamizda RSES’in bir alt dl¢egine yer verildi. Bu
alt 6l¢ek benlik saygisi olup 10 sorudan olugsmaktaydi.
RSES, A= ¢ok dogru, B=dogru, C=yanlis, D=¢ok
yanlig olarak giklandirildi ve 1,2,3,4 olarak skorlandi.
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Ortodontik tedavi ihtiyacin1 belirlemek amaciyla
Ortodontik Tedavi IThtiyaci Indeksi (IOTN) kullanildi.
IOTN, dental saglik komponenti (DHC) ve Estetik
Komponent (AC) olmak iizere iki komponetten
olugmaktadir. Calisgmamizda sadece AC komponenti
kullanildi. AC ile IOTN estetik agidan degerlendirildi.
Richmond (14) tarafindan olusturulan 10 fotograf
kullanild1 ve skorlanmasi AC 1-2 tedavi ihtiyaci yok,
AC 3-4 tedavi ihtiyact az, AC 5-7 tedavi ihtiyact
siirda, AC8-10 tedavi ihtiyaci yiiksek olarak yapildi.
Birinci fotograf en iyi dental estetigi, onuncu fotograf

ise en kotl dental estetigi gostermekteydi.

Subjektif tedavi ihtiyacinin belirlenmesi amaciyla
AC’ye gore oOgrencilerden kendi dentisyonunu
degerlendirmeleri istendi. Ogrencilere kendi dislerine
estetik acidan en benzerlik gosteren gorseli segmeleri
gerektigi belirtildi. Objektif ortodontik tedavi ihtiyacini
belirlemek amaciyla ise agiz i¢i muayenede hekim
bireyin AC’ye gore estetik agidan hangi fotografa en
¢ok benzerlik gosterdigini belirledi.

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken,

istatistiksel analizler icin SPSS 20.0 bilgisayar istatistik

paket programi kullanildi. Verilerin normal dagilim
gosterip  gostermedigi ~ Shapiro-Wilk  testi ile
degerlendirildi. Gruplar arasi karsilagtirmalarda tek
yonlii varyans analizi, alt grup karsilagtirmalarinda
Tukey ¢oklu kargilastirma testi kullanildi. Cinsiyetler
arasindaki farkin  degerlendirilmesinde  bagimsiz
orneklemlerde t testi, yontemler arasindaki iligkinin
belirlenmesinde Pearson korelasyon analizi yapildi.

p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen bireylerin yaslar1 18 ile 31 yil
araliginda degismekte olup yas ortalamast 21.31+1.86
yildir. Bireylerin %62’si kadin (n=173), %38’i (n=106)
erkektir. Caligmaya %22.9’u birinci sinif, %30.1°1
ikinci smif, %17.9’u {giincii sinif, %23.7’si dordiincii
sinif, %5.4°1 besinci sinif 6grencilerinden olusan 279
kisi katildi. Cinsiyetler arasindaki AC objektif ve
subjektif ile belirlenen ortodontik tedavi ihtiyaci,
benlik saygisi, dental 6zgiiven, sosyal etki, psikolojik
etki, estetik tutum ve toplam PIDAQ skoru fark: Tablo

1’de gosterilmistir.

Tablo 1: Cinsiyetler arasindaki benlik saygisi, ortodontik tedavi ihtiyaci ve dental estetigin psikososyal etkisi

degerlerinin karsilagtirilmasi

Benlik saygis1 envanteri

Benlik saygisi

Ortodontik tedavi ihtiyaci indeksi

AC objektif

AC subjektif

Dental estetigin psikososyal etkisi indeksi
Dental 6zgiiven

Sosyal etki

Psikolojik etki

Estetik tutum

PIDAQ toplam

Cinsiyet
Kadimn (n=173) Erkek (n=106) p
Ort=SS Ort£SS
9.250+4.720 8.070+5.020 0.049
2.39+1.410 3.240+1.710 0.000
2.130+1.260 2.950+1.80 0.000
10.714+5.690 11.4145.920 0.325
6.520+6.180 7.120+6.490 0.443
6.950+4.810 7.440+4.530 0.406
2.430+2.720 2.650+3.020 0.535
25.97+15.26 29.69+16.54 0.057
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Cinsiyetler arasindaki AC objektif ve subjektif ile
belirlenen ortodontik tedavi ihtiyaci farki istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (p<0.05). Cinsiyet ve
PIDAQ skorlar1 arasindaki iligki incelendiginde dental
Ozgiiven, sosyal etki, psikolojik etki, estetik tutum ve
toplam skorlar bakimindan cinsiyetler arasi fark
bulunamamustir (p>0.05). Cinsiyet ve Rosenberg benlik
saygist Olcegi skorlar1 arasindaki iligki incelendiginde
kadmlarin benlik saygisi degeri erkeklerden daha
yiiksek bulunmustur (p<0.05).

Tedavi ihtiyact gruplari arasinda benlik saygist ve
psikososyal etki degerlendirilmesinde, subjektif tedavi
ihtiyaci gruplarinda sadece toplam PIDAQ skor degeri
anlamli bulunmustur. Alt grup karsilastirmalarinda AC
5-7 ile AC 8-10 grubu hari¢ gruplar arasinda anlamli
iliski mevcuttur (p<0.05) (Tablo 2).

Objektif tedavi ihtiyaci gruplarinda da toplam PIDAQ
skor degeri anlamli  bulunmustur. Alt grup
karsilastirilmalarinda AC 1-2 ve AC 3-4 ile AC 1-2 ve
AC 5-7 gruplar1 arasinda anlamli iliski (p<0.05)
mevcuttur, diger gruplar arasinda anlaml iliski
bulunamamigtir (p>0.05) (Tablo 2).

Anketler arasindaki iliski korelasyon tablosunda
gosterilmigtir (Tablo 3). PIDAQ degeri arttikga benlik
saygisi degeri de artmaktadir (r degeri, p<0.05). Ayrica
tedavi ihtiyaci arttikca PIDAQ degerleri toplami da
artmaktadir (r degeri, p<0.05).

TARTISMA

Diinya capimda goriilen 6nemli saglik problemlerinden
biri kabul edilen malokliizyon daha ¢ok estetik
normlardan sapma olarak kabul edilse de oral
fonksiyon ve goriiniisteki etkilerinin yan sira sosyal ve
psikolojik etkilere de sahiptir (15). Bu nedenle
ortodontik tedavilerin bireylerin goriiniisiinii, oral
fonksiyonlarini, psikososyal durumunu ve hayat
kalitesini iyilestirebilecegi diisiiniilmektedir (2,16).
Bazi hastalar, ortodontik tedaviden sonra viicut
gorlintiisiinde iyilesme ve buna bagli dzgiiven artisi

oldugunu bildirmislerdir (17).

“Gtlizel olan sey iyidir” seklindeki diisiince gocukluk
cagimda baslamaktadir ve Dbireylerin  diglerinin
goriinimiine  gelecek  tepkilerin  biitin  hayat
adaptasyonunu ve sosyal gelisimini etkileyecegi agiktir
(18). Ayrica estetik olarak daha iyi bir gériinim ile
psikolojik durum arasinda pozitif iligki varligi da kabul
goren bir konudur (8). Calismamiz bu bilgiler 1s18inda
malokliizyonlarin (tedavi ihtiyacinin) benlik saygisina
ve psikososyal duruma etkisini degerlendirebilmek i¢in
planlanmustir.

Benlik saygis1 ve ortodonti arasindaki iligkiyi inceleyen
calismalarda ortodontik tedavi ihtiyacini belirlemek
amacityla siklikla ortodontik indeksler kullanilmaktadir
(6,8,15,19,20). IOTN indeksini kullanan 2009 yilinda
Brezilya’da yapilan bir ¢alismada DHC’ye gore %34.2,
AC’ye gore ise %11.3 oraninda kesin tedavi ihtiyaci
bulunmustur (21). Ulkemizde Ucgiincii ve Ertugay (22),
IOTN indeksini kullanarak 11-14 yaglar arasindaki
cocuklarda ortodontik tedavini ihtiyacini
degerlendirmislerdir. Yiiksek tedavi ihtiyact orani,
tedavi istegi ile ortodonti klinigine bagvuran grupta
%83.2, okul ¢ocuklarindan olusan grupta ise %38.3
olarak bulunmustur. Hamamci ve arkadagslar1 (23),
2009 yilinda yaptigi caligmalarinda DAI kullanarak
yaglart 17-26 arasinda 841 {iniversite Ogrencisini
degerlendirmistir. Ortodontik tedavi ihtiyact olan
bireylerin oranmi  %33.5 olarak belirlemislerdir.
Calismamizda ise tedavi ihtiyact olanlarin %40.1
oldugu goriildii. Calismamizin dis hekimligi 6grencileri
iizerinde yapilmasina yani secilen toplulugun bilgi ve
farkindalik diizeyinin yiiksek olmasina bagl yiiksek bir
deger elde edilmis olabilir. Ayrica kullanilan
indekslerin farkli olusu da bu durumu etkileyebilir.
Universite  dgrencilerinin  katildigr  bir ¢alismada
cinsiyetler arasinda PIDAQ ve tedavi ihtiyac
skorlarinda  anlamli  fark  bulunmamustir  (24).
Calismamizda da bu bulgular1 destekler nitelikte dental
Ozgiiven, sosyal etki, psikolojik etki, estetik tutum ve

PIDAQ toplam skorlar1 bakimindan fark gériilmedi.
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Tablo 2: Objektif ve subjektif tedavi ihtiyaci gruplari arasinda benlik saygisi ve psikososyal etki degerlerinin karsilagtirilmasi

AC OBJEKTIF

Gruplar Arasi Kargilagtirma

AC 1-2 (1) AC 3-4 (1) AC 5-7 (1) AC 8-10 (1V)
Ortalama+Standart sapma p I-11 -1 - - 1-1v H-1v
n n n n p degerleri
Benlik saygisi 144 8.890+£5.120 102  9.020+4.730 30  7.700+4.260 3 8.000£1.000 0.597 0.997 0.614 0.989 0556 0.984  1.000
Dental 6zgiiven 144 10.880£5.680 102 11.13£6.150 30  10.80+5.390 3  12.0041.000 0.971 0.987 1.000 0.988 0.992 0.994  0.986
Sosyal etki 144 6.590£6.140 102  7.000+6.910 30  6.730£4.960 3  6.330£6.020 0.967 0.959 0.999 1.000 0.997 0.998  1.000
Psikolojik etki 144 7.220+4.880 102  7.090+4.790 30  6.900+3.760 3 7.000£3.600 0.987 0.997 0.986 1.000 0.997 1.000  1.000
Estetik tutum 144 2.500£2.730 102 2.590+3.120 30 230042470 3 2.660+1.520 0.966 0.993 0.985 1.000 0.958 1.000  0.997
PIDAQtoplam 144  21.73+13.32 102 33.26+16.54 30 33361533 3 39.33+10.96 0'?00 0'?00 0'201 0.176 1.000 0.897  0.910
AC SUBJEKTIF
Gruplar Arasi Karsilagtirma
AC 1-2 AC 3-4 AC 5-7 AC 8-10
Ortalama+Standart sapma p I-11 -1 - - 1-1v Hi-1v
n n n n p degerleri

Benlik saygisi 167  8.650£5.040 88  9.280+4.530 19  9.000+4.770 5  4.800+4.320 0.219 0.757 0.991 0.301 00996 0.187  0.315
Dental 6zgiiven 167  10.79+5.890 88  11.19+5890 19  10.94+4.510 5  13.60£4.970 0.725 0.953 1.000 0.710 0.998 0.804  0.800
Sosyal etki 167  6.250£6.380 88  7.540+6.290 19  7.680£5.390 5  6.000£6.630 0.403 0.404 0.784 1.000 1.000 00951  0.951
Psikolojik etki 167  6.810£4.900 88  7.550+4.340 19  8.210+4.640 5  6.800+4.760 0.479 0.631 0.613 1.000 0.947 0985  0.934
Estetik tutum 167  2.300£2.710 88  2.820+2.790 19  2.780+4.070 5  3.000+1.870 0.511 0.500 0.896 0.949 1.000 0.999  0.999
PIDAQtoplam 167  21.65t1338 88  33.50£14.33 19  42.68+17.15 5  53.20+7.940 0.000 0.0000.000 0.000 Q.07 15 0436

*

*
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Tablo 3: Ortodontik tedavi ihtiyaci, benlik saygis1 ve dental estetigin psikososyal etkisi indeksleri arasindaki korelasyon degerleri

Benlik saygist AC objektif AC subjektif  Dental 6zgiiven Sosyal etki Psikolojik etki  Estetik tutum PIDAQ toplam
Korelasyon katsayisi / p

Benlik Saygisi - -0.050 0.007 -0.130 0.200 -0.041 -0.058 0.274
0.404 0.905 0.832 0.738 0.499 0.338 0.000"
AC objektif -0.050 - 0.531 0.015 -0.004 -0.003 -0.009 0.312
0.404 0.000" 0.808 0.953 0.958 0.876 0.000"
AC subjektif 0.007 0.531 - 0.024 0.940 0.074 0.073 0.491
0.905 0.000" 0.689 0.116 0.219 0.223 0.000"
Dental 6zgiiven -0.013 0.015 0.024 - 0.285 0.572 0.605 0.043
0.832 0.808 0.689 0.000" 0.000" 0.000" 0.476
Sosyal etki 0.020 -0.004 0.094 0.285 - 0.621 0.551 0.097
0.738 0.953 0.116 0.000" 0.000" 0.000" 0.107
Psikolojik etki -0.041 -0.003 0.074 0.572 0.621 - 0.712 0.097
0.499 0.958 0.219 0.000" 0.000" 0.000" 0.107
Estetik tutum -0.058 -0.009 0.073 0.605 0.551 0.712 - 0.092
0.338 0.876 0.223 0.000" 0.000" 0.000" 0.123

PIDAQ toplam 0.274 0.312 0.491 0.043 0.097 0.097 0.092 -

0.000" 0.000" 0.000" 0.476 0.106 0.107 0.123
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2016 yilinda Cin’de yapilan 18-30 yas arast 393
yetiskinin  katildigi c¢alismada IOTN indeksi ile
ortodontik tedavi ihtiyact belirlenmis ve dental
estetigin  psikososyal etkisi PIDAQ anketi ile
Ol¢tilmistiir. Dental 6zgiiven alt baglig1 hari¢ diger alt
basliklar ve toplam PIDAQ degeri tedavi ve kontrol
gruplarinda farkli bulunmustur. Calismanin sonucuna
gore ortodontik tedavi ihtiyaci arttikca psikososyal
etkinin de arttig1 bildirilmistir. Ortodontik tedavi
ihtiyact yiliksek olmasa bile ortodontik tedavi gérmek
isteyen bireylerin oldugu grupta psikososyal etki daha
fazla bulunmustur yani dental estetigin psikososyal
etkisi hastalarin ortodontik tedavi gérmesi igin itici bir
giic olmustur (19). Calismamizda PIDAQ alt basliklar
ile subjektif ve objektif ortodontik tedavi ihtiyaci
arasinda anlaml iligki bulunamazken, toplam PIDAQ
skorlart  tedavi  ihtiyact  gruplarinda  farklilik
gostermistir. Tedavi ihtiyaci arttikca toplam PIDAQ
skoru degeri artmaktadir yani estetik olarak daha iyi
olan, daha az tedavi ihtiyaci bulunan grubun PIDAQ

skorlar1 daha diisiik bulunmustur.

Malokliizyonlarin benlik saygist ve diger yasam
kalitesi ile ilgili durumlarla iligkili olabilecegine dair
kanitlar mevcuttur (25). Yiksek benlik saygisi olan
bireyler daha mutlu, daha az depresif, mental ve
fiziksel olarak daha sagliklidir (26). Literatiire
bakildiginda ortodontik tedavi ihtiyacinin, benlik
saygist lizerine etkilerini inceleyen calismalar
mevcuttur. Bazi ¢alismalar aradaki iliskiyi desteklerken
bazilari ise reddetmektedir (6,8,27).

Uzun donem c¢aligmalar ortognatik cerrahi gegiren
hastalarda cerrahi sonrasi benlik saygisi ve sosyallikte
artts oldugunu bildirmiglerdir (28). Romero ve
arkadaslar1 (29) 2015 yilinda 18 yas tistii 170 yetiskin
hastay1 tedavi goren ve gormeyen olarak iki gruba
ayirmiglardir. Ortodontik tedavi géren bireylerde dental
estetigin psikososyal etkisi tedavi gdrmeyenlere gore
daha yiiksek bulunmustur. Fakat benlik saygisi ile
iligkili anlamli fark bulunmamistir. Gavriv ve
arkadaglarmin

caligmasina  gore dentofasiyal

diizensizlikler ve benlik saygist arasinda zayif bir iliski
vardir. Klinik degerlendirmeyle belirlenen ya da
algilanan ortodontik tedavi ihtiyaci ile benlik saygisi

arasinda iligki bulunamamustir (6).

Johal ve ark 2014 yilindaki calismasinin verilerine gére
sabit ortodontik tedavi sonucunda benlik saygisinin
arttigr gozlenmistir (8). Calismamizda ise ortodontik
tedavi ihtiyacinin benlik saygis1 {izerinde etkisi
olmadig1r goriilmektedir. Caligmalar arasindaki bu
farkliliklarin secilen 6rnek gruplarindan kaynaklandigi
diigiiniilebilir.

Bu ¢alismanin limitasyonlari, drneklem grubunun az
sayida olmasi ve ortodontik tedavi ihtiyact ve
malokliizyonun siddetinin indeksler ile

degerlendirilerek ger¢ek malokliizyon &zelliklerinin

arastirilmamis olmasidir.

Ortodontik tedavi ihtiyacinin benlik saygisi iizerinde
belirleyici bir faktér oldugu goriilmezken, benlik
saygisindaki artis ya da azalma bireyin mevcut
malokliizyonu algilayigini  yani dental estetigin
psikososyal etkisini degistirmistir. Calisma sonuglari
ortodontistlerin ~ tedavi  planlamalarmi1  yaparken
malokliizyon, ¢igneme, fonasyon gibi konulara
odaklanmalarinin yaninda malokliizyonlarin fiziksel,
sosyal ve psikolojik alt yapilarina da dikkat etmeleri
gerektigi  konusunda bilgi vermektedir. Ayrica
yapilacak yeni ¢alismalarda farkli 6rneklem gruplari ve

detayli malokliizyon degerlendirmeleri yapilabilir.

Catisma Beyani: Calismamizda yazarlar arasi c¢ikar

catismasi bulunmamaktadir.

Arastirmaciarin Katkt Orant Beyani: TSE: Anafikir,
analiz, veri saglama, yazim, goézden gegirme ve
diizeltme, onaylama; EiK: Analiz, Yazim, Gézden
Gegirme ve Diizeltme, Onaylama; RT: Anafikir, veri

saglama, yazim, onaylama.

Destek / Tesekkiir Beyani: Caligmaya iligkin higbir

kurum ya da kigiden finansal destek alinmamustir.
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DIREKT ETKILi ANTIiVIRAL TEDAVi ALAN KRONIK HEPATIT C
HASTALARINDA ALFA FETOPROTEIN SONUCLARININ
DEGERLENDIRILMESI

Evaluation of Alpha Fetoprotein Results in Chronic Hepatitis C Patients Who Received Directly
Acting Antivral Treatment

Ahmet AKTAS!?
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2Sivas Cumhuruiyet Universitesi T 1ip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklart A.D., Gastroenteroloji B.D., SIVAS, TURKIYE

OZET ABSTRACT

Amag: Kronik hepatit C tanili hastalarda dogrudan etkili
antiviral ila¢ tedavisi sonrasinda nekroinflamasyonun bir
gOstergesi olan alfa fetoprotein degerinde meydana gelen
degisimi saptamaktir.

Gere¢ ve Yontemler: Calismamizda Ocak 2015 ile Ocak
2020 tarihleri arasinda Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi
Gastroenteroloji Bilim Dali Polikliniginde degerlendirilip
kronik hepatit C tanis1 ile direkt etkili antiviral tedavi
baslanan 294 hastanin  verileri retrospektif olarak
incelenmistir. Aldiklar1 direkt etkili antiviral tedavilerine
gore; sofosbuvir/Ledipasvir + ribavirin tedavisi alan hastalar
1. grup (n=114), paritaprevir + ritonavir/ombitasvir +
dasabuvir + ribavirin tedavisi alan hastalar 2. grup (n=180)
olarak iki ana grupta degerlendirilmistir.

Bulgular: Hastalarin tedavi oOncesindeki ortalama alfa
fetoprotein degeri 8.25+10.82 ng/ml, tedavi bitimindeki
ortalama alfa fetoprotein degeri ise 5.14+10.80 ng/ml olarak
saptanmis ve bu degisim istatistiksel olarak anlaml
bulunmustur (p<0.01). Birinci grupta tedavi bitimindeki alfa
fetoprotein degerinde tedavi Oncesi degere gdre anlamli
diisme gozlenirken (p<0.01), 2. grupta hafif diisme
gozlenmig; ancak bu diislis istatistiksel olarak anlaml
bulunmamustir (p=0.175).

Sonu¢: Calismamizda kronik hepatit C tanili hastalarda
giincel antiviral tedaviler ile nekroinflamasyonun bir
gOstergesi olan alfa fetoprotein degerlerinde gerileme oldugu
saptanmis ve direkt etkili antiviral ile tedavi sonrasi erken
donemde fibroziste anlamli iyilesme oldugu goriilmiistir.

Anahtar Kelimeler: Alfa fetoprotein, direkt etkili antiviral
ajanlar, kronik hepatit C

Objective: It is to detect a change in the value of alpha
fetoprotein, which is an indicator of necroinflammation after
direct effective antiviral drug therapy in patients diagnosed with
chronic hepatitis C.

Material and Methods: In our study, the data of 294 patients
who were evaluated in the Gastroenterology outpatient clinic of
Cumhuriyet University Faculty of Medicine between January
2015 and January 2020, and who were diagnosed with chronic
hepatitis C and started direct-acting antiviral treatment, were
retrospectively analyzed. Patients were evaluated in 2 main
groups according to the direct acting antiviral treatments they
received. Patients who received sofosbuvir + ledipasvir +
ribavirin treatment were the first group (n=114) and the patients
who received paritaprevir + ritonavir/ ombitasvir =+ dasabuvir £
ribavirin treatment were the second group (n=180).

Results: The mean alpha fetoprotein value of the patients before
treatment was 8.25+10.82 ng/ml and the mean alpha fetoprotein
value at the end of the treatment was 5.14+10.80 ng/ml and this
change was statistically significant (p<0.01). In the first group,
alpha fetoprotein values at the end of treatment decreased
significantly compared to the pretreatment value (p<0.01),
whereas in the second group a slight decrease was observed.
However, this decrease was not statistically significant
(p=0.175).

Conclusion: In our study, it was determined that alpha-
fetoprotein values, which is an indicator of necroinflammation,
decreased with current antiviral treatments in patients with
chronic hepatitis C, and a significant improvement in fibrosis was
observed in the early period after treatment with direct-acting
antiviral.

Keywords: Alpha fetoprotein, chronic hepatitis C, direct acting
antiviral agents
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GIRIS

Hepatit C viriisii (HCV) enfeksiyonu, diinya ¢apinda
yaklasik 71 milyon kronik enfekte bireyle birlikte kronik
karaciger hastaligmm o6nemli bir nedenidir (1). HCV
hem akut hem de kronik hepatite neden olabilir. Akut
stirec kendi kendini smirlarken nadiren karaciger
yetmezligine neden olur ve genellikle kronik
enfeksiyonlara yol agar (2). Kronik hepatit gelisen
hastalar ekstrahepatik hastaliklar, kompanse ve
dekompanse siroz ve hepatoseliiler karsinom (HCC)
gelisimi i¢in risk altindadir. HCV ile enfekte olmus
kisilerin tahmini %10-15'inde, ilk 20 yil igerisinde siroz
gelisir. Sirozu olan kisilerde HCC gelistirme riski daha
yiiksektir (%1-5) (3,4).

HCV’nin 6 ana genotipi ve 50°den fazla alt tipi
tanimlanmistir. En yaygin alt tipleri 1a, 1b, 2a ve 2b'dir.
Digerlerinden farkli olan sporadik viral izolatlar, yedinci
ve sekizinci genotip olarak siniflandirilmistir (5). HCV
genotiplerinin belirgin bir cografi dagilimi vardir.
Genotip-1a, 1b, 2a, 2b ve 3a alt tipleri kiiresel dagilim
gosterirken diger genotipler belirli bélgelerle sinirlidir
(6,7). HCV genotipinin belirlenmesi, tedavi rejimleri,
doz ve tedavi siiresi genotiplere gore degistiginden,

tedavi hakkinda karar vermede esastir (8).

Kronik hepatit C enfeksiyonunda tedavinin amaci,
tedavinin  tamamlanmasindan 12 hafta  sonra
saptanamayan bir RNA seviyesi olarak tanimlanan
kalict bir virolojik yamitin (KVY) elde edilmesi ile
ongoriilen HCV RNA'min yok edilmesi ve buna bagl
olarak hepatik nekroinflamasyon, fibrozis, siroz,
dekompanse siroz, HCC, siddetli ekstrahepatik belirtiler
ve Olim dahil olmak tizere HCV iligkili hepatik ve
ekstrahepatik ~ komplikasyonlar1  6nlemek, yasam
kalitesini arttirmak ve hasar1 azaltmaktir. KVY, uzun
siireli takip sirasinda %97-100 oraninda HCV RNA
negatif olma sansi ile iligkilidir ve bu nedenle HCV

enfeksiyonunun tedavisi olarak diigiiniilebilir (9-12).

Direkt etkili antiviral ajanlar (DEA), virtsiin spesifik

yapisal olmayan proteinlerini hedef alan ve wviral

replikasyon ve enfeksiyonun bozulmasina neden olan
molekiillerdir. Etki  mekanizmalar1  ve  terapotik
hedefleri ile tanimlanan dért DEA sinifi vardir. Bunlar;
NS3/4A  proteaz inhibitdrleri, NS5B  niikleozid
polimeraz inhibitorleri, NS5B non-niikleozid polimeraz
inhibitorleri, NS5A inhibitorleridir (13,14).

Alfa fetoprotein (AFP), akut ve kronik viral hepatit gibi
benign karaciger hastaliklar1 ve toksik karaciger
hasarlanmalarinda yiikselmekle birlikte, belirgin yiiksek
degerleri hepatoselliiler karsinom tanist agisindan

anlamlidir (15).

Calismamizin amact; kronik hepatit C tanili hastalarda
dogrudan etkili antiviral ilag tedavisi sonrasinda
nekroinflamasyonun bir gostergesi olan AFP degerinde
olumlu veya olumsuz yonde degisim olup olmadigin
saptamaktir. Bu sayede kronik hepatit C tedavisi ile
sadece hastaligin ortadan kaldirilmasi degil aym
zamanda daha Onceden karacigerde olusturdugu

tahribatin da geriye doniip donmedigini belirlemektir.

GEREC VE YONTEM

Calismamiz, Ocak 2015 ile Ocak 2020 tarihleri arasinda
Cumbhuriyet Universitesi T1p Fakiiltesi Gastroenteroloji
Bilim Dal1 Polikliniginde degerlendirilip anti-HCV ve
HCV-RNA pozitif olan kronik hepatit C tanisi ile takipli
ve DEA tedaviler ile giincel tedavi almis olan 294
hastanin, retrospektif olarak hastane sisteminde kayitl
klinik, demografik verileri ve laboratuvar parametreleri
incelenerek  yapildi. Caligma i¢in  Cumbhuriyet
Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu’ndan (Tarih: 22.05.2019, say1
no: 2019-05/11) onay alindu.

18 yas iizerinde olan, en az 6 ay veya daha uzun siire
HCV RNA pozitifligi olan, tedavi naif veya deneyimli
olan, sirozu olan ya da olmayan, poliklinik takiplerinde
antiviral tedavi karar1 verilmis ve tedavisini tamamlamis
olan hastalar ¢aligmaya dahil edildi. Dekompanse
karaciger sirozu olan, karaciger nakli yapilmis olan,

rutin hemodiyalize giren, 18 yasindan kiigiik olan, gebe
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olan, HIV koenfeksiyonu olan ve antiviral tedaviyi

diizenli kullanmayan hastalar ¢calismadan disland.
Istatistiksel Analiz

Calismamizdan elde edilen verilerin
degerlendirilmesinde IBM SPSS 25.0 programu
kullanildi. Kolmogorov-Smirnov testi kullanilarak
verilerin normal dagilima uygunlugu degerlendirildi.
Normal dagilim gosteren veriler bagimli gruplarda T
testi ile, normal dagilim géstermeyen veriler Wilcoxon
testi ile karsilastirildi. Sayimla elde edilen verilerin
degerlendirilmesinde Ki kare testi kullanildi. HCV-
RNA diizeyleri tekrarlayan olglimlerde varyans analizi
kullanilarak  degerlendirildi. ~ Veriler =HCV-RNA
diizeyleri i¢in median, diger ol¢limler igin “aritmetik
ortalama + standart sapma” seklinde gosterildi. p<0.05

degeri anlamli olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calismamiza, Gastroenteroloji Polikliniginde kronik
hepatit C tanisi ile takipli, DEA ile 12-24 haftalik giincel
antiviral tedavi almis ve tedavisini tamamlamis olan 294
hasta dahil edildi. Hastalar aldiklart DEA tedavilerine
gore 2 ana grupta degerlendirildi. Sofosbuvir/ledipasvir
+ ribavirin tedavisi alan hastalar 1. grup (n=114),
paritaprevir + ritonavir/ombitasvir + dasabuvir =+
Ribavirin tedavisi alan hastalar 2. grup (n=180) olarak
ayrildi. Calismaya dahil edilen 287 (%98.6) hastada
tedavi sonrasi 12. Haftada (KVY12) HCV-RNA
saptanamamis olup 4 (%]1.4) hastada HCV-RNA pozitif
saptanmugtir. Her iki grup arasinda KVY12 oranlar
acisindan anlaml fark saptanmamistir (p=0.644) (Tablo
1).

Tablo 1: Hastalarda tedavi sonrasi 12. haftada HCV-RNA pozitifligi

KVY12 durumu (%)

Negatif Pozitif p
1. grup 111 (%98.2) 2 (%1.8)
2. grup 176 (%98.9) 2 (%1.1) 0.644
Tiim hastalar 287 (%98.6) 4 (%1.4)

Hastalarin demografik verileri ve gruplara gére dagilimi
Tablo 2’de belirtilmistir. Calismaya alinan 294 hastanin
yas ortalamasi 63.15+£10.28 yil olup 121’°ini erkekler
(%41.2), 173’ini kadinlar (%58.8) olusturmaktadir.
Yas ortalamasi 1. grupta 63.89+9.56 yil ve 2. grupta
62.68+10.71 yil olarak saptanmis, gruplar arasinda
anlamli fark gorilmemistir (p=0.311). 1. gruptaki
hastalarin 49’u erkek (%43), 65’1 kadin (%57) ve 2.
gruptaki hastalarin 72’si erkek (%40), 108’1 kadin
(%60) olup cinsiyet agisindan da gruplar arasinda
anlamli fark gozlenmemistir (p=0.613). Hastalarin
viicut kitle indeksi (VKI) ortalamasi 28.47+4.25
kg/m?dir. 1. grupta ortalama VKI 29.17+3.85 kg/m?ve
2. grupta %28.03+4.44 kg/m? olarak saptanmis olup
gruplar arasinda anlamli fark bulunmustur (p=0.025).

Calismaya alinan hastalarim 147’si tedavi deneyimsiz
(%50), 147’si  tedavi deneyimli (%50) olarak
saptanmugtir. 1. grupta tedavi deneyimsiz ve tedavi
deneyimli hastalar sirastyla 46 (%40.4), 68 (%59.6) ve
2. grupta 101 (%56.1), 79 (%43.9) olarak saptanmis ve
gruplar arasinda anlamli fark oldugu goriilmiistiir
(p=0.008). Hastalarin 243°{i 12 haftalik tedavi (%82.7),
51’1 24 haftalik tedavi (%17.3) almistir. 1. grupta 12
haftalik ve 24 haftalik tedavi alan hastalar sirasiyla 63
(%55.3), 51 (%59.6) ve 2. grupta 180 (%100), 0 (%0)
olarak saptanmis ve gruplar arasinda anlamli fark

oldugu goriilmistiir (p<0.001) (Tablo 2).

Calismaya dahil edilen hastalarin 198’1 non-sirotik
(%67.3), 77’si Child-A siroz (%26.2), 19’u Child-B

siroz (%6.5) olarak saptanmistir. 1. gruptaki hastalarin
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45’1 non-sirotik (%39.5), 54’4 Child-A siroz (%47.4),
15’1 Child-B siroz (%13.2) ve 2. gruptaki hastalarin
153’1 nonsirotik (%85), 23’ Child-A siroz (%12.8),
4’0 Child-B siroz (%2.2) olarak saptanmustir. Siroz
durumu agisindan iki grup arasinda anlaml fark oldugu

goriilmistiir (p<0.001) (Tablo 3).

HCV genotiplerine gore incelendiginde 294 hastanin
23’iinlin genotip la (%7.8), 202’sinin genotip 1b
(%68.7) ve 69’unun genotip 4 (%23.5) oldugu
goriilmiistiir. 1. gruptaki hastalarin 12°si genotip la
(%10.5), 74’0 genotip 1b (%64.9) ve 28’1 genotip 4
(%24.6); 2. gruptaki hastalarm 11’1 genotip la (%6.1),
128’1 genotip 1b (%71.1) ve 41’1 genotip 4 (%22.8)
olarak saptanmigtir. Gruplar arasinda genotip dagilimi
istatistiksel ~ olarak  anlamli  fark

agisindan

saptanmamustir (p=0.329) (Tablo 4).

HCV-RNA sonuglar1 incelendiginde tiim hastalarin
tedavi Oncesi median HCV-RNA diizeyi 1.170.000
IU/ml, 4. hafta, tedavi sonu ve tedaviden 12 hafta sonra
median HCV-RNA diizeyleri ise negatif saptanmustir.
Tedavi sonrasi HCV-RNA diizeylerinde anlaml
gerileme oldugu goriilmiistiir (p<<0.001). 1. grup ve 2.
grupta tedavi oncesi median HCV-RNA degerleri
strastyla 948.000 ve 128.500 1U/ml olarak gozlenmis; 4.
hafta, tedavi sonu ve tedaviden 12 hafta sonra ortalama
HCV-RNA diizeyleri ise her iki grupta da negatif olarak
saptanmustir. Tedavi sonrast HCV-RNA diizeylerindeki
degisim ac¢isindan her iki grupta da anlamli bir disiis

gozlenmistir (p<0.001 ve p<0.001) (Tablo 5).

Hastalara ait tedavi Oncesi ve bitimindeki aspartat
aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT),
alkalin fosfataz, gama glutamil transferaz, total
bilirubin, albiimin, trombosit, protrombin zaman1 (PT),
international normalized ratio (INR), kreatinin, tahmini

glomeriiler filtrasyon hizi (eGFR) ve AFP ortalama

degerleri Tablo 5°te belirtilmistir. Buna gore calismaya
alinan hastalarin tedavi oncesinde ve tedavi bitiminde
ortalama AST degerleri sirasiyla 54.29+33.75 U/L ve
25.15+13.00 U/L olarak saptanmis, tedavi sonunda AST
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli diisme oldugu
goriilmiistiir (p<0.01). Iki grup birbirinden ayri
degerlendirildiginde her iki gruptaki tedavi sonrast AST
degisiminin istatistiksel olarak anlamli oldugu
gorilmiistiir (p<0.01 ve p<0.01).

Hastalarin tedavi oncesi ve tedavi bitiminde ortalama
ALT degerleri swasiyla 51.85£35.52 U/L ve
19.77+12.75 U/L olarak saptanmis, tedavi sonrasinda
ALT degerlerinde anlamli diisme oldugu goriilmiistiir
(p<0.01). ki grup birbirinden ayr1 degerlendirildiginde
her iki grupta tedavi sonrast ALT degerlerindeki
degisimin  istatistiksel olarak  anlamli  oldugu

goriilmiistiir (p<0.01 ve p<0.01).

Hastalarin tedavi Oncesindeki ortalama PT degeri
11.5744.32 sn, tedavi bitimindeki ortalama PT degeri
ise 11.40+3.68 sn olarak saptanmuis ve istatistiksel olarak
bu degisim anlamli bulunmamistir (p=0.257). Her iki
grupta da tedavi sonrasi PT degerinde tedavi oncesi
degere gore hafif diisme gozlenmis fakat istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (sirasiyla p=0.766 ve
p=0.136).

Hastalarin tedavi Oncesindeki ortalama AFP degeri
8.25+10.82 ng/ml tedavi bitimindeki ortalama AFP
degeri ise 5.14+10.80 ng/ml olarak saptanmis ve
istatistiksel olarak bu degisim anlamli bulunmustur
(p<0.01). 1. grupta tedavi bitimi AFP degerinde tedavi
oncesi degere gore anlamli diisme gozlenirken (p<0.01),
2. grupta hafif diisme gozlenmis; ancak bu diisiis
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.175)
(Tablo 6).
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Tablo 2: Hastalarin demografik 6zellikleri

Tiim hastalar 1. Grup 2. Grup

Kisisel 6zellikler p
(n=294) (n=114) (n=180)

Yas, yil 63.15+10.28 63.89+9.56 62.68+10.71 0.311
Erkek (say1, %) 121 (%41.2) 49 (%43.0) 72 (%40.0) 0.613
Kadin (say1, %) 173 (%58.8) 65 (%57.0) 108 (%60.0)
Ortalama VKI (kg/m2) 28.47+4.25 29.17+3.85 28.03+4.44 0.025*
VKI (normal) (kg/m2) (say1, %) 58 (%19.7) 15 (9%13.2) 43 (%23.9) 0.078
VKI (fazla kilolu) (kg/m2) (say1, %) 147 (9%50.0) 61 (%53.5) 86 (%47.8)
VKI (obez) (kg/m2) (say1, %) 89 (%30.3) 38 (%33.3) 51 (%28.3)
Tedavi deneyimsiz (say1, %) 147 (%50.0) 46 (%40.4) 101 (%56.1) 0.008*
Tedavi deneyimli (say1, %) 147 (9%50.0) 68 (%59.6) 79 (%43.9)
12 hafta tedavi 243 (%82.7) 63 (9%55.3) 180 (%100.0) <0.001*

Tablo 3: Hastalarin siroz durumu

Siroz durumu

Non-sirotik Child-A Child-B p
1. grup 45 (%39.5) 54 (%47.4) 15 (%13.2)
2. grup 153 (%85.0) 23 (%12.8) 4 (%2.2) <0.001
Tiim hastalar 198 (%67.3) 77 (%26.2) 19 (%6.5)

Tablo 4: Hastalarin genotip dagilimi

Genotip dagilimi

la 1b 4 p
1. grup 12 (%10.5) 74 (%64.9) 28 (%24.6)
2. grup 11(%6.1) 128 (%71.1) 41 (%22.8) 0.329
Tiim hastalar 23 (%7.8) 20 (%68.7) 69 (%23.5)

Tablo 5: HCV-RNA sonuglari

HCV-RNA diizeyleri (1U/ml) median)

Tedavi sonu Tedavi sonrasi
Tedavi oncesi 4. hafta
(12 veya 24. hafta) (24 veya 36. hafta)
1. grup 948.000 - } -
2. grup 1.285.000 - - -
Tum hastalar 1.170.000 - - -

p<0.001 Tim hastalar igin tedavi 6ncesi HCV RNA diizeyi ile tedavinin 4, 12 ve 24 haftalari ile tedavi sonrasi 24,
36. hafta HCV RNA diizeyleri arasinda anlamli farklilik saptandi
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Tablo 6: Laboratuvar sonuglar1

Laboratuvar bulgulari 1. grup 2.grup Tiim hastalar

TO 63.01+38.74 48.74+£28.91 54.29+33.75
AST (mg/dl)

TS 27.96+£12.30* 23.36+£13.14* 25.15+£13.00*

TO 57.40+29.28 48.31+£32.53 51.85+35.52
ALT (mg/dl)

TS 21.84+11.86%* 18.46+13.14* 19.77+12.75%*

TO 108.27+40.08 98.50+35.58 102.23+37.60
ALP (IU/L)

TS 100.99+36.98* 98.14+46.26 99.23+42 91

TO 76.70+£70.86 69.38+65.48 72.16+£67.54
GGT (IU/L)

TS 39.87+41.87* 29.39+24.29* 33.36+£32.44*

TO 1.21£0.70 0.86:+0.48 0.99+0.60
T.B (mg/dl)

TS 1.09+0.66* 1.50+£9.71 1.3447.64

TO 3.64+0.64 4.01+0.51 3.88+0.58
Albtimin (mg/dl)

TS 3.89+0.64%* 4.26+0.74* 4.12+0.73*

TO 153723.68+76338 203270.95+78293 183993.17+81101
Platelet (hiicre/ml)

TS 167092.11+81519%* 215701.12+77277* 196788.40+82313*

TO 12.21+5.97 11.19+£2.90 11.57+4.32
PT (saniye)

TS 12.11+4.80 10.98+2.75 11.40+3.68

TO 1.2120.44 1.06+0.12 1.12+0.33
INR

TS 1.19+0.38 1.05+0.18 1.10+0.28

TO 0.83+0.23 0.83+0.48 0.83+0.42
S. Kre (mg/dl)

TS 0.81+0.22 0.83+0.45 0.83+0.40

TO 93.86+£21.67 89.52+20.35 90.83+20.80
eGFR (>60 normal)

TS 96.28+26.52 89.93+21.22 91.84+23.06

TO 10.69+16.46 7.12+6.56 8.25+10.82
AFP (ng/ml)

TS 4.744+2.11%* 5.33£13.01 5.14+10.80%*
= p<0.05

Alanine transaminase (ALT), Aspartate transaminase (AST), Alkaline phosphatase (ALP), Gamma-
glutamyltransferase (GGT), Total Bilirubin (TB), Protrombin Zaman1 (PT), International Normalized Ratio (INR),
Serum Kreatinin (S. Kre), Estimated Glomerular Filtration Rate (eGFR), Alpha Fetoprotein (AFP)
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TARTISMA

HCV diinya genelinde 130-150 milyon kisiyi etkiler.
Etkilenen bireylerin ¢ogu, kronik bir enfeksiyon
gelistirir ve bunlarin yaklagik %30'unda, enfeksiyondan
sonraki 20 ila 30 yil i¢inde siroz gelisir. Son dénem
karaciger hastalifi, portal hipertansiyonun cesitli
belirtileri ve HCC, HCV ile iliskili sirozun yikici
komplikasyonlaridir ve karaciger transplantasyonu
yapilmadiginda ¢ok yiiksek mortalite ile iligkilidir. HCV
enfeksiyonu ve buna bagli komplikasyonlar, diinya
capinda toplum ve saglik sistemleri ig¢in biiyiik bir
ekonomik zarara neden olmaktadir (16). HCV
tedavisinin birincil amaci KVY elde etmektir. KVY,
tedavinin  tamamlanmasindan 12 hafta  sonra
saptanamayan HCV ~ RNA  seviyesi  olarak
tanimlanir. Kronik karaciger hastaligr olan hastalarda
KVY'in basarisi, bir doniim noktasini temsil eder,
¢linkii enfeksiyonun ortadan kaldirilmasi, karaciger
histolojisindeki iyilesme, yasam kalitesindeki iyilesme
ve siroz ile HCC riskinde azalma ile iligkilidir (17).

Artmigs serum AFP diizeyleri esas olarak HCC'nin
varligma bagli olsa da g¢esitli kronik karaciger
hastaliklari ve hepatik  rejenerasyonla da
iligkilendirilmistir. Birkag kii¢iikk ¢alisma, serum AFP
ylikselmesinin hastalarda siroz (yani evre IV fibrozis) ile
iliskili oldugunu gostermistir. Ozellikle steatoz ve
fibrozis varliginda akut ve kronik HCV'de yiikselmekte
olup AFPnin serumda yiikselmesi ile karaciger
fibrozunun ilerlemesi arasindaki iligki, kronik hepatit C

enfeksiyonunda ozel olarak belirlenmistir (18).

Tada ve arkadagslarinin 2017 yilinda kronik hepatit C’li
DEA tedavisi alan 210 hastayla yapmis oldugu bir
calismada; hastalarin tedavi oncesi ve tedavi sonrasi
AFP degerleri karsilagtirlldiginda tedavi sonrast AFP
degerlerinin istatistiksel olarak daha diisiik oldugu
saptanmig (p<0.001) (19). Bizim ¢alismamizda da 1.
grupta tedavi bitimi AFP degerinde tedavi ncesi degere
gore anlamli diisme goézlenirken (p<0.01), 2. grupta

hafif diisme gozlenmis; ancak bu digiis istatistiksel

olarak anlamli bulunmamistir. 2. gruptaki AFP
degerindeki istatistiksel olarak anlamli diisme olmamasi
hastalarin daha 6nceki tedavi deneyimsizligi, non sirotik
hasta  grubu olmasi  nedeniyle olabilecegini

diisinmekteyiz.

Hu KQ ve arkadaslarinin 2004 yilinda 357 kronik
hepatit C’li hastalarda yapmig oldugu caligmada; tek
degiskenli analiz sonucunda, evre III/IV fibrozis,
yiiksek AST ve INR'nin yiiksek AFP ile anlamli gekilde
iligskili oldugu gosterilmistir. Evre III fibrozu olan
hastalarda AFP’nin %24.5 oraninda yiikseldigi tespit
edilmistir. Tek degigskenli analiz hepatik steatozun
yiiksek serum AFP ile iligkili olma egiliminde oldugunu
gostermesine ragmen, ¢ok degiskenli analiz bu iligkinin
diger klinik degiskenlerden etkilendigini gostermistir.
15.0 pg/L serum AFP diizeyinin, duyarli olmasa da
(%22.8) %79.6 pozitif prediktif degeri ile evre III/IV
fibrozis i¢in ¢ok spesifik oldugu (%94.5) saptanmustir.
Bu nedenle, yiiksek serum AFP’nin, kronik karaciger
hastalig1 olan hastalarda evre III/IV hepatik fibrozis i¢in
ek bir klinik ipucu saglayacagi diisiiniilmiigtiir. Bu
calisma HCV ile enfekte olmus hastalarda serum AFP
yiikselmesinin ~ hafif  oldugunu, ancak kalici
olabilecegini gostermistir (20). Bayati ve arkadaslarinin
yapmis oldugu ¢aligmada; 17.8 pg/L'lik bir serum AFP
seviyesinin  sirozu saptamada duyarliigt = %35,

Ozgllligi ise %98.6 olarak saptanmugtir (21).

2008 yilinda Chen ve arkadaglarinin yapmis oldugu
calismada ise; yiiksek serum AFP prevalansit (>13.6
ug/L) %28.4 (29/102) idi. Hepatik steatoz (>%5
hepatositler), hepatik fibroz (=evre II), iirik asit >6.3
mg/dL, AST >40 IU/L, albiimin <3.5 g/dL ve aglik
plazma glukozu <126 mg/dL, ¢ok degiskenli analizde
yiiksek AFP ile anlamli sekilde iligkilendirilmistir.
Kronik hepatit C’de 15.6 ug/L serum AFP diizeyi
hepatik steatoz icin %34.3 duyarli ve %83.6 spesifik,
>evre Il hepatik fibroz i¢in ise %28.2 duyarli ve %95.8
spesifik idi (22).

Literatiirde Peg-INF + RBV tedavisi alan kronik hepatit

C tanil1 hastalar ile tedavi sonu ve tedavi sonrasi uzun
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fibrozis degisimlerinin takibini iceren ¢ok sayida
calisma bulunmasina kargin DEA tedavileri ile yapilmis
caligmalar nadirdir. Calismamizin ana kisitliligi AFP
iyilesmesinin agirlikli olarak fibrozisin gerilemesiyle
veya nekroinflamatuar aktivitenin ¢ozlinlrligi ile
iliskili olup olmadigin1 dogrulayan histolojik kanitlarin,
karaciger biyopsisinin komplikasyon olasilig1 ve hasta
uyumsuzlugu ile invaziv = olmasi  nedeniyle

bulunmayisidir.

Caligmamizda kronik hepatit C tanili hastalarda giincel
antiviral tedaviler ile AFP degerlerinde gerileme oldugu
saptanmig ve histolojik kanitlarimiz olmamakla birlikte
DEA ile tedavi sonrasi erken donemde fibroziste
iyilesme saglanabilecegi Ongoriilmiistiir. Yapilacak
histolojik ¢alismalarla konunun arastirilmasit ve

desteklenmesinin uygun olacagi sonucuna varilmistir.

Ctkar Catismasi: Yazarlar arasinda herhangi bir ¢ikar

¢atigmasi bulunmamaktadir.

Arastrmacilarin  katki  orami  beyani:  Anafikir/
planlama, arastirma ve/veya makale i¢in fikir ya da
hipotezin olusturulmasi, Sonuglara ulagmaya uygun
olacak yoOntemin planlanmasi: EA; Analiz/yorum
bulgularin mantikli agiklamast ve sunumu igin
sorumluluk alinmasi: EA, AA; Veri saglama, deneylerin
yapilmasi, hastalarin takibi, verilerin diizenlenmesi ve
bildirilmesi i¢in sorumluluk alinmasi: EA, AA; Yazim,
makalenin tiimiiniin veya asil boliimiiniin yaratilmasi
icin sorumluluk alinmasi: EA, AA; Gozden gecirme ve
diizeltme, makalenin teslim edilmeden once
sadece imla ve dil bilgisi agisindan degil, ayn1 zamanda
entelektiiel igerik agisindan yeniden incelenmesi: EA,
AA,; Onaylama, makalenin son haline onay verilmesi:
EA, AA.
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EVALUATION OF HEPATITIS A SEROLOGY
IN ATERTIARY CARE HOSPITAL IN ANKARA

Ankara’da Uciincii Basamak Bir Hastanede Hepatit A Serolojisinin Degerlendirilmesi
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ABSTRACT

Objective: Hepatitis A virus (HAV) is a common cause
of acute hepatitis in developing countries. The aim of
this study is to investigate the serology of HAV
infection in a tertiary care hospital in Ankara, and to
review the change of the epidemiology of HAV
infection.

Material and Methods: Patients who were tested for
anti HAV IgG for any reason other than acute hepatitis
during the two years period, between October 1, 2018
and October 1, 2020, and older than 18 years were
retrospectively analysed, according to age groups.
People younger than 18 and who had immunisation
history were excluded. The age and sex of the patients
and anti HAV IgG levels were recorded.

Results: The mean age of 3338 participants was
41£17.3 years. One thousand eight hundred eighty-two
(56.4%) of the participants were female. Anti HAV 1gG
was positive in 2551 (76.5%) of them. The lowest
positivity was found in the 18-20 age group as 31%. The
rate of HAV IgG seropositivity increased by age and it
was statistically significant (p=0.0001).

Conclusion: Although hepatitis A vaccine is included
in routine vaccination, there is a younger population
sensitive to hepatitis A, especially below the age of 30,
in our country. We think it would be beneficial to
vaccinate adolescents and young adults.

Keywords: Hepatitis A, HAV IgG, serology

0z

Amag: Hepatit A viriisit (HAV) gelismekte olan
tilkelerde yaygin goriilen, akut hepatit etkeni bir
viriistiir. Bu calismanin amaci Ankara’da {iglincii
basamak bir hastanede hepatit A serolojisini ve
degisen epidemiyolojisini incelemektir.

Gereg ve Yontemler: 1 EKim 2018 - 1 Ekim 2020
tarihleri arasinda, akut hepatit disinda herhangi bir
nedenle anti-HAV IgG testi bakilan hastalardan, 18
yas ve Ustlindekiler, yas gruplarina gore retrospektif
olarak incelendi. Hepatit A asis1 olanlar g¢alismaya
dahil edilmedi. Katilimcilarin yas ve cinsiyetleri ve
Anti HAV IgG degerleri kaydedildi.

Bulgular: Calismaya alinan 3338 kisinin yas
ortalamas1 41£17.3 idi. Katiimcilarin 1882’si
(%56.4) kadin idi. Katilimcilarin 2551’inin (%76.5)
Anti HAV IgG testi pozitif idi. En diisiik pozitiflik
%31 olarak, 18-20 yas grubunda bulundu. Yas
ilerledikcge HAV IgG pozitiflik oranmnmn arttigi
goriildi. Bu istatistiksel olarak da anlamliydi
(P=0,0001).

Sonug: Hepatit A asist rutin asilamaya girmesine
ragmen, iilkemizde, 6zellikle 30 yas altinda, hepatit
A’ya duyarli bir kesim bulunmaktadir. Adolesan ve
geng yetiskinlerin agilanmasinin faydali olacagini
distinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Hepatit A, HAV IgG, seroloji
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INTRODUCTION

Hepatitis A virus (HAV) is a common cause of acute
hepatitis, especially in developing countries. The illness
is transmitted by fecal oral route (1). Every year, 1.4
million hepatitis A infections are seen in the world.
Although the disease is self-limiting, in a small group of
cases (0.14-0.35%) it can cause fulminant hepatitis and
death, especially when seen at an advanced age (2).
Symptomatic hepatitis A with or without jaundice has
been reported as 50-75% in adults. This rate is 10% in
children younger than 5 years old (3). In addition,
prolonged hepatitis causes a long stay in the hospital and
loss of workforce. The world is divided into high,
medium and low endemicity regions in terms of the
incidence of hepatitis A infection. While India, Far East,
South Africa, South America and Asia are high
endemicity regions, our country is among the middle
endemicity countries (4, 5).

However, with the improvement of living conditions
and socioeconomic status and better water and food
sanitation, the number of hepatitis A infection has
decreased while the proportion of people vulnerable to
HAV has increased. For this reason, in our country
hepatitis A vaccine was included in the child vaccination
program in 2012. However, there is still a group in the
community that can be affected by Hepatitis A in case
of an outbreak. Therefore, the prevalence of hepatitis A
should be evaluated according to age groups to
determine this group. In this study, it was aimed to
examine the seroprevalence of HAV according to age

groups in the patients who admitted to our hospital.

MATERIALS AND METHODS

A retrospective cohort study was conducted in
Infectious Diseases clinic of a teaching hospital with
500 beds in Ankara. Ethics committee approval was
obtained (Dr. Abdurrahman Yurtaslan Oncology

Hospital Ethics Committe of Clinical Research; date:

13.01.2021, issue number; 2021-01/935). The study was
conducted in a period of two years between October 1,
2018 - October 1, 2020. Patients aged >18 years who
were tested for anti HAV IgG were included. The people
younger than 18 years, who had vaccination history or
who had acute hepatitis or elevation of liver function
tests were excluded.

Statistical Analysis

The data of the patients, like age, sex and anti HAV 1gG
results were taken from our hospital’s computerized
medical record system. If the patient was tested more
than once, the first test was included. Anti HAV
antibodies in serum samples were analyzed with
chemiluminescence microparticle immunoassay by
Architect 2000 (Abbott Laboratories, Illinois, USA).
Samples with anti HAV IgG titer >1 S/CO were

evaluated as positive and titers <1 S/CO as negative.

RESULTS

The study population included 3338 participants. The
median age was 41+17.3 (range:18-97). Anti HAV IgG
was positive in 2551 (76.5%) and negative in 787
(23.5%) of participants. The lowest seropositivity was
found in the 18-20 age group (31%) and the highest was
in people older than 55. It was observed that the rate of
HAV 1gG positivity increased in parallel with the age
group and it was statistically significant. (p=0,0001,
Spearman correlation analysis r=-0,558). Anti HAV 1gG
results according to age groups are given in Table-1.
One thousand eight hundred eighty-two (56.4%) of the
participants were female and 1456 (43.6%) of them were
male. One thousand for hundred and seven (74.8%) of
the female participants and 1144 (78.6%) of the males
were HAV 1gG positive. There was no statistically
significant difference between male and female
participants in terms of HAV seropositivity. (p>0.05).
HAV IgG seropositivity according to age and sex is

given in Table 2.
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Table 1. Anti HAV IgG results according to age groups

Age group HAYV Ig G Positive, n (%0) HAV Ig G Negative Total, n p
18-20 93(31) 207(69) 300 0.0001
21-25 171(40.6) 250(59.4) 421
26-30 186(54.5) 155(45.4) 341
31-35 218(739) 77(26.1) 295
36-40 337(86.2) 54(13.8) 391
41-45 333(94) 21(6) 354
46-50 316(96) 13(4) 329
51-55 274(97.8) 6(2.2) 280
>55 623 (99.4) 4(0.06) 627
Total 2551(76.5) 787(23.5) 3338
Table 2: Anti HAV IgG results according to age and sex
Female Male

HAV Ig G HAV 1g G Total HAV 1g G HAV Ig G Total

Age group Positive Negative Positive Negative
n (%) n (%) n n (%) n (%) n
18-20 62(33) 126(67) 188 31(27.7) 81(72.3) 112
21-25 117(42) 161(58) 278 54(37.8) 89(62.2) 143
26-30 105(53.8) 90(46.2) 195 81(55.5) 65(44.5) 146
31-35 110(72.8) 41(27.2) 151 108(75) 36(25) 144
36-40 197(86.4) 31(13.6) 228 140(86) 23(14) 163
41-45 187(93.5) 13(6.5) 200 146(94.8) 8(5.2) 154
46-50 177(96.2) 7(3.8) 184 139(95.9) 6(4.1) 145
51-55 134(98.5) 2(1.5) 136 140(97.2) 4(2.8) 144
>55 318(98.8) 4(1.2) 322 305(100) 0(0) 305
Total 1407(74.8) 475(25.2) 1882 1144(78.6) 312(21.4) 1456
DISCUSSION 1973 (7). HAV is transmitted from person to person via

HAV is a member of the genus Hepatovirus in the
Picornaviridae family. It is a non-enveloped, single
stranded RNA virus with icosahedral symmetry and is

27 nm in size (6). It was defined by Feinstone et al in

the fecal oral route. Contaminated water or food that are
not washed well and eaten raw play an important role in
contamination. It can be transmitted one week before
and 2 weeks after the acute hepatitis infection, and the
virus can also be transmitted from asymptomatic cases.
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HAV can be transmitted by using intravenous drugs,
shared needles, with blood transfusion and sexual

intercourse as well (3).

HAYV is the most common cause of acute viral hepatitis.
Acute HAV infection may appear asymptomatic,
subclinical or symptomatic, with or without jaundice.
While the disease is usually asymptomatic or subclinical
under the age of 15, the frequency of symptomatic
infection increases with age. In the case of cholestatic
hepatitis or the hepatitis form that goes with
exacerbations, the disease may last for months and this
may cause loss of workforce. The disease rarely can also

be fulminant and mortal (8).

HAV infection is more common and has high
seroprevalence especially in areas with low
socioeconomic level, in developing countries, in regions
with poor infrastructure and hygiene conditions. Our
country is in the middle endemicity region in terms of
HAYV infection (9). World Health Organization (WHO)
does not recommend routine vaccination in regions
where HAV infection is highly endemic, as the disease
is seen in early childhood. Since outbreaks may occur
from time to time, vaccination is recommended in
moderately endemic regions like our country (10). Due
to the routine vaccination program that was
implemented in our country in 2012, children born in
2012 and after are immune to hepatitis A (11). However,
there is HAV susceptible population in adolescents and

young adults.

Studies have shown that seroprevalence of HAV can
vary in different regions of our country. In the study of
Ceyhan et al in 2005-2006, while the western and central
Anatolian regions of Turkey were in the middle endemic
region, the east and southeast were found with high
endemicity (12). Different results have been obtained in
studies from different regions of our country. Anti HAV
1gG positivity was found as 93.9% in the seroprevalence
study conducted by Koseet al, that included 2156
people, aged >15 years in Izmir in 2010. Anti Hav 19G

seropositivity was correlated with lower income level,

older age, low education level and collective life
(military, nursing home, nursery), in this study. The
reason for the high seroprevalence was attributed to low
education level and income level of most of the
participants (13). We could not investigate education
level and income level of the participants, as the study is

designed retrospectively.

In the study conducted by Ertiirk et al. in Rize in 2012,
the ages of participants were between 17-70, years and
the incidence of HAV infection was reported as 75%
(14). Our study was conducted in people > 18 years old
and HAV seroprevalence was 76.5%, similar to their

study.

In 2010, a seroprevalence study that covered all regions
of the country, was conducted by Turkish Liver
Research Association. Five thousand four hundred and
seventy-one adults were tested for HAV 1gG and HAV
seroprevalence was higher than our study (93.2%) We
think that this high rate may reflect the status in eastern

regions of Turkey (15).

If we look at the seroprevalence rates in the studies
including children; anti HAV 1gG positivity was 74% in
the study of Tosun et al. The study was conducted in
Izmir and Manisa and included 3715 subjects. In another
study, 2003 people were tested in Sakarya and 74.7% of
them were positive for Anti HAV IgG.

In the study of Parlak et al. 5363 people in Van were
evaluated between 2012 and 2013, and Anti HAV IgG
positivity was reported as 89.9%. In another study
conducted in Batman, 93.9% of 2606 people with an
average age of 34.6 were reported as HAV 1gG positive
(16-19). When the results of these studies are analysed,
it is seen that HAV seroprevalence is higher in the east
part of our country compared to the western and central
regions. Our study is conducted in a research hospital in

Ankara, reflecting the seroprevalence in central region.

We can compare the previous studies with ours’ to see
the change of epidemiology of HAV infection in
Ankara. Tekeli et al. reported, HAV IgG seropositivity

KUTFD | 232



Ceken S and Sonmez C.
Evaluation of Hepatitis A in Ankara

KU Tip Fak Derg 2021;23(2):229-235
Doi: 10.24938/kutfd.882546

as 99% in a study that was between the ages of 20-52
years, in 1991 (20). In another study in 2001, Cesur et
al. reported the rate as 87.4% between the ages of 15-75
years (21). The study by Turker et al. that was carried
out in 2008-2010 and, that involved children and adults,
the rate was 80.8% (22). In our study it was found to be
76.5% and it is lower than past studies carried out in
Ankara in similar age groups. In the light of the results
of these publications, we see that the rate of the
population that is susceptible to HAV has increased in

our city and country.

When we examine HAV seroprevalence according to
age groups; anti HAV IgG was positive in 99.4%
participants older than 55years, 97.8% in participants
who were in 51-55 age group, 96% in 46-50 age group
and 94% in 41-45 age group, in our study. In other
studies conducted in izmir and Afyon, seroprevalence of
HAYV infection in people older than 40 years was 99,1%,
and 97.79% respectively (13,23). Cesur et al. reported
the seropositivity of 15-30 age group as 72.7 in 2001.
Tosun et al. reported this rate as 77% in adolescents in
the age of 15-17 in 2001, and 62% in 2009 (16, 21, 24).
While anti HAV 1gG positivity was 54.5% in the 26-30
age group and 40.6% in the 21-25 age group, this rate
drops to 31% in the 18-20 age group, in this study. A
remarkable increase in the number of people susceptible
to HAV infection has been observed in adolescents and
young adults over the years. This age group is vulnerable
to hepatitis A in the case of an outbreak.

Improvement of living conditions, infrastructure,
hygiene and sanitation conditions and decrease in the
number of people living in the same house caused a
decrease in the frequency of HAV infection in young
children in Turkey, as in the rest of the world. The age
of acute hepatitis A infection has switched to
adolescence and young adulthood instead of childhood
(9). With the inclusion of Hepatitis A vaccine among the
routine paediatric vaccines in our country since 2012,
the immune population for hepatitis A in the child age

group has increased. But adolescents and young adults

are at the risk of acute hepatitis A infection (11). We
think that a catch-up vaccination with hepatitis A
vaccine will be beneficial for the seronegative

population.

Our study has some limitations. Since the study was
designed retrospectively, the relationship between
patients' demographic data and HAV seropositivity rates
could not be evaluated. The study includes the data of
one hospital in Ankara. Since our hospital does not have
a paediatric diseases department, people under the age

of 18 could not be included in the study.

In conclusion, the incidence of hepatitis A at younger
ages decreased with the increase in the socioeconomic
level, the development of personal hygiene and
sanitation, and the decrease in the number of individuals
living in the same house in Turkey. The hepatitis A
vaccine, which has been on the child vaccination
schedule since 2012, protects children younger than 8
years. However, most adolescents and young adults are
at risk of HAV infection and it will be beneficial to

vaccinate this group.
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Ozgiin Arastirma

TIBIAL NERVE CONDUCTION IN PATIENTS WITH
RESTLESS LEGS SYNDROME

Huzursuz Bacak Sendromlu Hastalarda Tibial Sinir Iletimi

Hikmet SACMACI

., Mesude KiSLi2

1Bozok University School of Medicine, Department of Neurology, YOZGAT, TURKIYE
2Sivas State Hospital, Department of Neurology, SIVAS, TURKIYE

ABSTRACT

Objective: Pathogenesis and clinical correlations of restless
legs syndrome are diverse. Its presentation with the
neuropathy clinic can be confusing. The aim of this study is
to review nerve conductions of lower extremities in patients
with restless legs syndrome and to identify possible
differences.

Material and Methods: Distal nerve conductions of the
lower extremities were evaluated cross-sectionally in 32
patients diagnosed with restless legs syndrome according to
the battery of diagnosis for restless legs syndrome and
additional symptoms were questioned. Motor and sensory
nerve conductions were assessed with standard protocol.
The demographic, clinical features and nerve conductions
of restless legs syndrome patients who were on treatment
were compared. The results were compared with the
healthy control group (n=29).

Results: Neurological examinations of all patients were
within normal limits. Both groups were similar in age and
gender. Peroneal and sural nerve conduction parameters
were not different in both groups (p>0.05). However, the
tibial nerve parameters showed a decrease in amplitude and
prolongation in distal latency was observed in the patients
(p=0.003, p<0.001). We found that the tibial nerve
conduction velocity was slower in the patient group
(p<0.001).

Conclusion: The results show that in restless legs
syndrome patients, tibial nerve conduction parameters may
vary according to the control group. Before starting the
necessary and appropriate treatment in restless legs
syndrome patients, it should be noted that, even if the
etiological investigation has been done before, it may be
important to renew the tests for an optimal treatment plan.

Keywords: Restless legs syndrome, nerve conduction
studies, tibial nerve, neuropathy

(074

Amag: Huzursuz bacak sendromunun patogenez ve klinik
korelasyonlari ¢ok ¢esitlidir. Sendromun néropati klinigi ile
prezentasyonu kafa karistirict olabilir. Bu ¢aligmanin
amaci, huzursuz bacak sendromlu hastalarda alt ekstremite
sinir iletilerini gozden gegirmek ve olasi farkliliklar
belirlemektir.

Gere¢ ve Yontemler: Huzursuz bacak sendromu ve ek
semptomlarin sorgulandig1 bataryaya gére 32 huzursuz
bacak sendromu tanist alan ve tedavisi devam eden
hastalarin kesitsel olarak alt ekstremite distal sinir iletileri
degerlendirildi. Motor ve duyu siniri iletileri standart
protokol ile gergeklestirildi. Dopamin agonisti tedavisi
devam eden huzursuz bacak sendromu hastalarmimn
demografik, klinik  o6zellikleri ile sinir iletileri
degerlendirildi. Sonuglar saglikli kontrol grubu (n=29) ile
kargilastirildi.

Bulgular: Tiim hastalarin norolojik muayeneleri normal
sinirlardaydi. Her iki grup yas ve cinsiyet olarak benzer
ozellikteydi. Hasta grubunda peroneal ve sural sinir ileti
parametreleri saglikli kontrol grubu ile kiyaslaninca
farklilik gdstermiyordu (p>0.05). Ancak tibial sinir
parametrelerine  bakildiginda kontrol grubuna gore
amplitiidde azalma ve distal latansta uzama oldugu goriildii
(p=0.003, p<0.001). Tibial sinir ileti hizmin da hasta
grubunda daha yavas oldugunu bulduk (p<0.001).

Sonug: Sonuglar gostermektedir ki huzursuz bacak
sendromu hastalarinda tibial sinir ileti parametreleri kontrol
grubuna goére degisebilir. Huzursuz bacak sendromu
hastalarinin kullandiklar1 tedaviyi tekrarlamadan once,
etiyolojik aydinlatma daha once yapilmis bile olsa optimal
tedavi plan1 igin tetkiklerin yenilenmesinin Snemli
olabilecegi unutulmamalidir.

Anahtar Kelimeler: Huzursuz bacak sendromu, sinir iletim
calismalar, tibial sinir, noropati
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INTRODUCTION

Restless Leg Syndrome (RLS) is a sensorimotor
disorder characterized by distressing sensations in the
legs and an overwhelming urge to move the legs (1). The
prevalence of RLS in the general population differs
according to population characteristics (2). All versions
of the criteria preserves the essential clinical features:
sensory symptoms - restlessness (urge to move) and
unpleasant sensations (paresthesia, pain)-and motor
symptoms (3). Motor symptoms are involuntary
periodic limb movements that occur while awake and at
rest. These movements consist of dorsiflexions of the
foot, sometimes associated with flexion of the knees and
hips (4). The main complaint of these patients is leg
discomfort during the day and motor components tend

to be underestimated (5).

RLS can occur either as primary or secondary.
Secondary RLS is associated with several disorders such
as diabetes mellitus, renal failure, iron deficiency and
peripheral neuropathy, which draws attention to the
width of the diagnostic window (6,7). Furthermore,
sensory and motor nerve conduction and biopsy
specimen abnormalities have been reported in numerous
patients with RLS (8-10). There is a significant diversity
with regard to the prevalence of RLS in neuropathies,
and the reported prevalence ranges from 5.2% to 54%
(11). However, there are also contrary results in the
literature (12,13) and electron microscopic examination
did not show a structural abnormality in nerve endings
in patients with idiopathic RLS (14). The prevalence of
RLS may increase in the presence of family history or

concomitant comorbidities (11).

RLS symptoms are often hard to characterize and
patients find it difficult to describe their symptoms.
Symptoms in neuropathy can be similar or overlapping,
especially in axonal neuropathy and small fiber
neuropathy (15). There are very few studies on the
recognizability of RLS and the relationship between

neuropathy and RLS due to differences in the

neuropathy spectrum (15). Current evidence covers a
broad spectrum of pathophysiological, population-based
(cross-sectional or longitudinal) studies, clinical trials,
and treatment trials. However the question of whether
RLS is a rather primary disorder or comorbidity remains
unresolved (3). Furthermore, qualitative analysis of
electrophysiological patterns of leg movements is
crucial in demonstrating the pathophysiological
mechanisms of RLS (5).

This study was planned to screen for possible nerve
conduction disorders that may occur during the
diagnosis and treatment of RLS. Our aim was to perform
electrophysiological examination of nerve conduction in
the lower extremities in patients with RLS diagnosis and
to investigate their clinical correlations, findings in
terms of secondary RLS and the need for review the

diagnosis at this point.

MATERIALS AND METHODS

The study was approved by the Local Ethics Committee
(Kirikkale University Ethics Committe of Clinical
Research; date: 19.01.2016, issue number: 01-02). The
Helsinki declaration was complied with, and informed
consent was obtained from each patient. Patients with a
diagnosis of RLS who admitted to the outpatient clinic
for routine follow-up and who were on treatments were
asked to answer the following standardized questions
(2):

- The urge to move the legs, accompanied by

distressing and unpleasant sensations in the legs,

- These impulses or sensations begin or worsen

during periods of rest, such as recumbency or sitting,

- These impulses or sensations are partially or
completely relieved by movements such as walking
or stretching, at least as long as the activity

continues.

- These symptoms and sensations occur or get worse

in the evening or at night rather than daytime.
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- The emergence of the above features is not
attributed to primary symptoms (eg. myalgia, venous
stasis, leg edema, arthritis, leg cramps, positional
discomfort, habitual foot tapping) of another medical

or behavioral condition.

All patients met the clinical diagnostic criteria of restless
legs syndrome according to the above database (2). All
questions were answered by face-to-face interview. All
of the patients were questioned for demographic
parameters such as age, comorbidity, medication history
and alcohol or drug use. Neuropathy and trauma were
investigated in the legs, and it was assessed that there
was no history of previous surgery, inflammatory
metabolic disease or degenerative disease (especially
history of diabetes and cardiovascular risk factors and

cerebrovascular disease).

After an extensive neurological examination, two motor
conduction studies (tibial and peroneal nerve) and one
sensory study (sural nerve) were performed in the lower
extremities using a Nihon Kohden EMG device
(Neuropack 2, Nihon Kohden, Tokyo, Japan). Studies
were performed by stimulating the peroneal nerve in the
fibular head, the tibial nerve in the popliteal fossa in the
gastrocnemius muscle, the sural nerve between the
lateral and medial heads of gastrocnemius muscles.
Proximal and distal stimulations for tibial and peroneal
motor nerves were performed as detailed below. Surface
electrode recordings were used for motor and sural nerve
sensory studies. All nerve conduction studies were
performed by providing a comfortable foot position for
the relevant leg while the subjects also lay in a

comfortable position.

Antidromic sural sensory nerve action potentials
(SNAPs): The active recording electrode was placed
between the lateral malleolus and the Achilles tendon.
The reference recording electrode was placed 3 cm distal
to the active electrode. Stimulation was done 14 cm
proximal to the active recording electrode on the distal

posterolateral leg.

Peroneal compound muscle action potentials (CMAPS):
We stimulated the recording electrode 8 cm proximal to
the Extensor Digitorum Brevis muscle (EDB) on the
dorsum of the ankle. We made the proximal stimulation
behind the head of the fibula and maximum CMAPs

were recorded.

Tibial compound muscle action potentials (CMAPS):
The active electrode was placed in the abductor hallucis
(AH) muscle belly and the reference electrode in the
medial direction of the thumb, one finger width from the
navicular bone of the foot to the plantar surface.
Stimulation was performed from the posterior medial
malleolus. After stimulating the nerve on the abductor
pollicis brevis muscle and AH muscles, maximum

CMAPs were recorded using surface electrodes.

The amplitude, latency and velocity parameters of the
sural nerve were examined. SNAP latency was
measured from the beginning of the first negative
deflection and was used to calculate the conduction rate.
To improve the signal-to-noise ratio, the average of at
least 10 responses was obtained for sural nerve studies.
CMAP amplitudes were measured from the peak of the
negative deflection from baseline. The recordings were
made with standard equipment settings using 5
mV/division, sweeping speed 5 ms/division, stimulus
time 0.2 ms, low frequency filter 10 Hz, high frequency
filter 5 KHz stimulators. The skin temperature was
controlled and maintained between 31°C and 34°C in all
subjects. All nerve conduction studies were carried out
in a warm room at 26-28°C. As reference values, we

used the recommended values of Preston et al (16).
Statistical Analysis

SPSS (version 20.0, released 2011; IBM Corp. Armonk,
New York, USA) was used for all statistical analysis as
well as frequencies and descriptive statistics for each
variable. The distribution pattern was evaluated using
the Kolmogorov-Smirnov normality test (K-S test).
Correlations in abnormal distributions were performed

with Spearman's correlation analysis. Analyzes with
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normal distributions were done with Pearson correlation
analysis. Chi-square test was used for the analysis of
categorical variables. The relationship of continuous
variables between groups was compared with Mann-
Whitney U test and Student’s t-test. p<0.05 value was

considered statistically significant.

RESULTS

A total of 61 subjects (29 controls and 32 patients) were
included for analysis. The mean age of the control group
(17.2% male, 82.8% female) was 43.41£13.22 years
(range: 19-67 years); the mean age of the patient group
(18.8% male, 81.2% female) was 44.75+11.89 years

(range: 18-61 years). Demographic characteristics were

similar in both groups. The median duration of the
disease in terms of RLS was 3 years and the 25th-75th

percentile was between 2.25 and 5.75 years.

Regarding electrophysiological parameters, the findings
of peroneal nerve and sural nerve conduction studies
between the two groups did not differ statistically
(p>0.05). However, when the tibial nerve conduction
values were examined, distal CMAPs median value was
significantly lower than the control group values
(p=0.003), and distal latency was significantly longer
(p<0.001) (Table 1). Our other finding is that the tibial
nerve conduction velocity was slower in the patient
group (p<0.001) and this finding is consistent with
normal data. Test values were within normal limits

compared to our laboratory data.

Table 1: Patients’ clinical and electrodiagnostics characteristics

Characteristics Group 1: RLS patients Group 2: Controls Normal p
(n=32) (n=29) values**
Age, in years 44.75+11.89 43.41£13.22 - 0.681*
Gender (n) 26/6 2415 - 0.878
(Female/male) (%) 81.2/18.8 82.8/17.2
Body mass index (kg/m?) 28(26-30) 28(27-29) - 0.855
Duration of RLS, in years 3(2.25-5.75) - - -
Tibial motor nerve
CMAP amplitude (mV) 11.97 17.07 >4 0.003
(9.29-13.38) (12.60-17.10)
Distal latency (ms) 4.04+0.53 3.59+0.37 <5.8 0.000*
Velocity (m/s) 48.01 52.15 >41 0.000
(47.70-50.5) (51.35-52.15)
Peroneal motor nerve
CMAP amplitude (mV) 6.49 6.85 >2 0.718
(5.20-7.40) (5.03-8.23)
Distal latency (ms) 3.51 3.35 <6,5 0.370
(2.90-3.95) (2.87-3.82)
Velocity (m/s) 54.02 52.90 >44 0.155
(51.47-56.02) (50.20-54.90)
Sural sensory nerve
SNAP amplitude (mV) 17.23 16.36 >6 0.172
(15.20-18.12) (11.90-19.15)
Peak latency (ms) 2.40+0.29 2,37+0.32 <44 0.691*
Velocity (m/s) 56.77+6.23 59.90+7.39 >40 0.081*

Data expressed as mean+tstandard deviation/ median (25th-75th percentil) or as number (%).

