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Ozet

Bu c¢alismada ¢ocuk hastalardan elde edilen idrar 6rneklerinde etken olan bakteriler ve antibiyotik duyarhliklari retrospektif olarak
incelenmistir. Calismaya enfeksiyon etkeni olan 202 idrar kiiltiirii dahil edilmistir. En stk neden Escherichia coli (E.coli) (%74.7) olup
bunu Kilebsiella spp. (%8.9) takip etmistir. Enterococcus spp. (%6.9) ise en sik izole edilen gram pozitif bakteridir. E.coli i¢in ampisilin
%52.7, trimetoprim-sulfametoksazol %37.7, ampisilin-sulbaktam %31.7, amoksisilin-klavulonat %36.4, sefuroksimaksetil %17.8,
sefotaksim %13.2, seftriakson %13.7, gentamisin %19.2, amikasin %35.2 oraninda direngli saptandi. E.coli kokenlerinin hepsi imipeneme
duyarli bulunmustur. Calismaya alman 151 E.coli susunun 16’sinda (%10.5) ve 18 Klebsiella spp susunun 5’inde (%27.7) GSBL
saptanmigtir. Ampirik olarak yaygm kullanilan ampisilin (%56.7), amoksisilin-klavunat (%38.2) ve trimetoprim-siilfametoksazole
(%38.7) direncin yiiksek oldugu dikkat ¢ekmektedir. Sonuglar g¢ocukluk doneminde iiriner enfeksiyon tedavisinde antibiyogram
yapilmasinin 6nemini ve gerekliligini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: idrar, Escherichia coli, antibiyotik duyarliliklar1, cocuk hastalar

Abstract

In this study, the bacteria and their antibiotic susceptibilities from the urine samples of pediatric patients were evaluated retrospectively.
202 urine cultures were included in the study. The most common causative agent was Escherichia coli (E. coli) (74.7%) followed by
Enterobacter spp. (8.9%) Enterococcus spp. (6.9%) was the most common isolated gram positive bacteria. Antibiotic resistance were
detected for E. coli as 52.7% to ampicillin, 37.7% to trimethoprim-sulphamethoxazole, 31.7% to ampicillin-sulbactam, 36.4% to
amoxicillin-clavulanat, 17.8% to cefuroximeaxetil, 13.2% to cefotaxim, 13.7% to ceftriaxone, 19.2% to gentamycine and 5.2% to
amikacin . All E.coli isolates were susceptible to imipenem. Sixteen of 151 E.coli strains (10.5%) and 5 of 18 Klebsiella spp strains
(27.7%) produced ESBL.It was found that resistance to empirically and frequently used ampicillin (56.2%) and amoxicillin-
clavulanat(38.2%) and trimetoprim-sulphametoxasol(38.7%) and was high. This state of affairs indicates the significance and necessity of
performing antibiogram in the treatment of urinary infections in children.

Key Words: Urine, Escherichia coli, antibiotic susceptibility, pediatric patients

Giris

Uriner sistem enfeksiyonlar1 (USE), cocuklarin en
6nemli ve sik goriilen enfeksiyon hastaliklarindan
birisidir(1). USE hastane ve toplum kaynakh
enfeksiyonlar icerisinde ilk siralarda yer almaktadir.
USE’nin en sik etkeni E. coli (2) olmakla birlikte
tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlarinda ve iiriner
sistemde yapisal anomaliler oldugunda Proteus spp.,
Klebsiella spp.,Pseudomonas spp., Enterococcus spp. ve
Staphylococcus spp. gibi mikroorganizmalarin izolasyon
oram artmaktadir(3). USE’na neden olan etkenler
genellikle gastrointestinal sistem florasindan
kaynaklanan Gram negatif ¢omaklardir (4). Bununla

Z. Sentiirk-Koksal ve ark

birlikte hastanede uzun siire yatarak tedavi goren
hastalarda  Pseudomonas spp. ve Acinetobacter
baumannii gibi nozokomiyal enfeksiyon etkenleri de
USE’na neden olabilirler (5). Son yillarda genis
spektrumlu antibiyotiklerin yaygin kullanimi sonucu
Gram negatif bakterilerde direng gelisimi artmakta ve bu
direng ¢ogu kez tiirler arasinda aktarilmaktadir. Bu
durum idrar yolu enfeksiyonlarinda uygun tedavi igin
segilecek  antibiyotiklerin ~ 6nemini  daha da
arttirmaktadir(6). Bu ¢alismada Subat 2010-Subat 2011
tarihleri arasinda Rize 82. Yil Devlet Hastanesi
mikrobiyoloji laboratuvarina gonderilen ¢ocuk hastalarin
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idrar 6rneklerinden izole edilen mikroorganizmalar ve
antibiyotik  duyarhiliklarinin ~ retrospektif ~ olarak
incelenmesi amaglanmistir.

Gere¢ Yontem

Calismada kullanilan suslar, Rize 82. Yil Devlet
Hastanesi mikrobiyoloji laboratuvarina Subat 2010-
Subat 2011 tarihleri arasinda iiriner sistem yakinmalari
ile ayaktan basvuran hastalarmn idrar 6rneklerinden izole
edilmigtir.

Idrar &rneklerinin ekimleri kanl agara ve Eosin Metilen
Blue (EMB ) agara yapildiktan sonra 37°C’de 18-24 saat
inkiibe edilmisgtir.

Anlamli iireme (>10° CFU/ml koloni bakteriyel iireme
olmast) tespit edilen idrar kiiltiirlerinde koloni
morfolojisi, Gram yontemiyle boyanma o6zelligi ve
biyokimyasal testler kullanilarak bakteri tanimlamasi
yapilmustir.  Bakterilerin  antibiyotik  duyarliliklari
Clinical Laboratory Standards Institute (CLSI) kriterleri
temel alinarak Kirby-Bauer disk diflizyon yontemi ile
belirlenmistir(7).

Bulgular
Laboratuvarimiza gelen 1158 idrar Orneginin 833

(%72.0)linde tireme olmamis, 123 (% 10.6) Ornekte
kontaminasyon, 202 (%17.4) idrar 6rneginde ise lireme
gozlendi.

Tablo 1. idrar Kiiltiirlerinden Izole Edilen
Mikroorganizmalarm Dagilimi

Ureyen mikroorganizma n %
E.coli 151 74.7
Klebsiella spp. 18 8.9
Enterococcus spp. 14 6.9
Proteus spp. 5 25
Pseudomonas aeruginosa 3 15
Diger Nonfermenter gram negatif 5 2.5
basil

Citrobacter spp 3 15
Morganella morganni 1 0.5
Enterobacter spp. 1 0.5
S.aureus 1 0.5
TOPLAM 202 100

Idrar ~ Orneklerinden izole edilen toplam 202
mikroorganizmanin 187’°si (%92.5) Gram negatif, 15’1
(% 7.5) Gram pozitif bakterilerdi.

Gram negatif bakteriler iginde en sik izole edilen
mikroorganizma E.coli (%74.7) olurken bu bakteriyi
sirastyla  Klebsiella  spp.  (%8.9) ve Proteus
mirabilis(%2.5) takip etmistir. Gram pozitif bakteriler
icinde en sik Enterococcus spp. (%6.9) izole edilmistir
(Tablo.1). En sik izole edilen E.coli ve Klebsiella spp.
izolatlar1 i¢in en etkili antibiyotikler karbapenemler
olurken, 2. sirada E.coli izolatlar1 igin sefaperazon
sulbaktam, Klebsiella spp. izolatlari igin amikasin olarak
bulunmustur.

Z. Sentiirk-Koksal ve ark

Trimetoprim sulfametoksazol igin direng oranlar1 E.coli
ve Klebsiella spp. izolatlar1 i¢in sirasiyla %37.7 ve
%44.4  bulunurken, siprofloksasin direnci yine bu
bakteriler i¢in sirasiyla %12.5 ve %33.3 olarak
bulunmustur. idrar yolu enfeksiyonlarmdan en sik izole
edilen Gram negatif bakteriler ve antibiyotik
duyarliliklar1 Tablo 2’de gosterilmistir.

Genislemis spektrumlu beta laktamaz (GSBL) iiretimi
E.coli igin %10.5 iken bu oran Klebsiella spp. i¢in
%27.7 olarak bulunmustur.

Gram pozitif bakteriler icinde en ¢ok izole edilen
Enterococcus spp. suslarmin penisiline direng orami
%28.5 bulunmustur.

Tartisma

USE'nin  en sik karsilasilan  etkeni  E.coli’dir.
Calismamizda da en sik izole ettigimiz etken %74.7 ile
E.coli olurken, ikinci etken ise %8.9 ile Klebsiella spp.
olmustur. Gram pozitif mikroorganizmalardan ise en sik
Enterococcus  spp.(%6.9) izole edilmistir. Birgok
caligmada da iiriner sistem enfeksiyonlarinda en sik
izole edilen mikroorganizma E. coli olarak
bildirilmistir(8,9).

Son yillarda USE’dan izole edilen mikroorganizmalarin
antibiyotik direncinde artis s6z konusudur. Bu artig
hastane kaynakli enfeksiyonlarda kendini daha fazla
belli ederken toplum kaynakli USE’da da goze
carpmaktadir(10).

Caligmamizda E.coli kokenlerinde en yiiksek direng
oranlart ampisilin, piperasilin, TMP-SMX ve AMC'ye
kars1 tespit edilmistir. Bu nedenle hastanemizde bu
antibiyotiklerin  duyarlilik testi sonuglarma gore
kullanilmalarmin daha uygun olacagi diistiniilmiistiir.
Ulkemizin farkli merkezlerinde yapilan calismalarda,
Gram negatif comaklarin etken oldugu USE’lerin
tedavisinde kullanilan antibiyotiklere giderek artan
direng gelisimi bildirilmektedir(11,12).

Uriner sistem enfeksiyonlar1 sagaltininda tek basina
ampisilinin ~ kullanim1 ~ gliniimiizde  pek  tercih
edilmemekte birlikte yapilan bir ¢ok ¢alismada
ampisiline yiiksek oranda direng tespit edilmistir. Yen
CW ve ark.(13) ¢ocuklardaki {iriner sistem
enfeksiyonlarinda ampisilin direncini %90.2 saptamustir.
Yiiksel ve ark.(14) ii¢ ayr1 yas grubunu degerlendirdigi
caligmasinda tiim gruplarin ortalama ampisilin direnci
%74.2 tespit etmistir. Bizim c¢alimamizda ise E. coli
%52.7, Proteus spp. i¢in %40, Enterobacter spp igin
%100, Klebsielle spp. Igin %77.7, Citrobacter spp. igin
%66.6 ampisilin direnci tespit edilmis olup bir ¢ok
caligmada saptanan yiikksek direng oranlartyla
uyumludur.

Uriner sistem enfeksiyonlar1 tedavisinde siklikla ilk
secenek olarak tercih edilen ve ampirik kullanimi
oldukea yaygin olan TMP-SMX’e giderek artan oranda
direng bildirilmektedir.

Al-Mardeni ve ark.(15) ¢ocukluk ¢agi USE’mda TMP-
SMX direncini toplamda %51 bulmustur. Sharifian ve
ark.(16) E. coli saptanan 666 ornek iizerinde yaptigi
caligmada TMP-SMX direncini %74.2 saptamistir.



Tablo 2. idrar 6rneklerinden izole edilen Gram negatif bakterilerin antibiyotiklere direng oranlari.

Antibiyotikler E.coli(n:151) Klebsiella Proteus spp. Citrobacter spp. Enterobacter P. aerugi nosa.
spp.(n:18) (n:5) (n:3 spp. (n:1) (n:3
Denenen % Denenen % Denenen % Denenen % Denenen % Denenen %
sus sus sus sus sus sus
AMP 108 52.7 18 77.7 5 40 3 66.6 1 100 - -
AMC 151 36.4 18 44.4 5 20 3 66.6 1 100 - -
CIp 151 12.5 18 333 5 0 3 0 1 0 3 0
PIP 137 48.9 18 50 5 40 3 333 1 100 3 0
TZP 151 119 18 333 5 0 3 0 1 100 3 0
AK 151 5.2 18 55 5 0 3 333 1 0 3 0
GN 135 19.2 18 16.6 5 0 3 0 1 0 3 0
cz 151 25.8 18 55.5 5 60 3 66.6 1 100 - -
CXM 151 17.8 18 38.8 5 0 3 333 1 100 - -
CTX 151 13.2 18 333 5 0 3 0 1 0 - -
CAZ 87 114 18 38.8 5 0 3 0 1 0 3 333
CRO 87 137 18 38.8 5 0 3 0 1 0 - -
CES 151 4.6 18 16.6 5 0 3 0 1 100 3 333
SAM 151 317 18 44.4 5 0 3 0 1 100 - -
TMP-SMX 151 37.7 18 44.4 5 60 3 333 1 0 - -
ATM 151 13.9 18 333 5 0 3 0 1 0 3 333
IPM 125 0 18 0 5 0 3 0 1 0 3 0
MEM 125 0.8 18 0 5 0 3 0 1 0 3 0

AMP: Ampisilin, AMC: Amoksisilin/klavulanat, TZP: Piperasilin/tazobaktam, CXM: Sefuroksim, PIP:Piperasilin, CTX: Sefotaksim,
CAZ: Seftazidim, IMP: Imipenem, MEM: Meropenem GN: Gentamisin, AK: Amikasin, ATM:Aztreonam, SAM:Ampisilin/ sulbaktam,
CES: Sefaperazon /sulbaktam, TMP-SMX: Trimetoprim sulfametoksazol, CIP: Siprofloksasin, CZ: Sefazolin, CRO:Seftriakson

Bizim ¢alismamizda toplamda TMP-SMX direnci E.
coli. i¢in %37.7, Proteus spp i¢in %60, Klebsiella spp
icin %444  bulunmustur. Literatiirde  benzer
calismalarda TMP-SMX direnci boélgeden bdlgeye
degisiklik gosterse de genellikle yiiksek oranlarda
oldugu goriilmektedir.

GSBL {iretimi giiniimiizde sadece hastane kokenli
bakterilerde degil ayni zamanda toplum kaynakli
enfeksiyonlarda da sik goriilmektedir. Calismamizda
E.coli i¢cin GSBL iiretimi %10.5 bulunurken, Klebsiella
spp. i¢in bu oran %27.7 bulunmustur. GSBL iireten
bakterilerin tedavisinde bircok sikinti yaganmaktadir.
Bu tip bakteriler i¢in beta laktam antibiyotiklerin
birgogu kullanilamazken, GSBL {ireten bakteriler
siklikla aminoglikozid ve kinolon grubu antibiyotiklere
de direnglidir. GSBL pozitif bakterilerin tedavisinde
beta laktam/beta-laktamaz inhibitorii kombinasyonlari
6nem tasimaktadir. Calismamizda GSBL iiretimi
gozardi edildiginde E.coli ve Klebsiella kokenleri i¢in
sirastyla amoksisilin/klavulonat direng orani %36.4 ve
%44.4 olurken, piperasilin/tazobaktam igin %11.9 ve
%33.3 bulunmustur. Kigiikkbasmaci ve ark.(17) E.coli
ve Klebsiella kokenleri igin sirasiyla
amoksisilin/klavulonat direng oram1 %23.5 ve %5.4
olurken, piperasilin/tazobaktam igin sirastyla %9.5 ve
%7.1 bulmustur. Calismamizda ampisilin/sulbaktam
kombinasyonu i¢in diren¢ oram E.coli kokenlerinde
%31.7 olurken, Salduz ve ark.(18) %37.1 bulmustur. Bu
sonuglar beta laktam-beta laktamaz inhibitorli penisilin
tercih edilmesi durumunda antibiyotik duyarlilik testinin
sonucunun  mutlaka
diisiindiirmektedir.

degerlendirilmesi
Cocukluk yas grubunda USE
tedavisinde  kullanilan  ilag  gruplan

kusak sefalosporinlerden
Giirgéze ve  ark.(19)’nin
%12, Klebsiella

gerektigini

parenteral
incelenecek olursa 3.
seftriaksona  direng

calismasinda E.coli kokenlerinde
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kokenlerinde %21, Proteus %20
bulunmustur. Bizim ¢alismamizda ise seftriaksona
direng E. coli suslarinda %13.7, Klebsiella suglarinda
%38.8 bulunurken, Proteus suslar1 ve Enterobacter
suslarinda direng saptanmamustir.