* Student’s T test, others, Mann-Whitney U test. Bold values are statistically significant (p<0.05). **For the reference
values of the nerve conductions, we used the recommended values Preston et al.
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Figure 1: Correlation analysis of tibial nerve distal latency and duration of symptoms.
DISCUSSION

When the relationship of disease duration and tibial
nerve amplitude, latency and conduction velocity
correlations were examined, the most significant
correlation was related to distal latency prolongation
(p=0.039, rho=-0.367) (Figure 1). Our other correlation
analyzes did not reveal any statistically significant
finding.

Furthermore, when we correlated our tibial conduction
values with age and body mass index, there was no
statistically significant relationship in amplitude,
latency and conduction rates in patient group compared

to the control group (p>0.05 for all).

Here we present the data of a clinical trial of the
electrophysiological peroneal, tibial and sural peripheral
nerve conduction studies in a cohort of RLS patients. As
the general symptoms on the disease are mostly related
to the lower distal extremities, the study plan was

created in this way.

The first of our results is that most affected nerve among
these three lower peripheral nerves was tibial motor
nerve. The second result is that the prolonged distal
latency is negatively correlated by the prolonged disease
duration. In addition, our patients had low amplitude and
prolonged latency, however the conduction velocity was

shorter than the controls.
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Despite devoted studies on RLS, less than 41% of
serious symptomatic patients are reported as having true
diagnosis of RLS by physicians (17). One of the reasons
for the restriction in the diagnosis is that
pathophysiology of this disease is largely unknown.
RLS can be attributed to a multifactorial network
disorder that includes many areas of the nervous system,
from the spinal cord and peripheral nerves to the
dopaminergic and glutamatergic nuclei of the central
nervous system (18,19). This anatomical diversity is due
to the fact that RLS is intertwined with several different
topographic, genetic and biochemical factors, isolated or
in combination (20). A close association with these
detailed disorders can also lead to missed diagnosis of
true RLS. According to the Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders (DSM-5) criteria, RLS
appears to be a comorbidity disorder, and the genetic
risk burden and comorbidities of patients constitute the

cumulative risk of RLS manifestation (3).

The role of peripheral nerve damage in causality and
increased symptoms in RLS remains uncertain. Initially,
an increase in the prevalence of RLS (up to 40% for
patients) was reported in patients with polyneuropathy,
however exclusion of RLS-mimicking conditions due to
neuropathic complaints alone (cramps or paraesthesia
occurring irrelevant to resting state) reduced the
prevalence of RLS to 12.2% in patients with neuropathy
(compared to 8.2% in control patients) (21,22). As a
result, RLS may occur due to other comorbidities that
affect the sensorimotor pathways from the cerebrum to

the spinal cord and peripheral nerves (3).

Peripheral neuropathy can be considered as an umbrella
term covering many forms of paresthesia with different
etiology. This definition may include many diseases
such as diabetic sensory polyneuropathy, demyelinating
neuropathy, hereditary neuropathy, and small fiber
sensory neuropathy, all of which have been reported
with RLS (23). Furthermore, based on the knowledge
that peripheral nerve entrapment is an important

component of RLS, Anderson et al. showed that surgical

decompressions of common and superficial fibular
nerves are correlated with improvement in RLS-related
disease symptoms (24). Similarly, Kocabicak et al
showed improvement in symptoms after decompression
surgery in patients with lumbar radiculopathy

accompanied by RLS symptoms (25).

In their research on polyneuropathy and RLS severity,
Pitarokoili et al. showed that distal latency of the tibial
nerve and tibial motor degeneration were inversely
proportional to the severity of RLS symptoms (20).
However, in their study, the fact that iron stores of the
patients were unknown and the presence of
comorbidities in the patients may be important
limitations. In this study, we showed that tibial nerve
conduction data were affected in patients who are on
routine dopamine agonist treatment compared to healthy
controls. Iron and vitamin status in patients who were
included in the study were within normal limits and
tibial nerve distal latency was deteriorated by elongation
of disease duration. However, there was no significant
correlation between tibial nerve amplitude or velocity
and disease duration. Here, perhaps, symptom severity,
genetic or molecular disorder origin or the presence of
secondary disorders such as accompanying lumbosacral
plexopathy are crucial rather than disease duration. As a
result, it seems more appropriate to review the diagnosis
with certain periods in these patients who receive
dopamine agonist treatment and to treat them according
to etiology rather than RLS symptoms. The reason for
this is that in a patient who is assumed to have
augmentation, perhaps it will be necessary to review the
optimal treatment. If the patient's complaints increase
over time with dopamin agonist treatment, it should be
kept in mind that augmentation may occur and this will

be more complex in follow-up and treatment (2).

In the review of recent studies, there are literature data
regarding the absence of electrophysiological
impairment in terms of primary RLS, however there are
also studies with contrary results (26). Various studies

show differences such as study design and subtypes of
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polyneuropathy evaluated. However, we think that
etiological re-evaluation will be necessary in terms of
switching to different comorbid diagnoses and
implementing a treatment plan. In our study, tibial nerve
amplitude decreased, latency was prolonged, and
conduction speed was reduced. We did not find any
difference in the peroneal and sural nerves compared to
the control group. In fact, while the amplitude is
expected to decrease in correlation with age, it has been
shown that our data are not affected by age and body
weight, and the correlation relationship we found

emphasized the importance of disease duration.

In the diagnosis of neuropathy, signs of low amplitude
of the sural nerve and/or low peroneal and/or tibial
motor nerve velocity findings are encountered. As early
signs of demyelinating neuropathy, markedly prolonged
distal motor delay, very slow conduction velocity and
prolonged CMAP time can be documented (27).
Prolonged distal motor and sensory latency findings
occur for tibial trap neuropathy at the tarsal level
(28,29). In our data, it was found that there was a
difference in the tibial nerve compared to the control
group, although it was within normal limits. Although
all our findings except the slow conduction velocity in
the tibial nerve were within the normal reference limits,
our findings made us think that we should follow our
patients more closely in terms of electrophysiological
changes. In conclusion, even if neuropathy findings do
not appear objectively, it would be important for these

patients to be followed up clinically.

Some limitations of our study include scant number of
patients and the absence of investigations for
etiopathogenetic research. Longitudinal studies with
more extensive NCS studies and needle EMG along
with electromyographic analysis and radiological
imaging of muscles would contribute to the literature. In
our study, exclusion of the patients with comorbidities
was actually an advantage. In this way, we believe that

we only screened primary RLS patients.

In conclusion, regarding our cohort followed by the RLS
clinicc we would like to emphasize that our
electrophysiological nerve conduction data may be
intertwined with changes in tibial nerve conduction
findings and neurological re-evaluation with evaluations
such as electrophysiological studies should not be

neglected during the clinical follow-up.
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(074 ABSTRACT

Amag¢: Calismamizin amaci, travmatik pnomotoraks gelisen
¢ocuklarin demografik o6zelliklerini, klinik karakteristiklerini,
uygulanan tedavi yontemlerini degerlendirmek ve konuyla ilgili
tecriibelerimizi paylagmaktir.

Gereg¢ ve Yontemler: Travmatik pnomotoraks nedeniyle tedavi
edilen ¢ocuklarin dosyalar1 retrospektif olarak tarandi. Hastalari
yasi, cinsiyeti, travmanin mekanizmalari, nedeni, pnomotoraks
olan taraf, pnémotoraksin izole olup olmadigi, yatis siireleri,
tedavi yoOntemleri, gogiis tiipli siiresi, mekanik ventilatore
baglanip baglanmadigi, eslik eden diger sistem travmalari
arastirildi. Kiz ve erkek cinsiyet arasinda, 6nce kiint ve penetran
travmalar ardindan izole ve izole olmayan toraks travmalar
arasindaki farkhiliklar arastirildi. Istatistiksel analiz SPSS
versiyon 21 ile yapildi. Istatistiksel olarak p<0,05 anlamli olarak
kabul edildi.

Bulgular: Travmatik pnomotoraks gelisen 60 hastanin 37’si
erkek ve yas ortalamalari 9.9 yildi. Yogun bakim iinitesinde
ortalama yatig siireleri 8.2 giin, serviste 7.3 giin, toplam hastanede
yatig siireleri ise 12.4 giin idi. Kirk sekiz hastada kiint, 12 hastada
ise penetran travma goriildii. Hastalarin 16’sinda izole travmatik
pnomotoraks goriiliirken 37’sinde pulmoner kontlizyon eslik
etmekteydi. Otuz dort hastaya konservatif tedavi, 24’line tiip
torakostomi, iki hastaya torakotomi, bir hastaya da torakoskopi
yapildi. Dort hasta mekanik ventilatdre baglandi. Travmatik
pnomototoraks en sik 4-7 yas ve 16-18 yaslar1 arasinda goriildii.
Her iki cinsiyette de yiiksekten diisme en sik travma nedeni
olmasina ragmen erkek hastalarda penetran travmalar daha ¢ok
gOriildii. Penetran travmali ¢ocuklarin hepsi 12 yasindan biiyiiktii.
Toraks travmalarina en sik eslik eden akciger hasari pulmoner
kontiizyon, en sik eslik eden diger sistem yaralanmasi ise kafa
travmasiydi. Yiiksekten diisme sonucu yaralanan bir hasta
kaybedildi.

Sonu¢: Cocuklarda goriilen travmatik pndmotorakslarin ¢ogu
evde gelisen Onlenebilir kazalar sonucu meydana gelmektedir.
Bunlarin 6nlenmesi igin evlerde gerekli 6nlemlerin alinmasinin
yani sira, aileler ve gocuklara yonelik egitimler yapilmalidir.
Okiilt ve mekanik ventilatére ihtiyag duymayacak olan
asemptomatik izole travmatik pndmotoraks olgularinda
konservatif tedavi, ilk uygulanacak tedavi olmalidir. Bu hastalar
siki takip edilip gerektiginde tiip torakostomi uygulanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Cocuk, travmatik pnomotoraks,
torakostomi, pulmoner kontiizyon, okiilt pnomotoraks

tiip

Objective: Aim of our study is to evaluate the demographic
and clinical characteristics and treatment modalities of children
with traumatic pneumothorax and to share our experiences.

Material and Methods: Files of children treated for traumatic
pneumothorax were retrospectively reviewed. Age, gender,
mechanism of trauma, causes, side of pneumothorax, length-
of-stay in hospital, treatment modalities, chest-tube duration,
need for mechanical ventilation and other accompanying
traumas were investigated. Differences between genders, blunt
and penetrating traumas, and isolated and non-isolated thoracic
traumas were investigated, respectively. Statistical analysis
was done with SPSS version 21. p<0.05 was considered
significant.

Results: Of 60 patients, 37 were male and mean age was 9.9
years. Average length-of-stay in intensive care unit was 8.2,
length-of-stay in ward was 7.3, and the total length-of-stay in
the hospital was 12.4 days. Forty-eight had blunt and 12 had
penetrating trauma. Isolated-traumatic pneumothorax was
observed in 16, pulmonary contusion was accompanying in 37
patients. Thirty-four underwent conservative treatment, 24
underwent tube thoracostomy, two thoracotomy, and one
thoracoscopy. Four patients were connected to mechanical
ventilator. Although falling from height was the most common
cause of trauma in both genders, penetrating traumas were
more common in males. All children with penetrating trauma
were over 12 years. The most common accompanying lung
injury to thoracic trauma was pulmonary contusion, and the
most common accompanying trauma from the other system
injuries was head trauma. One-patient who was admitted due
to falling died.

Conclusion: Most traumatic pneumothoraces in children occur
as a result of preventable home-accidents. In order to prevent
these, education of families and children should be provided as
well as taking necessary measures at home. Conservative
treatment should be the first treatment in occult and
asymptomatic isolated-traumatic pneumothorax cases that do
not require mechanical ventilation. These patients should be
closely monitored and tube-thoracostomy performed when
necessary.

Keywords:  Child, traumatic  pneumothorax, tube
thoracostomy, pulmonary contusion, occult pneumothorax
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GIRIS
Travma g¢ocuklarda énemli bir mortalite ve morbidite
nedenidir (1). Torakal yaralanmalar, ¢ocuklarda tiim
travmalarin %10’undan azini olustururken diger sistem
yaralanmalarina gore daha yiliksek mortalite oranlarina
sahiptirler (2,3). Politravmali hastalarda, kafa ve
abdomen travmalarindan sonra iigiincii en yaygim dlim
nedenleridir (4).
Pnomotoraks, toraks travmasi geciren cocuklarin
%?37’sinde izole pnomotoraks seklinde ve %11’inde ise
hemotoraks ile goriiliir. Pulmoner kontiizyondan sonra
en sik goriilen torakal yaralanma seklidir (1,3).
Etiyolojisine gore spontan, iatrojenik ve travmatik
pnomotoraks olmak iizere iige ayrilir (5). Travmatik
pnomotoraks kiint veya penetran yaralanmalar sonucu
meydana gelebilir (6). Torakal yaralanmalarin %80-95’1
kiint, geriye kalani penetran yaralanmalar seklinde
goriiliir (7). Kiint yaralanmalarin ¢ogu trafik kazalar
sonucu meydana gelir (7).
Pnomotorakslar, kliniklerine  gbre basit, acgik
pnomotoraks ve tansiyon pnomotoraks diye Tlige
ayrilirlar. Hava, plevral araliga dogrudan gogiis duvari
yoluyla, visseral plevral penetrasyonu ile veya gogsiin
aniden sikigmasi nedeniyle alveolar riiptiir sonucu
girebilir (5). Travmatik pnomotoraks gogiis duvarmin,
akciger parankiminin, trakeobronsiyal agacin veya
6zofagusun yaralanmasi sonucu meydana gelebilir (1).
Izole olabilecegi gibi, gogiis duvarr yaralanmalari,
pulmoner  kontiizyon, hemotoraks, diyafram
yaralanmalari ve diger toraksin icindeki organlarin
yaralanmalar1 ile ‘birlikte goriilebilir. Tan1 anterior-
posterior akciger grafileri, ultrasonografi ve/veya
torakal bilgisayarli tomografi (BT) ile konur. Anterior-
posterior akciger grafileri ile tespit edilemeyen ancak
BT ile tespit edilen pnomotorakslara okiilt pndmotoraks
denilmektedir (8).
Cocuk cerrahisi klinigimiz, ayn1 zamanda Ankara ve i¢
Anadolu Bélgesinin tiimiine yonelik hizmet veren bir
iiclincii basamak cocuk travma merkezidir. Bolgenin

yani sira, diger bolgelerden ve Suriye basta olmak iizere

komsu iilkelerden de c¢ocuk travma hastasi kabul
edilmektedir.  Literatiirde,  ¢ocuklarda  spontan
pnomotoraks ile ilgili ¢ok sayida yayin olmasina ragmen
travmatik pnomotoraks ile ilgili kayda deger bir yayin
bulunmamaktadir. Bu nedenle ¢alismamiz, travmatik
pnomotoraks nedeniyle klinigimizde tedavi edilen
cocuk hastalarin demografik o6zelliklerini, klinik
karakteristiklerini, uygulanan tedavi yontemlerini
degerlendirmek ve konuyla ilgili klinik tecriibelerimizi

paylasmak amactyla yapildi.

GEREC VE YONTEM

Calisma retrospektif olarak planlandi. Calisma igin
Ankara Sehir Hastanesi 2 Nolu Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’ndan izin alind1 (Tarih: 10.02.2021, say1 no: E2-
21-95). Caligmaya, 01.01.2016 ve 31.12.2020 tarihleri
arasindaki bes yillik zaman diliminde, ¢ocuk cerrahisi
yogun bakim {initesi (YBU) ve c¢ocuk cerrahisi
kliniginde travmatik pndmotoraks nedeniyle tedavi
edilen her iki cinsiyetten 0-18 yas arasindaki ¢ocuk
hastalar dahil edildi. On sekiz yagindan biiyiik ve travma
dist diger nedenlerle pnomotoraks gelisen hastalar
calismaya dahil edilmedi. Hastalarin pndmotoraks
tanilar1 fizik muayene bulgular ile anterior-posterior
akciger grafileri ve/veya toraks BT ile konuldu.
Semptomatik olan pndmotoraks olgularinda hemen
toraks tiipii konulurken, akciger grafilerinde minimal
(apikal bolgede gogiis duvart ile akciger dokusu
arasinda 1,5 cm’den az mesafe olan) veya akciger
grafilerinde pnomotoraks tespit edilmeyip akciger
BT’lerinde tespit edilen, kosta fraktiirii veya hemotoraks
eslik etmeyen ve mekanik ventilator ihtiyact olmayan
asemptomatik okiillt pnomotoraks olgularinda seri
grafilerle takip edilerek konservatif tedavi tercih edildi.
Hastalarin, yasi, cinsiyeti, travmanin mekanizmasi,
nedeni, pnomotoraks olan taraf, izole olup olmadigi,
YBU ve cocuk cerrahisi servisinde yatis siireleri,
hastanede toplam yattig1 siire, uygulanan tedavi
yontemleri, gogiis tiipii yerlestirilmis ise kac¢ giin

kaldig1, mekanik ventilatdre baglanip baglanmadigi,
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baglandi ise siiresi, eslik eden diger sistem travmalar1 ve
tedavinin  sonuglar1  aragtirlldi.  Hastalar  dnce
cinsiyetlerine gore kiz ve erkek olarak iki gruba ayrildi
ve her iki cinsiyet arasindaki farkliliklar arastirildi.
Sonra travmanin mekanizmasia gore kiint ve penetran
travma gruplart olarak ikiye ayrilarak kiint ve penetran
travmalar sonucu gelisen travmatik pnomotorakslar
arasindaki farkliliklar arastirildi. Ayrica izole toraks
travmalart sonucu travmatik pndmotoraks gelisen
hastalar ve diger sistem travmalari ile birlikte olan
toraks travmalari sonucu travmatik pndmotoraks gelisen
hastalar karsilastirilarak aralarinda farklihik  olup
olmadig arastirildi.

Son olarak, travmatik pnomotorakslarin en sik hangi
yaslarda meydana geldigini arastirmak i¢in hastalar 0-3
yas, 4-7 yas, 8-11 yas, 12-15 yas ve 16-18 yas olmak
iizere yaglaria gore gruplara ayrildi. Hem kiint hem de
penetran travmalarin hangi yas araliklarinda daha ¢ok
goriildigi arastirildi.

Istatistiksel analiz The Statistical Package for Social
Sciences (SPSS) software version 21 (SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA) ile yapildi.  Once niimerik
degiskenler olan hastalarin yaslari, yatig siireleri ve
gboglis tipli giin  siirelerinin - normal  dagilip
dagilmadiklari normallik testleri (gorsel histogram ve
duruma gore Shapiro-Wilk veya Kolmogorov-Smirnov
testleri) ile arastirildi. Niimerik degiskenlerin tiimiiniin
normal dagilima uymadiklari gériilince Mann-Whitney
U testi ile gruplar arasinda farklilik olup olmadig:
arastirildi. Cinsiyet, pndmotoraks olus mekanizmalari,
tirti, izole olup olmadigi, pnomotoraks olan taraf,
uygulanan tedavi yontemi, mekanik ventilator ihtiyaci,
eslik eden diger sistem travmalari olup olmadig1 ve
tedavinin sonucu gibi kategorik degiskenler i¢in gruplar
arasindaki farkliliklar Pearson Chi-Square testi veya
Fisher’s Exact testi ile cross-tabulation yapilarak
arastirildi. Tim degiskenler igin p<0.05 istatistiksel

olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Klinigimizin ¢ocuk cerrahisi YBU ve ¢ocuk cerrahisi
servislerinde, son bes yil icinde toplam 60 hasta
travmatik pnomotoraks nedeniyle tedavi edildi.
Hastalarin 37°si (%61.7) erkek ve 23’1 (%38.3) kiz olup
yas ortalamalar1 ise 9.9 yil (min=1.0-maks=18.0;
Standart deviasyon (SD)=5.9 olarak bulundu. YBU’nde
ortalama yatig siireleri 8.2 (1.0-92.0; 14.7) giin, ¢ocuk
cerrahisi servisinde 7.3 (1.0-83.0; 14.2) giin olmak iizere
toplam hastanede yatis siireleri 12.4 (2.0-154.0; 23.8)
giin olarak bulundu. Toraks tiipii yerlestirilen hastalarda
tiiplerinin ortalama kalis stireleri ise 10.6 (3.0-56.0;
12.4) giindii. Kirk sekiz hastada (%80.0) yaralanma kiint
travmalar sonucunda meydana gelirken 12 hastada
(%20.0) ise penetran travmalar sonucu meydana
gelmisti. En sik travma nedeni yiiksekten diisme (22
hasta, %36.7) olurken, bunu arag dis1 trafik yaralanmasi
(n=9, %]15) ve kesici delici alet yaralanmalart (n=9,
%15) takip etti. Yiiksekten diisme sonucu yaralanan 22
hastadan 10’u (%45.5) evlerinin balkonlarindan, yedi
(%31.8) hasta evlerinin pencerelerinden, ii¢ hasta
(%13.6) duvardan diisme kalan iki hasta (%9.1) ise aym
seviyeden diisme sonucu yaralandi (Tablo 1).

Bir cismin altinda kalarak ezilme sonucu yaralanan alti
hastadan ikisi (%33.3) iizerlerine evlerinde eski model
tiiplii televizyonun, ikisi (%33.3) kitaplik rafinin, bir
hasta (%16.7) tizerine komiir torbasi devrilmesi sonucu
ve bir hasta (%16.7) ise ahirda inegin altinda kalmast
nedeniyle yaralanmisgti.

Hastalarin  16’sinda (%26.6)  izole travmatik
pnomotoraks goriiliirken, diger hastalarda degisik toraks
yaralanmalar1 eslik etmekteydi. Travmatik
pnomotoraksa diger toraks yaralanmalarindan en sik
pulmoner kontiizyon (n=37, %61.6) eslik etmekteydi
(Tablo 1). Yiiksekten diisme sonucu yaralanan bir
hastada (%1.7) travmatik pnomotoraks, hemotoraks,
kosta fraktiirleri, pulmoner kontiizyonun yanisira
0zofagus perforasyonu meydana geldi. Bu hastaya
torakotomi yapildi. Hastada ayrica diger sistem

yaralanmalar1 da vardi. Yiiksekten diisen bir hastada da
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bilateral multipl kosta fraktiirleri oldugu i¢in yelken
g6giis meydana geldi. Her iki hasta mekanik ventilatore
baglandi.

Hastalardan 34’0 (%56.7) konservatif olarak tedavi
edilirken 24’iine (%40.0) toraks tiipii yerlestirildi. Tki
hastaya (%3.3) torakotomi, bir hastaya da (%1.7)
torakoskopi yapildi. Sadece dort hasta (%6.7) mekanik
ventilatére baglandi. Bir hasta (%1.7) kaybedilirken 52
hasta (%86.6) evine taburcu edildi. Yedi hasta ise
(%11.7) diger servislere devredildi. Hastalarin
demografik verileri Tablo 1°de verildi.

Cinsiyetlerine gore hastalar karsilastirildiginda, her iki
cinsiyet arasinda yas (p=0.186), toraks tiipliniin kaldig1
gilin sayis1 (p=0.054), yogun bakimda kalma siireleri
(p=0.507) ve hastanede kalinan toplam siire (p=0.436)
acgisindan fark bulunmazken serviste kalma siirelerinin
erkeklerde daha uzun (6.2 giine karsin 1.7 giin, p=0.004)
oldugu goriildii. Penetran travmalar erkeklerde daha
yiiksek oranda goriilmelerine ragmen (%27’ye karsin
%8.7) aralarinda istatistiksel olarak fark bulunmadi
(p=0.063). Her iki cinsiyet arasinda pndmotoraksin sekli
(p=0.632), uygulanan tedavi (p=0.643), eslik eden diger
sistem travmalar1 (p=0.054) ve mekanik ventilator
ihtiyac1 agisindan (p=0.642) fark yoktu. Travmanin
nedeni acisindan gruplar arasinda farklilik vardi
(p=0.006). Her iki cinsiyette de yiiksekten diisme en sik
goriiliirken kizlarda goriilme orani daha yiiksek idi
(%60.9’a karsin  %21.6). Hayatin1 kaybeden tek
hastamiz yiiksekten diiserek yaralanan bir erkek hasta
idi. Hastalarin cinsiyetlerine gore yapilan istatistiksel
analiz Tablo 2°de detayli olarak verilmistir.

Travmanin mekanizmasina gore yapilan karsilastirmada
kiint travma grubundaki hastalarin yag ortalamalarinin
penetran grubundaki hastalardan daha kiiciik oldugu ve
aralarinda istatistiksel olarak da fark bulundugu goriildii.
Kiint travma grubundaki hastalarin yaslar1 ortalama 8.4
yil, penetran grubundakilerin ise 16.3 yil idi (p<0.001).

Yogun bakimda yatis siireleri, serviste yatis siireleri ve

hastanede toplam yatig siireleri agisindan gruplar
arasinda fark bulunmadi (sirastyla, p=0.231, p=0.674 ve
p=0.125). Travma nedenleri agisindan her iki grup
arasinda fark goriilmezken, toraks tiipiliniin kalis siiresi
(p<0.001), eslik eden diger sistem travmalariin varlig
(p<0.001) ve uygulanan tedavi yontemleri (p<0.001)
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak fark vardi.
Buna gore penetran grubundaki hastalarin toraks tiipii
giin sayilar1 daha fazla (10.6 giine karsin 3.1 giin), kiint
travma  grubundaki  hastlarda  diger  sistem
yaralanmalarmin goériilme siklig1 daha yiiksek (%71.8’¢
karsin %8.3) ve kiint travma grubundaki hastalarin
konservatif olarak tedavi edilme oranlari ise penetran
grubundan daha yiiksek (%33.1’¢ karsin %38.3) idi.
Hayatin1 kaybeden hasta kiint travma grubundaydi.
Travmanin mekanizmasinda gore hastalarin istatistiksel
analizleri Tablo 3’te detayli olarak gosterilmistir.

Otuz bes hastada (%58.3) toraks yaralanmasina diger
sistemlerin travmalar1 eslik etmekteydi. Izole toraks
travmast olan hastalar ve eslik eden diger sistem
travmalart olan hastalar ile karsilastirildiginda; gruplar
arasinda yas (p=0.787), serviste yatis giinleri (p=0.637),
cinsiyet (p=0.054), toraks tiipii giin sayilar1 (0.804),
pnomotoraks tiri (p=0.632) ve uygulanan tedavi
yontemleri agisindan (p=0.660) fark bulunmad: (Tablo
4). Ancak diger sistem travmalarinin eslik ettigi
hastalarda yogun bakimda yatis siireleri daha uzun (10.6
giine karsin 4.3 giin, p=0.0012), toplam hastanede yatis
stirelerinin daha uzun (15.9 giie karsgin 7.5 giin, p=0.014)
oldugu goriildii. izole toraks travmalari ve eslik eden
diger sistem travmalart olan hastalarin istatistiksel
analizi Tablo 4’te detayli olarak verilmistir.

Travmatik pnomotoraksa eslik eden diger sistem
yaralanmalarmin sayilar1t Tablo 5’te goriilmektedir.
Kosta fraktiirleri, torakal yaralanmanin bir sekli oldugu
icin eslik eden travma olarak degerlendirilmedi. Buna
gore travmatik pnomotoraksa en sik eslik eden travma

sekli kafa travmasi (n=14) olarak belirlendi.
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Tablo 1: Travmatik pnémotoraks nedeniyle tedavi edilen hastalarin demografik verileri

Degisken Sonug¢
Yas (y1l), Ort (min-maks; SD) 9.9 (1.0-18.0;5.9)
Hastanede kalis siiresi (giin), Ort (min-maks; SD)
Yogun Bakim 8.2 (1-92;14.7)
Servis 7.3 (1.0-83.0;14.2)
Toplam 12.4 (2.0-154.0;23.8)
Toraks tiipii siiresi (giin), Ort (min-maks; SD) * 10.6 (3-56.0;12.4)
Cinsiyet, n (%)
Erkek 37 (61.7)
Kiz 23 (38.3)
Travmanin mekanizmasi, n (%)
Kiint 48 (80.0)
Penetran 12 (20.0)
Pnoémotoraksin gelistigi taraf
Sag 21 (35.0)
Sol 25 (41.7)
Bilateral 14 (23.3)
Travma nedeni, n (%)
Darp edilme 2(3.3)
Arag dis1 trafik kazasi 9 (15.0)
Arag i¢i trafik kazasi 7(11.7)
Atesli silah yaralanmasi 2(3.3)
Yiiksekten diigme ** 22 (36.7)
Ezilme *** 6 (10.0)
Kesici- delici alet yaralanmasi 9 (15.0)
Bisiklet kazasi 2(3.3)
Motosiklet kazasi 1(1.7)
Eslik eden diger sistem yaralanmasi™***
Yok 25 (41.7)
Var 35 (58.3)
Pnémotoraks tiirii
Izole pnémotoraks 16 (26.6)
Hemopndmotoraks 7(11.7)
Pulmoner kontiizyon ile 17 (28.3)
Kosta fraktiirii ve pulmoner kontiizyon ile birlikte 15 (25.0)
Kosta fraktiirii, hemotoraks ve pulmoner kontiizyon ile birlikte 3(5.0)
Kosta fraktiirii, hemotoraks, pulmoner kontiizyon ve 6zofagus perforasyonu ile birlikte 1(1.7)
Yelken gogiis 1(1.7)
Uygulanan tedavi
Konservatif 34 (56.7)
Toraks tiip yerlestirme 23 (38.3)
Torakotomi 2(3.3)
Torakoskopi 1(1.7)
Mekanik ventilator ihtiyact olan hasta
Var 4 (6.7)
Yok 56 (93.3)
Sonug
Taburcu 52 (86.6)
Bagka servise devir 717
Eksitus 1(1.7)

* Sadece gogiis tiipii takilan hastalar degerlendirildi. ** Yiiksekten diisenlerden (n=22, %45.5) 10’u balkondan, 7’si
(%31.8) ev pencereden, 3’1 (%13.6) duvardan diisme sonucu yaralanmisti. *** Ezilme olgularindan iki kiginin {izerine
televizyon, iki kisinin iizerine kitaplik, bir kisinin {izerine komiir torbast devrilmis, bir kiside ahirda inegin altinda
kalarak yaralanmisti. **** Tablo 5'te ek travmalar detayli gosterilmistir.
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Tablo 2: Hastalarin cinsiyetlerine gore verilerinin karsilagtiriimasi

Degiskenler Erkek (n=37) Kiz (n=23) P
Yas (Y1l), Ort (min-maks; SD) 10.8 (1.0-18.0;5.9) 8.6 (1.3-17.3;5.8) 0.186*
Toraks tiipti siiresi (giin), Ort (min-maks; SD) 6.1 (0-56; 11.9) 2.1(0.0-8.0; 2.8) 0.054*
Hastanede kalis siiresi (giin), Ort (min-maks; SD)
Yogun bakim 9.8 (1-92; 18.5) 5.8 (1-18; 3.8) 0.507*
Servis 6.2 (2.0-83.0; 14.4) 1.7 (0-14; 3.69) 0.004*
Toplam giin 15.5 (2-154; 29.8) 7.5 (2-21;5.6) 0.436*
Travmanin mekanizmast, n (%)
Kiint 27 (73.0) 21 (91.3) 0.107***
Penetran 10 (27.0) 2(8.7)
Pnomotoraks sekli ****
Izole pnémotoraks 13(35.1) 3(13.0)
Hemopnémotoraks 4 (10.8) 2 (8.7)
Pulmoner kontiizyon ile 9 (24.4) 9(39.2)
Kosta fraktiirii ve pulmoner kontiizyon ile birlikte 6 (16.2) 1(4.3) 0.632%+*
Kosta fraktiirii, hemotoraks ve pulmoner kontiizyon ile 3(8.1) 8 (34.8) '

Kosta fraktiirii, hemotoraks ve pulmoner kontiizyon ve

Ozofagus perforasyonu ile birlikte 1@n 0
Yelken gogiis 1(2.7) 0
Travmanin nedeni****
Darp edilme 2(5.4) 0
Arag dis1 trafik kazasi 6 (16.2) 3(13.0)
Arag igi trafik kazasi 7 (18.9) 0
Atesli silah yaralanmasi 2(5.4) 0
Yiiksekten diisme 8 (21.6) 14 (60.9) 0.006***
Ezilme 3(8.1) 3(13.0)
Kesici- delici alet yaralanmasi 7 (18.9) 2(8.7)
Bisiklet kazasi 1(2.7) 1(4.3)
Motosiklet kazasi 1(2.7) 0
Uygulanan tedavi *****
Konservatif 20 (54.1) 14 (60.9)
Toraks tiip yerlestirme 14 (37.8) 9(39.1) 0.643**
Torakotomi 2 (5.4) 0 '
Torakoskopi 1(2.7) 0
Eslik eden diger sistem yaralanmasi
Yok 19 (51.4) 6 (26.1) 0.054%*
Var 18 (48.6) 17 (73.9) '
Mekanik ventilator ihtiyact olan hasta
Yok 34 (91.9) 22 (95.7) 0.642%%*
Var 3(8.1) 1(4.3)

* Mann Whitney U testi kullanildi.

** Pearson Chi-Square testi kullanildi.

*** Fischer's Exact testi uygulandi.

**x* Degerleri 0 olan hiicrelerden birbirine en yakin degerler birlestirilerek karsilastirildi
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Tablo 3: Travmanin mekanizmasina gore hastalarin verilerinin analizi

Travma mekanizmasi

Degiskenler Kiint (n=48) Penetran (n=12) p
Yas (yil), Ort (min-maks; SD) 8.4(1.0-18.0;5.6) 16.3(14.5-17.8;1.19) <0.001*
Hastanede kalis siiresi (giin), Ort (min-maks; SD)

Yogun Bakim 8.6 (1.0-92.0; 16.3) 6.8 (1-15.0; 4.3) 0.231*

Servis 4.2 (0.0-83.0; 12.2) 5.5 (0.0-32.0; 9.5) 0.674*

Toplam 12.4 (2.0-154.0; 26.0) 12.3 (2.0-47.0; 12.0) 0.125*
Toraks tiipii siiresi (giin), Ort (min-maks; SD) 3.1(0.0-56.0; 8.4) 10.6 (0.0-45.0; 11.9)  <0.001*
Travma nedeni, n (%) ****

Darp edilme 1(2.1) 1(8.3)

Arag dis1 trafik kazasi 9 (18.8) 0

Arag igi trafik kazasi 7 (14.6) 0

Atesli silah yaralanmasi 0 2 (16.7)

Yiiksekten diisme 22 (45.7) 0 0.300**

Ezilme 6 (12.5) 0

Kesici- delici alet yaralanmasi 0 9 (75.0)

Bisiklet kazasi 2(4.2) 0

Motosiklet kazasi 1(2.1) 0
Diger sistem yaralanmast, n (%)

Yok 14 (29.2) 11 (91.7) <0.001**

Var 34 (71.8) 1(8.3) *
Uygulanan tedavi, n (%) ****

Konservatif 33 (68.7) 1(8.3)

Toraks tiip yerlestirme 14 (29.2) 9 (75.0) <0.001**

Torakotomi 1(2.1) 1(8.3) *

Torakoskopi 0 1(8.3)
Mekanik ventilator ihtiyaci olan hasta, n (%)

Var 4 (8.3) 0 (0.0

Yok 44 (91.7) 12 (100.) N/A
Sonug, n (%)

Taburcu 40 (83.3) 12 (100.0)

Bagka servise devir 7 (14.6) 0 N/A

Eksitus 1(2.1) 0

* Degiskenler normal dagilmadigi i¢in Mann-Whitney U testi kullanild

** Pearson Chi-Square testi kullanildi.

*#* Fischer's Exact testi kullanildi.

**x* Degerleri 0 olan hiicrelerden birbirine en yakin degerler birlestirilerek karsilastirildi
N/A: Hiicrelerden birinin degisken sayis1 0 oldugu icin istatistiksel analiz yapilamadi.
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Tablo 4: izole toraks travmalar1 ve diger sistem travmalarinin eslik eden travmatik pnomotoraksi olan hastalarin

verilerinin karsilagtirilmasi

izole torakal travma

Diger sistem travmalar:

Degiskenler ile pnémotoraks, n=25 ile pnomotoraks, n=35 P
Yas (yil), Ort (min-maks: SD) 10.2 (1.0-17.8; 6.4) 9.8 (1.3-18.0; 5.6) 0.787*
Hastanede kalis siiresi (giin), Ort (min-maks; SD)
Yogun Bakim 4.3 (0.0-15.0; 3.9) 10.6 (1.0-92.0; 18.3) <0.012*
Servis 3.2 (0.0-32.0; 6.8) 5.3 (0.0-83.0; 14.1) 0.637*
Toplam 7.5(2.0-47.0; 9.4) 15.9 (3.0-154.0; 29.8) <0.014*
Toraks tiipii siiresi (giin), Ort (min-maks; SD) **  11.9 (3.0-45.0;12.6) ** 9.7 (3.0-56.0;12.6) ** 0.804*
Cinsiyet, n (%)
Erkek 19 (76.0) 18 (51.4) 0.054%%*
Kiz 6 (24.0) 17 (48.6) '
Travmanin sekli, n (%)
Kiint 14 (56.0) 34 (97.1) <0.001%***
Penetran 11 (44.0) 1(2.9)
Travma nedeni, n (%) *****
Darp edilme 2 (8.0) 0
Arag disi trafik kazasi 1(4.0) 8 (22.9)
Arag igi trafik kazasi 2 (8.0) 5(14.3)
Atesli silah yaralanmasi 1(4.0) 1(2.8)
Yiiksekten diisme 5 (20.0) 17 (48.6) <0.001****
Ezilme 5 (20.0) 1(2.8)
Kesici- delici alet yaralanmasi 9 (36.0) 0
Bisiklet kazasi 0 2(5.7)
Motosiklet kazasi 0 1(2.9)
Pnomotoraks tiirii, n (%) *****
izole pnémotoraks 10 (40.0) 6 (17.1)
Hemopnomotoraks 4 (16.0) 3(8.6)
Pulmoner kontiizyon ile 5 (20.0) 12 (34.3)
Kosta fraktiirii ve pulmoner kontiizyon ile 6 (24) 9 (25.6)
Kostfl frakt}'irii, hemotoraks ve pulmoner 0 3 (8.6) 0.632 ***
kontiizyon ile
Kosta fraktiirii, hemotoraks ve pulmoner
. . . 0 1(2.9)
kontiizyon ve 6zofagus perforasyonu ile
Yelken gogiis 0 1(2.9)
Uygulanan tedavi, n (%) *****
Konservatif 15 (60.0) 19 (54.3)
Toraks tiip yerlestirme 8 (32.0) 15 (42.8) 0,660 ***
Torakotomi 1(4.0) 1(2.9) '
Torakoskopi 1(4.0) 0
Sonug, n (%)
Taburcu 25 (100.0) 27 (77.1)
Bagka servise devir 0 7 (20.0) N/A
Eksitus 0 1(2.9)

* Mann-Whitney U testi kullanildi. ** Sadece g6giis tiip takilan hastalar karsilastirildi.
*** Pearson Chi-Square testi kullanildi. **** Fischer's Exact testi kullanildi.

##x%% [statistiksel analizin yapilabilmesi i¢in degeri 0 olan degiskenler en benzer degiskenler ile birlestirildi. N/A

Istatistiksel analiz yapilamaz.
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Cocuklarda Travmatik Pnomotoraks

Tablo 5: Travmatik pnémotoraksa eslik eden diger sistem travmalarinin analizi

Eslik eden diger sistem travmalari Say1 (%)
Kafa travmasi * 7 (20.0)
Kafa travmasi ile ekstremite fraktiirleri 1(2.9)
Kafa travmasi ile renal yaralanma 1(2.9)
Kafa travmasi, ekstremite fraktiirii ve karaciger laserasyonu 2 (5.6)
Kafa travmasi, vertebra fraktiirii, ekstremite fraktiirleri, karaciger ve dalak laserasyonu 1(2.9)
Kafa travmasi, pelvis ve ekstremite fraktiirii 1(2.9)
Kafa travmasi, renal yaralanma, pelvis fraktiirii, karaciger laserasyonu 1(2.9)
Karaciger laserasyonu *** 3(8.6)
Karaciger laserasyonu ile vertebra fraktiirii 2 (5.6)
Ekstremitelerde fraktiirler ** 5(14.2)
Vertebra fraktiirleri **** 2 (5.6)
Ekstremite fraktiirii, dalak laserasyonu ve pelvis fraktiiri 1(2.9)
Dalak laserasyonu ve renal yaralanma 1(2.9)
Renal yaralanma 1(2.9)
Renal yaralanma ve ekstremite fraktiirii 1(2.9)
Dalak laserasyonu 1(2.9)
Dalak ve karaciger laserasyonu 1(2.9)
Ekstremite fraktiirii ve nazal fraktiir 1(2.9)
Pelvis ve vertebra fraktiirii 2 (5.6)
Toplam 35 (100.0)
* Toplam 14 hastada (%40) kafa travmasi vardi.
** Toplam 13 hastada (%37.1) alt ve/veya iist ekstremite fraktiirleri vardi.
*** Toplam 10 hastada (%28.6) karaciger laserasyonu vardi.
**** Toplam 7 hastada (%20) vertebra fraktiirleri vardi.
Travmatik pnomotoraks, en ¢ok 4-7 yas arasindaki yag ve TUzerindeki ¢ocuklarda meydana gelmisti.
¢ocuklarda (n=21), ikinci sirada ise 16-18 yas arasindaki Hastalarin yas gruplarina gore travmatik pnomotoraks
¢ocuklarda (n=19) gozlendi. On iki yasindan kiiglik olgularmin dagilimi Sekil 1’de gosterilmistir.

¢ocuklarda sadece kiint travmaya bagli pnomotoraks

goriiliirken, penetran travmaya bagli pndmotoraks 12

W Kint travma ™ Penetran travma

5

15

0-3 YAS 4.7 YAS 8-11 YAS 12-15YAS 16-18 YAS

Sekil 1: Yas gruplarma ve travmanin sekline gore travmatik pndmotorakslarin dagilimi
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TARTISMA

Alman tiim 6nlemlere ragmen travima, ¢ocuklarda en sik
O0lim nedenlerinden biri olmaya devam etmektedir.
Toraks travmalari, ¢oklu travma hastalarinda abdomen
ve kafa travmalarindan sonra ii¢lincli siradaki en sik
olim nedenidir (9). Kiint travmaya bagli 6liimlerin
yaklagik dortte biri torakal travmalara bagli meydana
gelmektedir (10).

Cogu travmatik pndmotoraksin tedavisinde tiip
torakostomi ilk tercihtir. Ancak okiilt pndmotoraks olan
ya da apekste akciger dokusu ile gogiis duvari arasi
mesafe 1.5 cm’den fazla olmayan ve mekanik ventilator
tedavisi almayacak hastalarda konservatif tedavi
yapilabilir (11,12). Okiilt pnomotoraks hastalarin
akciger grafilerinde tespit edilmedi ancak toraks
BT’lerinde tespit edildi. Bu yiizden pnomotoraks
tanisinda BT, akciger grafilerinden daha {istiin bir
goriintiileme yontemi olarak kabul edilir (13). Penetran
travma hastalarinda okiilt pndmotoraks hi¢ goriilmedi.
Semptomatik travmatik pndmotoraks olgularinda tiip
torakostomi tedavide birinci secenek olmaya devam
etmektedir. Ancak asemptomatik olan se¢ili olgularda
konservatif tedavi ile baslanarak seri grafilerle ile
yakindan takip edilmesi, klinigin bozulmas1 durumunda
da gogis tipi takilmasi Onerilmektedir (8, 10, 14).
Okiilt pndmotoraksi olan veya akciger dokusu ile gogiis
duvari arasinda 1,5 cm’den az mesafe bulunan ve klinik
olarak stabil olan 34 hastamizda bu konservatif tedavi
uygulandi ve higbirine tiip torakostomi geregi
duyulmadi. Olgularin 33’1 kiint travma gegirmis bir
hasta ise penetran travma sonucu yaralanmis hasta
grubundan idi.

Travmatik pnomotoraks olgularinda cerrahi girisim
oran1 %6.4-10 civarindadir (9). Hastalarimizda bu oran
%5.0 olarak bulundu. Yiksekten diisme sonucu
yaralanan ve 6zofagus perforasyonu gelisen bir hastada
ve penetran travma grubundan atesli silah yaralanmasi
sonucu pnomotoraks gelisen ve masif kanamasi olan bir
hastada olmak {izere toplam iki hastada torakotomi

(%3.4), bigaklanarak yaralanan bir olguda da tanisal

torakoskopi (%1.7) yapildi. Diger olgularda cerrahi
tedavi yapilmadi. Bu sonuglarimiz literatiir ile uyumlu
olarak bulundu.

Hem yetiskinde hem de ¢ocuklarda en sik goriilen toraks
travmalart kiint travmalardir. Kiigiik yaslardaki
cocuklarda kostalarin ossifikasyon siireci devam ettigi
icin gogiis kafesi daha elastiktir. Bu nedenle kiint
travmalarda yetiskinlerden daha az oranda kosta
kiriklar1 goriiliir. Ancak digardan gelen enerji daha kolay
sekilde goglis kafesi igindeki organlara ve damar
yapilara iletilmektedir. Kiint toraks travmalarinda en sik
goriilen akciger yaralanmasi pulmoner kontiizyondur
(1). Bizim hastalarimizda da literatiir ile uyumlu olarak
travmatik pnomotoraksa en sik eslik eden torakal
yaralanma pulmoner kontiizyon olarak bulundu. Toplam
37 hastada (%61.3) pulmoner kontlizyon goriildii.
Higbir hastamizda biiyiilk damar yaralanmasi tespit
edilmedi. Ancak bir hastada 6zofagus perforasyonu
meydana geldi.

Olgularimizin yaklagik 2/31 (%61.7) erkekti ve %80’
kiint travma sonucu yaralanmigti. Bu sonuglarimiz
literatiir ile uyumlu bulundu (15). Ancak kiint travmanin
olus sekli acisindan sonuglarimiz literatiir ile uyumlu
degildi. Zira literatiirde ¢ocuklarda en sik kiint torakal
travma nedeni olarak motorlu arag kazalar bildirilirken
(7) hastalarimizda en sik neden yiiksekten diisme olarak
tespit edildi (Tablo 1). Yiiksekten diiserek yaralanan 22
hastadan on kisi ev balkonundan yedi kisi ise ev
penceresinden  diiserek  yaralanmisti. Bir  diger
Onlenebilir ev kazasi sekli ezilme seklinde olan
yaralanmalar olup, iizerlerine televizyon, kitaplik ve
komiir torbasi devrilmesi sonucu bes ¢ocuk
yaralanmisti. Bir ¢ocukta ahirda inek altinda kalarak
yaralanmisti. Travmalarin neredeyse yaris1 (28 hasta,
%46.7) g¢ocuklarin en ¢ok giivende olmasi gereken yer
olan evlerinde meydana gelmisti. Bu kazalarin hepsi
Onlenebilir ev kazalar1 oldugundan ailelerin egitimi
onem kazanmaktadir.

Toraks yaralanmasina en sik eslik eden diger organ

yaralanmasi kafa travmasi idi. Bunu ikinci sirada alt
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ve/veya lst ekstremite fraktiirleri takip etmekteydi.
Toraks travmasina en sik eslik eden karin i¢i solid organ
yaralanmasi ise karaciger yaralanmasi olarak bulundu
(Tablo 5). Bu sonuglarimiz literatiir ile uyumluydu (15).
Penetran yaralanmalarin hepsi 12 yasindan biiyiik
¢ocuklarda  goriildi. Yas gruplarina  gore
degerlendirildiginde travmatik pnomotorakslarin 4-7
yas ve 16-18 yaslar1 arasinda pik yaptig1 goriildii. Sekil
1’de goriuldigi {tizere, 4-7 yas grubunda olusan
travmatik pnomotorakslarin tiimiiniin kiint travmaya
sekonder, 16-18 yasinda ise 19 olgudan 9 unun (%47.4)
penetran kalanlarin ise kiint travma sonucu meydana
geldigi gorildi.

Sonug olarak, torakal travmalar ve bunun sonucunda
gelisen travmatik pndmotorakslar ¢ocuklarda morbidite
ve mortaliteye neden olmaya devam etmektedir.
Cocuklarda goriilen travmatik pnomotorakslarin ¢ogu
balkondan veya pencereden diisme ile evdeki esyalarin
tizerlerine devrilmesi sonucu ezilme gibi dnlenebilir ev
kazalar1  sonucu  meydana  gelmektedir. Bu
yaralanmalarin 6nlenebilmesi i¢in yazili ve gorsel basin
ile sosyal medya platformlarindan sik sik aileler ve
cocuklara yonelik uyarict ve egitici programlar
yaymlanmalidir. Bunun yani sira evlerdeki pencerelerin
kapali tutulmasi veya sadece iistten acilir sekilde
acilmasi, balkon duvarlarinin veya parmakliklarmin
yiikseltilmesi, balkonda ¢ocuklarin yalniz
birakilmamasi ve g¢ocuklarin iizerlerine kolayca g¢ikip
sarkacaklar1 sandalye ve masa gibi esyalarin balkonda
birakilmamasi gibi 6nleyici tedbirler alinmalidir. Ayrica
evde kullanilan televizyon, kitaplik gibi esyalarin
devrilmemeleri i¢cin mutlaka gerekli &nlemler
alinmalidir. Bunun igin bu tiir ev esyalari duvarlara
monte edilmelidir.

Bir diger onemli konu, ozellikle okiilt ve mekanik
ventilatore ihtiyag duymayacak olan asemptomatik izole
travmatik pnomotoraks olgularinda konservatif tedaviyi
ilk uygulanacak tedavi olarak dnermekteyiz. Ancak bu
hastalar iyi takip edilmeli ve gerektiginde hemen tiip

torakostomi uygulanmalidir.

Catisma Beyani: Bu ¢alismada herhangi bir potansiyel
¢ikar ¢atismasit bulunmamaktadir.

Arastrmacilarin Katki Orami Beyani: SD: Anafikir,
analiz, veri saglama, yazim, godzden gecirme ve
diizeltme; AE: Analiz, veri saglama; AE: Veri saglama;
CiO: Yazim; EEE: Veri saglama, yazim; DG: Veri
saglama; SAB: Gozden gecirme ve diizeltme; MNA:
Analiz, FA: Yazim; ES: Anafikir, gézden gecirme ve
diizeltme, onaylama.

Destek / Tesekkiir Beyani: Caligmaya iligkin higbir
kurum ya da kisiden finansal destek alinmamuistir.

Etik Kurul Onam:: Ankara Sehir Hastanesi 2 Nolu
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu; tarih: 10.02.2021, say1
no: E2-21-95.
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KARACIGER TRANSPLANTASYONUNDA ERKEN POSTOPERATIF
DONEMDE MAGNEZYUM DUZEYINI ETKILEYEN FAKTORLER

Factors Affecting Early Postoperative Magnesium Levels Following Liver Transplantation

Ramazan DONMEZ!

Yeditepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Kosuyolu Ihtisas Hastanesi.,
Genel Cerrahi-Organ Nakli Klinigi, ISTANBUL, TURKIYE

(0Y4

Amag: Karaciger transplantasyonu yapilan hastalarda erken
donemde goriilen hipomagnezemi ve iligkili olabilecek
faktorler arastirildi.

Gereg ve Yontemler: Ekim 2019-Kasim 2020 yillar1 arasinda
merkezimizde yapilan 18 yas Tlzeri 42 karaciger
transplantasyonu ¢alismaya alindi. Hastalarin postoperatif 1.
gilin magnezyum diizeylerine bakildi. Magnezyum diizeyleri
1,9 mg/dL’nin altinda olanlar hipomagnezemik, iistiinde
olanlar da normal magnezyum diizeyli olmak iizere iki grup
olusturuldu. Hastalarin yas, cinsiyet, viicut Kitle indeksi,
MELD-Na (multifactorial end-stage liver disease) skoru,
diabet, hipertansiyon, asit ve ensefalopati mevcudiyeti,
peroperatif kan replasmani, postoperatif 1. giin es zamanlt
kalsiyum, potasyum, kreatinin ve albiimin degerleri
karsilagtirildi.

Bulgular: Karaciger transplantasyonu yapilan 42 hastanin
31’inde (%73.8) hipomagnezemi gelisti. Hipomagnezemi
gelisenlerin ortalama yast 51.7+12.9 idi. Yirmisi erkek, 11’1
kadindi. Ortalama viicut kitle indeksi 26.8+4.2 kg/m? ve
ortalama MELD-Na skoru 17.1£5.1 idi. Grup I’de 21 (%67.7)
hastaya perioperatif kan transfiizyonu uygulanmisti. Grup
II’de 11 hasta olup 7’si erkek, 4’i kadindi. Ortalama yasi
55.5+9.4 idi. Ortalama viicut kitle indeksi 28.1+3.8 kg/m? ve
ortalama MELD-Na skoru 19.4+7.4 idi. Grup II’de 3 (%27.3)
hastaya perioperatif kan transfiizyonu uygulanmisti. Gruplar
arasinda yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi, MELD-Na skoru ve
biyokimyasal parametreler agisindan fark goézlenmedi.
Hastalarin komorbidite sayisi, asit ve ensefalopati oranlari
acisindan gruplar arasinda fark yoktu. Peroperatif kan
transfiizyonu agisindan gruplar arasinda anlamli fark saptandi
(p=0.02).

Sonug: Karaciger transplantasyonlu hastalarda erken dénem
postoperatif hipomagnezemi, peroperatif kan transfiizyonu ile
iligkili olabilir.

Anahtar Kelimeler: Hipomagnezemi, kan transfiizyonu,
transplantasyon

ABSTRACT

Objective: We aimed to examine hypomagnesemia and
potentially associated factors retrospectively in patients with
liver transplantation.

Material and Methods: The study included 42 patients over
the age of 18 years who underwent liver transplantation in our
center between October 2019 and November 2020. The
postoperative first day magnesium levels of the patients were
analyzed. The patients were divided into two groups based on
their magnesium levels: hypomagnesemic (group 1) and
normomagnesemic (group II). The correlation between age,
gender, body mass index, MELD-Na (multifactorial end-stage
liver disease), presence of diabetes mellitus, hypertension,
ascites and encephalopathy, perioperative blood replacement,
postoperative first day simultaneous calcium, potassium,
creatinine, and albumin values were evaluated.

Results: Of the 42 patients with liver transplantation, 31
(73.8%) developed hypomagnesemia (group I). The mean age
of those who developed hypomagnesemia was 51.7 + 12.9
years, with a male to female ratio of 20/11. The mean body mass
index was 26.8+4.2 kg/m? and the mean MELD-Na score was
17.1+5.1. Twenty-one (67.7%) of the patients received a
perioperative blood transfusion. The male to female ratio for 11
(26.2%) patients with normal magnesium (group 11) was 7/4.
The mean body mass index was 28.1+3.8 kg/m? and the mean
MELD-Na score was 19.4+7.4. Three (27.3%) of the patients
received a perioperative blood transfusion. There were no
significant differences in age, gender, body mass index, MELD-
Na scores and the biochemical parameters between the two
groups. Number of comorbidities, ascites and encephalopathy
rates were similar. There was a significant difference in
perioperative blood transfusion between two groups (p=0.02).

Conclusion: Early postoperative hypomagnesemia may be
associated with perioperative blood transfusion in liver
transplantation recipients.

Keywords: Blood transfusion, hypomagnesemia, transplantation
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GIRIS
Magnezyum néromiiskiiler, kardiyovaskiiler ve iskelet
sistemlerinin fonksiyonlarinda gorevli, intraselliiler
alanda potasyumdan sonra en yiiksek oranda bulunan ve
¢ok sayida enzimin fonksiyonu igin gerekli olan
esansiyel  bir  elementtir.  Serum  magnezyum
konsantrasyonunun 1.6 mEq/L’nin (<1.9 mg/dL) altinda
oldugu hipomagnezemi tablosunda biitiin sistemleri
etkileyen klinik durumlar ortaya ¢ikar. Hipomagnezemi
klinikte halsizlik, bulanti, kusma, kas giigsiizliigi,
fasikiilasyonlar, ajitasyonlar, kasilmalar  gibi
nonspesifik bulgular ile kargimiza ¢ikar. Ayiric tanida
hipokalsemi, hipopotasemi varlig1 ve/veya birlikteligi
akilda tutulmalidir. Hipomagnezeminin yetersiz alim,
artan gereksinim, artan gastrointestinal ve renal
kayiplara ikincil olarak gelistigi diisiiniilmektedir (1-4).
Karaciger transplantasyonlu hastalarda hipomagnezemi

ile iliskili etmenlerin bilinip tedavisinin diizenlenmesi

bu agidan 6nemlidir.

GEREC VE YONTEM

Calismaya Yeditepe Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Organ Nakli Merkezinde Ekim 2019-Kasim
2020 tarihleri arasinda karaciger transplantasyonu
yapilan 44 hastadan, 18 yas iizeri 42 hasta dahil edildi.
Karaciger transplantasyonu yapilan 2 pediatrik hasta
calisma dis1 birakildi. Hastalarin postoperatif 1. giin
magnezyum diizeyleri degerlendirildi. Magnezyum
diizeylerine gore 1.9 mg/dL’nin altinda olanlar hastalar
hipomagnezemik gruba dahil edilirken magnezyum
diizeyi 1.9-2.5 mg/dL arasinda olanlar da normal grup
olarak degerlendirildi. Hipomagnezemik olan hastalar
ile olmayan hastalarin yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi,
MELD-Na, diabet, hipertansiyon, asit, ensefalopati
mevcudiyeti ve peroperatif kan replasmanina bakildi.
Operasyonda 5 U ve iizeri kan transfiizyonu masif kan
transfiizyonu olarak degerlendirildi. Postoperatif 1. giin
es zamanli kalsiyum, potasyum, kreatinin ve albiimin

degerleri istatistiksel olarak analiz edildi. Hastalarin

demografik bilgileri Tablo 1°de verilmistir. Calismanin,
Yeditepe Universitesi Klinik ~Aragtirmalar  Etik
Kurulu’ndan (Tarih: 17.02.2021, say1 no: 1389) onay1

almmigtir.
Istatiksel Analiz

Istatiksel analizler SPSS v22.0 (IBM, Armonk, NY,
ABD) kullanilarak yapildi. Kantitatif degiskenler
ortalama +SD, medyan, min-maks ve aralik olarak ifade
edildi. Nitel degiskenler say1 ve ylizde (%) olarak rapor
edildi. Homojen dagilimlar i¢in ortalama ve standart
sapmalar kullanilirken heterojen dagilimlar i¢in medyan
ve aralik degerleri verildi. Nitel degiskenlerin
karsilastirilmasinda Fisher’s Exact test kullanildi.
Heterojen dagilimlar i¢cin Mann Whitney-U testi,
homojen dagilimlar i¢in Student’s t testi kullanildi ve p
degerinin 0.05'in altinda olmasi istatistiksel olarak

anlaml kabul edildi.

BULGULAR

Karaciger nakli uygulanan 42 hastanin 31’inde (%73.8)
hipomagnezemi gelisti. Hipomagnezemi gelisenlerin
ortalama yas1 51.7+12.9 idi. Yirmisi erkek, 11’1 kadind1.
Ortalama viicut kitle indeksi 26.8+4.2 kg/m? ve ortalama
MELD-Na skoru 17.1£5.1 idi. Grup I’de 21 (%67.7)

hastaya perioperatif kan transflizyonu uygulanmisti.

Grup II’de 11 hasta olup 7’si erkek, 4’ kadindi.
Ortalama yag1 55.5+9.4 idi. Ortalama viicut kitle indeksi
28.1+ 3.8 kg/m2 ve ortalama MELD-Na skoru 19.4+7.4
idi. Grup II’de 3 (%27.3) hastaya perioperatif kan

transfiizyonu uygulanmisti.

Gruplar arasinda yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi,
MELD-Na skoru ve biyokimyasal parametreler
acisindan fark gdzlenmedi. Hastalarin komorbidite
sayisi, asit ve ensefalopati oranlar1 agisindan gruplar
arasinda fark yoktu. Perioperatif kan transfiizyonu
acisindan gruplar arasinda anlamli fark saptand:
(p=0.02) (Tablo 1). Gruplarin kalsiyum, potasyum,

kreatinin ve albumin degerleri benzerdi (Tablo2).
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Tablo 1. Demografik 6zellikler

Parametreler Hipomagnezemi Hipomagnezemi p
Var (n=31) Yok (n=11)
Yas (y1l) 51.7£12.9 55.549.4 0.37
Cinsiyet
kadin 11 (%73.3) 4 (%26.7) 0.99
erkek 20 (%74.1) 7 (%25.9)
BMI 26.8+4.2 28.1+3.8 0.36
DM
var 10 (%32.2) 3(27.3) 0.76
yok 21(%67.8) 8 (72.7)
HT
var 9 (%29) 3(27.3) 0.91
yok 22 (%71) 8(72.7)
Assit
var 25 (%80.6) 10 (%90.9) 0.43
yok 6 (%19.4) 1(%9.1)
Ensefalopati
var 17 (%54.8) 5 (%45.4) 0.59
yok 14 (%45.2) 6 (%54.6)
Meld Na 17.1+£5.1 19.4+7.4 0.26
Kan Transfiizyonu
var 21 (%67.7) 3 (%27.3) 0.02
yok 10 (%32.3) 8 (%72.7)
Massif kan transfiizyonu
var 3 (%9.6) 3 (%27.3) 0.16
yok 28 (%90.4) 8 (72.7)

DM: Diabetes Mellitus HT: Hipertansiyon BMI: Viicut Kitle indeksi

Tablo 2: Postoperatif 1. giin degerleri

Degerler Hipomagnezemi Hipomagnezemi p
Var (n:31) Yok (n:11)

Kalsiyum (mg/dL) 8.4+0.5 8.7+0.7 0.14

Potasyum (mmol/L) 3.9+0.6 3.7+0.9 0.41

Albumin (g/dL) 3.9+0.6 3.8+0.7 0.72

Kreatinin (mg/dL) 0.92+0.4 0.84+0.2 0.52
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TARTISMA

Karaciger transplantasyonu sonrasi erken dénemde
hipomagnezemi sik karsilasilan ve Onemli klinik
belirtegleri olan bir tablodur. Merkezimizde yapmis
oldugumuz karaciger transplantasyonlarindan sonra
postoperatif 1. glinde 42 hastanin 31’inde (%73.8) bu
tablo ile karsilastik.

Karaciger transplantasyonu yapilan hastalarda goriilen
hipomagnezeminin risk faktorleri {izerine yapilan bir
calismada yas, biyopsi ile kanitlanmis akut rejeksiyon,
ve sitomegaloviris (CMV) enfeksiyonu birlikteligi
belirtilmistir. Ayni c¢alismada oOnceden ya da yeni
olusmus diabetin bagimsiz Ongosterge olabilecegi
diisiiniilmistiir (5). Hipomagnezeminin hiicresel glukoz
gegcisi ve insiilin sekresyonunu azalttigi bildirilmektedir
(6). Ayni sekilde tip 2 diabet gelisme riski yiiksek
olanlarda magnezyum takviyesi alinmasi Onerilmistir
(7). Caligmamizda diabetin postoperatif 1. giinde
hipomagnezemi ile olan iliskisini istatiksel olarak

(p=0.76) anlaml1 bulmadik.

Karaciger transplantasyonunda iyonize magnezyum
diizeyi oOnemlidir. Masif kan transfiizyonlarda ve
bobrekten kaybin arttigi durumlarda hipomagnezemi ile
karsilasilabilecegi, bu nedenle de magnezyum diizeyinin
kalsiyum gibi rutin olarak takip edilmesi gerektigi
vurgulanmistir (8). Ameliyatlarimizda hipomagnezemili
hastalarimizda kan transfiizyon orammmiz %67.7 idi.
Calisgmamizda kan transfiizyonu yaptigimiz hastalarda
hipomagnezemi gelisimini istatiksel olarak anlaml

bulduk (p=0.02).

Karaciger tranplantasyonunda intraoperatif
hipomagnezemi tespit edilenlerde magnezyum siilfat
kullanimmin ameliyat sonrasi analjezik amagh
kullanilan tramadol ihtiyacini ve mekanik ventilasyon
stiresini azalttig1 bildirilmektedir (9). Bu nedenden
dolay1 peroperatif ddonemde magnezyum diizeyine rutin
olarak bakilip, parenteral magnezyum replasmaninin

yapilmasi gerektigini diigiinmekteyiz.

Aciklanamayan hipopotasemi durumlarinda
hipokalsiriiri ve hipomagnezeminin diistiniilmesi
gerektigi bildirilmektedir (10). Kalitsal renal tubiilopati
olan Gitelman Sendromunda da hipopotasemi ve
hipomagenezemi  birlikteliginden bahsedilmektedir
(11). Her ne kadar g¢aliyjmamizda postoperatif 1. giin
hipomagnezemik hastalarimizin kalsiyum ve potasyum
ortalama degerleri normal olsa da hipokalsemi ve
durumlarinda

hipopotasemi hipomagnezemi

geligebilecegini akilda tutmak gerektigi agiktir.

Kreatinin degeri yilksek hemodiyaliz hastalarinda
hipomagnezeminin kardiyovaskiiler ve diger nedenli
mortalite ile giligli bir sekilde iliskisi oldugu
gosterilmistir (12). Calismamizda hipomagnezemik
hastalarimizda kreatinin degerleri ortalamasini 0.92+0.4
mg/dL ile referans araliginin (0.5-0.9 mg/dL) biraz

iistiinde oldugunu gordiik.

Transplantasyon sonrasi gelisen norolojik
komplikasyonlar mortalite artis1 ile iliskilendirilmistir.
Ozellikle ameliyat sonrasi gelisen hipomagnezeminin
sinir sistemi komplikasyonlarinin gelisimi ile iligkisi
oldugu bildirilmektedir (13). Calismamizda
hipomagnezemi gelisen hastalarimizda ellerde tremor,
letarji, kisilik degisiklikleri gibi noéroljik belirtiler
goriildi. Ancak  mortalite nedeni  olabilecek

komplikasyon ile karsilagmadik.

Magnezyumun kan pihtilasmasinin énemli bir bileseni
oldugundan hareket ederek karaciger transplantasyonu
tedavisinin

yapilan hastalarda magnezyum

tromboelastografi (TEG) iizerindeki etkisi
arastirilmistir. Hipomagnezeminin hipokoagiilabite ile
iligkili oldugunu ve tedavi sonras1 bu durumun iyilestigi
belirtilmistir (14). Calismamizda hipomagnezemik
hastalarimizda hipokoagiilabiteyi diisiindiirecek klinik

bulgu olmadigindan TEG bakilmadi.

Calismamizda preoperatif kan magnezyum diizeylerinin
bilinmemesi, vaka sayisinin azlig1, hipomagnezeminin
klinik bulgularinin nonspesifik olmast ve ayirici

tanidaki zorluklar calismamizin kisithiliklar1 olarak
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goriiyoruz. Bu noktadan hareketle ileri klinik
caligmalara ihtiyac vardir.
Sonu¢ olarak karaciger transplantasyonu sonrasi

hipomagnezemi sik karsilagilan bir tablodur. Bu

tablonun olugumunda kan transfiizyonlari, ilag
etkilesimleri, ileri yas ve enfeksiyonlarin etkili olduguna

inanilmaktadir. Hipopotasemi ve hipokalsemi gibi

durumlarda birlikteligi de g0z Oniinde
bulundurulmalidir. Calismamizda perioperatif kan
replasmaninin post-operatif hipomagnezemi

gelisiminde etkili olabilecegi goriilmiistiir. Erken tani
konup tedavi edildigi takdirde olusabilecek -ciddi
kolay

komplikasyonlarin ~ ¢ok Onlenebilecegi

unutulmamalidir.

Catisma Beyani: Caligmada herhangi bir ¢ikar ¢atismasi

bulunmamaktadir.

Destek / Tegekkiir Beyani: Calisma i¢in herhangi bir

maddi destek ve fon kullanilmamustir.

Etik Kurul Onam:: Yeditepe Universitesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu; tarih: 17.02.2021, say1 no:
1389.
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Ozgiin Arastirma

PULMONER EMBOLI HASTALARININ YOGUN BAKIM TAKIBIi

Monitoring of Pulmonary Emboli Patients in Intensive Care Unit

Erdin¢ KOCA!

"Malatya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi, MALATYA, TURKIYE

(0Y4

Amac: Pulmoner emboli yakin takip ve acil miidahale
gerektiren 6liimciil bir hastaliktir. Amacimiz bu hastalarin
yogun bakimimizdaki siireclerini incelemektir.

Gere¢ ve Yontemler: Bu caligmada 26.12.2013 ile
01.01.2019  tarihleri arasinda  Anesteziyoloji  ve
Reanimasyon Yogun Bakimda yatarak tedavi goéren 37
pulmoner emboli hastasi incelenmistir. Hastalarin yogun
bakim yatis siireleri, yasi, tanilari, kan ihtiyaci, girisimler
islemleri, ekokardiyografik bulgulari, pulmoner arterlerdeki
trombiisiin yerlesim yeri gibi parametreler incelenmistir.
Bulgular: Hastalarin %27’si erkek, %73’ kadinlardan
olugmaktaydi. Hastalarin yas ortalamasi 74 olarak tespit
edildi. Yogun bakimda tedavi géren ve pulmoner emboli
tespit edilen 37 hastamizdan %46’s1 servise devredilerek
daha sonra taburculugu saglanmistir. Hastalara g¢ekilen
bilgisayarli toraks anjiyografisinde trombiis yerlesiminin en
sik olarak sag ana pulmoner arterde (%38) oldugu goriildii.
Sonu¢: Pulmoner emboli; erken tani, hizhi tedavi
gerektirebilen bir hastaliktir. Hastalar solunumsal ve
kardiyak destek ihtiyact duyabilir. 3. basamak yogun
bakimda takip edilen bu hastalarin tedavi siirecinde aldiklar1
tedaviye ragmen Oliim oranlarmin yiliksek olmasi bu
hastaligin mortalitesinin yiiksekligi, ileri yas ve eslik eden

hastaliklarmn varlig1 ile agiklanabilir.

Anahtar Kelimeler: Yogun bakim, pulmoner emboli,
mortalite

ABSTRACT

Objective: Pulmonary embolism is a fatal disease that requires
close follow-up and urgent intervention. Our aim is to examine
the processes of these patients in our intensive care.

Material and Methods: This study examines the follow-up of
37 patients hospitalized with the diagnosis of pulmonary
embolism in Anesthesiology and Reanimation Intensive Care
between 26.12.2013 and 01.01.2019. In this study, parameters
such as intensive care stay, age, diagnosis, blood transfusion
requirement, invasive procedures, echocardiographic findings,
location of the trombus in the pulmonary arteries were
examined.

Results: Of the patients 27% were male and 73% were female.
The average age of the patients was determined as 74. Of the 37
patients who were diagnosed with pulmonary embolism and
treated in intensive care, 46% were transferred to the service
and later discharged. In the computerized thoracic angiography
of the patients, it was seen that thrombus location (38%) was
mostly in the right main pulmonary artery.

Conclusion: Pulmonary embolism is a disease that may require
early diagnosis and rapid treatment. Patients may need
respiratory and cardiac support. The high mortality rates of
these patients who are followed up in the tertiary intensive care
unit despite the treatment they received during the treatment
process can be explained by the high mortality of this disease,

advanced age and the presence of accompanying diseases.

Keywords: Intensive care, pulmonary embolism, mortality
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GIRIS
Pulmoner emboli (PE), pulmoner arterlerin seyri
boyunca herhangi bir kisminda, tam ya da kismi olarak
trombiis ile tikanmasi olarak tanimlanir. Tikanmanin en
stk sebebi venlerde olusan trombiisiin koparak
akcigerlere ulagsmasi ve burada tikanikliga sebep
olmasidir. Bu trombiislerin biiyiik boliimi alt ekstremite
venlerinden kaynaklanir. Bu durum hayati tehdit eden,
ciddi bir saglik problemidir. Acil miidahale
gerektirebilen bu hastaligin taninabilmesi igin hastalarin
klinik, laboratuvar ve goriintiileme yontemleriyle
detayli incelenmesi gereklidir (1-5). PE acil servislerde
goriilen Olim nedenleri arasinda 3. siradadir. Bu
hastalardan tani alip tedavi baslananlarda mortalitenin
diistiigii bildirilmistir. Bu hastalarin yaridan fazlasinin
tanis1 otopsi esnasinda konulmaktadir (6). PE, Amerika
Birlesik Devletleri’nde yilda 300.000 6liime neden olur
(7). PE’de mortalite oran1 %30’un iizerindedir (8).
Gelistirilen skorlama sistemleri, klinik ¢alismalar ve
teknolojik olanaklara ragmen PE tanisi kolaylikla
konulamamaktadir. Ileri yas, kardiyak ve solunumsal ek

hastalik varligi PE tanisinin konulmasini zorlagtirir (9).

Calismamizda, PE nedeniyle yogun bakimda takip
ettigimiz olgularimizin verilerini literatiir 1318inda
degerlendirerek bu hastalarin yogun bakim tedavilerinin

sonuglarini tartismay1 amagladik.

GEREC VE YONTEM

Bu calismada, PE tanis1 ile yogun bakimda takibi
yapilan hastalarin, dosya kayitlar1 ve hastane hasta kayit
bilgi sistemi tizerindeki bilgileri geriye doniik taranarak
degerlendirilmistir. Bu g¢alisma 36 yatakli Malatya
Egitim ve Arastirma Hastanesi Anesteziyoloji ve
Reanimasyon Yogun Bakim iinitesinde yapilmistir.
Calismaya 26.12.2013 ile 01.01.2019 tarihleri arasinda
yogun bakimda takip edilen 37 hasta dahil edilmistir. Bu
caligmada hastalarin yasi, tanisi, yogun bakim yatig
siiresi, vazopressOr ihtiyaci, ventilasyon ihtiyaci,

entlibasyon, intra-arteriyal kaniilasyon, santral venoz

kateterizasyon, kan ihtiyaci, taze donmus plazma
ihtiyaci, albumin ihtiyaci, verilen tedaviler,
ekokardiyografik ~ (EKO) bulgular, pulmoner
arterlerdeki trombiisiin yerlesim yeri, derin vendz
trombiis varligi, kardiyovaskiiler resiisitasyon ve

sonuglart kaydedilmistir.
Istatistiksel Analiz

Sonuglar1 ve demografik verileri tanimlamak i¢in SPSS
Statistics 22 programi kullanilarak descriptive istatistik

analizi (betimleyici istatistik analizi) yapildi.

BULGULAR

Malatya Egitim ve Arastirma Hastanesi 718 sayili
bilimsel kurul izni ve Malatya Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’ndan (Tarih: 03.02.2021, say1 no: 2021/49) etik
kurul izni alindi. Hastane bilgi islem sistem kayitlari ve
hasta dosyalar1 retrospektif olarak incelenmistir. Takip
edilen hastalarin yas ortalamasi 74 (35-95) idi.
Hastalarin 10’u erkek, 27’si kadin idi (Tablo 1). Yogun
bakimda takip edilen hastalarin ek hastaliklar1 Tablo
2’de gosterilmistir. Hastalarin tanilart incelendiginde en
stk olarak %27 oraninda kronik obstriiktif akciger
hastaligi (KOAH) oldugu goriilmiistiir (Tablo 2). PE
agisindan  risk  olusturan  durumlar  agisindan
hastalarimiza bakildiginda %6 oraninda alt ekstremite

cerrahisi sonrasi PE olustugu goriilmiistiir (Tablo 2).

Tablo 1: Demografik veriler

n/% Yas ortalama standart sapma

Erkek 10/ 27 67.9+13.4
Kadin 27173 76.5+15.4
Toplam 37/100 74 +£15.2

Hastalara yogun bakimda tedavileri boyunca invaziv
girisimler yapilmigtir. Bu islemlerden en ¢ok yer alan

endotrakeal entiibasyon ve mekanik ventilator ile
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takipdir. Ayrica 2 hastaya uzamig entiibasyondan dolay1

trakeostomi agilmistir (Tablo 2).

Tablo 2: Klinik bulgular, girisimler, tedaviler ve

sonuglar

Hastalarin yogun bakima kabulde n/%

mevcut ek hastahiklar:

Diisiik molekiil agirlikli heparin 371100
Trombolitik 7/19
Kumadin 2/5
Asetilsalisilik asit 4711

Alt ekstremite dopler DVT ve EKO’da sag

ventrikiil islev bozuklugu oranlari
Alt ekstremite dopler DVT 12/32
EKO’da sag ventrikiil islev boz. 28/76

Bilgisayarli toraks anjiyografide (BTA)

trombiis tespit edilen arter

Pulmoner trunkus 4711
Sag ana pulmoner arter 14/ 38
Sol ana pulmoner arter 10/ 27
Sag alt lober arter 7119
Sol alt lober arter 7/19
Sag {ist lober arter 4/11
Sol iist lober arter 3/8
Sag pulmoner arterde segment diizeyi 215
Sol pulmoner arterde segment diizeyi 1/3

Hastalarin Surveyleri
Servise nakil 17/ 46
Exitus 20 /54

Hipertansiyon 9/24
Diyabet 3/8
Kalp yetmezligi 9/24
Koroner arter hastaligi 2/5
KOAH 10/27
Astim 1/3
SVO 3/8
Akut Bobrek Yetmezligi 1/3
PE icin risk olusturan hastaliklar ve
tedaviler
Gegirilmis alt ekstremite cerrahisi 6/16
Malignite 3/8
Bilinen derin ven trombozu 41710
Oral kontraseptif kullanimi 1/3
Atriyel fibrilasyon 215
Yogun bakimda yapilan girisimler ve
tedaviler
Entiibasyon 14738
Mekanik ventilasyon 21/56
Santral vendz kateter 17 /45
Inraarteryal kateter 28176
Kan transflizyonu 11/30
Taze donmus plazma replasmani 4/11
Vazopressor kulanimi 18749
Albumin ihtiyact 215
Kardiyopulmoner resiisitasyon 20/54
Trakeostomi 2/5

Hastalarin  yogun bakimda aldiklar
tedaviler

Standart heparin 1/2

Yogun bakima yatirilan tiim hastalarimizda dispne
sikayeti oldugu goriildi. Hastalarimizin 7°si entiibe
kabul edilirken, 2’si kabul edildikten hemen sonra
entiibe edilmistir. Ayrica 14 hastada takipne, 20 hastada
hipotansiyon, 18 hastada tasikardi oldugu goriildii.
Hastalarimiz D-dimer degerleri incelendiginde (kit
normal sinir 0-0.5) ortalama 6.3 oldugu goriildii. Yogun
Bakim Yatis Siireleri degerlendirildiginde ortalama 7.64
giin oldugu ve en uzun yatis siiresinin ise 24 giin oldugu
goriildii (Tablo 3). Hastalarn APACHE skorlari
degerlendirildiginde yasayanlarin ortalamas1 19.8
Olenlerin ise 24.4 olarak tespit edildi (Tablo 4).
Hastalarin tedavileri degerlendirildiginde tiim hastalarin
Diisiik Molekiil Agirlikli Heparin aldigi goriildii. Sadece
7 hastaya trombolitik tedavi verilmis ve bu hastalardan

4’1 6lmiistiir (Tablo 2). Alt Ekstremite Doplerde Derin
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vendz tromboz %32 oraninda oldugu, EKO’da ise %76
oraninda sag ventrikiil islev bozuklugu oldugu goriildii
(Tablo 2). Hastalarin pulmoner arter goriintiillemesinde
trombiis yerlesiminin %38 oraninda en sik olarak sag
ana pulmoner arterde oldugu goriildii (Tablo 2). Hastalar
klinik tanimlamaya gore 181 (%48.6) masif
tromboemboli, 10’u (%27) submasif tromboemboli, 9°u
(%24.4) nonmasif tromboemboli olarak siniflandirildi.
Hastalarin %54’ yogun bakim tedavileri esnasinda

Olmiiglerdir (Tablo 2).

Tablo 3: Yogun bakim yatis siireleri

Giin
Yogun bakim yatis siiresi 283
Ortalama 7.64
Aralik 2-24

Tablo 4: Yasayan ve yasamayan hastalarin APACHE

skorlart.
Yasayan  Yasamayan Toplam
ort ort ort
Yas 73.3 75 74
APACHE 19.8 24.4 22.3

APACHE (Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation)

TARTISMA

PE, ani baslayan solunum sikintisi, takipne, tagikardi ve
gogiis agrisi ile karakterizedir. PE semptomlart birgok
hastalikla karisabildiginden tani kolaylikla
konulamamaktadir. Masif embolilerde oOnde gelen
semptom solunum sikintisidir. Bizim de yogun bakima
kabul ettigimiz hastalarda da onde gelen semptom
dispne olarak tespit edildi. Masif embolilerde solunum
sikintisina ploritik tarzda gogiis agrisida eslik eder (10).
Masif PE’lilerde hipotansiyon, tasikardi, ciddi

hipoksemi birlikteligi mortalitenin yiiksekligine isaret

eder. Bu sok tablosu ile bagvuran hastalari mortalite
orani %52-65 arasindadir (11). PE Amerika Birlesik
Devletlerindeki 6liim sebepleri i¢inde {igiincii siradadir
(12). 52208 PE hastasinda yapilan ¢alismada hastalarin
yas ortalamasi 61.7 yil bulunmustur. Bu hastalarin
%56’smin kadin hasta oldugu goriilmiistiir (13). Bizim
hasta grubumuzda yas ortalamasi 74 olarak tespit edildi.
PE’de erken mortalite ile ilgili giincel rehberler
uyarilarda bulunmaktadir. Ozellikle embolinin ilk
saatlerinde  mortalitenin  daha  yliksek oldugu
bildirilmistir (14). Ozellikle akut PE’de yineleyen
emboliler biiylik pulmoner arterlerinde tikanmasina

neden olarak 6liimciil sonuglar dogurmaktadir (15).

PE’nin mortalitesinin yiiksek olmasindan dolay1 erken
tan1 ve hizli tedavi prognoz agisindan oOnemlidir.
Hastalarda ileri yas, obezite, gecirilmis cerrahiler
Ozellikle alt ekstremite cerrahileri, kalp hastaliklari,
kanserler, hareket kisitlilig1 olusturan hastaliklar derin
ven trombozuna yatkinlik olusturarak PE i¢in risk tegkil
etmektedir. Ayrica PE’nin kardiyak etkileri hayati risk
olusturur. Sag ventrikiil disfonksiyonu, pulmoner
arterde meydan gelen tikanikliga sekonder sag ventrikul
ard yiikiinde artma ve pulmoner arter basincinda ani
yiikselme sonucunda ortaya c¢ikar. Masif PE’lilerde
hipotansiyon, sok, ciddi hipoksemi, dispne, gogiis agrisi
ve siyanoz gelisir. Bu tablodaki hastalarda mortalite
yiiksektir. EKO sag ventrikul sistolik fonksiyonunu
degerlendirmek  igin  kullanilir. Sag  ventrikiil
disfonksiyonu hastaligin kotii klinik seyri agisindan

bagimsiz risk faktoriidiir (16).

Avrupa Kardiyoloji Dernegi (European Society of
Cardiology, ESC) 2014 yilinda yaymladig: rehbere gore
klinik olarak PE tanis1 diisiiniilen hastada, klinik olarak
hipotansiyon ve sok durumuda mevcutsa, PE tanis1t EKO
bulgularina dayanilarak konur ve reperfiizyon tedavisi
verilebilir (16). Hastalarimiza EKO yapilarak kardiyak
fonksiyonlar degerlendirilmis ve %76 hastada sag
ventrikiil sistolik disfonksiyonu tespit edilmistir.
ICOPER  (International = Cooperative  Pulmonary

Embolism Registry-Uluslararasi Pulmoner Emboli
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Kayit Birligi) c¢alismasinda hastalar hemodinamik
verilerine gore degerlendirilmis ve hemodinamik olarak
stabil olan hastalarda mortalite %15.1 iken,
hemodinamik olarak stabil olmayan (hipotansiyon, sok
bulgular1) hastalarda mortalite %58.3 olarak tespit
edilmistir. Bizim hastalarimizin mortalite orant ise %54
olarak tespit edilmistir. Yogun bakim ihtiyact olan bu
hasta grubundaki oran litaratiirle pareleldir. Ayrica bu
calismada,  mortalite  acisindan ~ hemodinamik
stabilitenin en belirleyici faktér oldugu belirtilmistir
@an.

Klinik olarak PE diisiiniilen hastalarda ilk olarak bir
fibrin yikim iiritinii olan D-dimer testi bakilir. Bu testin
yiiksekligi birgok durumda olsa da PE igin onemli
belirleyicilerdendir. Bizim hastalarimizda D-dimer
degerleri incelendiginde ortalama degerin 6.3 (kit {ist
sinirt 0.5) oldugu goriildii. Bu tetkik yasa bagli olarak
st sinirt yikseldigi dikkate almarak
degerlendirilmelidir (18,19). D-dimer testinin negatif
sonug vermesi vendz tromboemboli tanisini %95
oraninda ekarte ettirebilir. Bundan dolay1 yogun bakim
initelerindeki  hastalarda  vendéz  tromboemboli
stiphesinde oldukca yaralidir (20). PE tanisinda alt
ekstremite Doppler Ultrasonografide (DUSG) Derin
Ven Trombozu (DVT) saptanmasi, klinik bulgular ve
pozitif D-dimer varligi tanida 6nemli yer kaplar (21). PE
tanist konulan hastalarda DVT saptanma orami %37
oraninda oldugu bildirilmistir (22). DVT acisindan
hastalarimiza alt ekstremite dopler ultrasonografi

yapilmis  ve  hastalarrmizin = %32’sinde DVT

belirlenmistir.

PE tanisimin  konulmasinda Bilgisayarli Toraks
Anjiyografi (BTA) altin standart yontem olarak kabul
edilmektedir (23). Geligsen teknolojiler ve Spiral BT
PE’lerin noninvaziv tanisinda olduk¢a Onemlidir.
Yapilan ¢aligmalar santral PE’lerin tanisinda BT nin
duyarlilik ve o6zgiilliginin %90’ {istiinde oldugu
ortaya konmaktadir (24). Wouter ve ark. PE tanis1 alan
487 hasta ilizerinde yaptiklar1 ¢aligmada embolinin

yerini en sik %28.5 oraninda lober arterlerde oldugunu

saptamislardir (25). Sen ve ark. yaptiklari calismada PE
tanist konulan hastalarda embolinin en sik yerlestigi
yerin sag alt lober arter oldugunu bildirmislerdir (26).
Duru ve ark. 205 PE hastasini incelemis ve bu hastalarin
117’sinde (%57) embolinin en sik bulundugu yerin sag
ve sol lober arterler oldugunu tespit etmislerdir. (27).
Olgularimizda BTA’de trombiisiin pulmoner arterlerde
bulunduklar1 yerler acisindan degerlendirildiginde
literatiirle benzer olarak en sik sag ana pulmoner arterde
oldugu tespit edilmistir.

PE’ye bagl gelisen ciddi hipoksemi hastalara oksijen
destegi vermeyi gerektirir. Yiiksek akimli oksijen
tedavisi veya non invaziv mekanik ventilasyon (NIMV)
ilk tercih olarak kullanilir. Fakat invaziv mekanik
ventilasyon (IMV) tedavisi gerektiren hastalarda invaziv
ventilasyona bagli artmig intratorasik basing vendz
doniisii bozarak tabloyu daha da kotilestirebilir. Sag
ventrikiil yetmezligi olan bu hastalarda basinglar diisiik
tutulmali ve diisiik tidal volim ayarlanmalidir (28).
Tedavi segenekleri i¢inde oksijen tedavisi, ventilasyon,
vazopressor ilaglar, inhale nitrik oksit, akut sag ventrikiil
yetmezliginin farmakolojik tedavisi, Ekstrakorporal
membran oksijenizasyonu (ECMO) ileri kardiyak
yasam destedi, parenteral antikoagiilasyon, sistemik
trombolitik tedavi, perkiitan kateter aracili embolektomi
ve cerrahi embolektomi vardir (16). PE antikoagiilan
ilaclar tedavide ilk se¢enektir. Masif emboli ve sag kalp
yetmezligi olan hastalarda trombolitik tedavide tercih
edilebilir. DMAH rekiirensin 6nlenmesinde tercih
edilen ajandir (29). 612 PE hastasinda yapilan ¢alismada
tekrarlayan vendz tromboembolizm ve 6liim oranlar
acisindan standart heparin ile diisiik molekiil agirlikl
heparin  tedavisi  karsilagtirilmig  ve  bir  fark
bulunamamistir (29). Trombolitik tedavi PE’de 6nemli
bir tedavi segenegidir. Periferik vendz yolla iki saatte
verilen 100 mg alteplaz onerilen tedavi rejimidir (30).
PE’de trombolitik tedavi rejimi 100 mg/2 saat infuzyon
veya 50mg/1 saat seklinde oOnerilmektedir (31). PE
nedeniyle kardiyak arrest olan hastada alteplase dozu:50

mg/2-5 dakika siirede verilir, inflizyon esnasinda
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kardiyopulmoner  resiisitasyona ~ (KPR)  devam
edilmelidir (32). Trombolitik tedavi, yapisal intrakranial
hastaliklar, yeni geg¢irilmis beyin ameliyatlart veya
spinal cerrahiler, gegirilmis intrakranial kanama, beyin
hasarina neden olan kafa travma oykiisii, son li¢ ay
icinde gecirilmis inme, aktif kanama veya kanama
diyatezi varliginda kontrendikedir (16). Avrupa
Resiisitasyon Konseyi 2015 yilinda yaymlamis oldugu
kilavuzda pulmoner embolinin neden oldugu kardiyak
arrestlerde  trombolitik  tedavi  Onermistir  (33).
Alirizaoglu ve ark. masif PE nedeniyle kardiyopulmoner
arrest olan iki vakada trombolitik tedavi vermislerdir ve
bu iki hastaya uygulanan KPR basariya ulasmustir.
Hastalarimiz klinik tanimlamaya gore
18’inde (%48.6)

tromboemboli, 10’unda (%27) submasif tromboemboli

degerlendirildiginde masif
oldugu goriildi. Bizim 7 hastamiza trombolitik tedavi
uygulanmis ve bu hastalardan 3’ yogun bakimdan
taburcu edilmistir (34). Trombolitik tedavi verilmesi
kontrendike olan hastalarda girisimsel kateterizasyon
teknikleri ile embolektomi veya cerrahi pulmoner

embolektomi 6nerilir (35).

PE sik olarak gorilmektedir. Bir¢ok olgu otopsi
sirasinda taninmaktadir. Yogun bakimda PE nedeniyle
tedavi goren hastalarin yakin monitérizasyon ve siki
takibi gereklidir. Ozellikle yogun bakimda noninvaziv,
invaziv solunum destegi ihtiyaci olan hemodinamik
agidan stabil olmayan hastalarda kontrendikasyon yoksa
trombolitik  tedavi  verilmesi

oncelikli  olarak

kanisindayiz.

Destek / Tesekkiir Beyani: Herhangi bir mali destek

alinmamustir.

Etik Kurul Onam:: Malatya Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu; tarih: 03.02.2021, say1 no: 2021/49.
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Ozgiin Arastirma

COMPARISON OF EXTERNAL FIXATION AND PLASTER CASTING
RESULTS IN DISTAL RADIUS METAPHYSIS FRACTURES THAT ARE
NOT SUITABLE FOR OPEN REDUCTION

Acik Rediiksiyona Uygun Olmayan Radius Distali Metafiz Kiriklarinda Eksternal Fiksasyon ile

Al¢t Dokiim Sonuclarinin Karsilastiridmasi

Kerim ONER!

, Muhammet Salih AYAS?

Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Ortopedi ve Travmatoloji A.D., TRABZON, TURKIYE
2T.C. Saglik Bakanlhigi Erzurum Bélge EAH., Ortopedi ve Travmatoloji Klinigi, ERZURUM, TURKIYE

ABSTRACT

Objective: We aimed to compare the radiographic and functional
results of extra-articular metaphyseal fractures of the distal radius
treated with closed reduction and plaster casting (CRPC) and
bridging external fixation (EF).

Material and Methods: This retrospective study included 65
patients with distal radius fractures. The mean age of the patients
was 55 years. Patients were divided into two groups, which were
called the CRPC group and bridging EF group. All fractures were
AO/OTA type A3. All patients were evaluated with Green and
O'Brien Score modified by Cooney, Mayo Wrist Score and The
Disabilities of the Arm, Shoulder, and Hand (DASH) at the end
of the first year.

Results: The mean age was 54.32+8.61 years in the CRPC group
and 56.65+8.31 years in the Bridging EF group. The mean follow-
up time was 24.06+8.67 months in the CRPC group and
24.88+9.2 months in the bridging EF group. When the fractures
were compared radiologically during the evaluation at the end of
the first year, radial inclination and radial length results in the
bridging EF group were statistically significant compared to the
CRPC group. When the range of motions was compared in the
fractures during the clinical examination, they were statistically
significant in the bridging EF group compared to the CRPC
group. There was no statistical significance in Green and Mayo
scores in terms of the scoring between the groups. DASH score
was 10.8842.99 in the CRPC group and 5.73+2.57 in the bridging
EF group, and it was statistically significant (p<0.001).

Conclusion: Bridging EF treatment can be recommended as one
of the primary treatment options in AO/OTA type A3 radius
fractures, whose soft tissue does not allow open surgery, because
it is a less invasive technique and provides successful clinical
results.

Keywords: DASH, distal radius fractures, extra-articular,

external fixation, plaster casting

0z

Amag: Kapali rediiksiyon ve al¢1 (KRA) ve koprii eksternal
fiksasyon (EF) ile tedavi edilen distal radius eklem dis1
metafizer kiriklarinin radyografik ve fonksiyonel sonuglarini
karsilastirmay1 amagladik.

Gerec ve Yontemler: Bu retrospektif ¢alismaya distal radius
kirig1 olan 65 hasta dahil edildi. Hastalarin ortalama yas1 55
idi. Hastalar KRA grubu ve koprii EF grubu olarak
adlandirilan iki gruba ayrildi. Tim kiriklar AO/OTA tip A3
idi. Tim hastalar, birinci yilin sonunda Cooney tarafindan
modifiye edilen Green ve O'Brien Skoru, Mayo Bilek Skoru
ve Kol, Omuz ve El Engellilikleri (DASH) ile degerlendirildi.

Bulgular: Ortalama yas KRA grubunda 54.32+8.61 yil,
koprii EF grubunda 56.65+8.31 yil idi. Ortalama takip siiresi
KRA grubunda 24.06+8.67 ay, koprii EF grubunda 24.88+9.2
aydi. Birinci yilin sonunda yapilan degerlendirmede kiriklar
radyolojik olarak karsilastirildiginda, koprii olugturan EF
grubunda radyal egim ve radyal uzunluk sonuglart KRA
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bulundu. Klinik
muayene sirasinda kiriklarm hareket araligt
karsilastirildiginda, koprii EF grubunda KRA grubuna goére
istatistiksel olarak anlamli bulundu. Green ve Mayo
skorlarinda gruplar arasi skorlama agisindan istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi. DASH skoru KRA grubunda
10.88+2.99, koprii EF grubunda 5.73+2.57 idi ve istatistiksel
olarak anlamliyd1 (p<0.001).

Sonug¢: Daha az invaziv bir teknik olmasi ve basarili klinik
sonuglar saglamasi nedeniyle yumusak dokusu agik cerrahiye
izin vermeyen AO/OTA tip A3 radius kiriklarinda birincil
tedavi segeneklerinden biri olarak kopriileyici EF tedavisi
onerilebilir.

Anahtar Kelimeler: DASH, distal radius kirigi, eklem dis,
eksternal fiksasyon, al¢:
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INTRODUCTION

Distal radius fractures are common fractures and they
constitute 15% of all fractures (1,2). Treatment options
for displaced distal radius fractures are closed reduction
and plaster casting (CRPC), bridging external fixation
(EF) and/or pin fixation, open reduction and, pin or plate
fixation (3,4). However, it is not clear which surgical
intervention would be the best option and would yield
better results (5).

Traditional CRPC techniques aim to provide a reduction
with ligamentotaxis. It provides secondary bone healing
by preserving the fracture hematoma. Plaster care,
patient compliance, and follow-up are the most
important factors to be considered (6,7). In the bridging
EF technique, ligamentotaxis is used to restore and
maintain the anatomic alignment. Fixation is
strengthened by adding percutaneous K wires where
necessary. It is a closed and/or minimally open
technique that protects the fracture hematoma (8). This
technique is very useful in unstable, fragmented
metaphyseal fractures of the radius distal where
osteosynthesis is not possible with a locked plate as
volar and the soft tissue is not suitable for open surgery
(9,10).

There are many studies in the literature comparing
techniques related to distal radius fracture surgery;
however, the number of studies comparing CRPC and
bridging EF techniques is relatively low compared to
other studies (11-14). In this study, we aimed to compare
the results of bridge EF treatment and CRPC treatment
in AO Foundation and Orthopedic Trauma Association
(AO/OTA) classification type A3 radius fractures whose

soft tissue does not allow open surgery.

MATERIALS AND METHODS
The study protocol was approved by the local ethics
committee (Yozgat Bozok University Faculty of
Medicine Ethics Committee of Clinical Research, date:
28.05.2020, issue number: 2017-KAEK-
189 2020.05.28_07). Written informed consent for the

surgical procedure was obtained from each patient.
Patients, who were treated with conservative and
bridging EF due to extra-articular distal radial fractures
between May 2016 and March 2019, were evaluated.
CRPC and surgical procedures of the patients were

performed by a single surgical team.

This retrospective study included patients over 18 years
old with distal radius type A3 fracture in AO/OTA
classification, who were treated with CRPC and

bridging EF, and had at least 1-year follow-up.
Patients with AO/OTA type B and type C fractures and

fractures in the surface of the joint, bilateral fractures,
multi-trauma, open fractures, and pathological fractures,
distal radioulnar joint pathology, accompanying carpal,
metacarpal or phalanx fracture, old fracture history in
the same extremity, patients who received treatment
with open reduction and internal fixation technique,
patients who experienced an  accompanying
neurovascular injury, had cognitive disorders; and
patients whose data were not available were identified

as the criteria for exclusion.

After evaluation, 65 patients who met the inclusion
criteria, were included in the analysis. There were 31
patients in the CRPC group and 34 patients in the EF
group. The decision on bridging EF or CRPC was taken
according to the configuration of the fracture, condition
of the soft tissue, comorbidity of the patient, and the
preference of the patients after acknowledgment.
Surgeons who performed the treatment and the follow-
up were competent in training, experience, and
knowledge of surgical options as well as the process of
informing the patient during decision-making.

Patients in the CRPC group were treated as outpatients.
Patients, who underwent surgery with bridging EF, were
followed up in the hospital for 1 day.

Age, gender, location of the fracture (right-left), trauma
type (fall from a height, simple fall, occupational
accident, in-vehicle traffic accident, and non-vehicle

traffic accident) and follow-up time were recorded for
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all patients. Table 1 presents the details of the

demographic data belonging to both groups.

Closed Reduction and Plaster Casting

CRPC was applied to the fractures of all patients in the
emergency clinic. A splint was initially applied to 12
patients with excessive soft tissue swelling. Plaster
casting was applied to these patients at least 1 week after
trauma when soft tissue swelling decreased. Before
plaster casting, patients with deterioration in control

radiography were applied closed reduction again.

In the CRPC group, a short-arm plaster casting was

applied in neutral flexion/extension of the wrist. If the

radiographies were not acceptable after the procedure,
closed reduction and plaster casting were performed
again. Acceptable criteria were identified as minimum
0° of a volar tilt, minimum 10 mm of radial height, and

minimum 10° of radial inclination (7,15).

Eight patients with comorbid diseases, who did not meet
the acceptance criteria and did not desire to undergo
surgery, were followed up in the position obtained after
the last closed reduction. Patients were checked every
week for the first 4 weeks. Clinical and radiological
follow-ups were made in the 6th week. At the end of
week 6, the plasters were removed and rehabilitation

was started.

Table 1: Demographic data of patients with distal radius fracture

CRCP (n=31) EF(n=34) p value
Age (mean+SD) 54.32+8.61 56.65+8.31 0.273
Mean follow up, month (mean+SD) 24.06+8.67 24.8849.2
Gender Male 14 16
0.878
Female 17 18
Side Right 17 16
0.531
Left 14 18
Type of trauma Falling from high 6 10
Simple falling 13 18
Work accident
Traffic accident (in car) 8
Traffic accident (out of car) 1 1

Bridging External Fixation

Bridging EF was applied to all patients under general or
local anesthesia. The modular type was used as the
bridging EF (Anatomi, Konya, Turkey). Firstly, a mini-
incision was made approximately 5 cm proximal to the
fracture. Two pins were placed in the radius diaphysis,
crossing both cortices. Then, the process was continued
in the distal fracture. A mini-incision was made to the
2nd metacarpal proximal level. Two pins were placed,

crossing both cortices.

After the Bridging external fixator was placed,
hyperpronation, flexion, and ulnar deviation were
performed as the closed reduction maneuver. The
position of the fracture was evaluated using fluoroscopy.
Acceptable criteria were determined as minimum 0° of
a volar tilt, minimum 10 mm of radial height, and
minimum 10° of radial inclination under fluoroscopy
(7,15). Percutaneous K-wire was applied to 15 patients

to increase the stability of the fixation.

Pin care for bridging EF was performed with

physiological saline daily. All patients were discharged
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1 day after the surgery. After discharge, patients were
informed about the maintenance of the external fixator.
The fixators of all patients, who were treated with
bridging external fixators, were mobilized from the
hinge point in the 3rd week. Fixator and applied K wires
were removed at the orthopedic outpatient clinic at the
6th week and rehabilitation started.

Post-Operative
Assessment

Management and  Follow-Up

In the CRPC group, physiotherapy of the finger and
elbow joints was started immediately after plaster
casting. Absolute elevation was applied to the patients
especially in the first 3 days. In the 6th week, the plaster
was removed and wrist joint physiotherapy was started.
Physiotherapy of the finger and elbow joints was started
the day after the surgical intervention in the bridging EF
group. Wrist motion exercises were started in the 3rd
week with a dynamic external fixator. Fixator and
applied K wires were removed at the orthopedic
outpatient clinic at the 6th week and rehabilitation
started. All patients had similar follow-up protocols.
After their casts were removed, all patients were
evaluated clinically and radiologically at the 6th week,
9th week, 12th week, 6th month, 1 year, and the last

follow-ups.

Functional measurements were performed at the end of
the 1st year of patient follow-up by an independent
physiotherapist, who was not included in the study. The
goniometer was used to evaluate the range of motion of
the wrist. The loss of power was first measured on the
wrist without fractures and then on the fractured side,
using a hydraulic hand dynamometer (Model SH 5001,
Saehan Corporation, Masan, Korea). The difference

between the normal side was expressed in percentages.

In anteroposterior and lateral radiographies during the
follow-ups, the union was evaluated according to bone
continuity in at least 3 of 4 cortices. Radiographic results
were calculated according to various radiological

parameters (Radial inclination, volar tilt, radial height)

on the radiographies taken at the end of the first year of
patient follow-up. All results were evaluated by a single
surgeon to minimize the error between observers. All
patients were asked to complete the Green and O'Brien
Score modified by Cooney, The Disabilities of the Arm,
Shoulder, and Hand (DASH) and Mayo Wrist Score
surveys at the end of the first year after the surgery
(16,17). Statistical data of all patients were constructed
by considering their clinical and radiological

evaluations at the end of the first year.
Statistical Analysis

While conducting the statistics of the study, numerical
data were given as a mean and standard deviation in the
descriptive statistics, and the categorical data were given
as numbers and percentages. The distribution of
numerical data was examined with histogram graphics.
Numerical data were analyzed by the Student t-test in
two separate groups. The analysis of the data that did not
conform to the normal distribution was performed with
the Mann-Whitney U test. Categorical data were
compared using Chi-square and Fisher's Exact tests. The
significance value of p was accepted as <0.05. SPSS

23.0 package program was used in the analyses.

RESULTS

The data of 65 patients, who met the criteria, were
evaluated retrospectively. The mean age of patients in
the CRPC group was 54.32+8.61 years and 56.65+8.31
years in the bridging EF group. The mean follow-up
period was 24.06+£8.67 months (min: 12, max: 40) in the
CRPC group and 24.88+9.2 months (min: 12, max: 40)
in the bridging EF group.

Data and union periods regarding all fractures at the end
of the first year are presented in Table 2. The scores
regarding the mean range of motion in the wrist and the
loss of grip strength in the final follow-up are presented
in Table 3.

Table 2: Radiographic results of patients with distal radius fracture

KUTFD | 273



Oner K and Ayas MS.
Comparison of External Fixator and Plaster Treatment

KU Tip Fak Derg 2021;23(2):270-278
Doi: 10.24938/kutfd.895219

Patient Groups

CRPC (n=31) EF (n=34)
Mean+SD Mean+SD p value
Volar tilt 12.61+1.97 11.79+2.29 0.130
Radial inclination 11.97+£3.27 15.09+2.36 <0.001
Radial length 9.19+£2.49 10.76+1.98 0.006
Healing time of radius fractures 6.97+0.83 7.71£1.42 0.014
Table 3: Functional results of patients with distal radius fracture
Patient Groups
CRPC (n=31) EF (n=34)

Mean+SD Mean+SD p value
Volar flexion 62.1+11.01 68.68+7.61 0.006
Dorsal flexion 51.45+7.21 62.79+8.36 <0.001
Radial deviation 17.1£5.59 16.76+5.48 0.810
Ulnar deviation 18.23+6.77 20.15+7.12 0.271
Pronation 56.45+9.14 63.0949.13 0.007
Supination 57.42+8.64 70.88+£8.91 <0.001
Loss of grip strength (%) 14.35+3.81 11.03+3.64 0.001
Green and O’Brien Score 76.61+8.88 77.79+£9.62 0.610
Mayo Wrist Score 74.52+8.30 77.35+10.67 0.239
DASH Score 10.88+2.99 5.73£2.57 <0.001

When the fractured sides were compared radiologically,
the results of radial inclination (p<0.001) and radial
length (p= 0.006) in the EF group were statistically
significant compared to the CRPC group. There was no
difference in both groups in terms of volar tilt results (p=
0.130).

radiologically.

No arthritis was observed in patients

The ranges of motion were compared for the fractured
sides during the examination at the end of the first year;
and volar flexion (p=0.006), dorsiflexion (p<0.001),
pronation (p=0.007) and supination (p<0.001) were
statistically significant in the bridging EF group

compared to the CRPC group. There was no statistical
difference between the radial and ulnar deviation. When
both groups were compared at the end of the first year,
there was no statistical significance in Green and Mayo
scores (p>0.05). The difference in the DASH score was
statistically significant in the bridging EF group
compared to the CRPC group (p<0.001) Table 2.

In the CRPC group, 12 patients had splint due to soft
tissue swelling, and plaster casting was performed to
these patients before the end of the first week after
trauma. There was deterioration in the reductions of 11

KUTFD | 274



Oner K and Ayas MS.
Comparison of External Fixator and Plaster Treatment

KU Tip Fak Derg 2021;23(2):270-278
Doi: 10.24938/kutfd.895219

patients and they did not comply with the conservative
treatment criteria; therefore, they were treated with re-
manipulation and re-casting during the first-week
examination. Conservative acceptance criteria were not
met in 8 of these patients; and the follow-up was
continued with plaster as they did not accept surgical
intervention. Plaster discomfort occurred in 6 patients
and plaster modifications were performed. Neurological

complications did not develop in any of the patients.

In the bridging EF group, 3 patients had superficial
percutaneous pin site infections requiring local care and
antibiotics. They recovered with treatment and care.
Chronic osteomyelitis was not observed. Regional pain
syndrome developed in 9 patients (7 in the CRPC group,
2 in the bridging EF group), and their treatments were
arranged by the physical therapy department. There was
no statistical significance between the groups in terms of
regional pain syndrome (p= 0.055).

DISCUSSION

In this study, the data of patients with metaphyseal
fragmented fractures in the distal radius, who were
treated with CRPC and bridging EF, were evaluated.
Better range of motion data, better radiological data, less
power loss, and better DASH score data were obtained
in the bridging EF group (p<0.05). Radial inclination
and radial height values were found to be significantly
better in the bridging EF group compared to the CRPC
group. Accordingly, it can be argued that EF technique
is more effective in maintaining the current position
(13,18).

Even if the plastering technique is performed by
experienced clinicians and reduction is provided
appropriately in fractures with disintegration in the
metaphyseal region and prone to displacement, it may
not be continued effectively with plaster casting
treatment (7,19,20). Therefore, we believe that surgical
techniques should be preferred in the treatment of

metaphyseal fragment fractures unless there is an

obstacle for operation. We found volar flexion,
dorsiflexion, pronation, and supination range of motions
significantly higher in bridging EF treatment compared
to the CRPC group (p<0.05).

Aktekin(11) et al. compared the clinical and radiological
results of CRPC and EF in their retrospective and
nonrandomized study on 46 patients over 65 years of
age. They reported better results in the EF group
radiologically. However, they did not find a clinically
significant difference. Our study included a larger group
and the mean age was 55 years. Radiological data, range
of wrist motion data, and clinical scoring results (DASH
only) were statistically significant in the EF group
compared to CRPC. Our study, which had a lower mean
age range, produced similar results with the study of
Aktekin et al. This suggests that the results of the two
treatment techniques we compared did not differ

significantly according to age.

In their study involving 90 patients over the age of 65,
Egol(12) et al. reported that there was no difference
between the two groups at the end of the first year and
their clinical scores were similar; however, the grip
strength and radiological data were better in the EF
group. In our study, we obtained better grip strength and
radiological data in the EF group similarly during our
evaluation at the end of the first year. However, the
range of motion was better in the EF group and
significantly different from the CRPC group in our study
(p<0.05). Better joint range of motion in the EF group
could be an important reason for our clinical results to

be better in this group.

We compared this study with the complications of
similar studies in the literature. In the study by Howard
(13) et al. comparing randomized control, CRPC, and
EF on 50 patients, 2 patients in the EF group had pin site
infection and radial neuritis. In the CRPC group, 3
patients had radial neuritis, 4 patients had median nerve
compression, 2 patients had ulnar nerve compression,
and 1 patient had extensor pollicis longus rupture. They

stated that they did not observe regional pain syndrome

KUTFD | 275



Oner K and Ayas MS.
Comparison of External Fixator and Plaster Treatment

KU Tip Fak Derg 2021;23(2):270-278
Doi: 10.24938/kutfd.895219

in any of the patients. In another study, Egol(12) et al.
compared CRPC and EF and they reported carpal tunnel
syndrome and tendinitis in both groups. In addition, they
administered additional surgeries in 4 patients in the EF
group (ulna distal excision, plaque screw osteosynthesis
removing EF, capsulotomy, and synovectomy, and
carpal tunnel surgery). They did not observe infections
in any of their patients. In our study, we did not observe
any neurological complications in any of the groups. We
did not apply any additional surgical procedures to any
of the groups. In the EF group, we observed superficial
pin site infection in 3 patients. All patients were treated
with antibiotics and local wound dressings. In our study,
7 patients in the CRPC group and 2 patients in the EF
group developed regional pain syndrome, which was
different from other studies. This data is not statistically
significant; however, we believe that this occurred due
to the immobilization of the CRPC group for a longer
period of time. All of these 9 patients had fully
recovered at the end of the first year. In order to reduce
this risk, EF could primarily be suggested as a minimally
invasive technique that allows patients to start moving

earlier.

In their study on 40 patients comparing CRPC and EF,
Morani(14) et al. observed that reduction had
deteriorated in 4 patients in the CRPC group during
follow-up. Functional results were poor in these
patients. Kreder et al. recommended EF in patients with
a reduction during conservative follow-up (18). In
addition, McQueen et al. reported that the results would
not be good after repeated manipulations (20). In our
study, manipulation was repeated in a total of 12 patients
in the CRPC group. Conservative acceptance criteria
could not be met in 8 patients; and they were followed
up with the position obtained in the last manipulation
since they had comorbid diseases and did not wish to
have surgery. According to our data at the end of the first
year, we had satisfactory scores in the CRPC group as
well in terms of the Green and O'Brien Score modified
by Cooney (76.61£8.88), Mayo Wrist Score

(74.5248.30) and DASH (10.88+2.99). CRPC treatment
is not a primary preference in the extra-articular
fragmented metaphyseal fractures of distal radius;
however, it can be preferred and would produce
successful results in the presence of conditions that

prevent operation.

There was no statistical difference between our groups
in terms of other clinical scoring systems except for the
DASH score. In contrast, in their studies evaluating the
clinical results of patients after distal radius fractures,
Souer(17) et al. reported that pain and comprehension
power, which were the parameters of the Mayo wrist and
wrist strength, were affected by psychosocial factors in
certain individuals, and therefore could affect the
results.As a result, they stated that the DASH score was
more suitable for evaluation. We agree with Souer et al.
based on our clinical and statistical results. Our results
demonstrated a statistically significant difference in the
DASH score between the groups (p<0.001). We are in
favor of using DASH scoring in the clinical evaluation
of distal radius fractures in order to make Dbetter

inferences.

The limitations of our study can be listed as being a
retrospective study and a relatively low number of

patients.

Bridging EF treatment can be recommended as one of
the primary treatment options in AO/OTA type A3
radius fractures, whose soft tissue does not allow open
surgery, because it is a less invasive technique and

provides successful clinical results.
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ABSTRACT

Objective: Acute respiratory distress syndrome (ARDS) is
regarded as a serious complication with high mortality rates and
constitutes an important health problem during the COVID-19
pandemic. Therefore, a thorough bibliometric study on ARDS is
needed. In this study, it was aimed to holistically summarize the
articles published on ARDS between the years 1980 and 2020
using statistical methods and bibliometric analyses.

Material and Methods: The literature was scanned using the
Web of Science (Wo0S) database. Keywords used on WoS
included “acute respiratory distress syndrome”, “adult
respiratory distress syndrome” and “ARDS”. The search was
carried out on the “titles” of the publications, and the articles
obtained were bibliometrically analyzed. Linear and non-linear
regression analysis was used in order to estimate the number of
future studies.

Results: A total of 11.934 publications were found. Of these
publications, 5402 were articles (45.3%) on which the
bibliometric analysis was performed. A high increase trend was
observed in the number of publications during COVID-19. Most
articles were published in the field of Critical Care Medicine
(1965, 36.4%). The top four countries contributing to the
literature were the USA (1967, 36.4%), Germany (534, 9.9%),
France (534, 9.9%), and China (534, 9.9%). The most active 4
institutions were confirmed as theUniversity of Toronto (154),
University of California San Francisco (153), University of
Washington (153) and University of Harvard (151). The first 2
journals with the most publications were Critical Care Medicine
(394) and Intensive Care Medicine (248).

Conclusion: In this comprehensive bibliometric study on ARDS
on which the number of research increases day by day with the
effect of the COVID-19 pandemic, a summarized information of
5402 articles published between 1980 and 2020 was reported.
This study will be a guide for scientists and clinicians regarding
the global output of ARDS.
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Amac¢: Ge¢miste ve COVID-19 pandemi siirecinde ARDS
mortalite oran1 yiliksek olan dnemli bir komplikasyon olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Dolayist ile ARDS konusunda
kapsamli bir bibliyometrik ¢aligmaya ihtiya¢ vardir. Bu
calisgmada 1980 ve 2020 yillart arasinda ARDS konusunda
yaymlanan  makalelerin  istatistiksel  yOntemler ve
bibliyometrik kullanilarak  biitiinsel ~ olarak
Ozetlenmesi amaglanmustir.

analizler

Gere¢ ve Yontemler: Literatiir taramast Web of Science
(WoS) veritabani kullanilarak yapildi. WoS’da arama anahtar
kelimesi olarak “acute respiratory distress syndrome”, “adult
respiratory distress syndrome” ve “ARDS” kullanildi.
Yayinlarm “title” bolimiinde arama yapildi ve elde edilen
makaleler bibliyometrik olarak analiz edildi. Gelecek
yillardaki yaymn sayisini tahmin etmek ic¢in dogrusal ve
dogrusal olmayan regresyon analizi kullanildi.

Bulgular: Toplam 11934 yaym bulundu. Bu yayinlardan
makale olan 5402 (45.3%)’si bibliyometrik olarak analiz
edildi. Yayin sayisinda COVID-19 siirecinde yiiksek bir artig
trendi goriildi. En fazla makale Critical Care Medicine
(1965, 36.4%) arastirma alaninda yaymlanmusti. Literatiire en
fazla katki yapan ilk 4 {ilke ABD (1967, 36.4%), Almanya
(534, 9.9%), Fransa (534, 9.9%) ve Cin (534, 9.9%) idi. En
aktif ilk 4 kurum Toronto Universitesi (154), California San
Francisco Universitesi (153), Washington Universitesi (153)
ve Harvard Universitesi (151) idi. En fazla yayin yapan ilk 2
dergi Critical Care Medicine (394) ve Intensive Care
Medicine (248) idi.

Sonu¢: COVID-19’un da etkisiyle her gegen giin arastirma
sayist artan ARDS konusunda yaptigimiz bu kapsaml
bibliyometrik  ¢alismada 1980-2020 yillar1  arasinda
yayimlanmis 5402 makalenin bir dzet bilgisini paylastik. Bu
makale ARDS global ¢iktilar1 hakkinda bilim insanlar1 ve
klinisyenlere faydali bir rehber olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Akut solunum sikintisi sendromu,
bibliyometrik analiz, yetiskin solunum sikintist sendromu
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INTRODUCTION

ARDS is a severe form of respiratory failure with
significant impact on the morbidity and mortality of
critical care patients (1). With high mortality and
morbidity rates, acute respiratory distress syndrome
(ARDS) is an acute respiratory failure involving both
lungs and is characterized by hypoxemia despite oxygen
treatment. General mortality rates ranged from 11 to
87% in studies including subjects with ARDS of all
etiologies (1). ARDS was defined by the American-
European Consensus Conference (AECC) in 1991 and
later revised by the Berlin definition as a result of an
expert panel in 2011 (an initiative of the European
Society of Intensive Care Medicine approved by the
American Thoracic Society and the Society of Critical
Care Medicine). Three ARDS categories were proposed
based on the degree of hypoxemia in the Berlin
definition: mild (200 mm Hg < PaO2/FI02 <300 mm
Hg), moderate (100 mm Hg <PaO2/FI02 <200 mm Hg),
and severe (PaO2/FI02 <100 mm Hg) (2). The Berlin
definition of ARDS both improves the predictor validity
of the AECC definition regarding mortality and clarifies
the conceptual model of ARDS with its diagnostic

criteria and severity spectrum (3).

Fundamentally, ARDS is a complication of another
disease. With the onset of the coronavirus pandemic in
China at the end of 2019, ARDS attracted the clinicians'
attention one more time. In a study conducted in China,
ARDS has been determined as the most commonly
encountered complication (61.1%) in patients followed
in intensive care units due to coronavirus pneumonia (4).
Nonetheless, ARDS manifests as a result of severe
pulmonary infections, aspiration pneumonia, sepsis,
severe trauma, severe burns, pancreatitis, drug reactions,
and inhalation injuries (5). Mechanical ventilation is a
life-saver in the treatment of ARDS. When response to
conventional therapies is not achieved, ECMO
(extracorporeal membrane oxygenation) can be applied

as a treatment option (6).

Bellani et al. (2016) has concluded that ARDS is
inadequately recognized, insufficiently treated and
related to high mortality rates in a study on
epidemiology and mortality in patients with ARDS
conducted in 50 countries and 459 intensive care units
(7). According to the study findings, 10.4% of ICU
admissions and 23.4% of the patients requiring
mechanical ventilation have resulted from ARDS.
Besides, prevalence has been found as 30.0%, 46.6%,
and 23.4% in mild, moderate, and severe ARDS,
respectively. Hospital mortality has been detected as
34.9% in mild ARDS, 40.3% in moderate ARDS, and
46.1% in severe ARDS (7).

Although revisions and developments have been made
in the diagnosis and treatment of ARDS with a high
mortality rate, there is still clinical debate.
Consequently, scientists must research ARDS to reach
the current data and information on ARDS swiftly, the
most read and cited publications, and the centers and
authors sharing information the most, which leads to the
need for a thorough bibliometric study on ARDS.

Bibliometry is the analysis of scientific publications,
notably articles, using statistical methods (8-10).
Bibliometric investigations bring out studies with the
most citations and impact level, trend topics that are
researched the most, active institutions, active authors,
contributing countries, and the international cooperation
among them on a specific subject or research area (11-
14). Thanks to the bibliometric studies presenting a
summary of thousands of articles, researchers spare time
in literature review and can reach the subject they are
looking for much faster (15). In the literature,
bibliometric research on medicine's various important

topics has been made recently (8-19).

Therefore, a thorough bibliometric study on ARDS is
needed. This study aimed to holistically summarize the
articles published on ARDS between the years 1980 and
2020 using statistical methods and bibliometric

analyses.
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MATERIALS AND METHODS

The literature was scanned using the Web of Science
(WoS) database. Keywords used on WoS included

"acute respiratory distress syndrome," "adult respiratory
distress syndrome,” and "ARDS." The search was
carried out on the "titles" of the publications, and thus
all publications between 1980 and 2020 using one of
these keywords on their title were reached (access date:
01.01.2021). Codes for the researchers to access similar
documents:  (title: ("acute respiratory distress
syndrome") or title: ("adult respiratory distress
syndrome™) or title: ("ARDS") refined by: document
types: (article) Timespan: 1980-2020. Indexes: SCI-
Expanded, SSCI, A&HCI, CPCI-S, CPCI-SSH, BKCI-S,
BKCI-SSH, ESCI). The articles obtained were analyzed
bibliometrically. VOSviewer (Version 1.6.15) package
program was used for keyword analyses, citation and co-
citation analyses, and bibliometric mapping (20).
(http://lert.co.nz/map/) website was used for the drawing
of the world map. Statistical analyses were conducted on
SPSS (Version 22.0, SPSS Inc., Chicago, IL, the USA)
package program. The Kolmogorov-Smirnov test
assessed the normal distribution of the data. Linear and
non-linear regression analysis was used to estimate the
number of further publications. P<0.05 was accepted as

statistically significant.

RESULTS

A total of 11.934 publications on ARDS were found
between the years 1980 and 2020. Of these publications,
5402 (45.3%) were articles, 3129 (26.2%) were meeting
abstracts, 1136 (9.5%) were letters, 1011 (8.5%) were
editorial materials, 880 (7.4%) were reviews, 402
(3.4%) were Proceedings Papers. The rest were in
different publication types (Notes 93, Corrections 80,
Early Accesses 57, Book Chapters 51, News Items 13,

Correction Additions 11, Book Reviews 5).

In the study, 5402 articles were analyzed
bibliometrically. Five thousand ninety-one (94.2%) of
the 5402 articles were in English, and the rest were in
German (142), French (103), Spanish (43), Turkish (7),
Korean (4), Russian (4), Portuguese (3), Swedish (3),
Italian (2), Polish (2), Icelandic (1), Japanese (1), and
Serbian (1).

The total number of citations received by 5402 articles
was 202.128, and the average number of citations per

article was 37.42, and the h index was 188.
Active Research Areas

The top 10 research areas with the highest number of
studies on ARDS were the following: Critical Care
Medicine (1965, 36.4%), Respiratory System (1302,
24.1%), General Internal Medicine (647, 12%),
Anesthesiology (417, 7.7%), Surgery (391, 7.2%),
Medicine Research Experimental (253, 4.7%),
Pediatrics (197, 3.6%), Cardiac Cardiovascular Systems
(175, 3.2%), Immunology (134, 2.5%), and
Pharmacology Pharmacy (130, 2.4%).

Development of Publications

Figure 1 shows the distributions of the articles by years.
The regression analysis results used to estimate the
number of further publications between 2021 and 2025
were shown in Figure 1. According to the results of the
regression analysis, it was estimated that 477 articles
(Cl%: 429-524) would be published in 2021 and 503
articles (Cl%: 450-556) in 2025 (Fig. 1). On the non-
linear regression analysis, 473 articles were estimated to

be published in 2021 regarding the cubic model.
Active Countries

Figure 2 shows the distribution of world countries
publishing the highest number of articles. The first 20
countries publishing articles the most on ARDS were
found as follows: the USA (1967, 36.4%), Germany
(534, 9.9%), China (534, 9.9%), France (534, 9.9%),
Italy (355, 6.6%), the UK (324, 6%), Canada (301,
5.6%), Japan (227, 4.2%), Spain (210, 3.9%), the
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Netherlands (156, 2.9%), Brazil (149, 2.8%),
Switzerland (147, 2.7%), Taiwan (128, 2.4%), India
(116, 2.1%), Belgium (101, 1.9%), Sweden (101, 1.9%),
South Korea (99, 1.8%), Australia (79, 1.5%), Austria
(74, 1.4%), and Turkey (68, 1.3%) (Fig. 3a). Out of the
90 countries publishing articles on ARDS, Figure 3
presents the international cooperation density map
between 57 countries that co-operate and produce at

least 5 articles.
Active Authors

The first ten authors publishing the highest number of
articles (more than 50 articles) on ARDS were found
respectively as Matthay MA (97 articles), Thompson BT
(80 articles), Gattinoni L (64 articles), Brochard L (63
articles), Pesenti A (62 articles), Hudson LD (57
articles), Pelosi P (56 articles), Calfee CS (55 articles),
Papazian L (55 articles), and Slutsky AS (55 articles).

Active Institutions

The most active universities publishing more than 50
articles on ARDS were determined respectively as the
University of Toronto (154 articles), University of
California San Francisco (153 articles), University of
Washington (153 articles), Harvard University (151
articles), Massachusetts General Hospital (121 articles),
University of Milan (104 articles), Vanderbilt
University (98 articles), University of Colorado (96
articles), University of Pennsylvania (93 articles),
University of Michigan (84 articles), University of Sao
Paulo (81 articles), St Michael's Hospital (69 articles),
Johns Hopkins University (66 articles), University of
Pittsburgh (64 articles), University of Utah (63 articles),
Mayo Clinic (58 articles), University of Texas (55

articles), and University of Maryland (52 articles).

Active Journals

There were 62 journals out of 1098 ARDS-related
journals publishing 15 and more than 15 articles on
ARDS. Table 1 presents these active journals, the total
number of most cited journals citations received by the
journals, and the total number of citations per article.
Moreover, Figure 4 shows the average citation network

visualization map carried out among these 62 journals.
Citation Analysis

Table 2 demonstrates the first most cited 25 articles on
ARDS according to the total number of citations. The
last column of Table 2 also presents the average number

of citations received by the articles per year.
Co-citation Analysis

In the "references” section of the articles analyzed, there
were a total of 73.975 published studies that were cited
by all of the articles. The most effective first 11 studies
that received more than 300 citations were found
respectively as Bernard (1994) (Number of co-citations,
1311), Ranieri (2012) (1148), Brower (2000) (982),
Murray (1988) (669), Ashbaugh (1967) (663), Ware
(2000) (545), Rubenfeld (2005) (460), Bellani (2016)
(419), (Amato) (1998) (391), Knaus (1985) (316), and
Guerin (2013) (305) (1,2,6,7,21-27).

Keyword Analysis and Trend Topics

Five thousand eight hundred and sixty-four different
keywords were used in 5401 articles. Out of these
keywords, 81 keywords used in at least 20 separate
articles are presented in Table 3. Cluster analysis
between these keywords was shown in Figure 5. Trend
visualization network map is given in Figure 6a, and

citation network map on Figure 6b.
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Table 1: Active journals on ARDS

Journals RC C AC  Journals RC C AC

Critical Care Medicine 394 20981 53.3 Internal Medicine 22 181 8.2

American Journal of Respiratory And 214 27097 126.6 Experimental and Therapeutic 22 113 51

Critical Care Medicine Medicine

Intensive Care Medicine 248 13252 534 Lancet 20 2879 1440
American Review of Respiratory 87 9909 113.9 International Journal of Clinical and 22 13 0.6

Disease Experimental Medicine

Chest 221 14134 64.0 Journal of Intensive Care Medicine 21 122 58

Critical Care 158 3993 25.3 Lancet Respiratory Medicine 21 3486 166.0
Journal of Critical Care 102 1558 15.3  Anaesthesia and Intensive Care 20 237 119
Respiratory Care 75 1295 17.3  Annals of Thoracic Surgery 20 573 287
Anesthesiology 68 3321 48.8 Scientific Reports 20 162 8.1

Plos One 66 688 10.4  Asaio Journal 19 151 7.9

Annals of Intensive Care 62 555 9.0 Burns 19 264 139
European Respiratory Journal 61 2258 37.0 Revue Des Maladies Respiratoires 19 31 1.6

Journal of Trauma-Injury Infection 48 2418 50.4  Schweizerische Medizinische 19 54 2.8

and Critical Care Wochenschrift

ActaAnaesthesiologicaScandinavica 54 1029 19.1 BMC Anesthesiology 18 79 4.4

Clinics in Chest Medicine 54 1913 35.4 Anesthesia and Analgesia 17 454 26.7
Shock 46 1084 23.6 Chinese Medical Journal 17 139 82

AnnalesFrancaises D Anesthesie Et 16 42 2.6 Annals of the American Thoracic 17 261 154
De Reanimation Society

Pediatric Critical Care Medicine 44 1165 26.5 Heart& Lung 17 110 6.5

Anaesthesist 38 336 8.8 Medicine 25 92 3.7

Minerva Anestesiologica 37 714 19.3 Journal of Surgical Research 17 335 197
Thorax 37 1604 43.4  Perfusion-UK 17 105 6.2

Journal of Thoracic Disease 32 172 5.4  Respiration 17 215 126
New England Journal of Medicine 31 24327 784.7 Southern Medical Journal 17 223 131
Bmc Pulmonary Medicine 29 263 9.1  Respirology 16 277 173
American Journal of Physiology- 30 1047 34.9 Journal of Trauma and Acute Care 25 517  20.7
Lung Cellular and Molecular Surgery

Physiology

Jama-Journal of the American 29 14419 497.2 Journal of the Formosan Medical 16 127 7.9

Medical Association Association

British Journal of Anaesthesia 27 534 19.8 Radiology 15 802 535
Pediatric Pulmonology 29 384 13.2 Surgery 16 631 394
American Journal of Respiratory Cell 15 444 29.6 International Journal of Artificial 16 139 87

and Molecular Biology Organs

Critical Care Clinics 27 544  20.1 Resuscitation 15 317 211
Respiratory Research 26 440 16.9 Medicinalntensiva 15 58 3.9

RC: Record count C: Number of citation, AC: Average citation per document
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Table 2: Top 25 most cited articles according to total citations on ARDS

No Author Journal PY TC AC

1 Brower RG et al. New England Journal of Medicine 2000 6270 298.6
2 Ranieri VM etal. JAMA-Journal of the American Medical Association 2012 3555 395
3 Amato MBP et al. New England Journal of Medicine 1998 2158 93.8
4  XuZetal. Lancet Respiratory Medicine 2020 1756 1756
5 Rossaint R et al. New England Journal of Medicine 1993 1349 48.2
6 Brower RG et al. New England Journal of Medicine 2004 1329 78.2
7  Bellani Getal. JAMA-Journal of the American Medical Association 2016 1328  265.6
8  GuerinCetal. New England Journal of Medicine 2013 1246  155.8
9 Herridge MS et al. New England Journal of Medicine 2003 1230 68.3
10 Ranieri VM et al. JAMA-Journal of the American Medical Association 1999 1199 545
11 WuCetal. JAMA Internal Medicine 2020 1190 1190
12 Papazian L et al. New England Journal of Medicine 2010 1190 108.2
13 Herridge MS et al. New England Journal of Medicine 2011 1175 1175
14 Davies Aetal. JAMA-Journal of the American Medical Association 2009 965 80.4
15 Amato MBP et al. New England Journal of Medicine 2015 813 135.5
16 Montgomery AB et al. American Review of Respiratory Disease 1985 812 22.6
17 Meade MO et al. JAMA-Journal of the American Medical Association 2008 786 60.5
18  Gattinoni L et al. New England Journal of Medicine 2006 782 52.1
19 Fouchier RAM etal.  Proceedings of the National Academy of Sciences of the 2004 781 45.9

United States of America

20 Briel Metal. JAMA-Journal of the American Medical Association 2010 746 67.8
21  Steinberg KP et al. New England Journal of Medicine 2006 732 48.8
22 Mercat Aetal. JAMA-Journal of the American Medical Association 2008 728 56

23 Fowler AAetal. Annals of Internal Medicine 1983 688 18.1
24 Weiland JE et al. American Review of Respiratory Disease 1986 636 18.2
25 Hudson LD etal. American Journal of Respiratory and Critical Care 1995 634 24.4

Medicine

PY: Publication year, TC: Total citation, AC: Average citations per year
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Table 3: The most frequently used trend keywords on ARDS

Keyword @) Keyword (0]
acute respiratory distress syndrome 1514  bronchoalveolar lavage 37
ARDS 798  epidemiology 37
mechanical ventilation 386  hypoxemia 37
acute lung injury 371 computed tomography 36
mortality 172 pediatric acute respiratory distress syndrome 35
adult respiratory distress syndrome 165  prone positioning 33
extracorporeal membrane oxygenation 152  intensive care 32
sepsis 150  biomarkers 31
acute respiratory distress syndrome (ARDS) 119  driving pressure 30
respiratory distress syndrome 115  pulmonary hypertension 30
adult 103  risk factors 30
positive end-expiratory pressure 92 hypoxia 28
pneumonia 90 pediatric 28
ECMO 87 septic shock 28
prone position 85 ventilation 28
respiratory failure 81  high-frequency oscillatory ventilation 27
outcome 80 biomarker 26
inflammation 76 echocardiography 26
critical care 71 meta-analysis 26
lung injury 66 airway pressure release ventilation 25
COVID-19 63 corticosteroids 25
ventilator-induced lung injury 62 recruitment maneuver 25
nitric oxide 58 diagnosis 24
respiratory distress syndrome, adult 57 high-frequency ventilation 24
oxygenation 55 intensive care unit 24
prognosis 54 lung protective ventilation 24
pulmonary edema 51 multiple organ failure 24
acute respiratory failure 50 SARS-COV-2 24
critical illness 50 protective ventilation 23
surfactant 49 survival 23
trauma 47  diffuse alveolar damage 22
cytokines 46 electrical impedance tomography 22
peep 46 lipopolysaccharide 22
ALI 44 intensive care unit 21
gas exchange 44 lung recruitment 21
tidal volume 44  apoptosis 20
lung 42 berlin definition 20
children 41 outcomes 20
pediatrics 39  transpulmonary pressure 20
respiratory mechanics 38

O: Number of occurrences
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Figure 1: The distribution of ARDS articles by years and the regression line for the estimation of the number of

publications in the following years

Figure 2: World map showing the distribution of articles on ARDS by Country Footnote: The number of articles for

countries increases from green to red in the indicator at the bottom left of the figure
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Figure 3: (a) Bar chart for the top 20 countries producing the most articles on ARDS (b) Density visualization map for

international cooperation of worldwide countries on ARDS
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Figure 6: (a) Network visualization map for trends based on keyword analysis on ARDS Footnote: Indicator shows
current articles from blue to red, the size of the circle area indicates that the number of articles produced is greater (b)
Network visualization map for citations based on keyword analysis on ARDS Footnote: The number of citations from
blue to red (blue-green-yellow-red) increases, the size of the circle area indicates that the number of articles produced is

greater
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DISCUSSION

Our findings indicated that the number of articles
published on ARDS increased with every passing day.
Less than 100 articles per year had been published until
1996. Articles between the range of 100-200 had been
published every year between 1996 and 2013. The
number of articles, which was limited initially, increased
significantly and reached 470 in 2020. According to the
regression analysis results, this increasing trend is
believed to continue in the upcoming years. It is
considered that the increase in 1996 resulted from the
ARDS definition following the American-European
Consensus, and the increase in 2013 resulted from the
revised definition of Berlin ARDS. The remarkable rise
in the number of articles, particularly in the last two
years, maybe related to ARDS development due to
COVID-19. ARDS is the most common complication
among the reasons for admission to the intensive care
unit due to COVID-19 (4). The pandemic is found to be
instrumental in publication productivity on ARDS. The
number of articles on ARDS during the pandemic has
increased due to the rise in the prevalence of ARDS in
patients followed for COVID-19 pneumonia and
concordantly in the requirement of intensive care in
these patients. While the risk factors and clinical
manifestations of ARDS that develop due to COVID-19
are not yet fully identified, it is considered that it has a
more different process and clinical course than the
conventional ARDS (28,29).

A significant correlation has been established between
the economic potential of a country and its publication
productivity in several bibliometric research in the
literature (12,13). Our study also detected that the
countries publishing the highest number of articles on
ARDS are developed countries or have a strong
economy, which made us consider that the most
important factor in publication productivity is the level

of development.

The journals with the most publications were found
respectively as the Critical Care Medicine, Intensive
Care Medicine, Chest, American Journal of Respiratory
and Critical Care Medicine, Critical Care, Journal of
Critical Care, American Review of Respiratory Disease,
Respiratory Care, and Anesthesiology. We suggest these
journals to authors wishing to do research and publish
articles on ARDS. When the journals generating at least
15 articles were evaluated in regard to the number of
citations per articles, the journals receiving an average
of 50 and over 50 citations were respectively found to
be the New England Journal of Medicine, Jama-Journal
of the American Medical Association, Lancet
Respiratory Medicine, Lancet, American Journal of
Respiratory and Critical Care Medicine, American
Review of Respiratory Disease, Chest, Radiology,
Intensive Care Medicine, Critical Care Medicine,
Journal of Trauma-Injury Infection and Critical Care,
and Anesthesiology. These journals stand out as high-
impact journals. We suggest these journals to authors

who wish to reach a higher impact with their articles.

When the articles analyzed were reviewed according to
the total number of citations, the first most cited article
was determined as the study by Brower et al. (2000)
(AcuteRespiratoryDistressSyndrome  Network) titled
"Ventilation with lower tidal volumes as compared with
traditional tidal volumes for acute lung injury and the
acute respiratory distress syndrome" and published in
the New England Journal of Medicine (6). The
following most influential study was that of Ranieri et
al. (2012) (ARDS Definition Task Force) that
constituted the Berlin definition of ARDS and was
published in JAMA (2). The third most cited article was
the study by Amatove et al. (1998) titled "Effect of a
protective-ventilation strategy on mortality in the acute
respiratory distress syndrome™ and published in the New
England Journal of Medicine (25). The fourth most cited
article was the study by Xu, Z. et al. titled "Pathological
findings of COVID-19 associated with acute respiratory

distress syndrome" and published in Lancet Respiratory
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Medicine's journal in 2020 (28). When the articles were
assessed according to the number of citations per year,
the most useful article was that of Xu, Z. et al. (2020)
(28). The second most effective article was by Wu et al.
(2020), titled "Risk factors associated with acute
respiratory distress syndrome and death in patients with
coronavirus disease 2019 pneumonia in Wuhan, China"
and published in JAMA Internal Medicine (29). The
most influential studies after the ones mentioned above
were found respectively as those by Ranieri et al.,
Brower et al., Bellani et al., Ranucci et al., Guerin et al.,
and Cavalli et al. (2,6,7,27,30,31). The first 11 articles
receiving the highest number of co-citations were
confirmed respectively as follows: Bernard (1994),
Ranieri (2012), Brower (2000), Murray (1988),
Ashbaugh (1967), Ware (2000), Rubenfeld (2005),
Bellani (2016), Amato (1998), Knaus (1985), and
Guerin (2013) (1,2,6,7,21-27). It can be recommended
for the researchers and clinicians interested in this

subject to read these articles.

When the keyword analysis findings were evaluated, it
was seen that there emerged 6 clusters as a result of
cluster analysis. When studies conducted until today
were evaluated in the literature, the subjects could be
said to have clustered around mechanical ventilation-
prone position, sepsis, pneumonia, pediatric-ECMO,

mortality-epidemiology, and COVID-19.

According to the result of trend keyword analysis, the
most studied keywords in recent years were determined
as SARS-COV-2, COVID-19, electrical impedance
tomography, Berlin  definition,  transpulmonary
pressure, driving pressure, pediatric biomarkers, and
inflammation. The most cited keywords were cytokines,
epidemiology, high-frequency ventilation, intensive
care, meta-analysis, diagnosis, prognosis, and multiple

organ failure.

Scanning of the literature revealed only two different
bibliometric studies on the treatment of ARDS and the
topic of ALI/ARDS. Wang et al. (2020) focused on only
studies regarding the treatment of ARDS (32). Wang et

al. (2020) analyzed a 10-year process (2009-2019) on
ALl and ARDS (33). This study that we conducted is
more comprehensive in terms of the publishing process
and statistical analyses than the studies in the literature.
The study analyzed the period between 1980 and 2020
and evaluated the citations, co-citations, keyword
analyses, and world countries cooperation analyses
thoroughly.

A limitation of the study is that we only used the WoS
index. PubMed was not preferred since citation and co-
citation analyses cannot be performed on the PubMed
database. Scopus database indexes low-impact journals.
WoS database is preferred more for bibliometric
analysis since it indexes articles published in high-
impact journals (15,17). WoS database has been used in
most of the studies conducted recently in the literature
(8-19).

In this comprehensive study we conducted on ARDS, a
topic that seems to be studied with many articles day by
day, a summarized information of 5402 articles
published between 1980 and 2020 was presented. A
marked increase could be observed in the number of
studies in the last two years with the effect of COVID-
19. We think that the number of studies has increased
due to other systemic involvement of COVID-19 and
these studies should be examined bibliometrically. In
this context, we think that the relationship between
COVID-19 and diseases such as cerebrovascular
disease, coronary artery disease can be investigated
bibliometrically. Countries with the most significant
contribution to ARDS were the USA, Germany, France,
and China. Critical Care Medicine published the highest
number of articles. The journal receiving the most
citations per article was the New England Journal of
Medicine. We believe that this present article will be a
useful guide to clinicians and researchers on the subject

regarding the global output of ARDS.
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OTIROID HASHIMOTO TIiROIDITLI COCUK VE ADOLESANLARDA
BiR INFLAMASYON BELIRTECIi OLARAK
NOTROFIL/LENFOSIT VE PLATELET/LENFOSIT ORANLARI

Neutrophil/Lymphocyte and Platelet/Lymphocyte Ratios as an Inflammation Marker in Children
and Adolescents with Euthyroid Hashimoto Thyroiditis
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(074

Amac; Hashimoto tiroiditi, tiroit bezine karsi olusmus
antikorlar araciligiyla gelisen kronik inflamatuvar bir
hastaliktir. No6trofil/lenfosit oran1 ve platelet/lenfosit orani
inflamasyonu gostermede kullanilan parametrelerdir. Bu
caligmada 6tiroid Hashimoto tiroiditli gocuk ve adélesanlarda
nétrofil/lenfosit oran1 ve platelet/lenfosit orani kullanilarak
sistemik inflamasyonun degerlendirilmesi planlandi.

Gere¢ ve Yontemler: Yaslart 8-18 arasinda olan, 6 aydir
otiroid durumda oldugu bilinen 72 Hashimoto tiroiditli
olgunun nétrofil/lenfosit ve platelet/lenfosit oranlari bilinen
ek hastalig1 olmayan 50 kontrol ile karsilastirildi. Hashimoto
tiroiditli olgular, kendi arasinda levotiroksin tedavisiyle
otiroid olanlar ve tanidan itibaren ilagsiz Gtiroid olanlar ve
tiroit stimulan hormon diizeyi <2.5 pU/mL ve 2.5-5.0 pU/mL
olanlar seklinde ayrica gruplandirildi.

Bulgular: Hashimoto tiroiditi tanili olgularda (yas ortalamasi
13.87+£2.88 yil, %90.2’si kiz) kontrol grubuna gore
nétrofil/lenfosit  oraninda  farklilik  olmadigi  ancak
platelet/lenfosit oraninin arttigi saptandi (138.61+£44.28°¢
karst 116.63+31.48, p=0.003). Olgularin %61.2°si (n=44)
levotiroksin tedavisiyle otiroid iken geri kalanlar tanidan
itibaren ilagsiz Gtiroiddi. Hashimoto tiroiditli olgular arasinda
levotiroksin tedavisi alma durumuna gore ndtrofil/lenfosit ve
platelet/lenfosit oranlarinda farklilik gozlenmezken, tiroit
stimulan hormon diizeyi 2.5-5.0 pU/mL olan Hashimoto
tiroiditli olgularda nétrofil/lenfosit oran1 daha diisiik bulundu.
Sonug: Otiroid Hashimoto tiroiditli ¢ocuk ve adélesanlarda
kontrol grubuna gore platelet/lenfosit oraninin artmasi
inflamasyonun  tiroit  bezine  lokalize  kalmadigim
diisiindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hashimoto tiroiditi, otiroid, cocuk,
nétrofil/lenfosit orani, platelet/lenfosit orani

ABSTRACT

Objective: Hashimoto thyroiditis is a chronic inflammatory
disease caused by antibodies against the thyroid gland.
Neutrophil/lymphocyte ratio and platelet/lymphocyte ratio are
parameters used to show inflammation. In this study, it was
planned to evaluate systemic inflammation using
neutrophil/lymphocyte ratio and platelet/lymphocyte ratio in
children and adolescents with euthyroid Hashimoto thyroiditis.
Material and Methods: The neutrophil/lymphocyte and
platelet/lymphocyte ratios of 72 patients with Hashimoto
thyroiditis between the ages of 8-18 years, known to be in the
euthyroid state for 6 months, were compared with 50 controls
without known additional disease. Patients with Hashimoto
thyroiditis were also grouped among themselves as those who
received and who did not receive levothyroxine treatment and
those with a thyroid stimulating hormone level of <2.5 pU/mL
or 2.5-5.0 pU/mL.

Results: Neutrophil/lymphocyte ratio was not different, but
platelet/lymphocyte ratio was increased (138.61+44.28 vs
116.63+31.48, p = 0.003) in the Hashimoto thyroiditis group
(mean age 13.87+2.88 years, 90.2% female). 61.2% (n = 44) of
the cases were euthyroid with levothyroxine treatment and the
rest were euthyroid without treatment since diagnosis. While
there was no difference in neutrophil/lymphocyte and
platelet/lymphocyte ratio according to the status of receiving
levothyroxine treatment, neutrophil/lymphocyte ratio was
found to be lower in patients with Hashimoto thyroiditis with a
thyroid stimulating hormone level of 2.5-5.0 puU/mL.
Conclusion: The increase in the platelet/lymphocyte ratio in
children and adolescents with euthyroid Hashimoto thyroiditis,
compared to the control group, suggests that the inflammation
is not localized to the thyroid gland.

Keywords: Hashimoto thyroiditis, euthyroid, children,
neutrophil/lymphocyte ratio, platelet/lymphocyte ratio

Yazisma Adresi / Correspondence:

Tel / Phone: +90 532 5808862
Gelis Tarihi / Received: 13.04.2021

Dr. Selin ELMAOGULLARI

Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve Hastaliklart EAH, Altindag, ANKARA, TURKIYE

E-posta / E-mail: selmaogullari@hotmail.com
Kabul Tarihi / Accepted: 22.05.2021

KUTFD | 293


mailto:selmaogullari@hotmail.com
https://orcid.org/0000-0003-4879-7859
https://orcid.org/0000-0003-4403-2381
https://orcid.org/0000-0002-4164-5089
https://orcid.org/0000-0003-3974-2872

Elmaogullar S ve ark.

Hashimoto Tiroiditinde Notrofil/Lenfosit ve Platelet/Lenfosit Oranlar:

KU Tip Fak Derg 2021;23(2):293-299
Doi: 10.24938/kutfd.913616

GIRIS

Hashimoto tiroiditi (HT) iyot alimmin yeterli oldugu
bolgelerde edinsel hipotiroidinin en sik nedenidir (1).
Ayn1 zamanda tiim yas gruplarindaki en yaygin
otoimmiin hastaliktir. Cocuk ve adélesanlarda HT
sikligt %1-2 olarak bildirilmektedir (2). Anti tiroit
peroksidaz (anti TPO), anti tiroglobulin (anti TG)
velveya tiroit stimulan hormon (TSH) reseptor
antikorlar1 gibi tiroit bezine spesifik antijenlere karsi
olusmus antikorlar araciligiyla gelisen intratiroidal
lenfosit infiltrasyonu ve tiroit hasari olgularin biiyiik
kisminda hipotiroidiye daha az oranda da subklinik
hipotiroidi ve Hashitoksikoza neden olmaktadir.
Olgularin yaklasik %10°u ise tanida 6tiroiddir (3).

Tam kan sayimindan basitce hesaplanabilen
notrofil/lenfosit oran1 (NLO) ve platelet/lenfosit orani
(PLO) inflamasyonu gostermede kullanilan
parametrelerdir. Pek ¢ok metabolik ve endokrinolojik
hastalikta NLO ve PLO’nun arttig1 bildirilmistir (4-6).
Hipotiroidi  ve hipertiroidinin  sistemik  etkileri
kapsamlica tanimlanmistir ancak 6tiroid HT’1i olgularda
tiroit bezindeki inflamatuvar siire¢ devam etmektedir.
Otiroid HT’li olgularda kardiyovaskiiler etkilenim ve
lipid profiline yonelik c¢aligmalar 6tiroid HT’inde
inflamasyonun  tiroit beziyle smnirla kalmadigini
distindiirmektedir (7-9). Bu calismada tedavisiz veya
levotiroksin tedavisiyle otiroid durumda olan HT’li
olgularm NLO ve PLO oranlar1 kontrol grubuyla

karsilastirilarak 6tiroid HT’li ¢ocuk ve adolesanlardaki

sistemik inflamasyonun degerlendirilmesi planlandi.

GEREC VE YONTEM

Eylil 2019-Ocak 2021 tarihleri arasinda c¢ocuk
endokrinoloji polikliniginde otoimmiin tiroidit tanistyla
takibi yapilmig 8-18 yas arasindaki olgularin dosyalar1
geriye doniik olarak incelendi. Calisma igin Saglk
Bilimleri Universitesi Ankara Dr. Sami Ulus Kadin
Dogum, Cocuk Sagligi ve Hastaliklart Egitim ve

Aragtirma  Hastanesi  Klinik  Arastirmalar  Etik

Kurulu’ndan onam alind1 (Tarih: 18.02.2021, say1 no:
2020-KAEK-141/109). Anti TPO pozitifligi (>60
IU/mL) ve/veya anti TG pozitifligine (>60 IU/ml) ek
olarak otoimmiin tiroiditle uyumlu sonografik
bulgulardan  (parankimal  ekojenitede  azalma,
parankimde diizensizlik, heterojenite veya noduler
gOriiniim) birinin olmast HT olarak tanimlandi (10). Yas
ve cinsiyete gore viicut kitle indeksi (VKI) 85
persantilin altinda olup, tetkik edildigi sirada enfeksiyon
bulgusu olmayan, bilinen diger otoimmiin ya da kronik
hastaligi olmayan ve levotiroksin diginda tedavi
kullanmayan HT’li olgulardan son 6 aydaki TSH
degerleri 5 pU/mL’nin altinda olanlar ¢aligmaya dahil
edildi. Hashimoto tiroiditli olgular, kendi arasinda
levotiroksin tedavisiyle otiroid olanlar ve tanidan
itibaren ilagsiz 6tiroid olanlar ve tiroit stimulan hormon
diizeyi <2.5 pU/mL ve 2.5-5.0 pU/mL olanlar seklinde
ayrica gruplandirildi. Tam kan sayimi olgiimlerinden
16kosit, notrofil, lenfosit ve platelet sayisina ek olarak
ortalama platelet hacmi (OPH) ve platelet dagilim
genisligi (PDG) not edilerek notrofil sayisinin lenfosite
boliinmesi ile NLO, platelet sayisinin lenfosit sayisina
boliinmesiyle PLO elde edildi. Kontrol grubu olarak 8-
18 yas arasinda, VKI 85 persantilin altinda, tetkik
edildigi  swrada  enfeksiyon  bulgusu  olmayan,
hipotiroidisi, tiroit antikor pozitifligi veya bilinen diger
kronik bir hastaligi olmayan ve herhangi bir tedavi
kullanmayan 50 olgunun tam kan sayimi parametreleri
degerlendirildi. Hasta grubu ile kontrol grubunun
16kosit, notrofil, lenfosit, platelet, OPH, PDG, NLO ve
PLO degerleri karsilastirild.

[statistiksel analizler igin SPSS versiyon 24.0 (SPSS Inc.
Chicago, IL, USA) programi kullanildi. Siirekli
degiskenler, ortalamatstandard deviasyon (SD),
kategorik degiskenler say1 ve ylizde olarak ifade edildi.
Normal dagilima uygunluk Kolmogorov-Smirnov testi
ile degerlendirildi. ki grubu karsilastirmak igin
Student' t ve Mann-Whitney U testleri sirasiyla normal
ve normal dagilim gostermeyen degiskenler icin

kullanildi. Kategorik degiskenleri karsilagtirmak igin ki-
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kare ve Fisher' exact testleri kullanildi. Normal dagilim
gosteren degiskenler i¢cin Pearson testi kullanilarak
korelasyon analizi yapildi. p<0.05 olasilik degeri

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Yetmis iki HT’li hasta ve 50 kontroliin verileri
degerlendirildi. Hasta grubunun yas ortalamast
13.87+2.88 yild1 ve %90.2’si kizdi. Olgularin %72.3’0
(n=52) anti TPO ve anti TG pozitifligi, %18.0’1 (n=13)
izole anti TPO pozitifligi, %9.7’si (n=7) izole anti TG
pozitifligine eslik eden sonografik bulgular ile HT tanist
almislardi. Tiroit ultrasonunda olgularin %34.7’sinde
(n=25) heterojen parankim ve heterojen parankime ek
olarak %54.2’sinde (n=39) psddonoduler goriiniim,

%9.7’sinde (n=7) multipl milimetrik kistik goriiniim ve

%0.14’tinde (n=1) solid nodiil goriinimii mevcuttu.
Kontrol grubuyla karsilastirildiginda HT grubunun
lenfosit sayisinin daha diisiik, PLO ve PDG’nin ise daha
yiiksek oldugu belirlendi (Tablo 1). HT’li olgularin
%61.2’si (n=44) ortalama 0.77+0.74 mcg/kg/giin
dozunda levotiroksin dozu kullanmaktayken, %38.8’
(n=28) tanidan itibaren tedavisiz otiroiddi. Tedavi ile
otiroid ve tanidan itibaren tedavisiz otiroid HT’li
olgularin tam kan sayimi inflamatuvar belirtegleri
arasinda fark saptanmadi. HT grubu TSH degeri <2.5
pU/mL olanlar ve 2.5-5.0 pU/mL olanlar olarak
gruplandirildiginda diisik TSH grubunda NLO’nun
arttig1 gozlendi (Tablo 2). Tiroit fonksiyon testleri ile
NLO ve PLO artiginin korelasyonu
degerlendirildiginde, TSH ile NLO arasinda zayif
negatif korelasyon oldugu gozlendi (r=-0.267, p=0.024).