Cahigmamuzda USE’lerin = %6.9’'unda  etken olan
Enterococcus kokenlerinde penisilin direng orant %28.5

kokenlerinde

bulunurken, tetrasiklin  direnci  %7.6  olarak
bulunmustur.  Kiigiikbasmact ve ark. (17) ise
Enterococcus kokenlerinde penisilin  diren¢g orani

%41.1, tetrasiklin direnci %50 olarak bulmuslardir.

Sonug olarak iriner sistem enfeksiyonlarinda sik
kullanilan ampisilin, TMP-SMX, ampisilin-sulbaktam,
amoksisilin-klavulonat ~ direncinin  yiiksek  oldugu
goriilmiistiir. Bu nedenle USE’lerin ampirik tedavileri
sorun olmaktadir. Bu ¢alisma ile bir kez daha USE
tedavilerinin kiiltir ve antibiyogram sonuglarina goére
planlanmasi gerektigi ve hastanelerin antibiyotik direng
paternlerini donemsel olarak Dbelirlemesi gerektigi

vurgulanmigtir.
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Arastirma Makalesi

In6nii Universitesi Tip Fakiiltesi Ogrencilerinin
Tipta Uzmanlik Tercihleri ve Etkileyen Faktorler

Residency Choices of Medical Students at Inonu University
Medical Faculty and the Factors to Affect These Choices

Cigdem TEKIN, Giilsen GUNES, Elvan TURKOL

in6nii Universitesi Tip Fakiiltesi Halk Saghgi AD, Malatya

Ozet

Tip alaninda yapilan kariyer tercihi, toplum saghgini etkileyen bir unsur olarak goriilmis ve bir arastirma planlanmistir. Bu calisma ile
indnii Universitesi Tip Fakilltesi égrencilerinin mezuniyet sonrasi yasamlarinda énemli yeri olan Tipta Uzmanlik Sinavi (TUS) tercihleri
ve etkileyen faktorleri degerlendirmeyi amagladik. Arastirma 2011-2012 Egitim ve Ogretim yilinda devam eden ogrencilerin, TUS
tercihleri ve etkileyen faktdrlerin arastiriimasi amaciyla yapilan kesitsel tanimlayici nitelikte bir arastirmadir. Arastirmaya 242 kiz, 321
erkek olmak iizere toplam 563 tip fakiiltesi dgrencisi dahil edildi. Orneklem secme yoluna gidilmeden tiim popiilasyon galismaya dahil
edildi. Arastirmaya katilim orani %75°tir. Bu arastirmada dgrencilerin demografik 6zelliklerini belirlemek igin “Demografik Bilgi
Formu” ve igerisinde uzmanhk sinavinda branslarin tercih edilme durumlari ve etkileyen faktorlerin sinandigi (besli likert tipi) anket
formu kullanildi. Goz hastaliklari ilk tercih olarak 6grencilerin 65°i (%15,47) tarafindan, en ¢ok istenen bélim olurken, digerleri ise
sirasiyla; kardiyoloji 63 kisinin (%15), kadin hastaliklari dogum ve psikiyatri 31 Kisinin (%7,38), pediatri 28 kisinin (%6,66), kulak
burun bogaz 26 kisinin (%6,19) ilk tercihi olmustur. Calismamizda arastirma kapsamina giren erkek ogrenciler, cerrahi branslari kiz
ogrencilere gore daha fazla, kiz 6grenciler ise kadin hastaliklari ve dogum bolimini erkek 6grencilere gére daha fazla tercih etmislerdir
(p<0,05). Bolumin maddi getirisinin yiksek olmasi faktori, kadin hastaliklari dogum ve psikiyatri bélimind tercih etmede anlamli
olarak daha yiiksek bulunmustur (sirasiyla, p=.004, p=.035). Tip 6grencileri, ileride maddi getirisi ¢ok olan ya da daha rahat olarak
gordikleri branslari daha gok istemektedir. Sonug olarak tip egitimin, Glkenin gereksinimlerine uygun doktorlar yetistirilmesi amaciyla
go6zden gecirilmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: inénii Universitesi, tip egitimi, TUS, GSA.

Abstract

This study was planned to be carried out due to the fact that the specialty choice in medicine was considered as a factor to affect the
community health care. In this study we aimed to evaluate the choices of the students at Inonu University Medical Faculty concerning the
Examination for Specialty in Medicine (TUS) and the factors affecting these choices which take an importance in their lives after
graduation. This study was a cross-section study which was performed to analyse the choices of the students in 2011-2012 School Year at
Inonu University Medical Faculty concerning the TUS and the factors to affect these choices. In the related study, it was included totally
563 students from the Medical Faculty comprising 242 girls and 321 boys. Whole population was included in the study without sampling.
Participation rate in the study is 75%. By this study a “Demographic Information Form” was used in order to determine the demographic
profile of the students and within this form a questionnaire form (five-point Likert type) was used to examine the status for choosing the
branches at the Examination for Specialty and the factors to affect these choices accordingly. As the first choice, it was seen that
ophthalmology was the most desirable branch by 65 (15,47%) of the students, the rest of the branches were cardiology 63(15%), obstetrics
& gynecology, psychiatry 31 (7,38%), paediatrics 28 (6,66%), ear, nose and throat 26 (6,19%) respectively. In our study, surgery branches
was chosen by the boys than the girls, obstetrics & gynecology branch was chosen by the girls rather than the boys (p<0,05). The factor of
the related branch to have a high income gaining was found meaningfully high to choose obstetrics & gynecology and psychiatry branches
(respectively p=.004, p=.035). Medical Students express much more willingness to choose the branches which have a high income gaining
in future or they considered more comfortable. As a conclusion, medical education must be reviewed in order to educate the medical
doctors according to the needs of the country.

Key words: Inonu University, medical education, examination for specialty in medicine (TUS), GSA.

Giris

Ulkemizde alti yillik tip egitiminin ardindan ‘tip
doktoru” unvanini alan hekimler, mevcut saghk
sisteminin getirisi olarak uzmanlasmay! yani Tipta
Uzmanlk Sinavinda (TUS) basarih olmayi zorunlu bir
hedef olarak gormektedirler. Glinimizde hizmet
verecegi toplumun temel saglk sorunlarina hakim,
hastaliktan korunma ve tedavi yollarini iyi bilen
hekimlere gereksinim duyulmaktadir (1).

Tipta uzmanlk egitimi, akademik anlaminin 6tesinde bir
anlam icermektedir. Bu egitim sonucunda uzman hekim
olanlarin, insan saghgi, hastalik tani ve tedavisinde
dogrudan yetkinlik kazanmasi nedeniyle uzmanhk
egitimi blylik dneme sahiptir. Boylesine 6nemli olan bir
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konuda yapilacak olan se¢im, hekimler agisindan
dogrudan, saglk hizmeti alacak olan toplum igin de
dolayli etkiler yaratacaktir (2).

Her tip dah farkli bilimsel ve sanatsal 06zellik
gerektirmektedir. Bazi branslar birbirlerine yakin
Ozellikler gosterirken, bazilari ise birbirlerinden
oldukca farkli faaliyetler icermektedirler. Bireysel
Ozelliklere ve Kisilerin beklentilerine gore farkh tip
dallarinda basart ve mutluluk oranlari degisebilir.
Kisilerin tip egitimi sirasinda edindikleri deneyimler
bu karari verirken 6nemli bir avantaj olusturmaktadir.

Bireysel farkliliklar, genetik yapi, egitim, aile yapisi ve
diger bircok faktor sebebiyle Kkisiler, farkli duygu,



dusince, istek ve ilgilere sahip olabilirler. Bu farklilik
meslek secimi icin gecgerli oldugu gibi uzmanlik segimi
icinde gecerlidir. Yani her hekimin her alana bakis agisi
ve beklentisi farklidir (3). Tip alaninda yapilan kariyer
tercihi ve alan secimi 6grencinin akademik basarisini,
performansini ve dolayisiyla toplum sagligini etkileyen
bir unsur oldugu bilinmektedir. Yapilan birgok
arastirmada, ozellikle kariyer se¢iminde bireylerin kisisel
ozellikleri Gizerinde yogunlasilmistir (4).

Bu calisma inénii Universitesi tip fakiiltesi dénem I, I,
I, IV, V ve VI 6grencilerinin mezuniyet sonrasi
yasamlarinda énemli yeri olan TUS alan tercihleri ve
etkileyen faktorleri degerlendirmek amaciyla planlandi.

Gereg ve Yontem

Arastirmanin Tipi

Arastirma inénii Universitesi Tip Takiltesi’nde 2011-
2012 Egitim ve Ogretim yilinda devam eden
ogrencilerin, TUS tercihleri ve etkileyen faktorlerin
arastirllmasi  amaciyla yapilan  “kesitsel”  (cross-
sectional) tipte bir arastirmadir.

Evren ve Orneklem

Aragtirmanin evrenini 2011-2012 Egitim Ogretim yillari
arasinda, inénii Universitesi tip fakiiltesinde okuyan
donem I-VI &grencilerinin olusturdugu 242 kiz, 321
erkek olmak (zere toplam 563 06grenci olusturdu.
Orneklem secme yoluna gidilmeden tiim popiilasyon
calismaya dahil edildi. Anket formlari, uygulama
yapildi§i anda derse devam eden &grenciler tarafindan
dolduruldu. Arastirmaya katilim orani % 75’tir.

Arastirmanin Degiskenleri
Arastirmanin bagimsiz degiskenleri; sosyo-demografik
ozellikler, Genel Saglik Anketi (GSA), TUS tercihlerini
etkileyen faktorler, bagimh degiskenleri; branslarin
tercih edilme durumlaridir.

Veri Toplama Araclari

Bu arastirmada oOgrencilerin, demografik o6zelliklerini
belirlemek icin arastirmaci tarafindan literatiir bilgisi
dogrultusunda gelistirilen; igerisinde uzmanlik sinavinda
branslarin  tercih edilme durumlan ve etkileyen
faktorlerin sinandigi (besli likert tipi) “Demografik Bilgi
Formu” wve d&grencilerin genel saglik durumlarini
belirlemek Uizere Goldberg (1978) tarafindan gelistirilen,
Kih¢ (1996) tarafindan (lkemize uyarlanan GSA-12
anket formu kullanildi. Branslarin tercih edilme
durumlari “kesinlikle hayir, fikrim yok, belki, blyik
olasilikla, kesinlikle evet” olarak kodlandi (5,6).

GSA-12 anket sorularindan a ve b siklarina “0”, ¢ ve d
siklarina ise “1” puan verilmekte ve katilimcilar
maximum 12, minimum O puan alabilmektedirler.
Anketten 2 ve izerinde puan alanlar GSA-12 sonucuna
gore ruhsal sorunlar agisindan riskli grup olarak kabul
edilmistir. GSA-12 bircok llkede farkh dillerde gegerlik
ve givenilirlik calismasi yapilmis ve DSO tarafindan
cok merkezli bir arastirmada tarama testi olarak
kullantimistir (7).

C. Tekin ve ark.

Arastirmayla ilgili veri toplama araglar gdzlemsel
anket olarak uygulandiktan sonra, her bir veri seti
arastirmaci tarafindan kontrol

ortamina aktariimistir.

edilerek, bilgisayar
Elde edilen veriler, SPSS

(versiyon 15) paket programi kullanilarak analiz edildi.
istatistiksel analizler icin yizde dagihmlari ki-kare
testi, bagimsiz gruplarda t testi ve One Way Anova

Testi kullanildi.

Bulgular

Arastirma kapsamina giren 420 6grencinin %53,1°i
erkek, %46,9°u kadin, %55,5’i 21-23 yaslari arasinda
ve yas ortalamasi 21,78+2,01’dir. Yiizde 98,8’i bekar
olan 6grencilerin %18,3’niin aylik geliri 100 TL’nin
altindadir. Ogrencilerin %21,7°si dénem |, %24,3’i
donem 11, %26,2’si donem Ill, %16,4’G dénem [V,
%7,6’s1 dénem V, %3,8’i ise dénem VI dégrencisidir

(Tablo 1).
Tablo 1. Ogrencilerin sosyo-demografik 6zelliklerine
gore dagilimi
Sosyodemografik Sayl %
Ozellikler (n)
Cinsiyet
Erkek 223 53,1
Kadin 197 46,9
Yas
18-20 112 26,7
21-23 233 55,5
24 ve Uzeri 69 16,4
Gelir
<100 77 18,3
101-499 176 419
=500 72 17,1
Medeni Durum
Evli 4 1,0
Bekar 415 98,8
Sinif
Doénem | 91 21,7
Ddénem 11 102 24,3
Ddénem 111 110 26,2
Doénem IV 69 16,4
Donem V 32 7,6
Ddénem VI 16 3,8

Tablo 2’de gorilecedi izere arastirma kapsamina giren
donem I, Il, 111 6grencilerinin %18,7°si, dénem IV, V,
VI ogrencilerinin ise %6,2’si kadin hastaliklari ve
dogumu tercih edebileceklerini belirtmislerdir. ilk (g
sinifta kadin hastaliklari ve dojumu tercih edebilme
durumu istatistiksel olarak anlamli ve yiiksek bulundu

(p<0,05).

Donem I, I1, 111 6drencilerinin %18’i, ddnem 1V, V, VI

ogrencilerinin

%9,8’i

pediatriyi  tercih

edebileceklerini belirtmislerdir. ilk ti¢ sinifta pediatriyi
tercih edebilme durumu istatistiksel olarak anlamli ve
daha yiiksek bulundu (p<0,05).

Doénem 1, 1, Il &grencilerinin %20,2’si psikiyatriyi
tercih edebileceklerini ifade ederken, dénem 1V, V, VI

ogrencilerinin

%11,6°sI

psikiyatriyi  tercih

edebileceklerini belirtmislerdir. Psikiyatri bdlimind,



ilk Ui sinifta tercih edebilme durumu anlamli olarak daha
yiiksek bulundu (p<0,05).

Arastirma kapsamina giren erkek dgrencilerin %38’i, kiz
ogrencilerin ise %23,9’u cerrahi bolimleri tercih
edebileceklerini  belirtmislerdir.  Erkek 6grencilerin
cerrahi  bolimleri tercih edebilme durumu, kiz
ogrencilerden anlamli olarak daha ylksek bulundu
(p<0,05).

Erkek 6grencilerin %9,7’si, kiz 6grencilerin ise %21,2’si
kadin  hastaliklari  ve dogum bransini  tercih
edebileceklerini belirtmislerdir. Kiz &grencilerin, kadin
hastaliklari ve dodumu tercih edebilme durumlari
istatistiksel olarak anlamli ve daha yiksek bulundu
(p<0,05).

Tablo 2’de gorilecegi tzere erkek ddrencilerin %37’si,
kiz ogrencilerin %24,9’u dahiliyeyi tercih
edebileceklerini  belirtmislerdir. Dahiliye bdliminin
erkek ogrenciler tarafindan tercih edilme durumu, kiz
ogrencilerden anlamli olarak daha ylksek bulundu
(p<0,05).

Erkek égrencilerin %13,5°i, kiz 6grencilerin %4,2si aile
hekimligini  tercih  edebileceklerini  belirmislerdir.
Erkeklerin aile hekimligini tercih etme durumlari daha
yiksek bulunmustur ve fark istatistiksel olarak
anlamlidir.

Halk Sagli§i erkek &grencilerin %7,7°si, kiz 6grencilerin
%1,1 tarafindan tercih edilebilmektedir. Erkek

ogrencilerin halk saghgini tercih edebilme durumlari
daha yiiksek ve istatistiksel olarak anlamhdir (p<0,05).

Yagslar1 18-20 arasinda olan 6grencilerin %1,9’u, 21-23
arasinda olan 6grencilerin %2,3’0, 23 yasindan biyik
olanlarin ise %9,5’i temel tip bdélimlerini tercih
edebileceklerini belirtmislerdir. Yas blyudikce temel
tip boélimlerinin tercih edilme durumlari anlamli olarak
artmistir (p<0,05).