Tablo 1: Hasta ve kontrol grubunun demografik verilerinin ve tam kan saymm inflamatuvar belirteglerinin

karsilastiriimasi
Hashimato tiroiditi (n=72) Kontrol grubu (n=50) p
Yas (y1l) 13.87+2.88 13.51£2.97 0.130
Cinsiyet (Kiz/Erkek) 65/7 36/14 0.009
VKI+SD 0.97+0.11 0.91+0.16 0.952
TSH (WU/mL) 2.67+1.22 2.91+1.29 0.365
sT4 (ng/dl) 1.22+0.16 1.29+0.17 0.093
sT3 (ng/dl) 3.45+1.13 3.87+0.37 0.116
BK (10%/mm?3) 6.77+1.63 7.03+1.46 0.303
Notrofil (103/mm3) 3.76+1.43 3.71+1.13 0.839
Lenfosit (10%/mm?®) 2.22+0.48 2.58+0.70 0.002
Platelet (103/mm?3) 295.87+63.71 286.52+57.10 0.398
OPH (fL) 9.36+1.62 9.37+1.15 0.480
PDG (%) 29.03+16.54 23.0+11.14 0.023
NLO 1.79+£0.91 1.55+0.68 0.146
PLO 138.61+44.28 116.63+31.48 0.003

VKI+SD: viicut kitle indeksi standart deviasyon, TSH: tiroit stimule edici hormon, sT4: serbest tiroksin,

serbest T3: serbest triiyodotironin, BK: beyaz kiire, OPH: ortalama platelet hacmi,

PDG: platelet dagilim genisligi, NLO: notrofil lenfosit orani, PLO: platelet lenfosit orani
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Tablo 2: Levotiroksin tedavisiyle 6tiroid olan ve tanidan itibaren tedavisiz 6tiroid olarak izlenen olgularin ve TSH <2.5

ve TSH 2.5-5 pU/mL olan HT’li olgularin tam kan sayimi inflamatuvar belirteglerinin karsilagtirilmasi

Tedavi (+) Tedavi (-) p TSH <25 pU/mL  TSH >2.5 pnU/mL p
n=44 n=28 n=34 n=38
Yas (yil) 13.87+2.77 13.86+3.10  0.968 14.39 +2.56 13.40+3.10 0.204
Cinsiyet (K/E) 39/5 26/2 0.067 30/4 34/3 0.570
VKi£SD -0.31£0.90 -0.65+1.06 0.158 -0.49+0.96 -0.39+1.00 0.667
TSH (uU/mL) 2.88+1.24 2.34+1.13 0.058 1.59+0.45 3.63+0.82 <0.001
sT4 (ng/dl) 1.24+0.18 1.20+0.12 0.227 1.24+0.16 1.21£0.16 0.496
sT3 (ng/dI) 3.17+1.60 3.68+0.36 0.753 3.34+1.19 3.59£1.05 0.309
BK (10%/mm?3) 6.77+1.63 6.98+1.79 0.436 7.14+1.83 6.44+1.36 0.131
N (10%/mm?3) 3.76+1.43 4.03+1.52 0.175 4.15+1.50 3.41+1.30 0.013
L (103/mm?3) 2.22+0.48 2.214+0.50 0.939 2.20+0.54 2.2340.43 0.802
PIt (103/mm?) 295.87+63.71 285.85+57.54  0.274 294.64+63.37 296.97+64.84 0.878
OPH (fL) 9.36+1.62 9.37+1.80 0.711 9.56+1.88 9.18+1.34 0.565
PDG (%) 29.03£16.54  29.07+16.52  0.690 29.23+16.14 28.85+17.10 0.813
NLO 1.79+0.91 1.88+0.82 0.198 1.96+0.81 1.64+0.98 0.016
PLO 138.61+44.28  6.98+1.79 0.436 138.03+34.89 139.13+51.73 0.477

TSH: tiroit stimule edici hormon, HT: Hashimoto tiroiditi, K/E: kiz/erkek, VKI SD: viicut kitle indeksi standart
deviasyon, sT4: serbest tiroksin, serbest T3: serbest triiyodotironin, BK: beyaz kiire, N: nétrofil, L: lenfosit, Plt: platelet,
OPH: ortalama platelet hacmi, PDG: platelet dagilim genisligi, NLO: nétrofil lenfosit orani, PLO: platelet lenfosit orani

TARTISMA

Hashimoto tiroiditinin 1912 yilinda histolojik olarak
tanimlanmasindan itibaren fizyopatolojisini agiklamaya
yonelik calismalar stirmektedir. Hastalikla
iliskilendirilen genetik ve cevresel faktor sayisi giin
gectikge artmaktadir (11). Primer baslatict ve isleyen
immiin kaskad farkli olabilse de tiroit bezinin lenfositik
infiltrasyonu guatr ya da atrofiyle sonuglanacak sitokin
aracili tiroit epitel hasarmma neden olur (12). Ancak
HT’de inflamasyonun etkileri, bozulan tiroit
fonksiyonlarindan bagimsiz olarak, tiroit bezine lokalize
kalmamaktadir. Otiroid HT’li olgularda oksidatif stres
belirteglerinin artmasi ve artmis tiroit iligkili yasam

kalitesi skorlar1 (ThyPRO) olgiimleri tiroit antikor

iliskili sistemik inflamasyon varligini
desteklemektedir (13,14).
Calismamizda otiroid HT’li  olgularda  sistemik

etkilenimin gostergesi olarak PLO’da artis saptanirken
NLO’da anlamli farklilik gézlenmedi. NLO ve PLO
sistemik inflamasyon yiikiinii géstermede giivenilir bir
belirteg olarak kabul edilir (15). Subakut tiroiditi de
iceren pek ¢ok inflamatuvar hastalikta NLO ve PLO’nun
C reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimantasyon
hiziyla korele sekilde arttigi hatta diferansiye tiroit
tiimorlerinde prognozu ongérmede CRP’den iistiin
(16-20). HT’li

yapilmig ¢alismalarda hem 6tiroid hem de hipotiroidik

oldugu gosterilmistir eriskinlerde
HT’nde NLO’nun arttif1 gosterilmistir (21-23). Otiroid
HTli 145
bir calismada NLO artigina ek olarak PLO’da da artig

eriskin  olgunun  degerlendirildigi
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saptanmistir ~ (22).  Subklinik  hipotiroidik  veya
hipotiroidik HT’li 121 olgunun degerlendirildigi bir
baska calismada ise HT li olgularda PLO oran1 kontrol
grubuna gore diisiik saptanmis ve literatiirle ters diisen
bu bulgu calismanin retrospektif yapist ve hasta
sayisinin  azligma baglanmistir (23).  Calismamiz
bildigimiz kadariyla HT li ¢ocuk ve addlesanlarda NLO
ve PLO’nin degerlendirildigi ilk ¢aligma olup NLO’da
artis olmamast HT’li erigkin hastalarin verileriyle
¢elismektedir. HT kronik inflamatuvar bir hastaliktir ve
uzamis inflamasyonun NLO {izerindeki kiimiilatif etkisi
tam bilinmemektedir. Romatoid artritli hastalarda,
hastaligin stiresi NLO ile korele bulunmustur (24).
Calismamizda ve eriskin HT caligmalarinda hastalik
siiresi  belirtilmemis olmakla beraber ¢ocuk ve
adolesanlarda NLO’da degisiklik olmamast
inflamasyonun eriskinlere gdére daha yakin ge¢miste

baslamis olmasiyla iligkili olabilir.

Hipotiroidik  hastalarda  levotiroksin  replasman
tedavisinin oksidatif stresi ve sistemik inflamasyonu
azalttig1 bilinmektedir (25). Ancak hipotiroidi disinda
levotiroksinin inflamasyon ve HT seyri iizerine etkileri
net degildir (26,27). Bilge M. ve arkadaslar1 6tiroid
HT’li eriskin hastalarda levotiroksin tedavisi alanlarda
NLO ve PLO’nin daha diisik bulmus ve bunu
levotiroksinin  inflamasyon  {izerinde = muhtemel
diizenleyici etkisi olabilecegi seklinde yorumlamislardir
(22). Calismamizda HT’li olgular arasinda levotiroksin
kullanimu ile iliskili NLO ve PLO’da anlamli farklilik
saptanmadi. Bazi yazarlar TSH referans araliginin iist
smirini 2.5 pUl/ml kabul etmektedir (28). Caligmamizda
TSH degeri 2.5- 5.0 uUI/ml olan olgularda beklenilenin
aksine NLO daha diisiik bulundu ve TSH ile NLO
arasinda zayif negatif korelasyon oldugu gozlendi.
Ancak, c¢alismamizin retrospektif yapisi, hasta
orneklemimizin yeterince bilyiik olmamasi ve olgularda
HT’nin tam baslangig siiresinin bilenememesi nedeniyle
levotiroksin ve TSH diizeyinin inflamasyon {iizerine

etkilerini yorumlamak i¢in ileri arastirmalar gereklidir.

Calismanmn geriye doniik yapisti ve HT’li hasta
takibimizde tani sonrasi rutin tiroit antikor titre takibi
yapilmamasi nedeniyle olgularm antikor titreleri diger
verilerle karsilastirilamadi. Tiroit antikor pozitif 6tiroid
HT’li olgularin patolojiyle tani almis tiroit antikor
negatif HT’li olgularla karsilastirildigt bir ¢alismada
artmis ThyPRO skoru yiiksek antikor titreleri ile iliskili
bulunmustur (29). HT’inde NLO ve PLO’nun
degerlendirildigi bir baska calismada ise sistemik
inflamasyonun derecesi ile tiroit antikor titreleri

arasinda korelasyon saptanmamistir (22).

Sonug olarak, bildigimiz kadariyla HT’li gocuk ve
adolesanlarda NLO ve PLO degerleriyle ilgili daha 6nce
yaymlanmis veri bulunmamaktadir. Otiroid HT li gocuk
ve adolesanlarda kontrol grubuna gére PLO degerinin
artmasi inflamasyonun tiroit bezine lokalize kalmadiginm
diisiindiirmektedir. Otiroid vakalarda levotiroksin
kullanimi ve TSH’y1 2.5 pUI/ml altinda tutmanin
sistemik inflamasyonu azaltmada yarar1 gériinmemekle
birlikte bu konuda daha fazla hastanin incelendigi ileriye

doniik calismalara ihtiyag vardir.

Catisma Beyani: Yazarlar ¢ikar gatigmast olmadigini

beyan ederler.

Arastirmacilarin Katki Orant Beyani: SE, AAY, SSE ve
SC calismay1 tasarlamis, bulgulari yorumlamis; SE ve
AAY verileri toplayip makaleyi yazmis; SE ve SC
gozden gecirme ve diizeltmeleri yapmustir. Tiim yazarlar

makaleyi okumus ve mevcut haliyle onaylamistir.

Destek / Tegekkiir Beyani: Caligmaya iliskin hicbir

kurum ya da kisiden finansal destek alinmamustir.

Etik Kurul Onam: Saglik Bilimleri Universitesi Ankara
Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve
Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu; tarih: 18.02.2021, say1 no:
2020-KAEK-141/109.
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POPLITEAL ARTER ANEVRIZMA CERRAHISINDE POSTERIOR VE
MEDIAL YAKLASIM SONUCLARININ KARSILASTIRILMASI

Comparison of Posterior and Medial Approaches in Popliteal Artery Aneurysm Surgery
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YSBU Trabzon Ahi Evren Gogiis Kalp ve Damar Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Kalp ve Damar Cerrahisi Klinigi, TRABZON, T URKIYE

0z

Amag: Tromboz, distal embolizasyon ve riiptiir gibi
semptomlara yol agabilen ya da asemptomatik olan
popliteal arter anevrizmalarindaki cerrahi
yaklagimlarimizin erken ve ge¢ donem sonuglarini
karsilastirdik.

Gerec ve Yontemler: Klinigimizde Mart 2009 - Mart 2020
tarihleri arasinda popliteal arter anevrizmasi nedeniyle
cerrahi uygulanan 30 hastadaki 31 anevrizma ¢alismaya
dahil edildi. Popliteal anevrizma ¢ap1 2 cm ve iizeri olan
hastalar operasyona alindi. Hastalar greft agikligi ve
mortalite agisindan takip edildi.

Bulgular: Yas ortalamasi 69.66+12.18 olan hastalarin
%83.9 (n=26)’u erkek idi. Ortalama anevrizma c¢ap1
47.53+19.59 mm olarak saptandi. Erken mortalite agisindan
iki yaklagim arasinda fark bulunamadi. Sag kalim
incelendiginde ise bir ve bes yillik sag kalim posterior ve
medial yaklasimda sirastyla %88, %58 ve %70, %63 idi.
Ortalama sag kalim siiresi posterior yaklasimda
72.39411.66 ay iken medial yaklasimda 75.83+16.07 ay idi.
Her iki grup arasinda uzun donem sag kalim bakimindan
fark yoktu (p=0.95). Uzun donem greft acikligi
karsilastirildiginda posterior ve medial yaklagimlar i¢in bir,
bes ve dokuz yillik agiklik oranlari sirastyla %75, %75,
%54 ve %68, %58, %29 idi. iki grup arasinda fark yoktu
(p=0.46). Safen ven greftlerinin prostetik materyale gore
daha uzun agik kaldig1 gézlemlendi (p=0.047).

Sonug: Popliteal arter anevrizma cerrahisinde medial ve
posterior yaklasimlar arasinda mortalite ve greft agikligi
bakimindan fark olmamakla birlikte cerrahi yaklagimdan
bagimsiz olarak safen ven greft agikligi prostetik greftlere
ustiindiir.

Anahtar Kelimeler: Popliteal anevrizma, posterior
yaklasim, medial yaklagim

ABSTRACT

Objective: We compared the early and late results of our
surgical approaches in popliteal artery aneurysms that can cause
symptoms such as thrombosis, distal embolization and rupture
or are asymptomatic.

Material and Methods: Thirty-one aneurysms in 30 patients
who underwent surgery for popliteal artery aneurysm in our
clinic between March 2009 and March 2020 were included in
the study. Patients with a popliteal aneurysm diameter of 2 cm
or greater were operated. The patients were followed for graft
patency and mortality.

Results: The mean age of the patients was 69.66+12.18 years
and most of them were male (n=26, 83.9%). The mean
aneurysm diameter was 47.53+19.59 mm. There was no
difference between the two approaches in terms of early
mortality. When survival was investigated, one and five years
of survival were 88%, 58%, and 70%, 63% in the posterior and
medial approaches, respectively. The mean survival time was
72.39411.66 months in the posterior approach and 75.83+16.07
months in the medial approach. There was no difference in
long-term survival between the two groups (p=0.95). When
comparing long-term graft patency, one, five and nine-year
patency rates for the posterior and medial approaches were
75%, 75%, 54%, and 68%, 58%, 29%, respectively. There was
no difference between the two groups (p=0.46). Saphenous vein
grafts were observed to remain patent longer than prosthetic
materials (p=0.047).

Conclusion: Although there is no difference between medial
and posterior approaches in terms of mortality and graft patency
in popliteal artery aneurysm surgery, saphenous vein graft
patency is superior to prosthetic grafts regardless of the surgical
approach.

Keywords: Popliteal aneurism, posterior approach, medial
approach
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GIRIS

En sik gozlenen periferik arter anevrizmasi olan
popliteal arter anevrizmasi arter dig ¢apinin normal
proksimal arter ¢apindan 1.5 kat fazla ya da 2 cm’den
biiyiik olmasi olarak tanimlanir (1). Ateroskleroz ana
etyolojik ~ faktordiir. ~ Ancak  non-aterosklerotik
faktorlerde (Behget hastaligi, Marfan sendromu,
enfeksiyon, travma gibi) popliteal anevrizma
gelisiminden sorumlu olabilir (1,2). Popliteal arter
anevrizmalari  asemptomatik  olabilecekleri  gibi
intermittan Klaudikasyon ya da ven6z kompresyona ait
belirtiler ile semptomatik de olabilirler. Tromboz, distal
embolizasyon ve riiptiir gibi komplikasyonlar ile akut
bacak iskemisine de neden olabilirler (3). Tedavide
birincil amag¢ tromboembolizm ve ampiitasyonu
onlemek, ikincil amag¢ anevrizmanin genislemesini ve
rliptiiriini engellemektir (4).

Calismamizda popliteal arter anevrizma tedavisindeki
cerrahi yaklagimlarimizin erken ve ge¢ donem sonuglari

karsilastirildi.

GEREC VE YONTEM

Klinigimizde Mart 2009- Mart 2020 tarihleri arasinda
popliteal arter anevrizmasi nedeniyle cerrahi uygulanan
30 hastadaki 31 anevrizma caligmaya dahil edildi.
Hastalarin verileri retrospektif olarak incelendi. Caligma
icin yerel etik kurulundan onay alindi. (SBU Trabzon
Ahi Evren Gogiis Kalp ve Damar Cerrahisi Egitim ve
Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu,

tarih 17.12.2020; karar no:2020/82)

Tim hastalarin tanisi, klinik degerlendirme ve
anevrizma c¢ap1 Olgiilerek ile konuldu. Anevrizma
capinin belirlenmesi i¢in hastalara preoperatif donemde
Duplex ultrasonografi (Toshiba Aplio 300 Toshiba Co.
Ltd. Tokyo, Japan) ve Bilgisayarli Tomografik (BT)
anjiyografi (64 kesitli MDCT, Aquilion, Toshiba Tokyo,
Japan) kullanildi. Popliteal anevrizma ¢ap1 > 2 cm olan
hastalar operasyona alindi. Hastalarin postoperatif 1., 6.

ve 12. ay fizik muayene ve Duplex ultrasonografi ile

greft aciklig1 verileri ve mortalite oranlar1 retrospektif
olarak incelendi. Hastalarin BT wverileri retrospektif
olarak degerlendirilerek visseral ve diger arter

anevrizmalari saptandi.
Cerrahi Teknik

Medial Yaklagim: Hasta supin pozisyona alindi. Alt
ekstremiteye dizden hafif fleksiyon ve eksternal
rotasyon yaptirildi. Diz {istii insizyon ile proksimal
popliteal arter, diz alt1 insizyon ile distal popliteal arter
explore edildi. Genellikle inflow igin proksimal
popliteal arter kullanildi. Anevrizmanin proksimal
popliteal arteri de i¢ine aldig1 durumda common femoral
arter inflow i¢in kullanildi. Outflow i¢in distal popliteal
arter veya tibioperoneal truncus kullanildi. Popliteal
anevrizma proksimal ve distal boynu doniilerek
baglandi. Gastroknemius kasinin baglar1 arasindan diz
istinden diz altma tiinel olusturuldu. Biiyiik
anevrizmalara tiinel olusturulmadan Once anevrizma
kesesi bosaltildi ve endoanevrizmorafi uygulandi.
Heparinizasyonu takiben safen ven ya da uygun
Olgiideki  prostetik  greft  (politetrafluoroethylene,

dacron) ile u¢-yan veya ug uca anastomoz yapildi.

Posterior Yaklagim: Hasta prone pozisyona alindi. Alt
ekstremiteye dizden hafif fleksiyon yaptirildi. Popliteal
fossa “S” seklinde insizyon ile agildi. Insizyonun
proksimal kismi semimembran kasin medial sinirina
kadar ilerletildi. Inflow icin hastalarin tamaminda
proksimal popliteal arter kullanildi. Insizyonun distal
kismi gastroknemius kasinin iki basi arasini igerecek
sekilde yapildi. Boylece outflow igin distal popliteal
artere ulasilir iken tibiperoneal trunkusa da ulagmak
miimkiin oldu. Heparinizasyonu takiben anevrizma
proksimal ve distali klemplendi. Longitudinal
arteriotomi ile anevrizma kesesi bosaltildi. Keseye
acilan yan dallar ligate edildi. Safen ven ya da uygun
Olgtideki prostetik greft (politetrafluoroethylene or

dacron) ile u¢ uca interpozisyon yapildi.
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Her iki grupta da distal damar yatagi tromboze olan
hastalara distal anastomoz hatt1 hazirlandiktan sonra

tromboembolektomi uygulandi.
Istatistiksel Analiz

Kategorik  veriler ylizde, siirekli  veriler ise
ortalamatstandart sapma olarak ifade edilmistir.
Kategorik verilerin karsilagtirilmasinda Ki-kare testi
veya gerekli olan yerlerde Fisher’in kesin olasilik testi
kullanilmustir. Stirekli veriler ise bagimsiz t testi ile
karsilagtirllmistir. Sag kalim analizi i¢in Kaplan-Meier
sag kalim analizi ve log rank testi kullanilmistir. P
degerinin <0.05 olmas: istatistiki olarak anlamli kabul
edildi.

BULGULAR

Hastalarin yas ortalamasi 69.66+12.18/y1l ve %83.9
(n=26)’u erkek idi. Ortalama anevrizma ¢ap1

47.53419.59 mm idi. En stk gozlenen fizik muayene

bulgusu Hipertansiyon (n=25, %80.7) idi. Birlikte en
cok gozlenen anevrizma karst taraf popliteal arter
anevrizmast (n=5, %16.1) oldu. Asendan aort
anevrizmast (n=4, %12.9) ikinci siklikta gdzlendi.
Posterior ve medial yaklagim uygulanan hastalar benzer
preoperatif bulgulara sahipti. Hastalarin demografik

Ozellikleri Tablo 1’de 6zetlendi.

Hastalarin cerrahi endikasyon ve operasyon detaylari
Tablo 2’de 6zetlenmistir. Asemptomatik (n=4, %12.9)
veya intermittant kladikasyosu (n=14, %45.2) olan
hastalara elektif cerrahi uygulandi. Kritik ekstremite
iskemisi (n=13, %41.9) olan hastalara ise acil cerrahi
uygulandi. Asemptomatik hastalarda medial yaklagim
posterior yaklagima gore (n=3, %21.4; n=1, %5.9
p=0.30), kritik ekstremite iskemisi olan hastalarda ise
posterior yaklasim medial yaklagima gore (n=9, %52.9;
n=4, %28.6 p=0.28) daha ¢ok kullamildi. Intermitant
kladikasyosu olan hastalarda iki yaklagimda (n=7) esit
sayida kullanildi.

Tablo 1: Posterior ve medial yaklagim uygulanan hastalarin demografik 6zellikleri

Degiskenler Posterior yaklasim (n=17) Medial yaklasim (n=14) p

Erkek 15 (%88.2) 11 (%78.6) 0.64
Yas (y1l) 67.4+10.2 (51-88) 73.5+£13.3 (36-92) 0.17
Anevrizma ¢ap1 (mm) 46.1+19.9 (20-90) 49.3+20.8 (23-96) 0.70
HT 15 (%88.2) 10 (%71.4) 0.37
HL 5 (%29.4) 4 (%28.6) 1.00
DM 2 (%11.8) 3 (%21.4) 0.64
Sigara 4 (%23.5) 2 (%14.3) 0.66
Gegirilmis SVO 1 (%5.9) 1(%7.1) 1.00
Koroner arter hastaligi 3 (%17.6) 4 (%28.6) 0.67
Kars1 bacak PoAA 2 (%11.8) 3 (%21.4) 0.64
Asendan AoA 1 (%5.9) 3 (%21.4) 0.30
Femoral AA 0 1 (%7.1) 0.45
Abdominal AcA 0 3 (%21.4) 0.20

HT: Hipertansiyon, HL: Hiperlipidemi, DM: Diayabetes Mellitus, POAA: Popliteal Arter Anevrizmasi,
AoA: Aort Anevrizmasi, SVO: Serebro Vaskiiler Olay
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Tablo 2: Posterior ve medial yaklasim uygulanan hastalarin cerrahi endikasyon, peroperatif detaylari

Posterior yaklasim (n=17) Medial yaklasim (n=14) p
Elektif 8 (%47.1) 10 (%71.4) 0.28
Asemptomatik 1 (%5.9) 3 (%21.4) 0.30
IK 7 (%41.2) 7 (%50) 0.73
Acil 9 (%52.9) 4 (%28.6) 0.28
Kritik iskemi 9 (%52.9) 4 (%28.6) 0.28
Otolog safen ven 2 (%11.8) 6 (%42.9) 0.10
Sentetik greft 15 (%88.2) 8 (%57.1) 0.10
PTFE 10 (%58.8) 8 (%57.1) 1.00
Dacron 5 (%29.4) 0 0.05
Inflow arter
AFA 0 2 (%21.4) 0.20
PoA 17 (%100) 12 (%85.7) 0.20
Outflow arter
PoA 14 (%82.4) 13 (%92.9) 0.61
Tibioperoneal trunkus 3 (%17.6) 1 (%7.1) 0.61
Yara Enkeksiyonu 0 1 (%7.1) 0.45
Hastane Kalig Siiresi (giin) 5.88+4.82 5.29+3.52 0.70
30 giinliik Mortalite 1 (%5.9) 2 (%14.3) 0.58
IK: Intermittant Kladikasyo, AFA: Ana femoral arter, PoA: Popliteal Arter
- p=0.95
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Greft olarak otolog safen ven (n=8, %25.8), PTFE greft
(n=18, %58.1) ya da dacron greft (n=5, %16.1)
kullanildi. Otolog safen ven medial yaklagimda
posterior yaklagima gore (%42.9; %11.8 p=0.10),
sentetik greft posterior yaklagimda medial yaklagima
gore (%88.2; %57.1 p=0.10) daha fazla kullanildi.
Dacron greft sadece posterior yaklasimda (%29.4
p=0.05) kullanildi. Her iki cerrahi yaklagimda da inflow
(n=29, %93.5) ve outflow (n=27, %87.1) arteri i¢in en

sik olarak popliteal arter kullanildi.

Erken mortalite acisindan iki yaklasim arasinda fark
bulunamadi. Sag kalim incelendiginde ise bir yillik sag
kalim posterior yaklasimda %88 iken medial
yaklasimda %70 idi. Bes ve dokuz yillik sag kalim
oranlari ise posterior yaklagimda sirasiyla %58 ve %23
iken medial yaklagimda sirasiyla %63 ve %31 idi.

Ortalama sag kalim siiresi posterior yaklasimda

72.39£11.66/ay iken medial yaklasimda 75.83+16.07/ay
idi. Genel mortalite acisindan iki grup arasinda farklilik

saptanmadi (p=0.95) (Figiir 1).

Uzun donem greft agiklig1 karsilagtirildiginda posterior
ve medial yaklagimlar i¢in bir, bes ve dokuz yillik
aciklik oranlar1 sirastyla %75, %75, %54 ve %68, %58,
%29 dur. Posterior yaklagimda ortalama greft aciklik
siresi  81.86t11.64/ay iken medial yaklagimda
66.51£16.12/ay idi. Ancak genel greft aciklig
kargilagtirildiginda her iki yontem arasinda fark yoktur
(p=0.46) (Figiir 2).

Kullanilan greftin cinsine gore greft agikligi (primer
patensi) incelendiginde safen ven greftlerinin uzun
donem sonuglarinin prostetik materyale {istiin oldugu

goriilmiistiir (p=0.047) (Figiir 3).
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Figiir 2: Greft Aciklik Egrisi
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Figiir 3: Greft Materyaline gore Greft Ag¢iklik Egrisi
TARTISMA erkek ve hipertansifti ve yine benzer sekilde

Popliteal arter anevrizma tedavisinde kullandigimiz
medial ve posterior yaklagimlar arasinda mortalite ve
greft acikligi bakimindan fark olmamakla birlikte
cerrahi yaklagimdan bagimsiz olarak safen ven greft
acikliginin prostetik greftlere gére daha yiiz giildiiriicii

sonuglara sahip oldugunu gozlemledik.

Popliteal arter anevrizmali hastalarin ¢ogunlugunu yas
ortalamasi 65 olan erkek hastalar olusturur. Bunlarin da
neredeyse yaris1 hipertansiftir. Hastalarin yaklagik tigte
biri ilk tan1 konuldugunda asemptomatikken {igte ikisi
semptomatiktir. Semptomatik hastalarda en sik
ekstremite iskemi bulgular1 saptanir, bunu sinir veya
vendz basi semptomlar takip eder. En ciddi semptom

olan riiptiir ise nadiren gozlenmektedir (1). Literatiire

paralel olarak calismamizdaki hastalarin da ¢ogunlugu

semptomatik hastalarin %87.1’inde ekstremite iskemisi
mevcuttu.

Popliteal arter anevrizma tan1 ve izleminde duplex
tetkik

kullanilmaktadir. Anevrizmanin boyutu ve yapisi, diger

ultrasonografi non-invazif olarak

bolgelerdeki  anevrizmalarin  tespiti, inflow ve
outflow’un degerlendirilmesi ve cerrahi yaklasima karar
verilmesinde 3 boyutlu BT anjiyografi ¢ok degerlidir.
Bobrek yetmezligi olan hastalarda MR anjiyografi BT
anjiyografiye alternatif olabilir (2). Popliteal arter
anevrizmasina en sik kars1 taraf popliteal ve abdominal
aort anevrizmasi eslik etmektedir. Nadiren torasik aort
anevrizmas1 ile birlikte de gozlenebilir (3).
Calismamizda ise asendan aort anevrizmasi popliteal

arter anevrizmasina eslik eden anevrizmalarda ikinci
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siklikta gozlendi. Bu gozlemi hastalarin yash ve
hipertansif olmalar1 ile iliskilendirdik. Popliteal arter
anevrizmasi olan hastalarda aortanin tamaminin

goriintiilenmesinin gerekli oldugunu disiiniiyoruz.

Popliteal arter anevrizmasi tedavi edilmediginde
komplikasyon riski zamanla artmaktadir. Asemptomatik
popliteal arter anevrizmali hastalarmm 2 ve 5 yillik
takibinde sirastyla %50 ve %75 akut veya kronik
ekstremite iskemisi gelismektedir (5). Semptomalarin
gelismesi i¢in risk faktdrleri; anevrizma capinin 20
mm’den biiylik olmasi, distal runoff’un zayif olmasi ve
mural trombiistiir (6). Asemptomatik popliteal arter
anevrizmalarinda girisim i¢in esik ¢cap degeri eskiden 20
mm iken glinimizde 30 mm’ye kadar takip
onerilebilmektedir. Anevrizma ¢ap1 ile beraber
distorsiyon bulunmasi tek basina anevrizma ¢apina gore
semptom  gelisme  riskini  artirmaktadir  (7,8).
Calismamizda ortalama anevrizma ¢ap1 47.53 mm idi.
Hastalarin %87.1’1 semptomatik oldugundan dolay1
anevrizma c¢ap1 ile semptomlarin geligmesi arasinda
iligski oldugunu diisiiniiyoruz.

Cerrahi yaklagim anevrizmanin boyutuna gore
degismektedir. Medial yaklagim g¢ogunlukla fusiform
anevrizmalarda kullanilir. Anevrizmanin proksimal ve
distal boynu baglanir. Bu yaklasim ile anevrizma
kesesine agilan genikuler arterlere islem yapilamadigi
i¢in kese biiyiimeye devam edebilir (9,10). Tamamlayici
endoanevrizmorafi gec¢ tekrarin Onlenmesinde basit
ligasyondan daha {istiindiir (3). Posterior yaklagim
popliteal fossaya smirli sakkiiler anevrizmalarda daha
sik kullanilir. Anevrizmektomi ile yapilabilecegi gibi
trombektomi ile anevrizma kesesi acilip genikuler
arterler dikilerek de uygulanabilir. Boylece anevrizma
kesesinin tekrar biiylimesi Onlenebilir. Bu teknigin
dezavantajlar1 ise cerrahinin prone pozisyonda
uygulanmasi, ven ve sinir hasaridir (1,4). Hastalarin
%55’inde posterior ve %45’inde medial yaklasimin
kullanildig1 bir ¢alismada uzun doénem primer ve
sekonder patensi oranlart ile ekstremite kurtarma

oranlari agisindan posterior yaklasim lehine istatistiksel

anlamliliga ulasmayan sonuglar bildirilmistir. Ayni
calismada postoperatif sinir ve yara komplikasyonlari
benzer iken posterior yaklagim grubunda hastane yatig
stiresinin daha kisa oldugu bildirilmistir (11). Bir meta-
analizde ise sinir hasari agisindan iki yaklasim arasinda
fark bulunmaz iken uzun dénem primer ve sekonder
aciklik, anevrizmanin ¢ikarilmasit ve reoperasyon
gereksinimi i¢in posterior yaklagim medial yaklagimdan
iistiin bulunmustur (12). Biz de mevcut ¢alismada biitiin
hastalara endoanevrizmorafi ya da yan dal ligasyonu
uyguladik Yukaridaki ¢alismalara benzer olarak bizim
grublarimizda da hastane yatis siireleri arasinda fark
yoktu. Diger ¢alismalardan farkli olarak uzun dénem
greft acikligi bakimindan iki yaklasim arasinda fark
bulamadik.

Greft materyali olarak otolog safen ven veya prostetik
(PTFE veya dacron) greftler kullanilabilmektedir.
Biiyiik safen ven mediyal yaklasim kullanilan uzun
anevrizmalarda, prostetik greftler ve kiigiik safen ven
posterior yaklagim kullanilan kisa anevrizmalarda tercih
edilmektedir. Prostetik greftlerin diger tercih sebebleri;
cerrahi siiresini kisaltmasi, yara yeri enfeksiyonlarinin
az gorlilmesi ve nativ damar ile ¢ap uyumunun kolay
saglanabilmesidir. Ac¢iklik ve amputasyon oranlar
acisindan safen venin prostetik greftlerden daha iistiin
oldugunu bildiren c¢alismalar oldugu gibi greft
materyalleri  arasinda fark olmadigin1  bildiren
calismalarda mevcuttur (1,3,4,9,13). Bu ¢aligmada da
safen ven greft agikligi prostetik materyallere iistiin

bulunmugtur.

Popliteal anevrizmalar agik cerrahi yaklasim disinda
endovaskiiler yaklasim ile de tedavi edilebilir.
Endovaskiiler yaklasim anatomik yapist uygun, yasli,
cerrahi riski yiliksek ve uygun ven grefti olmayan
hastalarda diistiniilebilir. Bir metaanalizde endovaskiiler
yaklagimin agik cerrahiye gore daha kisa hastanede kalig
stiresi ve daha az yara komplikasyonlarina sahip oldugu
bildirilmistir. Ug y1llik primer patensi oranlari ise agik
cerrahi lehine iken sekonder patensi oranlari arasinda iki

girisim arasinda fark bulunmadi (14,15). Endovaskiiler
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girisimlerin uzun dénem sonuglart ile ilgili heniiz yeterli
bilgi yoktur.

Popliteal arter anevrizmasi i¢in uygulanacak cerrahi
yaklagima hastanin klinik durumu, anevrizmanin
anatomik yapisi, cerrahin deneyimi ve tercihine gore
karar verilmelidir. Acik cerrahi teknikler iyi ve yiiz
giildiirtici uzun dénem sonuglart ile giiniimiizde artan
endovaskiiller uygulamalara ragmen hala altin
standarttir. Miimkiin olan tiim hastalarda safen ven

grefti segilmelidir.

Catisma Beyani: Herhangi bir ¢ikar catismasi
bulunmamaktadir.
Arastirmacilarin - Katki - Orami Beyani:  Anafikir-

planlama: IM, US, MOH ve MAY; analiz-yorum: iM,
AKA ve AK; veri saglama ve yazim: MAY, AK ve
AKA,; gbozden gegirme ve diizeltme: AK, AKA ve
MAY; onaylama: US VE MOH.

Destek / Tesekkiir Beyani: Caligmaya iliskin higbir

kurum ya da kisiden finansal destek alinmamustir.

Etik Kurul Onam:: SBU Trabzon Ahi Evren Gégiis Kalp
ve Damar Cerrahisi Egitim ve Aragtirma Hastanesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu, tarih 17.12.2020; karar
no:2020/82.
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TESTIS TUMORUNDE GAMA GLUTAMIL TRANSPEPTIDAZ ETKISI;
YENI BIiR BIiYOBELIRTEC Mi DOGUYOR?

Gamma Glutamyl Transpeptidase Effect in Testicular Tumor; Is a New Biomarker Born?
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0z
Amag: Bu ¢aligmanin amaci testis tiimdri hastalarinda serum
gama-glutamil transpeptidaz diizeyinin 6zellikle seminomat6z
alt tipteki hastalikta bir biyobelirte¢ olarak kullanilabilirliginin,
mevcut kullanimda olan biyobelirteglere {istiinliigiiniin
arastirilmasi ile sisplatin temelli kemoterapi alan hastalarda
serum gama-glutamil transpeptidaz seviyelerinin kemoterapi
yaniti, devamu ve nefrotoksisitedeki rollerini incelemektir.

Gere¢ ve Yontemler: Bu calisma testis tiimori tanisi alip
radikal inguinal orsiektomi uygulanan hastalarin verilerinin
retrospektif olarak taranmasi seklinde gercgeklestirildi. Yas,
tiimor histolojisi, alt tipi ve evresi, timor tarafi ve boyutu,
mikrolithiazis ve testikiiler intraepitelyal neoplazi varligi,
seminomlu hastalarda tiimor boyutu ve rete testis invazyonu,
non-seminomatdz hastalarda lenfovaskiiler invazyon varligi ve
embriyonel kanser yiizdesi, preoperatif ve postoperatif gama-
glutamil transpeptidaz, alfa feto protein, laktat dehidrojenaz ve
beta human chorionic gonadotropinin seviyeleri, postoperatif
verilen tedavi (kemoterapi ve retroperitoneal lenf nodu
diseksiyonu), sisplatin alma durumu ile sonrasinda serum
kreatinin seviyeleri ve kemoterapi cevabi gibi degiskenler
caligmada incelendi.

Bulgular: Calismamiz, hari¢ tutma kriterleri sonrasi toplam 96
hasta ile gergeklestirildi. Serum gama-glutamil transpeptidaz
degerinin preoperatif ve postoperatif seviyelerinin alfa feto
protein, laktat dehidrojenaz ve beta human chorionic
gonadotropinin ile hem seminom, hem de nonseminomat6z
testis kanserlerinde korelasyonunun olmadig1 izlenmistir.
Gama-glutamil transpeptidaz seviyesini predikte edebilecek
faktorler olarak yas, timdr histolojisi, seminom alt tipi,
seminomda rete testis invazyonu ve seminomdaki timor
boyutunun anlamli derecede iliskili oldugu bulunmustur.

Sonug: Serum gama-glutamil transpeptidaz enzimi seminom
hastalarinda su anki biyobelirteglerden bagimsiz olarak yeni bir
biyobelirtec gibi goriinmektedir. Daha ileri yast olan, klasik alt
tipli seminom hastalarinda koétii risk faktorleri olarak bilinen rete
testis invazyonunu ve timorin 4 cm’den biiyiik olusunu
destekleyen bir biyobelirte¢ oldugu sonucuna ulasilmistir.

Anahtar Kelimeler: Biyobelirteg, gama-glutamil transpeptidaz,
testis tiimorii

ABSTRACT

Obijective: The aim of this study is to investigate the use of serum
gamma-glutamyl transpeptidase level as a biomarker especially
in seminomatous subtype disease in testicular tumor patients and
to investigate the superiority of biomarkers currently in use, and
to examine the role of serum gamma-glutamyl transpeptidase
levels in chemotherapy response, maintenance and nephrotoxicity
in patients receiving cisplatin-based chemotherapy.

Material and Methods: This study was carried out by
retrospectively scanning the data of patients diagnosed with
testicular tumor and underwent radical inguinal orchiectomy.
Age, tumor histology, subtype and stage, tumor side and size,
presence of microlithiasis and testicular intraepithelial neoplasia,
tumor size and rete testis invasion in patients with seminoma,
presence of lymphovascular invasion and percentage of
embryonal cancer in non-seminomatous patients, preoperative
and postoperative gamma-glutamyl transpeptidase, alpha feto
protein, lactate dehydrogenase and beta human chorionic
gonadotropin levels, postoperative treatment (chemotherapy and
retroperitoneal lymph node dissection), cisplatin therapy status,
and post-therapy serum creatinine levels and chemotherapy
response were examined in the study.

Results: Our study was carried out with a total of 96 patients after
exclusion criteria were applied. It was observed that the
preoperative and postoperative levels of serum gamma-glutamyl
transpeptidase value were not correlated with alpha feto protein,
lactate dehydrogenase and beta human chorionic gonadotropin in
both seminoma and nonseminomatous testicular cancers. Age,
tumor histology, seminoma subtype, rete testis invasion in
seminoma and tumor size in seminoma were found to be
significantly correlated as factors that could predict the level of
gamma-glutamyl transpeptidase.

Conclusion: The serum gamma-glutamyl transpeptidase enzyme
appears to be a new biomarker independent of current biomarkers
in seminoma patients. It has been concluded that it is a biomarker
that supports rete testis invasion and tumor being larger than 4 cm
which are known as bad risk factors in patients with classical
subtype seminoma with advanced age.

Keywords:  Biomarker, gamma-glutamyl
testicular tumor

transpeptidase,
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GIRIS

Son birkag yildir, hassas ve spesifik immiinodiyagnostik
tekniklerin gelistirilmesi testis tiimoérlerinin tani ve
tedavisine ©Onemli katkilar saglamistir. Tiimoral
biyobelirteglerden alfa feto protein (AFP), laktat
dehidrojenaz  (LDH) ve beta human chorionic
gonadotropinin  (B-hCG) non-seminomat6z testis
timoriindeki  degeri  yaklasik  1950’lerden  beri
bilinmektedir (1-6). Tanida non-seminomat6z testis
timori olan hastalarin %70-90'inda bu belirteglerden
biri veya daha fazlas1 yiikselmistir (7). Metastatik
hastalikta bu biyobelirteglerin beraberce yiiksekligi
%90"1 bulmaktadir (8,9). Ayrica, hastalar %30 oraninda
AFP, B-hCG veya LDH acisindan normal baslangi¢
seviyelerine de sahip olabilmektedir (10,11).

Seminomatdz testis tiimorlerinde ise sensitivite ve
spesifitesi yiiksek, kalici ve giivenilir bir tiimér belirteci
bildirilmemistir. Seminomda bir biyobelirte¢ olarak B-
hCG’nin  %5-10 arasindaki hastada yiiksekligi
bildirilmistir (8,9). Ek olarak Regan izoenzimi olarak
bilinen plasental alkalen fosfatazin (PLAP) seminomda
saptanabildigi bildirilmistir (12,13). Testis tiimdriindeki
biyobelirteglerin eksikliginden dolayr hem seminomda
hem de nonseminomda daha fazla ve kesin

biyobelirteglere ihtiya¢ oldugu ortadadir.

Gama-glutamil transpeptidaz (GGT), ilk olarak
karaciger hiicreleri tarafindan ftiretildigi saptanmis ve
yiiksek serum GGT seviyelerinin hepatokarsinogenezle
iligkili oldugu bulunmustur. Bu nedenle, GGT kanser
gelisiminde etkisi olan bir biyobelirteg olarak kabul
edilmistir (14). Bundan sonra GGT'nin seminal sivida,
testiste ve testikiiler tiimorlerde mevcut oldugu
gosterilmigtir (15). Ancak higbir zaman testis tiimdriinde
yiiksekligi ya da diisiikliigii ile bir biyobelirteg olarak
kullanilmamustir.

Sisplatin  bazli bleomisin ve etoposid igeren
kombinasyon  kemoterapisinin  (KT) testikiiler
tiimdrlerin tedavisinde oldukga etkili bir yontem oldugu

kanitlanmistir (16,17). Sisplatinin klinik kullanimu,

metastatik hastali§i olan hastalar i¢in tedavi oranini
%5'ten %85'e ¢ikarmustir (18,19). Ne yazik ki sisplatin,
klinik kullanimini sinirlayan nefrotoksik bir yan etkiye
sahiptir. Sisplatinin nefrotoksisitesi, terapdtik etkiyi
etkilemeden inhibe edilebilirse, bu tedavinin morbiditesi

o6nemli dl¢iide azalacaktir.

Sisplatinin terapdtik aktivitesi, DNA'ya baglanma ve
boylelikle bolinen hiicreleri oldiirme  kabiliyetine
atfedilmistir (20). Sisplatin toksisitesinin hedefi olan
renal proksimal tiibiil hiicreleri, boliinmeyen bir hiicre
popiilasyonudur ve sisplatinin; GGT gerektiren bir
biyotransformasyon ile reaktif toksik bir tiyole
metabolize olarak nefrotoksisisteye neden oldugu one
stiriilmiistiir (21). Bir caligmada sisplatin uygulamasinin
GGT eksikligi olan farelerde nefrotoksisiteye neden
olmadigi sonucuna ulasilmistir (22). Bir bagka
calismada ise sisplatin nefrotoksisitesinin  renal
proksimal tiibiil hiicrelerinin liimen yiizeyinde bulunan
GGT enzimini inhibe ederek bloke edilebilecegi

sonucuna ulagilmistir (23,24).

Tim biyobelirtegler timoriin tanisi, evrelemesi,
niikslerin saptanmasi, tedavinin yonlendirilmesi ve KT
etkisinin takibinde kullanilir. Bu ¢aligmanin amaci testis
timorii hastalarinda serum GGT diizeyinin 6zellikle
seminomatdz alt tipteki hastalikta bir biyobelirteg olarak
kullanilabilirligi, mevcut kullanimda olan
biyobelirteglere tstinliigiiniin arastirilmas ile sisplatin
temelli KT alan hastalarda serum GGT seviyelerinin KT
yaniti, devami ve  nefrotoksisitedeki  rollerini

incelemektir.

GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma Ocak 2007-Kasim 2020 tarihleri arasinda,
testis tiimorl tamis1 alip radikal inguinal orsiektomi
uygulanan hastalarin verilerinin Ocak 2021-Subat 2021
tarihleri arasinda taranmasi seklinde gergeklestirildi. 18
yasindan biiyiik ve preoperatif timor biyobelirtegleri
tam olan hastalar calismaya dahil edildi. Timor

histolojisinin bilinmedigi veya belirlenemeyen hastalar
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ile patolojisi benign ya da germ hiicreli digi timor gelen
hastalar, postoperatif tedavi olarak sadece karboplatin
KT’si veya radyoterapi alan hastalar, tan1 aninda bobrek
yetmezligi olan hastalar ve karaciger yetmezligi veya
metastazi olan hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Harig
tutma kriterleri sonrasi toplam 96 hasta ile ¢alisma
gerceklestirildi.

Calisma, SBU Izmir Tepecik Egitim Arastirma
Hastanesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik
Kurulu’ndan (Tarih: 23.12.2020, say1 no: 2020/14-21)
onay  alindiktan  sonra  retrospektif  olarak
gerceklestirildi. Operasyon dncesi tiim hastalardan s6zlii
ve yazili onam formu alindi. Yas, timdr histolojisi, alt
tipi ve evresi, tiimor tarafi ve boyutu, mikrolithiazis ve
testikiiler ~ intraepitelyal neoplazi (TIN) varhg,
seminomlu hastalarda tiimér boyutu ve rete testis
invazyonu, non-seminomatoz hastalarda lenfovaskiiler
invazyon (LVI) varlig1 ve embriyonel kanser yiizdesi,
preoperatif ve postoperatif GGT, AFP, B-hCG ve LDH
seviyeleri, postoperatif verilen tedavi (KT ve
retroperitoneal lenf nodu diseksiyonu [RPLND]),
sisplatin alma durumu ile sonrasinda serum kreatinin
seviyeleri ve KT cevab1 gibi degiskenler ¢aligmada

incelendi.

Hastalara klinik olarak testis tiimorii tanis1 konduktan
sonra preoperatif serum timér biyobelirtegleri ¢alisildi
ve ardindan metastaz taramasi agisindan intravendz
kontrastli  torakoabdominal bilgisayarli tomografi
cekildi. Preoperatif tiim hastalara kriyoprezervasyon ve
testis protezi onerildi. Cerrahi islem ¢ogunlukla spinal
anestezi altinda gergeklestirildi. Hicbir hastaya testis
koruyucu cerrahi uygulanmadi. Postoperatif ikinci
haftada serum biyobelirtegleri tekrarlandi ve patoloji ile

birlikte hastaligin son evresi belirlendi.

Hastalar preoperatif ve postoperatif normal ya da yliksek
biyobelirteg seviyelerine gore 4 alt gruba ayrildi. ‘1’
tanimlamasi preoperatif ve postoperatif donemde serum
biyobelirteci normal olan hastalar i¢in; ‘2’ tanimlamasi
preoperatif serum biyobelirteci normal olup postoperatif

donemde yiiksek olan hastalar i¢in; ‘3’ tanimlamasi

preoperatif ve postoperatif donemde serum biyobelirteci
yiiksek olan hastalar i¢in; ‘4’ tanimlamasi ise preoperatif
serum biyobelirteci yiiksek olup postoperatif dénemde
disiik olan hastalar i¢in kullanildi. Hastanemiz
laboratuvarinda belirtilen referans degerleri serum GGT
i¢in 0-49 1U/L; B-hCG ig¢in 0-1,1 mIU/ml; AFP i¢in 0-9
ng/ml; LDH icin 0-248 IU/L limit degerler olarak
kullanildi. KT cevabinda komplet remisyon serum
biyobelirtegleri (B-hCG, AFP ve LDH) ile tiimore ait

tiim lezyonlarm kaybolmasi seklinde tanimlandi.

Calismadan elde edilen siirekli degiskenlere ait verilerin
ilk olarak tanimlayici istatistikleri (aritmetik ortalama,
standart sapma) hesaplanmigtir. Shapiro-Wilk testi ile
verilerin normal dagilima uygunlugu arastirilmistir.
Verilerin normal dagilima uygunlugu durumunda
gruplar arasi karsilagtirmalarda ANOV A testi, normallik
varsayiminin saglanmadigi durumlarda Mann-Whitney
U testi, Kruskal-Wallis testi ile analizler yapilmustir.
Kategorik verilerin degerlendirilmesinde, ki-kare analizi
kullanilmistir. P degerinin  0.05’ten kiiciik olmast
istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir. Verilerin
istatistiksel analizleri igin SPSS 25.0 (IBM Corp.,
Armonk, NY, USA) paket programi kullanilmustir.

BULGULAR

Calismamiza degerlendirmek iizere toplam 335 hasta
alind1. Hari¢ tutma kriterleri sonrasinda toplam 96 hasta
ile c¢aligma gergeklestirildi. Yukarida belirtilen
senaryoya uygun olarak GGT degerlerine gore hastalar
4 alt grupta toplandi ve karsilagtirmalar bu 4 alt grup
arasinda gerceklestirildi. Preoperatif ve postoperatif
donemde serum GGT degeri normal olan GGT 1
grubunda 72 hasta; preoperatif serum GGT degeri
normal olup postoperatif donemde yiiksek olan GGT 2
grubunda 17 hasta; preoperatif ve postoperatif donemde
serum GGT degeri yiiksek olan GGT 3 grubunda 2 hasta
ve preoperatif serum GGT degeri yiiksek olup
postoperatif donemde diisiik olan GGT 4 grubunda 5

hasta mevcuttu. Tiim hastalarimizin ortalama yas1 34,4
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yildi. Higbir seminomlu hastamizda olmasi gerektigi
gibi preoperatif olarak AFP yiiksekligi yoktu.
Hastalarimizdan 6 tanesinde hem seminom hem de
nonseminom patolojisi saptandi. Hastalarimizdan 9
tanesine ise postoperatif tedavi olarak hem KT hem de
RPLND tedavilerinin uygulandig: goriildi.

Tablo 1’de preoperatif ve postoperatif serum GGT
seviyelerine gore 4 gruba ayrilmis hastalarin giincel

biyobelirteglerle olan iligkisi goriillmektedir. Bu tabloda

halihazirda testikiiler timor Dbiyobelirteci olarak
kullanilan B-hCG, AFP ve LDH’ nin tiimdr histolojileri
ile birlikte preoperatif ve postoperatif seviyelerine gore
4 alt grupta toplandigi gériilmektedir. Bu sonuglara gére
serum GGT degerinin preoperatif ve postoperatif
seviyelerinin B-hCG, AFP ve LDH ile hem seminom
hem de nonseminomatoz testis kanserlerinde

korelasyonunun olmadig1 izlenmistir.

Tablo 1: GGT ve diger biyobelirteglerin timor tipine gore etkilesimi.

GGT 1 (n=72) GGT 2 (n=17) GGT 3 (n=2) GGT 4 (n=5) p
B-hCG (n)
Seminom
B-hCG 1 16 4 0 3
B-hCG 2 1 1 0 0 0.522*
B-hCG 3 7 3 0 0
B-hCG 4 5 4 1 2
Non-Seminom
B-hCG 1 12 3 0 0
B-hCG 2 3 0 0 0 0.44*
B-hCG 3 19 1 1 0
B-hCG 4 13 3 0 0
AFP (n)
Non-Seminom
AFP 1 12 2 0 0 0.573*
AFP 2 0 0 0 0
AFP 3 22 2 1 0
AFP 4 12 3 0 0
LDH (n)
Seminom
LDH 1 10 6 0 2
LDH 2 1 1 0 0 0.607*
LDH 3 6 1 0 2
LDH 4 12 4 1 1
Non-Seminom
LDH 1 17 2 0 0
LDH 2 4 2 0 0 0.442*
LDH 3 12 1 1 0
LDH 4 15 2 0 0

(AFP: alfa feto protein, B-hCG: beta human chorionic gonadotropinin, GGT: gama-glutamil transpeptidaz, LDH:

laktat dehidrojenaz; *: Ki-kare analizi)
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Tablo 2: Testis tiimoriinde GGT seviyesini predikte eden faktorler.,

GGT1(n=72) GGT2(n=17) GGT3(n=2) GGT4(n=5) p

Yas (y11) (Ort£SD) 32.47+9.41 40.18+11.14 37+9.90 42+6.32 0.009*
Timor tarafi (n)
Sag 40 6 1 2
Sol 25 8 1 2 0.7847
Bilateral 3 0 1
Mikrolitiazis varligi (n) 6 1 0 2 0.109*
TIN varlig1 (n) 25 7 0 2 0.704*
Timér boyutu (cm) (Ort£SD) 4.77£2.57 4.48+2.26 8.5+6.36 4.38+2.78 0.737%
Tilimor histolojisi (n)
Seminom 29 12 1 5 0.018*
Nonseminom 47 7 1 0
Seminom tipi (n)
Klasik 23 11 1 3 0.015*
Anaplastik 6 1 0 2
Seminom rete testis invazyonu (n) 8 6 1 0 0.032*
Seminom boyutu (n)
>4 cm 17 7 1 3 0.046*
<4 cm 10 5 0 2
Nonseminom tipi (n)
Embriyonel 3 0 0 0
Yolk sac 2 0 0 0 0.914*
Teratom 2 1 0 0
Mikst 40 6 1 0
Nonseminom LVI varlig1 (n) 19 5 1 0 0.096*
Nonseminom embriyonel kanser oran1 ~ 47.88+33.02 35.0£33.17 60 0 0.51¢
(%) (Ort+SD)
Evre (n)
! ; S oo
3 14 2 1 0
Tedavi (n)
KT 32 5 1 1
RPLND 7 2 0.756*
Izlem 40 12 1 4
KT Sisplatin (n)
Var 32 5 1 1 0.517*
Yok 40 12
KT sonrasi kreatinin yiiksekligi (n) 2 0 0 0 0.927*
KT cevabi (n)
Tam remisyon 21 1 1 1 0.479%
Regresyon 7 2 0 0
Yanitsiz 4 2 0 0

GGT: gama-glutamil transpeptidaz, KT: kemoterapi, LVI: lenfovaskiiler invazyon, Ort: ortalama, RPLND:
retroperitoneal lenf nodu diseksiyonu, SD: standart sapma, TIN: testikiiler intraepitelyal neoplazi; *: ANOVA,

*: Ki-kare analizi, &: Kruskal-Wallis, ¢ Mann-Whitney U
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Tablo 2’de ise preoperatif ve postoperatif serum GGT
seviyelerine gore 4 gruba ayrilmig hastalarda serum
GGT seviyesini  predikte edebilecek  faktorler
gosterilmistir. Bu faktorlerden yas (p=0.009), timor
histolojisi (p=0.018), seminom alt tipi (p=0.015),
seminomda rete testis invazyonu (p=0.032) ve
seminomdaki timdr boyutu (p=0.046) ile serum GGT
seviyelerinin  anlamli  derecede iliskili oldugu
sonuglarina ulasilmistir. Bu sonuglara gére serum GGT
seviyelerinin testis tiimoriinde daha biyilik yaslarda
kiiciik yaslara gore yilkselen; seminom timor
histolojisinde ve 6zellikle seminomun klasik alt tipinde
ayirici ve seminom i¢in 2 kotii risk faktorii olarak bilinen
timoriin 4 cm’den biiyiik olusu ile rete testis invazyon
varligim1  destekleyici bir biyobelirtec olabilecegi

sOylenebilir.

Yine Tablo 2’ye bakildiginda GGT seviyelerinin tiimor
tarafinda etkisiz; testis tiimoriinde prekiirsdr olarak
bilinen mikrolitiazis ve TIN varliginda etkisiz; ayrica
timor histolojisinden bagimsiz olarak tiimér boyutu ile
korele olmadig1 goriilmektedir. Nonseminomatoz testis
timoriinde anlamsiz  sonu¢ veren serum GGT
seviyelerinin bu timdr tipinin alt tiplerinde, kotii risk
faktorii olarak bilinen LVI varlig1 ve embriyonel kanser
yiizdesinde belirleyici olmadigi goriilmiistiir. Ek olarak
serum GGT seviyelerinin timér evresinden ve sisplatin
KT’sinden bagimsiz; sisplatin KT’si nedenli kreatinin
yiiksekliginde ve sisplatin KT’sine yanitta etkisiz bir

biyobelirteg olarak sonuglandigi sdylenebilir.

TARTISMA

Testis tiimorii olan hastalarin 6zellikle de seminom
histolojisine  sahip olanlarin  serumlarinda  tam
koydurucu tiimér biyobelirteclerinin olmamasi, bizi
yeni bir timdr biyobelirteci aramaya sevk etti.
Nonseminomatdz testis tiimdrii histolojisine sahip
hastalarin yaklagik %30’unda B-hCG, AFP ve LDH gibi
biyobelirteglerin normal sinirlarda oldugu tespit

edilmistir (10,11). Ayrica seminomlu hastalarda sadece

%5-10 hastadaki B-hCG pozitifligi disinda farkli yiiksek
bir biyobelirte¢ yoklugu bu alanin boglugunu ortaya
koymaktadir (8,9). Nitekim bizim hastalarimiza
bakildiginda 96 hastanin 34’tiinde (%35) higbir

biyobelirtecin yiiksek olmadig1 goriilmektedir.

Gama-glutamil transpeptidaz; karaciger hiicreleri
tarafindan  retilen bir enzimdir ve Kkaraciger
hastaliklarinda yiiksek serum seviyeleri bildirilmistir.
Ayrica, GGT'nin insan seminal sivisinda mevcut oldugu
gosterilmistir  (14,15). Agwhikli  olarak karaciger
tarafindan {iiretilen GGT gibi enzimlerin testisin germ
hiicre tiimdrleri tarafindan sentezi beklenmedik degildir.
Ciinkii germ hiicreleri ve karaciger hiicreleri yolk
sac’tan koken alir. Bu timorler tarafindan B-hCG, AFP
ve LDH iiretimi de ayn1 fenomenin 6rnekleridir. Iste bu
sentez yetenegi, ortak embriyonik kokene baghdir. Bu
calismadaki hastalarin 19’unda (%20) B-hCG, AFP ve
LDH’nin ortak yiiksekliklerine ek olarak GGT
yiiksekligi de bulunmaktaydi.

Ozellikle enzimlerin seminomatdz testis tiimérleri igin
bir biyobelirte¢ olarak yararli olup olmayacagi merak
edilebilir. ~ Sonuglarimiza  bakildiginda  seminom
histolojisine sahip hastalarda serum GGT seviyelerinin
istatistiksel olarak anlamli gekilde etkisi olduguna
ulagmistik. Bunu destekler nitelikte artan GGT
seviyesinin B-hCG ve LDH gibi biyobelirteglerden daha
fazla bilgi verdigi hastalar 6nemlidir. Ornegin
preoperatif donemde seminomlu hastalarimizdan
3’iinde B-hCG; 2’sinde LDH seviyeleri diisiik olmasina
ragmen serum GGT seviyeleri yiiksekti. Burada ortak
timor  biyobelirteglerinin  yokluguna, baslangigta
yiiksek GGT aktivitesinin varlig1 eslik ediyordu. Bu
hastalarin ilgi c¢ekici sekilde GGT aktivitelerinin
postoperatif donemde normal bir degere diismesine
aslinda timoriin  kaybolmas1 eslik ediyor gibi
goriinmektedir. Ancak bu durum nonseminomatdz
patolojiye sahip hig¢bir hastamizda gériinmemektedir.

Seminom patolojisine sahip 89 hasta ile yapilan bir
calismada preoperatif déonemde %33 oraninda GGT
seviyeleri yiiksek bulunurken, baska bir calismada
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seminomlu vakalarin higbirinde yiikseklik tespit
edilmemis olup embryonal karsinomali 1 bir hastada
GGT yiiksekligi tespit edilmistir (25,26). Bizim
calismamizda ise preoperatif donemde seminom
patolojisine sahip 6 hastada (%6); nonseminom
patolojisine sahip 1 hastada (%1) serum GGT seviyeleri

yiiksek olarak bulunmustur.

Sisplatin uygulamasi, bdbrekteki proksimal tiibiil
hiicrelerine direkt etki ederek yapisal hasara neden olur
ve nefrotoksik hasar belirtegleri olarak kullanilan serum
iire ve kreatinin degerlerini yiikseltir (21,23,27). Buna
sebep olarak GGT aktivitesinin anahtar rol oynamasi
gosterilmistir. Ancak tiim hipotezler GGT'nin heniiz tam
tanimlanmamig bir mekanizma yoluyla sisplatinin
nefrotoksisitesine aracilik ettigini gostermektedir (28).
GGT inhibisyonu ile sisplatin nefrotoksisitesine karsi
koruma saglanabilmektedir (22,23). Ayrica GGT
inhibisyonu ile toksik bir sisplatin metabolitinin
olugumunu 6nlemeye ek olarak, secici bir nefrotoksik
sisplatin dozuna karsi daha fazla koruma saglayan
artmig bir plazma glutatyon konsantrasyonu ile
sonuglanir (28). Bizim c¢aligmamizda sisplatin KT’si
alan toplam 39 hastanin 6’sinda GGT enzim seviyesi
yiiksekti. Sisplatin KT’si sonrasi biri evre 3 seminom;
digeri evre 3 nonseminom olan 2 hastamizda serum
kreatinin seviyesinde artig oldugu goriildii ancak bu 2
hasta da GGT seviyesi yiiksek olan hastalardan
degillerdi. Bu sonuglarimizi literatiir ile kiyaslarsak ters
bir iliski oldugunu soyleyebiliriz ancak sonuglarimizin
istatistiksel olarak anlamsiz olmasi yine literatiirii

destekler niteliktedir.

Calismamizin  bazi limitasyonlart1 bulunmaktadir.
Oncelikle hasta sayisinin azhigi ve retrospektif yapisi
ana limitasyonlarimizi olusturmaktadir. Ek olarak
seminom hastalarinda PLAP calisilmamis olmasi;
nonseminomda timdriin  proliferasyon indeksinin
olmayis1 sonucu bu faktdrleri GGT ile kiyaslayamadik.
Son olarak KT verilen hastalardaki sisplatin dozlarini
bilmedigimiz i¢in nefrotoksisite ile GGT arasinda

kurdugumuz iliski eksik ya da hatali olabilir.

Sonug olarak serum GGT enzimi seminom hastalarinda
su anki biyobelirteglerden bagimsiz olarak yeni bir
biyobelirte¢ gibi goriiniiyor. Daha ileri yasi olan, klasik
alt tipli seminom hastalarinda kotii risk faktorleri olarak
bilinen rete testis invazyonunu ve timoriin 4 cm’den
biiylik olusunu destekleyen bir biyobelirte¢ oldugu
sonucuna ulagildi. Buna goére GGT; seminomlu
hastalarda bir biyobelirte¢ olarak kullanilabilir ve
seminomum klasik alt tipinde yiiksekligi ile koti risk

faktori olarak nitelendirilebilir.

Catisma  Beyami: Calisma  hazirlanirken;  veri
toplanmasi, sonug¢larin yorumlanmasi ve makalenin
yazilmast asamalarinda herhangi bir ¢ikar catigmasi

alaniin bulunmadigini beyan ederiz.

Destek / Tesekkiir Beyani: Caligmaya iligkin higbir

kurum ya da kisiden finansal destek alinmamustir.

Aragtirmacilarin Katki Orani Beyani: BE, EK ve EA
yazinin anafikir ve planlamasina; MYY ve HB yazinin
analiz ve yorumuna; BE, MHO ve CB yazinmn
verilerinin saglanmasina; BE, MYY ve HB yazinin
yazimina; BE, YOI ve HB yazinin gozden gegirilmesi
ve diizeltilmesine; BE ve YOI yazinin onaylanmasina
tim yazarlar ile birlikte katkida bulunmustur. Tim

yazarlar makaleyi son haliyle okuyup onaylamistir.
Etik Kurul Onam:: SBU izmir Tepecik Egitim

Arastirma Hastanesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar

Etik Kurulu; tarih: 23.12.2020, karar no:2020/14-21.
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YOGUN BAKIMDA DiYABETIK HASTALARDA PROGNOSTIK BiR
FAKTOR OLARAK NOTROFIL-LENFOSIT VE PLATELET-LENFOSIT
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The Role of Neutrophil-Lymphocyte and Platelet-Lymphocyte Ratios as A Prognostic Factor in
Diabetic Patients in Intensive Care
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(0Y4

Amag: Notrofil lenfosit oram1 ve platelet lenfosit orani bazi
hastaliklarin ~ prognozunun takibinde uygulanmaktadir. Bu
calismada yogun bakimda takip edilen diyabetik hastalarinin 28
giinliik mortalite oraninin belirlenmesinde nétrofil lenfosit orant
ve platelet lenfosit oram1 degerlerinin etkinliginin tespiti
amaglandi ve ayrica nétrofil lenfosit orani ve platelet lenfosit
oran1 ile APACHE II, SOFA, MPM skorlar1 arasindaki
korelasyon arastirild.

Gerec ve Yontemler: 2018 ve 2019 yillarinda 3. basamak yogun
bakim initesinde takip edilen 80 diyabetik hasta dahil edildi.
Yirmi sekiz giin hayatta kalan hastalar Grup 1, 28 giin iginde
hayatin1 kaybeden hastalar Grup 2 olarak tanimlandi. iki grupta
yer alan hastalarin baglica nétrofil lenfosit orani, platelet lenfosit
orani, APACHE Il ve MPM degerleri ¢alismada kullanildi.
Bulgular: Gruplar arasinda 0., 48. ve 72. saat notrofil lenfosit
oran1 degerleri agisindan fark yoktu (sirastyla p=0.111; 0.061;
0.071). Ancak Grup 1’de nétrofil lenfosit oran1 degerleri daha
diigiiktii. Platelet Lenfosit Oranlar1 agisindan 0., 48. ve 72.
saatlerde gruplar arasinda fark tespit edilmedi. Ancak 48. saatte
Grup 2’de platelet lenfosit oran1 degerinin pik yaptigi saptandi.
iki grup APACHE II ve MPM skorlar1 agisindan karsilastirildigm
da li¢ zaman diliminde Grup 2’nin APACHE II ve MPM skorlart
istatistiksel olarak anlamli fark olacak sekilde daha yiiksekti.
Spearman's rtho korolasyon testi ile yapilan degerlendirmede:
toplam 80 hastanin ilk giin hesaplanan nétrofil lenfosit orani
degerleri ile APACHE II (p=0.415) ve MPM (p=0.176) skorlar1
arasinda ve yine 80 hastanin ilk giin platelet lenfosit orani
degerleri ile APACH 1II (p=0.549) ve MPM (p=0.896) skorlar1
arasinda korelasyon bulundu.

Sonug: Notrofil lenfosit orani ve platelet lenfosit oran1 degerleri,
yogun bakim {initesine kabul edilen diyabetik hastalarda 28
giinlilk mortalitenin belirlenmesinde 6nemli bir belirte¢ olarak
diistiniilebilir.

Anahtar Kelimeler: Yogun bakum, diyabetes mellitus, mortalite
skorlamalari, nétrofil lenfosit orani, platelet lenfosit oram:

ABSTRACT

Objective: Neutrophil lymphocyte ratio and platelet
lymphocyte ratio are used to determine the prognosis of some
diseases. In this study, it was aimed to determine the reliability
of neutrophil lymphocyte ratio and platelet lymphocyte ratio, as
a method in determining the 28-day mortality of diabetic
patients followed in intensive care, and its correlation with
APACHE II, SOFA, and MPM scores.

Material and Methods: Eighty diabetic patients who were
followed up in intensive care unit in 2018 and 2019 were
enrolled. Patients who survived 28 days were defined as Group
1, and patients who died within 28 days were defined as Group
2. The main neutrophil lymphocyte ratio, platelet lymphocyte
ratio, APACHE Il and MPM values of the patients in the two
groups were used in the study.

Results: There was no difference between the groups in terms
of 0, 48 and 72 hour neutrophil lymphocyte ratio values
(p=0.111; 0.061; 0.071, respectively). However, neutrophil
lymphocyte ratio values were lower in Group 1. There was no
difference between the groups in terms of platelet lymphocyte
ratios at 0, 48 and 72 hours. However, the platelet lymphocyte
ratio value in Group 2 was peaking at the 48th hour. The
APACHE Il and MPM scores of Group NS in the three time
frames were statistically significantly higher. Spearman's rho
correlation test showed that there was a correlation between
neutrophil lymphocyte ratio values and APACHE Il (p=0.415)
and MPM (p=0.176) scores in the first day of 80 patients. Also
platelet lymphocyte ratio values and APACHE Il (p=0.549) and
MPM (p=0.896) scores on the first day of 80 patients were
correlated.

Conclusion: Neutrophil lymphocyte ratio and platelet
lymphocyte ratio values can be considered as an important
marker in determining 28-day mortality in diabetic patients
admitted to the intensive care unit.

Keywords: Intensive care, diabetes mellitus, mortality scoring,
neutrophil lymphocyte ratio, platelet lymphocyte ratio
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GIRIS

Diyabetes Mellitus (DM) diinyada en sik gériilen kronik
hastaliklar arasinda yer almaktadir. Diyabetik hasta
sayis1 2019 yilinda tiim diinyada 463 milyon kisiyken
2045 yilinda bu saymm 700 milyona ulasmasi
beklenmektedir. DM kan sekerinin diizenlenmesinde
bozukluk olarak ifade edilmesine ragmen viicutta
olusturdugu makrovaskiiler (kardiyovaskiiler hastaliklar
gibi) ve mikrovaskiiler (retinopati, nefropati, sinir
sistemi hastaliklar1 gibi) komplikasyonlar nedeniyle
ciddi mortaliteye, morbiditeye ve yasam kalitesinde
diismeye neden olmaktadir. Tim diinyadaki eriskin
olimlerinin yaklasik %9’undan DM ve DM’ye bagh
komplikasyonlar ~ sorumlu  tutulmaktadir  (1-3).
Diyabetik hastalarin yaris1 diyabet hastasi oldugunun
bile farkinda degildir. DM’nin gostergesi olan yiiksek
HgA1c degeri (>%7), kan sekeri regiilasyonun yaklagsik
3 ila 6 aydir bozuk oldugunu gostermektedir (4). Yogun
bakim iinitesine kabul edilen ve kan glukoz diizeyinde
bozukluk olan her hastada HgAic degerine rutin olarak
bakilmamaktadir. Bu yiizden yogun bakima kabul edilen
hastalarin diyabet insidasim1 tahmin etmek oldukga
giictiir. Yogun bakim {initesine kabul edilen diyabetik
hastalarin bir y1la kadar olan mortalite oranlar1 diyabetik
olmayan hastalara gore daha yiiksektir ve hastanin daha
onceden bobrek hastaligiin olmast mortalite agisindan
oldukga 6nemli bir belirtegtir (5).

Yogun bakimda takip edilen hastalarin prognozunun,
mortalite veya sag kalim oranlarimin belirlenmesi
amaciyla pek ¢ok skorlama sistemleri kullanilmaktadir.
Bu skorlama sistemleri arasinda APACHE 1I (Acute
Physiology and Chronic Health Evaluation: Akut
Fizyoloji ve Kronik Saglik Degerlendirmesi), SOFA
(Sepsis Releated (Sequential) Organ Failure Assessment
Score: Sepsis  1liskili Organ
Degerlendirmesi), MPM (Mortality Probability Models:
Mortalite Tahmin Modeli) sayilabilir. Bu skorlama

Yetmezligi

yontemleri hastanin fizik muayene bulgularini (Glasgow
koma skalasi, ates, solunum sayisi, kullanilan inotrop

dozu vb.), laboratuvar tetkiklerini (tam kan sayimi, arter

kan gazi, hemostaz parametreleri, AST, ALT, inspire
edilen oksijen konsantrasyonu vb.) kullanmaktadir. Bu
skorlama sistemleri olduk¢a karmasik hesaplamalar
gerekmektedir ve ayrica yiliksek maliyete sahiptir. Son
zamanlarda yogun bakimda takip edilen hastalarda
mortalite ve morbiditenin tahmin edilmesi amaciyla
daha ucuz ve hesaplanmasi daha basit olan hatta tam kan
sayimi igerisinde otomatik olarak hesaplanarak
bildirilen, sistemik ve lokal enflamasyonun gostergesi
olarak kabul edilen nétrofil lenfosit oran1 (NLO) ile
inflamasyon ve agregasyonun gostergesi olan platelet
lenfosit oran1 (PLO) degerleri kullanilmaktadir (6-8). Bu
iki oranin artmasi kotii prognoz gostergesi olarak
diistiniilmektedir. Bu parametreler ayni zamanda
romatolojik  hastaliklarda, #KOAH’ta, pulmoner
tromboembolide, diyabetik hastalarda goriilen toplum
kokenli pnomonide prognoz amaciyla ve diyabetik
hastalarda  olusan  kardiyovaskiiller = ve  renal
komplikasyonlarin onceden tahmininde

kullanilmaktadir (9-13).

Bu caligmada yogun bakim {initesine kabul edilen
diyabetik hastalarin notrofil lenfosit ve platelet lenfosit
oranlarmin mortalite lizerine prediktif etkisi ve diger
skorlama yontemleri ile korelasyonlarinin retrospektif
olarak karsilagtirilmas1 hedeflendi. Ayrica kan pH,
laktat, BUN, Kkreatinin, prokalsitonin, CRP, HgAic

degerlerinin mortalite ile olan iligkisi arastirildi.

GEREC VE YONTEM

Retrospektif olarak planlanan bu ¢aligmaya 25.11.2020
tarih ve 357 sayili Hitit Universitesi T1p Fakiiltesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu onay1 (Tarih: 25.11.2020, say1
no: 357) ile baglandi. Hitit Universitesi Erol Olgok
Egitim ve Arastirma Hastanesi 3. basamak Yogun
Bakim Unitesine 01.01.2018 ile 31.12.2019 tarihleri
arasinda kabul edilen hastalarin dosyalar1 retrospektif
olarak tarandi. DM tanis1 bulunan hastalar tespit
edildi.18 yas iistii olan ve yogun bakim {initesine kabul

edilen tiim diyabetik hastalar ¢aligmanin evreni olarak
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kabul edildi. Bu hastalarin: demografik verileri (yas,
cinsiyet), yatis endikasyonlari, kronik hastaliklari,
yogun bakima kabul edilen hastalarda bakilan skorlama
sistemlerinden APACHE II (1. giin), SOFA (1. giin),
MPM (ilk 72 saat), Glasgow Koma Skalasi (1. giin), kan
glukoz diizeyleri (1. giin), Beyaz Kan Hiicresi (WBC)
(ilk 72 saat), hemoglobin (ilk 72 saat), hematokrit (ilk
72 saat), notrofil (ilk 72 saat), platelet (ilk 72 saat),
lenfosit (ilk 72 saat), HbAc, CRP (1. giin), prokalsitonin
(1. giin), laktat (1. giin), total protein (1. giin), albumin
(1. gin), kan tre azotu (BUN) (1. giin), kreatinin (1.
giin) degerleri tespit edilip hastalarin kimlik bilgileri
belirtilmeksizin kayit altina alindi. Bu hastalarin yogun
bakima yatis tarihindeki (birinci giin), ikinci ve ii¢lincii
giindeki NLO ve PLO degerleri hesaplandi. Bu
hesaplamalar nétrofil sayisinin lenfosit sayisina ve
platelet sayisinin lenfosit sayisina bdliinmesi ile basit
oranlama seklinde yapildi. Hastalarin yogun bakimda
kaldig1 giin sayisi tespit edildi. Hastalar hayatta kalma
stirelerine gore iki gruba ayrildi. Yirmi sekiz giinden
daha uzun siire hayatta kalan hastalar Grup 1, 28 giin
icinde hayatin1 kaybeden hastalar ise Grup 2 olarak
tanimlandi. Hastanin; DM’sinin olmamasi, hematolojik
malignitesinin olmasi, yogun bakima kabul edilmeden
once hastanede yattig1 siire igerisinde veya yogun
bakima kabul edildigi ilk ii¢ giin icerisinde kan ve kan
irini almig olmasi, yogun bakima kabul edildikten
sonraki ilk ii¢ giin i¢inde hayatin1 kaybetmesi, 18 yas
altinda olmasi, gebelik ve laktasyon déneminde olmasi

caligmaya dahil edilmeme kriterleri olarak belirlendi.