Arastirma kapsamina giren 6grencilerden yaslari 21-23
arasinda olanlarin %21,9’u kadin hastaliklari ve
dogumu tercih edebileceklerini belirtmis ve diger yas
gruplarina gore fark anlamh bulunmustur (p<0,05).

Yaglar1 18-20 arasinda olan 6grencilerin %6,6’s1, 21-
23 vyaslari arasinda olan 6grencilerin %1,8’i, 23
yasindan biyik olanlarin ise %9,4’0 aile hekimligi
tercih  edebileceklerini  belirtmislerdir.  Yirmi ¢
yasindan biyiik olan égrencilerin aile hekimligi tercih
edebilme durumlar ylzde olarak daha ylksek ve
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05).

Aylhk geliri 100 TL’nin altinda olan 6grencilerin
%2,6s1, geliri 101-499 TL arasinda olan 6grencilerin
%9,8’i, geliri 500 TL ve istiinde olan &grencilerin ise
%10,1’i aile hekimligini tercih edebileceklerini
belirtmislerdir.  Yiksek gelirli olmak ile aile
hekimligini tercih edebilme durumu arasinda fark
vardir ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir
(p>0,05).

Tablo 2. Tercih edilen branslarin sosyo-demografik 6zelliklere gére dagilimi

Temel Tip Cerrahi KHD Pediatri Dabhiliye Psikiyatri Aile Hekimi Halk Saghgi
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%o) n(%o) n(%o)
Sinif
1-2-3 10(3,6) 90(30,9) 53(18,7) 50(18,0) 87(30,3) 57(20,2) 29(10,2) 11(3,9)
4-5-6 5(4,5) 37(32,7) 7(6,2) 11(9,8) 38(33,6) 13(11,6) 7(6,2) 7(6,3)
Cins
Erkek 8(3,9) 82(38,0) 20(9,7) 30(14,7) 78(37,0) 42(20,4) 28(13,5) 16(7,7)
Kadin 7(3,8) 45(23,9)  40(21,2) 31(16,7) 47(24,9) 28(14,9) 8(4,2) 2(1,1)
Yas
18-20 2(1,9) 34(31,5) 23(21,9) 16(15,4) 30(28,3) 19(18,4) 10(9.,4) 7(6,6)
21-23 5(2,3) 72(32,3) 34(15,3) 39(17,8) 72(32,1) 41(18,4) 18(8,1) 4(1,8)
>23 6(9,5) 20(29,4) 3(4,7) 5(7,9) 21(32,3) 9(14,1) 7(10,8) 6(9,4)
Gelir
<100 3(4,1) 16(20,8) 12(15,8) 19(25) 22(28,9) 10(13,2) 2(2,6) 1(1,3)
101-499 9(5,5) 59(35,3) 24(14,8) 25(15,4) 45(26,9) 36(21,8) 16(9,8) 7(4,2)
=500 1(1,5) 24(34,8) 15(21,7) 7(10,4) 24(35,3) 12(18,2) 7(10,1) 4(5,9)
T: p<0.05

Cerrahi Bolumleri tercih etmede asistanhik siresi

1.73+1.16 olup, tercih etmeyenlerinkinden istatistiksel

etkisinin puan ortalamasi 2.85+1.20 olup, ©nemli
bulundu (t=2.033, p=.043).

Temel tip bolimlerini tercih etmede, toplumun bakis
acisi faktord etkisinin puan ortalamasi 3.53+1.24 olup,
onemli bulundu (t=2.147, p=.032).

Ogrencilerin  kendi ifadelerine gére temel tip
boélimlerini tercih etmede, sevilen hocalarin etkisi
puan ortalamasi 2.26+1.48 olup, 6énemli bulundu (t=-
2.222, p=.027).

hocalarin
ortalamasl

tercih etmede,
tutumu  puan

Temel tip boélimlerini
asistanlara  karsi olan

C. Tekin ve ark.

olarak anlamli ve yiiksek bulundu (t=-3.812, p=.000).

Temel tip béltmlerini tercih etmede, ekonomik durum
etkisi puan ortalamasi 2.53+1.35 olup 6nemli bulundu
(t=-2.113, p=.035).

Cerrahi bolumleri tercih etmede, tutulan ndbet sayisi
etkisinin puan ortalamasi 2.73+1.05 olup, ©nemli
bulundu (t=3.706, p=.000).

Cerrahi bolumleri tercih etmede, daha fazla bilimsel
arastirma yapabilme faktor etkisinin puan ortalamasi
2.30+1.09 olup, anlamli bulundu (t=-2.704, p=.007).



Kadin hastaliklari ve dogumu tercih etmede, maddi
getirisinin ylksek olmasi faktoriiniin puan ortalamasi
1.74+0.70 olup, faktdrln etkisi anlamli olarak yiiksek
bulundu (t=-2.938, p=.004).

Kadin hastaliklari ve dogumu tercih etmede, b&limin
gelecekteki konumu faktoriinin puan ortalamasi
1.38+0.64 olup, énemli bulundu (t=-3.706, p=.000).

Pediatri bolimuni tercih edenlerde, bransi sevme
faktorinln puan ortalamasi 1.13+0.34 olup, tercih
etmeyenlere gore dnemli derecede yiksek ve anlaml
bulundu (t=-2.006, p=.046).

Pediatri  bolimund  tercih  edenlerde, malpraktis
davalarin olmasi faktoriinin puan ortalamasi 3.05+1.05
olup, énemli bulundu (t=2.204, p=.028).

Psikiyatri boliminl tercih etmede, bdlimin maddi
getirisi faktérl puan ortalamasi 1.86+0.87 olup,
anlamli bulundu (t=-2.117, p=.035).

Psikiyatri  bolumiini tercih edenlerde, b&limin
akademik kariyer acisindan avantaji faktoriinin puan
ortalamasi 1.94+0.98 olup, tercih etmeyenlere gore
O6nemli derecede yuksek ve anlamli bulundu (t=-2.218,
p=.028).

Tablo 3. Alan segimini etkileyen faktér puanlarinin secilen branslara gére dagilimi

Etken| Temel Tip Cerrahi KHD Pediatri Dabhiliye Psikiyatri
enler
X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD

g‘a'rf;”"k 2.441.35 2.85+1.20% 2.86+1.23 2774122 2.65+1.21 2.50+1.17
Nébet Sayisi 1.86£1.06 2.73+1.05* 2.471.07 2.44+1.08 2.311.18 2.24+1.04
Brans! Sevme 1.4+1.05 1.29+0.61 1.35+0.78 1.13+0.34% 1.30+0.69 1.28+0.70
Maddi Getirisi 2.4+0.91 2.080.95 1.74+0.70% 2.15+0.85 2.040.91 1.86+0.87*
Aile Beklentisi 3.06£1.09 3.08+1.23 2.89+1.21 2.93+1.12 3.03+1.23 2.91+1.33
Bglumiin 2.13+0.74 1.80+0.96 1.3840.64* 1.79+0.87 1.7240.73 1.69+0.84
Gelecegi
ggﬁ:;m“” 3.53+1.24% 2.85+1.24 2.58+1.36 2.65+1.25 2.74+1.24 2.69+1.27
Hocalarin Etkisi  2.26+1.48* 2.93+1.29 3.25¢1.19 2.86+1.23 2.91+1.33 3.23+1.28
Hoca Tutumu 1.73+1.16* 2.93+1.28 3.24+1.22 3.0+1.19 2.99+1.30 2.92+1.19
Hastalarin 2.33+1.29 2.9+1.26 2.89+1.16 2.98+1.08 2.711.27 2.79+1.37
Tedavisi
Malpraktis 2.26+1.03 2.85¢1.15 2.871.08 3.05+1.05* 2.65+1.16 2.86+1.13
Davalar
Ekonomik 2.53+1.35% 3.24+1.29 3.071.32 3.17+1.29 3.24+1.27 3.04+1.28
Durum
'i'l'ie;"m Hasta 224101 2.27+1.07 2.01+1.03 2.13+0.96 2.13+1.02 2.05+1.09
Mutlu Olma 1.33+0.48 1.36£0.76 1.29+0.56 1.41%0.62 1.3240.60 1.4240.86
Yasam Stili 1.26+0.45 1.46+0.73 1.46+0.75 1.5040.70 1.44+0.65 1.56+0.91
Bilimsel

224137 2.30+1.09* 2.63+1.18 2.45+1.24 2.61£1.20 2.601.25
Arastirma
Akademik 22+1.14 2.11+1.09 201+1.14 2.01+1.14 2.12+1.16 1.94+0.98*
Kariyer
*p<0.05 1: Cok etkili, 5: Etkisiz

Tablo 3’de gorildigu zere, égrencilerden psikiyatri
bolimini tercih edenlerde, bransi sevme faktorii puan
ortalamasi 1.28+0.70 olup, fark yiksek bulundu. Fakat
bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (t=.072,
p=.942).

Ogrencilerden temel tip bolimini tercih edenlerde,
bélimin  yasam stilinizle uyumu faktéri puan
ortalamasi 1.26+0.45 olup, etmeyenlere gore yuksek
bulundu. Fakat bu fark istatistiksel olarak anlamli
degildi (t=-1.072, p=.284).

Kadin Hastaliklari ve Dogum Bo&limiini tercih
edenlerde, sevdigim hocalarin etkisi faktorii puan

C. Tekin ve ark.

ortalamasi 3.25+1.19 olup, fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (t=1.600, p=.110).

Cerrahi hastaliklari tercih eden dgrencilerde, ekonomik
durum faktor( puan ortalamasi 3.24+1.29 bulundu ve
bu fark tercih etmeyenlere gore istatistiksel olarak
anlamli gérilmedi (t=.639, p=.523).

Psikiyatri bélimuni tercih etmede, sevdigim hocalarin
etkisi faktori puan ortalamasi 3.23+1.28 olup, fark
anlamli bulunmadi (t=1.644, p=.101).

Uzmanhk sinavinda branglarin  tercih  edilme
durumlariyla (besli Likert) GSA Puanlar arasinda
Anova yapildi ve anlamli bir fark bulunmadi.



Arastirma kapsamina giren 06grencilerin  uzmanhk
sinavinda tercih ettikleri ilk alti bdlum tablo 4’te
gosterilmistir. Goz hastaliklari ilk tercih olarak
ogrencilerin %15,47’si tarafindan en ¢ok istenen bolim
olmustur. Diger bdlumler ise sirasiyla; kardiyoloji,
kadin hastaliklari dogum ve psikiyatri, pediatri, kulak
burun bogaz olmustur.

Tablo 4. Uzmanlik sinavinda en cok tercih edilen ilk
alti brans ve dagilimi

Branslar SayI %
(n)
G0z Hastaliklari 65 15,47
Kardiyoloji 63 15,00
Kadin Hastaliklari ve Dogum 31 7,38
Psikiyatri 31 7,38
Pediatri 28 6,66
Kulak Burun Bogaz 26 6,19
Diger Branslar 176 41,90
Tartisma

Ulkemizde tip fakiiltelerinden mezun olan 6grenciler
icin baraj niteliginde merkezi yeterlilik sinavi
yapilmaktadir. TUS, var olan saghk sistemleri, doktor
sayisinin her yil yeni kurulan tip fakdlteleri ve
kontenjan sayilariyla paralel olarak artmasi ve buna
karsin uzmanlik kadro sayilarinin sinirli olmasi gibi
faktorlerden etkilenmektedir (8). Ayrica Ulkemizde
yapilan tipta uzmanlik egitimi giris sinavi diger diinya
tlkelerinden farkli bir formatta gergeklesmektedir (9).

Yildiz ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir calismada
ogrencilerin yaklasik yarisi TUS nedeniyle sosyal
yasantisinin, arkadas iliskisinin, beslenme durumunun,
tatil  programlarinin, beden ve ruh sagliginin
etkilendigini belirtmistir (8).

Arastirma  kapsamina giren doénem I, I, Il
ogrencilerinin kadin hastaliklari ve dogum, pediatri ve
psikiyatri bollimlerini tercih etme durumlari, dénem
IV, V, VI &grencilerine gore anlamli olarak daha
yiksek bulunmustur. Bu bulgu bize ilk t¢ yilda klinik
calisma sartlar1 hakkinda neredeyse hic bilgisi olmayan
ogrencilerin, 1V. sinif itibariyle klinik hayatla
tanismaya baslamasi ve sonraki yillarda egitimlerini
klinik  branglarda tamamlamalari  sebebiyle bu
branslardan uzaklasmis olma ihtimalini akillara
getirmektedir.  Ayrica &grenciler V. sinif ve
sonrasinda artan ders yogunlugu ile daha spesifik
calismalar yapma gerekliligi disiincesiyle bu branslari
daha az tercih etmeye baglamis olabilirler.

Calismamizda arastirma kapsamina giren erkek
ogrenciler, cerrahi branslari kiz 6grencilere gore daha
fazla tercih ederken, kiz &grenciler ise kadin
hastaliklari ve dogum bolimini erkek 6grencilere
gore daha fazla tercih etmislerdir. Bu bulgu
literatlirdeki diger calismalarla uyum gostermektedir
(10-13).

C. Tekin ve ark.

Calismamizda erkek 6grenciler, dahiliye bransini kiz
ogrencilere gore daha fazla tercih etmislerdir. Khader
ve arkadaslarinin bulgulari calismamizi destekler
niteliktedir (11).

Bizim calismamizin bulgularina gore aile hekimligi ve
halk saghg branslarini erkek 6grenciler kiz égrencilere
gore daha fazla tercih etmislerdir. Buna ragmen Dikici
ve arkadaslarinin Tirkiye’de dort farkli Gniversitede
yapmis olduklari bir calismada ise aile hekimligini
tercih etmede, cinsiyetler arasinda anlamli bir fark
olmadigi belirtilmistir. Ayrica Buddeberg-Fischer ve
arkadaslarinin bulgulari da bunu destekler niteliktedir
(10, 14).

Temel tip bilimlerini tercih eden 6grencilerle tercih
etmeyen o&grenciler kiyaslandiginda toplumun ilgili
bolime bakis agisi ve aile ekonomik diizeyi faktorleri
az etkilemektedir. Ancak hocalarin asistanlara karsi
tutumu faktdri temel tip bilimlerini tercih etmede
ogrenciler icin olumlu yonde etki yapmustir.

Cerrahi bdélimleri tercih eden &grencilerin tercihlerini
etkileyen faktorlerden, asistanlik stresi ve tutulan
ndbet sayisi daha az etkili iken, daha fazla bilimsel
arastirma yapabilme faktéri daha etkilidir.

Kadin hastaliklari dogum ve psikiyatri boélimini
tercih etmede, maddi getirisinin yliksek olmasi faktori
puan ortalamasi tercih etmeyen &grencilere gore
anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. Khader ve
arkadaglarinin Urdiin’de yapmis oldugu bir calismada
tercihleri etkileyen faktorlerden “beklenen kazang”
bulgumuzu  destekler  nitelikte  olup  &nemli
bulunmustur (11).

Baboolal ve arkadaslarinin Bati Hindistan’da yapmis
olduklar bir calismada finansal getirinin sirasiyla,
cerrahi, dahiliye ve pediatri branslarini tercih edenlerde
etmeyenlere gore daha fazla etkili oldugunu
bulmuslardir (15).

Pakistan ve Tayvan’da yapilan calismalarda kariyer
tercihlerini etkileyen en 6nemli faktér &grencilerin
bolime  duyduklari  kisisel ilgi iken, bizim
calismamizda bu faktor sadece pediatri bransini tercih
edenlerde 6nemli bulunmustur (16, 17).

Bizim calismamizda arastirma kapsamina giren
ogrencilerin uzmanlik sinavinda en ¢ok tercih ettikleri
branslar sirasiyla; goz hastaliklari, kardiyoloji, kadin
hastaliklari dogum ve psikiyatri, pediatri, kulak burun
bogaz olmustur (Tablo 4. ) Tercih edilen alanlar
degerlendirildiginde bu alanlar daha cok klinik alanlar
oldugu gorilmektedir. Bu sonug, &grencilerin
tercihlerini ekonomik kaygilar ve mesleki kariyer
faktorlerinin etkiledigi bulgusunu akla getirmektedir.

Yildiz ve arkadaslarinin Hacettepe Universitesinde
yapmis olduklari bir calismada en ¢ok tercih edilen ilk
bes brans, tercih sirasi farkli olarak c¢alismamizi
desteklemektedir (8).



Sonug olarak tip égrencileri, ileride maddi getirisi cok
olan ya da daha rahat olarak gordiikleri branslari
istemektedir. Tip egitiminin, Glkenin gereksinimlerine
uygun ve daha idealist doktorlar yetistirilmesi
amaciyla gézden gecirilmesi gerekmektedir.

Ayrica acilan tipta uzmanlik kadrolari, hekimlerin
yasamlarini ¢ok zorlayacak nitelikte olmamasi igin
gerekli insan giicu planlamasi yapilmahdir.
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Arastirma Makalesi

Median Sternotomi ile Gergeklestirilen Agik Kalp Cerrahisinde
Mediasten Icin Cift Dren Gerekli mi?

Is It Necessary to Use Double Tube Drainage in Cardiac Surgery with Median Sternotomy?

Mehmet ACIPAYAM', Hasan UNCU?, Umit HALICI®, Murat TARAKTAS",
Ahmet CAKKALLIOGLU?, Suat KARACA?, ibrahim OZSOYLER?

!Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Kalp Damar Cerrahisi AD, Hatay
?Adana Egitim ve Arastirma Hastanesi Kalp Damar Cerrahisi Bolimi, Adana
Samsun Egitim ve Arastirma Hastanesi Kalp Damar Cerrahisi Boliimii, Samsun
* Antakya Devlet Hastanesi Kardiyoloji Boliimii, Hatay

Ozet

Kalp cerrahisi sirasinda standart prosediirler uygulanmakla birlikte bazi uygulamalarda klinikler arasi farklar bulunabilmektedir. Sadece
mediastenin agildigi vakalarda drenaj igin kullanilan dren sayisi da bu farkhliklardan birisidir. Calismanin amaci koroner bypass
cerrahisi sonrasi sadece mediastenin agik oldugu durumlarda mediastene tek dren yerlestirilmesi ile ¢ift dren yerlestirilmesinin etkinligini
ve sonuglarini karsilastirmaktir. Elektif sartlarda koroner bypass ameliyati yapilan ve sadece mediastenin agildigi 51 olgu calismaya
dahil edildi. Olgular mediastene yerlestirilen dren sayisina gore iki gruba ayrildi. Grupl deki hastalarda postoperatif drenajin saglanmasi
ve takibi icin mediastene tek dren (36 F), grup 2 hastalarda ise iki adet dren (36F) yerlestirildi. Mediastendeki mayi miktar
ekokardiyografi kullanilarak minimal, az, orta ve fazla olacak sekilde skorlandi. Hastalar taburcu edilmeden énce postoperatif 5. giinde
kontrol ekokardiyografi yapilarak mayi skorlari kaydedildi. Gruplar arasinda kaydedilen degerler arasinda istatiksel olarak anlamli bir
fark olup olmadigr arastinldi. Grup 1 ve grup 2’deki olgularin verileri incelendiginde sirasiyla koroner bypass yapilan damar sayisi
2,81+0,94 / 2,96+0,79; X klemp suresi 34,42+12,32 dk / 38,16+10,19 dk; kardiyopulmoner bypass stiresi 72,58+23,57 dk / 75,96+18,72
dk; drenaj miktari 557,69+282,38 ml / 482+226,33 ml; yogun bakimda kalis stireleri 1,19+0,4 giin /1,16+0,37 glin; taburcu sureleri 5 glin
/ 5 gun; atriyal fibrilasyon gelisen olgu sayisi 6 / 5 idi. Koroner bypass yapilan olgularda sadece mediasten acilmissa ¢ift dren
uygulamasinin maliyeti artiran, estetigi bozan gereksiz bir uygulama oldugunu diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Koroner bypass cerrahisi, drenaj, dren.

Abstract

Although it is performed with standard procedures during cardiac surgery but there can be found some differences in applications between
clinics.Number of drainage tubes 1s one of the differences within cases for only mediastinal drainage. The aim of the study was to compare
the outcomes of single tube drainage or double tube drainage in only mediastinal space opened cases.The study was performed on 51
patients undergoing elective coronary bypass surgery and only mediastenal space opened. The patients were divided into two groups
according to the number of drainage tubes placed in the mediastinum.We used single mediastinal drainage tube 36 F in group 1 and double
drainage tubes both 36 F in group 2. Fifth day postoperatively the amount of the fluid in the mediastinum scored as minimal, low, medium,
large with echocardiographicaly. We investigated if there was significant difference in the recorded values between the groups. Analysis of
data from group 1 and group 2 patients, , respectively, the number of grafts 2,81+0,94 / 2,96+0,79; X klemp time 34,42+12,32 min /
38,16+10,19 min; cardiopulmonary bypass time 72,58+23,57 min / 75,96+18,72 min; the amount of drainage 557,69+282,38 ml /
482+226,33 ml; duration of intensive care unit 1,19+0,4 day /1,16+0,37 day; discharge time 5 day / 5 day; the number of the case
developed atrial fibrillation 6 / 5. We investigated that using double tube drainage in cases with only mediastinal space opened increases
the cost and is also an unnecessary,non aesthetic application.

Key words: Coronary bypass surgery, drainage, drain.

Giris

Koroner arter bypass greftleme operasyonu tiim
dinyada aterosklerotik koroner arter hastaliklarinin
tedavisinde yasam kalitesi ve slresini arttiran bir tedavi
yontemidir (1-3). Koroner bypass cerrahisinde cerrahi
insizyonlarl kiciltmek ve minimal invaziv cerrahi
girisim icin bircok degisiklik olmus; ancak g&gls
drenaj sistemlerinde biyiik degisiklik olmamistir (4).
Kalp cerrahisi sonrasi dren, postoperatif ddénemde
mediastenin dekompresyonu ve hayati tehdit edici kalp
tamponadi gelismesini 6nlenmek i¢in uygulanmaktadir
(5). Hava, sivi ve kan birikiminin énlenmesi igin konan
drenin  boyutu ve lokalizasyonu  postoperatif
komplikasyonlarla iliskili olabilmektedir. Perikardiyal
eflizyon, koroner bypass operasyonlari  sonrasi
genellikle az veya orta derecede olusmaktadir (6).

M. Acipayam ve ark.

Bizim de dahil olduumuz bazi Kklinikler koroner
bypass operasyonu esnasinda sadece mediasteni acilmis
vakalarda postoperatif drenajin saflamasinda ve
takibinde rutin  olarak mediastene tek dren
yerlestirilmesini yeterli gorirken diger klinikler bu
uygulamay! yeterli bulmamakta ve mediastene ¢ift dren
yerlestirmektedirler.  Kliniklerin —ahskanhklar  ve
deneyimlerine gore devam ettikleri bu uygulama ile
ilgili literatlirde karsilastirmali kapsamli bir calisma
saptamadik. Bu uygulamaya bilimsel veri esliginde
temel olusturmak ve bir konsensiis olusmasina zemin
hazirlamasi amaciyla bu calisma dizayn edildi.
Calismanin amaci koroner bypass cerrahisi sonrasi
sadece mediastenin acik oldugu durumlarda mediastene
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tek dren yerlestirilmesi ile cift dren yerlestirilmesinin
etkinligini ve sonuglarini karsilastirmaktir.

Gereg ve Yontem

Subat 2010 ile Mayis 2010 tarihleri arasinda Adana
Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kalp ve
Damar Cerrahi Kliniginde elektif sartlarda koroner
bypass ameliyati yapilan ve sadece mediastenin acildidi
51 olgu calismaya dahil edildi. Olgular mediastene
yerlestirilen dren sayisina gore iki gruba ayrildi. Grup
1’de postoperatif drenajin saglanmasi ve takibi igin
mediastene tek dren (36 F, yuvarlak, silikonsuz)
yerlestirilen 26 olgu, grup 2’de ise iki adet dren (36F,
yuvarlak, silikonsuz) yerlestirilen 25 olgu mevcut idi.
Tum olgularda drenler hastalarin yogun bakimda
mobilizasyonundan sonra drenajin azalmasini takiben
ilk iki gln icerisinde cekildi. Mediastendeki mayi
miktarl ekokardiyografi kullanilarak; perikarddaki
eflizyon <5 mm ise minimal (mayi miktar yaklasik 50-
100 ml), 5-10 mm ise az (mayi miktari 100-250 ml),
10-20 mm ise orta (mayi miktari 250-500 ml), > 20 mm
ise fazla (mayi miktari >500 ml) olacak sekilde
skorlandi (7). Hastalar taburcu edilmeden 6nce
postoperatif 5. glinde kontrol ekokardiyografi yapilarak
posterior perikarddaki mayi skorlari kaydedildi.

Tum olgularda kullandiklar asetilsalisilik asit ve
klopidogrel operasyondan 1 hafta 6nce kesilerek diisiik
molekil agirlikli heparin (DMAH) baslandi. Yine tim
olgulara preoperatif beta-bloker verildi ve postoperatif
devam edildi. Postoperatif 1. glin hastalara 300 mg
asetilsalisilik asit (oral) baslandi. Sol internal
mammaryan arter (LIMA) tiim hastalarda kullanildi.
Preoperatif tetkiklerinde platelet sayisi disiik saptanan
(<100.000) olgular calismaya dahil edilmedi.

Calismaya alinan hastalarda yas, cinsiyet, hipertansiyon
(HT), diabetes mellitus (DM), kronik obstriiktif akciger
hastali§i (KOAH) mevcudiyeti, ejeksiyon fraksiyonu
(EF), X klemp siiresi, kardiyopulmoner bypass (CPB)
stiresi, koroner bypass yapilan damar sayisi, toplam
drenaj miktari, atrial fibrilasyon gelisimi, yogun
bakimda kalis siresi, dren cekildikten sonra dlgiilen
perikardiyal mayi skoru ve taburcu sireleri kaydedildi.
Gruplar arasinda kaydedilen degerler karsilastirilarak
aralarinda istatiksel olarak anlamh bir fark olup
olmadig arastirildi.

Cerrahi Teknik

Heparin 3 mg / kg bolus enjeksiyonu sonrasi asendan
aort kanulasyonu ve two stage ventz kanilasyonu
takiben roller pompa ve non-pulsatil akis teknigi ile
CPB baglatilmistir. CPB sirasinda orta dereceli
hemodilusyon (hematokrit % 22-24) ve hafif hipotermi
(nazofarinks I1sisi 32°C), pompa akimi 2.4 It/m?dk ve
ortalama arteryel basing 60 mmHg (zerinde tutuldu.
CPB membran oksijenerator kullanilarak
gerceklestirildi (Compactflo Evo, Dideco, Mirandola,
Italy). Pompa baslangi¢ volimine 1 It %0.9 sodyum
klorid eklendi. Baslangigta aort kékiinden 10 ml/kg kan
kardiyoplejisi verildi. Takiben her distal anastamoz
sonrasi 250 ml kan kardiyoplejisi greftlerden verildi.
Kalp Gzerine topikal sogutma icin 4°C ringer’s laktat

M. Acipayam ve ark.

solusyonlari uygulandi. Tim hastalarda sol internal
mammaryan arter sol on inen artere son anastamoz
olarak gerceklestirildi. Proksimal anastamozlar galisan
kalpte, aortik yan klemp kullanilarak gerceklestirildi.
Grup 1’de yer alan olgularda mediastene 1 adet 36 F
dren (yuvarlak, silikonsuz), grup 2’de yer alan hastalara
ise 2 adet 36 F dren (yuvarlak, silikonsuz) yerlestirildi.

istatistiksel Degerlendirme

Tum hasta verileri ortalama ve standart sapma olarak
ifade edildi. Iistatistiksel analizler i¢in SPSS 13.0
istatistik Paketi kullanilmistir. Verilerin normal dagilip
dagiimadigini test etmek icin Kolmogorov Smirnov
testi kullanildi. Parametrik veriler Independent-Samples
T Testi, non-parametrik veriler crosstabs ve Ki-kare
Testleri ile degerlendirildi. p defer <0,05 ise
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

18’1 (%69.2) erkek, 8’i (%30.8) kadin 26 olgunun grup
1°de, 17’si (%68) erkek, 8’i (%32) kadin 25 olgunun
grup 2’de yer aldigi toplam 51 hasta calismaya dahil
edildi. Hastalarin yas ortalamasi sirasiyla grup 1 /grup
2’de 58,58+10,58 / 59,32+11,64 idi. Her iki grupta yer
alan hastalara ait demografik veriler, risk faktorleri ve
intraoperatif verilerin analizi sonrasi gruplarin benzer
oldugu saptandi (Tablo 1, Tablo 2).

Tablo 1. Gruplarin demografik verileri ve risk
faktorlerinin dagilimi

Grup 1 Grup 2 p degeri
(n=26) (n=25)
Cinsiyet E 18 (%69.2) 17 (%68) ns
K 8 (%30.8) 8 (%32) ns
Yas (ortalama) 58,6+10,6 59,3+11,6 ns
EF (%) 53+6,3 50,9+9,3 ns
Risk Faktorleri Var %  Var %
DM 7 269 11 44 ns
HT 7 26.9 9 36 ns
KOAH 1 3.8 2 8 ns

DM: Diabetes mellitus; E: Erkek; EF: Ejeksiyon
Fraksiyonu; HT: Hipertansiyon; K: Kadin; KOAH:
Kronik Obstriiktif Akciger Hastali§i; ns: istatistiksel
olarak anlamli degil

Tablo 2. Gruplarin operasyon verileri

Grup 1 Grup 2 _
p dederi
(n=26) (n=25)
Damar sayisi 2,8+0,9 3+0,8 ns
X Klemp siire (dk)  34,4+12,3 38,1+10,2 ns
CPB siuire(dk) 72,6+23,6 76+18,7 ns

CPB: Kardiyopulmoner bypass, ns: istatistiksel olarak
anlamli degil
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Grup 1 ve grup 2’deki olgularin verileri incelendiginde
siraslyla koroner bypass yapilan damar sayisi
2,81+0,94 / 2,96+0,79; X klemp siiresi 34,42+12,32 dk
/ 38,16+£10,19 dk; CPB siresi 72,58+23,57 dk /
75,96+18,72 dk; toplam drenaj miktari 557,69+282,38
ml / 482+226,33 ml; perikardiyal mayi skorlari 1,2+0,4
/ 1,1+0,3; yogun bakimda kalis sureleri 1,19+0,4 gin
/1,16+0,37 giin; taburcu sureleri 5 giin / 5 giin; atriyal
fibrilasyon gelisen olgu sayisi 6 / 5 idi. iki grubun
drenaj miktari, atrial fibrilasyon gelisimi, yogun
bakimda kalis streleri, postoperatif perikardiyal mayi
skorlari ile taburcu sureleri  karsilastirildiginda
aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig
saptandi (Tablo 3).

Tablo 3. Gruplarin postoperatif verileri

Grup 1 Grup2  pdegeri

(n=26) (n=25)
Drenaj (ml) 557,7x282,4 482+226,3 ns
Perikardiyal mayi 1,2+0,4 1,1+0,3 ns
skoru
AF gelismesi 6 5
Ybu siire (guin) 1,2+0,4 1,2+0,4 ns
Taburcu stire (gin) 5 5 ns

AF: Atriyal fibrilasyon; Ybu: Yogun bakim;
ns:istatistiksel olarak anlamh degil

Calismaya alinan olgularin erken ddnem takipleri
sirasinda herhangi bir nedenle reoperasyon gereksinimi
olmadi.  Taburcu  olmadan  vyapilan  kontrol
ekokardiyografide hastalarda tamponad saptanmadi. 1
aylik takipleri esnasinda mediastinit gelisen olguya
rastlanmadi.