Her iki gruptaki APACHE II, SOFA, MPM skorlari ile
NLO, PLO degerleri arasinda iliski olup olmadigi,
ayrica NLO, PLO degerlerinin mortalite iizerine
ongortilebilirligi ve elde edilen diger veriler agisindan
iki grup arasinda fark olup olmadig: istatistiksel olarak

degerlendirildi.
Istatistiksel Analiz

Aragtirmada veriler SPSS 22.0 programina aktarilarak
analiz edildi. Verilerin analizinde, Grup 1 ve Grup 2

gruplarinin cinsiyet dagilimmin karsilagtirilmasinda ki-

kare testi, Glasgow koma skoru, APACHE II, NLO,
PLO, MPM, prokalsitonin, CRP, total protein, albumin,
protein albumin orani, BUN ve kreatinin degerlerinin
karsilagtirilmasinda ise varsayimlarinin kargilanmast
durumunda iligkisiz t testi; karsilanmazsa Mann-
Whitney U testi kullanildi. NLO, PLO ve MPM
degerlerinin 0., 48. ve 72. saat Ol¢iimlerinin
kargilagtirilmasinda ise tekrarli 6lgiimler i¢in varyans
analizi tekniginden faydalanildi. MPM, APACHE II,
NLO ve PLO degerleri arasindaki iligki varsayimlart
kargilanirsa Pearson ¢arpim momentler; karsilanmazsa
Spearman korelasyon yontemiyle incelendi. Istatistiki

anlamlilik diizeyi i¢in p<<0.05 olarak degerlendirildi.

BULGULAR

01.01.2019 ile 31.12.2019 tarihleri arasinda 3. Basamak
Yogun Bakim {nitesine toplam 334 hasta kabul
edilmisti. Toplam 334 hastanin 116’smin daha 6nceden
DM tanist mevceuttu. Diyabetik olan 116 hasta iginde; 19
hasta ilk ii¢ giin i¢inde hayatini kaybettigi i¢in, 10 hasta
ilk ti¢ gilin i¢inde kan transfiizyonu aldigi igin, 4 hasta
veri yetersizligi nedeniyle, 2 hasta hematolojik
malignite nedeniyle ve 1 hasta dis merkezden kabul
edildigi icin ¢alisma dist birakildi. Bunlarin disinda
kalan toplam 80 hasta ¢aligmaya kabul edildi. Caligsmaya
dahil edilen hastalarin 36 tanesi 28 giin ve {istiinde
hayatta kalan hastalardi ve bu hastalar Grup 1 olarak
tanimlandi. Diger 44 hasta 28 giinden daha kisa siire
hayatta kalmist1 ve bu hastalar Grup 2 olarak tanimlanda.
Her iki gruptaki hastalar tanilarina goére 6 kategoriye
ayrildi (Tablo 1). Kategori 1: Kardiyopulmoner
resilisitasyon sonrasi, Kategori 2: Akciger hastaliklari
(pnomoni, pulmoner tromboemboli, kronik obstriiktif
akciger hastaligl), Kategori 3: Kardiyak hastaliklar
(miyokard iskemisi, konjestif kalp yetmezligi,
aritmiler), Kategori 4: Serebrovaskiiler hastaliklar
(kanama ve emboli), Kategori 5: Metabolik hastaliklar
(siroz, pankreatit, akut bobrek yetmezligi, kronik bobrek

yetmezligi), Kategori 6: Diger durumlar (trafik kazasi,
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travma, hematolojik maligniteler disindaki onkolojik
durumlar). Calismaya dahil edilen hastalarin yas

ortalamalar1 Grup 1 i¢in 69+15, Grup 2 igin 73+10

olarak bulundu ve gruplar arasinda fark tespit edilmedi
(p=0.523). Grup 1 17 erkek, 19 kadin hastadan ve Grup
2 21 erkek, 23 kadn hastadan olusuyordu (Tablo 2).

Tablo 1: Hastalarm klinik tanilarina gore kategorik dagilimi

Hastalik Kategorisi 1 2 3 4 5 6
Grup 1 3 12 8 4 5 4
Grup 2 7 9 12 7 6 3

Kategori 1: Kardiyopulmoner resiisitasyon sonras,
Kategori 3: Kardiyak Hastaliklar,
Kategori 5: Metabolik hastaliklar,

Kategori 2: Akciger hastaliklari,
Kategori 4: Serebrovaskiiler hastaliklar,
Kategori 6: Diger durumlar

Tablo 2: Hastalarin gruplara gore yas ve cinsiyet dagilimi

Yas Ortalamasi Kadin Erkek
Grup 1 69+15 19 17
Grup 2 73+£10 23 21

Glasgow Koma Skalasi (GKS) agisindan gruplar
arasinda fark yoktu (p=0.88). Ancak Grup 2’de yer alan
hastalarin GKS skorlar1 daha diigiiktii. APACHE 1I
skorlar1  agisindan iki grup karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli fark olacak sekilde Grup
2’nin APACHE II skorlar1 daha yiiksekti (p=0.00). Kan
glukoz seviyesi degerlendirildiginde hasta kabul aninda
hipoglisemik hasta tespit edilmedi. Hastalarin Kan
Sekeri ortalamalart Grup 1’de daha yiiksekti ve gruplar
arasinda fark yoktu. Laktat, Prokalsitonin ve CRP

degerleri Grup 2’de istatistiksel olarak anlamli fark

olacak sekilde daha yiiksekti. Total Protein, albiimin
degerlendirildiginde her iki grupta birer hastanin
verilerine ulasilamadi, 78 hasta degerlendirildiginde
gruplar arasinda fark tespit edilmedi. Kan iire azotu ve
kreatinin degerleri Grup 2’de daha yiiksekti ama gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (Tablo 3).
Hastanede kalma siiresi Grup 1’de 60.19 giin Grup 2’de
9.25 giin olarak tespit edildi. Hemoglobin A1C degerine
yogun bakim iinitesinde rutin olarak bakilmadigi, SOFA

skorlarina yeterli veri olmadig i¢in ulagilamadi.

Tablo 3: APACHE 1I skorlar1 ve laboratuvar degerlerinin gruplar arasi karsilagtiriimasi

Grup 1 Grup 2 p
APACHE Il 23.00+5.41 27.65+5.81 0.000
Laktat 2.76+0.33 3.95+0.39 0.005
Prokalsitonin 3.48+1.47 8.99+3.17 0.003
CRP 58.57+7.98 105.9+11.38 0.002
BUN 38.25+4.19 40.56+3.83 0.497
Kreatinin 1.38+0.14 1.81+0.20 0.236

MPM 0., 48. ve 72. saat skorlar1 degerlendirildiginde

gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

mevcuttu ve her i¢ zaman diliminde Grup 2’nin MPM
skorlar1 daha yiiksekti. Ayrica MPM skorlar1 her iki
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grupta zamanla artmaktaydi ve bu artis her iki grupta

grafiksel olarak korelasyon gostermekteydi (Sekil 1).

grup
—1

70

///,

5o

T T

T
MPM 0 MPM 48 MPM 72

Sekil 1: MPM skorunun 0., 48., 72. saat degerlerinin
gruplara gore grafiksel dagilim1

Notrofil Lenfosit Oranlar1 agsindan 0., 48. ve 72. Saat
NLO degerleri Grup 1’de daha diisiiktii, ancak gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (sirasiyla
p=0.111; 0.061; 0.071). NLO degerleri 48. saate her iki
grupta artmakta, 72. saatte her iki grupta baslangic
degerinden yiikksek olacak sekilde bir miktar
diismektedir ve NLO degerleri grafiksel olarak iki
grupta MPM degerlerinde oldugu gibi korelasyon
gostermektedir (Sekil 2).

Platelet Lenfosit Oranlar1 degerlendirildiginde her iig
zaman diliminde Grup 1 ve Grup 2 arasinda fark tespit
edilmedi. Ancak, 0. ve 72. saat PLO degerleri Grup 1°de,
48. saat PLO degeri Grup 2’de daha yiiksekti. PLO
degerleri Grup 1°de her {i¢ zaman diliminde lineer
seyretti. PLO degerleri Grup 2’de ise 48. saatte pik
yaptiktan sonra baslangic PLO degerinden daha diisiik
seviyede olacak sekilde diisiis gosterdi (Sekil 3).

grup

18,00
=]

16,001 /

14,001 /

12,007

10,007

8,00

T T

T
NLOO NLO 48 NLO 72

Sekil 2: NLO skorlarmin 0., 48., 72. saat degerlerinin
gruplara gore grafiksel dagilimi

grup

300,00
—1

280,001
260,00
240,00 w
220,00

200,004

PLOO PLO48 PLO T2

Sekil 3: PLO skorlarinin 0., 48., 72. saat degerlerinin

gruplara gore grafiksel dagilimi

Spearman's rho korolasyon testi ile yapilan
degerlendirmede: toplam 80 hastanin ilk giin hesaplanan
NLO degerleri ile APACH II (p=0.415) ve MPM
(p=0.176) skorlar1 arasinda ve PLO degerleri ile
APACHE II (p=0.549) ve MPM (p=0.896) skorlari

arasinda korelasyon mevcuttu.
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TARTISMA

Yogun bakim initelerinde hasta prognozunu tahmin
etmek icin APACHE II, MPM gibi pek ¢ok skorlama
sistemi kullanilmaktadir. Ancak bu skorlama sistemleri
olduk¢a karmasiktir ve pek ¢ok parametre yardimiyla
hesaplanabilmektedir. Son yillarda yogun bakim
mortalite ve morbiditesinin tahminde olduk¢a ucuz ve
hesaplanmasi daha basit olan NLO ve PLO degerleri
kullanilmaktadir. Bu iki oranin artmasi kotii prognoz
gostermektedir. Calismamizda bu iki paremetrenin
yogun bakimda takip edilen diyabetik hastalardaki
giivenirliligini ve diger skorlama sistemleri ile olan

korelasyonunu karsilagtirdik.

Patrice Forget ve ark. saglikli bireylerde NLO
degerlerinin 0.78-3.53 arasinda oldugunu gosterdiler
(14). Bizde yogun bakim {initesine kabul edilen Grup 1
ve Grup 2 hastalarin NLO degerlerini yatis aninda
normalden yiiksek olacak sekilde, sirasiyla 9.09 ve
13.53 olarak tespit ettik. Yogun bakim {initesine yatis
endikasyonu olan hastalarin NLO degerleri normalden
yiiksek olmasi hastalarn yogun bakim gereksiniminin
dogru belirlendigini gosterebilir. Ayrica erken donem
mortalitenin gozlendigi Grup 2’nin NLO degerleri Grup
1’den daha yiiksek tespit edildi. Boylece NLO degeri
erken mortalitenin bir belirteci denilebilir. Akilli ve
arkadaglar1 yaptiklart ¢aligmada NLO degerinin 11.9
iizerinde olmasi durumunda hastanede 6lim oranimnin
yiikseldigini tespit ettiler. Bizim ¢alismamiz Akilli ve
ark destekler sekilde 28 giinliik hayatta kalma siiresi baz
alindiginda Grup 2’nin NLO degeri 11.9 degerinin
tizerinde 13.53°di (6).

Notrofil lenfosit orani degeri ile diizensiz kan sekerinin
gostergesi olan HgAjc arasinda pozitif korolesyon
bulunmaktadir (15,16). Ayrica HgAic yiiksekligi
diyabetik hastalarda artmis mortalite ile
iligkilendirilmektedir (17,18). Bizim c¢alismamizda
HgAic degerlerine, yogun bakimda rutin olarak
bakilmadig: i¢in ulagilamadi. Ancak ¢alismamizda 28

giinliik sag kalima ulasamayan Grup 2’nin NLO

degerleri daha yiiksekti. Eger HgA1c degerlerine rutin
olarak bakilsaydi Grup 2’nin HgA1c degerlerinin yiiksek
olarak tespit edilecegi kanaatindeyiz. Prospektif bir

calismayla bu durumun desteklenebilir.

Shiny ve ark. NLO ile farkli diizeylerdeki glukoz
intolerans1 ve insiilin rezistansinin mikro ve
makrovaskiiler komplikasyonlarla korelasyon
gosterdigini tespit ettiler (19). Bizde yogun bakimda
takip edilen diyabetik hastalarda ilk ii¢ giindeki yiliksek
NLO degerlerinin 28 giinliik sag kalim iizerine olumsuz
etkilerinin oldugunu gosterdik ancak tiiketilen insiilin
miktarma ulasamadik. Ozellikle yogun bakimda ilk iic
giiniinde tiiketilen insiilin miktar1 ve kan sekeri
seviyeleri ile NLO degerlerinin birlikte
degerlendirilmesinin mortalite agisindan Onemli bir

prognostik belirteg olabilecegini diisiiniiyoruz.

Metin Eren ve ark. diyabetik ayak hastalarinda
yaptiklart ¢alismada ileri yas ve CRP yiiksekligi ile
mortalite arasinda giivenilir bir iligki tespit ettiler ancak
aynt hasta grubunda NLO ile mortalite arasinda
korelasyon tespit etmediler. Bizim ¢alismamizda Grup

2’nin CRP degerleri anlamli sekilde daha yiiksekti (20).

Mehmet Ali Eren ve ark. endokrin servisinde yaptiklari
calismada, diyabetik ayak hastalarinin PLO degerlerini
normal degerlerden yiiksek olarak tespit ettiler. Yiiksek
PLO degerleri ile hastanede kalis siiresi arasinda pozitif
korelasyon  oldugunu  gosterdiler (21). Bizim
calismamizda PLO degerlerinin ilk {i¢ giinliik
degerlendirmesinde gruplar arasinda istatistiksel olarak
fark yoktu. Ancak hastalarin ilk giin PLO degerleri Grup
1’de daha yiiksekti. Bundan dolay1 yiiksek PLO
degerlerinin hastanede kalis siiresinin uzamasinda bir
belirteg olmanin yani sira hayatta kalma agisindan da bir
belirteg olabilecegini diisiiniiyoruz.

Kutlucan ve ark. yogun bakim initesinde
gerceklestirdikleri ¢alismada PLO ve NLO degerleri ile
mortalite arasinda net bir iliski tespit edemediler ancak
bu iki oranin yiikselmesi durumunda nazokomiyal

enfeksiyonlarda artig ve hastane de kalig siiresini uzama
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oldugunu buldular (7). Biz ¢aligmamizda Kutlucan ve
ark. destekler sekilde PLO ile mortalite arasinda net bir
korelasyon tespit edemedik, Kutlucan ve ark. aksine
NLO orani ile mortalite arasinda bir korelayon oldugunu
gozlemledik. Ayrica Spearman's rho korolasyon testi ile
yapilan degerlendirmede; toplam 80 hastanimn ilk giin
hesaplanan NLO degerleri ile APACHE II (p=0.415) ve
MPM (p=0.176) skorlar1 arasinda ve PLO degerleri ile
APACHE II (p=0.549) ve MPM (p=0.896) skorlar1
arasinda korelasyon mevcuttu. Bu korelasyon bize
hastanin yogun bakim {nitesine kabul endikasyonu
agisindan, hesaplamasi daha kolay ve maliyeti daha
digik olan NLO ve PLO  degerlerinin

kullanilabilecegini gostermektedir.

Akilli ve ark. yaptiklar1 ¢alismada NLO degerleri ile
APACHE 1I degerleri arasinda bir korelasyon tespit
etmediler benzer sekilde bizde iki grupta, ilk giin
hesaplanan NLO ile APACHE II skorlar1 arasinda bir
iliski tespit etmedik (6). Ancak NLO ve APACHE II
skorlar1 erken mortalitenin gézlendigi Grup 2’de daha

ylksekti.

MPM skorlari, yogun bakim iinitelerinde mortalite i¢in
prediktif bir gosterge olarak kullanilmaktadir (22).
Bizim ¢alismamizda MPM degeri ile NLO arasinda ilk
48. saatte Grafik NLO ve Grafik MPM’de gosterildigi
gibi pozitif bir korelasyon s6z konusudur. Bizim
calismamiz diyabetik hastalarda MPM degeri yerine
oldukg¢a basit bir sekilde hesaplanan NLO degerinin
mortalite tahmini ag¢isindan kullanilabilecegini akla

getirmektedir.

Wang J ve ark. 28 glinliik mortalite i¢in prokalsitonin,
laktik asit seviyelerinin, SOFA ve APACHE skorlarinin
bagimsiz  prediktér  olabilecegini  gosterdikleri
calismada; mortalite i¢cin Laktik asit ile APACHE II
skorunun prokalsitoninden daha iyi bir belirleyici
oldugunu tespit ettiler (23). Bizde; Wang J ve ark.’nin
calismasini destekler sekilde Grup 2’de prokalsitonin,
laktat ve APACHE 1I skorlarim anlamli fark olacak
sekilde yiiksek bulduk.

Calismanin Strlart

Bu calisma retrospektif, tek merkezli ve sinirli sayida
olgu ile degerlendirildi. Cok merkezli, prospektif ve
daha ¢ok sayida olgunun yer aldig1 bir ¢aligma ile daha

iyi sonuclar elde edilebilecektir.

Y ogun bakim iinitesine kabul edilen diyabetik hastalarin
28 giinliik erken mortalitesinin tespitinde; olduk¢a ucuz
ve hizli bir sekilde hesaplanan nétrofil lenfosit ve
platelet lenfosit oranlarinin 6nemli bir belirteg olarak

kullanilabilecegi kanaatindeyiz.

Catisma Beyani: Bu ¢alismada yazarlar arasinda

herhangi bir ¢ikar ¢atigmasi bulunmamaktadir.

Arastirmacilarin  Katki  Orami Beyani:  Yazarlar
makaleye esit oranda katki saglamis olduklarini beyan

eder.

Destek / Tegekkiir Beyani: Caligmaya iliskin hicbir

kurum ya da kisiden finansal destek alinmamuistir.

Etik Kurul Onam:: Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi
Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu; tarih: 25.11.2020, say1
no: 357.
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ONKOL KIRIK TEDAVISINDE YERLI URETIM PLAK SISTEMLERI iLE
YURT DISI URETIiM MUADILLERiI ARASINDA IMPLANT ILiSKILI
KOMPLIKASYONLAR ACISINDAN FARK VAR MI?

Is There a Difference in the Implant Related Complication Rates Between the Locally
Manufactured Plate Systems and Overseas Counterparts in the Treatment of Forearm Fracture?
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07/
Amag: Onkol kiriklar1 cerrahi tespitinde CE belgeli yerli iiretim
ortopedik implantlar ile klinik c¢aligmalarla etkinligi ve

giivenilirligi ispatlanmis yurt dig1 liretim sistemlerinin erken
donem sonuglarmi ve implant ile iligkili komplikasyon

oranlarini karsilagtirmak amaclandi.

Gereg ve Yontemler: 1 Ocak 2013 ve 31 Aralik 2018 tarihleri
arasinda Nigde Omer Halisdemir Universitesi Egitim ve
Arastirma Hastanesi’nde radius alt ug ve saft, ulna saft ve 6nkol
¢ift king: teshisi alan ve agik rediiksiyon + plak vida tespiti
yapilan hastalar geriye doniik olarak incelendi. Ocak 2013 —
Aralik 2016 tarihleri arasinda yurt dis1 liretim ve Aralik 2016 —
Aralik 2018 tarihleri arasinda yerli iiretim plak sistemleri
kullanildi. Hastalar kirik yerlesimine ve tipine gore Grup A
(Radius alt u¢ kirnig1) ve Grup B (Radius saft kirigi, ulna saft
kirig1 ve 6nkol ¢ift kirigr) ve kullanilan implant tipine gére yurt
dig1 iiretim plak sistemi (Grup A-1 ve Grup B-1) ve yerli iiretim
plak sistemi (Grup A-2 ve Grup B-2) olarak gruplara ayrildi.
Hastalar ameliyat sonrasi ilk 1 yil igerisinde implant iligkili ve
iligkisiz komplikasyonlar agisindan degerlendirildi.

Bulgular: Calismada Grup A ve Grup B’de sirasiyla 88 (46
erkek, 42 kadin) ve 53 hasta (15 erkek, 38 kadin) olmak {izere
141 hasta vardi. Hastalarin ortanca yast Grup A’da 48 yil ve
Grup B’de 19 y1l idi (p<0.001). Grup B’de Grup A’ya gore daha
fazla erkek hasta vardi (p=0.036). Grup A’da implant ile iliskili
alt1 ve iligkisiz 12 komplikasyon goriildii. Grup A-1 ve Grup A-
2’de implant ile iliskili komplikasyon orani %6.7 ve %7 idi.
Grup B’de implant ile iliskili komplikasyon gériilmedi. implant
ile iliskisiz komplikasyon iki hastada tespit edildi.

Sonu¢: Radius alt u¢ kingi ve radius ve/veya ulna saft
kiriklarmm  cerrahi  olarak tespitinde CE belgesi ile
sertifikalandirilan yerli iretim plak sistemlerinin, FDA ve CE
belgeleri ile sertifikalandirilan yurt dist muadilleri ile erken
dénem implant ile iligkili komplikasyon oranlar1 benzerdir.

Anahtar Kelimeler: Radius kiriklar, ulna kuriklar, agik kirik
rediiksiyonu,  internal  kirtk  fiksasyonu,

komplikasyonlar

postoperatif

ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to compare early results
and implant-related complication rates of CE certified locally
manufactured orthopedic implants, and overseas manufactured
systems with proven efficacy and reliability via clinical studies
in the surgical fixation of forearm fractures.

Material and Methods: Patients diagnosed with fractures of
radius lower end and shaft, ulna shaft and double forearm and
treated by open reduction + plate and screw fixation between
January 1, 2013 and December 31, 2018 were analyzed
retrospectively. Between January 2013 and December 2016, the
overseas manufactured plate systems and between December
2016 and December 2018, the locally manufactured plate
systems were used. Patients were grouped according to the
fracture location and plate systems as Group A (radius lower
end fracture), Group B (radius shaft, ulna shaft, and double
forearm), and Groups A-1/B-1 (oversea-manufactured) and
Groups A-2/B-2 (local-manufactured). Patients were evaluated
in terms of implant-related and non-implant-related
complications within the first postoperative year.

Results: There were 88 (46 men, 42 women) and 53 patients
(15 men, 38 women) in Group A and Group B respectively.
While the median age of the patients in Group A was 48 years,
this value was 19 years in Group B (p<0.001). There were
significantly more male patients in Group B than Group A
(p=0.036). Group A had six implant-related and 12 non-
implant-related complications. Implant-related complication
rates in Group A-1 and Group A-2 were 6.7% and 7%. There
were no implant-related complications in Group B. Non-
implant complications were detected in two patients.

Conclusion: The rates of early implant-related complications
were similar in those of locally manufactured plate systems
certified with CE certificate and the overseas manufactured
counterparts certified by FDA and CE certificates in the
surgical fixation of radial lower end fractures and radius and /
or ulna shaft fractures.

Keywords: Radius fractures, ulna fractures, open fracture
reduction, internal  fracture fixation, postoperative
complications
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GIRIS
Ortopedik travma cerrahisinde kullanilmakta olan
implantlarin  icadi yaklagik 200 yil Oncesine
dayanmaktadir. Tarih boyunca aliiminyum, piring veya
giimiisten iretilmis ortopedik implantlar travma
cerrahisinde kullanilmistir (1). Ancak bu implantlarin
tiretildigi metalin kuvvetsizligi veya tasarimlarindaki
kusur sebebi ile implant ile iliskili ¢esitli
komplikasyonlar ile siklikla iliskilendirilmektedir (1).
Gelisen metaliirji ve implant tasarim bilgisi ile son
yillarda implant ile iliskili komplikasyon oranmin
azaldig1 bildirilmektedir (2). Gilinlimiizde iilkeler bu
oranlart en aza indirebilmek igin insanlar iizerinde
kullanilacak olan ortopedik implantlar igin g¢esitli
sertifikalandirma  islemleri tanmimlamakta ve bu
sertifikalandirma iglemlerini ortopedik implant iireten

ticari firmalar i¢in zorunlu hale getirmektedirler (2).

Ulkemiz smirlar1 igerisinde tasarlanip iiretilen plak
sistemlerinin ortopedik travma cerrahisinde
kullanilabilmesi i¢in “CE” (CE; Conformité Européene,
Fransizca ve Avrupa’ya uygunluk, Tiirkce) belgesi ile
sertifikalandirilmas:  gereklidir. Ancak CE belgesi,
ortopedik implantlarin sadece Tliretim siireglerinin
Avrupa Birligi {riin  mevzuatina uygunlugunu
belgelemektedir; CE belgesi, bu implantlarin insan
tizerinde yapilmis klinik caligmalar ile etkinligini ve
giivenilirligini ispatlamamaktadir (3-5).

Onkol kiriklari, pediatrik yas gruplarinda daha sik
olmak iizere, yetigkin yas gruplarinda da siklikla goriilen
olgulardir. Pediatrik olgularda o&zellikle 10 yas ve
sonras1 donemlerde goriilen 6zellikle 6nkol ¢ift kemik
kiriklarinda cerrahi tedavi, diger yas donemleri ve kirik
tiplerine gore daha ¢ok oranda gerekli olmaktadir (6,7).
Yetiskinlerdeki  ekstremite  kiriklarinin =~ %1-2’sini
olusturmaktadir (8). Plak vida tespit cerrahisi, 6zellikle
onkol cift kemik kiriklarinda en sik kullanilan cerrahi
stabilizasyon yontemidir (8-10). Iyi fiksasyon, yeterli
rediiksiyon ve tatminkar iyilesme ve fonksiyonel geri
kazanim yontemin en onemli avantajlar1 olarak kabul

edilmektedir. Buna karsin akut implant yetmezligi,

metal yorgunluguna bagl gelisen implant kiriklari, kirik
rediiksiyon kaybi, paslanma ve korozyon, yumusak
doku hasari, in vivo pil olusumu, kaynamama, plak
cikarildiktan sonra yeniden kirik olusmasi ve enfeksiyon
onemli komplikasyonlar olarak bildirilmektedir (1,9).
Onkol kiriklarmin plak vida cerrahisi sonrasi tedavi
basarist ve komplikasyonlara yonelik farkli sonuglari

olan ¢aligmalara rastlanmaktadir (8,10,11).

Dolar ve avro gibi uluslararasi ticarette rezerv para
birimi olarak rol oynayan yabanci iilke para birimlerinin
deger kazanmasi ile 6zellikle son yillarda iilkemizde
ortopedik travma cerrahisinde kullanilagelen plak
sistemlerinin artan bir oranda Amerika Birlesik
Devletleri ve Avrupa Birligi iiretim iiriinlerden yerli
iiretim iiriinlere kaymakta oldugu gézlenmektedir (12).
Ancak CE belgesine haiz olmalarina ragmen heniiz yerli
iretim plak sistemlerinin tibbi literatiirde insan tizerinde
yapilmig klinik ¢aligmalar ile etkinligi ve giivenilirligini
degerlendiren bir ¢alisma yoktur.

Bizim bu ¢aligmadaki amacimiz, énkol kiriklari cerrahi
tespitinde kullanilan yerli tiretim plak sistemlerinin
erken donem sonuglarint ve implant ile iliskili
komplikasyon oranlarini belirlemek ve bu sonuglar yurt
dis1 iiretim plak sistemlerinin erken dénem sonuglari ve
implant ile iligkili komplikasyon oranlart ile
kargilagtirmaktir. Boylelikle iilkemizde tasarlanip
iiretilen ve 6nkol kirik cerrahisinde kullanilan plaklarin
etkinlik ve giivenilirliginin klinik olarak

degerlendirilmesi hedeflenmektedir.

HASTALAR VE YONTEM

Calismanin Planlanmasi

1 Ocak 2013 ve 31 Aralik 2018 tarihleri arasinda Nigde
Omer Halisdemir Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim ve
Arastirma Hastanesi’nde radius alt ug kirig1, radius saft
kirigi, ulna saft kirigi, onkol ¢ift kirigi teshisi alan ve bu
hastalik i¢in ag¢ik rediiksiyon + plak vida tespiti cerrahisi
yapilan hastalarin tamami geriye doniik olarak

incelendi. Nigde Omer Halisdemir Universitesi
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Rektorliigii Girigimsel Olmayan Etik Kurulu (Tarih:
09.07.2020, say1 no: 2020/17) tarafindan ¢alisma onay1
alind1. Calisma Helsinki Deklerasyonuna uyumlu olarak
yapildi. Calismaya katilmayr kabul eden hastalardan
yazili onam alindi.

Hastalarin Secimi

Cerrahi tedavi igin agik rediiksiyon + plak vida tespiti
disinda bir baska ameliyat yapilmasi, gecirilmis st
ekstremite kirik hikayesi, patolojik kiriklar, es zamanl
damar ve sinir yaralanmalari, sistemik ve metabolik
hastaliklar (kronik bobrek yetmezligi, osteogenezis
imperfekta, osteoporosis, kontrolsiiz diyabet), st
ekstremitede arteryel yetmezlik, kronik sistemik steroid
kullanimi, takip siiresinin 1 yildan daha az olmasi,
yeterli kalitede rontgen filmlerinin olmamasi ¢alisma
dis1 birakilma kriterleri olarak belirlendi. Ayrica takip
stiresi 1 yildan fazla olan hastalarin 1 yildan sonraki

kontrolleri ¢aligmaya dahil edilmedi. Bu diglanma siireci

Radius alt ug kind, radivs saft kings, ulna saft
ki, Sekol gift Xanj ofan hastalar (n=252)

v
Agik rediicsivon + plak vida tespit

(n 141)

Grup A (Radius alt ug kings)
(n-88)

v v
Grup A-1 (yurt dug iiretim plak Grup A-2 (verhi Gicetim plak

sisiemi) (0=45) sistemi) (n=43)

Resim 1: Akis semast

sonucunda toplam 141 hasta ile ¢alisma grubu

olusturuldu (Resim 1).

Cerrahi Tedavi

Hastalarin cerrahi tedavileri ve bakimi en az bes y1l daha

uzun siireli  tecriibeli  ortopedistler tarafindan

gerceklestirildi. Ameliyat oncesinde X-ray goriintiiler
elde edilerek implant biiyiikliigiine karar verildi. Cerrahi
tedavi Oncesi tiim hastalara sefazolin 1gr antibiyotik

verildi. Derin ven trombozu profilaksisi uygulanmadi.

Radius alt u¢ kirigr cerrahi tespiti i¢in 2.7 mm
kalinliginda ekleme paralel vidalar ve diigiikk profil
metafizer plaklar kullandi (Resim 2). Radius saft kirigi,
ulna saft kirig1 ve 6nkol c¢ift kirig1 tespitinde 3.5 mm
kalinliginda kortikal ve kilitli vidalar ile orta profil
dinamik kompresyon plaklart (DCP)’ndan yararlanildi
(Resim 3).

Diglanma kriterkeri:
Agis redtksiyon — plak vida lespits disinds b basgka
amehyt yapilmast (n=17)
Gegieibnis fist ekstrentite kirk hikayesi (n-8)
Pasolojik keiklar (n—1)

o Ly zemanh demar ve smir yaraluomakan (n=3)
Sistemik ve metabolik hastaliklar (n=11)
Ost ekstremitede arteryel yetmezlik (n=4)
Kromik sistenik sieroid kallanim (n-4)
‘Lukap stiresinin | valchan deha uz olnassy (0= 32)
Yeserhi kaltede rimigen lilmlennm olmamas (n=31)

v
Grup B (Radius aft King, ulna saft ke ve
dakol gill kel (n=53)

v v
Grup B-1 (yurt s firctim plak Grup B-2 (vorli Gretim plak

sistemi) (n—36) sistcni) (n—=17)
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Resim 2: Kirk {i¢ yagindaki kadin hastanin ev i¢i diisme sonrasinda gelisen radius alt u¢ kiriginin volar radius plak sistemi
(BNL®) ile cerrahi tedavisine ait X-ray goriintiileri: (a) ameliyat 6ncesi 6n-arka el bilek grafisi, (b) ameliyat 6ncesi lateral
el bilek grafisi, (c) ameliyat sonras1 3. ay dn-arka el bilek grafisi, (d) ameliyat sonrasi 3. ay lateral el bilek grafisi.

Resim 3: On bes yasindaki erkek hastanin futbol mag1 esnasinda diisme sonrasi gelisen 6nkol ¢ift kiriginin DCP plak
sistemi (Double Medical Technology Inc ®) ile cerrahi tedavisine ait X-ray goriintiileri: (a) ameliyat dncesi 6n-arka 6nkol
grafisi, (b) ameliyat Oncesi lateral 6nkol grafisi, (c) ameliyat sonrasi 1. y1l 6n-arka dnkol grafisi, (d) ameliyat sonrast 1.

yil lateral dnkol grafisi

Plak vida tespiti cerrahisi icin iki farkli plak sistemi
kullanildi: Ocak 2013 — Aralik 2016 tarihleri arasinda
yurt digt iretim plak sistemi (Double Medical
Technology Inc ®, Haicang District, Xiamen, P.R.
China) ve Aralik 2016 — Aralik 2018 tarihleri arasinda
yerli iiretim plak sistemi (BNL®, T1bbi Uriinler Sanayi
ve Ticaret Limited Sirketi, Kocasinan, Kayseri, Tiirkiye)

(13,14). Kirik hatt1 ve sahasi plaka ve /veya bagimsiz bir

vida ile sikistirildi. Radius alt ug kirig1 ameliyat sonrasi
kisa kol atele alindi. Radius-ulna saft kiriklar1 ameliyat
sonrast atele alinmadi. Hastalar postoperatif birinci
giinde taburcu edildi. Postoperatif ii¢lincii hafta yapilan
ilk kontrolde dikisler alindi. Radius alt u¢ kirig1 olan
hastalarin cerrahi tedavi sonrasi yerlestirilen atelleri
cikarildi ve el bilek ROM egzersizlerine baslandi.

Radius-ulna saft kirig1 i¢in cerrahi tedavi sonrasi sorunu
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olmayan hastalara el bilek ve dirsek eklem hareket

aciklig1 egzersizleri baslandi.

Degiskenler

Hastalar kirik yerlesimine ve tipine gore iki gruba
ayrildi: Radius alt ug kirig1 olan hastalar Grup A olarak
degerlendirildi. Grup B ise radius saft kirigi, ulna saft
kirig1 ve dnkol ¢ift kirig1 olan hastalardan olusmakta idi
(15,16). Her bir grup kendi icinde kullanilan farkl
implant tipine gore yurt dis1 tiretim plak sistemi (Grup
A-1 ve Grup B-1) ve yerli iiretim plak sistemi (Grup A-
2 ve Grup B-2) olarak alt gruplara ayrildi (Resim 1).

Ameliyat sonrast ilk birinci y1li kapsayan donem hastane
otomasyon ve bilgi sistemi tizerinden tarandi. Hastalara
ait demografik (yas, cinsiyet) ve klinik (kirik
lokalizasyonu ve tarafi, AO smiflamasina gore kirik
grubu) veriler kaydedildi. Postoperatif 3. hafta yapilan
ilk kontrolden sonra 6. haftada ve takip eden birer aylik
donemlerde, hastalar kirtk kaynamasi ve tam
fonksiyonel iyilesme agisindan poliklinik kontrolleri
yapildi. Komplikasyon goriilmeyen ancak tam
fonksiyonel iyilesme saglanamayan hastalar en fazla 1
yila kadar takip edildi. Diizenli kontrol muayenelerine
gelmeyen hastalar telefonla aranarak poliklinik
kontroliine ¢agirildi. Yapilan sorgulama, fizik muayene
ve gerekli goriintileme sonrasinda  hastalarda
postoperatif donemde ve bir yillik takip siirecinde
komplikasyon gelisimi olup olmadig1 ve hastalarin son
durumu belirlendi. Komplikasyon ortaya ¢ikan hastalar

komplikasyon tedavisine alind1.
Komplikasyonlar implant ile iliskili ve iligkisiz
komplikasyonlar olarak iki grupta degerlendirildi. Akut

implant yetmezligi, metal yorgunluguna bagh gelisen

implant kiriklari, kirik rediiksiyon kaybi, paslanma ve
korozyon, doku ile kimyasal reaksiyon veya cevre
dokuda nekroz, in vivo pil olusumu ve implanta bagh
agri veya rahatsizlik hissi implant ile iliskili
komplikasyonlar olarak degerlendirildi. Tendon, damar
veya sinir hasar1, eklemde basamaklanma, periprostetik
kirik, bolgesel agr1 sendromu ve kaynamama implant ile
iliskisiz komplikasyonlar olarak kabul edildi (Resim 4)
(Tablo 1) (17).

Istatistiksel Analiz

Calismadan elde edilen verilerin Ozetlenmesinde
tanimlayici istatistikler siirekli (say1sal) degiskenler i¢in
dagilima bagli olarak medyan, minimum ve maksimum
olarak tablo halinde verildi. Kategorik degiskenler say1
ve yiizde olarak oOzetlendi. Sayisal degigkenlerin
normallik  durumlari; Shapiro-Wilk, Kolmogorov-

Smirnov ve Anderson-Darling testleri ile kontrol edildi.

Kirik tipine gore yas ortalamalar1 degerlendirmesinde,
bagimsiz gruplar igin t test kullanildi. Kategorik
degiskenler arasindaki farklilik karsilagtirmalarinda
beklenen gozelerin 5 ve iizerinde olan 2x2 tablolarda
Pearson Ki-Kare, beklenen gézelerin 5’in altinda oldugu
tablolarda ise Fisher's Exact Test kullanilirken, beklenen
gbzelerin 5’in altinda oldugu RxC tablolarda ise Fisher
Freeman Halton test kullanildi. Istatistiksel analizler
“Jamovi project (2020), Jamovi (Version 1.6.13.0)
(Retrieved from https://www.jamovi.org) ve JASP
(Version 0.14.1.0) (Retrieved from https:/jasp-
stats.org) programlart ile yapilmis olup ve istatistik
analizlerde anlamlilik diizeyi 0.05 (p-degeri) olarak
dikkate alindi.
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Resim 4: (a) 30 yas erkek hastada is yerinde diisme sonrasinda gelisen radius alt ug kirigi, (b) ayni hastanin volar radius
plak sistemi ile ameliyat sonrasi eklem yiiziinde basamaklanma goriilmektedir. (¢) 37 yas erkek hastada evde diigme
sonrasinda gelisen radius alt u¢ kiriginin volar radius plak sistemi ile ameliyat sonrasi 1. giin anatomik rediiksiyonu
goriilmektedir. (d) Ayni hastanin ameliyat sonrasi 3. haftada rediiksiyonun kayboldugu goriilmektedir

Tablo 1: Implant ile iliskili ve iligkisiz komplikasyonlar

Implant ile iligkili komplikasyonlar

Akut implant yetmezligi (<3 ay)

Metal yorgunluguna bagl implant
yetmezligi (>3 ay)
Kirik rediiksiyon kayb1

Paslanma ve korozyon

Doku ile kimyasal reaksiyon veya
¢evre dokuda nekroz

In vivo pil olusumu
implanta  bagh
rahatsizlik hissi

agri  veya

Plagin iiretildigi metalin kuvvetsizligi neticesinde implantin viicut icerisindeki
fizyolojik yiiklere dayanamamasi sonucu olusan plak kirilmasi, egilmesi veya
vida kirilmasi.

Viicut igerisindeki tekrarlayici kuvvetler neticesinde plagin veya vidanin kirtk
kaynamasi gergeklesmeden kirilmasi.

Cerrahi kirik tespitinde hata olmayan ancak plagin tasarimindaki hatadan
kaynaklanan kirik tespitinin basarisizlig1.

Plagin iretildigi metalin viicut igerisindeki tuzlu ortamda yipranmasini,
paslanmasini veya aginmast.

Plagin iretildigi metalin tuzlu ortamda ¢6ziinmesi ve ¢evre dokuya toksik etki
gostermesi.

Plak govdesi ve vidalarin farkli metallerden iiretilmesi ile iligkili olusumlar.
Metalik yiizeylerin yumusak doku {izerindeki yaralayici olmayan ancak irrite
edici etkisi ile olusan durum.

Implant ile iliskisiz komplikasyonlar

Tendon, damar veya sinir hasari

Eklemde basamaklanma
Periprostetik kirik

Bolgesel agr1 sendromu

Kaynamama

Plak ve vidanin iiretildigi metalin ¢evre dokular lizerinde direkt yaralayici etkisi
ile olusan yaralanmalar.

Kirik tipi ve/veya cerrahi teknik ile iliskili kirigin yetersiz rediiksiyon durumu.

Plak ile tespit edilmis ve kaynamig kirik sonrasi, tekrar travmaya maruz kalan
kemiklerde goriilebilen ikincil kirik.

Sebebi bilinmeyen, yerel osteoporoz ve yaralanma ile uyumsuz agr ile
karakterize klinik durum.

Biyolojik sebepler ile olusan kirigin iyilesmeme durumu.
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BULGULAR

Calismada yer alan 141 hastanin 88’i Grup A ve 53’
Grup B’de yer almakta idi. Her iki grup arasinda yas
acisindan anlamli bir farklilik tespit edildi (p<0.001).

anlaml olarak daha fazla erkek hasta vardi (%71.7¢
karst %52.3, p=0.036). Taraf dagilimi her iki grup
arasinda benzer oOzellik gostermekte idi (p=0.668).

Tablo 2’de gruplarin demografik ve klinik 6zellikleri

Grup A’daki hastalarin ortanca yasi 48 yil iken, Grup Ozetlenmektedir.
B’de bu deger 19 yil idi. Grup B’de Grup A’ya gore
Tablo 2: Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri
Kirik Tipi
Tiim hastalar (n=141) Grup A (n=88) Grup B (n=53) p
Yas )" ¢ 40.5+19.6 46.9+16.0 29.7+20.5 <0.001%

42.0 [10.0- 87.0]

48.0 [13.0- 80.0] 19.0 [10.0- 87.0]

Cinsiyet ¢
Erkek 84 (59.6) 46 (52.3) 38 (71.7) 0.036**
Kadin 57 (40.4) 42 (47.7) 15 (28.3)
Taraf ¢
Sol 76 (53.9) 45 (51.1) 31 (58.5) 0.668**
Sag 64 (45.4) 42 (47.7) 22 (41.5)
Bilateral 1(0.7) 1(1.1) 0(0.0)
7 ortalama standart deviasyon, 7: ortanca [min-maks], §: n (%)
*: Bagimsiz gruplar igin t test kullanildu.
**: Pearson Ki-kare veya Fisher Freeman Halton test kullanildi.
Tablo 3: Kirtklarin AO siniflamasina gore dagilimi
Kirik Tipi Kirik Tipi
Kirik Grup A Grup B Kirik Grup A Grup B
siiflandirmasi (n=88) ¢ (n=53) % simiflandirmasi (n=88) ¥ (n=53) ¥
22A 45 (84.9) 23A1 1(1.1) -
22A1 - 12 (22.6) 23A2 13 (14.8) -
22A2 - 13 (24.5) 23A3 37 (42.0) -
22A3 - 20 (37.7) 23B* 2(2.2)
22B 5(9.4) 23B1 1(1.1) -
22B3 - 5(9.4) 23B2 1(1.1) -
22C 3(5.7) 23C*H 35(39.8)
22C1 - 2(3.8) 23C1 13 (14.8) -
22C2 - 1(1.9) 23C2 20 (22.7) -
23A 51 (58) 23C3 2(2.3) -
§:n (%)
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Kiriklarin AO siniflamasina gore dagilimi Tablo 3’te
verilmektedir. Grup A’da en sik goriilen kirik tipi 51
hasta (%58) ile 23A tipi kirik idi. ikinci siklikla 35 hasta
(%39.8) ile 23C tipi kirik gelmekte idi.

Grup B’de ise en sik 45 hastada (%84.9) 22A tipi kirik
tespit edildi.

Grup B’deki hastalarda yurt dig1 implant kullanma orani
Grup A’ya gore daha fazla oranda oldugu goriildii
(%67.9’a karst %51.1). Tablo 4’te her iki gruptaki
hastalarin kullanilan implant tipine gore karsilastirmast
verilmektedir. Grup B igin yurt i¢i implant (Grup B-2)
kullanilan hastalarin yasi, yurt dist implant (Grup B-1)
kullanilan hastalara gére daha yiiksekti (p=0.019). Grup
A ve B’de yurt dis1 implant kullanilan hastalarin (Grup
A-1 ve Grup B-1) erkek olma orani, yurt i¢i implant

kullanilan hastalara (Grup A-2 ve Grup B-2) gore
anlamli olarak daha yiiksekti (p=0.037 ve p=0.019).
Diger alt gruplar arasinda yas, cinsiyet dagilimi ve taraf
acisindan bagka anlamli bir fark tespit edilmedi (Tablo
4).

Her iki grup icin postoperatif donemde goriilen
komplikasyonlar Tablo 5 ve Tablo 6’da detaylandirildi.
Grup A’da implant ile iligkili toplam alt1 komplikasyon
saptand1. Implant ile iliskisiz komplikasyon sayis1 12
idi. Eklemde basamaklanma yedi hasta ile en sik goriilen
implant ile iliskisiz komplikasyon idi. Grup B’de
implant ile iligkili komplikasyon goriilmedi (Tablo 6).
Implant ile iliskisiz komplikasyon iki hastada tespit
edildi.

Tablo 4: Kullanilan implant tiplerine gore hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri

Grup A (n=88)

Grup B (n=53)

Grup A-1 (n=45) Grup A-2 (n=43) p Grup B-1 (n=36) Grup B-2 (n=17) p
. 43.07+17.78 50.93+12.82 27.28+19.64 34.94+22.04
Yas (i) ™= 45 [13- 80] a9[20-79) 0208 17 [10- 87] 27[10-84] 0010
Cinsiyet ¥**
Erkek 29 (64.4) 17 (39.5) 0.037 29 (80.6) 9(52.9) 0.019
Kadin 16 (35.6) 26 (60.5) 7(19.4) 8(47.1)
Taraf 5*=*
Sol 23 (51.1) 22 (51.2) 0.573 22 (61.1) 9 (52.9) 0.999
Sag 21 (46.7) 21 (48.8) 14 (38.9) 8 (47.1)
Bilateral 1(2.2) 0(0) 0 (0) 0 (0)
’: ortalama standart deviasyon, *: ortanca [min-maks], ¥: n (%), *: Bagimsiz gruplar igin t test kullanild.
**: Pearson Ki-kare, Fisher Exact test ya da Fisher Freeman Halton test kullanild:.
Tablo 5: Radius alt u¢ kirigi (Grup A) olan hastalarda kullanilan implant tipine gore komplikasyonlarin dagilim1
Komplikasyon Toplam Grup A-1 Grup A-2
(n=88) (n=45) (n=43)
Implant iligkili ¥ 6 (6.8) 3(6.7) 3(7)
Kirik rediiksiyon kaybi 4 (4.5) 3(6.7) 1(2.3)
Implanta bagli agr1 veya rahatsizlik hissi 2(2.3) 0 (0.0 2(4.7)
implant iligkisiz® 12 (13.6) 7 (15.6) 5 (11.6)
Tendon, damar veya sinir hasari 1(1.1) 0(0.0) 1(2.3)
Eklemde basamaklanma 7 (8.0) 5(11.1) 2(4.7)
Bolgesel agr1 sendromu 2(2.3) 1(2.2) 1(2.3)
Kaynamama 2(2.3) 1(2.2) 1(2.3)
§:n (%)
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Tablo 6. Radius/ulna saft/¢ift kirik (Grup B) olan hastalarda kullanilan implant tipine gére komplikasyonlarin dagilimi

Komplikasyon

Toplam (n=53)

Grup B-1 (n=36) Grup B-2 (n=17)

Implant iligkisiz ¢ 2(3.8) 2 (5.6) 0
Periprostetik kirtk 1(1.9) 1(2.8) 0
Kaynamama 1(1.9) 1(2.8) 0
§:n (%)
TARTISMA Onkol kiriklar1 ve ézellikle énkol ¢ift kemik kiriklarmimn

Bu c¢aligma bulgulart 6nkol kiriklarmin cerrahi
tedavisinde kullanilan yurt i¢i tiretimi olan implantlarin
yurt dig1 iiretimi olan implantlara benzer komplikasyon
oranlarma sahip oldugunu gostermektedir. Radius alt u¢
kiriklarinda implant ile iliskili komplikasyonlarin her iki
tip implant tipinde benzer oranda goriilmesi, radius ve
ulna saft kiriklart ile 6nkol ¢ift kiriklarinda implant ile
iliskili komplikasyon tespit edilmemesi, yurt i¢i iiretim
implantlarin ortopedik kiritklarin cerrahi tedavisinde
giivenle  kullanilabilecegine  bir  kanit  olarak
degerlendirilebilir. Son yillarda Tiirk lirasi, dolar ve
avro gibi uluslararasi ticarette rezerv para birimi olarak
rol oynayan yabanci {ilke para birimleri kargisinda ciddi
derecede deger kaybettigi gézlemlenmektedir (18). Bu
deger kaybi, ilkemizde faaliyet gosteren ve kamu,
tiniversite veya Ozel hastanelere tibbi implant tedarik
eden ticari firmalar i¢in Amerika Birlesik Devletleri ve
Avrupa Birligi iiretim ortopedik implantlarin ithalat
maliyetini ciddi derecede artirmaktadir (19). Buna
karsilik Sosyal Giivenlik Kurumu (SGK) tarafindan
ortopedik travma implantlari igin belirlenmis olan
Saglik Uygulama Tebligi (SUT) geri 6demelerinde
belirgin bir artis gdzlenmemektedir. Bu sebepler
neticesinde  iilkemizdeki hastanelerde halihazirda
kullanilmakta olan ortopedik implantlarin gittikce artan
bir oranda yerli {retime kaymis olabilecegi
diistiniilebilir. Giincel ¢aligmamizda hasta grubunu
olusturan hastalarin %42.6’sinda yut igi tiretim implant
kullanilmasi, bu degisimi desteklemektedir. Ayrica yurt
ici implant kullanimina Aralik 2016 tarihi itibariyle
gecilmis olmasi, bu degisimin zamansal gecis donemini

gosterebilir.

cerrahi tedavisi ile ilgili 10-16 yas aras1 pediatrik yas
grubuna yonelik yapilan galigmalarda, agik rediiksiyon
+ plak vida fiksasyon yontemlerinin giivenli ve etkin
tedaviler oldugu gosterilmektedir (6,7,11). Her ne kadar
daha 6nce yapilan ¢aligmalarda intramediiller fiksasyon
yonteminin plak ya da vida fiksasyon yontemlerine gore
daha fazla oranda majér komplikasyonlara yol agtigi
bildirilse de Freese ve ark. yaptigi calismada bu durum
tespit edilmemistir. Ayrica plak ya da vida fiksasyon
sonrast %12 oraninda mindr komplikasyon bildirilmis,
fakat major komplikasyon tespit edilmemistir (6). Zheng
ve ark. tarafindan benzer pediatrik hasta grubu iizerinde
yapilan calismada, plak fiksasyon ydntemi sonrasi
goriilen genel komplikasyon orani %18.2 ve yetiskin
hastalara yonelik yapilan bir baska calismada genel
komplikasyon orani %28.6 olarak saptanmistir (7,10).
Bizim c¢alismamizda, pediatrik olgular ayri olarak
degerlendirilmemekle birlikte, her iki implant tipindeki
hastalar degerlendirildiginde, c¢alisma sonuglari bu
bulgularla uyumlu olarak degerlendirildi. Radius alt ug
kirigr olan hastalarda implant ile iliskili ve iliskisiz
komplikasyon oranlari %6.8 ve %13.6 olarak tespit
edildi. Ayrica elde edilen genel komplikasyon oranmin
diger c¢aligmalara gore daha az olmasi, g¢aligmanin
retrospektif tasarimidan dolay1 yara enfeksiyonlarimin
kaydedilememesi ile ilgili olabilir.

Marheix ve ark. tarafindan yetigkin hastalarda 6nkol
kiriklar igin yapilan plak fiksasyon cerrahisi sonrasi
komplikasyon oranlarinin degerlendirildigi ¢aligmada,
kaynamama %6.9 ve radioulnar sinostoz %3.8 oraninda
saptanmugtir (8). Giincel caligmadaki her iki grup

hastalar birlikte degerlendirildiginde kaynamama %2.1
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(toplam 141 hastada {i¢ kaynamama olgusu) oraninda
tespit edilmistir. Daha Once yapilan c¢aligmalarda
kaynamama oran1 %2 ile %10 arasinda bildirilmektedir
(8). Dolayisiyla ¢aligmamizdaki kaynamama oraninin
literatiir ile uyumlu oldugu sonucuna ulasildi. Onkol gift
kiriklarinin cerrahi tedavisine yonelik yapilan bir meta-
analizde, agik rediiksiyon + internal fiksasyon ydntemi
sonrasi komplikasyon orani %21.6 olarak bildirilmistir
(9). Ayrica hibrid yontem kullanilmasini Oneren
caligmalara da rastlanmaktadir (10,11). Calismamizda
kiriklarin gruplandirmasinda 6nkol ¢ift kemik kirig1 gibi
bir alt grup analizi yapilmamakla birlikte, genel
komplikasyon oranimizin bu orana gore daha diisiik
oldugu sonucuna ulasilabilir.

Calisma sonuglar1 kullanilan implant tipinden bagimsiz
olarak degerlendirildiginde, daha &nce bildirilen
sonuglarla ~ uyumlu  bulgularn  elde  edildigi
goriilmektedir. Bu gerekge ile radius alt ug kiriklari igin,
yurt ici ve dist implantlarin implant ile iligkili
komplikasyon oranlarinin benzer olmasi (%6.7ye kars1
%7), yurt i¢i tiretim implantlarin, yurt dig1 implantlarin
sahip oldugu giivenlik ve etkinlik oranlar1 ile
kullanilabilecegine bir destek olarak anlagilabilir. Fakat
her bir alt gruptaki olgu sayist istatistiksel analize imkan
tanimamaktadir. Bu yilizden genis hasta sayisinin oldugu
prospektif c¢aligmalara ihtiya¢ oldugu sonucuna
ulagilabilir.

Kisitlamalar

Calismamizda bazi kisitliliklar mevcuttur. Gerek kirik
tipleri ve gerekse yas gruplarina gore alt grup analizleri
yapilmamistir. Yurt i¢i tiretimi olan bir plak ve vida
sisteminin, yurt disi tiretimi olan bir bagka plak ve vida
sisteminin karsilastiritlmas: ile elde edilen sonuglar,
biitiin implant sistemlerine genellenemez. Fakat ¢aligma
sonucunda elde edilmis olan sonuglar, ortopedi
uzmanlar1 igin, ticari firmalarin plak ve vida iiretim
stireglerini sertifikalandiran CE ve FDA belgeleri gibi
sertifikasyonlara sahip diger firma ve markalarn plak
sistemlerini tercih etme agisindan bir rehber olabilir.

Calismanin retrospektif olmasi bir diger kisithliktir.

Retrospektif olmasindan kaynaklanan veri eksikligi ve
elde edilen anlamli ya da anlamsiz sonuglarin 6rneklem
biiylikligine yonelik giic analizi ile belirlenmemis
olmasi diger kisitlar olarak degerlendirilmelidir. Ayrica
ilk rediiksiyon kalitesinin belirlenmemis olmasi,
ameliyat sonrast rediiksiyon kayb1 ve eklemde
basamaklanma komplikasyonlarimin
degerlendirilmesinde  dikkate alinmalidir. Calisma
sonuglarmin ameliyat sonrasi 1 yillik dénemi kapsamasi
nedeniyle, uzun donemli ¢aligmalar etkinlik ve giivenlik
acisindan gerekli olarak degerlendirilmistir.

Sonug olarak, radius alt u¢ kirig1 ve radius ve/veya ulna
saft kiriklarinin cerrahi olarak tespitinde kullanilan CE
belgesi ile sertifikalandirilan yerli {iiretim plak
sistemlerinin erken donem implant ile iliskili
komplikasyon oranlari, FDA ve CE belgeleri ile
sertifikalandirilan yurt dis1 liretim plak sistemlerinin
oranlar1 ile benzerdir. Aralarindaki oransal benzerlik
olmasi, bu tiir implantlarm giivenle kullanilabilecegini
desteklemektedir. Ancak etkinlik ve giivenlik agisindan
genis katilimli ve uzun takip siiresi olan prospektif

calismalara ihtiyag vardir.

Catisma Beyani: Yazarlarin herhangi bir ¢ikar ¢atismasi
yoktur.

Arastirmacularin  Katki  Orami Beyami:  Mevcut
arastirmanin  anafikir/planlama, analiz/yorum, veri
saglama, yazim ve gozden gecirme/diizeltme
kisimlarma OK  ve ASS esit derecede katki
saglamiglardir.

Destek / Tesekkiir Beyani: Istanbul Aydin Universitesi
Tip Fakiiltesi Biyoistatistik AD 6gretim tiyesi Prof. Dr.
Ayse Canan Yazici’ya ¢aligmamizin istatistik boliimiine
verdigi degerli katkilar1 sebebi ile tesekkiir ederiz.
Finansal destek mevcut degildir.

Etik Kurul Onamz: Nigde Omer Halisdemir Universitesi
Rektorligii Girisimsel Olmayan Etik Kurulu; tarih:
09.07.2020, say1 no: 2020/17.
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ABSTRACT

Objective: Urolithiasis is an important disease that can lead to
permanent kidney dysfunction and severe clinical symptoms in
pediatric patients. We aimed to present our findings of rigid
ureteroscopy combined with Holmium YAG laser lithotripsy.

Material and Methods: We retrospectively reviewed the
ultrasonography, and medical records of pediatric patients with
urolithiasis who were operated in Sutcu Imam University
Department of Pediatric Surgery, Kahramanmaras between
April 2018 and December 2019.

Results: Sixty-one pediatric patients (M/F=38/23) with
urolithiasis were enrolled in this study. The mean age was
6.7+4.9 years (range 3 month-17 years). Thirteen (34.2%) male
patients need an urgent operation (rigid ureteroscopy combined
with Holmium YAG laser lithotripsy) while the corresponding
number was 4 (17.4%) in female patients. The difference
between two sexes was statistically non-significant (p=0.156).
Thirty-two male patients (84.2%) and 12 (52.2%) females
patients had a successful operation (rigid ureteroscopy combined
with Holmium YAG laser lithotripsy). The difference between
the two sexes was statistically significant (p=0.019). The ratio of
female patients with right-sided stone was significantly greater
than the corresponding rates of male patients (p=<0.001). There
was no difference between infants (<3 years of age) and toddlers
(>3 years of age) with respect to gender, side of stone, procedural
success, and need for urgent surgery (p>0.05). Regression
analysis showed that female gender was a risk factor for a failed
attempt (OR=-0.313, 95% CI: 0.052 — 0.528; p=0.0018).

Conclusion: Safe and effective stone treatment can be
performed considering that more than one operation can be
performed in infants and children with mini ureteroscopy and
holmium laser. However, while evaluating this treatment option
in female patients, alternative treatment methods such as flexible
or percutaneous nephrolithotomy may be preferred.

Keywords: Urolithiasis, rigid ureteroscopy, Holmium YAG laser
lithotripsy, children

0z
Amag: Urolitiyazis, pediatrik hastalarda kalici béobrek
fonksiyon bozukluguna ve ciddi klinik semptomlara yol
acabilen Onemli bir hastaliktir. Bu c¢alismada, rijit
ireteroskopi ve Holmiyum Y AG lazer litotripsi sonuglarimizi
sunmay1 amacladik.

Gereg¢ ve Yontemler: Nisan 2018 ile Aralik 2019 tarihleri
arasinda  Siitgi  Imam Universitesi, Cocuk Cerrahisi
kliniginde tirolitiyazis tanisi ile opere olan ¢ocuk hastalarin
ultrasonografi bulgulari ve tibbi kayitlar1 geriye doniik olarak
degerlendirmeye alind:.

Bulgular: Bu ¢aligmaya iirolitiyazis tanis1 almig 61 ¢ocuk
hasta (E/K=38/23) alindi. Ortalama yas 6.7+4.9 y1il (3 ay-17
yil) idi. On ii¢ (%34.2) erkek hastanin acil girisim (rijit
tireteroskopi ve Holmiyum YAG lazer litotripsi) ihtiyact
olurken, kiz hastalarda bu say1 4 (%17.4) idi. Bu konuda iki
cinsiyet arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi
(p=0.156). Otuz iki erkek hasta (%84.2) ve 12 (%52.2) kiz
hastada islem (rijit treteroskopi ve Holmiyum YAG lazer
litotripsi) basarili bir sekilde sonuglandi. Erkek hastalardaki
bu basar1 orani kiz hastalardan istatistiksel olarak anlamli
yiiksek idi (p=0.019). Sag tarafta tas1 olan kiz hasta orani,
erkek hastalarin oranlarindan daha anlamli olarak yiiksekti
(p<0.001). Kiigiik yastaki gocuklar (<3 yas) ile diger yastaki
cocuklar (>3 yas) arasinda cinsiyet, tasin tarafi, islem basarisi
ve acil cerrahi gereksinimi agisindan fark yoktu (p>0.05).
Regresyon analizinde, kiz cinsiyetinin girisimin basarisizlig
acisindan risk faktorii oldugu saptandi (OR=-0.313, %95 ClI:
0.052-0.528; p=0.0018).

Sonug: Mini iireteroskopi ve holmiyum lazer, ¢ocukluk yas
grubundaki {irolitiyazis vakalarinda giivenli ve etkili tedavi
secenegidir. Ancak 6zellikle kiz hastalarda bu tedavi se¢enegi
degerlendirilirken alternatif tedavi yontemleri olan fleksibl
veya perkutan nefrolitotomi tercih edilebilir.

Anahtar  Kelimeler:  Urolitiyazis,  rijit
Holmiyum YAG lazer litotripsi, ¢ocuk

tireteroskopi,
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INTRODUCTION

Urolithiasis is an important disease that can lead to
permanent kidney dysfunction and severe clinical
symptoms in pediatric patients. The lifetime probability
of a human to have urolithiasis is 12% (1). In endemic
countries such as Turkey urolithiasis is seen in 17% of
children under 14 years of age (2). The average age of
occurrence is around 7 years for girls and 5 years for
boys (3). Its incidence is increasing not only in our
country, but all over the world. Treatment for
urolithiasis is difficult, especially in the pediatric age
group. The current treatment alternatives include
extracorporeal shock wave lithotripsy (ESWL),
ureteroscopy (URS), percutaneous nephrolithotomy
(PNL). Rigid and flexible URS are the most commonly
performed procedures for urolithiasis treatment (4).
Introduction of  holmium:yttrium-aluminum-garnet
(Ho:YAG) laser lithotripsy with URS have increased
the success rates while decreasing the complications (5-
7). Upper ureteral and pelvic calculi frequently cause
obstructive uropathy and subsequent kidney dysfunction
(5). Therefore, in these cases, URS has been combined
with Ho:YAG laser lithotripsy. We aimed to present our
findings of rigid URS combined with Ho:YAG laser

lithotripsy in pediatric patients.

MATERIALS AND METHODS

We retrospectively reviewed the ultrasonography, and
medical records of pediatric patients with urolithiasis
who were operated in Sutcu Imam University
Department of Pediatric Surgery, Kahramanmaras
between April 2018 and December 2019. Each patient’s
age, gender, and operational technique were recorded.
Patients with severe symptoms and advanced
hydronephrosis were urgently operated while patients
with mild hydronephrosis and mild symptoms were
operated on an elective basis. JJ catheter was inserted for
passive dilation when the ureter could not be passed with
Mini URS. During the semirigid URS procedure, a 4.5

fr tip and a 6.5 fr ureteroscope extended conically
towards the rear. It has a 3.5-fr working channel (RZ
Medizintechnik, Tuttingen, Germany). Stones detected
by URS were broken with Holmium laser. During this
procedure a green light was reflected on the stone and a
pulse was produced. The Laser probe was a Fiber-optic
laser probe-365 micron (Quanta System S.p.A., Milan,
Italy). The stones were broken into pieces that could
easily fall off without getting stuck inside the ureter
(Figure 1). During the procedure, if the ureter mucosa
was damaged or eroded by a stone, the procedure was
terminated after placing a JJ catheter. The catheter was
removed and URS was performed in the same session 1-
2 weeks later. Our study only included patients treated
with mini URS. The follow-up period was 6 months if
a patient was stone free; if not, the follow-up period was
extended beyond 6 months.

Study data were analyzed using SPSS 17 (SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA) software package. For independent
samples, t-test and Chi-square test were performed to
compare two independent groups. The level of
significance was set at p<0.05. The ethics committee
approval of the study was obtained from Sutcu Imam
University Clinical Research Ethics Committee (Date:
29.03.2021 / Decision no:2021.12.03)

RESULTS

Sixty-one pediatric patients (M/F=38/23) with
urolithiasis were enrolled in this study. The mean age
was 6.7+4.9 years (range 3 month-17 years). Seven
(11.4%) patients were under 1 year of age, and 20
(32.7%) patients were under 3 years of age.
Re-operation was required in 13 (21.3%) patients. No
postoperative complications developed in any patient.
Twenty-one (34.4%) patients had a stone in the right
ureter; 19 (31.1%) patients in the left ureter; 13 (21.3%)
patients in the right pelvis; and 8 (13.1%) patients in the
left pelvis. The ratio of female patients with right-sided
stone was greater than the corresponding rates of male
patients (p=<0.001)
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Forty-four (72.1%) patients were successfully cured but
sixteen patients had a residual stone in a lower calyx of
the kidney. In one patient we switched to open surgery.
The stone analysis could be performed in 14 patients
(23%). Of these, 11 were calcium oxalate stones and 3
were ammonium urate stones.

Thirteen (34.2%) male patients needed an urgent
operation while the corresponding number was 4
(17.4%) in female patients. The difference between two
genders was statistically non-significant (p=0.156).
Thirty-two male patients (84.2%) and 12 (52.2%)
females patients had a successful operation. The
difference between the two genders was statistically
significant (p=0.019) (Table 1). There was a significant
difference between both sexes regarding mean age or a
need for multiple operations (p=0.02). There was no
difference between infants (<3 years of age) and
toddlers (>3 years of age) with respect to gender, side of
stone, procedural success, and the need for urgent
surgery (p>0.05) (Table 2).

The range of stone size was between 5 mm and 15 mm
(mean 7.4 mm, median 8 mm), with a patient having a
stone of 21 mm. which was also fractured under laser
until it became a 3-mm residual fragment that was
deemed clinically insignificant. In patients who received
anesthesia for a second and a third time a JJ catheter was
placed after the stone was broken. Anesthesia was

administered for a total of seventy times.

Table 1: Demographic and clinical characteristics of the cases

Passive dilation procedure was defined as putting JJ first
to patients whose stone cannot be reached, and the ureter
was entered 2 weeks after it was dilated and the stone
was broken. Passive dilation was used in 16 patients.
Pyelonephritis or gross hematuria did not occur after
surgery. Regression analysis showed that female gender
was a risk factor for a failed attempt (OR=-0.313, 95%
Cl: 0.052 — 0.528; p=0.0018). Neither patient age nor

stone side was a risk factor for failed surgery.

A
C

Figure 1: Visualization of the stone inside the ureter

(A); its fragmentation with the holmium laser (B); after
the ureter lumen is opened (C), it is tracked up to the

renal pelvis (D).

Variable Male (n=38) Female (n=23) p

Age (year) 6.74+4.6 6.74+5.6 0.878
Right side (n/%) 19 (50) 15 (65.2) <0.001
Right pelvis (n/%) 5(13.1) 8 (34.7) 0.045
Multipe operation (n/%) 12 (31.6) 14 (60.9) 0.020
Success (n/%) 32 (84.2) 12 (52.2) 0.019
Urgent surgery (n/%) 13 (34.2) 4(17.4) 0.156
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Table 2: Comparison of age groups in mean of gender, location and clinical results

Variable <3 year of age >3 years of age p
(n=20) (n=41)
Male (n/%) 10 (50) 28 (68.3) 0.166
Right side (n/%) 10 (50) 24 (58.5) 0.242
Success (n/%) 12 (60) 32 (78) 0.171
Urgent surgery (n/%) 5 (25) 12 (29.3) 0.727
DISCUSSION shown that flexible URS is a reliable endourologic

In Turkey, urolithiasis is an important urologic disease
among children (8,9). Treatment of urolithiasis in the
pediatric age group is challenging since children have a
relatively narrow urinary tract. Therefore, minimally
invasive procedures have become even more important
in these cases. Laser lithotripsy has recently improved
urolithiasis treatment outcomes in children (10). It is
also effective and safe for the removal of pediatric
stones. We did not detect any major complications in our
series, but we experienced failed attempts in 16 patients
(26.2%), which was comparable to other recent reports
in children (10).

There was a male preponderance in our population
similar to the previously published studies (11). This is
due to the fact that stone disease has been more common
among men than women. A diet rich in protein and salt
make kidney stones more likely (12). Men tend to have
a greater intake of both protein and salt.

In our study, female patients more commonly needed
operation. Moreover, we found that the female gender
was a significant risk factor for a failed operation. This
resulted from a high rate of right renal pelvic stone in
female patients. Most fractured stones in the right pelvis
fell into the inferior calyx. Therefore, these stones may
have disappeared from the sight of URS. On the other
hand, most stones in males were in the ureter. Thus, the
intervention with URS was more successful in males. In
female patients, alternative treatment methods such as

flexible URS may be preferred. Recent studies have

option in lower pole stones and for single intrarenal
calculi (13,14).

The large percentage of young children (<3 years of age)
treated in our study (32.8% under 3 years of age) shows
the importance of having access to material of small size
and experience in minimally invasive procedures. In
other words, the places where the laser hits are already
dust. Stone analysis was performed in only 14 patients.
One of the weak aspects of this process is the inability
to obtain material because the stone is usually
pulverized by laser so that no material can be retrieved
and sent for analysis. Instead of acting aggressively, the
stone can be reached in the second session by entering
into passive dilation.

Finally, there was no difference between young and
older patients regarding the procedural success and the
need for an urgent operation. This may be due to the
effect of this effective and safe procedure.

Considering that more than one operation can be
performed in infants and children with mini URS and
holmium laser, safe and effective stone treatment can be
performed. However, while evaluating this treatment
option in female patients, alternative treatment methods
such as flexible or PNL may be preferred. Flexible or

PNL may be also preferred in kidney calyces.
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Original Article

VENA SAFENA MAGNANIN ANATOMIK VARYASYONU
DERIN VEN TROMBOZU ICiN BiR RiSK FAKTORU MUDUR?

Is the Anatomic Variation of Vena Saphena Magna A Risk Factor for Deep Vein Thrombosis?

Ali BOLAT!

. Yildirom GULTEKIN!

Kirikkale Universitesi T 1ip Fakiiltesi, Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim Dali, KIRIKKALE, T URKIYE

0z

Amag: Bu retrospektif c¢aligmanin amaci, vena safena
magnanin, anatomik varyasyonunun femoral ven trombozuna

olan etkisini aragtirmaktir.

Gerec ve Yontemler: Bu calisma Kirikkale Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi Kliniginde Ocak
2017 ve Agustos 2019 tarihleri arasinda takip ve tedavi edilen
femoral ven trombozu tanisi olan hastalarda yapild.
Hastalarin demografik 6zellikleri, vendz renkli Doppler
ultrasonografi raporlar1 ve eslik eden hastaliklar retrospektif
olarak incelendi. Vena safena magnanm tipleri, uyluk
seviyesinde safen kompartmanindaki yerlesimlerine gore

belirlendi.

Bulgular: Calisma ana ve superfisiyal femoral vende derin
ven trombozu tanisi konulan 130 hasta {izerinde yapilmistir.
Hastalarin 62’si kadin ve 68’1 erkekti ve yaglar1 16 ile 89 yil
arasinda degigmekteydi. Ortalama yaslart ise 55.8+17.3 yildi.
Derin ven trombozu risk faktorlerinden, en sik ileri yas (%37),
en az oral kontraseptif kullanimi (%1.5) gozlendi. On hastada
predispozan faktor saptanamadi. Ana ve superfisiyal femoral
derin ven trombozu olan hastalarda vena safena magna
tiplerinin goriilme yiizdeleri normal popiilasyona goére aynt
bulunmustur.

Sonug: Caligmada ana ve superfisiyal femoral derin ven
trombozu olan hastalarda vena safena magna varyasyonlarinin
gOriilme oranmin normal popiilasyona gore benzer oldugu

saptandi.

Anahtar Kelimeler: Vena safena magna, anatomik
varyasyon, derin ven trombozu

ABSTRACT

Objective: The aim of this retrospective study is to investigate
the relationship between the anatomical variation of the vena
saphena magna and femoral vein thrombosis.

Material and Methods: This study was conducted in patients
with femoral vein thrombosis who were followed up and treated
between January 2017 and August 2019 in Kirikkale University
Faculty of Medicine Hospital Cardiovascular Surgery Clinic.
The demographic characteristics of the patients, venous color
Doppler ultrasonography reports and accompanying diseases
were retrospectively analyzed. Vena saphena magna types were
determined according to their position in the saphenous
compartment at the thigh level.

Results: The study was conducted on 130 patients diagnosed
with deep vein thrombosis in the common and superficial
femoral vein. Sixty-two of the patients were female and 68 were
male and their ages ranged from 16 to 89 years. Mean age was
55.8+17.3 years. Among the DVT risk factors, old age (37%)
was the most common and use of oral contraceptives (1.5%)
was the least observed. No predisposing factor was found in 10
patients. The percentages of vena saphena magna types in
patients with common and superficial femoral deep vein
thrombosis were found to be the same compared to the normal
population.

Conclusion: In the study, the incidence of vena saphena magna
variations in patients with common and superficial femoral
deep vein thrombosis was found to be similar compared to the
normal population.

Keywords: Vena saphena magna, anatomical variation, deep
vein thrombosis
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GIRIS

Derin ven trombozu (DVT), derin venlerde trombiis
olusumu ile ortaya ¢ikan bir hastaliktir (1). Vendz
tromboembolizm sik goriilen, 6nlenebilir bir halk sagligi
problemidir. Ayni zamanda hastanede en ¢ok goriilen
onlenebilir mortalite nedenlerindendir (2). DVT biiytik
bir cogunlukla ileri yaslarda goriilen bir hastaliktir.
Ozellikle erkeklerde ve 40 yas sonrasi daha sik
goriilmektedir (3).

Trombozun  etiyopatogenezi;  kan  akimindaki
degisiklikler (staz), damar duvar degisiklikleri ve
koagiilopatiden olugsan Virchow’un 1856’da 0ne
stirdiigi triad ile agiklanmaktadir (4). Ekstremitelerin
¢esitli nedenlerle hareketsiz kalmasi, vendz staza ve
sonucunda DVT’ye neden olabilir (5). Venoz
kapakgiklar ve baldir kaslarinin kasilmasi ile vendz
akim saglanir. Uzun siireli seyahatler, ameliyat sonrasi
donemlerdeki immobilizasyon, tiimoér, gebelik veya
obeziteye bagli vendz kompresyonlar, konjestif kalp
yetmezligi, akut  miyokard  enfarktiisi = ve
kardiyomiyopatiye bagli sol kalp yetmezlikleri
sebebiyle vendz dolagim bozulur. Kanin damar endoteli
ile uzun siire temas etmesi ile 6zellikle kan akiminin
yavas ve tlrbiilan akimm oldugu bdolgelerde trombiis
olugumu i¢in yatkinlik vardir (6). Bunlarin yani sira
safenofemoral bileske (SFB) diizeyinde vena safena
magnada (VSM) olusan reflii, sifon etkisi ile femoral
vende de refliye ve tiirbiilan akima yol actif1
gosterilmistir (7). Ayrica SFB’ye yakin ya da buray:
tutan VSM flebiti de femoral vene uzanan trombiise

neden olabilmektedir (8).

Venoz refliiniin neden oldugu vendz hipertansiyon
sonucunda olusan vendz yetmezlik %95°den fazla
oranda ylizeyel venlerde ya da perforan venlerde
goriiliir. Vendz yetmezlik nadiren derin venlerde de
goriilebilir; bu durum daha g¢ok yiizeyel ven
yetmezligine sekonderdir. Ancak derin ven yetmezligi
bazi durumlarda siddetlidir ve ylizeyel ven

yetmezliginden bagimsizdir (9).

Yiizeyel venlerden olan VSM, derin fasia ve safen
fasyasi ile sinirlanan safen kompartmaninda seyreder.
Bu kompartman uyluk bolgesinde ultrasonografi ile
kolayca gosterilebilir ve goriiniimii itibari ile “Misirh

Gozii” olarak adlandirilir (10).

Safendz kompartmanin VSM'yi ¢evreleyen destekleyici
bir yap1 gorevi gordiigii ve safenéz kompartman ile
VSM iligkisinin vendz reflii ve varis gelisimi (staz) riski
ile iligkili oldugu bildirilmistir (11).

Superfisyial ven trombozu (SVT) gelisimi igin farkli
risk faktorleri arasinda varisli damarlar, trombofili, oral
kontrasepsiyon kullanimi, immobilizasyon, malignite,
dogrudan travma veya tromboembolizm siralanabilir ve
DVT risk faktorleri benzerdir. SVT ile iligkili olarak
DVT gelismesinin farkli mekanizmalar1 tartigilmistir
(12,13).