Tartisma

Ulkemizde de kalp cerrahisi bir cok merkezde
basariyla uygulanmaktadir. Agik kalp cerrahisi sonrasi
yerlestirilen drenler, olasi kanamalarin mediastende
birikmesini 6nlemek amacini tagirlar. Kalp cerrahisinde
genelde uygulanan standart prosedirler mevcuttur;
fakat bazi islemlerde ilgili merkezlerin farkli
yaklasimlari olabilmektedir. Bu merkezler arasi farkli
yaklasimlardan birisi de; koroner bypass cerrahisi
esnasinda sadece mediastenin agildigi hastalarda
postoperatif drenajin saglanmasinda ve takibinde
mediastene tek dren veya cift dren yerlestirilmesi
durumudur. Bizim de arasinda oldugumuz bazi
klinikler koroner bypass operasyonu esnasinda sadece
mediasteni acilmis vakalarda postoperatif drenajin
saglamasinda ve takibinde rutin olarak mediastene tek
dren yerlestirilmesini yeterli gorir iken diger klinikler
bu uygulamayi yeterli bulmamakta ve mediastene ¢ift
dren yerlestirmektedirler.

Kalp cerrahisi sirasinda mediastene yerlestirilen dren
capl ve rijiditesi konusunda da merkezlere gore
farkhihklar gorulebilmektedir. Yiksek kalibreli drenler
daha fazla agriya neden olduklari igin olgularin
akcigerlerini optimal diizeyde sisirememelerine neden
olarak atelektazi gelismesine katkida bulunurken;

M. Acipayam ve ark.

diistik kalibreli drenler ise yetersiz drenaja bagh sivi
birikimine neden olabilmektedir. Koroner bypass
cerrahisi sonrasi yerlestirilen drenin yeterli fonksiyon
gbrmemesi  durumunda  perikardiyal  efiizyon,
perikardiyal tamponad gelisebilmekte ve atriyal
fibrilasyon gelisimine neden olabilmektedir (8).
Atriyal fibrilasyon koroner bypass cerrahisi sonrasi
en sik gorilen ritim problemidir (9). Koroner bypass
sonrasl gozlenen atrial fibrilasyonun etiyolojileri
arasinda perkardiyal eflizyon da bulunmaktadir.
Kuralay ve ark. 200 hastayi iceren CABG serilerinde
posterior perikardiyotominin, erken perikardiyal
eflzyon ve tamponadi onlemekle birlikte erken
dénemde perikardiyal eflizyonla iliskili atrial
fibrilasyonu da 6nledigini belirtmektedirler (10).

Bazi klinikler kiicuk fleksible drenleri postoperatif
agriyr azaltmak ve erken ambulasyonu saglamak
amaciyla tercih ederken (5), diger klinikler ise biyiik
capli rijid drenleri tercih edebilmektedir (11).
Bununla birlikte kalin ve rijit drenler, koroner bypass
cerrahisi  sonrasi myokardiyal irritasyon veya
greftlere basi ile aritmilere neden olabilmektedir
(5,12,13).

ilk koroner arter bypass greftleme operasyonunun
yapildigi 1960 yilindan itibaren ilerleyen teknolojiye
paralel olarak kalp cerrahisinde de gesitli gelismeler
olmustur (14-15). Cerrahi insizyonlari kiglltmek,
minimal invazive yol acacak yeni yontemler
gelistirmek kalp cerrahisinin amagclari arasinda
olmustur.  Bdylelikle  hastalarda  postoperatif
komplikasyon gelisme riskini azaltmak da hedefler
arasinda yer almistir (4). Farkh perikardiyotomi
yontemleri ile postoperatif atriyal fibrilasyon gelisimi
arasinda iliski saptanmistir (10). Bizim ¢alismamizda
atriyal fibrilasyon %22 oraninda go6zlenmis olup
gruplar arasi anlamli farkhlik saptanmadi.

Bizim calismamizda tek dren kullanilan grup ile ¢ift
dren kullanilan hasta grubu arasinda perikardiyal
mayi miktari, toplam drenaj miktari, youn bakimda
kalis sureleri ve taburcu slreleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmamistir.

Sonu¢ olarak koroner bypass yapilan olgularda
sadece mediasten acilmis ise ¢ift dren uygulamasinin
maliyeti artiran, estetigi bozan gereksiz bir uygulama
oldugunu disinmekteyiz. Bununla birlikte bu konuda
bir konsensus saglanabilmesi icin daha kapsamlh ve
daha ¢ok sayida hastanin oldugu calismalara ihtiyac
oldugunu kanisindayiz.
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Arastirma Makalesi

Farkh Beyazlatict Agiz Gargaralarina Maruz Birakilan Bir
Nano-Hibrit Kompozitin Renk Degisikliginin Incelenmesi

Color Change of a Nano-hybrid Composite Exposed to Different Whitening Mouth Rinses

Osman Tolga HARORLI, Cagjatay BARUTCIGIL

Akdeniz Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Restoratif Dis Tedavisi AD, Antalya

Ozet

Bu calismanin amaci farkli beyazlatici adiz gargaralarinin bir nano-hibrid kompozitin renk parametreleri lzerine olan etkilerini
degerlendirmektir. Bir nano- hybrid kompozitten (3M ESPE Z550) yetmis adet kompozit rezin disk (8 mm x 1 mm) hazirlandi.
Baslangicta, drnekler 37 °C deki distile suda 24 saat suresince bekletildi. Kompozit érneklerin ilk renk parametreleri Klinik tipi bir
spektrofotometre ile, CIE L"a"b" renk skalasi esas alinarak 6lgiildii ve kompozit drnekler rastgele yedi gruba ayrildi (n=10). Ug hidrojen
peroksit iceren (Listerine Whitening Vibrant, Scope White, Crest 3D White) ve U¢ hidrojen peroksit icermeyen olmak Uzere toplam alti
beyazlatici gargara test edildi. Distile su ise kontrol olarak kullanildi. 1 saat ve 24 saat sonunda renk 6lgtimleri tekrarlandi renk degisimleri
analiz edildi. Istatistiksel analizler ANOVA ve Tukey's ¢coklu karsilastirma testi kullanilarak yapildi. Gruplarin hicbirinde kabul edilemez
bir renk degisimi olusmadi. Sollisyonda bir saat bekletilen drneklerde 0.97 (Listerine Whitening Vibrant) ile 2.32 (Oral-B 3D White)
arasinda renk degisimi olustu ki kontrol grubu igin AE”™ degeri 0.67 idi. 24 saat sonra ise AE" degerleri 0.65 (Listerine Whitening Vibrant)
ile 2.73(Oral-B 3D White) arasinda degisti. Bu calismanin sinirlari dahilinde test edilen beyazlatici agiz gargaralarinin, segilen guincel bir
kompozit rezinde, belirgin renk degisimine sebep olacak seviyede renk degisimine neden olmadigini belirtebiliriz.

Anahtar Kelimeler: Beyazlatici ajanlar, renk, kompozit rezin.

Abstract

The aim of this study was to evaluate the effect of whitening mouth rinses on the color parameters of a nano-hybrid composite. Seventy
composite resin disks (8 mm x 1 mm) were fabricated from a nano-hybrid composite resin. (3M ESPE Z550) At the beginning, samples
were stored in distilled water at 37°C for 24 hours. The initial color parameters of composite samples were measured with a clinical
spectrophotometer according to the CIE L"a"b" color scale and then composite samples were randomly divided into seven groups (n=10). A
total of six whitening mouth rinses; three hydrogen peroxide including (Listerine Whitening Vibrant, Scope White, Crest 3D White) and
three non hydrogen peroxide including (Oral-B 3D White, Signal White Now, Colgate Optic white) were tested. Distilled water was used
as a control. After 1 hour and 24 hours exposure periods color measurements were repeated and color changes were analyzed. Statistical
differences were analyzed using ANOVA and Tukey ’s HSD post hoc tests. None of the groups had an unacceptable color change. One
hour exposure to solutions caused color changes between 0.97 (Listerine Whitening Vibrant), and 2.32 (Oral-B 3D White) where AE” for
control group was 0.67. Also after 24 hours, AE” values were in range of 0.65 (Listerine Whitening Vibrant) and 2.73 (Oral-B 3D White).
Within the limitations of this study, we can conclude that tested whitening mouth rinses are not capable to cause perceptible color changes
on selected novel composite resin.

Key words: Bleaching agents, color, composite resin.

Giris 2-4 saat slresince 2 ya da 3 hafta boyunca uygulanir (4).
Beyaz disler, sorunsuz bir giiliis giinimizde hastalarin Ofis tipi beyazlatmada ise yiiksek yogunluktaki hidrojen
dis hekimlerine en sik basvuru sebeplerinden biri peroksit (%15-37) ya da karbamit peroksit (%35-37) dis
olmustur. Bu ihtiyaca karsihk dis  renginin hekimi tarafindan kullanilir (5). Profesyonel olarak
beyazlatilmasi amaciyla kullanilan birgok Urin ve yapilan bu tip beyazlatma yontemlerinin yaninda
yontem gelistirilmistir. Bunlarin basinda profesyonel ABD'de 2000'lerin basinda kullanilmaya baslayan ve
olarak yapilan dis temizligi, minenin  mikro geleneksel beyazlatma yontemlerine oranla daha ucuz
asindirimasl, vital ve non-vital beyazlatma, porselen bir alternatif olan regetesiz iiriinlere duyulan ilgi giderek
vener ve kronlar ve kompozit rezin uygulamalari artmaktadir (6). Marketlerde, eczanelerde ve hatta
gelmektedir (1). internette rahatlikla bulunabilen bu dis beyazlatma etkisi
olan driinler arasinda, dis macunlari, jeller, agiz
gargaralari, sakizlar, beyazlatici bantlar bulunmaktadir.
Tim bu drinlerin icerisinde disiik yogunluklarda
karbamit veya hidrojen peroksit bulunmaktadir (2).

Dis beyazlatma ajanlari (hidrojen peroksit ve karbamit
peroksit), dis yapisinin igine isleyerek renk degisimine
sebep olan pigmentlerin parcalanmasini  saglayan
molekiler oksijeni acgifa c¢ikaran bir oksidasyon -

rediksiyon reaksiyonu temeline dayanir (2). Uygulama Beyazlatma sirasinda kullanilan bu kimyasal ajanlar

yontemine gore temel olarak (¢ vital dis beyazlatma
metodu vardir; ofis tipi beyazlatma, ev tipi beyazlatma
ve son yillarda oldukca artan ilgiyle birlikte gelisen
recetesiz satilan driinlerle yapilan beyazlatmadir (3). Ev
tipi beyazlatma isleminde disiik yogunluktaki karbamit
peroksit (%10-20) veya hidrojen peroksit (%3-8) glinde

O.T. Harorh ve C. Barutcigil

sadece disleri degil ayni zamanda mevcut restorasyonlari
da etkiler ve renk degisimine sebep olabilir (7). Organik
matriksinden dolayi rezin kompozitler diger restoratif
materyallere oranla beyazlatma ajanlarinin  asidik
iceriklerinin sebep oldugu kimyasal degisikliklere daha
meyillidirler (8).
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Klinik basari icin kompozit rezin restorasyonlar dogal
dislerden ayirt edilemez bir renk uyumu gostermelidir.
Bu sebeplerle beyazlatma ajanlarinin rezin kompozitler
lizerine olan etkilerinin de tam olarak anlasiimasi
gerekmektedir. Ofis ve ev tipi beyazlatma ajani olarak
kullanilan Griinlerin rezin kompozitler tzerine yapilmis
sayisiz calisma olmasina ragmen regetesiz satilan
beyazlatma Grlnlerinden beyazlatici  etkili agiz
gargaralarinin etkilerinin incelendigi calisma heniz
bulunmamaktadir.

Gereg ve Yontem

Bu calismanin amaci beyazlatici etkiye sahip oldugu
iddia edilen alti farkh a§iz calkalama soliisyonun bir
nano-hibrit kompozit rezinin renk degisimi (izerine olan
etkilerini incelemektir.

Bu calismada restoratif kompozit rezin olarak bir nano-
hibrit kompozit olan 3M ESPE Z550 (3M ESPE Dental
Products, St. Paul, MN, USA) A3 renginde
kullaniimistir. Kompozit rezin orneklerinin
hazirlanmasinda alt tarafina seffaf bant ve cam lamel
yerlestirilmis bir Teflon kalip kullanildi. 8 mm capinda

Tablo 1. Calismada kullanilan a§iz gargaralari ve icerikleri

1 mm kalinh@indaki kaliplara yerlestirilen kompozit
rezinin Gstline yine seffaf bant ve cam lamel koyularak
Ureticisinin dnerileri dogrultusunda Elipar FreeLight S10
1sik cihazi ile (3M ESPE Dental Products, St. Paul, MN,
USA) polimerize edildi. Kaliplardan ¢ikarildiktan sonra
orneklerin kenar dizginliklerinin saglanabilmesi igin
cila diskleri (Sof-Lex; 3M ESPE, St. Paul, MN, USA)
kullanildi. Toplamda yetmis adet kompozit rezin drnegi
elde edildi ve hazirlanan drnekler ilk 24 saat 37°C’de
distile suda bekletildi.

Hazirlanan kompozit rezin &rnekleri her grupta 10%ar
adet olacak sekilde 7 gruba ayrildi (n=10). Her bir grupta
farkh olacak sekilde toplamda alti farkli beyazlatici adiz
gargarasl ve kontrol grubunda ise distile su kullanildi.
Calismada yer alan adiz gargarlarinin icerik ve detaylari
Tablo 1'de gosterilmektedir.

Kompozit rezin érnekleri gruplara ayrildiktan sonra igine
2'ser ml agiz gargarasi olan cam siseler icerisine
konulmadan once tiim gruplarda ayri ayri bitln
orneklere 1'den 10'a kadar numara verildi ve ilk renk
olctmleri yapildi.

Agiz Gargarasl icerik

Uretici Firma

Listerine Whitening
Vibrant

Su, Alkol, Hidrojen Peroksit, Tetrapotasyum Pirofosfat,
Pentasodyum Trifosfat, Sitrik Asit, Poloksamer 407,
Tatlandiricilar, Sodyum Sakarin, Sukraloz.

Johnson&Johnson,
Skillman, NJ, USA

Scope White

Su, Gliserin, Alkol, Hidrojen Peroksit, Sodyum Heksametafosfat,
Poloksamer 407, Sodyum Sitrat, Tatlandiricilar, Sodyum
Sakarin, Sitrik Asit.

Procter&Gamble,
Cincinnati, OH, USA.

Crest 3D White

Su, Gliserin, Hidrojen Peroksit, Propilen Glikol, Sodyum
Heksametafosfat, Poloksamer 407, Sodyum Sitrat,
Tatlandiricilar, Sodyum Sakarin, Sitrik Asit.

Procter&Gamble,
Cincinnati, OH, USA.

Oral-B 3D White

Su, Gliserin, Alkol, Aroma, Metilparaben, Poloksamer 407,
Sodyum Florit, Setitpiridinyum Klorit, Sodyum Sakarin
Piropilparaben, C142051, C147005.

Procter&Gamble,
GmbH, GrossGerau,
Germany.

Signal White Now

Su, Sorbitol, PEG-40, Trisodyum fosfat, PVM/MA Kopolimer,
Sodyumlauril Sulfat, Aroma, Benzil Alkol, Fenoksietanol,
Sodyum Florit, Sodyum Sakarin, Lestin, Gliserin, Limon,
Cl74160.

Cosmint Spa Via,
Olgiate Comasco,
Italy.

Colgate Optik Beyaz

Su, Gliserin, Sorbitol, Piropilen Glikol, PVM/MA Kopolimer,
Tetrapotasyum Pirofosfat, Polisorbat 20, Sodyum Florit, Sodyum
Sakarin, Cl 42051.

GABA International
AG, Therwil,
Switzerland.