Bu calismada VSM anatomik varyasyonlari ile ana ve
superfisiyal femoral ven trombozu arasinda bir iligki
olup olmadigini aragtirtp sonuglarmi paylasmayi

amagcladik.

GEREC VE YONTEM

Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kalp ve
Damar Cerrahisi Kliniginde Ocak 2017 ve Agustos 2019
tarihleri arasinda takip ve tedavi edilen ve ana ve
yiizeyel femoral DVT saptanan toplam 130 hastanin
verileri retrospektif olarak degerlendirildi. Caligma
Helsinki Deklarasyonunda belirtilen ilkeler
dogrultusunda yapildi. Etik kurul onayr Kirikkale
Universitesi  Girisimsel Olmayan Aragtirmalar Etik
Kurulundan alinmistir (Tarih: 30.09.2020, say1 no:
2020.09.10).

Bu retrospektif calisma icin hastane kayit sisteminden
hasta dosyalar1 incelendi ve hastalarin demografik
ozellikleri, venoz renkli Doppler ultrasonografi (RDUS)

raporlar1 ve eslik eden hastalik verileri kaydedildi.

Vendz RDUS incelemelerinde, VSM varyasyonlarini
tiplendirmek i¢in, ana ve ylizeyel femoral ven ve safeno-
femoral kesisime (SFJ) yakin anatomik bélge olan uyluk
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bolgesinde, safendz kompartmanin degerlendirilmesine
dayanan Ricci ve Caggiati tarafindan tanimlanan VSM
simiflandirma sistemi kullanildi (14) (Sekil 1). Bu
smiflandirma sistemine gore; Tip A: VSM, safenoz
kompartman i¢inde kendine eslik eden biiyiik paralel kol
olmadan uzanir, Tip B: Uyluk bodlgesinde ayn1 safendz
kompartmanda iki paralel VSM bulunur (duplikasyon),
Tip C: Uyluktaki safen6z kompartmanda tek VSM ve

TiP A TiP B

TiPC

VSM’ye bagli subkiitan biiylik bir dal bulunur, Tip D:
iki vendz yap1, VSM ve anterior aksesuar safendz ven
uylukta ayn1 anda iki ayr1 safenéz kompartmanda
bulunur. SFJ alanina girmeden hemen 6nce tek bir
safen6z kompartmanda birlesirler, Tip E: Cesitli
seviyelerde proksimal safen6z kompartmanda subkutan

uzantilarla devam eden tek VSM’yi igerir.

TiPD TIPE

e ]
Fem—ce=d

il "T-.q.:_l-"

Sekil 1: Ricci ve Caggiati simflamasina gore vena safena magnanin anatomik varyasyonlari

Istatistiksel Analiz

Calismada kullanilan verilerin analizi SPSS for
Windows 24,0 paket programi (SPSS Inc. Chicago, IL,
USA) kullanilarak yapildi. Kategorik degiskenler yiizde,
siirekli degiskenler ortalama+SD olarak ifade edildi.
Calismada kullanillan verilerin normal dagilima
uygunluklarmi  degerlendirmek icin Kolmogorov-
Smirnov testi kullanildi. Normal dagilima uymayanlara
non-parametrik testler, normal dagilima uyanlara

parametrik testler uygulandi.

BULGULAR

Hastalarin 62°si (%47.6) kadin ve 681 (%52.4) erkekti.
Yaglar1 16 ile 89 arasinda degismekteydi ve ortalama
yag ise 57.5+18.7 yildi. DVT risk faktorleri agisindan
incelendiginde, en sik ileri yas (%37) ve
immobilizasyon (%18.4) saptanmistir. En az oral
kontraseptif kullanim1  (%1.5) gozlenmistir. Risk

faktorleri Tablo 1°de gosterilmistir.
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Calismada Ricci ve Caggiati siniflamasina gore en sik
Tip A (%55.3) gozlenirken, en az siklikta Tip B (%1.5)
goriilmiistiir.  Caligmada  tespit edilen safendz
kompartmana gére VSM varyasyonlar1 Tablo 2’de

verilmistir.

Tablo 1: DVT risk faktorleri

Say1 Yiizde
(n=130) (%)

ileri yas 48 37
Immobilizasyon 24 18.5
Obezite 6 4.6
Venodz tromboemboli dykiisii 6 4.6
Inflamatuar hastaliklar 4 3.1
Oral kontraseptif kullanim1 2 1.5
Kanser 16 12.3
Santral vendz kataterler 4 3.1
Faktor V Leiden mutasyonu 6 4.6
Risk Faktorii Saptanamayan 10 7.6
Varik6z venler 4 3.1

DVT: Derin ven trombozu

Tablo 2: VSM tip verileri

Say1 (n=130) Yiizde (%)

Tip A 72 55.4
TipB 2 15
Tip C 26 20
Tip D 8 6.2
TipE 22 16.9

VSM: Vena safena magna

TARTISMA

Alt veya iist ekstremite derin venlerinde olusan, ayrica
visseral, serebral venlerde ya da vena kavada da

meydana gelebilen tromboz, DVT olarak isimlendirilir.

Onlenebilir hastane o6liimlerinde ilk sirada yer alan
DVT, mortalitesi yiiksek olan pulmoner emboliye neden
olabilmesi nedeniyle 6nemli bir hastaliktir. Ayrica
tekrarlayan tromboz ve posttrombotik sendrom en
onemli morbidite nedenleridir. Alt ekstremite derin
venlerinde ve iliofemoral segmentin proksimal

venlerinde daha sik goriiliir (15).

DVT insidansi genel popiilasyonda yilda 10000 kiside 5
vaka olarak bildirilmistir. leri dekadlarda goriilme
ihtimali artmaktadir. Yillik goriilme sikligi her 10.000
kiside 5-20 hasta arasinda saptanmaktadir. Erkeklerde
kadimnlara oranla (1.2:1) daha fazla goriilmektedir (16).
Calismamizda da hastalarin 62’si (%47.6) kadin ve 68’1
(%52.4) erkek olarak saptandi. Bu literatiirle
uyumludur. Yaslari 16 ile 89 arasinda degismekteydi ve
ortalama yas ise 57.5+18.7 yil olarak bulundu.

DVT gelisimine neden olan ii¢ temel patogenetik
mekanizma gosterilmistir. Kan akiminin yavaglamasi
(staz), damar duvarinda hasar (endotel hasar1) ve
hiperkoagiilabilite, Virchow tgliisii (triadi) olarak
tanimlanmaktadir (17). immobilizasyonun da neden
oldugu vendz staz DVTye neden olan en dnemli risk
faktoridiir (18).

Bu c¢alismada hastalar, DVT risk faktorleri agisindan
incelendiginde, en sik olarak ileri yas (%37) ve
immobilizasyon (%18.4) saptanmistir. En az oral
kontraseptif kullanimi (%1.5) olup 10 hastada (%7.5)
predispozan faktor tespit edilememistir. Bu bulgularin

literatiirle uyumlu oldugu goriildii.

Uzamis immobilizasyon, bacak-kas pompasinin efektif
calismamasi1 sonucunda vendz valf siniislerinde kan
akimimnin yavaslamasina yol agarak esas mekanizmaya
neden olur. VSM ve vena safena parvada (VSP) ¢ok
sayida kapake¢ik bulunur. Kapakgiklar normalde tek
yonlii calisarak vendz akimin proksimale dogru
olmasini saglarlar. Venoz kapakgiklardaki
yetersizliklere baglh refliide ven akimi gozlenebilir bir
sekilde bozulur (19). Bunun sonucunda trombiis

olusumu kolaylasir. Trombiis, akimin seklinin degistigi
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ve tirbiilansin  oldugu vendz kapakciklarin i¢
kesimlerine (valv siniisleri) yerlesim gosterir. Trombiis,
biiyiidiidiikge damar igindeki kan akimini engelleyerek
diger kapak veya vendz segmente ilerler. Kisaca
trombiisiin kontrolil veya sinirlanmasi, esas olarak kan
akimina bagimlidir (20). SVT masum bir hastalik gibi
kabul edilse de ancak c¢aligmalarda SVT’nin DVT’ye
ilerleyebilecegi bildirilmistir (21). Konumu nedeniyle,
VSM veya SFB’nin SVT riskinin en yiiksek oldugu
lokalizasyon oldugu distiniilmektedir (22). VSM
proksimali ve SFB diizeyinde olan reflii varliginda, ana
femoral ven seviyesinin distalinde ve safenofemoral
veya safenopopliteal kavsaklardan en az 1 cm uzakta
herhangi bir derin vendz segmentte reflii varliginda

ortak refliiye yol agtig1 saptanmustir (23,24).

Viicuttaki en uzun vendz yapi olan VSM ve dallar
ylizeyel vendz sistemin en Onemli bilesenleridir.
Fizyopatolojisinde akim degisiklikleri bulunan alt
ekstremite vendz yetmezligi ve bunun neden oldugu
varisler, en sik VSM’de (%60), daha az olarak da VSP,
perforan venler ve pelvik venlerden kaynaklanir (25).
VSM, safen kompartmani olarak tanimlanan, derindeki
muskiiler fasya ile yiizeydeki safendz fasya arasinda
yeralir. VSM safen kompartmanin disarisinda yiizeyel
seyir gosterebilir. Bu seviyelerde destekleyici fasyanin
olmamasi, safendz fasya yiizeyelindeki varik6z yapilara

zemin hazirlamaktadir (26).

RDUS incelemede VSM’nin taninmasi i¢in kullanilan
“eye sign” (Egyptian eyes) ilk defa Bailly tarafindan
tamimlanmistir.  "Safendéz = kompartman"  bulgusu

VSM’yi tanimlamak i¢in kullanilan ana kriterlerdir (27).

VSM  anatomisi  olduk¢a degiskendir. Bir¢ok
varvasyonlar goriilmektedir. Ancak %50-55 hastada
VSM anatomi kitaplarindaki seyri izler. Farkli oranlar
olan ¢aligmalar da vardir. Varyasyonlar femoral ven ve

VSP’de goriilebilmektedir (28).

Calismamizda DVT olgularma yapilan RDUS inceleme
raporlarinda Ricci ve Caggiati siniflamasina gore

incelendi (14). Bu smiflamaya gore en yaygin olarak,

anatomi kitaplarinda bahsedilen form olan A tipi 70
hastada (%55.3) goriildii. En az rastlanilan formu ise 2
hastada (%1.5) saptanan Tip B (VSM duplikasyonu)
olmustur. Bu bulgularn literatiire uygun oldugu gériildii
(29). Fakat VSM duplikasyonunun goriilme sikligi
calismalarda %1-35 arasinda degisebilmektedir (30).
Literatiirdeki VSM duplikasyonun sik goriilme sikligini
bildiren c¢alismalarin  ¢ogunlugunda, muhtemelen
vakalarin bircogu Ricci ve Caggiati’nin double sistem
olarak adlandirdiklari olgular olusturmakta ve bundan
dolay1r VSM’nin gercek duplikasyon gostermedigi
durumlar VSM duplikasyonu olarak saptanmaktadir
(31).

Ayrica, 2014 yilinda Oguzkurt, vendz yetmezligi olan
hastalar1 inceledi ve vakalarin %33"iniin, venoz
yetmezligi olan veya olmayan hastalarin benzer siklikta

VSM varyasyonu gosterdigini buldular (32).

Safen kompartmanma gore VSM lokalizasyonu
acisindan onemli bir fark olmadigini gdsteren yukarda
bahsedilen ¢alismalarin yan sira, Pittaluga ve Chastane
vendz yetmezligi olan hastalardan 1.950 alt ekstremite
incelendiginde 299 (%15.3) segmental VSM apilazisi
vakast buldu. Safen kompartmaninin vendz sisteme
koruma sagladigini ve eksikliginin vendz yetmezligin
hizli ilerlemesi i¢in dénemli bir risk faktorii oldugunu

varsaydilar (33).

2002'de Ricci ve Cavezzi bir ¢caligmalarinda 493 bacagi
aragtirdi. Calismada VSM varyasyonlart ile varis
prevalansinin iligkili oldugunu bildirdiler. 2004 yilinda
Caggiati ve Mendoza, segmental hipoplazi oraninin
kontrol grubunda %12 ve vendz yetmezligi olan
hastalarda %25 oldugunu gosterdiler. Patofizyolojik
bakis agisindan VSM, VSM hipo/aplazisi olan vakalar
safen bolmesi tarafindan desteklenmez. Aksesuar veya
kol ven, yiizeysel bir konuma sahip ince duvarli bir
yaptya sahiptir ve cevresindeki kas hacmi kiigiiktiir.
Tiim bu faktorlerin varis gelisme riskini artirdigin1 one

siirmiiglerdir (26,34).
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Bir ¢alismada 65 SVT olan hastanin incelenmesinde
%24 hastada eslik eden asemptomatik DVT
saptanmistir. SVT’nin hayati tehdit etmedigi diisiiniilse
de DVT ile iligkisinden dolayr dikkatli evaliiasyonu
onermislerdir (35).

Bagka bir ¢alismada VSM varyasyonu olan hastalarda,
dizin {izerinde hipoplastik segmentleri olan hastalarda
deri degisiklikleri ve DVT anlamli olarak daha sik
goriiliirken, diz bolgesinde daralan segmentleri olan
hastalarda venéz yetmezlik anlamli olarak daha sik
olarak bildirilmistir. Ayrica ayni ¢alismada 5 cm'den
uzun hipoplastik segmentleri olan hastalarda deri
degisiklikleri ve komorbid DVT anlamli olarak daha
yaygin oldugunu goézlemisler (36).

Svetlana Jovic ve ark.’nin yaptiklar1 c¢alismada, 97
hastada (%53.89) alt ekstremitede ylizeysel damarlar
varyasyonsuz tipi (tipA), 83 hastada (%46.11) ¢esitli
varyasyonlar saptamiglar.  Alt ekstremite DVT’si
yiizeysel venlerinin anatomik varyasyonlart olan
hastalarda %50 daha ¢ok oldugunu bildirmisler (37).
Bunun yaninda Simpson ve ark. yaptig1 bir ¢alismada alt
ekstremitede venlerinde varyasyon olan hastalarin
sadece %0.4'inde trombotik degisiklikler gordiiklerini
bildirmisglerdir (38).

Bu ¢alismanin birinci kisitliligr retrospektif olmasidir.
Ikinci kisithligi olarak hasta sayisinin az olmasi ve
iclincii olarak da daha hasta grubunun homojen

olmamasidir.

Sonug olarak; VSM varyasyonlarinin DVT gelismesi ile
arasinda bir iligki bulunamamistir. Calismadaki VSM
varyasyonlar1t normal popiilasyonda goriilen tipleriyle

benzer oranda saptanmustir.

Catisma Beyani: Caligmada herhangi bir ¢ikar ¢atismasi
bulunmamaktadir.

Arastirmacilarin - Katki  Orami Beyami:  Yazarlar

makaleye esit oranda katki sagladiklarini beyan ederler.

Destek / Tesekkiir Beyani: Calismada herhangi bir kisi

ya da kurulustan maddi destek alinmamuistir.

Etik Kurul Onam:: Kirikkale Universitesi Girisimsel
Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu, tarih: 30.09.2020,
say1 no: 2020.09.10.
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ABSTRACT

Objective: Adherence to insulin therapy is poor in diabetic
patients. Insulin pens with many different features have been
developed to increase patient satisfaction and compliance to
treatment. In our study, we aimed to investigate the usability
and acceptance of prefilled or reusable insulin pens.

Material and Methods: One hundred and twenty-six
patients with a mean age of 55.3+11.1 years were included.
Eighty-nine (71%) patients were female. Sixty-three patients
were in prefilled pen group. A questionnaire was used to
assess patients’ opinions about their use of insulin pens.
Glycemic control parameters, demographic characteristics,
treatment protocol and microvascular complications were
recorded.

Results: There was no significant difference between the
two groups for age (p=0.3), gender (p=0.1), educational
status (p=0.6), duration of diabetes (p=0.8), duration of
insulin therapy (p=0.2) and mean insulin dose (p=0.1). Ease
of use (p=0.8), ergonomics (p=0.3), ease of dose selection
(p=0.6), ease of reading the dose scale (p=0.3) did not
significantly differ when two groups were compared. Only
the number of patients who found to change the needle as
‘moderately difficult’ was significantly higher in the prefilled
pen group (p=0.04).

Conclusion: The applicability of the treatment and patient
satisfaction is as important as the treatment given to the
patients. However we did not find any important difference
between prefilled or reusable pen device in terms of usability
and patient satisfaction.

Keywords: Diabetes mellitus, insulin, injection, patient
satisfaction

0z

Amag: Diyabet hastalarinda insiilin tedavisine uyum zayiftir.
Hasta memnuniyetini ve tedaviye uyumu artirmak i¢in bir¢ok
farkli ozellige sahip insiilin kalemleri gelistirilmistir.
Calismamizda, tek kullanimlik veya yeniden kullanilabilir
kalem Kkullanan iki hasta grubunda insiilin kalemlerinin
kullanilabilirligini ve hasta memnuniyeti {izerindeki etkisini
arastirmay1 amagladik.

Gere¢ ve Yontemler: Yas ortalamasi 55.3+11.1 yil olan 126
hasta ¢aligmaya dahil edildi. Hastalarm 89 (%71)’u kadindi.
Tek kullanimhk kalem grubunda 63 hasta vardi. Insiilin
kalemleri kullanimiyla ilgili hasta goriislerini degerlendirmek
icin bir anket kullanildi. Glisemik kontrol parametreleri,
demografik ozellikler, tedavi protokolii ve mikrovaskiiler
komplikasyonlar kaydedildi.

Bulgular: iki grup arasinda yas (p=0.3), cinsiyet (p=0.1),
egitim durumu (p=0.6), diyabet siiresi (p=0.8), insiilin tedavisi
siiresi (p=0.2) ve ortalama insiilin dozu (p=0.1) agisindan
anlamhi fark yoktu. Kullamim kolaylig1 (p=0.8), ergonomi
(p=0.3), doz se¢imi kolayligi (p=0.6) ve doz skalasini okuma
kolaylig1 (p=0.3) agisindan 2 grup arasinda anlamli farklilik
gozlenmedi. Tek kullanimlik kalem grubunda igne ucu
degistirmeyi “orta derecede zor” olarak degerlendiren hasta
sayist anlamli olarak daha fazlaydi (p=0.04).

Sonu¢: Hastalara  verilen tedavi kadar tedavinin
uygulanabilirligi ve hasta memnuniyeti de onemlidir. Ancak
calismamizda, kullanilabilirlik ve hasta memnuniyeti agisindan
tek kullanimlik veya yeniden kullanilabilir kalemler arasinda
ciddi bir fark bulunmamustir.

Anahtar Kelimeler: Diabetes mellitus, insiilin, enjeksiyon,
hasta memnuniyeti
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INTRODUCTION

Diabetes mellitus (DM) is a significant health problem
with increasing frequency (13.7%) in our country, as in
the whole world (1). Although new treatment options
have been developed, glycemic targets have not been
achieved in many patients which may be associated with
decreased adherence to therapies (2,3). Improvement in
metabolic control and decrease in glycated hemoglobin
(HbAlc) with improved compliance to treatment has
been demonstrated in many clinical trials (4-7). When
insulin is used at the appropriate dose and with proper
injection techniques, it can reduce HbAlc to target
values (8). However, adherence to insulin therapy is
poor (9). The reasons for nonadherence are
multifactorial. They include age, duration of disease,
side effects such as hypoglycemia, weight gain,
injection method, and related factors such as ease of
injection, needle phobia, and injection pain, clinical
utility, patient's confidence in treatment, and cost (3,10).
Particularly in type 1 DM and some type 2 DM patients
who require multiple injection therapies, the appropriate
injection method is gaining importance in treatment
compliance. Patients apply insulin mostly with insulin
pens, while some type 1 DM patients use an insulin
pump. Today, insulin therapy is done with the reusable
(with replaceable cartridge) or prefilled (single
cartridge) insulin pens. Patients' satisfaction with the
insulin pen is essential as it may affect the compliance
to the treatment. Our study aims to analyze the
simplicity, and acceptability of these two different

insulin pen groups among diabetic patients

MATERIALS AND METHODS

This is a cross-sectional study. A total of 126 patients
with type 2 DM aged 18 and over who were admitted to
the Endocrinology Polyclinic of Kirikkale University
Faculty of Medicine Hospital between the dates of
September 15, 2013, and March 15, 2014, were
included. Sixty-three patients were using reusable

insulin pens, and 63 were using prefilled insulin pens

regularly for at least one month. Patients were using
insulin needle tips of the same brand, size, and thickness.
Patients who were under the age of 18, using insulin pen
for less than one month, who could not do self-injection
(who received insulin injection by their relatives), who
used needle tips of different brands, sizes and
thicknesses and whose consents were not obtained were
not included in the study. After anamnesis and physical
examination, patients' written approvals were received.
All individuals were asked for fasting blood glucose
(FBG), HbAlc, and other required workups regarding
their diseases. Patients were asked the questions stated
in the questionnaire form presented in the "Appendix."”
This questionnaire form was filled by evaluating the
patients' anamnesis, physical examination, laboratory
results, eye department consultation results, as well as
the answers received from the patients. The presence of
diabetic neuropathy was determined by the signs and
symptoms of peripheral neuropathy. Kidney functions
of patients were evaluated by serum creatinine,
microalbuminuria, and creatinine clearance
measurement. After hematuria and urinary infection
were excluded, albumin/creatinine ratio values above 30
mg/g in the spot urine that was taken at least two times,
were accepted as diabetic nephropathy. An
ophthalmologist diagnosed diabetic retinopathy after an
ophthalmologic examination. We used the Visual
Analogue Scale (VAS) to assess the injection pain (11)
(Appendix). This research was approved by Kirikkale
University Clinical Research Ethics Committee (Date:
17.07.2013, issue number: 14/01).

Statistical Analysis

SPSS 16 (Statistical Package for Social Sciences)
program was used in the statistical evaluation of the
findings in the study. Results were shown as the mean
value + standard deviation (mean = SD). Descriptive
statistics were made for all variables. In the
determination of the relations between parameters,
Pearson correlation analysis was used for the parametric

ones, and Spearman correlation analysis was used for
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the nonparametric ones. The results were evaluated
within a 95% confidence interval, and significance was

assessed at the p<0.05 level.

RESULTS
One hundred and twenty-six type 2 DM patients with a

mean age of 55.3+11.1 years were included. Eighty-nine
of the subjects (71%) were female, and 37 (29%) were
male. Sixty-five (51.6%) patients were primary school
graduates, 25 (19.8%) were high school graduates, 24
(19%) were university graduates, and 12 (9.5%) were
illiterate. The mean duration of diabetes was 11.8+7.3
years, and the mean duration of insulin use was 4.7+4.8
years. The mean insulin dose used by the patients was
39.6+£22.9 IU. The mean HbAlc value of the subjects
was 8.4+1.7%, and the mean FBG value was 177.7£72.6
mg/dl. Forty-two (33.3%) patients had retinopathy, 24
(19%) had nephropathy and 36 (28.6%) had neuropathy.
The study subjects were divided into two groups. Group
1 (n:63) was defined as prefilled pen group, group 2

(n:63) defined as a reusable pen group. Nineteen

(30.2%) patients in the prefilled pen group had
previously used a reusable pen. Only 4 (6.3%) patients
in the reusable pen group had previously experienced a
prefilled pen. When the two groups were compared, age,
education, mean duration of diabetes, mean duration of
insulin use, mean insulin doses, and microvascular
complications rates were similar. HbAlc and FBG were
significantly lower in group 2 (p<0.05) (Table 1). Sixty-
eight (54%) patients were using premixed insulin
therapy, 29 (23%) were using basal insulin therapy, and
29 (23%) were using basal-bolus insulin therapy. There
was no difference between the two groups in terms of
the premixed insulin use rates (p=1). However, basal-
bolus insulin therapy use was significantly higher, and
the rate of only basal insulin therapy use was
significantly lower in group 1 (p<0.05). In our study, all
patients used the same brand and size of the needle tip
(32G-6mm). We observed that 53.2% of the patients
used the needle tip once and disposed of it, as
recommended, and the other patients used the same

needle tip at least twice.

Table 1: Comparison of demographic characteristics, laboratory findings and microvascular complication rates of

Group 1 and Group 2 subjects

Group 1 Group 2 p
(prefilled pen) (reusable pen)

Age (year) 56.2+10.2 54.4+11.9 0.3
Gender (male/female) n (%) 15/48 (24/76) 22/41 (35/65) 0.1
Duration of diabetes (year) 11.6+6.8 11.9+£7.9 0.8
Duration of insulin use (year) 5.3+54 4.2+4.0 0.2
Insulin dose (1U) 42.8425.6 36.3+19.5 0.1
Educational Status n (%)

Primary School 36 (57.1) 29 (46) 0.6

High School 12 (19) 13 (20.6) '
University 10 (15.9) 14 (22.2)
[literate 5(7.9) 7(11.2)
FBG (mg/dl) 198.5+80.4 156.9+80.4 0.001*
HbAlc (%) 8.4x1.7 8.1+1.4 0.01*
Retinopathy n(%) 23 (36.5) 19 (30.2) 0.4
Nephropathy n(%) 14 (22.2) 10 (15.9) 0.3
Neuropathy n(%) 18 (28.6) 18 (28.6) 1

Results are stated as mean + standard deviation. Significant differences between the groups at p<0.05 were

highlighted by the *' sign.
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According to the insulin pen evaluation

questionnaire, the evaluations of the patients about
insulin pens in terms of ergonomics, ease of needle
tip
selection, and the ease of pen use were compared. No

replacement, dose scale readability, dose
patient found the insulin pen ergonomically ‘very bad'
in both groups. In total, 14.3% of the patients found
the insulin pen ergonomically 'very good'. There was
no statistically significant difference between the
evaluations of two groups in terms of ergonomics
(p=0.3) (Table 2). When patients were asked to
evaluate the insulin pen they used in terms of the ease
of needle tip replacement, there were no patients who
found it 'very difficult’. In total, 34.9% of the patients
found the needle tip replacement 'very easy'. When
the two groups were compared, the number of
patients who found 'moderately difficult’ was
significantly higher in the prefilled pen group
(p=0.04) (Table 3). The readability of numbers on the
dose scale was evaluated. Of the patients, 7.1% found
the readability of the dose scale as 'very difficult' and
21.4% of the patients evaluated as 'very easy'. When

the patients using prefilled and reusable pen were

compared, there was no statistically significant
difference between the two groups (p=0.3) (Table 4).
Ease of dose selection while using the insulin pen was
evaluated, and 2.4% of the patients found the dose
selection ‘very difficult. Of the patients, 27%
evaluated the dose selection as 'very easy'. When the
two groups were compared, there was no statistically
significant difference between the evaluations of both
groups (p=0.6) (Table 5). In our study, the ease of
using an insulin pen was questioned, and only one
person (0.8%) evaluated the pen use as ‘very difficult'
while 27.8% of the patients evaluated pen to use as
'very easy'. When the patients using prefilled and
reusable pens were compared, there was no
statistically significant difference between the two
groups (p=0.8) (Table 6). We also asked the patients
using reusable pens to evaluate ‘the ease of cartridge
replacement’. According to the evaluation, no patient
found it 'very difficult’ while 7 patients (11.1%)
evaluated as 'difficult’, 32 patients (50.8%) evaluated
as 'moderate’, 22 patients (34.9%) evaluated as 'easy’,

and 2 patients (3.2%) evaluated as 'very easy'.

Table 2: Evaluation of Group 1 and Group 2 patients on the ergonomics of pen use

Very good Good Moderate Bad Very bad Total p

Group 1 n (%) 8 (12.7) 35 16 4 - 63 0.3

(55.6) (25.4) (6.3) (100)
Group 2 n (%) 10 (15.9) 42 8 3 - 63

(66.7) (12.7) (4.8) (100)
Total n (%) 18 (14.3) 77 24 7 - 126

(61.1) (19.0) (5.6) (100)

p<0.05 is statistically significant
Table 3: Evaluation of Group 1 and Group 2 patients on the ease of needle tip replacement.
Very difficult  Difficult Moderate Easy Very easy Total p

Group 1 n (%) - 2(3.2) 11 (17.5) 32 (50.8) 18 (28.6) 63 (100) 0.04
Group 2 n (%) - 3(4.8) 2(3.2) 32 (50.8) 26 (41.3) 63 (100)
Total n (%) 5 (4.0) 13 (10.3) 64 (50.8) 44 (34.9) 126 (100)

p<0.05 is statistically significant
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Table 4: Evaluation of Group 1 and Group 2 patients on the ease of dose scale readability

Very difficult Difficult

Moderate Easy

Very easy Total p

Group 1 n (%) 2(3.2) 4(6.3)
Group 2 n (%) 7(11.1) 7(11.1)
Total n (%) 9(7.1) 11 (8.7)

22 (175)  57(45.2) 27 (21.4)

12(19)  30(47.6) 15(23.8) 63 (100) 03
10 (15.9)  27(42.9)  12(19) 63 (100)

126 (100)

p<0.05 is statistically significant

Table 5: Evaluation of Group 1 and Group 2 patients on the ease of dose selection regarding the pen use

Very difficult  Difficult

Moderate Easy

Very easy Total

Group 1 n (%) 2(3.2) 3(4.8) 11 (17.5) 2 (50.8) 15 (23.8) 63 (100) 0.6
Group 2 n (%) 1(1.6) 4 (6.3) 6 (9.5) 33 (52.4) 19 (30.2) 63 (100)
Total n (%) 3(24) 7 (5.6) 17 (13.5) 65 (51.6) 34 (27) 126 (100)
p<0.05 is statistically significant
Table 6: Evaluation of Group 1 and Group 2 patients on the ease of pen use
Very difficult  Difficult Moderate Easy Very easy Total p

Group 1 n (%) 1(1.6) 1(1.6)
Group 2 n (%) 0(0) 1(1.6) 7(11.1)
Total n (%) 1(0.8) 2(1.6) 13 (10.3)

37(58.7) 18(28.6)  63(100) 0.8
38(60.3)  17(27) 63 (100)

75(59.5)  35(27.8) 126 (100)

p<0.05 is statistically significant

When the features that the patients wanted in the pens
were examined; four of the patients who use prefilled
pen stated that they want it to be thinner and smaller,
one person said that it should require lower pushing
power, two people reported that they want it to be
convenient for storing at room temperature for longer,
two people stated that they want it to have a larger
chamber, six people said that they want it to have
more significant numbers, one person noted that an
automatic needle sterilization system must be

developed without the need for needle tip

replacement, one person stated that the pen should be
more patterned and colored, one person said that there
must be less pain. In the patient group using the
reusable pen; one person stated that he/she prefers
pen to be thinner and smaller, three people indicated
that it should require lower pushing power, seven
people said that they want it to have more significant
numbers, five people stated that there must be less
pain, one person noted the pen to be voiced, one
person said that he/she prefers pens to have a number

indicator light.
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APPENDIX:

STUDY QUESTIONNAIRE FORM

Name and Surname: Age: Gender:

Telephone: File no:

Educational status (illiterate, primary, middle, high school, university):
Duration of diabetes mellitus (year):
Duration of insulin use (year):
The brand of insulin pen used:
How long has the patient been using the recommended insulin pen?
Preprandial blood glucose: HbAlc:
Retinopathy (+/-): nephropathy (+/-): neuropathy (+/-):
If using a reusable pen:
1. Has the patient ever used a prefilled pen before? How long (year)?
2. If used, what are the advantages and disadvantages of the current pen and it:
3. Ease of cartridge replacement:
a) very difficult b) difficult ¢) moderate d) easy e) very easy
4. Ergonomics (grasping the pen, shape, color,stability...):
a) very good b) good c) moderate d) bad e) very bad
5. Ease of needle tip replacement:
a) very difficult b) difficult ¢) moderate d) easy €) very easy
How many times does the patient use a needle tip?
Used needle tip brand:
8. Pain score: No pain unbearable pain

1||I||||I|T

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

~No

9. Dose scale readability:
a) very difficult b) difficult ¢) moderate d) easy e) very easy
10. Ease of dose selection (turning the dosimeter, setting odd and even numbers)
a) very difficult b) difficult ¢c) moderate d) easy  e) very easy
11. Ease of pen use:
a) very difficult b) difficult ¢) moderate d) easy e) very easy
12. Which insulin is used and the dosage:
13. Features you want:
If using a prefilled pen (FlexPen, KwikPen, Solostar...):

1. Has the patient ever used a reusable pen before? How long (year)?
2. If used, what are the advantages and disadvantages of the current pen and it:
3. Ergonomics (grasping the pen, shape, color, stability...):

a) very good b) good c¢) moderate d) bad e) very bad
4. Ease of needle tip replacement:
a) very difficult b) difficult ¢) moderate d) easy e) very easy

How many times does the patient use a needle tip?
Used needle tip brand:
7. Pain score: No pain unbearable pain

T||||||||T

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

oo

8. Dose scale readability:
a) very difficult b) difficult ¢) moderate d) easy e) very easy
9. Ease of dose selection (turning the dosimeter, setting odd and even numbers)

a) very difficult b) difficult ¢) moderate d) easy €) very easy
10. Ease of pen use:
a) very difficult b) difficult  c) moderate d) easy e) very easy

11. Which insulin is used and the dose:
12. Features you want:
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DISCUSSION

In our study, we examined patients' satisfaction with
insulin pens. There was no significant difference
between the two groups in terms of ease of pen use,
ergonomics, dose scale readability, and ease of dose
selection. Only the number of patients who evaluated
the needle tip replacement as ‘very easy' was higher
in the reusable pen group (not statistically
significant). In comparison, the number of patients
who evaluated as 'moderately difficult’ was
significantly higher in the prefilled pen group. In
literature, insulin pens were mostly compared with
syringe and vial in terms of patient satisfaction. In
most of these studies, compliance with insulin
therapy is higher with insulin pens, and insulin pens
contribute to the achievement of glycemic targets
(12). Asche et al., examined 39 research results
comparing the syringe and insulin pen and observed
that treatment compliance increased with insulin
pens. Besides, hypoglycemia and rates of
hospitalization due to hypoglycemia decreased (13).
One study on the elderly diabetic patients reported
that patients prefer insulin pens to syringe because of
the ease of dose selection, ease of use, and less pain
(14). Another study indicated that 74% of the patients
prefer insulin pens in terms of dose scale readability,
ease of use, and comfort of use (15). In their study,
which they conducted on 1156 patients with type 2
diabetes, Lee et al., showed that treatment compliance
increased significantly from 62% to 69% when

switched from the syringe to pen (16).

Today, to ease the insulin injection and improve
treatment compliance, insulin pens with various
features and brands have been developed among
reusable and prefilled pens. There are many
comparative studies among insulin pens in the
literature. Still, the majority of these studies are the
ones comparing the prefilled pens with each other,
and fewer studies are comparing reusable pens with

each other. Limitation of movement in the hand

joints, defined as the 'cheiroarthropathy’, is quite
frequent among diabetic patients, especially elderly
patients, and causes difficulty in holding and proper
injection of insulin (17,18). As a result of diabetic
retinopathy, vision problems are common in diabetic
patients (19). In these patients, dose adjustment and
injection may be guided by the sound produced when
adjusting the dose (20). Patients with type 1 DM and
some patients with type 2 DM administer basal-bolus
insulin therapy. Some patients may confuse these two
separate insulin formulations. Patients with type 2
DM are predominantly obese, have insulin
resistance, and need higher insulin doses. In studies,
the effects of pens on patient preferences and
treatment compliance in terms of color, and dose
chamber width difference, injection effort difference,
audible click sound, ease of grip and ergonomic
differences were emphasized. In their studies
consisting of 510 patients, Haak et al., have shown
that there are differences among the prefilled pens in
terms of patient preference and Solostar, in terms of
ease of use, is preferred over the FlexPen (21). Ignaut
et al., have shown in their studies that KwikPen, in
terms of ease of use, ease of pen grip and ease of
injection button use, is more preferred over the
FlexPen (22). In the study of Klausmann et al. with
reusable pens, patients were asked to evaluate
Novopen and Humapen in terms of griping, design,
dose safety, and preference, and it was observed that
Novopen was preferred more by 81% of the patients
(23).

In literature studies, differences between prefilled pen
and reusable pen preferences and patient satisfaction
have not been clearly defined yet. Some of the
reusable pens have a semi-unit dose and memory
option. At the same time, there are various features
like different color options, higher dose options,
distinct audible click sound, and low injection effort
among the prefilled pens. The preference of the

patient, availability of the pen, the insulin formulation
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in content, price, and the choice of the clinician
determine the type of pen used. While in countries
such as France, Italy, Spain, Switzerland, Japan, and
Turkey, prefilled pens are mostly used; in countries
such as Brazil, Canada, Germany, and India, reusable
pens are used more. In Australia and the United
Kingdom, both pen groups are used approximately
equally. The reason for the geographical differences
in the use of these pens has not been investigated yet
(24). In very few studies comparing prefilled and
reusable pens, the preferences of the patients and
the ease of use were evaluated, and it was concluded
that prefilled pens are more preferred and easier to
use. In a study conducted by Asakura et al., prefilled
pens FlexPen and OptiClick were compared, and it
was observed that the mean injection time was
significantly shorter with FlexPen. The patients found
the FlexPen easier to use, faster to learn, and more
reliable in terms of correct dose application (25). In
the study conducted by Reimer et al., FlexPen and
Humapen were compared. In this study, it was
concluded that patients found both pens similarly
reliable, but found FlexPen easier in terms of use,
learning and carrying, and the injection time in these
pens is shorter (26). The researchers stated that these
results are not surprising that cartridge replacement
can be complicated if patients are not trained well.
Again, anecdotal reports show that patients prefer
prefilled pens more because they are thinner, lighter,
easier to use, and do not require cartridge replacement
(27). However, the half-dose feature and memory
function of cartridge-replaceable pens can become
important in children and those with insulin
sensitivity. The study conducted by Hénel et al.,
showed that Humapen Luxura pen was more stable
when compared with Solostar in terms of dose
accuracy (28). In their study in which the pen
preferences of patients were examined, Yakushiji et
al., reported that patients prefer prefilled pens when

they inject themselves and prefer cartridge-

replaceable pens when they inject them into another

person probably because they are larger (29).

In our study, we did not find significant differences
between the two pen groups in terms of ease of use,
dose selection, dose scale readability, and
ergonomics. The ease of cartridge replacement was
also examined in the reusable pen group, and no
patients found this 'very difficult'. It was seen that
patients did not have any difficulty when replacing

the cartridge.
Limitations

As all the patients could not experience both pen
groups and there were pens with different properties
in the prefilled and reusable pen groups, a full
comparison could not be done. Also, it may be
necessary to compare other different characteristics
of the pens, such as injection effort, dose accuracy,
ease of learning, and audible click sound for an

adequate evaluation between the two groups of pens.

In conclusion, the applicability of the treatment and
patient satisfaction is as important as the treatment
given to the patients. However, we did not find any
differences between prefilled or reusable pen device
in terms of patient satisfaction. Therefore, any type of
insulin pen that contains the preferred insulin can be
prescribed by clinicians. In order to compare these
two groups of pens, further studies are needed that
involve more patients, allow patients to experience
both groups of pens, and enable patients to evaluate
all pen options. In addition to this, further studies are
necessary to determine the effect of these two pen
groups on patient satisfaction, compliance to

treatment, and concerning this on glycemic control.
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COCUKLARDA ERKEN DOGUM VE DUSUK DOGUM
AGIRLIGININ ERKEN COCUKLUK CAGI CURUKLERI
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The Effects of Preterm Birth and Low Birth Weight on Early Childhood Caries in Children
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O0Z ABSTRACT

Amag: Erken ¢ocukluk c¢agi ¢iiriikleri, okul 6ncesi gocuklarda
yaygin olarak goriilen, ¢ocuklarmn biiylime ve gelisimini etkileyen
onemli bir halk sagligi sorunudur. Bu ¢alismada, 28-71 ay
araliginda erken ¢ocukluk ¢ag ¢iiriiklerine sahip ¢cocuklarda agiz-
dis sagliginin degerlendirilerek, diisik dogum agirlig1 ve erken
dogumun dis giiriikleri {izerine etkilerinin incelenmesi
amaglanmustir.

Gereg ve Yontemler: Calismamiza, Pedodonti Anabilim Dalina
basvuran yaglar1 28-71 ay arasinda degisen erken g¢ocukluk cagi
ciriiklerine sahip 420 hasta dahil edilmistir. Hastalarin agiz ici
muayeneleri yapilarak, ciiriik (d), ¢iiriik nedeniyle ¢ekilmis (m),
dolgulu (f) disler (t) degerlendirilmeye alinmistir. Bu degerlerin;
yas, cinsiyet, dogum agirligi, dogum haftasi, dis firgalama
sikliklari, ebeveyn egitim seviyeleri ile olan iligkileri
incelenmigtir. Elde edilen veriler istatistiksel olarak analiz
edilmigtir.

Bulgular: Yaslari ortalamasi 54.41+£10.46 ay olan 195’1 kiz ve
225’1 erkek toplam 420 hasta ¢aligma grubumuzu olusturmustur.
Ortalama dmft degeri 8.02+4.20 olarak belirlenmistir. Erken
dogan ve diisiik dogum agirlikli cocuklar ile zamaninda dogan
normal dogum agirlikli ¢ocuklar arasinda ortalama d, dmft, dmfs
degerleri  bakimindan istatistiksel olarak anlamli iligki
bulunmamistir (p>0.05). Yasin artmasiyla birlikte ortalama d
degerinin azaldigi, m, f degerlerinin arttig1 belirlenirken, yas ile
ortalama f degeri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski
bulunmustur (p=0.004).

Sonug¢: Calismamizda, erken dogum ve diisiik dogum agirliginin
erken c¢ocukluk c¢agi ciiriikleri tzerine etkileri olmadig:
goriilmesine karsin, genis 6rneklem bityiikliigiinde dogum haftasi
ve dogum agirliginin gruplandirilarak yapilacak olan ¢aligmalarin
daha net sonuglar verebilecegi diisiiniilmektedir. Erken ¢ocukluk
¢agl ciiriiklerinin kontrol altina alinabilmesi i¢in hamilelik
doneminden baglayarak egitici ve koruyucu hizmetlere agirlik
verilmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Dogum agwhigi, erken c¢ocukluk ¢ag
cliriikleri, preterm dogum

Objective: Early childhood caries is an important public
health problem that is common in preschool children and
affects the growth and development of the children. In this
study, it was aimed to evaluate the effects of low birth
weight and preterm birth on dental caries by evaluating oral-
dental health in children between the ages of 28-71 months.
Material and Methods: Four hundred and twenty patients
who were admitted to the Department of Pedodontics, aged
between 28-71 months, were included in our study. Intraoral
examinations of the patients were performed and the decay
(d), missing (m) for caries and filled (f) teeth (t) were
evaluated. The relationship of these values with age, gender,
birth weight, birth week, frequency of tooth brushing,
parental education levels were examined. The obtained data
were analyzed statistically.

Results: A total of 420 patients (195 females, 225 males)
with a mean age of 54.41+10.46 months were included in
our study group. The mean dmft value was 8.02+4.20. There
was no statistically significant relationship between preterm
and low birth weight children and normal birth weight
children in terms of mean d, dmft and dmfs values (p>0.05).
It was determined that mean d value decreased, m and f
values increased with increasing age, and statistically
significant relationship was found between age and mean f
value (p=0.004).

Conclusion: In our study, although preterm birth and low
birth weight did not have effects on early childhood caries,
it is thought that studies that will be performed by grouping
birth week and birth weight in large study groups could give
more clear results. In order to take control of early childhood
caries, it is necessary to focus on educational and protective
services starting from the pregnancy period.

Keywords: Birth weight, early childhood caries, premature
birth
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GIRIS

Erken ¢ocukluk ¢agi ciiriikleri (ECC); yetmis bir
aylik ve daha kiigiik ¢ocukta, birden fazla kaviteli
veya kavitesiz ciiriik lezyonu, ¢lirige bagli dis kaybi
veya dolgulu dis ylizeyinin varligt olarak
tanimlanmaktadir (1). ECC, tiim iilkelerde, dis
clriiglini Onlemeye yonelik koruyucu
uygulamalarin artmasina ragmen, dnemli bir saglik
sorunu olmaya devam etmektedir. ECC tedavi
edilmedigi takdirde, erken siit disi kayiplarina,
beslenme yetersizliklerine, malokliizyonlara,
konusma problemlerine, ciddi estetik ve psikolojik
sorunlara, cocugun gelisimi ve yasam kalitesi
iizerinde olumsuz etkilere neden olabilmektedir (2,
3).

Farkli iilke ve topluluklarda yapilan calismalarda,
ECC’nin prevalansi, 2010-2015 yillar1 arasinda
%11-21.2, 2016-2020 yillar1 arasinda %4.3-8.2
oranlarinda rapor edilmistir (4-9). 2007-2017 yillart
arasinda 193  iilkedeki ECC prevalansinin
degerlendirildigi  ¢alismada, ortalama ECC
prevalansi 36 aydan kiiciik ¢ocuklarda % 23.8 ve 36-
71 ay aras1 gocuklarda %57.3 olarak kaydedilmistir
(10). Ulkemizde son 10 yil igerisinde yapilan
calismalar incelendiginde ise, ECC prevalansinin
%17.7-63.1 degerleri arasinda oldugu goézlenmistir
(11-13).

ECC’nin etiyolojisinde; mikrobiyal plak, konak
savunma  faktorleri, gelisimsel  bozukluklar,
beslenme aligkanliklari, ailenin sosyoekonomik
durumu ve egitim seviyeleri gibi sosyolojik ve
cevresel faktorlerin etkilerinin yani sira dogum
Oncesi ve sonrasi gegirilen hastaliklar, erken dogum,
diisiik dogum agirligr gibi gelisimsel bozukluklarin
da etkileri oldugu gosterilmistir (6). Bu faktorlerden
diistik dogum agirlig1 ve erken doguma bagli ortaya
¢ikan birgok rahatsizlik (solunum giigliigii, beslenme

bozuklugu, enfeksiyonlara egilimin artmasi, kronik

karaciger bozukluklar1 vb.), cocugun agiz-dis
saghgm ve dis gelisimini olumsuz ydnde
etkileyebilmekte, ¢ocuklarda dig ¢iiriiklerinin daha
fazla oranlarda goriilmesine sebep olabilmektedir
(3).

Bu ¢alismada, Bati Akdeniz Bolgesinde yasayan
yaslar1 28-71 ay araliginda olan ve erken ¢ocukluk
¢ag1 ciirliklerine sahip okul dncesi ¢ocuklarda agiz
ve dig saghiginin degerlendirilmesi, dis ciirtikleri
iizerine diisiik dogum agirligr ve erken dogumun

etkilerinin incelenmesi amaglanmastir.

GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma i¢in, Siileyman Demirel Universitesi Tip
Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan ilgili
onaylar alinmig (Tarih: 04.09.2020, say1 no: 246) ve
Helsinki Bildirgesi ilkelerine uygun bicimde
ylriitilmiistir. Calismaya katilan  ¢ocuklarm
ebeveynlerinden ‘Bilgilendirilmis Goniilli  Olur
Formu’ ile gerekli imzalar alinmistir.

Orneklem genisligini belirleyebilmek icin yapilan
gii¢ analizinde 0.05 anlamlilik diizeyinde ¢aligmanin
giicliniin %95 olabilmesi i¢in 6rneklem sayisi 400

olarak belirlenmistir.

Siileyman Demirel Universitesi, Dis Hekimligi
Fakiiltesi, Pedodonti Anabilim Dali Klinigine
bagvuran, yaslar1 28-71 ay araliginda ¢ocuklarin agiz
ici muayeneleri yapilmistir. Herhangi bir sistemik
hastaligi olmayan, muayene edilmesine izin veren,
agzinda en az bir tane ciiriik, ¢iiriik nedeniyle
cekilmis veya dolgulu disi olan, ebeveyn onami
alinan 195’1 kiz, 225’1 erkek olmak iizere toplam 420

hasta ¢aligsma grubu olarak belirlenmistir.

Hasta ve ebeveynlerine ait baz1 demografik bilgiler
formlara kaydedilmistir. Diinya Saglik Orgiitiiniin
tanim1 esas alinarak, 2500 g’in altinda dogan
cocuklar, ‘diisiik dogum agirligina sahip bebekler’,

37 haftadan 6nce dogan ¢ocuklar ise ‘erken dogan
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(preterm) bebekler’ olarak  degerlendirilerek,
gocugun  dogum  agirhigi, dogum  haftasi
sorgulanmistir (14). Dogum agirhgr (<2500 g,
>2500 g) ve haftasina (<37 hafta, > 37 hafta) gore
hastalar 2 gruba ayrilmistir. Anne ve babanin egitim
seviyeleri ‘ilkokul, ortaokul, lise ve iiniversite’
olmak tiizere 4 grup halinde smiflandirilip
kaydedilmistir. Hastalarin oral hijyen
aligkanliklarinin degerlendirilmesinde, dis firgalama
sikliklar (hig, ara sira, giinde 1 ve iizeri olmak iizere)

sorgulanmigtir. Bu islemleri takiben hastalarin klinik

muayeneleri ger¢eklestirilmistir.

Hastalar, hasta koltugunda, iinit 15181 altinda steril
ayna ve sond kullanilarak ayni uzman hekim (E.O)
tarafindan muayene edilmistir. Ciiriik (d), ¢ekilmis
(m), dolgulu (f) dislerin (t) degerlendirilmesi
yapilarak dmft ve dis yiizeyleri (s) i¢in dmfs
indeksleri belirlenmistir (15). 66 ay ve tizerindeki
cocuklarin ozellikle 6n alt digleri mevcut degilse
ebeveyne ‘‘sallanarak mi1’’ yoksa ‘‘gliriik, abse
nedeniyle mi’’ ¢ekildigi sorularak kaydedilmistir.

Cocuklarin yas aralifi, cinsiyet, dogum agirligi,
dogum haftas;, dis firgalama sikliklart  ve
ebeveynlerin egitim seviyeleri ile ortalama d, m, f,
df, dmft, ds, fs, dmfs indeks degerleri arasindaki

iligkiler incelenmistir.

Istatistiksel Analiz

Tim istatistikler, SPSS 23 yazilim program
(Chicago, IL, USA) kullanilarak yapilmustir.
Ortalama d, m, f, df, dmft, ds, fs, dmfs 6zellikleri ile
diger tiim demografik 6zellikler arasinda istatistikler
yaptlmistir. Bu ozelliklerden; cinsiyet, dogum
agirhigi, dogum haftasi igin “‘t-testi’’, yas araligy, dis
fircalama sikligi, anne ve baba egitim seviyesi igin
““Varyans Analizi (ANOVA)’ uygulanmistir. Bu
faktorlerin  ortalamalarinin  karsilagtirilmasinda
‘Tukey testi’ kullanilmistir. Istatistiksel anlamlilik

diizeyi p<0.05 olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Calisma grubumuzu, Bati Akdeniz Bolgesinde
yasayan, yaslar1 ortalama 54.41+4.20 ay olan 195’1
kiz (%46.4) ve 225’1 erkek (%53.6) toplam 420 hasta
olusturmustur. Hastalarin cinsiyet ve yas araliklarina
(ay) gore dagilimlari tablo halinde gosterilmistir
(Tablo 1).

Calisma grubunun ortalama dmft degeri 8.024+4.20
olarak belirlenmistir. Erken dogan (<37 hafta) ve
disik dogum agirlikli (<2.500 g) cocuklarda,
zamaninda dogan normal dogum agirlikli ¢ocuklara
oranla ortalama d, dmft, dmfs degerlerinin daha fazla
oldugu belirlenmesine ragmen, istatistiksel olarak

anlamli iligki bulunmamustir (p>0.05). (Tablo 2).

Tablo 1: Hastalarin cinsiyet ve yas araliklarina (ay) gére dagilimlar

Yas araliklar (ay)

Cinsiyet Ortalama yas 28-47 n (%)
Kiz 54.41+10.29 54 (47.4)
Erkek 54.40+10.63 60 (52.6)
Toplam 54.41+4.20 114 (27.1)

48-59 n (%) 60-71 n (%) Toplam n (%)

72 (45.6) 69 (46.6) 195 (46.4)
86 (54.4) 79 (53.4) 225 (53.6)
158 (37.6) 148 (35.2) 420 (100.0)
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Tablo 2: Ebeveyn ve ¢ocuklarin sosyo-demografik verilerinin ortalama d, m, f, df, dmf, ds, fs, dmfs degerlerine gore dagilimlari

n % Ort.d (SD)  Ort. m (SD) Ort.f (SD) Ortdf (SD) Ort.dmft(SD) Ort.ds(SD) Ort.fs(SD) Ort.dmfs (SD)
Cinsiyet
Kiz 195 46.4 7.02 (4.08) 0.21(0.69) 0.46 (1.39) 7.50 (4.05) 7.67 (4.25) 11.75 (9.20) 0.61 (1.83) 13.26 (9.67)
Erkek 225 53.6 7.55(4.25) 0.39(0.99) 0.42 (1.18) 7.96 (4.10) 8.32 (4.15) 12.87 (9.54) 0.52 (1.50) 15.05 (10.03)
P degeri 0.852 0.000* 0.591 0.693 0.716 0.559 0.288 0.533
Yas arahgi
28-47 ay 114 271  7.55(4.25) 0.16 (0.54) 0.16 (0.58) 7.71(4.18) 7.86 (4.17) 12.91 (9.43) 0.16 (0.63) 13.75 (9.47)
48-59 ay 158 37.6 7.49(4.18) 0.30 (0.92) 0.42 (1.40) 7.91 (4.00) 8.21 (4.24) 13.15 (9.98) 0.54 (1.79) 14.94 (10.30)
60-71 ay 148 352 6.90 (4.10) 0.42 (0.99) 0.68 (1.48) 7.59 (4.08) 7.94 (4.20) 11.06 (8.61) 0.88 (1.98) 13.82 (9.79)
P degeri 0.347 0.054 0.004* 0.790 0.765 0.115 0.002* 0.514
Dogum agirhg:
<2500¢ 50 119 8.16(4.04) 0.38 (1.10) 0.26(0.69) 8.52 (3.99) 8.80 (4.07) 13.26 (9.10) 0.34 (1.08) 15.26 (10.38)
>2500¢g 370 88.1 7.18(4.18) 0.29 (0.83) 0.46 (1.34) 7.64 (4.08) 7.91 (4.21) 12.22 (9.43) 0.59 (1.72) 14.08 (9.83)
P degeri 0.763 0.172 0.038* 0.898 0.884 0.795 0.062 0.500
Dogum haftasi
<37 hafta 151 36 7.64 (4.20) 0.28 (0.91) 0.25 (0.69) 7.95 (4.20) 8.16 (4.25) 12.74 (9.65) 0.36(1.20) 14.35 (10.47)
> 37 hafta 269 64 7.11 (4.15) 0.31(0.84) 0.55 (1.50) 7.63 (4.01) 7.94 (4.18) 12.13 (9.25) 0.67 (1.87) 14.14 (9.57)
P degeri 0.962 0.717 0.000* 0.449 0.590 0.8699 0.001* 0.175
Dis fir¢calama sikhig1
Hig 60 143 8.57(4.22) 0.30 (0.90) 0.30 (1.23) 8.87 (4.19) 9.17 (4.25) 15.88 (12.08)  0.40 (1.67) 17.60 (12.61)
Ara sira 279 664 7.43(4.22) 0.32 (0.91) 0.41 (1.13) 7.87 (4.12) 8.19 (4.28) 12.46 (9.10) 0.56 (1.57) 14.40 (9.76)
Giinde 1 ve lizerinde 81  19.3  5.91(3.59) 0.25 (0.66) 0.64 (1.72) 6.47 (3.50) 6.58 (3.51) 9.36 (6.91) 0.67 (1.94) 11.10 (6.76)
P degeri 0.001* 0.806 0.241 0.002* 0.001* 0.000* 0.644 0.000*
Anne egitim
flkokul 98 233 7.80(4.17) 0.41 (0.98) 0.33 (0.92) 8.12 (4.04) 8.61 (4.29) 13.29 (9.79) 0.47 (1.36) 15.53 (10.09)
Ortaokul 100 23.8 8.14(4.11) 0.30 (0.82) 0.33 (1.00) 8.56 (3.96) 8.77 (4.02) 14.86 (10.19)  0.40(1.31) 16.58 (10.84)
Lise 123 29.3  7.26 (4.10) 0.22 (0.85) 0.37 (1.06) 7.58 (4.06) 7.79 (4.14) 11.98 (8.95) 0.47 (1.43) 13.40 (9.64)
Universite 99 236 6.01(4.07) 0.30 (0.81) 0.75 (1.90) 6.76 (4.07) 6.96 (4.18) 9.33(7.81) 0.91 (2.35) 11.56 (8.24)
P degeri 0.002* 0.464 0.057 0.012* 0.008* 0.000* 0.116 0.001*
Baba egitim
flkokul 80 190 8.83(4.14) 0.39 (0.98) 0.24 (0.88) 9.06 (3.98) 9.43 (3.88) 15.59 (10.85) 0.38(1.34) 17.71 (10.80)
Ortaokul 66 157 7.26(3.88) 0.38 (1.06) 0.41 (1.17) 7.70 (3.71) 7.94 (3.86) 12.85(10.15)  0.35(0.98) 14.85 (11.42)
Lise 171 40.7  7.60 (4.08) 0.31 (0.87) 0.42 (1.14) 8.02 (4.01) 8.38 (4.17) 12.78 (8.79) 0.57 (1.64) 14.64 (9.15)
Universite 103 245 5.65(4.03) 0.17 (0.58) 0.65 (1.73) 6.30 (4.10) 6.38 (4.23) 8.79 (7.42) 0.82 (2.18) 10.41 (8.02)
P degeri 0.000* 0.320 0.184 0.000* 0.000* 0.000* 0.215 0.000*

SD: standart sapma, t testi ve Varyans analizi teknigi (ANOVA), p*<0.05
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Erkeklerde, kizlara gore istatistiksel olarak anlamli
olmamakla birlikte ortalama dmft degerinin daha
fazla oldugu gozlenmistir. Yasin artmasiyla birlikte
ortalama d degerinin azaldigi, ortalama m ve f
degerlerinin arttig1 goriilmesine ragmen, yas ile
sadece ortalama f degeri arasinda istatistiksel olarak
anlaml iligki bulunmustur (p=0.004). Anamneze
gore diglerini hi¢ fircalamadig1 belirtilen ve calisma
grubunun %14.3’linii olusturan hastalarda, ortalama
d, df, dmft, ds ve dmfs degerlerinin daha fazla
oldugu belirlenmis ve istatistiksel olarak anlamli
iligkiler gézlenmistir (p<0.05). Cocugun giinliik dis
firgalama durumunun, bu degerler iizerine etkisi
oldugu goriilmiistir. Her iki ebeveynin egitim
seviyesi arttikca, ortalama dmft ve dmfs degerlerinin
istatistiksel olarak anlamli oranda azaldig:
goriilmiistiir (p<0.05). Ebeveyn ve ¢cocuklarin sosyo-
demografik verileri ile ortalama d, m, f, df, dmft, ds,
fs, dmfs degerleri arasindaki iligkileri tablo halinde

verilmistir (Tablo 2).

TARTISMA

Calismamizda, Bati Akdeniz Bolgesinde yasayan
yaglar1 ortalama 54.41+4.20 ay olan ECC’ne sahip
cocuklarin ortalama dmft degeri 8.02+4.20 olarak
belirlenmigtir. Tirkiye’de okul oncesi ¢ocuklarda
2002-2019 yillar1 arasinda yapilan arastirmalar
degerlendirildiginde, ortalama dmft degeri 2.49-5.8
olarak belirlenmistir (11,12,16-19). Calismamizin
sonucunda, okul Oncesi ¢ocuklarda dis ciirligi
goriilme sikliginin gegmis yillara gére daha yiiksek
oldugu gozlenmektedir. Ulkemizde hala, agiz saglhig
egitim programlarinin ve ¢ocuklara koruyucu
uygulamalarm yeterli diizeyde uygulanamamasi,
daha ¢ok hastalarin sikayetlerine yonelik dis
hekimligi uygulamalarinin 6n planda olmasi

cocuklardaki ¢iiriik riskinin ciddi oranlarda devam

etmesine neden olabilmektedir.

onemli faktorlerden

ECC’nin

oldugu vurgulanan erken dogum ve diisiik dogum

etiyolojisindeki

agirhigy, siit ve daimi dislenme doneminde siirme
gecikmelerine, mine defektlerine, kron
dilaserasyonlarina, damak yapisinda bozukluklara
neden olup agiz yapilarin1 etkileyebilmektedir
(3,20). Erken dogum ve diisik dogum agirlikli
bebeklerde, oral motor becerilerin yeterli diizeyde
gelisememesi, gecikmis laktogenezise ve bebegin
emme giigliigiine bagli erken dénemde bebeklerin
biberonla beslenmeye baslamasini
gerektirebilmektedir. Bu duruma, gece biberonla
beslenme ve biberonla uyuma gibi beslenme
aligkanliklari eslik ettigi zaman dis ¢iirtikleri igin risk

faktorleri olugsmaktadir (21).

Erken doguma bagli prenatal donemde, siit
diglerinde mine olusumunun tamamlanamamasi
nedeniyle mine hipoplazileri ve opaziteler
olabilmekte, bu da dislerde plak miktarin1 ve ¢iiriik
olusumunu arttirabilmektedir  (22). Farkli
popiilasyonlarda ECC ile erken dogum arasindaki
iligkileri gostermek i¢in yapilan ¢alismalarda
geliskili sonuglar rapor edilmistir (3,6,23). Erken
dogan cocuklarin zamaninda dogan ¢ocuklara gore
0.1 kat daha fazla ¢iiriik dis ylizeyine sahip oldugu
bildirilirken, herhangi bir iliski olmadigin1 belirten
(3,6,23,24).

arastirmacilar da mevcuttur

Calismamizda da iliski gozlenmezken, baz
ebeveynlerin ¢ocuklarinin dogum haftasiyla ilgili
kesin bilgiye sahip olmamalar1 ve hafizaya dayali

bilgi olmasinin bu sonucu etkilemis olabilecegi

disiiniilmektedir.
Bebeklerde diisik dogum agirhigina; sigara,
beslenme bozukluklari, preeklampsi, hamilelik

sirasindaki enfeksiyonlar ve intrauterin biiyiime
geriligi neden olmaktadir. Diisiik dogum agirlikli
cocuklarda, bebegin gelisimini ve beslenmesini
bozukluklar, kronik

solunum problemleri, gérme ve isitme bozukluklar

etkileyebilen  gelisimsel
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gibi uzun siireli hastalik ve rahatsizliklara sik
rastlanmaktadir (25). Bu cocuklarda, bagisiklik
sisteminin ~ zayiflamasina  bagli  streptokokal
kolonizasyonun yiiksek seviyelerde olmasi mine
hipoplazilerinin ve opazitelerinin daha yaygin
goriilmesine neden olmaktadir. Bu dislerde siit disi
minesinin yilizey kalitesinin diisik ve mine
kalinliginin ince olmasi, dislerin ¢iiriikk ataklarma
kars1 duyarliligini arttirmaktadir (25,26).
Calismamizda diisik dogum agirligi ile g¢iiriik
gelisimi arasinda herhangi bir iliski bulunmazken,
disik dogum agirlikli gocuklarin sinirli sayida
olmasinin bu etkinin goriilmesini maskelemis
olabilecegi diisiiniilmektedir. Caligma sonucumuz
ile ortiisen arastirmalar da literatiirde rapor edilmistir
(6,23,27). Bunun tersine, diisik dogum agirlikli
¢ocuklarda daha fazla dmfts

kaydedilmistir  (28). 2-5

degerleri de
yaglar1  arasindaki
¢ocuklarda diisiik dogum agirligt ile ECC arasinda
iliskinin goézlemlendigi bir ¢alismada, 2 yasindaki
gocuklarin ¢alisma dis1 birakildiginda arasindaki
iligkinin istatistiksel olarak anlamli hale geldigi
belirtilmistir. Bu durum, 2 yasindaki cocuklarda
diglerin yeni slirmesi veya halen siirmekte
olmasindan dolayt ¢iirik olugumu i¢in yeterli

zamana sahip olmamasi ile agiklanmistir (29).

Calismamizda, cinsiyet ile ECC arasinda istatistiksel
olarak anlamli farkliliklar gézlenmemesinin erken
yaglarda her iki cinsiyette benzer beslenme ve oral
hijyen aligkanliklarinin olmasina bagli olabilecegi
diistiniilmektedir. Buna karsin, erkeklerin kizlara
gore %38 daha fazla ECC gelisme riskinin oldugu da

arastirmacilar tarafindan rapor edilmistir (30).

Yasin artmasiyla birlikte etkilenen dis sayisinin
artmasma ve dislerin karyojenik ortama maruz
kalma siiresinin uzamasma bagli olarak c¢iiriik
(6,31).

Calismamizda ise, yasin artmasiyla birlikte ¢iiriik dis

prevalansinin  arttigi  belirtilmektedir

sayisinin azalmastyla birlikte ¢cekilmis ve dolgulu dis

sayisinin artti1 goriilmiis ancak istatistiksel olarak

anlamli iligki bulunmamustir (p>0.05).

Cocugun dis fircalama aligkanlig1 ve siklig1 ¢tirtik

gelisimi  ile  yakindan iligkilidir  (9,28).
Calismamizda, ortalama d, dmft, dmfs degerleri ile
dis firgalama sikliklar1 arasinda anlamli iliski oldugu
belirlenmistir (p<0.05). Bu sonucun aksine, Olmez
ve Uzamis, dis firgalama aliskanligmin ¢iirik
gelisimi tlizerinde herhangi bir etkisinin olmadigim
bildirmislerdir (17). Kirzioglu ve ark. da yaptiklar
calismada, dis plaginin dis yiizeylerinden mekanik
olarak etkili bir sekilde temizlenememesi, dis
stirede

firgalamanin yapilmamast ve

uygun
ebeveynlerden alinan yaniltict cevaplar nedeniyle
dis firgalama ve ¢iiriik arasindaki iligkiyi onemsiz
olarak belirtmislerdir (16). Bu nedenle, okul 6ncesi
cocuklarda etkin firgalama yetenegi yetersiz oldugu

icin, fircalamanin ebeveyn tarafindan kontrolli

yapilmasi tavsiye edilmektedir.

Saglik hizmetlerinden yararlanilmasinda ve sagligin
korunmasinda toplumun egitim seviyesi gdz oniinde
bulundurulmalidir. Ebeveynin egitim seviyesinin
cocuklarda ECC’nin varligi ve siddeti ile iliskili
oldugu gosterilmis, egitim seviyesi yiiksek ailelerin
cocuklarinda diisiik ¢iliriik prevalansit ve ortalama
dmft  degerleri  kaydedilmistir  (28,32,33).
Calismamizda da anne ve babanin egitim seviyesi
arttikca ¢ocuklardaki ¢iiriik prevalansinin azaldigi,
dis fircalama sikliklarmin artti§i  gorilmistiir.
Egitim seviyesi diisiik ebeveynlerin agiz sagligi
hakkinda yetersiz bilgiye sahip olmalarina bagh
olarak koruyucu programlara katilmamalari, dogum
sonrasi bebegin agiz dis temizligi ve ilk dis hekimi
kontroline ne zaman gotirilmesi gerektigi
konusunda bilgilerinin olmamast ve ekonomik

nedenler buna neden olabilmektedir.

Sonug¢ olarak; okul oOncesi ¢ocuklarda en sik
rastlanilan saglik sorunlarinin baginda gelen erken

cocukluk ¢ag1 ciiriikleri ile iligkili cok sayida risk
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faktori bulunmaktadir. Bu faktorlerden, erken
dogum ve diigiik dogum agirhiginin ECC {izerine
etkilerinin degerlendirilmesine yonelik yapilan
calismalarin daha genis Orneklem biiyiikligi ile
longitudinal olarak yapilmasinin daha kesin sonuglar

verecegi diistiniilmektedir.

ECC’nin kontrol altina alinabilmesi igin hamilelik
doneminden itibaren anneye, sonrasinda ¢ocuklara
yonelik tedavi etmekten ziyade oOncelikli olarak
koruyucu hizmetlere agirlik verilmesi gereklidir.
Ebeveynlerin ¢ocuklarina oral hijyen, uygun
beslenme ve diyet aligkanliklari kazandirmalarini
saglamak icin kapsamli egitim programlari
diizenlenmelidir. Her hasta i¢in risk faktorlerinin
belirlenmesi  ve  risk  degerlendirilmesinin
yapilabilmesi ig¢in dis hekimlerine de goérev
dismektedir. Dis hekimleri ve saglik caliganlari,
ECC’nin baglamasi ve ilerlemesini 6nlemek igin

toplumu egiterek bilgilendirmelidir.

Catisma Beyani: Bu makale ile ilgili herhangi bir

¢ikar ¢atigmasi bulunmamaktadir.

Arastirmacilarin  Katki Orami Beyami: Yazarlar
makaleye esit oranda katki saglamis olduklari

beyan ederler.

Destek / Tesekkiir Beyani: Bu makale ile ilgili hi¢bir

kisi ya da kurumdan finansal destek alinmamistir.
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COCUKLUKTA AILEViI AKDENIiZ ATESI HASTALARINDA TANI
GECIKMESINI ETKILEYEN FAKTORLER

Factors Affecting Diagnostic Delay in Familial Mediterranean Fever Patients in Childhood
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Amag: Bu calismada lilkemizde sik goriilen ailevi Akdeniz
atesinin tamismin  konulmasinda gecikmeye neden olan
faktorlerin ortaya konulmasi amaglanmaistir.

Gereg¢ ve Yontemler: Cocuk Romatoloji Polikliniginde 2010-
2021 yillar1 arasinda ailevi Akdeniz atesi tamisi alan 101
hastanin dosya kayitlar1 retrospektif olarak incelendi.
Hastalarin sikayetlerinin baglama zamanindan tani aldiklar
zamana kadar gecen siire tant gecikmesi olarak tanimlandi.
Hastalik agirhgini belirlemek igin Pras hastalik agirlik skoru
kullanildi.

Bulgular: Yiz bir hastanin 59’u kizdi (%58.4). Sikayetlerin
ortanca baslama yag1 5 yil (min-maks: 2-8) olarak saptandi.
Hastalarin ortanca tant alma yasi 6 yil (min-maks:4-9) idi. Tan
gecikmesi 41 hastada <1 yil, 40 hastada <1-3 yil, 20 hastada
>3 yildi. M694V homozigot olan 39 (%38.6), M694V
heterozigot 34 (%33.7), M694V dis1 iki mutasyon tasiyan 13
(%12.9), M694V disinda tek mutasyon olan 2 (%2), mutasyon
saptanmayan 13 (%13) hasta oldugu goriildi. Pras hastalik
agirlik skoruna gore, hastalik agirligi hastalarin %22.8’sinde
hafif, %43.6’sinda orta, %33.7’sinde agir siddetli olarak
smiflandirildi. Tan1 gecikmesi ile ailede ailevi Akdeniz atesi
Oykiisii, akraba evliligi olmasi, Klinik bulgular ve
mutasyonlarla iligki gosterilemedi. Tan1 gecikmesinin >3 yil
olmast ile hastalarin semptomlarmnin baglama yasi arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski saptandi (p<0.001). Pras
hastalik agirlilk skoruna goére hafif hastalik ile tam
gecikmesinin >3 y1l olmasi arasinda istatistiksel anlamli iligki
oldugu goriildii (p=0.026).

Sonug¢: Ailevi Akdeniz atesi’nin tamismin  konulmasi,
sikdyetler siit cocuklugu déneminde baslarsa ve hafif hastalikla
uyumluysa gecikebilir. Erken ¢ocukluk déneminde tekrarlayan
ates ve karmn agrisi gibi bulgulari olan ¢ocuklarda ailevi
Akdeniz atesi akilda tutulmasi gereklidir.

Anahtar Kelimeler: Ailevi Akdeniz Atesi, tam: gecikmesi,
hastalik agirligi, cocukluk ¢ag

ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to assess the factors that
cause delay in diagnosis of familial Mediterranean fever
(FMF), which is a common disease in our country.

Material and Methods: The data of 101 patients diagnosed
with FMF in our pediatric rheumatology center between 2010
and 2021 were retrospectively analyzed. The time elapsed
from the onset of the patients' symptoms to the time of
diagnosis was defined as the delay in diagnosis. Pras disease
severity score was used to determine disease severity.

Results: Fifty-nine of 101 patients were girls (58.4%). The
median age at onset of symptoms was 5 (min-max: 2-8) years.
The median age at diagnosis of the patients was 6 (min-max:
4-9) years. Delay in diagnosis was <1 year in 41 patients, <1-3
years in 40 patients, and >3 years in 20 patients. There were
39 (38.6%) M694V homozygous, 34 (33.7%) M694V
heterozygous, 13 (12.9%) non-M694V mutations, 2 (2%)
patients with a single mutation except M694V, and 13 (%13)
patients with no mutation. According to the Pras disease
severity score, disease severity was classified as mild in
22.8%, moderate in 43.6%, and severe in 33.7% of the
patients. There was no relationship between family history of
FMF, consanguineous marriage, clinical findings, mutations,
and delay in diagnosis. A statistically significant relationship
was found between the delay in diagnosis of more than 3 years
and the age of onset of symptoms of the patients (p<0.001). A
statistically significant correlation was observed between mild
disease and delay in diagnosis of more than 3 years according
to Pras disease severity score (p=0.026).

Conclusion: Diagnosis of FMF may be delayed if symptoms
begin in infancy and are compatible with mild disease. FMF
should be kept in mind in children with symptoms such as
recurrent fever and abdominal pain in early childhood.

Keywords: Familial Mediterranean Fever, diagnosis delay,
disease severity, childhood
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GIRIS

Ailevi Akdeniz Atesi (AAA) kendini sinirlayan, ates,
karin agrisi, gogis agrisi, artrit/artralji ve erizipel
benzeri dokiintiilerle karakterize tekrarlayici ataklarla
seyreden, en yaygin kalitsal tekrarlayan ates
sendromudur (1). AAA, Akdeniz orijinli etnik gruplari
etkileyen, sik gorildiagii toplumlarda prevalansi 1/200-
1/1000 arasinda degisen otozomal resesif gegcisli bir
hastaliktir (1). Prevalans ve insidansin en yiiksek
oldugu etnik gruplardan biri olan Tirkler’de, hastaligin
yaklagik 1:1000 oraninda gorildagi ve %20 gibi
yiiksek oranlarda da tasiyicilik oldugu bildirilmistir (2).
Yaklastk 85 milyonluk niifusu ile Tirkiye'de
100.000'den fazla AAA hastasi oldugu tahmin
edilmektedir (3).

AAA, dogal bagigiklik sistemi iizerinde diizenleyici
islevlere sahip olan pirin adli bir proteini kodlayan 16.
kromozomun kisa kolunda yer alan MEFV genindeki
fonksiyon kazandiran mutasyonlardan kaynaklanir.
Pirin, dogal bagisiklik sisteminde énemli bir oyuncu ve
kontrolsiiz interlokin-1(IL-1) iiretimi yoluyla abartili
inflamasyon yanita yol acan inflamatuar bir bilesendir.
Mutasyona  ugramigs  pirin,  kontrolsiz  IL-1
salgilanmasiyla abartili bir inflamatuar tepkiye neden
olur. IL-1B, tim IL-1 yolaginda yer alan genlerin
ekspresyonunu uyarir, boylece kendi tretimini artirir
ve inflamasyona katkida bulunur. MEFV genindeki
mutasyonlar sonucunda ates ile birliktelik gdsteren
periton, plevra, eklemler ve deri gibi belirli bolgelerde
inflamasyon ataklariyla karakterize durdurulamayan

inflamatuvar siire¢ olugsmaktadir (1,4,5).

Amiloidoz, AAA prognozunu belirleyen en 6nemli
komplikasyondur ve tedavide kolsisin kullanimindan
sonra morbiditesi ve mortalitesi yiiksek olan bu

komplikasyonun goriilme orani ¢ok azalmigtir.

AAA’nin teshisinde tartismasiz en degerli arac,
semptomlarin ayrintilarini, tibbi gegmisi ve etnik
kokeni igeren uygun bir hasta ykiistiniin alinmasidir.

Cocuklarda ~ AAA  tanisinin~ konulmasi  i¢in

kullanilabilecek Yalginkaya ve arkadaglarinin onerdigi

tanu Kriterleri 2009'dan beri kullanilmaktadir (6).

Mevcut tani Kriterleri yaygin olarak kullanilsa da bazi
hastalarda tan1 konulup uygun tedavi baslanilmasinda
gecikmeler olmaktadir, bu da hastaligin morbiditesini
arttirmaktadir.  Bu c¢alismada, AAA'nin tanisinin
konulmasinda gecikmeye neden olan faktorlerin ortaya

konulmasi amaglanmustir.

GEREC VE YONTEM

Bu c¢alismada, merkezimizin Cocuk Romatoloji
Polikliniginde 2010-2021 yillar1 arasinda diizenli
araliklarla takip edilen ve Yalginkaya kriterlerine (6)
gore AAA tamist almig olan 101 hastanin dosya

kayitlar: retrospektif olarak incelendi.

Calismaya Yalcinkaya ve arkadaglarmin AAA tani
kriterlerini (6-72 saat siiren ve en az 3 atak gosterilen
hastalarda; aksiller 6lgiilen atesin 38°C’nin {izerinde
olmasi, karin agrisi, gogiis agrisi, artrit, ailede AAA
varhigi kriterlerinden en az ikisinin olmasi) karsilayan
hastalar dahil edilirken; dosya verileri eksik olan,
kontrol ve tedavi siirecinde kolsisin tedavisine veya
kolsisin direncinde kullanilan ilag tedavisine uyumsuz

olan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

Hastalarin cinsiyeti, sikayetlerin baglama yasi, tani
yasi, sikdyetleri, atak sikligi, aile oykiisi, takip siiresi,
genetik inceleme sonuglar1 ve kolsisin dozu
(mg/kg/giin)  kaydedildi. Hastalarin  sikayetlerinin
baglama zamanindan tan1 aldiklar1 zamana kadar gegen
sire tan1 gecikmesi olarak tamimlandi. Hastalarda,
tedavi siirecinde hastalik agirligini belirlemek igin;
Pras hastalik agirhk skoru ve Ozen ve arkadaslari
tarafindan g¢ocuklara goére (yani yas faktoriinde ve
ayrica kolsisin dozlarinda) uyarlanmig hali kullanildi
(7,8). Agurlik skorunun hesaplanmast igin, hastalik
baslangic yasi, bir ayda gegirilen atak sayisi, artrit,
erizipel benzeri eritem, amiloidoz bulunmasi ve
kolsisin dozu kaydedildi. Skoru 3-5 olanlar hafif, 6-8
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olanlar orta, >9 olanlar agir hastalk olarak

gruplandirildi.

Bu c¢alisma, Ankara Sehir Hastanesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmigtir
(Tarih: 02.06.2021, karar no: E2-21-530).

Istatistiksel Analiz

Verilerin analizi IBM SPSS (Statistical Package for the
Social Sciences, Inc.; Chicago, IL, USA) version 25
paket programinda yapilmistir. Degiskenlerin normal
dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik
grafikleri) wve analitik yontemlerle (Kolmogorov-
Smirnov/Shapiro-Wilk testleri) incelenmistir.
Tanimlayici analizler normal dagilmayan siirekli
degiskenlerde ortanca (minimum-maksimum); ordinal
ve kategorik degiskenlerde ise frekans tablolar ile
verilmistir. Gruplar arasinda siirekli degiskenlerin
karsilastirmasinda Kruskal Wallis testi, ardindan iKkili
karsilagtirmalar i¢in Mann Whitney U testi Bonferroni
diizeltmesi  yapilarak  kullamilmistir. ~ Kategorik
degiskenleri  karsilastirmak  igin  Ki-kare  testi
kullanilmustir. p<0.05 igin sonuglar istatistiksel olarak

anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen AAA tanisi ile takipli 101
hastanin 59’u kiz (%58.4), 42’si erkekti (%41.6).
Sikayetlerin ortanca baslama yas1 5 (min-maks: 2-8) yil
olarak saptandi. Hastalarin ortanca tan1 alma yagst 6
(min-maks: 4-9) yildi. 64 (%63.4) hastada ailede AAA
Oykiisii, 62’sinde (%61.4) akraba evliligi 6ykiisii vardi.
AAA atagr sirasinda en sik goriilen bulgu hastalarin
96’sinda  (%95) saptanan atesti. Bunu sirast ile
hastalarin 88’inde (%87.1) goriilen karin agrisi ve
71’inde (%70.3) artrit/artralji izledi. Calismaya alinan
101 hasta, mutasyonlarma gore 5 gruba ayrildi. M694V
homozigot olan 39 (%38.6), M694V heterozigot 34
(%33.7), M694V dis1 iki mutasyon tagiyan 13 (%12.9),
M694V disinda tek mutasyon olan (E148Q/-) 2 (%2),

mutasyon saptanmayan 13 (%13) hasta oldugu goriildii.

Calismamizdaki hastalarin  hastalik agirligi  Pras
hastalik agirlik skoru ile belirlendi; buna gore hastalik
agirhigr hastalarin 23’tinde (%22.8) hafif, 44’inde
(%43.6) orta, 34’inde (%33.7) agir siddetli olarak
siiflandirildi.  Hastalarmm  demografik  ve  klinik

ozellikleri Tablo 1°de verilmistir.

Tablo 1: Hastalarn demografik, klinik ve mutasyon

ozellikleri ve dagilim1

Hastalar
(n=101)

Kiz cinsiyet, n (%) 59 (58.4)

Sikayetlerin baglama yas1 (yil); ortanca 5 (2-8)

(min-maks)
Tani yas1 (y1l); ortanca (min-maks) 6 (4-9)
Sikayet baglama-Tan1 konulma siiresi 1(0-2)

(y1l); ortanca (min-maks)

Ataktaki yakinma

Ates, n (%) 96 (95)
Karn agrisi, n (%) 88 (87.1)
Gogiis agrist, n (%) 33 (32.7)
Erizipel benzeri eritem, n (%) 16 (15.8)
Acrtrit/artralji, n (%) 71 (70.3)
Atak siklig1 (say1/y1l); ortanca 12 (11.5-24)
(min-maks)
Atak siiresi (saat); ortanca (min-maks) 72 (48-96)
Agirlik skoru (Pras)
Hafif, n (%) 23 (22.8)
Orta, n (%) 44 (43.6)
Agir, n (%) 34 (33.7)
Aile oykiisii, n (%) 64 (63.4)
Akraba evliligi, n (%) 62 (61.4)
Mutasyon varligi, n (%) 88 (87.1)
Mutasyonlar
M694V homozigot, n (%) 39 (38.6)
M694V heterozigot, n (%) 34 (33.7)
M694V dis/M694V disi, n (%) 13 (12.9)
M694V disi/normal, n (%) 2(2)
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Hastalar sikdyetlerinin baglama zamanlarindan tani
aldiklar1 zamana gore {i¢ ana gruba ayrildi. 41 hastada
tant gecikmesi <1 yil, 40 hastada <1-3 yil, 20 hastada
tant gecikmesi >3 wyildi. Tani gecikmesine gore
gruplandirilan  hastalarin = demografik ve  klinik

Ozellikleri Tablo 2’de verilmigtir. Tan1 gecikmesi >3

yil olan hastalarin sikayetlerinin baglama yaginin diger
gruplara gore istatistiksel olarak anlamli daha kiigiik
oldugu saptandi (p<0.001). Pras agirlik skorlamasina
gore hafif hastalik ile tan1 gecikmesinin >3 yil olmasi
arasinda istatistiksel anlamli iliski oldugu goriildi
(p=0.026).

Tablo 2: Tan1 gecikme siiresine gore demografik, klinik ve mutasyon 6zellikleri ve dagilimi

<1 yil (n=41) 1-3 y1l (n=40) >3 yil (n=20) p degeri
Kiz cinsiyet, n (%) 22 (53.7) 25 (62.5) 12 (60) 0.713
Sikayetlerin baglama yas1 (yil); 6 (3.5-9) 5(2-8) 1.5(1-3.8)* <0.001
ortanca (Min-Maks)
Tam yas1 (y1l); ortanca (Min-Maks) 6 (3.5-9) 6.5 (3.3-9) 7 (5-9) 0.497
Ataktaki yakinma
Ates, n (%) 39 (95.1) 39 (97.5) 18 (90) 0.451
Karin agrisi, n (%) 37 (90.2) 34 (85) 17 (85) 0.742
Gogiis agrisi, n (%) 12 (29.3) 14 (35) 7 (35) 0.834
Erizipel benzeri eritem, n (%) 10 (24.4) 3(7.5) 3 (15) 0.114
Artrit/artralji, n (%) 28 (68.3) 28 (70) 15 (75) 0.864
Atak siklig1 (say1/y1l); ortanca 12 (9.5-24) 12 (10-24) 12 (12-24) 0.825
(Min-Maks)
Atak siiresi (saat); ortanca (Min- 60 (48-72) 72 (48-96) 72 (48-72) 0.200
Maks)
Agirlik Skoru (Pras)
Hafif, n (%) 6 (14.6) 8 (20) 9 (45) * 0.026
Orta, n (%) 17 (41.5) 22 (55) 5 (25)
Agir, n (%) 18 (43.9) 20 (25) 6 (30)
Aile ykiisii, n (%) 25 (61) 25 (62.5) 14 (70) 0.782
Akraba evliligi, n (%) 26 (63.4) 24 (60) 12 (60) 0.942
Mutasyon varligi, n (%) 37 (90.2) 33 (82.5) 18 (90) 0.531
Mutasyonlar 0.270
M694V homozigot, n (%) 22 (53.7) 13 (32.5) 4 (20)
M694V heterozigot, n (%) 11 (26.8) 14 (35) 9 (45)
M694V dist/M694V dist, n (%) 4(9.8) 5 (12.5) 4 (20)
E148Q/-, n (%) 0(0) 1(2.5) 1(5)
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TARTISMA

AAA, dinyada en yaygm gorilen Kkalitsal
otoinflamatuvar hastaliktir. Sik goriildiigii toplumlarda
doktorlarin hastalik hakkindaki farkindaligimin yiiksek
olmasi tan1 konulmasinin gecikmesini
onleyebilmektedir. Bu calismada hastalik farkindaligi
disinda tan1 gecikmesinde rol oynayabilecek faktorler
arastirillmis ve sikayetlerin baglama yasinin ve hastalik

agirhigimin 6nemi ortaya konulmustur.

AAA ataklar1 genellikle erken ¢ocukluk déneminde
baslar ve hastalarin %80-901 20 yasindan Once
semptomatik hale gelir. 2005 yilinda Tiirk AAA
calisma grubunun yaptigi calismada tan1 yast 16.4+11.5
yil, tan1 gecikme siiresi 6.9+7.6 yil olarak saptanmustir,
hastalik hakkindaki farkindahigin artmasi ile tanida
gecikme yillar gectikge azalmistir (9). Barut ve ark.lar
sikdyetlerin baglama yasmin 4.07 yil ve taniya kadar
gegen silirenin 2.5 yil oldugunu goéstermistir (10).
Calismamizda hastalarin ataklar1 ne kadar erken
baglarsa tani gecikmesinin o kadar fazla oldugu
gosterilmigtir.  Ozellikle siit ¢ocuklugu doéneminde
ataklar1 baglayan hastalarda tani gecikmesinin belirgin
oldugu saptanmistir. Bu donemde cocuklar diger yas
gruplarima goére daha fazla enfeksiyon ajanina maruz
kalmaktadir, rutin as1 semasindaki asilara ait ates gibi
karsilagabilmektedir. AAA

ataklarma ait bulgularin bu gibi durumlara atfedilmesi

komplikasyonlarla

tanida gecikmeye yol agabilmektedir. Ailede AAA
Oykiisii olan hastalarin ebeveynleri erken yasta ortaya
¢ikabilecek ataklar konusunda daha duyarli olsa da
ataklar tekrarlayici 6zellik kazanana kadar ilk ates

ataklarinin AAA’y1 akla getirmesi kolay olmamaktadir.

AAA esas olarak kisa siireli tekrarlayan peritonit
ataklari, plorit, artrit, dokiinti ve genellikle eslik eden
ates ile karakterizedir. AAA ataginin tipi, sikligi, yas
grubuna, cografi bolgeye ve etnik popiilasyona gore
caligmalar arasinda farklilik gosterir. Bununla birlikte,
ates ve peritonit, tim yas ve etnik gruplardaki

hastalarin %90'indan fazlasinda bildirilen en yaygm

belirtilerdir (11). AAA ile iliskili ates genellikle aniden
baglar, saatler icinde yiikselir ve birka¢ giin i¢inde
kendiliginden diizelir (12). Ates tek basma ortaya
cikabilir veya diger AAA belirtilerine eslik edebilir
(12,13). Caligmamamizda AAA atagi sirasinda en sik
gorillen bulgu hastalarin %95’inde saptanan atesti.
Ancak hastalarin atak sirasindaki ates ve/veya diger
bulgular1 ile tan1 gecikme siiresi arasinda iligki
gosterilemedi. Barut ve ark. AAA tanis1 konulan 708
hastadan; %40.7’sinde artrit saptadilar. lging bir
sekilde, bu hastalarn %5.5’unda ates ve serdzit
olmaksizin sadece tekrarlayan artrit ataklarindan sonra
AAA tanist aldigini saptadilar. Artrit olan hastalarin
bulgularmin baslama yasi, ates ve serdzit ile
basglayanlara gore daha ileriydi (5.243.7'ye Kkarst
4.8+3.4 y1l); yine tan1 koyma yasinin da (8.1+4'e karst
7.3£3.8 yil) benzer sekilde daha ileri oldugu gosterdiler
(10). Caligma grubumuzda ise artrit dahil diger
bulgularla ile tan1 gecikmesi arasinda iligki saptanmadi.
Hastalarin bulgulari ile tan1 konulma arasindaki siirenin
iligkisinin gosterilememesi ¢alismamiza dahil edilen
yas gruplari arasindaki farkliliklara ve hasta sayisinin
goreceli olarak azligina baglanabilir. Sik goriilen ates,
karmn agrisi, gogiis agrisi, artrit gibi klinik bulgularin
disinda hastaligin vaskiilopatik dogas1 ve sistemik
inflamatuar etkisi retinada vaskiiler, makiiler ve koroid
kalinliklarinda  degisikliklere neden olabilmektedir
(14). Kardiyovaskiiler tutulum hastaligin 6nemli
komplikasyonlarindan biridir. Uzun siireli inflamasyon,
ozellikle tedavi edilmeyen veya direngli vakalarda
amiloidoz gelisimine neden olmakta ve bu da atriyal
fibrozise ve atriyal ileti siiresinin ve atriyal miyokardin
refrakter siiresinin bozulmasina neden olabilmektedir.
Battal ve ark.larmm yaptig1 bir ¢alismada subklinik
kardiyovaskiiler komplikasyonlarin cocukluk
doneminde saptanabildigi ve atriyal gecikmesi olan
hastalarin yakin takip edilmesi gerektigi vurgulanmigtir
(15) .

Dogu Akdeniz’de MEFV mutasyonlarmin dagilimi
olduk¢a benzerdir. M694V; Tirk, Ermeni, Arap ve
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Yahudi toplumlarindaki en yaygin mutasyondur.
AAA’daki  Klinik  degiskenlik, kismen genetik
heterojenite ile agiklanabilir (16). Cogu uzman,
M694V mutasyonu olan hastalarda eklem ataklarinin
daha yaygin ve hastahigin daha siddetli ve AA
amiloidozis riskinin daha yiiksek  oldugu konusunda
hemfikirdir (16). Baska bir tartisma alan1 da E148Q
varyantidir. MEFV geninde en sik gorilen dizi
degisikliklerinden olan E148Q, genel popiilasyonda
yaygin bir varyanttir; ancak, E148Q'nun patojenik roli
hala belirsizdir. Ben-Chetrit ve ark. c¢alismasinda,
E148Q mutasyonunun sikligin1 hem hastalarda hem de
saglikli kontrollerde ve asemptomatik akrabalarinda
benzer bulmuslardir (17). Yakin zamanda yapilan bir
calismada, ekson 10 mutasyonlu hastalara kiyasla
E148Q i¢cin homozigot olan hastalarda hastaligin daha
az siddetli oldugu, hastaligin daha ge¢ basladigi ve
kolsisine tamamen yanit veren hastalarin oraninin daha
yiiksek oldugu saptanmustir (18). Battal ve ark. yaptigi
¢aligmada en sik goriilen varyant M694V ve takiben
E14Q oldugu ve E148Q allelinin diger Akdeniz
bolgesinde yapilan diger caligmalardan daha fazla
saptandigi bildirilmistir (19). Calismamizda her ne
kadar mutasyonlarla tan1 gecikmesi arasinda iliski
saptamasak da M694V homozigot mutasyonlarin agir
hastalikla iligkili oldugu goz oOniine alindiginda bu
hastalarda tani gecikmesinin daha az olabilecegi
diistiniilebilir.

Pras’a gore yapilan hastalik agirlik skorlamasinda
hastaligin baslangi¢ yasi, ayda gecirilen atak sayisi,
artrit, erizipel benzeri eritem, amiloidozis varligi,
kolsisin dozu degerlendirilmektedir. Bunun sonucuna
gore hastalar hafif, orta ve agir seklinde
gruplandirilmaktadir (7). Calismamamizda hafif
hastalik olanlarda tan1 gecikmesinin daha fazla oldugu
gosterildi. Agirlik skorlamasinda yer alan ve hastanin
aldig1 puam arttiran erken hastalik baslangi¢ yasi, atak
sayisinin fazla olmasi, artrit ataginin olmast hastanin
hastaneye basvurmasinin siiresini etkileyen ve tekrarlar

sekilde olmasi da klinisyeni hastalik yoniinden uyaran

bulgulardir. Yasar Bilge ve ark. hastaligin agirligiin
erken baslangicli hastalikla iligkili ve erken hastaneye
bagvuru ile iliskili oldugunu saptamiglardir (20). AAA
tanisiyla izledigi 2246 hastasimi kapsayan galigmasinda,
%72.7’sinin <20 yasinda (Grup 1) ve geri kalanin 20
yagin iizerinde (Grup 2) oldugunu ve Grup 1l'de tani
gecikmesinin daha uzun ve Grup 1'de ates, peritonit,
plorit, erizipel benzeri eritem, artrit, ailede AAA
oykiisi  ve amiloidozisin daha sik  oldugunu
gostermigtir. Homozigot ve heterozigot M694V
mutasyonlari, Grup 2'ye kiyasla Grup 1'de anlamh
derecede yiiksek ve heterozigot E148Q mutasyonu
anlamli derecede digik bulunmustur (21). Tim
bunlarin 1s1¢mda hastalik agirligt arttikga, hastalik
semptomlarinin daha erken baslamasi ve tani siiresinin
kisalmasi beklenebilecek bir sonugtur. Bu g¢alismanin
retrospektif olmasi ve hasta sayisinin az olmasi

sinirlilik olusturmaktadir.

Sonug¢ olarak, AAA’dan sorumlu mutasyona ugramis
protein tamimlanmis ve tam Kriterleri belirlenmis olsa
da hala otoinflamatuar hastaliklarin prototipi olan bu
hastaligin ~ tanisinin ~ konulmasinda  gecikmeler
olmaktadir. Caligmamizda gosterildigi gibi hastaliga ait
bulgular hafif hastalikla uyumluysa ve siit ¢ocuklugu
doneminde baglarsa tan1 koymada gecikme daha
belirgin olmaktadir. Erken ¢ocukluk doneminde ates ve
karin agrist bulgulari olan c¢ocuklarda yakinmalar
ataklar seklinde tekrarladigi takdirde hastaligin akilda

tutulmasi onemlidir.

Catisma Beyani: Bu galismada herhangi bir potansiyel

¢ikar ¢catigmasi bulunmamaktadir.

Arastirmacilarm  Katki  Orami  Beyani:  Anafikir-
planlama: EC, ZET, FA, BA; Analiz-yorum: EC, ZET,
FA, MS, BA; Veri saglama: EC, ZET, FA, MTT, BA;
Yazim: EC, ZET, FA, MS, TK, NT, SC, MMK, CK,
MTT, BA; Gozden gegirme ve diizeltme: EC, ZET,
FA, MS, TK, NT, SC, MMK, CK, MTT, BA;
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Onaylama: EC, ZET, FA, MS, TK, NT, SC, MMK,
CK, MTT, BA.
Destek / Tesekkiir Beyani: Calismaya iligkin hicbir

kurum ya da kisiden finansal destek alinmamustir.

Etik Kurul Onam:: Ankara Sehir Hastanesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu; tarih:02.06.2021, karar no:
E2-21-530.
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BEHCET SENDROMU BULGULARI iLE
MEVSIMLER ARASINDAKI iLISKI

The Relationship Between Behget's Syndrome Findings and Seasons

Melih PAMUKCU?!

, Rabia AYDOGAN BAYKARA?

, Tugba IZCI DURAN3

Saglik Bilimleri Universitesi, Diskap1 Egitim ve Arastirma Hastanesi, Romatoloji Klinigi, ANKARA, TURKIYE
2Turgut Ozal Universitesi, Malatya EAH., Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon B.D., MALATYA, TURKIYE
30Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar: A.D., Romatoloji B.D., SAMSUN, TURKIYE

07/

Amag: Behget sendromu iilkemizde yaygin olarak goriilmekte
olan bir hastaliktir ve bu hastaligin tiim komplikasyonlarinin ve
belirtilerinin siddetlenmesinin mevsimsel iligki gosterebilecegi
diistiniilmektedir. Bu g¢alismanin amacit Behget sendromuna
bagli sistemik tutulumlar ile bu tutulumlarmm mevsimsel
iligkisini incelemektir.

Gere¢ ve Yontemler: Onsekiz yasindan biiylik ve sistemik
tutulumu olan 77 hasta bu retrospektif ¢alismaya dahil edildi.
Hastalarin yasi, cinsiyeti, Behget sendromu ve sistem tutulumu
tarihi bilgileri, C-reaktif protein degeri, eritrosit sedimantasyon
hiz1, hemoglobin, 16kosit, trombosit, ndtrofil, lenfosit, albiimin,
kreatinin degerleri kaydedildi. Behget sendromuna baglh
sistemik tutulum kaydina ulagilan hastalarin tutulum paternleri,
artrit, tiveit, derin ven trombozu, tiveit + derin ven trombozu,
norobehget ve enterobehget olarak gruplara ayrildi.

Bulgular: Hastalarin ortalama yasi 41.6+9.8 yil iken, 31 (%40)
hasta kadind:. Paterji testi pozitifligi 38 (%49) hastada saptandu.
Behget sendromu sistem tutulumlarinin dagilimi incelendiginde
7 hastada artrit, 36 hastada tiveit, 8 hastada derin ven trombozu,
14 hastada tiveit ve derin ven trombozu birlikte mevcutken, 10
hastada norobehget ve 2 hastada enterobehget mevcuttu. Behget
sendromu tutulumlarmin tani tarihlerinin mevsimlere gore
dagilimi incelendiginde tiveit, derin ven trombozu ve bu iki
tutulumun Dbirlikte goriildiigii hastalarin ilkbahar ve yaz
mevsimlerinde sonbahar ve kis mevsimlerine gore daha yiiksek
oranda tani aldig1 goriildii (p<0.05).

Sonug¢: Behget sendromunin sistemik etkilerinin tani alma
donemlerinin, diger bir deyisle aktivasyon donemlerinin
mevsimlerle anlamli sekilde iligkili oldugu saptandi. Bu
iligkinin diger otoimmiin inflamatuar hastaliklarda oldugu gibi
Behget sendromunun da etiyolojisinde yer alan genetik
yatkinliga eslik eden cevresel faktor etkisi nedeniyle oldugunu
diisiindiirmektedir ve hastalarin takibinde bu iligki géz oniinde
bulundurulmalidir.

Anahtar Kelimeler: Behget sendromu, mevsimler, iiveit, venoz
tromboz

ABSTRACT

Objective: Behget's syndrome is a common disease in our
country and it is thought that there may be a seasonal
relationship with the exacerbation of all complications and
symptoms of this disease. The aim of this study is to examine
the seasonal relationship of systemic involvement in Behget's
syndrome.

Material and Methods: Seventy-seven patients older than 18
years old with systemic involvement were included in this
retrospective study. Age, gender, history of Behget's syndrome
and system involvement, C-reactive protein value, erythrocyte
sedimentation rate, hemoglobin, leukocyte, thrombocyte,
neutrophil, lymphocyte, albumin, and creatinine values were
recorded. The involvement patterns of patients with systemic
involvement record due to Behget's disease were divided into
groups as arthritis, uveitis, deep vein thrombosis, uveitis+ deep
vein thrombosis, neurobehget and enterobehget.

Results: While the mean age of the patients was 41.6+9.8 years,
31 (40%) of them were female. Pathergy test positivity was
found in 38 (49%) patients. When the distribution of Behget's
syndrome system involvement was examined, 7 patients had
arthritis, 36 patients had uveitis, 8 patients had deep vein
thrombosis, 14 patients had uveitis and deep vein thrombosis,
10 patients had neurobehget and 2 patients had enterobehget.
When the distribution of diagnosis dates of Behget's syndrome
involvement by seasons was examined, it was seen that patients
with uveitis, deep vein thrombosis and with both involvements
were diagnosed at a higher rate in spring and summer than in
autumn and winter (p<0.05).

Conclusion: It was determined that the diagnosis periods of the
systemic effects of Behget's syndrome, in other words, the
activation periods were related to the seasons. This relationship
is thought to be due to the environmental factor effect
accompanying the genetic predisposition in Behget's syndrome
etiology as in other autoimmune inflammatory diseases, and
this relationship should be considered in the follow-up of
patients.
Keywords:
thrombosis

Behget's syndrome, seasons, uveitis, venous
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GIRIS
Behget sendromu, tekrarlayan oral ve genital iilserlere,
sinovite, tiveite, kutanéz pistiler vaskilite ve
meningoensefalite  neden olabilen  multisistemik
inflamasyonla seyreden kronik bir hastaliktir (1).
Genetik, enfeksiyon, immiin kompleksler ve cevresel
faktorleri de icine alan Dbirtakim hipotezler
olusturulmussa da Behget sendromunun sebebi ve
patogenezi heniiz tam olarak agiklanamamistir (2-5).
Teshis 12 aylik donemde en az 3 kez tekrarlayan oral
aftoz tilserler ile birlikte genital tilserler, okiiler tutulum,
cilt lezyonlar1 veya pozitif paterji testinden herhangi
ikisinin bulunmasi ile konulur (6). Genetik yatkinlig:
olan hastalarda enfeksiyon ajanlari, giines 15181, yagis
durumu gibi cevresel faktorler Behget sendromunun
ortaya c¢ikmasinda ve/veya hastaligin aktive olarak
komplikasyonlarin gelismesinde etkili olabilir. Maruz
kalinan bu ¢evresel faktdrler mevsimlere gore
degiskenlik goéstermektedirler.  Jae Hee Cheon ve
arkadaslarinin ~ Behget ~ sendromunun  intestinal
tutulumunu ve bu tutulumun mevsimsel 6zelliklere gore
atak sikligini inceledikleri bir ¢alismada, hastalarin en
fazla ilkbahar ve sonbahar mevsiminde, 6zellikle mayis
ve eylill aylarinda aktive oldugunu bildirdiler (7). Pek
¢ok otoimmiin hastalikta, hastaligin epidemiyolojisinde
ve patogenezinde mevsimsel etkileri agiklayabilmek
icin arastirmalar yapilmistir. Onceki calismalarda
sistemik lupus eritematozus (SLE) ve romatoid artrit
(RA) gibi otoimmiin hastaliklarin aktivasyonlarina

mevsimlerin etkisi arastirilmistir (8-10).

Behget sendromu iilkemizde yaygin olarak goriilmekte
olan bir hastaliktir ve bu hastaligin tiim
komplikasyonlarinin ve belirtilerinin siddetlenmesi ile
mevsimsel iliskiyi inceleyen bir c¢alisma heniiz
yaptlmamistir. Bu c¢alismadaki amacimiz Behget
sendromuna bagli sistemik tutulumlar ile bu

tutulumlarin mevsimsel iligkisini incelemektir.

GEREC VE YONTEM

Agustos 2019-Ocak 2021 tarihleri arasinda Saglik
Bilimleri Universitesi Diskapt Yildirrm Beyazit Egitim
ve Arastirma Hastanesi Romatoloji poliklinige bagvuran
ve Behget sendromu siniflandirma kriterlerine (6) gore
tan1 almig, 18 yasindan biiyiik ve sistemik tutulumu olan
77 hasta bu retrospektif ¢aligmaya dahil edildi. Diglama
kriterleri; 18 yas alt1, gebelik, emzirme, malign hastalik
hikayesi, diger kronik inflamatuar hastalik hikayesi,
aktif hepatit, kronik karaciger ve bdbrek hastaligi,
trombofili hikayesi, santral sinir sistemi tutulumu yapan
norolojik hastaliklar olarak belirlendi. Komplikasyon
gelisimi  agisindan hastalarin  hastane bagvurulari
incelendi. Daha 6nce Behget sendromuna bagl tutulum

stiphesi ile tedavi alan hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

Hastane kayitlari iizerinden hastalarin yasi, cinsiyeti,
Behget sendromu ve sistem tutulumu tarihi bilgileri, C
reaktif protein (CRP), eritrosit sedimentasyon hizi
(ESH), hemoglobin, 16kosit, trombosit, ndtrofil,
lenfosit, albiimin, kreatinin degerleri kaydedildi.
Bununla birlikte ek hastalik hikayesi, kullanilan ilaglar,
aligkanliklar (sigara, alkol vb.), aile hikayesi ve sistemik
muayene bulgular1 da anamnezlerden elde edildi.
Hastane sisteminde paterji testi sonucu bulunanlarin

sonuglari kaydedildi.

Behget sendromuna bagl sistemik tutulum kaydina
ulagilan hastalarin tutulum paternleri artrit, tiveit, derin
ven trombozu (DVT), iiveittDVT, norobehget ve
enterobehget olarak gruplara ayrildi. Mukokutanoz
bulgular Behget sendromu tanist i¢in major tani kriteri
oldugu i¢in ayri bir sinif olarak degerlendirmeye

alinmada.

Diinyanin birgok yerinde yil, belirli hava kosullar
(sicaklik, atmosfer basinci, nem ve yagis) ve giin 15181
saatleri ile karakterize edilen tiger aylik dort mevsime

(kis, ilkbahar, yaz ve sonbahar) bolinmiisttr (11).
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Mevsim smiflamasi Tirkiye’nin sicaklik ve iklim
kosullarina uygun olarak belirlendi. Mart, nisan, mayis
aylar ilkbahar; haziran, temmuz, agustos aylar1 yaz;
eyliil, ekim, kasim aylar1 sonbahar ve aralik, ocak, subat
aylart kig olarak kaydedildi. Hastanin Behget
sendromuna bagl gelisen sistemik tutulumunun tani

tarihi temel alinarak uygun olan mevsim ile eslestirildi.

Bu ¢alisma Helsinki Bildirgesime uygun olarak
yapilmistir. Calisma yerel etik komite tarafindan
onayland1 (Malatya Klinik Arastirmalar Etik Kurulu;
tarih: 17.02.2021, say1 no: 2021/75).

Istatistiksel Analiz

Verilerin degerlendirilmesinde istatistiksel analizler i¢in
SPSS (Statistical Package for Social Sciences) version
23.0 programi kullanildi. Tanimlayicr istatistiki veriler
frekans (yiizde), say1 ve ortalama+standart sapma veya
median  (min-maks) olarak gosterildi. Numerik
degiskenlerin dagilim 6zellikleri Kolmogrov-Smirnov
testi ile degerlendirildi. Kategorik veriler ki-kare testiyle
degerlendirildi. P<0.05 istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.

BULGULAR

Calisma Orneklemimizin yas dagilimma baktigimizda;
ortalama yas 41.6+9.8 yil idi. Cinsiyet dagiliminda 31
(%A40) hasta kadin cinsiyette idi. Paterji testi pozitifligi
38 (%49) hastada saptandi. Hastalarin ortalama
hemoglobin degeri 13.3+1.7 g/dL, trombosit degeri ise
280+68x10%ML idi. Inflamasyon gostergesi olarak
kabul edilen CRP degeri ise 4.1 (1.3-8.7) mg/L ve ESH
10 (5-18) mm/saat idi (Tablo 1).

Behget sendromu sistem tutulumlarimin - dagilimi
incelendiginde 7 hastada artrit, 36 hastada fiveit, 8
hastada DVT, 14 hastada tveit ve DVT birlikte
mevcutken, 10 hastada norobehget ve 2 hastada

enterobehget bulunmaktaydi (Tablo 2).

Tablo 1: Behget hastalarinin demografik ve laboratuvar

ozellikleri

Parametreler Hasta grubu

(n=77)
Yas (y1l, ortalama+standart sapma) 41.6+£9.8
Kadin cinsiyet (n, %) 31 (%40)
Hemoglobin (g/dL) 13.9+1.7
Lokosit (103/mL) 7.9+1.9
Trombosit (10%/ML) 280+68
Notrofil (10%/mL) 4.8+1.6
Lenfosit (10°/mL) 2.2+0.7
Eritrosit sediment. hiz1 (mm/saat) 10 (5-18)
C-reaktif protein (mg/L) 4.1 (1.3-8.7)
Albiimin (g/dL) 4.5 (4.2-4.7)
Kreatinin (mg/dL) 0.8+0.2
Paterji pozitifligi (n, %) 38 (%49)

Behget sendromu tutulumlarmin tani tarihlerinin
mevsimlere gore dagilimi incelendiginde iiveit, DVT ve
bu iki tutulumun birlikte goriildiigii hastalarin ilkbahar
ve yaz mevsimlerinde sonbahar ve kig mevsimlerine
gore daha yiiksek oranda tan1 aldig1 goriildii. Uveit tanisi
alan 36 hastanin 22’si (%61.1) ilkbahar mevsiminde, 8’i
(%22.2) yaz mevsiminde, 4’1 (%11.1) kis ve 2’si (%5.6)
sonbahar mevsiminde tani almigti. DVT+iiveit tanilari
bulunan 14 hastanin 6’s1 (%42.9) yaz mevsiminde, 4’
(%28.6) ilkbahar mevsiminde, 2’ser (%14.3) hasta da
sonbahar ve kis mevsimlerinde tan1 almisti. Noérobehget
tanili 10 hastanin 4’1 (%40) ilkbahar mevsiminde tani
alirken, 2’ser (%20) hasta da yaz, sonbahar ve kis
mevsimlerinde tani almisti. Artrit tanisi alan 7 hastanin
5’1 (%71.4) ilkbahar mevsiminde, 2’si (%28.6) de yaz
mevsiminde tani almigti. Enterobehget tanili iki hasta
mevcuttu ve bu hastalar kis mevsiminde tan: almisti

(Tablo 2).
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Behget sendromunun sistemik tutulumlarinin tani alma
tarihleri mevsimlerle istatistiksel olarak anlamli
diizeyde iliskili saptanmig olup (p=0.046), hasta

sayisinin az olmasi, sistemik tutulum smifinin fazla

Tablo 2: Behget sendromu ile mevsimsel iligki

olmast ve komplikasyonlarm DVT-iliveit grubunda
oldugu gibi es zamanli olarak ortaya ¢ikabilmesi
nedeniyle her bir komplikasyonun mevsimlerle olan

iliskisi ayr1 ayr1 incelenememistir.

Mevsim

Kis Ilkbahar Yaz Sonbahar p
Artrit (n=7) 0 5 (%71.4) 2 (%28.6) 0
Uveit (n =36) 4 (%11.1) 22 (%61.1) 8 (%22.2) 2 (%5.6)
DVT (n =8) 0 6 (%75) 2 (%25) 0 0.046
DVT-Uveit (n =14) 2 (%14.3) 4 (%28.6) 6 (%42.9) 2 (%14.3)
Norobehget (n =10) 2 (%20) 4 (%40) 2 (%20) 2 (%20)
Enterobehget (n =2) 2 (%100) 0 0

DVT: Derin ven trombozu

TARTISMA

Behget sendromu morbidite ve mortalitesi yiiksek bir
hastaliktir. Multisistemik tutulumla gidebilmekte ve
etiyolojisinde ¢evresel faktorlerin de rol oynadigi
bilinmektedir. Romatolojik hastaliklarin etiyolojisini
aragtirmaya yonelik olarak yapilan c¢aligmalarin bir
kisminda bu hastaliklarin mevsimlerle olan iliskileri de
incelenmistir. Behcet sendromu iilkemizde yaygin
olarak  goriilmektedir ve bu hastaligin  tiim
komplikasyonlarinin ~ ve  hastaligin  belirtilerinin
siddetlenmesi ile mevsimsel iligkiyi inceleyen bir
¢aligma literatiirde heniiz bulunamamistir. Bu ¢alismada
hastalarin artrit, tiveit, DVT, DVT+iiveit, norobehget ve
enterobehget tutulumlar1 degerlendirildi ve Behget
sendromunun bu sistemik tutulumlarinin tan1 alma
tarihleri mevsimlerle istatistiksel olarak anlamli
diizeyde iligkili saptandi.

Sicaklik ve nem gibi hava kosullarinin o6zellikle
eklemleri etkileyen bazi romatizmal rahatsizliklarin
belirtilerini  etkileyebilecegine inanilmaktadir. SLE

aktivitesi iizerindeki mevsimsel etkiye iliskin Onceki

calismalar ¢eligkili sonuglar vermistir; bazilart yalnizca
yaz aylarinda 1s1ga duyarli kizarikliklarin artmis bir
insidans1 oldugunu 6ne siirmekteyken (12, 13), digerleri
ise kis ve ilkbaharda daha fazla eklem agrist oldugunu
bildirmistir (14-16). Bagka bir ¢aligmada smif V lupus
nefriti hastaliginin kig ve ilkbahar aylarinda anlamli
derecede daha yiiksek prevelansa sahip oldugu
belirtilmistir (8). SLE tanis1 konulan 2102 hastanin dahil
edildigi bir calismada fotosensitivite, eklem tutulumu ve
hastalik aktivite skorlari ilkbahar ve yaz aylarinda
yiiksek saptanirken, renal aktivitede yaz aylarinda yilin
diger donemlerine gore anlamli azalma saptanmistir
(10). RA baslangicinin kig aylarinda daha yaygin oldugu
ve havanin RA aktivitesi lizerindeki etkisine sicaklik,
nem, atmosferik basing gibi ¢esitli faktorlerin aracilik
ettigi gosterilmistir (17-21), ancak bu faktorlerin bir
kismi halen tartigmahdir (22, 23). Bagka bir RA
calismasinda agrinin sicaklik ve buhar basinci ile pozitif
korelasyon gosterdigi bildirilmistir (14, 16). Artrit
semptomlar1 kis veya ilkbaharda baslayan erken RA'l1
hastalarin 6 ay sonra daha fazla radyografik eklem hasar1

ile iliskili oldugu vurgulanmistir (24). Kas-iskelet

KUTFD | 381



Pamukcu M ve ark.
Behget Bulgularninin Mevsimsel Tliskisi

KU Tip Fak Derg 2021;23(2):378-384
Doi: 10.24938/kutfd.923931

sistemi agrisi olan hastalarin semptomlarinin kigin daha
kot  olduguna da yaygin olarak inanilmaktadir.
Japonya'da 280 RA hastasinin %63 "liniin kis ve ilkbahar
aylarinda mevsimsel kotilesmeyi  fark  ettigini
bildirmislerdir (25). Akut gut ataklarinin insidansinin ise
ilkbaharda en yiiksek oldugu bildirilmistir (26). Diger
taraftan Pierre-Marie Duret ve arkadaglarmin yakin
tarihte primer Sjogren sendromlu hastalarda yaptiklari
bir calismada, halsizlik, agr1 ve kuruluk semptomlarinda
mevsimsel olarak anlamli bir degisim saptanmadigi
bildirilmistir (27). Psoriatik artritli hastalarda da

mevsimlerle iligki gosterilememistir (28).

Mevsimsel degisimin Behcet Sendromu {izerindeki
etkisine iliskin bilgiler azdir. Behget hastalarinin
hava/mevsim ile iliskili semptomlarini analiz eden 5
¢alisma belirledik (7, 14, 29-31). Krause ve arkadaslari
sonbahar ve/veya ilkbaharda kétiilestigi bildirilen eklem
semptomlar1 disinda, Behget hastalariin hava kosullari
ile hastalik siddeti arasinda ve oral iilser alevlenmeleri
ile hava/mevsim arasinda bir iliski bulamadiklarini
bildirmislerdir (14). Kore'den yapilan diger 2 ¢calismada,
Behget sendromu  semptomlarmm  giddetlenme
miktarinda  mevsimsel  farkliliklar ~ bulduklarini
belirtirken, bu c¢alismada semptomlar net bir sekilde
agtklanmamigtir (29, 30). Tiirkiye’de yapilan ¢alismaya
90 oral aft1 olan Behget sendromu hastasi dahil edilmis;
kis ve sonbaharda oral iilser alevlenmesinde artig oldugu
gosterilmistir (31). Bu ¢aligmada ise norobehget, tiveit,
DVT, iveittDVT ve artritin gorildiigii hastalarin
ilkbahar ve yaz mevsimlerinde daha sik tani aldigi
goriildi. Behget sendromunun intestinal tutulumunu ve
bu tutulumun mevsimsel dzelliklere gore atak sikligim
inceleyen Jae Hee Cheon ve arkadaslarinin yaptig
calismada hastalarin en fazla ilkbahar ve sonbahar
mevsiminde, oOzellikle mayis ve eyliil aylarinda
aktivasyon gosterdigi bildirilmistir (7). Bu ¢alismadan
farkli olarak bizim g¢aligmamizda enterobehget tanisi
almig olan iki hastanin da kis mevsiminde tani aldig:
goriildi. Behget sendromu patogenezi tam olarak

tanimlanamasa da, genetik, immiinolojik ve cevresel

faktorlerin neden oldugu multifaktdriyel bir hastalik
olarak kabul edilmektedir (32) ve ¢evresel faktorler
Behget semptomlarinin alevlenmesinde iyi bilinen bir
nedendir (33). Genetik olarak duyarli hastalarda,
bulasici mikroorganizmalar, giines 15181 ve yagis gibi
belirli ¢evresel faktorler Behget sendromunun
gelismesine ve komplikasyonlarin gelismesine katkida
bulunabilir. Bu c¢evresel faktorlere maruz kalma da

mevsime gore degismektedir.

Bu calismada bazi kisitliliklar  bulunmaktaydi.
Calismanin ~ tek  merkezli  olmast  nedeniyle
komplikasyon gelisen hasta Orneklemi az sayida
hastadan olugmaktaydi. Hastalarin tani tarihleri sistem
tizerinden kaydedilmis olup, tanmidaki muhtemel
gecikmeleri saptamak mimkiin olmamistir. Bununla
birlikte komplikasyon gelisiminin ilk tani tarihi esas
almmis olup sonraki alevlenmeler calismaya dahil
edilmemistir. Bulgularin saptandigi donemde sicaklik,
barometrik basing ve bagil nem dikkate alinmamuistir.
Alevlenmelerin takibi i¢in prospektif takip calismalarina

ihtiya¢ vardir.

Behget sendromunun organ tutulumu gelismesi
hastaligin aktivasyon gostergesi kabul edilmektedir. Bu
calismada, Behget sendromunun sistemik etkilerinin
tan1 alma donemlerinin, diger bir deyisle aktivasyon
donemlerinin mevsimlerle istatiksel olarak anlaml
sekilde iligkili oldugunu saptadik. Bu iligkinin diger
otoimmiin inflamatuar hastaliklarda oldugu gibi Behget
sendromunun da etiyolojisinde yer alan genetik
yatkinliga eslik eden gevresel faktor etkisi nedeniyle
oldugunu diisliniilmiistiir ve hastalarin takibinde bu
iliski gbz 6niinde bulundurulmalidir. Hasta sayimizin az
olmasi nedeniyle tiim sistem tutulumlarini ayri ayn
degerlendiremedik ancak yeterli hasta sayist ile
prospektif ¢aligmalar yapilmasit Onemli katkilar

saglayacaktir.

Catisma Beyami: Yazarlar ¢ikar catigmast olmadigini

beyan ederler.
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YOGUN BAKIM UNITELERINDE KANDAN iZOLE EDIiLEN
ORNEKLERDE KOLISTIN DUYARLILIGININ DEGERLENDIRILMESI

Evaluation of Colistin Sensitivity in Samples Isolated From Blood in Intensive Care Units
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0z
Amag: Ozellikle yogun bakim iinitelerinde mortalite ile
sonuglanan enfeksiyonlara neden olan ¢oklu ilaca direngli
Acinetobacter baumannii ve Pseudomonas aeruginosa’nin sebep
oldugu enfeksiyonlarda kolistin siklikla  kullanilmaktadir.
Etkenlerin antimikrobiyal direng profilleri hastaneden hastaneye
hatta hastane iginde farkli finiteler arasinda degisiklik
gosterebilmektedir. Caligmamizda izole edilen A. baumannii ve P.
aeruginosa suslarinda kolistin diren¢ oranlarmin yillara gore
dagilimmi ortaya koymak amaglanmigtir.
Gere¢ ve Yontemler: Calismada Ocak 2013-Ekim 2019 tarihleri
arasinda Karadeniz Teknik Universitesi Saglik Arastirma ve
Uygulama Merkezi yogun bakim {initelerinde yatan hastalardan
alinan kan ve kateter kiiltiirlerinden izole edilen A. baumannii ve
P. aeruginosa suslarinda kolistin direng profili degerlendirildi.
Hastalara ait demografik, klinik ve laboratuvar &zellikleri; hasta
dosyalari, enfeksiyon kontrol komite verileri ve enfeksiyon
hastaliklar1 ve klinik mikrobiyoloji konsiiltasyon formlarindan elde
edildi.
Bulgular: Tekrarlayan iiremeler ¢ikarildiktan sonra izole edilen
1469 ornegin 555’1 degerlendirilmeye alindi. Calismaya dahil
edilen 555 6rnek, 389 hastadan izole edildi, tiremelerin %66.7’si A.
baumannii ve %33.3°1 P. aeruginosa idi. Bes yiiz elli bes tiremenin
18’1 kolistin direngli olup, tiim yogun bakim iinitelerinde kolistin
diren¢ orant %3.2 idi. Kolistin direng oranlari norosirurji, ig
hastaliklar1, anesteziyoloji ve reanimasyon ve ndroloji yogun
bakim {initelerinde sirasiyla; %6.3, %5.2, %2.6, %1.9 iken g6giis
yogun bakim iinitesinde hi¢ direng saptanmadi. Yillara gére her iki
susun da direng oranmin giderek arttigi, A. baumannii’de direng
oraninin P. aeruginosa’dan daha yiiksek oldugu goriildii. Kolistin
direngli tiremesi olan hastalar arasinda mortalite oran1 %77.8, genel
mortalite orantysa %3.6 olarak hesaplandi.
Sonu¢: Calismamizda yillar i¢inde kolistin direng oranlarindaki
artis dikkati ¢ekmektedir. Ayrica direngli olan {iremelerin
mortaliteyi de artirdigi goriildigiinden; uygunsuz ve gereksiz
kolistin kullanimimin engellenmesi, dirence yol agan faktérlerin
belirlenmesi, her merkezin kendi epidemiyolojik verilerini ve
antimikrobiyal duyarlilik profilini takip ederek tedavi protokolleri
olusturmasi gerektigi diisiiniilmektedir.
Anahtar Kelimeler: Direng¢, kan kiiltiirii, kolistin, yogun bakim
tinitesi

ABSTRACT

Objective: Colistin is frequently used in infections caused
by multi-drug resistant Acinetobacter baumannii and
Pseudomonas aeruginosa, which cause infections resulting
in mortality, especially in intensive care units. In our study,
it was aimed to reveal the distribution of colistin resistance
rates according to years in A. baumannii and P. aeruginosa
strains.

Material and Methods: Colistin resistance profile was
evaluated in A. baumannii and P. aeruginosa strains
isolated from blood and catheter cultures from patients
hospitalized in intensive care units at Karadeniz Technical
University Health Research and Application Center
between January 2013 and October 2019. Demographic,
clinical, and laboratory features of the patients; patient files,
infection control committee data, and infectious diseases
and clinical microbiology consultation forms were
obtained.

Results: After removing the replications, 555 of the 1469
isolated samples were evaluated. The 555 samples included
in this study were isolated from 389 patients, 66.7% of the
growths were A. baumannii and 33.3% were P. aeruginosa.
Colistin resistance rates in neurosurgery, internal diseases,
anesthesiology and reanimation, neurology intensive care
units, respectively; 6.3%, 5.2%, 2.6%, 1.9%, while no
resistance was detected in the chest intensive care unit. In
all intensive care units, the colistin-resistance rate was
3.2%. While the resistance rate increased gradually over the
years, it was higher in A. baumannii than in P. aeruginosa.
Among patients with colistin-resistant growth, the mortality
rate was 77.8% and the overall mortality rate was 3.6%.
Conclusion: Colistin resistance rate increase is noted in our
study over the years In addition, since resistant breedings
are seen to increase mortality, it is thought that to prevent
inappropriate and unnecessary use of colistin, to determine
the factors that cause resistance, each center should
establish  treatment protocols by following their
epidemiological data and antibiotic susceptibility profile.

Keywords: Resistance, blood culture, colistin, intensive
care unit,
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GIRIS
Hastane popiilasyonu ile karsilastirildiginda yogun
bakim initesi (YBU) hastalarinda  komorbid
hastaliklarin fazla olmasi, uzun siireli kateterlerin
varligi, immunsupresif hastalar, siklikla uygulanan
invaziv islemler gibi faktorler nedeniyle saglik bakim
iligkili enfeksiyonlar (SBIE) ve direncli
mikroorganizmalar ile siklikla karsilagiimaktadir (1).
Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa,
metisilin  direngli ~ Staphylococcus aureus  gibi
mikroorganizmalar ile siklikla karsilagilmakta ve bu
direngli patojenlerin neden oldugu enfeksiyonlarin
tedavisi zor olup artan morbidite, mortalite ve
maliyetlerle iligkilendirilmektedir (2). Cok ilaca direng
(CID) gelistiren ve SBIE etkeni bakteriler ESKAPE
olarak adlandirilan Enterococcus faecium, S. aureus,
Klebsiella pneumoniae, A. baumannii, P. aeruginosa,
Enterobacter spp. mikroorganizmalarini i¢cermektedir.
Bunlar antimikrobiyallerin tedavi etkinliginden kagarak
hastada morbidite ve mortaliteye neden olabilen, yiiksek
tedavi maliyetleri nedeni ile ekonomik yiik getiren
etkenlerdir (3,4). CID ve ciddi enfeksiyonlarm
kokeninde bulunan bakterilerin ortaya ¢ikist ve
yayllmasi su anda biiyilk endise kaynagidir. Giderek
artan sayida rapor edilen ve yaygin olarak tanimlanan
CID ve hatta tiim ilaca (pan drug) direncli bakteriler
arasinda non-fermentatif Gram-negatif patojenler A.
baumannii ve P. aeruginosa 6nemli bir yer tutmaktadir.
Bu bakteriyel tiirler, ilave i¢ diren¢ mekanizmalari
sayesinde ¢ok ilaca direncli hale gelirler. YBU’de yatan
bagisiklig1 zayiflamis hastalardan siklikla izole edilirler
ve sinirh terapdtik segeneklerden dolayr mortalite ile

sonuglanabilecek SBIE’lerden sorumludurlar (5,6).

P. aeruginosa, kan dolasimi enfeksiyonlar1 (KDE),
pnémoni, idrar yolu enfeksiyonlar1 ve cerrahi alan
enfeksiyonlar1 dahil olmak iizere saglikla iligkili birgok
enfeksiyona neden olurken, CID P. aeruginosa Amerika
Birlesik Devletleri Hastalik Kontrol Merkezinin (CDC)
ciddi tehdit olusturan mikroorganizmalar1 iginde yer

alir. Karbapenem direngli Acinetobacter spp. ise acil

tehdit olusturan mikroorganizmalar arasindadir ve
yiizeylerde uzun siire hayatta kalabilirken, neredeyse
tim  karbapenem  direngli ~ Acinetobacter  spp.
enfeksiyonlari, yakin zamanda bir saglik kurulusunda

bakim goren hastalarda ortaya ¢ikabilmektedir (7).

CID P. aeruginosa ve A. baumannii gibi yiiksek direngli
bakterilerin yayilmasiyla, kolistin son segenek olarak
giderek daha fazla kullanilmaktadir. CID bakterilerde
kolistin direncinin ortaya ¢ikmasi ise 6nemli bir klinik

ve halk saglig1 sorunu olusturmaktadir (6,8,9).

Etkenlerin antimikrobiyal diren¢ profilleri hastaneden
hastaneye ve ayni hastanede farkli iiniteler arasinda
degisiklik gosterebilmektedir. Caligmamizda bu sebeple
eriskin YBU’lerindeki kan 6rneklerinden izole edilen P.
aeruginosa ve A. baumannii suslarinda kolistin direng
oranlarmin yillara gére degisiminin degerlendirilmesi

amaglanmuistir.

GEREC VE YONTEM

KDE’lerde etken olarak siklikla Kkarsilagilan P.
aeruginosa ve A. baumannii suslarinda son yillarda
antimikrobiyallere artan direngten dolayr giderek
kullanimi artan kolistinin direng profilini belirlemek i¢in
calismada, Ocak 2013-Ekim 2019 yillar1 arasinda
Karadeniz Teknik Universitesi Saglik Arastirma ve
Uygulama Merkezinde YBU’lerinde yatan hastalardan,
santral vendz, periferik vendz ve arteriyel ve santral
kateterlerden almman kan Orneklerinden izole edilen
suslardaki  antimikrobiyal duyarlilik oranlarinin
retrospektif olarak  degerlendirilmesi amaglandi.
Calismaya 3. basamak YBU’lerinde yatan hastalardan
izole edilen kan ve kateterden alinan kiiltiirler dahil
edildi. Anesteziyoloji ve reanimasyon, noroloji,
norosirurji, i¢ hastaliklar1 ve gogiis hastaliklar
YBU’lerinde yatan hastalardan izole edilen {iremeler
degerlendirildi. Bu iiniteler genel YBU o&zelligi
tagimaktadir. Ayni1 hastaya ait birden ¢ok kan 6rneginde
tekrarlayan iiremeler dislanirken, ayni hastadan izole

edilen, tedavi edildikten sonra ve en az 14 giin arayla
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tekrarlayip tedavi verilen iiremeler farkli epizod kabul

edilerek ¢alismaya dahil edildi.

Laboratuvara gelen kan ve kateterden alinan kiiltiirler
otomatize sistem ile (BACTEC, BD Diagnostic
Instrument Systems, USA) inkiibasyona birakildiktan
sonra drneklerden pozitif uyar1 verenler konvansiyonel
yontemlerle P. aeruginosa ve A. baumannii olarak
belirlendiginde, tiir diizeyinde dogrulama MALDI-TOF
MS (Microflex™, Bruker, Almanya) ile saglandi. Tim
izolatlarin kolistin duyarliliklar1 mikrodiliisyon yontemi
ile calisilarak, duyarliliklar European Committee on
(EUCAST)

Antimicrobial ~ Susceptibility — Testing

onerilerine gore; kolistin i¢in minimum inhibitor

konsantrasyonu  (MIK)>2pg/mL  direngli, MIK<2
pg/mL duyarl olarak kabul edildi (10).
Hastalara ait klinikk ve laboratuvar 6zellikleri

degerlendirmede; hasta dosyalari, enfeksiyon kontrol
komite verileri ve enfeksiyon hastaliklart ve klinik
formlar1  kullanildi.

mikrobiyoloji  konsiiltasyon

Verilerin analizinde tanimlayict istatistikler igin SPSS

23 programi (KTU lisansli) kullanildi. Calisma verileri

degerlendirilirken tanimlayict istatistiksel metotlar
yiizde (%), ortalama, standart sapma ve say1 (n) olarak
verildi. Bu ¢alisma i¢in Karadeniz Teknik Universitesi
Tip Fakiiltesi Bilimsel Arastirmalar Etik Kurulu’ndan

(Tarih: 09.07.2020, say1 no: 2020/76) onay alinmustir.

BULGULAR

YBU’lerinde kateter ve kan materyallerinden izole
edilen toplam 9427 iireme mevcuttu. Bunlarin 1469°u A.
baumannii ve P. aeruginosa idi. izole edilen suslarin
yillara gére dagilimi Sekil 1°de verilmistir. izole edilen
toplam 1469 A. baumannii ve P. aeruginosa susundan,
kolistin mikrodiliisyon degerlerine ulasilamayan ve
tekrarlayan iiremeler c¢ikarildiktan sonra 555°i
degerlendirilmeye alindi. Calismaya dahil edilen 555
ornek, 389 hastadan izole edilmis olup, hastalarin yas
ortalamas1 63.9+20.0 yil iken bu hastalarin %55.8’1

(217/389) erkek, %44.2°si (172/389) kadindi.
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» 1500
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8
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mm Acinetobacter baumannii  wmm Pseudomonas aeruginosa Digerleri  ====Toplam

Sekil 1: Yogun bakim iinitelerinde kan ve kateter kiiltiirlerinden izole edilen suslarin yillara gére dagilimi
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Degerlendirmeye alman kan ve kateterden alinan
kiiltiirler incelendiginde {iremelerin  %66.7’sinden
(n=370) A. baumannii ve %33.3’iinden (n=185) P.
aeruginosa izole edildi. Caligmada anesteziyoloji ve
reanimasyon, noroloji, norosirurji, i¢ hastaliklart ve
gogiis hastaliklar1 YBU’lerinde yatan hastalardan izole
edilen iiremeler degerlendirildi. izole edilen &rneklerin
YBU’leri arasindaki dagilimi incelendiginde ise A.
Baumannii;  %49.7°'u  (184)  anesteziyoloji  ve
reanimasyon, %2’si (75) noroloji, %1.7°si (64)
norosirurji, %0.8’si (31) i¢ hastalilar1 ve %0.4’1 (16)
gogiis hastaliklann  YBU’sinden izole edildi. P.
aeruginosa ise; %45.4’4 (84) anesteziyoloji ve
reanimasyon, %17.3’i (32) noroloji, %17.3’0 (32)
ndrosirurji, %14.5°1 (27) i¢ hastaliklari, %5.4’4 (10)
gbgiis hastaliklar1 YBU’sinden izole edildi.

Izole edilen A. baumannii ve P. aeruginosa suslarinda
kolistin direng profiline bakildiginda 555 {iremenin

18’inin direngli oldugu ve tiim YBU’lerinde kolistin

16,0 -
14,0
12,0 A
10,0 A

80 170

MiK>2 (%)

4,0 A 3,1

direng oraninmn %3.2 (n=18/555) oldugu goriildii. izole
edilen A. baumannii ve P. aeruginosa suslarinin
YBU’lerinin kendi iginde direng profili agisindan
degerlendirildiginde ise kolistin diren¢ orani nérosirurji
YBU’nde %6.3 (n=6/96), i¢ hastaliklar1 YBU’nde %5.2
(n=3/58), anesteziyoloji ve reanimasyon YBU’nde %2.6
(n=7/268) ve néroloji YBU’nde %1.9 (n=2/107) iken
gogiis YBU’nde hig direng (n=0/26) saptanmadi.

Calismamizda yillar i¢inde her iki susun da direng
oraninin giderek artt1g1, A. baumannii’de (%4.7) direng
oranmin P. aeruginosa’dan (%1.7) daha yiiksek oldugu
goriildi (Sekil 2,3). A. baumannii’de kolistin direng
oranin 2019’da 2018’in 2 katina ¢iktigi, P.
aeruginosa’da ise 7 yil iginde yine 2019’da en yiiksek
dirence sahip oldugu goriildii. 389 hastanin 18’1 (%4.6)
direngli iremeye sahip olup, hastalarin 14’ exitus oldu.
Direngli liremesi olan hastalar arasinda mortalite orani
%77.8 (14/18), genel mortalite orani ise %3.6 (14/389)

olarak saptandi.
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7.5
® A. baumannii

M P. aeruginosa
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Sekil 2: Yillara gore kan ve kateter kiiltiirlerinden izole edilen mikroorganizmalarin kolistin diren¢ oranlari
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Sekil 3: Yillara gore kan ve kateter kiiltiirlerinde kolistin MIK degerleri

TARTISMA

Antimikrobiyal direng, saglik alaninda kiiresel olarak
ciddi bir tehdit olusturmakta ve artan sayida
enfeksiyonlara karsi tedavi segeneklerini kisitlamaktadir
(11). Kolistin YBU hastalarinin ¢ogunlugu icin tek
terapotik secenek olmaya devam etmekte (12) ve son
yillarda CID Gram-negatif patojenlerin neden oldugu
enfeksiyonlar1 tedavi etmek igin kolistin giderek daha
fazla kullanilmaktadir (13). Ne yazik ki, bu patojenlerin
neden oldugu ciddi enfeksiyonlart tedavi etmek igin
kolistinin artan orandaki kullanimi, kolistine de direng

gelismesine yol agmaktadir (14).

Yolbag ve arkadaslarinin g¢alismasinda, 82 (%30.4)
kadin ve 188 (%69.6) erkek hasta olmak iizere izole
edilen toplam 270 A. baumannii susu vardi (15).
Demirdal ve arkadaglarmin P. aeruginosa direng
profilinin degerlendirildigi c¢alismasinda, Orneklerin
695’inin  (%65.8) erkek, 361’inin (%34.2) kadin
hastalardan izole edildigi goriilmektedir (16). Bhatia ve
arkadaglarinin yaptigi c¢alismada 104 A. baumannii
orneginin 58’ini (%55.7) erkek, 46’sm1 (%44.2) kadin

hastalardan izole ederken (17), Song ve arkadaslarmin
A.  baumannii’nin  etken  oldugu  KDE’leri
degerlendirdikleri ¢aligmalarinda 15 (%53.6) kadmn, 13
(%46.4) erkek hasta olmak iizere toplam 28 hasta
degerlendirmeye alindi (18). Caligmamizda 555 A.
baumannii ve P. aeruginosa orneginin 315’1 (%56.8)
erkek, 240’1 (%43.2) kadin hastadan izole edildi. Yolbas
ve arkadaglarinin yaptigi caligmada, hastalarin yas
ortalamasi 28.2+26.3 olarak belirtirken (15), Bhatia ve
arkadaglar1 51.95+16.8 yil (17). Song ve arkadaslar1 ise
yas ortalamasin1 60.3£16.8 yil olarak belirtti (18).
Calismamizda hastalarin yas ortalamast 63.3£20.9 yil
olarak belirlendi. Calismalarda kolistin direncinin yas ve
cinsiyet agisindan iligkisini degerlendiren bir veriye
rastlanilmamigtir.  Caligmamizda  kolistin  direnci
goriilen hastalarin yas ortalamasi 57.9+15.7 yil olup,
erkeklerde direng oran1 (%66.7) daha fazlaydi.

Ulkemizden Ergéniil ve arkadaslarmin 7 farkli cografi
bolgeden, 17 {iglincli basamak hastanede yaptig1 Gram-
negatiflerin etken oldugu SBI-KDE igin antimikrobiyal
diren¢ prevalansi ve fatalitenin degerlendirildigi cok

merkezli ¢alismada, vakalarin %3 1’inden A. baumannii,
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%9’undan P. aeruginosa izole edildigi goriilmektedir
(19). Uzun ve arkadaslarmm iki periyottan olusan,
YBU’lerinde kan Kkiiltiirlerinden izole edilen P.
aeruginosa ve A. baumannii’de direng oranlarmi
degerlendirdikleri retrospektif ¢calismada ilk periyotta 84
(%36) P. aeruginosa ve 152 (%64) A. baumannii, ikinci
periyotta ise 73 (%31) P. aeruginosa, 161 (%69) A.
baumannii sugsunun izole edildigini bildirmektedir
(20,21). Miiderris ve arkadaglarmin son 5 yilda kan
kiiltiirlerinden izole edilen mikroorganizmalarda
antimikrobiyal duyarlilik paternlerni degerlendirdikleri
calismasinda, YBU’lerinde ilk sirada %9 oranla A.
baumanni’nin, %2.8 oranla ise P. aeuroginosa’nin izole
edildigi goriilmektedir (22). Ugur ve arkadaslarinin
YBU’lerinde ¢esitli klinik éneklerden izole edilen A.
baumannii ve P. aeruginosa suslarinin 3 yillik direng
profilini degerlendirdigi calismasinda, kan
kiiltiirlerinden izole edilen orneklerin 129’unun A.
baumannii, 53’tiniin P. aeruginosa olarak tespit edildigi
belirtilmektedir. (23). Sirin ve arkadaglarinin 2011-2014
yillar1 arasinda YBU’nde yatan hastalardan izole edilen
P. aeruginosa ve A. baumannii suslarinin
antimikrobiyal direng profillerini belirledigi  bir
calismada, kan kiiltiirlerinden sirasiyla 65 ve 167 sus
izole edildigi goriilmektedir (24). Wattal C ve
arkadaglarmin ¢aligmasinda Yeni Delhi'deki {i¢iinci
basamak bir merkezdeki YBU hastalarinda kan
kiiltiirlerinden izole edilen yaygin mikroorganizmalar ve
antimikrobiyal direngleri analiz edildiginde, %49 unu
Gram-negatif bakteriler olustururken bunlarda da en
yaygin olarak 2. swrada  Acinetobacter  spp.
goriilmektedir  (12). Tsitsopoulos ve arkadaslar
Yunanistan’da yapilan bir ¢alismalarinda SBI-KDE
hastalarindan izole edilen Gram-negatif bakterilerin
siklikla K. pneumoniae ve onu takip eden P. aeruginosa
ve A. baumannii oldugunu (25), Polemis ve
arkadaglarinm 8 yillik siiregte KDE’lerde antimikrobiyal
direnci degerlendirdikleri bir ¢alismada, YBU’lerinden
izole edilen suslarin %28’inin (4404) A. baumannii,

%17’sinin ~ (2678) P.  aeruginosa  oldugunu

bildirmektedirler (26). Mohammadtaheri ve arkadaglart
fran’da YBU’lerinde kan kiiltiiriinden izole edilen suslar
icinde %26.7 (8/30) A. baumannii, %20 (6/30) P.
aeruginosa oldugu bildirilmektedir (27). Fas’ta El
Kettani ve arkadaslarinin YBU’lerinde 2402 kan
kiiltiiriinden izole edilen suglar1 degerlendirdikleri
calismalarinda, suslarin %9.2°sini A. baumannii’nin
olusturdugu  goriilmektedir (28). Calismamizda,
YBU’lerinde kan kiiltiirlerinden izole edilmis 370
(%66.7) A. baumannii ve 185 (%33.3) P. aeruginosa
susu belirlendi. Calismamizda YBU’lerinden izole
edilen A. baumannii ve P. aeruginosa’nin tim
mikroorganizmalar i¢inde belirgin bir yere sahip oldugu
goriilmektedir. Diger ¢aligmalarda da benzer bir sekilde
YBU’lerinden izole edilen Gram-negatif
mikroorganizmalar arasinda A. baumannii ilk siralarda
yer almakta iken P. aeruginosa daha az siklikla izole

edilmektedir.

Calismalarin ¢ogunda A. baumannii ve P. aeruginosa
izolatlarmin YBU arasinda siklikla anesteziyoloji ve
reanimasyon YBU’lerinden izole edildigi
goriilmektedir. Sirin ve arkadaglarinin ¢aligmalarinda P.
aeruginosa’yt %065.8 oraninda anesteziyoloji ve
reanimasyon YBU’nden izole ederken, onu %15.2 ile
noroloji YBU izlemektedir. A. baumannii’de ise %59.5
oraninda anesteziyoloji ve reanimasyon YBU ilk sirada
iken onu %18.7 ile dahiliye YBU izlemekte idi (24).
Demirdal ve arkadaslarinin P. aeruginosa suslarinda
direng  profilini  degerlendirdikleri  ¢aligmasinda
orneklerin en sik anesteziyoloji ve reanimasyon
YBU’sinden (n=577), 2. sirada da néroloji YBU’sinden
(n=220) izole edildigini belirtmektedir (16). Giiven ve
arkadaslarinin ¢alismalarinda A. baumannii’nin siklikla
anesteziyoloji ve reanimasyon YBU’sinden izole
edildigi (%87.4) ve onu da noroloji-nérosirurji
YBU’niin takip ettigi goriilmektedir (29). Ugur ve
arkadaslarinin ¢alismasinda ise P. aeruginosa suslarmin
%39’unun genel YBU’sinden, %26’sinin anesteziyoloji
ve reanimasyon YBU’sinden izole edildigi, diger

YBU’lerinin onlari takip ettigi, A. baumannii suslarinin
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ise %37 sinin genel YBU’den, %17 sinin anesteziyoloji
ve reanimasyon YBU’sinden izole edildigi
goriilmektedir (23). Calismamizda ise A. baumannii
%49.7 oraninda anesteziyoloji ve reanimasyon
YBU’sinden izole edilirken %2 ile 2. sirada néroloji
YBU’sinden izole edildi. P. aeruginosa %45.4
anesteziyoloji ve reanimasyon YBU’sinden izole edildi.
Onu da %17.3°liik deger ile hem noroloji hem de
nérosirurji YBU’leri takip etti. Calismamizda literatiirle
benzer bir sekilde A. baumannii ve P. aeruginosa
suslarinin daha siklikla anesteziyoloji ve reanimasyon

YBU’sinden izole edildigi goriilmektedir.

Ulkemizde yapilan Altunok ve arkadaslarinm
YBU’nden izole edilen Acinetobacter spp. suslarinda
antimikrobiyal diren¢ oranlarmin degerlendirildigi
calismasinda, 2008-2012 yillar1 arasinda kolistin
direncine rastlanmamakta ve CID Acinetobacter spp.
icin giderek azalan ilag tedavisi secenekleri arasinda
kolistinin etkin olan antimikrobiyallerin basinda yer
aldig1 vurgulanmaktadir (30). Uzun ve arkadaslarinin iki
periyottan olusan (2010-2011) calismasinda YBU kan
orneklerinden izole edilen P. aeruginosa ve A.
baumannii’de  kolistin  direncine  rastlamadiklari
belirtilmektedir (20,21). Sirin ve arkadaslarinin
YBU’lerinde  2012-2015  yillar1  arasinda  kan
kiiltiirlerinden ~ izole edilen  mikroorganizmalari
degerlendirdikleri caligmasinda 108 A. baumannii ve 40
P.  aeruginosa  susunda  kolistin  direncine
rastlamadiklarim1  belirtmektedir (31). Kiiciikates ve
2013-2014 yillari arasini
degerlendirdikleri b bir calismada 6 Acinetobacter spp.

arkadaglart ise

ve 11 Pseudomonas spp. susunda kolistin direncine
rastlanmadigini  belirtmektedir (32). Ergoniill ve
arkadaglarinin 2013 yilinin verilerini degerlendirdikleri
caligmalarinda antimikrobiyallere en fazla direng A.
baumannii’de goriiliirken, kolistin direncinin %6 olarak
tespit edildigi  gorlilmektedir (19). Aydmn ve
arkadaslarmin 2014-2015 yillarim1 degerlendirdikleri
¢ok merkezli ulusal bir ¢alismada, Gram-negatiflerin

etken oldugu SBIi-KDE’lerinde antimikrobiyal direng

oranlari en yiiksek A. baumannii’de goriiliirken kolistin
direncinin %2.1 (9/437) oldugu, P. aeruginosa’ da ise
kolistin direncinin %8.8 (18/205) oldugu goériilmektedir
(33). Miderris ve arkadaglarinin 2013-2017 yillar
arasint degerlendirdikleri 5 yillik ¢alismalarinda, kan
kiiltiiriinden izole edilen mikroorganizmalar iginde A.
baumannii’de kolistin direncinin 2014’ten sonra artig
gosterdigi, en yiiksek dirence 2016’da sahip oldugu
(%4.8) ve tiim yillarda direncin %2.3 (12/518) oldugu
belirtilmektedir. P. aeruginosa’da ise kolistin direnci
goriilmemektedir (22). Bhatia ve arkadaslar1 ise 8 A.
baumannii’de kolistin direnci saptamamislardir (17).
Tsitsopoulos ve arkadaglari 2003-2012 yillari arasinda
P. aeruginosa ve A. baumannii suslarmin dahil oldugu
higbir Gram-negatif bakteride Kkolistin direncinin
goriilmedigini belirtmektedir (25). Papathanakos ve
arkadaglarinin  ¢alismasinda, 2017-2019 yillarmin
verileri degerlendirildiginde, YBU’nde KDE etkeni A.
baumannii’de kolistin diren¢li %41.9 (13/31) sus tespit
edildigi  goriilmektedir  (34).  Mantzarlis  ve
arkadaslarmin 2013-2016 yillar1 arasinda YBU’lerinde
yaptiklar1 bir ¢alismada, KDE gelisen, A. Baumannii ile
enfekte 33 hastada kolistin direncini %42.4 (14/33)
olarak belirtmektedir (35). Yeni Delhi'deki iiciinci
basamak bir merkezde Wattal ve arkadaslarinin 2008-
2011  yillar1  arasim  kapsayan  c¢alismalarmda
Acinetobacter spp.’de  %0.5’lik  kolistin  direnci
gozlenirken, P. aeruginosa’da dirence
rastlanmamaktadir (12). El Kettani ve arkadaslarmin
calismasinda  2010-2014  yillan  arasinda  A.
baumannii’de kolistin direnci %1 olarak belirtilmektedir
(28). Juhasz ve arkadaslarmin Macaristan’da iki farkli
donemde (2010-2011 ve 2016) kan kiiltiirii izolatlari
arasinda kolistin direncinin yaygimnligini ortaya koyan
retrospektif caligmalarinda P. aeruginosa ve A.
baumannii arasinda kolistin direnci prevalansinin
sirastyla %1.3  ve %2.6 olarak tespit edildigi
goriilmektedir (36). Calismamizda ise yillar i¢inde A.
baumannii’de kolistin direncinin degiskenlik gostermesi
ile birlikte 2019 yilinda artmis (%15) oldugu, P.
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aeruginosa’da ise yillar i¢inde sadece 2016’da %3.1°lik
diren¢ goriilirken, 2019 yilinda %9’luk direng
goriildiigii bunlar disinda ise diger yillarda dirence
rastlanmadig1 goriilmektedir. Tiim YBU’lerinde toplam
kolistin direnci %3.2 (18/555) olarak saptandi. Son
yillarda P. aeruginosa ve A. baumannii’de gelisen
direng artist ve ¢ok ilaca direng gelistirmeleri nedeniyle
kolistin son segenek olarak daha fazla kullanilmaya
baslandi (8,9). P. aeruginosa ve A. baumannii suslarina
karst en etkili antimikrobiyal ajan olarak gdriilen
kolistine yiiksek olmayan diren¢ goriilmekle birlikte
yapilan caligmalar degerlendirildiginde genel olarak
kolistin direncinin 2013-2014 yillarindan itibaren artig
gostermeye basladigi goriilmektedir. Calismamizda
literatiirle de uyumlu olarak 2013 yilindan itibaren
kolistin direncindeki degisimde 2013°deki orana gore
2014-2015 yillarinda bir azalma varken, 6zellikle 2018-
2019 yillarinda direncin artarak devam ettigi

goriilmektedir (Sekil 2).

Sonug olarak; ¢alismamizda kolistin direnci ¢ok yiiksek
olmamasina ragmen son yillarda gittikge artan oranda
direng gelisimi dikkati ¢ekmektedir. Ozellikle A.
baumannii’de bu direncin daha fazla oldugunu saptadik.
Kolistin direngli olan {iremelerin mortaliteyi de artirdigt
g0z oniinde bulundurularak; dirence yol agan faktorlerin
onceden belirlenmesi ve bunlara yonelik etkin
enfeksiyon kontrol programlari olusturulmasi, uygunsuz
ve gereksiz kolistin kullanimiin engellenmesine
yonelik akiler antimikrobiyal kullanim politikalari
gelistirilmesi, her merkezin kendi epidemiyolojik
verilerini ve antimikrobiyal duyarlilik profilini takip
ederek tedavi protokolleri olusturmast gerektigi

diisiiniilmektedir.
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OZEL OGRENME GUCLUGU TANILANMA SURECIH

Diagnosis Process of Specific Learning Disability

Kiirsat OGULMUS!

YKirikkale Universitesi, Egitim Fakiiltesi, Ozel Egitim Boliimii, KIRIKKALE, TURKIYE
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Amag¢: Bu g¢aliymanin amact 6zel Ggrenme gii¢ligii olan
cocuklarin tanilanma siirecinin ¢ocuk ve ergen psikiyatristleri
goriislerine gore degerlendirilmesidir.

Gerec ve Yontemler: Bu galisma nitel aragtirma yontemlerine
dayali bir fenomenoloji ¢alismasidir. Arastirmada veri eldesi
yarl yapilandirilmig  goriisme  teknigi ile saglanmistir.
Aragtirmanin katilmei grubunu toplam 17 ¢ocuk ve ergen
psikiyatristi olusturmaktadir.

Bulgular: Arastirma bulgular1 degerlendirme, sorunlar ve
oneriler bagliklar altinda toplanmigtir. Degerlendirme ile ilgili
bulgularda tanilamanin nasil gergeklestigine iliskin en fazla
kodlanan madde “klinik goriisme/muayene” olurken, tanilama
stirecinde kullanilan 6lgme araglarina iligskin en fazla kodlanan
maddeler “WISC-R” ve “Ozel Ogrenme Giicliigii Bataryas1”
olmugtur. Tanilama siirecinde ortaya ¢ikan sorunlara iliskin en
fazla kodlanan maddeler ise “6ykii almada giiglik”, “dikkat
eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu ile sik birliktelik gosterdigi
icin belirtilerin karigmas1” ve “6gretmenden bilgi alinamamasi”
seklindedir. Oneriler ile ilgili doktorlarm ailelerden
beklentilerine iliskin kodlanan maddeler “agik ve net bir sekilde
cocugun yasadigi giiglitkleri anlatma” ve “diizenli takip ve siki
gozlem yapmalar1” olmustur.

Sonug: Ozel 6grenme giicliigii tanilama siirecinde gogunlukla
klinik goriismeye dayali karar verildigi, bu siirecte risk
grubundaki cocukla ilgili 6yki almada giicliik yasandigi, bu
nedenle aileler ve &gretmenlerden daha kapsamli bilgiye
gereksinim duyuldugu sonuglarina ulagilmigtir. Elde edilen
bulgular dogrultusunda aileler ve 6gretmenlerin, 6zel 6grenme
giicliigli tibbi tanilama siirecindeki rol ve sorumluluklari
hakkinda bilgilendirilmeleri, arastirmacilarin farkli gereksinim
gruplarmnin tibbi tanilama siirecini ele almalari ve 6zel 6grenme
glicligii tanilama siirecinde kullanilabilecek farkli Slgme
araglarinin gelistirilmesine yonelik caligmalar yapmalart ve son
olarak hastanelerde gorev alan psikologlarin nicelik yoniinden
arttirilmasi onerileri gelistirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Ozel 6grenme giicligii, tibbi tanilama, 6zel
egitim, ¢ocuk ve ergen psikiyatristi

ABSTRACT

Objective: This study was carried out to evaluate the diagnosis
process of children with specific learning disabilities according
to the views of child and adolescent psychiatrists.