Calismamizda renk degisiminin tespiti, bir klinik
spektrofotometre (VITA Easyshade Compact, VITA

*

ornege (dis yuzeyine) tam dik olacak sekilde tutulur ve
cihaz sonucu Vita Klasik ve Vita 3D-Master skalasina ve

Zahn-fabrik, Bad Séckingen, Germany) ve CIE L"a’b
renk sistemi kullanilarak standart beyaz zemin iizerinde
(L: 96,3 a: 0,8 b: 2,9) yapildi. VITA Easyshade
Compact, klinikte kullanilan bir spektrofotometre
cihazidir. iki parcadan olusan cihazin kablosuz olan el
ile kontrol edilen pargasinda yaklasik 5 mm capinda bir
olgiim ucu bulunmaktadir. Olgiim yapilirken, bu ug

O.T. Harorh ve C. Barutcigil

ayrica CIE (Commission International de I’Eclairage)
L"a’b” renk sistemine uygun olarak verir. CIE La'b”
renk sisteminde renk, G¢ farkli koordinatta belirlenir; L
degeri beyaz ile siyah arasinda rengin agikhgini, a" ve b”
ise rengin kromatik degerlerini a’, kirmizi ile yesil
arasinda kirmizihgi, b" mavi ile sari arasinda sariligi
betimler.
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Agiz gargaralari icerisinde bekletilen kompozit rezin
orneklerinin dnce 1 saat sonunda daha sonra ise takip
eden 24 saat sonunda ikinci ve dg¢linct renk élgiimleri
yapilmis ve numara verilmis her bir 6rnek icin sirasiyla
veriler kaydedilmistir.  Olgiimlerin ardindan, renk
parametre degerleri kullanilarak,

AE'=V(AL')* +(2a') +(Ab')?

formult yardimiyla renk degisikleri AE” tespit edildi.
Calismamiza AE" = 3,3 klinik olarak kabul edilemez
renk degisim siniri olarak alinmistir (7). Elde edilen AE”
verilerinin istatistiksel de@erlendirmesi icin tek yonli
varyans analizi (one-way ANOVA) ve gruplar
arasindaki  farkliliklar igin  Tukey's HSD c¢oklu
karsilastirma testi yapildi (p<0,05).

Bulgular

Bu calisma sonucunda elde edilen ortalama AE”
degerleri ve standart sapmalari Tablo 2'de gosterilmistir.
Beyazlatici etkisi oldudu iddia edilen a§iz gargaralarinin
bu etkilerinin kompozit rezinler lzerinde
degerlendirildigi bu calismada, kullanilan higbir
gargaranin hem ilk 1 saat ve hem de sonraki 24 saatlik
Ol¢timler sonucunda kompozit rezin drneklerinin rengini
fark edilebilir esik dederi (AE"=3,3)den daha fazla
degistirmedigi  gdzlenmistir. ilk 1 saat sonunda
gargaralarin  kompozit rezinin renginde yaptiklari
degisiklik miktari 0,67 - 2,32 arasinda bulunmustur.
Agiz gargaralari arasinda en fazla etkiyi Oral-B 3D
White gdstermistir (AE"=2,32). 24 saat sonunda ise renk
degisim miktari 0,61 - 2,73 arasinda tespit edilmistir.
Kullanilan agiz gargaralar arasinda renk degisimine en
fazla etkiyen gargara Oral-B 3D White ve Signal White
Now olarak g6zlenmistir (p<0.05).

Tablo 2. 1 saat ve 24 saat sonra elde edilen ortalama AE”
degerleri ve standart sapmalari

*

AE 1 saat 24 saat
Su 0,67 (0,52) 0,61 (0,61)°
b&?\tiisr?i?]g Vibrant 0.97 (041)" 065 (0,30)°
Scope White 1,71 (1,07)® 1,06 (0,59)
Crest 3D White 1,24 (0,53)*™ 0,83 (0,38)°
Oral-B 3D White 2,32 (1,07)° 2,73 (0,64)°
Signal White Now 1,95 (0,80)° 2,63 (0,94)°

*Ayni sttundaki farkli harfler gruplar arasindaki istatistiksel
farki gostermektedir p<0.05.

Tartisma

Bu calisma beyazlatici etkisi oldugu iddia edilen (g
tanesi distk yogunlukta hidrojen peroksit iceren alti
farkh adiz calkalama sollisyonunun bir nano-hibrit
kompozit rezin (izerinde beyazlatici etkinliginin
karsilastiriimasi icin yapiimistir. Cok az sayida ¢alisma
recetesiz satilan bu beyazlatici Grlnlerinin etkinligi
arastirmak amaciyla yapilmistir ve bunlarin birgogu
beyazlatici bantlarin etkinligi ve yan etkileri Gzerinedir
(9). Agiz calkalama gargaralari, kolay kullanilabilmeleri,
ucuz olmalan ve marketlerde dahi bulanabiliyor
olmalarindan dolayl oldukga populer olan beyazlatici

O.T. Harorh ve C. Barutcigil

Urinlerden biridir (10). Bu Urunler genellikle disiik
konsantrasyonlarda (%1-2) hidrojen peroksit igerirler ve
iceriklerinde dislerin yeni renklenmelere daha direncli
olabilmesi igin sodyum hexametafosfat veya benzeri bir
Urin bulunabildigi bildirilmistir (2). Bu beyazlatici
etkiye sahip oldugu iddia edilen aiz yikama
solusyonlarin  kullaniminda ciddi artislar  olmasina
ragmen bu Urinlerin etkinligi Gzerine calismalar oldukga
azdir. Lima ve arkadaslari (2), sirasiyla %2 ve %1,5
hidrojen peroksit iceren iki farkli agiz gargarasinin disler
Uzerinde beyazlatici  etkisinin ~ olup  olmadigini
incelemislerdir. Arastirmacilar yaptiklari calismada 45
gin stiresince disleri giinde iki kez birer dakika boyunca
agiz gargaralarinda bekletmislerdir ve sonugta kullanilan
iki beyazlatici gargaranin da disleri istatistiksel olarak
anlamli sekilde renk degisikligine ugrattigi ve bu renk
degisiminin fark edilebilir esik seviyesinden fazla
oldugunu bulmuslardir. Bu ¢alismada ise kullanilan agiz
gargaralarinin, hidrojen peroksit icermesine bagli
olmaksizin kompozit rezin Uzerinde fark edilebilir bir
beyazlatma etkisi géstermedigi belirlenmistir. Ofis veya
ev tipi beyazlatma islemlerinde kullanilan hidrojen
peroksit veya karbamit peroksit icerikli Grlnlerin de
kompozit rezinler tizerinde renk degisikligine sebep olup
olmadiklari ydnunde birgok calisma yapilmistir. Bu
¢alismalar sonucunda elde edilen bilgilere gore
beyazlatma ajanlarinin  kompozit rezinler Uzerindeki
potansiyel etkisi hala tartismalidir (11). Bu etkinin
kullanilan peroksitin konsantrasyonu, uygulama sekli ve
stiresi ile birlikte kullanilan restoratif kompozitin igerigi
ve yapisl ile de degisebildigi belirtilmistir (11-14). Canay
ve Cehreli (12) %10luk hidrojen peroksitin kompozit
rezinler (zerinde go6zle farkedilebilir seviyede renk
degisimine yol actigini belirtmislerdir. Ancak simdiki
¢alismanin sonuglarina benzer sekilde Anagnostou ve
arkadaslar (13), %10'luk karbamit peroksitin ve sirasiyla
%6,5 ve %14 hidrojen peroksit iceren iki farkl
beyazlatici bant (strips)'in bir nano-hibrit ve bir hibrit
kompozit rezin Uzerindeki etkilerini inceledikleri
calismalarinda, kompozit rezinlerdeki renk degisimini
klinik olarak kabul edilebilir seviyenin altinda
bulmuslardir. Benzer vyapilmis calismalarda farkh
yogunluk ve siirelerde beyazlatma ajanlarinin etkisine
birakilmis  farkli  dzellikteki restoratif materyaller
arasinda kompozit rezinlerin renk degisim miktarlari
klinik kabul edilebilen esigin altinda bulunmustur (15).
Lima ve arkadaslarinin (2) yaptiklari calisma ile disler
Gzerinde etkili oldugu bulunan bu beyazlatici etkili agiz
gargaralarinin bu calismada elde edilen verilere gore
kompozit rezinler Uzerinde etkisiz bulunmasi daha
yiksek konsantrasyonlarda kullanilmasina ragmen
hidrojen peroksitin etkili oldugunun net bir sekilde ifade
edilememesi ile dogrulanmaktadir.

Restoratif ~ materyallerin ~ beyazlatma  uygulamasi
sonrasinda gosterdikleri degisiminin mekanizmasi hala
tam olarak bilinmemektedir. Hidrojen peroksit (H,0,)'in
yikilmas! ile serbest prehidroksil (HO?) radikallerinin
bicimlenmesi, polimer zincirlerinin oksidatif kirlimasini
tetikleyebilecegi bildirilmistir (16). Bununla birlikte,
serbest radikallerin nihayetinde birleserek molekiler
oksijen ve suya donusiimi, kompozit rezinlerin hidrolitik
degradasyonunu hizlandiran ve renk degisimine sebep
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olabilen bir kimyasal reaksiyondur (17). Bu teori,
beyazlatma ajanlarinin  kompozit rezinlerin yiizey
plrdzliltgine etkisini inceleyen calismalarda ortaya
konmustur ve hem hidorjen peroksitin hem de karbamit
peroksitin  kompozit rezinlerde yilzey purizliligini
arttirdiklari gosterilmistir (13, 18).

Klinik cahsmalarla hidrojen peroksit ve karbamit
peroksitin etkili birer beyazlatma ajani oldugu ortaya
konulmus olmasina ragmen, oOzellikle ev tipi
beyazlatmada %10'luk karbamit peroksit iceren driinlerin
hem etkinligini yeterli oldugu bildirilmis (19, 20). hem
de Amerikan Dis Hekimleri Birligi tarafindan giivenilir
oldugu kabul edilmistir (2). Kendi kendine
uygulanabilen ve regetesiz satilan beyazlatma driinlerinin
cok daha disik konsantrasyonlarda hidrojen veya
karbamit peroksit icerdigi Ureticiler tarafindan bildirilmis
olmasina ragmen bu Uriinlerin uzun dénem yan etkileri
tam olarak arastirilmamistir. Bununla birlikte Greticiler
tarafinda sunulan arastirmalarin  ¢cogunlugu kendi
degerlendirmeleri  veya kendilerinden fon alan
arastirmacilar tarafindan yapilmis calismalardir. Bu
sebeplerle, yaygin olarak kullanilan bu agiz ¢alkalama
solusyonlari ve diger recetesiz satilan beyazlatici
Urunlerin  etkinlikleri ve muhtemel yan etkilerinin
bagimsiz calismalarda yer almasi oldukga 6nemlidir.

Bu calismanin sinirlari igerisinde disler Gizerindeki etkisi
gosterilmis olan beyazlatici agiz gargaralarinin kompozit
rezinler Uzerinde gozle farkedilebilir bir renk degisimi
gostermedikleri ortaya konulmustur.
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Arastirma Makalesi

Prostat Spesifik Antijeni Yardimi ile Prostat Kanserinin
Degisik Yapay Sinir AgI Modelleri ile Tahmini

The Prediction of Prostate Cancer Using Different Artificial Neural Network Models with
The Help of Prostate Specific Antigen

Mehmet Onur KAYA?, Cemil COLAK?, Enver OZDEMIR®

. *Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Biyoistatistik AD, Bursa
2inénd Universitesi Tip Fakultesi Biyoistatistik ve Tip Bilisimi AD, Malatya
®Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Uroloji AD, Elazig

Ozet

Bu calismada, prostat spesifik antijeni (PSA) degerlerinin yardimiyla prostat kanseri olan ve prostat kanseri olmayan vakalarin yapay
sinir aglar (YSA) modelleri yardimiyla tahmin edilmesi amaglanmistir. Calisma, geriye yonelik veri toplama yontemi ile 203 erkek
bireye ait olup, Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Uroloji Anabilim Dali Poliklini§i’nden saglanmistir. Prostat kanserinin olusumuna iligkin
PSA tipleri ve prostat kanserinin tanisinda kullanilan degiskenler incelenmistir. YSA, degisik 6grenme algoritmalari kullanilarak
egitilmistir. Girdi katmaninda 9 islem elamani kullanilmistir. Cikti katmanindaki degisken ise PSA degerlerine gore prostat kanser olup
olmamasi idi. Degisik YSA modelleri ve 6grenme algoritmalari denenerek, en iyi sonug elde edilmeye ¢ahisiimistir. YSA modelleri, ileri
beslemeli geriye yayilimli ag kullanilarak tahminde bulunulmustur. Calismadaki YSA modellerinde, en iyi agiklayicilik katsayisi (R?) ve
en kigtk hata kareleri ortalamasi (MSE) sirasiyla; 0.75 ve 0.07 olarak bulunmustur. Yapilan ¢alismada degisik YSA modellerinin,
PSA’nin yardimi ile prostat kanserinin tahmin edilmesinde daha etkili ve timit verici sonuglar verebildigi belirlenmistir. Béylece ileriye
yonelik klinik tani stirecinde kullanilabilir oldugu gérilmistir.

Anahtar Kelimeler: Parametre tahmini, prostat spesifik antijeni, yapay sinir aglari.

Abstract

In this study, with the help of prostate specific antigen (PSA) values, patients with prostate cancer and without prostate cancer were
predicted by different artificial neural networks (ANN) models. The study that was carried out retrospectively with 203 men was achieved
in Department of Gazi University Faculty of Medicine, Department of Urology, Ankara, Turkey. The formation of prostate cancer was
investigated, and some variables were used in the diagnosis of prostate cancer. ANN models were trained with different training
algorithms. 9 process elements have been used in input layer. The output layer of value, the presence or absence of prostate cancer, was
according to the PSA values. Trying out different ANN models and learning algorithms, the best results were achieved. ANN models were
estimated using feed-forward back propagation network. Of the ANN models in the study, the best ANN model had determination
coefficient (R?) of 0.75 and mean squared error (MSE) of 0.07, respectively. Different ANN models can give promising results to predict
prostate cancer with the help of PSA. Thence, ANN models may be used in the clinical diagnosis.

Key words: Parameter estimates, prostate specific antigen, artificial neural Networks.

Giri

20. y$Uzy|I|n ikinci yarisinda bilgisayarlarin hesaplama
glicii ve hizinin inanilamayacak bir sekilde artmasi ve
bilgisayar kullanimi yaygin bir hale gelmesi istatistik
biliminin pratik uygulamasi ve hatta teorik gelismesi
lizerine cok buylk etki yapmistir. Pratik istatistik
hesaplamanin ¢ok zor olmasi nedeniyle veri analizi
devamli olarak hesaplamanin kolaylastiriimasi (izerine
odaklanip daha cok dogrusal modellere dayanmistir.
Cok yaygin kullanilan ve ¢ok gigcli bilgisayarlarin
kullanilmaya baglaniimasi ve sayisal algoritmalarin
gelistirilip bilgisayar yazilimlari gelistirilmesi ile yeni
dogrusal olmayan modeller (6rnedin dogrusal olmayan
regresyon, genellestirilmis dogrusal modeller, ¢ok-
seviyeli model gibi) pratikte kullanilmaya baslanmistir
(1-8). Bilgisayar devrimi tekrar 6rnekleme ydntemi,
Ozylikleme yontemleri, Gibbs orneklemesi,
permiitasyon testleri gibi cok bilgisayara dayanan
teknikler kullanilmaya baslamistir. Diger taraftan
istatistik gibi temeli ileri matematige bagli olmayan ve
blylk bilgisayar giicline dayanan (veri madenciligi

M.O. Kaya ve ark.

gibi) arastirma ve pratik veri inceleme yodntemleri
gelismistir. Bunun devaminda ilk olarak 1950’lerde
kendisini “yapay zek&” adiyla tanitan sezgisel
yontemler ortaya c¢ikmis ve ¢i§ gibi blylyerek
glniimiizde hayatimizin vaz gegilmez yapi taslarindan
biri olmustur. Yapay zeka ya da difer bir ifadeyle
“akilli sistemler” oldukca karmasik olan istatistik
bilimine de ok biiyiik katkilar saglayarak gelismesine
yardimei olmustur (9,10).

Gereg ve Yontem

Calismada geriye donik veri toplama yéntemi ile 203
erkek bireye ait yas, DRE, TPSA, fPSA, f/t, Tvolim,
TZvolim, PSAD, TZPSAD ve patolojiye iliskin
veriler, Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Uroloji
Anabilim Dali  Polikliniginden saglanmistir. PSA
degerlerinin tahmininde yapay sinir aglari modelleri
kullanilmistir. YSA modelleri, ileri beslemeli geriye
yayithmli  ag (feed-forward back propogation)
kullanilarak tahminde bulunulmustur. YSA
modellerinin olusturulmasinda MATLAB
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programlama tabani kullanilmistir. YSA, 1 giris [y r e, |
katmani, 1 gizli (ara) katman ve 1 ¢ikis katmani olacak f '
sekilde olusturulmus ve degisik 6grenme algoritmalari
kullanilarak egitilmistir. Girdi katmaninda 9 islem
elamani kullantimistir. Bu giris elemanlari (X4, Xy, ...,
Xg), Yas, DRE, TPSA, fPSA, f/t, Tvolum, TZvolim,
PSAD, TZPSAD degiskenleri idi. Gizli (ara) katmanda
ise degisik sayilarda yapay ndron kullanildi. Cikti
katmanindaki deger (y) ise PSA degerlerine gore
prostat kanser olup olmamasi idi. Olusturulan YSA
modellerinden 9 girisli, ara katmaninda 18 adet yapay
néron bulunan ve 1 ¢ikti katmani bulunan YSA
mimarisi, Sekil 1’de gosterilmektedir.

Sekil 1. PSA tahmini igin olusturulan YSA mimarisi

Bulgular
Calismanin girdi ve ¢ikti degiskenlerine ait tanimlayici
bilgiler Tablo 1’de gésterilmistir.

yapiimistir. Degisik YSA modelleri ve 06grenme
algoritmalari denenerek en iyi sonug elde edilmeye
calisiimig, bu modellerden en basarili olan modellerden
YSA’ya 203 bireye ait veri kiimesinden &rnekler bazilari ve bu modellere ait bilgiler ile aglarin
rastgele secilip verilerek egitim, dogrulama ve test sonuglart Tablo 2’de verilmistir.

Tablo 1. PSA Tahmini igin Olusturulan Degisik YSA Modellerine iliskin Degiskenler ve Tanimlayici Degerleri

Giris Degiskenleri Ortanca (Min-Maks)
Xi (Yas) 65 40-92
X, (DRE) 0 0-2 cm
X3 (TPSA) 9.33 0.4-779 ng/ml
X, (fPSA) 1.70 0.1-41 ng/ml
Xs (f/t) 0.17 0.01-0.85 ng/ml
Xe (Tvollim) 56 12.2-216 mg
X7 (TZvoliim) 30.20 4.9-175 mg
Xg (PSAD) 0.15 0.01-16.1 mg
X (TZPSAD) 0.32 0.03-32.4 mg

Cikis Degiskeni Cikis Sonucu
Y (Patoloji) BPH-CA

BPH: Benign Prostat Hiperplazisi, CA: Kanser, DRE: (Digital Rectal Examination) Parmakla Rektal Muayene,
fPSA: (Free) Serbest Prostat Spesifik Antijen, f/t: Serbest/Toplam Prostat Spesifik Antijen Orani, PSAD: Prostat
Spesifik Antijen Yogunlugu (PSA/Prostat Hacmi), TPSA: Toplam Prostat Spesifik Antijen, Tvolim:Toplam Prostat
Spesifik Antijen Hacim, TZvolim: Transizyonel Zon Hacmi, TZPSAD: Transizyonel Zon Prostat Spesifik Antijen
Yogunlugunu (PSA/ Transizyonel Zon Hacmi) gostermektedir.

Tablo 2. Degisik YSA Modellerine iligkin Bilgiler ve Sonuglari

Katmanlardaki Ornek

YSA Noron Sayisi Biyukltkleri OA. TF1 TF2 Sonug
G A C E D T R? MSE
1 9 10 1 163 20 20 LM T.Sig. T.Sig. 0.66 0.15
2 9 12 1 163 20 20 LM T.Sig. T.Sig. 0.68 0.06
3 9 15 1 163 20 20 LM T.Sig. T.Sig. 0.72 0.09
4 9 18 1 121 41 4 LM T.Sig. T.Sig. 0.61 0.14
5 9 18 1 121 41 41 LM T.Sig. Purelin 0.62 0.16
6 9 18 1 183 10 10 LM T.Sig. T.Sig. 0.75 0.07
7 9 18 1 163 20 20 SCG T.Sig. T.Sig. 0.49 0.15
8 9 18 1 183 10 10 SCG T.Sig. T.Sig. 0.72 0.09
9 9 18 1 163 20 20 ON T.Sig. T.Sig. 0.45 0.14
10 9 18 1 121 41 4 BR T.Sig. T.Sig. 0.48 4.43

A: Ara Katman, BR: Bayesian Regulation Algoritmasi, C: Cikti Katmani, D: Dogrulama, E: Egitim, G: Girdi Katmani, LM:
Levenberg Marquardt Algoritmasi, MSE: (Mean Squared Error) Hata Kareler Ortalamasi, O.A.: Ogrenme Algoritmasi, Purelin:
Dogrusal Aktivasyon Fonksiyonu, QN: Quasi-Newton Algoritmasi, SCG: Scaled Conjugate Gradient Algoritmasi, T: Test, T.F:
Transfer Fonksiyonu, T.Sig.: Tangent Sigmoid Aktivasyon Fonksiyonunu géstermektedir.

M.O. Kaya ve ark. 20



Sonuglar  degerlendirildiginde, Tablo 2’de de
gorilecegi gibi en basarili YSA modelinin 6. model
oldugu goérilmektedir. Egitime ayrilan 6rnek hacminin
blyik olmasi, gercek sistemlerle daha iyi uyum
saglamasi agisindan Tanjant Sigmoid aktivasyon
fonksiyonunun kullanilmasi, hatayr azaltmada daha
basarili  olan Levenberg Marquardt &grenme
algoritmasinin kullanilmasi ve ara katmanda 18 adet
yapay noron kullanilmasi, 6. modelin daha basarili
sonuglar verdigini gdstermistir.

Diger  yandan  olusturulan ~ YSA  modelleri
incelendiginde ara katmandaki yapay noron sayilarinin
sonucu degistirdigi goérulmastir. Bu problem igin ara
katmandaki yapay ndron sayisi en uygun 18 adet olarak
bulunmustur. Egitime ayrilan &rnek hacimlerinin
blylkligu de ayni sekilde ciktilari oldukgca 6nemli
derecede etkilemekte oldugu gorilmistir. Ayrica en
basarili  6grenme  algoritmasinin da  Levenberg
Marquardt 6grenme algoritmasi oldugu gorilmastir.
Ayni zamanda YSA modellerinde Tanjant Sigmoid
aktivasyon fonksiyonunun yapiya daha uygun bir
aktivasyon fonksiyonu oldugu da géralmastir.

Tartisma
Istatistiksel veri analizinde kullanilan ydntemlerden

biri olan yapay sinir aglari dider bircok istatistiksel
yontemden daha basarili sonuclar vermektedir. Veri
analizinde kullanilan yéntemin verinin yapisina uygun
olmasi istatistiksel analizin temel sartidir. Bu
bakimdan veri analizinde kullanilan yontemler
parametrik ve parametrik olmayan yontemler olmak
tlizere temel iki kisima ayrilmaktadir. Bu calismada
parametrik olmayan istatistiksel y&ntemlerden biri
sayilan yapay sinir aglari, PSA’nin prostat kanseri
tanisi koymada ne denli etkili bir degisken oldugunun
belirtilmesinde  kullanilmistir.  Elde edilen ve
istatistiksel acidan basarili olan sonuglar bulgular
kisminda verilmistir.

Calismada incelenen problemin ¢bziimiinde diger
sezgisel yontemlerin de kullanilmasi mumkindr.
Fakat baslangi¢ ¢dziimiinden ba§imsiz olma, paralel
¢dzum arama, hizli ¢alisma ve daha basarili sonuglar
verme Ozelliklerinden dolayr yapay sinir aglari daha
uygun ¢6zim ydntemi olarak kabul gérmektedir.

Yapilan calismanin uygulama kisminda ise prostat
kanserinin olusumuna iliskin PSA tipleri ve prostat
kanserinin tanisinda kullanilan degiskenler
incelenmistir. Calismada ise YSA’ya 203 bireye ait
veri kimesinden ornekler rastgele secilip verilerek
egitim, dogrulama ve test yapilmistir. Degisik YSA
modelleri ve &grenme algoritmalari denenerek en iyi
sonuc¢ elde edilmeye calisilmistir. Her model igin
degisik sayida oérnek egitim, dogrulama ve test igin
kullanilmistir.  Cok  katmanli  YSA  modeli
kullantimistir. Tahmin performansi ise, agiklayicilik
katsayisi (R?) ve hata kareleri ortalamasi (MSE)
degerlerine gore degerlendirilmistir. Calismadaki YSA
modellerinde, en iyi aciklayicilik katsayisi ve hata
kareleri ortalamasi sirasiyla 0.75 ve 0.07 olarak 6.
model bulunmustur. Bu modelde 9 adet girdi katmani
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islem elemani, 18 adet ara katman islem elemani ve 1
adet ¢iktr katmani islem elamani kullanmislardir. Girdi
ve ara katmanda transfer fonksiyonu olarak tanjant
sigmoid  aktivasyon  fonksiyonu  kullanilmistir.
Ogrenme algoritmasi olarak ise Levenberg Marquardt
geriye yayilim égrenme algoritmasi kullaniimistir.

Benzer sekilde, Colak ve arkadaslari, yaptiklari
calismada koroner arter hastaliginin (KAH) tahmin
edilebilmesi igin degisik sekiz 6grenme algoritmasi ile
farkll YSA modelleri olusturulmus ve tanitilmasini
amagclamislardir (1). Cok katmanli “perseptron” YSA
uygulanmis ve degisik sekiz dgrenme algoritmasi ile
egitilen farkli YSA modelleri, toplam 237 kayitta,
171°i egitimde ve 66’si ise teste kullanilarak
olusturulmustur. Tahminin performansi, duyarlilik,
secicilik ve dogruluk oranlarina dayali olarak
degerlendirilmistir. Colak  ve arkadaslarinin
calismasinda (1), olusturulan YSA modelleri ile
KAH’In tahmininde yiksek oranda duyarlilik, segicilik
ve dogruluk oranlari elde ettikleri i¢in modellerin
performansinin ~ iyi  oldugunu  gdstermislerdir.
Calismalarinda olusturduklari YSA modellerinde, en
iyi dogruluk, duyarhlik ve segicilik degerleri; egitimde
sirastyla 9%83.63 - %100, %86.46 - %100 ve %74.67 -
9100 arasinda iken, testte ise duyarhlik %71’den daha
blylk, segicilik %76’dan daha biyik ve dogruluk
%81’den daha buyulk olarak 8. modeli bulmuslardir.
Bu modelde 17 adet girdi katmani islem elemani, 17
adet ara katman islem elemani ve 1 adet ¢ikti katmani
islem elamani kullanmislardir. Girdi ve ara katmanda
transfer fonksiyonu olarak tanjant sigmoid aktivasyon
fonksiyonu kullanilmistir. Ogrenme algoritmasi olarak
ise geriye yayilim 6grenme algoritmasi kullaniimistir.

Son birka¢g yilda prostat kanseri tanisinda bazi
calismalar yapilmistir. Literatlirdeki bazi calismalar
incelenmistir. Literatirde yer alan Gllkesen ve
arkadaslarinin yaptigi calismada, prostat kanserinin
tahmininde, PSA’nin tanisal dogrulugunu artirmak igin
kullantlan ydntemleri Kkarsilastirilmasi amaclanmistir
(2). Bunun icin 997 hastadan prostat biyopsisi alinmis,
PSA, PSAD ve f/t kullanilarak ikili lojistik regresyon
(LR), yapay sinir aglari (YSA) ve karar agaglari (DTs)
tahmin modelleri gelistirilmistir. LR, YSA ve DTs i¢in
241 vakadan olusan bir grup dogrulamaya ayrilmistir.
Gilkesen ve arkadaslari yaptiklari ¢calismada (2), 997
vakadan aldiklar biyopsi sonuclarina gére 193 vakanin
prostat kanseri oldugunu bulmustur. Calismada,
dogrulama grubunda islem karakteristik egrisi (ROC)
altinda kalan alan (AUC) LR, YSA ve DTs igin
sirasiyla 0.717, 0.516 ve 0.629 olarak bulmuslardir.
Sonug olarak, ¢ok katmanli modellerin birbirine benzer
sonuglar verdigini; ancak YSA’nin AUC (Area Under
Curve) egri altinda kalan alan degerinin dusik
olmasinin sinirh degisken kullaniimasindan
kaynaklandigini  belirtmektedirler. Baska  bir
calismada, Lawrentschuk ve arkadaslar, prostat
kanserini (PC) ozellikle biyopsi sonuglarini tahmin
etmek icin coklu lojistik regresyon (LR) modeli ve
YSA kullanmiglardir (3). Biyopsi uygulanan 3025
erkek birey Gzerinde calismalarini gerceklestirmis ve
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girdi degiskenleri olarak; yas, PSA, DRE, TRUS
(Trasnrektal Ultrasonografi) ve prostat hacmini
kullanarak, LR ve YSA ayrimsama modelleri
gelistirmiglerdir. Bu calismada LR ve YSA'ya ait
dogru tahmin yizdeleri sirasiyla %55 ve %57 olarak
birbirine yakin bulunmus ve bu ayrimsamanin iyi
yapiimadigi  sdylenmistir.  Sonu¢  olarak; ek
degiskenlerin  kullanilmasinin problemin ¢6ziimiine
katki saglayabilecegini ifade etmislerdir. Lee ve
arkadaslari ise, prostat biyopsi sonucunu tahmin etmek
ve her bir modelin dogrulugunu karsilastirmak igin, bir
coklu lojistik regresyon, bir YSA ve bir destek vektor
makinasi (SVM) modeli gelistirmislerdir (4). Biyopsi
uygulanan 1077 vakadan TRUS bulgularini, PSA,
PSAD ve TZPSAD girdi degiskenleri olarak
almislardir. Vakalari rastgele egitim ve test gruplarina
ayirarak ¢alismayi yapmislardir. Her bir modelin genel
performansini gostermek icin ROC analizi ile AUC’yi
hesaplamislardir. LR, YSA ve SVM igin AUC
degerlerini sirastyla 0.768, 0.778 ve 0.847 olarak
bulmuslardir. Sonug olarak; bu ¢alisma kapsamindaki
veriler icin SVM performansinin YSA ve LR’dan daha
iyi oldugunu gostermislerdir.

Sonug olarak, olgularin yas ve diger degiskenlere gére
PSA degerlerinin araciligi ile prostat kanseri olup
olmama durumunun tahmininde, YSA modellerinin bu
calisma kapsamindaki veriler igin son derece uygun,
memnun edici 6l¢lide basarili sonuglari hizli bir sekilde
ureten bir sezgisel yéntem oldugu gorilmastir. Degisik
YSA modelleri, PSA’nin tahmin edilmesinde Umit
verici sonuglar vermektedir ve ileriye yonelik Kklinik
tani  surecinde  kullanilabilir.  Bundan  sonraki
calismalarda, gerek tip alaninda gerekse diger
alanlardaki  konulara iligkin  buyltk 6rneklemler
tizerinde calisiimasi daha fazla katki saglayabilir.

Kaynaklar

1. Colak MC, Colak C, Kocatirk H, Sagiroglu S,
Barutcu i. Predicting coronary artery disease using
different artificial neural network models. Anadolu
Kardiyoloji Dergisi 2008; (8): 249-54.

2. Gulkesen KH, Koksal IT, Bilge U, Saka O.
Comparison of methods for prediction of prostate
cancer in Turkish men with PSA levels of 0-10
ng/mL. J Buon 2010; 15(3): 537-42.

M.O. Kaya ve ark.