Material and Methods: This study is a phenomenology study
based on qualitative research methods. Data collection in the
research was carried out by semi-structured interview
technique. The participant group of the study consisted of 17
child and adolescent psychiatrists.

Results: Research findings were gathered under the headings
of evaluation, problems and suggestions. In the evaluation
findings, the most coded item regarding how the diagnosis
made was "clinical interview ", while the most coded items
regarding the measurement tools used in the diagnosis process
were "WISC-R" and "Specific Learning Disability Battery".
The most frequently coded items regarding the problems
occurring in the diagnosis process are "difficulty in taking
anamnesis", "symptoms being confused because it is frequently
associated with attention deficit hyperactivity disorder” and
"not being able to get information from the teacher". The items
coded regarding the expectations of the doctors from the
families are "explaining the difficulties clearly experienced by
the child" and "regular follow-up and close observation".

Conclusion: It was concluded that the decision was made
mostly based on clinical interview in the diagnosis process of
specific learning disabilities, and there was difficulty in taking
the story of the child, therefore, more comprehensive
information was needed from families and teachers. In line with
the findings, following recommendations have been developed;
families and teachers should be informed about the roles and
responsibilities in diagnosis process of specific learning
disabilities, researchers should work on the development of
different measurement tools that can be used in the diagnosis of
specific learning disabilities, and finally, the number of
psychologists working in hospitals should be increased.

Keywords: Specific learning disability, diagnosis, special
education, child and adolescent psychiatrist
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GIRIS
Ozel Ogrenme Giigliigii (OOG) son zamanlarda 6zel
egitim alaninda farkina varma ve tibbi tanilama
stirecindeki gelismelerle birlikte adindan daha ¢ok sz
edilen, aileler ve alan uzmanlarinin {izerinde ¢ok
durdugu yaygin gorillen gereksinim gruplarindan
biridir. Ayn1 zamanda OOG kendi iginde biiyiik dlgiide
heterojen bir grubu temsil etmektedir. OOG, bireyin
ozellikle okuma, yazma ve matematik gibi akademik
alanlarda bulundugu yas ve zekd diizeyine gore
beklenenden anlamli diizeyde diisiik performans
gostermesi ile ortaya ¢ikan bir giiclik olarak
tanimlanmaktadir (1). OOG olan gocuklarm yetenek ve
basarilar1 arasindaki tutarsizliklar genellikle ilkokuldan
itibaren ortaya c¢ikmaktadir (2). Bu tutarsizliklar
¢ocuklarin 6grenme ile ilgili beceriler, dil ve iletisim
becerileri, biligsel beceriler, sosyo-duygusal beceriler ve
psikomotor becerilerde yasadiklar1 giigliiklerden ortaya
cikmaktadir (3). Ortaya ¢ikan bu tutarsizliklar ve
giicliiklerin yaninda OOG’ye eslik eden bazi tamilar
bulunmaktadir. Bunlarin basinda DEHB gelmektedir.
Hatta  bazi  durumlarda  DEHB  OOG’yi
maskeleyebilmekte ya da tam tersi bir durum ortaya
¢ikabilmektedir (4). Bu durum da tani siirecinde tanilari
ayirt etmede ya da eslik eden taniyr belirlemede
zorluklar yasanmasina sebep olabilmektedir. Cogu
durumda bu iki tan1 grubu ozellikle gizli yetersizlikler
seklinde goriildiigii icin tanilama ve ayirt etme giic

olabilmektedir.

Tirkiye’de tanilama  siireciyle ilgili yasa ve
yonetmelikler incelendiginde, OOG olan ¢ocuklarm
tanilanmasinda diger yetersizlik gruplarinda takip edilen
adimlarla ayn1 adimlarin izlendigi gériilmektedir. OOG
olan ¢ocuklarin tanilanmasinda devlet ve arastirma
hastanelerinde  gérev  yapan g¢ocuk Vve ergen
psikiyatristleri birinci derecede sorumludur. Bu siireg
2019 yilindan itibaren Cocuklar i¢in Ozel Gereksinim
Degerlendirmesi (COZGER) hakkindaki yonetmelik
cercevesinde yiiriitilmektedir. COZGER raporunun

diizenlendigi saghk Kkurulunda ¢ocuk sagligi ve

hastaliklari, g6z, kulak burun bogaz, ¢ocuk cerrahisi,
cocuk norolojisi, cocuk ve ergen ruh sagligi, fiziksel tip
ve rehabilitasyon ile ortopedi ve travmatoloji gibi farkli
alanlardan en az alti uzman yer almaktadir. Tibbi
tanmidan sonra, egitsel tani i¢in rehberlik ve arastirma
merkezlerinde ~ (RAM)  egitsel  tanilama  ve
degerlendirme islemi yapilmaktadir. Bu siiregte dogru
tanilama hem OOG olan bireylere hem de yetersizligi
olan tiim bireylere saglanacak 6zel egitim hizmetlerinin
niteligi agisindan son derece 6nemlidir.

Konu ile ilgili yapilan ¢alismalar incelendiginde;
dogrudan OOG egitsel tanilanma siirecini ele alan
calismalar (5,6) bulunmaktadir. Ancak tibbi tanilama
slirecine yonelik herhangi bir caligmaya
rastlanmamistir. Bu durum mevcut ¢alismanin ¢ikis
noktas1 olmustur. T1bbi tanilama siirecinde karsilagilan
sorunlarin belirlenmesinin hem aile ve 6gretmenlere
hem ilgili alanyazinda ¢alisan akademisyenlere hem de
politika belirleyicilere sorunlarin ¢oziilmesinde katki
saglayacagi diigiiniilmektedir. Bu ama¢ dogrultusunda
calismada tibbi tanilama siireci; degerlendirme, sorunlar

ve Oneriler baglaminda incelenmistir.

GEREC VE YONTEM

Arastirma Modeli

Bu calisma nitel aragtirma yontemlerine dayali bir
fenomenoloji ¢alismasidir. Nitel arastirma, insanlarin ve
olusturduklar kiiltiirlerin ayrintili ve derinlemesine bir
sekilde anlatilmasin1 ve insanlarin gerceklere ve
olaylara yiikledigi anlamin ortaya g¢ikarilmasin
saglayan cesitli yontem ve tekniklere dayali bir
yontemdir (7). Nitel arastirma desenlerinden olan
fenomenoloji; gergekligin kisiden kisiye degistigini
savunmaktadir. Fenomenolojik arastirmalar bireylerin
olaylar, olgular ya da kavramlarla ilgili
deneyimlemelerinin ne anlama geldigi ile ilgilenir.
Fenomelojik arastirmalarda, aragtirmacilar belirledikleri
konu hakkinda katilimeilarin deneyimleri hakkinda bilgi

toplamay1 amaglamaktadir (8). Bu amag¢ dogrultusunda
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mevcut ¢aligmada veri toplama araci olarak yari

yapilandirilmig goriisme teknigi kullanilmastir.
Katilimcilar

Calismada yer alan katilimcilarin belirlenmesinde
amagli 6rneklem cesitlerinden Sl¢iit 6rnekleme teknigi
kullanilmustir. Olgiit 6rnekleme, 6nceden belirlenmis
belirli kriterleri karsilayan bireylerin bir ¢alismaya dahil
edilmesidir (9). Caligmanin &lgiitii ¢ocuk Ve ergen
psikiyatrisi alaninda uzman olmak ve OOG tibbi
degerlendirme siirecinde gorev almig olmaktir. Bu
kapsamda arastirmanin katilime1 grubunu 17 ¢ocuk ve
ergen psikiyatristi olusturmaktadir. Katilimec1 grubunda
yer alan doktorlarin demografik bilgileri yas araligi
olarak incelendiginde ii¢ kisinin 25-30 yas araliginda; 13
kiginin 31-36 yas araliginda; bir kisinin ise 37-42 yas
araliginda  bulundugu  goériilmektedir.  Mesleki
deneyimlerine bakildiginda ise {i¢ kisinin 1-5 y1l aras;
13 kiginin 6-10 yil aras1; bir kiginin de 11-15 yil arasi
mesleki  tecriibesinin  bulundugu  goriilmiistiir.
Katilimeilar cinsiyet degiskenine gore incelendiginde
ise 11 doktorun kadin alt1 doktorun ise erkek oldugu

goriilmektedir.
Verilerin Toplanmast

Calismadaki veriler yar1 yapilandirilmis goriismeler

araciligiyla toplanmustir. Gorlisme sorulart
olusturulurken Oncelikle alanyazindaki kaynaklar
taranmugtir. Daha sonra iki ¢ocuk ve ergen psikiyatristi
ile 6n goriisme gergeklestirilmistir. Sorularin kapsam
gecerliligini saglanmak icin Ozel egitim alaninda
doktora yapmis ii¢ Ogretim iiyesinden uzman goriisii
alimmusgtir. Goriisme formunun ilk boliimde demografik
bilgiler (yas, cinsiyet, mesleki deneyim vb.) ikinci
boliimde ise OOG tanilama siirecine ydnelik sorular
bulunmaktadir. Caligma goniilliilik ilkesine dayali
olarak gerceklestirilmistir. Gorligmeler yiiz yiize ve
kayit altina alinarak yapilmistir. Daha sonra kayitlar

yazili hale getirilmistir.

Verilerin Analizi

Calismada toplanan verilere icerik analizi yapilmustir.
Icerik analizi, belirli kavram ve konular gergevesinde
benzer verilerin  toplanmast ve bu konularm
okuyucularin anlayabilecegi sekilde yorumlanmasina
dayanan bir analiz tiiriidiir (9). Igerik analizinde
giivenirlik, uyusum yiizdesi formiilii ile hesaplanmastir.
Uyusum yiizdesi, giivenirlik olarak goriis birliginin
toplam goriis birligi ve goriis ayrihigina boliinerek yiizle
carpilmasi ile hesaplanmigtir. Bu aragtirmanin uyusum
yiizdesi ise %94,2 olarak hesaplanmistir.

Calismada, gecerligin saglanmast adina bazi 6nlemler
almmustir. Gorlisme sorular1 hazirlanirken alan uzmani
ve aynm1 zamanda nitel aragtirma konusunda deneyimli
0zel egitim doktora derecesine sahip ti¢ uzmandan goriis
almmistir.  Katilimcilarla  gergeklestirilen tiim  yar1
yapilandirilmis goriismeler kayit altina alinmis ve
herhangi bir degisiklik yapilmaksizin ~dokiimleri
yapilmistir. Yapilan dokiimler baska bir arastirmaci
tarafindan da dinlenilerek kontrol edilmistir. Analizlerle
birlikte olusturulan temalar, kodlar ve kayitlar iki farkli
uzman tarafindan kontrol edilerek arastirmaci
cesitlemesi yapilmistir. Ayrica elde edilen verilere
iliskin sunulan bulgularda herhangi bir degisiklik
yapilmadan katilimc1 ifadelerinden Kkesitlere yer
verilmigtir.

Bu calisma igin etik komite uygunluk onay1 Kirikkale
Universitesi Sosyal ve Beseri Bilimler Arastirmalart
Etik Kurulu’'ndan (Tarih: 18.05.2021, say1 no: 5)

almmugtir.

BULGULAR

Bu bolimde gocuk ve ergen psikiyatristleri ile yapilan
goriismeler sonucunda elde edilen verilere dayali olarak
olusturulan temalara ve alt temalara yer verilmistir.
Verilen yanitlar degerlendirme, sorunlar ve oneriler

seklinde ele alinmigtir.

1. Degerlendirme
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Tablo 1: OOG olan bireylerin nasil tanilandigina iliskin kodlanan maddeler

Maddeler f %
Klinik gorisme-muayene (D1, D3, D4, D5, D7, D8, D10, D11, D13, D15, D16, D17) 12 70
Akademik becerilerin test edilmesi (D4, D5, D7, D11, D12, D14, D16) 7 41
Ogretmenden bilgi alma (D4, D7, D14, D15, D16, D17) 6 35
Aileden bilgi alma (D7, D9, D11, D12, D13, D15) 6 35
OOG Bataryast’nin uygulanmasi (Psikolog) (D2, D3, D5, D9) 4 23
Klinik degerlendirme 6lgekleri (D2, D7, D16) 3 18
DSM-5 tani kriterleri (D4, D6) 2 12
WISC-R Testi (D4, D5) 2 12
Portfolyo incelemesi (D5) 1 6
Bilgi formu (D17) 1 6

OOG olan bireylerin nasil tamilandigina iliskin
katitlimcilar 10 farkli madde kodlamiglardir. Bu
kategoride en fazla kodlanan madde klinik gdriisme ve
muayene (f:12) iken daha sonra bu maddeyi sirasiyla
akademik becerilerin test edilmesi (f:7), 6gretmenden
bilgi alma (f:6), aileden bilgi alma (f:6), OOG
Bataryasi’nin uygulanmasi (f:4), DSM-5 tani kriterleri
(f:2), klinik degerlendirme 6lgekleri (f:2), WISC-R Testi
(f:2), portfolyo incelemesi (f:1) ve bilgi formu (f:1)
maddeleri takip etmektedir. Katilimcilarin  kendi

ifadelerinden baz1 kesitler asagida yer almaktadir:

“Basvuran ¢ocuk ve ergenlerle 6grenme bozuklugunu
degerlendirmek amact ile yapilan goriisme yaninda
ebeveynlerden alinan anamnez ve ¢ocugu taniyan bir
ogretmeninin  degerlendirmelerine ek olarak bazi

psikometrik testlerden yararlanabiliyorum.” (D16)

“Psikiyatrik muayene, psikometrik test, aileden bilgi

alma, ogretmenle goriisme, akademik becerilerin test

edilmesi” (D7)

Tablo 2: Tanilama siirecinde hangi 6l¢me araglarinin kullandigina iliskin kodlanan maddeler

Maddeler f %
WISC-R (D3, D4, D5, D7, D8, D9, D12, D15, D16, D17) 10 59
OOG Bataryas1 (D2, D3, D5, D6, D7, D8, D9, D10, D11, D16) 10 59
WISC-1V (D7, D9, D10, D11) 4 24
Turgay DEHB 6lgegi (D4, D7, D15) 3 18
Test kullanmiyorum (D13, D14) 2 12
Okuma-yazma ¢alismasi yapiyorum (D4) 1 6
Cocuk Davranigt Kontrol Listesi (CBCL) (D7) 1 6
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Defterlerini inceliyorum (D4)

Katilimcilar tanilama siirecinde hangi 6lgme araglarim
kullandiklarina iligkin sekiz farkli madde kodlamistir.
Bu kategoride en fazla kodlanan maddeler WISC-R
(f:10) ve OOG Bataryas: (f:10) iken daha sonrasi
sirastyla bu maddeleri WISC-IV (f:4), Turgay DEHB
Olgegi (f:3), test kullanmiyorum (f:2), okuma-yazma
calismas1 yapiyorum (f:1), Cocuk Davranisi Kontrol
Listesi (CBCL) (f:1) ve defterlerini inceliyorum (f:1)
maddeleri takip etmektedir. Katilmcilarin kendi

ifadelerinden baz1 kesitler asagida yer almaktadir;

“Ogrenme bozuklugu degerlendirme formu, Turgay
DEHB degerlendirme formu, Ogretmen bilgi formu,
ayrica zekd Kapasitesini sozel performans test puaniari
i¢in WISC-R zekd testini kullaniyorum” (D15)

“Klinik muayene, DSM 5 kriterleri, WISC-R testi,
defterlerin incelenmesi, okuma vyazma c¢alismasi
yapilmast, 6gretmenden alinan bilgilendirici yazi, OOG
belirti tarama olcesi, Turgay Olcesi kullaniyorum”
(D4)

2. Sorunlar

Tablo 3: OOG tanilama siirecinde karsilasilan sorunlara iliskin kodlanan maddeler

Maddeler f %
Oykii almada giigliik (D8, D14, D16) 3 17
DEHB ile sik birliktelik gosterdigi i¢in belirtilerin karigmasi (D2, D11, D15) 3 17
Ogretmenden bilgi alinamamasi (D4, D7, D16) 3 17
Ailenin gizleme egilimi (D13, D14) 2 11
Dislayic faktorlerin karigtiricr etkisini kestirememe (D9, D15) 2 11
Egitim-6gretimin yeterli olmamasi (D5, D17) 2 11
Yapilandirilmis kisith arag (D1, D7) 2 11
Eslik eden psikiyatrik ya da sosyal sorunlar (D4) 1 5
Heterojen bir yapiya sahip olmasi (D2) 1 5
Okula erken baglama (D3) 1 5
Pandemi nedeniyle okul devamsizligi (D3) 1 5
Psikososyal yoksunluk (D5) 1

OOG mi ihmal mi ayirt etmenin gii¢ olmasi (D5) 1 5
Ailelerin taniya yonelik 6n yargilari (D6) 1 5
Psikolog bulunmamasi (D6) 1 5
Ozel egitim uzmani1 bulmakta zorluk gekilmesi (D9) 1 5

OOG tamlama siirecinde katilimcilar  tarafindan
karsilagilan  sorunlara iliskin 16 farklh madde
kodlanmustir. Bu kategoride en fazla kodlanan maddeler
oyki almada giiclik (f:3), DEHB ile sik birliktelik

gosterdigi igin belirtilerin  karigmas1  (f:3) ve

ogretmenden bilgi alinamamasi (f:3) iken daha sonrasi
sirastyla bu maddeleri ailenin gizleme egilimi (f:2),
diglayict faktorlerin karigtiric1  etkisini  kestirememe
(f:2), egitim ve Ogretimin yeterli olmamasi (f:2),

yapilandirilmig kisith arag (f:2), eslik eden psikiyatrik
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ya da sosyal sorunlar (f:1), heterojen bir yapiya sahip
olmasi (f:1), okula erken baslama (f:1), pandemi
nedeniyle okul devamsizligi (f:1), psikososyal
yoksunluk (f:1), OOG mi ihmal mi ayirt etmenin giig
olmasi (f:1), ailelerin taniya yonelik 6n yargilari (f:1),
psikolog bulunmamasi (f:1) ve 6zel egitim uzmani
bulmakta zorluk ¢ekilmesi (f:1) maddeleri takip
etmektedir. Katilimcilarin kendi ifadelerinden bazi

kesitler asagida yer almaktadir:

“Okuldan bilgi fkusitl: olabiliyor, ortaokul lise ¢agina
yonelik OOG bataryasi gegerli degil, 1.sinifin ilK ayinda
stiphe ile gelenler takibe gelmiyor” (D7)

“DEHB ile sik birlikteligi ve aywrici tanisi, ¢ocuklarin
aile tarafindan birebir desteklenmemesi gibi 6grenmeyi

yavaglatan g¢evresel faktorlerin karistirict etkisi ¢ok
fazla bulunmakta” (D15)

3. Oneriler

Tablo 4: Katilimeilarin OOG riski ile kendilerine basvuran ailelerden tanilama siirecindeki beklentilerine iliskin kodlanan

maddeler
Maddeler f %
Acik ve net bir sekilde gocugun yasadig giicliikleri anlatmalar1 (D2, D3, D13, D16) 4 23
Diizenli takip ve siki gézlem yapmalar1 (D7, D8, D9, D16) 4 23
Konuyla ilgili bilgi sahibi olmalar1 (D6, D17) 2 12
Okuma ile ilgili takip verisi ve yazi 6rnekleri (D1) 1 6
Tedaviye tam uyum (D4) 1 6
Cocukla ilgili 6gretmen-portfolyo ve bilgilerin getirilmesi (D10) 1 6
Raporu zamaninda almalar1 (D12) 1 6
Egitim siirecinin takibini yapmalar1 (D15) 1 6

Katilimeilar OOG riski ile kendilerine basvuran
ailelerden tanilama siirecindeki beklentilerine iliskin
sekiz farkli madde kodlanmustir. Bu kategoride en fazla
kodlanan maddeler agik ve net bir sekilde gocugun
yasadig1 giigliikleri anlatmalari (f:4) ve diizenli takip ve
sik1 gozlem yapmalari (f:4) iken daha sonrasi sirasiyla
bu maddeleri konuyla ilgili bilgi sahibi olmalar: (f:2),
okuma ile ilgili takip verisi ve yazi Ornekleri (f:1),
tedaviye tam uyum (f:1), cocukla ilgili 6gretmen-
portfolyo ve bilgilerin getirilmesi (f:1), raporu
zamaninda almalar1 (f:1) ve egitim siirecinin takibini

yapmalart  (f:1)  maddeleri  takip  etmektedir.

Katilimcilarin kendi ifadelerinden bazi kesitler asagida

yer almaktadir:

“Karsilastiklart zorluklari acitk ve net bir sekilde
anlatmalari, ogretmenin onlarla paylastigi seyleri bize
iletmeleri (¢ocugun ders durumu ile ilgili), kendi

akillaridaki belirsiz seyleri dogrudan sormalar” (D2)

“Cocugun gelisim donemlerine hdkim olmalari, okulda
neler 6grendigini evde ders swrasinda neler yaptiklarin
bilmeleri, 6gretmenle iletisim halinde olmalari, ¢ocugun

ders duigi sosyal iliskilerini gozlemleyebilmeleri” (D7)
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Tablo 5: Katilimcilarin OOG tanis1 koyduklari ¢ocuklarin ailelerine ne tiir yonlendirmeler yaptiklarima iliskin kodlanan

maddeler
Maddeler f %
Uygun egitime yonlendirme (Ozel egitim) (D1, D2, D3, D4, D5, D6, D7, D9, D10, D11, D12, 16 94
D13, D14, D15, D16, D17)
Es tan1 varsa tedavisinin yapilmasi1 (D2, D4, D5, D7, D11) 5 29
OOG hakkinda bilgilendirme (D2, D6, D16) 3 17
Psikoegitim (D4, D7, D10) 3 17

Katilimcilar  OOG  tamis1  koyduklar1  gocuklarm
ailelerine ne tiir yonlendirmeler yaptiklarina iligkin dort
farkli madde kodlamistir. Bu kategoride en fazla
kodlanan madde uygun egitime yoOnlendirme (6zel
egitim) (f:16) iken daha sonrasi sirasiyla es tan1 varsa
tedavisinin  yapilmas1  (f:5), OOG  hakkinda
bilgilendirme (f:3) ve psiko-egitim (f:3) maddeleri takip
etmektedir. Katilimcilarin kendi ifadelerinden bazi

kesitler asagida yer almaktadir:

“Ozel egitim dgretmenine yonlendiriyorum. Saglik
kurulu, RAM siirecine yonlendiriyorum. Komorbid
durum var ise psikiyatrik tedavi ekliyorum. Medikal

tedavi ve/veya psikoterapiye yonlendiriyorum.” (D11)

“Isterlerse COZGER c¢ikartiyorum, evde yapacaklar:
calismalar i¢in brogiirler veriyorum, ozel egitime
gondermeye goniilsiiz olsalar bile mutlaka aile disindaki
bir profesyonelden birebir destek almalar: gerektigini

belirtip diizenli takibe aliyorum.” (D3)

TARTISMA

Bu calisma, OOG olan bireyleri tanilama islemini
gergeklestiren ¢ocuk ve ergen psikiyatristlerinin
tanilama siireci ile ilgili gorislerini ortaya koymak
amaciyla gerceklestirilmistir. Degerlendirme
bashigindaki bulgular incelendiginde klinik goriismenin
6n plana ¢iktig1 goriilmektedir. Alanyazinda bu bulguyu
destekler nitelikte OOG tam siirecinde  klinik
vurgulayan

gorligmenin Onemini calismalar

bulunmaktadir (10,11). Ayrica, akademik becerilerinin

test edilmesinin, OOG tanilama siirecinde Onemli
oldugu  goriilmektedir. OOG  olan  bireylerin
tanilanmasinda akademik becerilerinin
degerlendirilmesi de siklikla bagvurulan yontemler
arasindadir (12). Bu konuda gelistirilmis baz1 standart
testler bulunmaktadir. Bazen siiregte informal testlerin
de kullanildigi goériilmektedir (13). Tanilama siirecinde
coklu veri kaynagindan bilgi toplama olarak
degerlendirilen bireyin yakin cevresindeki kisilerden
veriler toplanabilmektedir. Bu asamada ¢ocuk ve ergen
psikiyatristlerinin aileden ve 6gretmenden bilgi aldiklari
goriilmektedir. Bu durum degerlendirilen ¢ocuk
hakkinda daha dogru karar verebilmek igin

onerilmektedir (14).

Tanilama sirasinda Klinik ortamda ¢esitli  testler
yapilmaktadir. Bu testlerden birisi Ogrenme Giigliigii
Bataryas1’dir. OOG bataryasmnin iginde yer alan testlere
bakildiginda okuma, yazma, matematik, saat ¢izme, sag-
sol ayiwrt etme ve lateralizasyon c¢aligmalar
bulunmaktadir (15). Klinik degerlendirmelerde bazen
cocuklarin portfolyo calismalar1 hem OOG hem de
psikolojik belirtilere iligkin veriler saglamaktadir. Bu
yiizden portfolyo degerlendirmeleri klinik
degerlendirilmeler de onerilmektedir (16). Ayrica, veri
toplama siirecinde degerlendirilen birey hakkinda bilgi
formlarinin  kullanimi, veri kaynaklarinin gogalmasi
yoniinden avantaj saglayabilir. Alanyazinda genellikle
klinik degerlendirme bilgi formlarinin kullanildig1 da
belirtilmektedir (17).
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Tanilama siirecinde veri kaynaklarini arttirma ve ¢oklu
degerlendirme araglarinin uygulanmasi maddelerinin
kodlandig1 goriilmektedir. Kodlanan bu maddelere gore
tanillama siirecinde tek bir yonteme gore karar
verilmedigi sOylenebilir. Benzer sekilde yapilan
calismalarda OOG tanilama siirecinde kapsamli
degerlendirme yapilmasi ve tek tip degerlendirme aract
ile tam1 konulmamasi onerilmektedir (18). Tanilama
stirecinde  kullanilan  degerlendirme  araglarmin
cogunlukla zeka testleri oldugu goriilmektedir. Son
zamanlarda uluslararasi alanyazinda WISC-V ve WISC-
IV zeka testleri daha yaygm iken (19) Tiirkiye’de daha
¢ok WISC-R testinin daha yaygmn kullanildigi
goriilmektedir (20). Gerektiginde DEHB ile ilgili
degerlendirme araglarinin da kullanilmasi tanilama
stirecine yoOnelik detayli bilgiler verecektir. Ciinkii
0OO0G’ye en ¢ok eslik eden tan1t DEHB’dir (21). Nitekim
mevcut ¢alismada da bazi katilimeilar tarafindan DEHB
ile ilgili degerlendirme araglarinin ek olarak kullanildigi

ifade edilmistir.

Tanilama siirecindeki yasanilan problemlere iligkin
olarak aileden 6ykii almada guigliik, 6gretmenden bilgi
alinamamasi, ailenin gizleme egilimi gibi sorunlar bilgi
almada karsilagilan giicliikler olarak ifade edilmistir.
Bunlara ek olarak, OOG’nin genis bir yelpazeye sahip
olmasi, heterojen bir grup olusturmast ve OOG ile
birlikte goriilen tanilarin belirtilerinin birbirine yakin
olmasi gibi durumlarin tanilamada giigliiklerin
yasanmasma neden oldugu goriilmektedir. OOG
tanilama strecinde, belirtilerin DEHB ile sik birliktelik
gostermesi, her iki durumun birbirini maskeleyebilmesi
tanilamanin netlesmesinde zorluk yasanmasina sebep
olmaktadir. Benzer sekilde ilgili alanyazinda OOG ile
DEHB’nin  bazi  belirtilerinin  ortlstigii  ifade
edilmektedir (22). Bu tarz zorluklarin OOG tanilama
slirecini karmagik hale getirdigi ifade edilmektedir (23).
Ote yandan dislayict faktdrlerin karistiric: etkisinin
bulunmasi ve taniya eslik eden psikiyatrik ya da sosyal
sorunlarm var olmasi, bireyin OOG olup olmadiginin

ayirt edilmesi agisindan tani1  siirecini  zorlastiran

faktorler olarak diisiiniilebilir. Bu konuda dislayici
faktorlerin karistiric1 etkisi ve o6zellikle duygusal ve
davranmssal zorluklarin tanilama siirecini etkilemekte
oldugu belirtilmektedir (24). Bu etkiler genellikle
ogrenmeyi  etkileyebilecek unsurlar olarak ta
agiklanabilir. Ayrica tan1 Koyma siirecindeki 6grenmeyi
etkileyen unsurlari arttirdidi i¢inde taninin netligi daha
da  zorlasmaktadir. Tami  siirecini  zorlastiran
durumlardan biri de klinikte psikolog yetersizligi yani
ekip olarak degerlendirme yapamamanin olusturdugu
gicliikler  olarak  agiklanabilir.  Tamilama  ve
miidahalelerin bir ekip ya da takim seklinde yiiriitiilmesi

onerilmektedir (25).

Cocuk ve ergen psikiyatristlerinin ailelerden beklentileri
¢ocuklarinin durumundan haberdar olmalar1 ve onlar
hakkinda iyi gozlem yapmalaridir. Cocuk ve ergen
psikiyatristleri ailelerden ¢ocuklarinin yasadiklarin agik
ve net bir sekilde klinikte kendileriyle paylagmalarini
beklemektedirler. Bunun i¢in ailenin ¢ocugunu iyi
tanimasi, aile i¢i iletisimin iyi olmas1 (26) ve ailelerin
taniya karst olumsuz tutum icerisinde olmamasi
gerekmektedir. Yapilan bir ¢alismada ailelerin OOG
hakkinda yeterli bilgiye sahip olmadiklar1 vurgulanirken
ailelerin  OOG’ye iliskin bilgi sahibi olmalarinm
¢ocuklarinin yasadiklar1 siireci anlamlandirmasina da

katki sagladig ifade edilmektedir (27).

OOG tanisi alan gocuklarm ailelerini gerekli ve uygun
egitime yonlendirmek doktorlarin oncelikli tavsiyeleri
arasinda yer almaktadir. Bu durum g¢ocuk ve ergen
psikiyatristlerinin ~ uygun  egitime  yonlendirme
konusunda o6nemli rol oynadiklarini gostermektedir
(28). Sonrasinda ¢ocuk bir e taniya sahip ise gerekli
tedavinin yapilmasi i¢in bu konuya 6ncelik verilmesi
konusunda ailelerin bilgilendirildigi goriilmiistiir. Net
bir taninin olmas1 tedavi siireci ile beraber uygun 6zel
egitim miidahalelerinin de yapilmasinda siireci daha
verimli hale getirebilir (25). Doktorlarin gerektiginde
ailelere OOG hakkinda bilgilendirmelerde bulundugu ve
son olarak onlar1  psiko-egitime  yonlendirdigi

goriilmigtiir. Bilgilendirme ve yonlendirmenin hem
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aileye hem de 6grenciye olumlu katkilar saglayacagi
belirtilmektedir  (29). Ozellikle
bagladigt ilkokul yillari kritik bir miidahale donemidir.

okuma yazmanin

Bu yillarda gerekli destegi alan 6grencilerin okuma ve
yazma hatalarinda azalmalar goriilebilmektedir. Okuma
ve yazma hatalarinin azaltilmasinin 6zellikle ilkokul
miidahalelerle  daha

yillar1  sonrast

bilinmektedir (30).

zorlastig1

Elde edilen bulgulara dayali olarak aileler ve
ogretmenler, OOG tibbi tanilama siirecindeki rol ve
sorumluluklar1 hakkinda bilgilendirilerek tibbi tani
stirecinde gorevli gocuk ve ergen psikiyatristleri ile daha
nitelikli is birligi kurmalari saglanabilir. Aragtirmacilara
yonelik ise farkli gereksinim gruplarmim tibbi tanilama
siirecini ele almalar1 &nerilebilir. Ayrica OOG tanilama
siirecinde kullanilabilecek farkli 6lgme araglarmin
gelistirilmesine yonelik ¢alismalar da yriitiilebilir. Son
olarak politika belirleyicilere de tanilama siirecinde
hastanelerde gérev alan psikologlarin nicelik yoniinden

arttirilmasi 6nerilmektedir.

Catisma Beyani: Bu galigmada herhangi bir potansiyel

¢ikar ¢atigmasi bulunmamaktadir.

Destek / Tesekkiir Beyami: Calismaya iligkin hicbir

kurum ya da kisiden finansal destek alinmamustir.

Yazar Katki Orani: Calismanin biitiin stiregleri Kiirsat

Ogiilmiis tarfindan yiiriitilmiistiir.
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Endokrin bozucular, belirli dozlarda endokrin sistemlerini
taklit edebilen veya bunlara miidahale edebilen, dogal
olarak meydana gelen veya suni maddelerdir. Ostrojenik
ozelligi ve Ostrojen reseptorii {izerinden etki etmesi
nedeniyle, bir endokrin bozucu kimyasal olan &zellikle
plastik sanayinde kullanilan Bisfenol-A’ya giinliik
yasantimizda farkinda bile olmadan maruz kalmaktayiz.
Bisfenol-A’nin  insan sagligi iizerindeki etkileri son
giinlerde giindemde olup kaygi verici diizeyde olumsuz
etkiler kesfedilmistir. Bir¢ok iilkede oldugu gibi {ilkemizde
de kullanimina sinirlama getirilse bile bu pratikte pek de
miimkiin goriilmemektedir. Bu derlemede Bisfenol-A’nin
ozellikle endokrin sistem insiilin direnci, obezite, polikistik
over sendromu, kardiyovaskiiler hastaliklar, meme kanseri,
abortus ve erken dogum gibi insan saghgi tizerindeki

olumsuz etkileri tizerine dikkat ¢ekmek amaglanmustir.

Anahtar Kelimeler: Endokrin bozucular, bisfenol-A, insan
saghg

ABSTRACT

Endocrine disruptors are naturally occurring or man-made
substances that at certain doses can mimic or interfere with
the endocrine systems. Bisphenol-A is an endocrine
disruptor due to its estrogenic properties and effects on the
estrogen receptor. We are exposed to Bisphenol-A, which
is especially used in the plastics industry, in our daily lives
without even being aware of it. The effects of Bisphenol-A
on human health have been on the agenda recently, and
worrying negative effects have been discovered. As in
many countries, even if there is a restriction on its use in
our country, this is not considered possible in practice. In
this review, it is aimed to draw attention to the negative
effects of Bisphenol-A on human health such as endocrine
system insulin resistance, obesity, polycystic ovary
syndrome, cardiovascular diseases, breast cancer, abortion

and premature birth.

Keywords: Endocrine disruptors, bisphenol-A, human
health
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GIRIS
Endokrin  bozucular, belirli dozlarda endokrin
sistemlerini taklit edebilen veya bunlara miidahale
edebilen dogal olarak meydana gelen veya sentez yolu
ile elde edilen suni maddelerdir. Bu maddeler insan ve
hayvanlarda kanser, dogum kusurlari, tireme, bagisiklik,
gelisimsel bozukluklara ve diger organ bozukluklarina

neden olabilir (1).

Endokrin bozucu kimyasallar (EBK) farkli 6zellikte
bilesimleri igerirler. Endiistriyel ¢oziiciiler, yaglar ve
yan friinlerinden olan poliklorinli bifenil (PKB)’ler,
polibrominli difenil (PBDB)’ler,
plastiklerdeki Bisfenol A (BPA), fitalatlar, pestisidler,
fungisidler ve farmasdtikler [Dietilstilbesterol (DES)]

dioksinler,

endokrin bozucu kimyasallar i¢erisinde siniflandirilirlar
(2). insan ve hayvan besinlerinde dogal olarak bulunan
fitoostrojenler gibi bazi dogal maddeler de endokrin
bozucu gibi davranabilmektedir (2). Endokrin bozucular
etkilerini niikleer reseptdrlerle, niikleer olmayan steroid
hormon reseptdrleriyle, non-steroid reseptorler veya
karmasik  enzimatik  yollarla  gostermektedirler.
Endokrin bozucu kimyasallar reseptorler araciligiyla
etki gosterebilecegi gibi hormonun yapimi, taginmasi,
yikimi ve atilimini artirict ya da azaltict sekilde etki
gosterebilirler. Tiim bu etkilerin bir ya da birkag1 bir
arada olabilmektedir (3). Insanlarda endokrin bozucu
kimyasallarin viicutta hormon sistemini taklit ederek
viicut  gelisimini,  dogurganligmi  ve  hiicre
metabolizmasini bozdugu bilinmektedir. Bundan dolay1
sperm sayisinda azalma, testis ve meme kanseri
sikliginda artma, yardimci iireme yontemleri gerektiren
dogumlarda artma, inmemis testis ve hipospadias gibi
sorunlarda artis bildirilmektedir (4). Diisiik dogum
agirhigr  ile iliskili  fetal gelisim  bozukluklari,
prematurite, otizm, norodavranigsal bozukluklar,
alerjiler, konjenital anormallikler gibi bozukluklarin
EBK'lere dogum 6ncesi maruziyetle iliskili olabilecegi
disiiniilmektedir (5). Endokrin bozucularmn, yagdaki
yiksek c¢oOziiniirliikleri nedeniyle yag dokusunda

biriktigi gosterilmistir. Endokrin bozucularin bazilarinin

kullanim alanlar1 agisindan avantaj yaratmasi ve uzun
yart Omre sahip olmasi nedeniyle kullanilmaktadir.
Fakat bu maddeler basit sekilde metabolize edilemedigi
bilinmektedir ve hatta metabolize edildiklerinde agiga
¢ikan metabolitler de endokrin bozucu etkiyi artirabilir
(6).

[k arastirmalar daha ¢ok Gstrojen benzeri etkileri olan
kimyasallar {izerine olmustur. Ancak bu kimyasallarin
sadece Ostrojenik aktivitesinin olmadigi ayrica tim
endokrin  hormonlarin  aktivitelerini ~ (6strojenler,
androjenler, progestinler, tiroid, hipotalamik ya da
hipofizer dahil) taklit edebildigi veya karsiladig1
diistiniilmektedir. Daha onceleri bu konuyla ilgili
endiseler sadece iireme sagligi parametreleri ve
potansiyel karsinojenik etkileri ile iligkiliyken;
simdilerde EBK’nin kardiyovaskiiler, diyabet gibi
hastaliklarin ve néroendokrin sistemin de dahil oldugu
coklu organ sistemini ilgilendirmekte oldugu
bilinmektedir (7).

1. Bisfenol-A

Bisfenoller iki adet hidroksifenil iglevsel grubu igeren
kimyasal bilesiklerdir. Dodds ve Lawson tarafindan
1930’1u y1llarda sentetik dstrojen olarak {iretilmis, ancak
Ostrojenik etkinliginin az olmast nedeniyle kullanima
girmemistir (8). DES, BPA'dan c¢ok daha giiclii bir
Ostrojen olmasina ragmen, iki kimyasal arasinda bircok
benzerlik  vardir. Amerika Birlesik  Devletleri
(ABD)'nde, hamile kadmlar da dahil olmak iizere,
1938'den 1971'e kadar DES'e 5 ile 10 milyon insan
maruz kalmigtir. DES kullanmig annelerin kizlarinda
artmis meme kanseri ve vajinal kanser riski olmasi ve
DES!'i alan annelerde meme kanseri insidansinin artmis
olmasi nedeniyle 1971'de piyasadan kaldirilmis ve artik
ABD'de satilmamustir (9).

BPA 6strojenik 6zelligi ve Ostrojen reseptorii tizerinden
etki etmesi nedeniyle, “ksenodstrojen” grubunda
bulunur. BPA, hem &strojen reseptorii o (ER o), hem de
oOstrojen reseptoril B (ER B)’ya baglanir. Ancak ER B’ye
afinitesi ER a’ya gore 10 kat daha fazladir. Bununla
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birlikte BPA’nin bu reseptorlere afinitesi Ostrojenden
~10.000 kat daha azdir (10). Son déonemde tanimlanmig
Estrogen-related receptor gamma (ERR) ligandi
bilinmeyen ve direkt olarak Ostrojen baglamayan
niikleer reseptordiir. Yag dokusunda yer alan bu

reseptore BPA baglanir (11).

BPA’nin birgok farkli toksik etkisinin de olabilecegi
bildirilmektedir. BPA diinyada ilk kez Kanada
tarafindan Nisan 2008 tarihinde insan ve gevre saglig
acisindan toksik madde olarak ilan edildikten sonra
bir¢ok iilkede ozellikle ¢ocuklarm kullandigi biberon
dahil tiim triinlerde kullanimi yasaklanmigtir (12).
Ulkemizde ise, 2014 yilinda yaymlanan, Tiirk Gida
Kodeksi Gida Maddeleri ile Temasta Bulunan Plastik
Madde ve Malzemeler Tebliginde Degisiklik Yapilmasi
Hakkinda Teblig (Teblig No: 2011/29) ile bebeklerin
kullandig1 polikarbonat madde ve malzemelerin

iiretiminde BPA’nin kullanilmasi yasaklanmistir (13).
2.Bisfenol-4 'nin Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri

BPA yiiksek darbelere karsi koyabilme o&zelligi,
plriizsiiz, seffaf ve yiiksek 1silara dayaniklilik gibi
ozellikleri sebebiyle plastik sanayiinde kullanilmaya
baslanmistir (14). BPA kat1, fenolik kokulu, krem-beyaz
renkli ve kristal yapidadir. Isitilma, asidik ortam varligi
gibi nedenlerle plastik kaplarin polimerlerinden BPA
yiyecek ve iceceklere sizabilir (15).

3.Bisfenol-4 Uretimi ve Ol¢iim Yontemleri

Kiiresel ihtiyacin giderek artmas: nedeniyle BPA
dretiminin 2015 yilinda 4 milyon tona ulastig1
bildirilmektedir (16). BPA iiretiminin 2022’de 10.6
milyon tona ulagsmasi beklenmektedir (17). Insan
serumundaki konjuge BPA konsantrasyonlarini 6lgmek
icin farkli analitik teknikler kullanilmistir. Gaz
kromatografisi kiitle spektrometresi (GC-MS), yiiksek
performanslt sivi kromatografisi (HPLC) ve enzime
bagli immiinosorbent deneyi (ELISA) gibi birgok
analitik teknik, biyolojik numunelerdeki BPA ve diger
gevresel kimyasallarin eser seviyelerini 6lgmek igin

kullanilabilir (18).

BPA hamile kadinlar, insan amniyon sivisi, yenidogan
kani, plasenta, kordon kan1 ve anne siitiinde saptanmistir
(19). Cin'de yapilan bir ¢alismada 900’{in tizerindeki
insanda BPA seviyeleri ¢alismaya katilanlarin
%350'sinde Olciilmiistiir. Tespit oranlart erkeklerde, 40
yasin altindaki kisilerde, daha fazla egitim alan kisilerde
ve sigara icen ve/veya alkol alan kisilerde daha yiiksek
bulunmustur. Maruz kalma yollar1 veya kaynaklar1 bu
popiilasyonlar arasinda farklilik gdsterebilir (20). Insan
kan dl¢limleri kullanilarak yapilan daha baska ¢aligmada
Fransa’da rastgele toplanmis 207 bireyden alinan
plazma numuneleri incelendiginde (ortalama serum
BPA konsantrasyonu 0.92 ng/ml), numunelerin
%83'inde saptanabilir BPA tespit edilmistir (21).
Plasenta dokusundaki konjuge olmayan BPA
konsantrasyonlarini 6lgen 37 kisi ile yapilan ¢alismada
tim numunelerde BPA ortanca degeri 12.7 ng/g ve
ortalama degeri 11.2 ng/g olarak saptanmistir. Tim
numuneler incelendiginde BPA seviyeleri 1.0 ile 104.9
ng/g doku arasinda degismistir. Bu ¢alisma BPA'nin
transplasental olarak embriyoya, fetal kompartmana
transfer edildigini gostermektedir. Bu ¢aligmalar,
fetisin BPA'ya siirekli maruz kaldigir  fikrini
desteklemektedir (21).

4.Tolere Edilebilir Giinliik Alim

Tolere edilebilir giinlik alim (Tolerable Daily Intake,
TDI) veya referans doz insanlar i¢in giivenli oldugu
tahmin edilen doz TDI ile ifade edilmektedir (22). Bu
deger biitiin bir dmiir boyu her giin farkli giris yollar
(g1da, icme suyu vb.) ile viicuda alinan ve saglik riski
olusturmayan miktardir (23). ABD, EPA (Cevre
Koruma Ajansi) ve EFSA (Avrupa Gida Giivenligi
Ajansi) BPA'nin tolere edilebilir dozunu 10 ng/ml
oldugunu bildirdi (24).

5.BPA Kullanmim Alanlar:

Sentetik endokrin bozucular arasinda bulunan BPA, en
onemli sentetik maddeler arasinda yer almaktadir. Bu
derece yiiksek miktarda {iretiminin bulunmasi bu

bilesigin polikarbonat plastiklerin, epoksi reginelerinin
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ve termal kagitlarin yapiminda genellikle sertlik-
saglamlik  vermek  amaciyla  yaygmm  olarak
kullanilmasindan kaynaklanmaktadir (25). BPA’nin
%70 dolaylarindaki kismi polikarbonat yapiminda, %25
civarl epoksi regine liretiminde primer monomer olarak
kullanilir. Geriye kalan %5’i ise giinlik hayatimizda
kullandigimiz PVC plastikler, kompakt disk, termal faks
kagitlari, boya, su, kola, meyve suyu, siit siseleri ve bira
kutularmin i¢ yiizeyinin kaplandigi plastik film
yapiminda ve bebek biberonu gibi genis bir {iriin
yelpazesi iginde kullanilmaktadir (26). Yiyecek ve
igecek saklamak igin kullanilan plastik kaplar, konserve
kutularmin i¢ yiizeyleri, dis dolgulari, igme suyu,
emzikler, oyuncaklar, giysiler ve hatta ev tozu BPA’nin
saptandig yerler olarak bilinmektedir (27). Genel olarak
polyester {iretimi, termal k&gt iretimi, lastik ve
poliamid sanayinde kullanimi %0,2-0.3 oranlarinda
degismektedir. BPA gida saklama posetleri, is giivenlik
baretleri, kursun gegirmez camlarin yiizeyine kaplanan
filmler, yiiksek sicakliga dayanikli polikarbonat
plastikler, otomotiv sanayisi, elektrik ve elektronik

parga iiretiminde de kullanilmaktadir (28).
6. BPA Maruziyeti ve Saghk Uzerine Etkileri

BPA maruziyetinin baslica kaynagi gida iirlinleridir ve
maruziyetin en fazla bu yolla oldugu goézlenmektedir.
Bir¢ok  ¢alisma, BPA'min  polikarbonat  bebek
siselerinden ve tekrar kullanilabilen polikarbonat su
siselerinden sise iginde bulunan sivilara gectigini
gostermigtir (27). BPA ile temas acisindan diger
etkenler degerlendirildiginde BPA’nin buhar basincinin
diisik olmasindan dolayi, genel popiilasyonun
inhalasyon yoluyla BPA maruziyeti tim BPA
maruziyetlerinin ¢ok az bir kismini olusturdugu
caligmalarda bildirilmistir (29). BPA’nin, fabrikalarda
olusan atik suyun i¢inde bulunabildigi ve bu nedenle
BPA igeren atik sularin ve su ortaminin organizmalar
igin temas kaynag1 olabildigi gosterilmistir (30). Ilging
bir veri olarak BPA’nin herhangi bir bozulma olmadan
deniz suyunda nehir suyuna gore daha uzun siire

kalabildigi, deniz suyunda kalma siiresinin 30 giin

civarinda oldugu ve bir deniz canlisinda BPA temas
ihtimalinin, tathh su organizmasmdan daha yiiksek

oldugu da ¢alismalarda bildirilmektedir (20).

BPA’'nin gidalara migrasyonu da c¢ok oOnemlidir.
Migrasyon, gida maddesi ile ambalaj materyali
arasindaki etkilesim ile meydana gelen kiitle transferi
olarak tanimlanmaktadir. Ambalaj materyalinden gida
maddesine monomerler, plastik katki maddeleri ve
oligomerler gibi pek ¢ok madde migrasyonla
gecebilmektedir (31). Bu madde gegisi, gida ile ambalaj
materyalinin temas ylizeyinin alani, temas siiresi,
ambalaj materyalindeki migrant ¢esidi, konsantrasyonu,
ambalaj materyalinin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri,
sicaklik, gida maddesinin agregat durumu, gidanin
yagli, sulu, asitli olma gibi 6zellikleri ve iriinlerin
migrantlara olan ilgisi gibi baz1 faktdrlere bagli olarak
degisebilmektedir (32). BPA migrasyonu
polimerizasyonun tamamlanmamasi veya polimerlerin
kismi  hidrolizi sonucunda ambalajdan gidaya
gerceklesmektedir  (33). Konserve gidalarda BPA
migrasyonunu etkileyen ana faktdr konserve edilme
isleminde kullanilan 1sitma siiresi ve sicakligidir (34).
BPA igeren kaplara mikrodalga ile pisirme gibi yiiksek
sicaklik uygulamalari yapildiginda  regineler
dekompozisyona ugramaktadirlar. Bunun sonucunda
ambalajdan gidaya bisfenollerin migrasyonu daha
yogun ve hizli olmaktadir (35,37). Ayn1 zamanda BPA
migrasyonu depolama siiresinden de etkilenmektedir ve
depolama sirasinda gidada BPA birikebilmektedir (36).
Farkli iilkelerde degisik gida maddelerini kapsayan BPA
migrasyonu ile ilgili caligmalar bulunmaktadir. Yapilan
bir ¢alismada epoksi bazli ambalajlarda muhafaza edilen
107 bal 6rneginde tespit edilemeyen diizey ile 33.3 ng/g
arasinda BPA bulduklarimi  bildirmislerdir  (38).
Maragou ve ark.’nin yaptiklar1 bir ¢aliyjmada metal
kutuda ambalajlanmig siit 6rneklerinde 1.7-15.2 ng/g
arasinda BPA tespit ettiklerini bildirmiglerdir (39). Cao
ve ark. metal kutuda muhafaza edilen bebek
mamalarinda 2.27-10.2 ng/g diizeylerinde BPA
saptadiklarini bildirmislerdir (40). Beijing (Cin)’de
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yapilan bir ¢alismada marketlerden temin edilen domuz,
balik, tavsan, 6rdek ve tavuk etini kapsayan 27 et
orneginin 13 tanesinde 0.33-7.08 pg/kg oranlarinda
BPA saptandigini belirtmistir (41). Cao ve ark. Kanada
Ottawa’dan marketlerden temin ettikleri 72 adet
mesrubatta BPA miktarlarini arastirmislardir. Analize
aldiklar1 72 adet mesrubat orneginin %69’ unda 0.032-
4.5 pg/L araliginda BPA saptadiklarint belirtmislerdir
(42).

Tiirkiye’de gidalarda BPA miktarlari ile ilgili cok kisitlt
calisma yapilmistir. Literatiirde BPA tiirevli bir madde
olan BPA diglisidileter (BADGE) ile ilgili bir caligmaya
rastlanmigtir. Erkan ve ark. yaptiklar1 calismada
Tiirkiye’deki marketlerden temin ettikleri farkli
markalara ait balik 6rneklerinde BADGE miktarlarimi
aragtirmiglardir (43). Calismada sardalya ve hamsi
baliklarinda yiiksek miktarlarda BADGE saptadiklarini
bildirmislerdir. Ankara bdlgesinde tiikketime sunulan
konserve ton baliklarinda da BPA miktarlarim
aragtirmistir. Bu calismada analize aliman 160 6rnegin
%24.8’inin Tiirk Gida Kodeksi sinir degerinden (Tiirk
Gida Kodeksi Gida Maddeleri ile Temasta Bulunan
Plastik Madde ve Malzemeler Tebligi, Teblig No:
2005/31, 0.6 mg/kg) yiksek oldugu belirtilmistir (43).

BPA ile asil temasin oral yoldan olmasi nedeniyle daha
¢ok bu konuda yapilan ¢aligmalar mevcuttur. Okul
¢ocuklarinda ve daha kii¢iik c¢ocuklarda temasin
%999’unun oral yolla gergeklestigi bildirilmektedir
(44). Insanlarda oral yolla alinan BPA, gastrointestinal
sistemden emilmektedir. BPA viicutta idrarda, kanda,
yag dokusunda, semende, anne siitiinde, fetusta,
plasentada, amniyotik sivida, kolostrumda, umblikal

kord kaninda ve tiikiiriikte de bulunabilmektedir (44).

BPA, oral yolla alindiktan sonra insan karacigerinde en
fazla CYP2C18 ve daha az oranda CYP2C19 ve
CYP2C9 enzimleri ile metabolize edilir. BPA yag
dokusunda biriken lipofilik bir bilesiktir ancak
karacigerde metabolitlere doniisiir, BPA metabolitleri
kandan 6 saatten kisa siirede renal yolla

temizlenmektedir (45). Bu nedenle belli bir miktarin

iizerinde etkilenme oldugu ya da belli bir miktarin
altinda etkilenme olmadigmi soylemek dogru
olmamaktadir. BPA maruziyetinde daha ¢ok uzun

donem diisiik doza maruziyet bildirilmektedir.

Endokrin bozucu etkinin gergekte serbest BPA ile
olustugu, metabolitlerin hormonlarla etkilesmedigi
gosterilmistir  (46). Karbamazepin, naproksen ve
salisilik asitin karacigerde BPA glukronidasyonunu
engelleyebileceginden kanda toksik etkilerden asil
sorumlu olan serbest BPA miktarin1 arttirabilecegi
gosterilmistir (47).

BPA'ya maruz kalmak c¢evresel olarak indiiklenen
epigenetik  degisikliklere neden  olabilmektedir.
Metabolizmay1 veya hormonal homeostazi etkileyen
cevresel maruziyetler, mutlaka DNA mutasyonlarimi
tetiklememekte, ancak epigenetik diizenlemedeki
bozukluklar nedeniyle gen ekspresyonunu
etkileyebilmektedir. In vitro ve in vivo modellerden
birgok ¢aligma epigenetik modifikasyonlara g¢evresel
toksik maddelere maruz kalmanin neden oldugunu ve
gen ckspresyonunda yagam boyunca siirebilecek
degisimlere neden olabilecegini ortaya koymustur.
Epigenetik mekanizmalar DNA metilasyonu, histon
modifikasyonu, niikkleozomun yeniden diizenlenmesi ve
protein sentezlemeyen RNA’lar aracilifi ile olur.
Cevresel kirletici olarak, BPA muhtemelen CpG (sitozin
niikleotidinden sonra fosforlanmig Guanin niikletoitinin
geldigi  bolgelerin  tekrariyla olusur) alanlarinin
metilasyonu  yoluyla  epigenetik  mekanizmalari
etkileyebilir. Ayrica kromatin yapisini, transkripsiyon
aktivasyonunu ve baskilanmasimi degistirerek histon
modifikasyonunu da tetikleyebilir (48). insanlarda BPA
diizeylerinin artmasi, cesitli hastaliklar ve saglhk
sorunlari ile iliskili bulunmustur. Bugiine kadar, artan
BPA maruziyeti ile iligkili saglik sorunlari arasinda
diyabet, kardiyovaskiiler = hastaliklar, bozulmus
karaciger enzimleri, kadinlarda tekrarlayan diisiikler ve
artan erken dogum sayilar1 bildirilmistir. Postmenopozal
kadinlarda ytiksek BPA seviyeleri, artmis inflamasyon

ve oksidatif stres ile iligkilendirilmistir (48).
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BPA'ya maruz kalmanin karmasik mekanizmalarla
insan ireme sagligini etkileyebilecegi goriilmektedir.
Erkeklerde azalmis semen kalitesi ve sperm DNA
hasarinin artmig BPA seviyeleri ile korelasyonu
bildirilmistir (19). Son zamanlardaki epidemiyolojik
veriler, BPA maruziyetinin, cinsel istek azalmasi, erektil
disfonksiyon, ejakiilasyon giicliigline neden oldugu
bildirilmis, artmis BPA’ya maruz kalan erkek iscilerde
cinsel islev bozuklugu ile iliskili oldugu gdsterilmistir.
Artmis BPA diizeylerinin azalmig androstenedion,
serbest testosteron, serbest androjen diizeyleri ve artmig
seks hormonu baglayict globulin diizeyleri ile anlamli
derecede iliskili oldugu bildirilmistir (49). Obezite ve
PCOS tanis1 konmus kadinlar ile obezitesi olmayan
saglikli kadinlarin serum BPA seviyelerinin 6l¢iildiigii
bir calismada, gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklar saptanmis ve obez PCOS hastalarinda
BPA diizeylerinin yiiksek oldugu bildirilmistir. Sonugta
BPA’nin overlerde fonksiyon bozukluguna neden
olabilecegi belirtilmistir (50).

BPA’ya maruziyetin kilo degisikliklerine neden
olduguna dair ilk caligmalar perinatal doneme aittir.
Perinatal donemde BPA uygulanan deney hayvanlarinin
yavrularinda, = zaman  igerisinde  kilo  artisi
gozlemlenmistir (51). Oral veya intravendz diisiik doz
BPA uygulanan erigkin farelerde, hiperinsulinizm ve
insiilin direnci gelistigi gosterilmistir. Bu etkinin
BPA’nin adipositlerde ve pankreas beta hiicrelerinde
bulunan §strojen reseptorlerine baglanmasi ile meydana
geldigi distiniilmektedir. Bununla birlikte, yag dokusu
hiicrelerinin glukoz alimini artirarak insulin direncine
sebep olabilecegi gosterilmistir (52). BPA'nin tiroid
reseptorlerine  baglandigi  ve tiroid fonksiyonlari
iizerinde hem agonistik hem de antagonistik etki
gosterdigi  gosterilmistir  (53). Infertilite klinigine
basvuran 167 erkek ile gerceklestirilen bir ¢aligmada
idrar BPA diizeyleri ile serum tiroid stimiile edici
homon (TSH) diizeyleri 15 arasinda negatif iligki
saptanmistir (54). Ayrica yapilan bir bagka ¢alismada da
idrar BPA diizeyleri ile serum TSH ve total T4 diizeyleri

arasinda yine negatif bir korelasyon saptanmigtir (55).
BPA'nin da prolaktin salinimini arttirdigini, uterus,
vajinal ve meme biiylimesini uyardigi bildirilmistir
(49,55,56).

In vitro raporlar, diisiik BPA dozlarinin, farelerde meme
timor bliylimesini ve metastazini hizlandirabildigini ve
timor agresifligini uyarabildigini gostermistir (49).
BPA’nin meme dokusunda iki tlir etki ile kanser
olusturma riski yaratabilecegi ileri siiriilmektedir.
Perinatal diisiilk doz BPA ile etkilesim sonucu farelerde
meme dokusu gelisiminin hizlandig1, 6zellikle duktal
komponentinde artma ve apopitoz hizinda yavaslama
oldugu gozlenmistir. ikinci olarak, meme dokusunda
direk morfolojik degisiklik yapmadan molekiiler
degisikliklere yol acabilmesidir (56). BPA maruziyeti
ile kompleks endometriyal hiperplazi ve endometrial
kanser arasindaki iligki olabilecegi de bildirilmistir (49).
BPA kadinlarda serviks kanseri dahil olmak {izere tim
jinekolojik kanser riskinin artmasina neden olabilirken,
serviks kanseri olan kadinlarm idrar 6rneklerinde BPA
diizeylerinde artig saptanmustir (55).

Sonug olarak BPA'nin insan sagligi lizerindeki etkisini
tam olarak anlamak i¢cin BPA'ya maruziyetin erken

belirtegleri ile ilgili prospektif ¢alismalara ihtiyag vardir.

Catisma Beyami: Calisma hazirlanirken; makalenin
yazilmast asamalarinda herhangi bir ¢ikar g¢atigmasi
alaninin bulunmadigini beyan ederiz.

Arastirmacilarm  Katki  Orami Beyami:  Anafikir-
planlama: SD; analiz-yorum: S$D; veri saglama ve
yazim: FE, SD, AG; gozden gecirme ve diizeltme: UK;
onaylama: AG, UK.

Etik Kurul Onam: Gerekli degildir.
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ERRORS IN THE EMERGENCY ASSESSMENT OF PEDIATRIC HEAD
TRAUMA DURING THE CORONAVIRUS PANDEMIC:
A REPORT OF TWO CASES

Koronaviriis Pandemisi Strasinda Pediatrik Kafa Travmasinin Acil Degerlendirmesindeki
Hatalar: fki Vaka Sunumu
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ABSTRACT

The coronavirus pandemic has posed a challenge to health-
care workers, who are at high risk for exposure to the
disease. However, they also face the risk of infection due
to the presence of asymptomatic carriers. The aim of this
study was to demonstrate the necessity of a standard
radiography protocol for fracture surveillance and good
history taking and physical and neurological examinations,
especially in pediatric patients with minor head injuries and
negative routine non-contrast computed tomography
results. We think that abandoning radiography in minor
head-injury assessments is not right at the moment. Head
injuries can be safely managed using a combination of skull
radiography and three-dimensional reconstruction and

thin-slice bone-imaging window computed tomography.

Keywords: Pediatric skull fracture, three-dimensional
computed  tomography, craniography, COVID-19
pandemic, emergency room

(074

Koronaviriis hastaligi salgini, hastaliga maruz kalma riski
yiiksek olan saglik ¢aliganlari igin bir zorluk olugturdu. Bununla
birlikte, saglik caliganlar1 semptomsuz tastyicilarin varhigi
nedeniyle enfeksiyon riskiyle de kars1 karsiya kalmaktadirlar.
Bu ¢aligmanin amaci, ozellikle mindr kafa travmasi ve negatif
rutin kontrastsiz bilgisayarli tomografi sonuglari olan pediatrik
hastalarda; ayrintili 6ykii alma, ayrintili fiziksel nérolojik
muayeneler, kafatas1 kirigi tanis1 koyma ve takibi i¢in standart
bir radyografi protokoliiniin gerekliligini hatirlatmaktir. Hafif
kafa travmasi degerlendirmelerinde radyografiyi terk etmenin
su anda dogru olmadigini disiiniiyoruz. Kafa yaralanmali
hastalarin yonetimi, kafatas1 konvansiyonel radyografisi, ii¢
boyutlu rekonstritksiyonu ve ince kesitli kemik goriintiileme
pencereli bilgisayarli tomografi kombinasyonu kullanilarak

giivenli bir sekilde yapilabilir.

Anahtar Kelimeler: Cocuklarda kafa kirigi, ii¢ boyutlu
bilgisayarl tomografi, kraniografi, COVID-19 pandemisi, acil
servis
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INTRODUCTION

Although the number of patients admitted to emergency
departments has significantly decreased during the
coronavirus disease (COVID-19) pandemic, health-care
workers tend to avoid conducting detailed examinations
on patients because of the risk of contracting COVID-
19 from asymptomatic carriers despite taking thorough
personal protective measures (1-3). In fact, health
workers are advised to get tested at regular intervals
considering their potential as asymptomatic COVID-19
carriers (2,4). The COVID-19 pandemic outbreak has
blindsided the world, forcing a change in many
diagnostic and treatment algorithms (5). Under these
conditions, most emergency physicians tend to initially
send patients with skull traumas to undergo computed
tomography (CT). Among the reasons for such a change,
those frequently reported were the reluctance of health
workers to have close physical contact with patients and
the eagerness of patients and the persons accompanying
them to leave the emergency ward as quickly as

possible.

CASE REPORTS

Case 1. An 8-year-old boy was admitted to the
emergency department 30 minutes after falling from a
bicycle, with a GCS score of 15. He had no neurological
deficit, a 2 cm parietal cephalic hematoma, and a simple
skull fracture that was beyond the surgical margins (Fig.
1). The direct skull radiograph obtained as a legally
mandated practice in our country revealed a
comminuted fracture (Fig. 1). He underwent operation
in accordance with the finding that the broken thin inner
tabulae piece had pierced the dura, causing a
cerebrospinal fluid leak. Three-dimensional
reconstruction (3-D) images are always preferred in

cases where further injuries are suspected (Fig. 1)

Case 2. A 12-year-old boy was admitted to the
emergency department after falling down from a short

height, with a GCS score of 15. He had no neurological

deficit but had a 6 cm bilateral cephalic hematoma. His
CT scan showed no abnormalities (Fig. 2). However, the
direct skull radiograph, obtained as a legally mandated

practice in our country, showed a bilateral separated

fracture (Fig. 2).

Fig. 1: Computed tomography (CT) scan of a simple
skull fracture outside the surgical margin and skull
radiograph showing the spiked bone piece of the fracture
that is almost parallel to the CT slices. Three-

dimensional reconstruction image.

DISCUSSION

The cases of low and moderate intensity head traumas
could not be distinguished because of the reluctance of
health workers to have close physical contact with the
patients during the COVID-19 pandemic; the concern of

patients and the persons accompanying them about
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getting infected, which made them impatient to leave the
emergency ward as quickly as possible; and the lack of
complete anamnesis in the obtained medical histories. In
addition, the cases were primarily evaluated on the basis
of brain tomography findings against the possibility of
an intracranial pathology. However, because all fall
injuries are regarded as judicial cases and required
craniography examination in our country, these
examinations were indeed conducted after tomography.
As aresult, a fracture case, which could not be identified

on the said CT image, was therefore diagnosed.

Fig. 2: Two most suspicious bone window computed

tomography (CT) scan and skull radiograph showing the
bilateral separated fracture that is almost parallel to the
CT slices.

Our patients are MHT cases whose complicated
fractures were not demonstrated on the CT scans, except
for one patient who had a simple non operative fracture.
It is a common issue that bony injuries parallel to the
standard CT slices are not demonstrated on CT images;
thus, three-dimensional images are always preferred in
cases where further injuries are suspected. Our patient
(Case 1) with a depressed fracture that lacerated the dura
could develop a late sequela if it had remained

undiagnosed. Considering the increased harmful effects

of radiation on children, the diagnosis must be
concluded with the fewest possible number of
radiological tests (6). Considering these two index cases,
we believe that abandoning radiography in the MHT
assessment is not advisable at the moment. Furthermore,
head injuries have been shown recently to be safely
managed using a combination of skull radiography and

limited CT scanning (7).

CONCLUSION

Linear head fractures in children can be missed.
Especially in the COVID pandemic, avoiding direct
contact with patients and the tendency to allocate less
time to patients due to contamination anxiety increased
the risk of overlooking the diagnosis of pediatric head
trauma. In pediatric patients with MHT, we draw
attention to this situation and to the realization of the
necessary measures that should be taken in the light of

this information.
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Olgu Sunumu

Case Reports

TEKRARLAYAN ATES ATAKLARI:
MIRiZZi SENDROMU OLGU SUNUMU

Reccurent Fever Atacks: Mirizzi Syndrome A Case Report

Aysegiil TUNA! (2, Canver ONAL? ), Okan CALISKAN!

'Kars Harakani Devlet Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklar: ve Klinik Mikrobiyoloji Béliimii, KARS, TURKIYE
2Kars Harakani Devlet Hastanesi, Radyoloji Béliimii, KARS, TURKIYE

0z

Mirizzi sendromu safra kesesi tagina bagl gelisen ve nadir
goriilen bir komplikasyondur. Mirizzi sendromu olan
hastanin abdomen cerrahisi sirasinda inflame kese ve kese
kanalinmm yaralanma riski oldugu icin preoperatif tani
konulmasi ¢cok énemlidir. Ancak patognomonik goriintiisii
olmadigi i¢in, modern goriintiileme tekniklerine ragmen
preoperatif tan1 konulmasi zordur. Bu nedenle ¢ogu zaman
intraoperatif tan1 koyulur. Tedavisi cerrahidir. Bu yazida
titremeyle ylikselen ates nedeniyle hastaneye bagvuran 85
yagindaki erkek hasta sunulmustur. Tekrarlayan ates
ataklar1 nedeniyle hastaneye yatirilan hastanin, antibiyotik
kullanim1 sirasinda ates yiiksekliginin geligmesi sonucu
intravendz kontrast madde verilerek ¢ekilen magnetik
rezonans goriintlileme sonrasi hastaya Mirizzi sendromu

tanis1 konulmus ve hasta tedavi edilmistir.

Anahtar  Kelimeler: Mirizzi sendromu, kolesistit,
kolelitiazis

ABSTRACT

Mirizzi syndrome is an unusual complication due to
gallstones. Preoperative diagnosis is very important
because there is a risk of injury to the inflamed gallbladder
and gallbladder duct during surgical treatment of a patient
with Mirizzi syndrome. However, preoperative diagnosis is
difficult despite modern imaging techniques, since it does
not have a pathognomonic image. For this reason, Mirizzi
syndrome can often be diagnosed intraoperatively. The
treatment is surgery. In this case report, an 85-year-old male
patient who was admitted to the hospital due to fever rising
with chills is presented. The patient was hospitalized for
recurrent episodes of fever. As a result of the development
of fever during antibiotic use, magnetic resonance imaging
with intravenous contrast was obtained and the patient was

diagnosed with Mirizzi syndrome and treated thereafter.

Keywords: Mirizzi syndrome, cholecystitis, cholelithiasis
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GIRIS
Mirizzi sendromu (MS) safra kesesi tagina bagl olarak
gelisen ve nadir gorillen bir komplikasyondur.
Kolelityazis hastalarinin %1’inde goriilir. MS safra
kesesinin sistik kanali veya infundubulumda gémiilii bir
tasin distan basi ile hepatik kanal obstriiksiiyonuna
sebep olmastyla gelisen klinik tablodur (1-3). Olusan
bastya bagli olarak kesenin tamamini kaplayacak
geniglikte fistiil agilabilir ve fistiil boyutuna gore
smiflandirilmasit  yapilir  (4,5). Preoperatif  tani
konulmasi cerrahi sirasinda inflame kese duvari ve kese
kanalinin yaralanma riskini azaltir (3). Tikanma sarilig
ile karakterize klinikle takip edilen hastalara tam
modern goriintiileme tekniklerine ragmen ¢ogu zaman
operasyon sirasinda konulmakta veya safra kesesi
duvarinda kronik inflamasyona sekonder gelisen
diizensizlikler nedeniyle nadir de olsa safra kesesi

malignitesi ile karigtirilabilmektedir (1,6).

OLGU SUNUMU

Seksen bes yasinda erkek hasta titremeyle yiikselen ates
sikayetiyle  enfeksiyon  hastaliklart  ve  klinik
mikrobiyoloji poliklinigine bagvurdu. Hastadan alinan
anamnezde son iki yildir aralikli olarak sikayetlerinin
tekrarladigi, bu sikayetlerle bagvurdugu dis merkezde
bir sene once ERCP yapildigi O6grenildi. Hastada
titremeyle yiikselen ates haricinde herhangi bir semptom
yoktu. Fizik muayenesinde odaga yonlendirecek
herhangi bir patoloji saptanmadi. Farenks dogalds,
menenjismus bulgular1 yoktu, her iki hemitoraks
solunuma esit katiliyordu, batin muayenesi normaldi,
defans, rebound, hassasiyet, Murphy bulgusu
saptanmadi. Suprapubik hassasiyet ve kostovertebral ac1
hassasiyeti yoktu. Viicudunda erizipel, seliilit, dokiintii
saptanmadi. Ele gelen servikal, axiller, inguinal
lenfadenopatisi yoktu. Hastanin laboratuvar testleri
bakteriyel enfeksiyon ile uyumluydu (Beyaz kiire sayist
27.730 u/L, %92 nétrofil hakimiyeti mevcut, CRP: 228
mg/L, AST: 93 w/L, ALT: 71 w/L, Total bilirlibin: 0.97

mg/dl, Direk biliriibin: 0.38mg/dl, Ure: 103.1 mg/dl,
Kreatinin: 1.76 mg/dl). Ates etyolojisi arastirmak igin
istenen abdomen ultrasonografisi sonucunda safra
kesesi distandii, transvers ¢apit 40 mm, kese duvar
kalinlig1 4 mm olgiildi. Kesede kolestirol kristali ve
safra camuru izlendi. Hastanin ¢ekilen toraks
bilgisayarli tomografi sonucunda akcigerde patoloji
saptanmamakla birlikte goriintiiye giren {ist batin
kesitlerinde pneumobilia saptandi ancak gecirilmis
ERCP’ye sekonder oldugu disiiniildi. Baglanan
meropenem tedavisi ile dramatik cevap alinan hastanin
kan Kkiltirlerinde GSBL olumsuz E. coli iiremesi
saptanmasi lizerine antimiktobiyal duyarliligina gore
tedavi deeskale edilerek seftriakson tedavisine gecildi.
Tedavinin 14. giiniinde hastada titremeyle yiikselen
atesin  tekrarlamasi ve laboratuvar bulgularinda
reenfeksiyon siiphesi (CRP: 103 mg/dl, Beyaz kiire:
18000 u/L ve %88 notrofil hakimiyeti) olmasi {izerine
hastadan abdomen ultrasonografi ve bilgisayarl
tomografi istendi. Klinigi acgiklayacak patoloji
saptanamadi. Ancak tomografi goriintiilerinde
intrahepatik safra yollarinda hava imajlar1 fark edildi
(Resim 1).

Resim 1: Abdominal Tomografide goriilen intrahepatik

kanallardaki hava imajlari

Antibiyoterapinin 21. giinlinde c¢ekilen intravendz
kontrastli abdomen magnetik rezonans goriintiileme

sonucunda safra kesesi smurlarimin diizensiz olmasi,
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kese icerisinde kolonla benzer hava imaji, kese
cevresinde inflame alan olugu ve hastanin klinigi ile
Mirizzi sendromu 6n tanist konuldu. Resim 2’de ana
hepatik kanal ve koledokta hava, Resim 3’te kese duvari
diizensizligi, kese ve koledok igerisindeki hava
goriintiisii ve muhtemel fistiil alan1 goriilmektedir. Hasta
laporoskopik iglem i¢in cerrahiye devredildi. Hastaya
yapilan laporoskopik cerrahi sonrasi tip 2 Mirrizi
sendromu tanis1 konuldu. Geriye doniik yapilan
incelemede tomografide kontrastsiz ¢ekildigi i¢in i¢inde

hava imaji olmasi nedeniyle kolon ile karisan safra

kesesi ve muhtemel fistiil hatt1 Resim 4’te gdsterilmistir.

Resim 2: Abdominal MR'da goriilen ana hepatik kanal

ve koledokta hava imaji

—

Resim 3: Abdominal MR'da goriillen kese duvar
diizensizligi, kese icerisinde hava, koledokta hava imajt

ve muhtemel fistiil alam

Resim 4: Abdominal BT'de goriilen safra kesesi

TARTISMA

MS 1948 yilinda tanimlanan ve giliniimiizde 5 alt tip i¢in
ayr1 tedavi secenegi olan bir sendromdur. Akut kolesistit
ile baslayan tabloda hepatik kanala basi sonucu tip 1 MS
geligir. Siire¢ kroniklestik¢e safra kanalinin aginmasina
bagl olarak diger tipler olusur (5). MS’nun ayirict
tanisinda safra kesesi kanseri, kolanjiokarsinom,
pankreas kanseri, sklerozan kolanjit veya metastatik
hastalilk gibi tikanma sariligt yapan nedenler
distiniilmelidir (7,8). Bizim olgumuzda ise daha 6nce
gecirdigi ERCP sonrasi koledok ile duedenum arasina
stent koyulmus olmasi nedeniyle tikanma sariligi
goriilmemistir.

Cerrahi &ncesi tan1 koyulmasi zordur. Ozellikle ilk
goriintiileme ydntemi olan ultrasonografide MS varlig
icin patognomonik bulgu olmamasi gbzden kagmasina
sebep olabilir (9). Bizim olgumuzda da ultrasonografide
safra camuru goriilmiisti ancak MS yoniinden tant
koymaya yardimci olmadi. Toraks tomografisinde de
goriilen pnomobilianin ERCP sonrasida goriilebiliyor
olmast sebebiyle ayirict tani yapilamadi. Ancak
tomografi neoplastik lezyonlari, lenfadenopatileri,
hepatik infiltrasyonlar: ekarte edebildi (10). Magnetik
rezonans goriintiilemenin de MS tanisina yonlendirmesi
acisindan ERCP kadar basarili sonu¢ verdigi
bilinmektedir (1,11). Olgumuzda g¢ekilen kontrastl

magnetik rezonans goriintiileme sonucunda kese
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icindeki hava imaji ile birlikte kese duvarinin
diizensizligi, c¢evre dokularda inflamasyona bagh
kirlenmelerin goriilmesi sonucu hastada MS tanisi
diistintilmiistiir.

MS tedavisi cerrahidir. Fistlil varligimna goére tamamen
veya kismen yapilacak olan kolesistektomi ile tedavi
edilir (12). Bizim hastamizda da antibiyotik tedavisi
klinigin ve laboratuvar bulgularinin diizelmesini
saglamis ancak kiiratif etkisi olmamistir. Cerrahi sonrasi

hasta kiir saglamistir.

Akut kolesistit ve ERCP hikayesi olan hastalarda
tekrarlayan ve agiklanamayan ates gelismesi durumunda
nadir gorillen komplikasyonlarin da ayirici taniya
eklenmesi hastalarin tant ve tedavi yaklasiminda yol

gosterici olmaktadir.
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