3. Lawrentschuk N, Lockwood G, Davies P, Evans A,
Sweet J, Toi A, Fleshner NE. Predicting prostate
biopsy outcome: artificial neural networks and
polychotomous regression are equivalent models.
Int Urol Nephrol 2011;43(1): 23-30.

4. Lee HJ, Hwang SI, Han SM, Park SH, Kim SH,
Cho JY, Seong CG, Choe G. Image-based clinical
decision support for transrectal ultrasound in the
diagnosis of prostate cancer: comparison of multiple
logistic regression, artificial neural network, and
support vector machine. Eur Radiol 2010; 20(6):
1476-1484.

5. Oner Y, Giircan M. The basic algorithm for
parameter estimation in nonlinear models. OMU
Fen Dergisi 1997; 8(1): 119-125.

6. Florio L, Mussone L. Neural Network Models for
classification and forecasting of freeway traffic flow
stability. Control Eng. Practice 1996; 4(2): 153-164.

7. Psaltis D, Sideris A. A multilayer neural network
controller. IEEE Control System Magazine 1998; 8:
17-21.

8. Binder, DA. On the variances of asymptotically
normal estimators from complex surveys.
International Statistical Review 1983; 51; 279-292.

9. Levenberg K. A method for the solution of certain
problems in least squares. Quart Appl Math 1944; 2;
164-168.

10.Marquardt D. An algorithm for least-squares
estimation of nonlinear parameters. Siam J Appl
Math 1963; 11; 431-441.

iletisim
Mehmet Onur KAY A
Uludag Universitesi Universitesi Tip Fakiiltesi
Biyoistatistik AD, Bursa
monurkaya@gmail.com

22



inéni Universitesi Saglik Bilimleri Dergisi 2013; 1: 23-28.

Arastirma Makalesi

Insan Meme Kanseri Hiicre Serileri (MCF-7) Uzerine Apelin-13’iin
Etkilerinin Arastirilmasi: In Vitro Bir Calisma

The Investigation of The Effects of Apelin on Human Breast Cancer Cell Lines (MCF-7): An In Vitro Study

Ferda KOYUNOGLU?®, Suat TEKIN?, Vahit KONAR?, Siilleyman SANDAL?

1I_:lrat Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji Bolimii, Elazi§
2inoni Universitesi Tip Fakiltesi Fizyoloji AD, Malatya

Ozet

Apelin, G protein kenetli orfan apelin reseptdrinin (APJ) endojen ligantidir. Apelinin hipotalamusta 6zellikle arkuat, supraoptik ve
paraventrikiller nikleus gibi hipotalamik alanlarda dagilim gostermesi testis, prostat ve meme dokusunda APJ’nin bulunmasi, Ureme
sistemi (izerinde apelinin énemli fizyolojik etkilerinin olabilecegini akla getirmektedir. Apelinin yapisindaki 13 amino asit dizilimi tim
formlarinda degismez oldugundan, temel apelin yapisi apelin-13 olarak kabul edilmektedir. Bu galismada ilk olarak, 6strojen duyarli insan
meme kanseri hiicre hattina (MCF-7), apelin-13’tin 0.1, 1 ve 10 nM’'lik konsantrasyonlari, éstrojen hormonunun 1, 10, 100 nM’lik
konsantrasyonlari uygulandi. Daha sonra apelinin, 1 ve 10 nM olan dozlari ile 6strojen hormonunun 1, 10, 100 nM’lik dozlari eg zamanli
olarak kiiltiire uygulandi ve 24 saat inkiibe edildi. Bu maddelerin MCF-7 hiicre canhli§i tizerine etkileri, 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-
diphenyltetrazolium bromide (MTT) assay ile belirlendi. Sonuglar, % hicre canhlik degeri olarak belirlendi. MCF-7 hicre hattina
uygulanan apelin-13’(in hiicre canliligini azalttigi (p<0.05), dstrojenin ise hiicre canhiligini arttirdigi tespit edildi (p>0.05). Apelin-13’tn,
MCEF-7 hiicre serilerinde canhligi azaltmasi (6strojen indiiklemeli gruplarda dahil) poliferatif etkinin dstrojen reseptor kaynakli oldugunu
ve apelin-13’in anti-kanserojenik bir ajan olarak kullanilabilecegini akla getirmektedir.

Anahtar Kelimeler: MTT assay, apelin, APJ, MCF-7, hiicre kalturd

Abstract

Apelin is the endogenous ligand for the G-protein-coupled APJ receptor. Apelin has been found in hypothalamic fields such as the
paraventricular nucleus and supraoptic nucleus of the hypothalamus and it is seen in testicle, prostate and mammary tissues. Therefore
apelin may be influential on productive system. Apelin show the distribution the hypothalamus, especially the arcuate, supraoptic nucleus
and such as paraventricular hypothalamic areas. Presence of APJ in the testicles, the prostate tissue, breast tissue, suggests that apelin may
be important physiological effects on the reproductive system. As the sequence of 13 amino acids in apelin can not be changed, the basic
apelin structure is accepted as apelin-13. In the study, firstly, 0.1, 1 and 10 uM concentrations of apelin-13 and 1, 10, 100 pM
concentrations of estrogen were applied into the line of estrogen sensitive breast cancer cell (MCF-7). Apelin 0.1, 1 and 10 yM and
estrogen hormone 1, 10, 100 uM were simultaneously cultured and incubated for 24 hours and their effectiveness were detected by means
of 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide (MTT). It has been detected that apelin-13 applied into MCF-7 line
decreases the cell liveliness, and estrogen increases cell liveliness (p<0.05). These results suggest that the proliferative effect on MCF-7 is
estrogen receptor oriented because estrogen hormone is estrogen receptor positive. Apelin-13 to reduce the viability of MCF-7 cell lines
(including estrogen-induced groups) suggests that poliferatif effect is induced estrogen receptor and apelin-13 can be used as an anti-
carcinogenic agent.

Key words: MTT assay, apelin, APJ, MCF-7, cell culture

Giris

Meme kanseri, kadinlar arasinda yaygin gériilmekte ve ailesinin yeni bir (yesidir (6) ve etkilerini APJ

kanser nedenli élimlerin basinda yer almaktadir. Dinya
Saghk Orgitii tarafindan, kadinlarda goriilen kanser
trleri icinde en yaygin olaninin meme kanseri oldugu
rapor edilmistir (1). Hastaligin yaygin olarak gorilmesi
ve Olimle sonuglanmasi nedeniyle bu hastaligin
tedavisine yonelik arastirmalar halen guncelligini
korumakta ve giderek artmaktadir.

Meme Kkanserlerinin ortaya ¢ikmasi ve gelismesinde
basta dstrojen (E,) olmak Uzere bazi hormonlarin rol
oynadigi ve hormonlarin etkisi olmadan, meme kanseri
olmayacagi bildirilmektedir (2, 3). Bundan dolayi
kadinlarda meme kanseri erkeklere oranla 100 kat daha
sik gorilmektedir (4).

Obezitenin meme kanserinde bir risk faktdrii oldugu ve
diyete bagli yag ahminin kanser gelisiminde énemli rol
oynadi§ ileri surtilmektedir (5). 1998 yilinda Tatemato
ve ark. tarafindan kesfedilen apelin, adipoz doku
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reseptorlerine baglanarak ortaya koyar (6-8). ilk olarak
sigir mide dokusundan izole edilmis olan apelin (6, 7),
77 aminoasitlik diziye sahip bir preproapelin
prekirsoriinden turemistir ve farkli dokularda degisik
apelin formlari bulunmaktadir (apelin-10, 13, 16 ve 36
gibi) (9, 10). Yapilan in vitro ¢alismalarda tim apelin
tirevleri icerisinde biyolojik olarak en aktif olan formun
apelin-13 oldugu ortaya konulmustur (6, 9). Habata ve
ark. sican meme dokusunda gebelik ve laktasyon
doneminde apelin ekspresyonunda belirgin bir artis
oldugunu belirlemislerdir (11). Yapilan calismalarla,
apelinin sadece sigir ve sican st orneklerinde degil,
insan sitiinde de bol miktarda bulundugu gosterilmistir
(9, 10, 12). Apelin mRNA’sinin, Hs 578T insan meme
kanseri hiicre kiltirlerinde yiiksek seviyelerde eksprese
edildigi ortaya konulmustur (13). Ayrica malin duktal ve
lobller timdr hicrelerinde de apelin  mRNA
ekspresyonunun devam etti§i gosterilmistir (14). Tum bu
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bulgular, meme kanseri gelisiminde apelinin 6nemli
etkilere sahip olabileceg@ini distindirmektedir. Fakat bu
siirecin aydinlatilmasina yonelik yapilan calismalarin
sayisi oldukca azdir. Bu cahisma, apelin-13 ve E,
hormonlarinin in vitro olarak, MCF-7 hiicre hatti (izerine
olan etkilerini belirlemek amaciyla yapildi.

Gereg ve Yontem

Kimyasallar

Apelin-13 (Cayman), B-6strodiol (Alfa aesar), Newborn
calf serum (FCS) ve pensilin-streptomisin (Biological
Industries, israil), NaCl, NaOH, dimetil silfoksit
(DMSO) ve HCI (Merck, Almanya) satin alindi.
Kullanilan diger kimyasallar ve medyumlar, Sigma—
Aldrich’ten (St. Louis, MO, ABD) saglandi. Deneylerin
tim safhalarinda bi-distile su kullanildi. Test edilecek
apelin-13, medyumda c¢oziilerek 0.1, 1 ve 10 nM’lik
konsantrasyonlari, 3-Gstrodiol ise etil alkolde (ETOH)
cozulerek 1, 10, 100 nM’lik konsantrasyonlari deneyde
kullanilmak Uzere hazirlandi. Stok c¢ozeltiler deney
stiresince +4°C’de muhafaza edildi.

Hucre kaltara

MCF-7 hiicreleri Orta Dogu Teknik Universitesi
Biyoloji Bolumi’nden (Ankara) temin edildi. Calisma,
indnii Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali
Molekdiler Arastirmalar Laboratuvarinda yapildi. Tim
hiicreler 25 cm? kiltiir flasklarinda, RPMI-1640 medyum
(igerisine %10 FCS, 100U/ml penisilin ve 0.1mg/ml
streptomisin ilave edilerek hazirlanan) ile beslendiler.
Karbondioksitli inkibatérde (%5 CO,+%95 O,; Nuaire
Co, Playmouth,MN, ABD), 37°C’de ve nemli ortamda
tutulan hicrelerin  medyumlart haftada iki defa
degistirildi. Hicreler konfluent oldugunda, tripsin-EDTA
solisyonu kullanilarak flasklardan sokildi ve 96
kuyucuklu plaklara aktarilarak 3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-
difenil tetrazolium bromid (MTT) assay analizlerinde
kullanild.

Test ajanlari ile muamele

Test ajanlari ile muamele edilmeden &nce hiicrelerin
canlilik oranlar (tryphan blue exclusion yontemi ile)
belirlendi. Canlilik oraninin %90’in altinda oldugu
durumlarda deneylere baslanmadi. Test edilecek apelin-
13 hormonun 0.1, 1 ve 10 nM’lik, E; hormonunun 1, 10,
100 nM dozlar ve ayni miktarlarda ¢oziicii (ETOH)
hiicrelerin icinde bulundugu kuyucuklara ilave edildi ve
karbondioksit inkiibatériinde 24 saat sireyle 37°C’de
inklibasyona birakildi.

MTT Assay

Sitotoksik etkiler, sitotoksisitenin degerlendirilmesinde
yaygin olarak kullanilan enzimatik test yontemlerinden
biri olan MTT assay ile belirlendi. Bu yontem, MTT
boyasinin tetrazolium halkasini pargalayabilmesi ilkesine
dayanmaktadir. Bu yontemde, MTT canh hiicrelere aktif
olarak absorbe olur ve reaksiyon mitokondriyal siiksinat
dehidrogenaz tarafindan katalize edilerek mavi-mor
renkli, suda c¢Ozinmeyen formazana indirgenir.
Formazan olusumu, vyalnizca aktif mitokondrinin
bulundugu canh hiicrelerde goriilmektedir. Bu da hiicre
canlihginin  bir belirteci olarak kabul edilir ve
spektrofotometrik olarak belirlenen deger, yasayan hiicre
sayisi ile iliskilendirilir (15, 16). Steril PBS icerisinde
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hazirlanan stok MTT solusyonundan, 0,5 mg/mL MTT
¢alisma soluisyonu hazirlandi ve 96 kuyucuklu plaklara
ilave edildi. inkibatorde 3 saat bekletildikten sonra
plakalardaki hicrelerin optik dansiteleri, ELISA plate
okuyucuda (Synergy HT ABD) 550 nm dalga boyunda
okutuldu (17). Kontrol kuyucuklari okutularak, elde
edilen absorbans degerlerinin ortalamasi alindi ve bu
deger %100 canl hiicre olarak kabul edildi. Coziici ve
ajan uygulanan kuyucuklardan elde edilen absorbans
degerleri, kontrol absorbans degerine oranlandi ve yiizde
canlihk olarak kabul edildi. MTT denemeleri farkh
gunlerde en az on kez tekrar edildi.

istatistiksel Analiz

Gruplarin normal dagihma uygunlugu, Kolmogorov
Smirnov  testi ile  degerlendirildi.  Gruplarin
karsilastiriimasinda tek yonli varyans analizi kullanildi.
Varyanslarin homojenligi, Levene testi ile analiz edildi.
Tek yonll varyans analizi sonrasi varyanslarin homojen
olmadi§i go6zlendi ve c¢oklu Kkarsilastirmalar igin
TAMHANE T2 testi kullanildi. p<0.05 istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi. Veriler ortalama + standart
hata olarak ifade edildi.

Bulgular

MCEF-7 hicreleri, 24 saat slreyle apelin-13’Un farkh
konsantrasyonlari ile (0.1, 1 ve 10 nM) inkiibe edildikten
sonra hiicrelerin canlilik oranlarinda meydana gelen %
degisimler belirlenip sonuglar Sekil 1’de gosterilmistir.
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Sekil 1. Apelin-13 uygulanmasindan sonra hiicre
canlilifinda meydana gelen (Ort + SH) degisiklikler
(?p<0.001; TAMHANE Post Hoc Turkey HSD).

Uygulanan apelin-13’(n, tim konsantrasyonlari hicre
canliliginda 6nemli azalmalara sebep oldu (p<0.001).

E, hormonunun tim dozlari, (1, 10, 100 nM) 24 saat
stireyle hiicre hattina uygulandi ve bu siire sonunda,
E,’ye ek olarak apelin-13’ln iki farkli dozu (1-10 nM)
ilave edildi. Hucrelerin % canlilik oranlar Sekil 2A, B,
C’de gosterilmistir.

E,’nin tum dozlarinin (1, 10, 100 nM) tek basina
uygulandigi hiicrelerin % canlilik miktarinda artis oldugu
ancak bu artisin istatistiksel olarak anlamli olmadig
gozlendi (p>0.05). E, ile inkiibe edilen hicrelere
inklibasyon sonrasi uygulanan apelin-13’an, her iki
dozunun da hicre canlihginda anlamli azalmalar
meydana getirdigi tespit edildi (®p<0.001, °p<0.005,
°p<0.01, %p<0.05).
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Hicre hattina 1, 10 ve 100 nM E, ile es zamanli 0.1, 1
ve 10 nM apelin-13 ilave edilerek yapilan denemelerde
hiicre % canlilik miktarlari  Sekil 3A, B, C’de
gosterilmistir.

Apelin-13 ve E,’nin es zamanl uygulanma sonrasinda
hiicre canhilijinda meydana gelen azalmanin, 24 saat E,
uygulamasi sonrasinda elde edilen sonuclarla benzerlik
gosterdigi tespit edildi.

Tartisma

Kanser, son yillarda en biyik saglik sorunlardan biri
haline gelmis ve kadinlarda en sik gorilen kanser
kaynakli 6lim nedenlerinin meme kanseri oldugu rapor
edilmistir (18).

Meme kanserlerinin ortaya c¢ikmasi ve gelismesinde
basta E, olmak (izere bazi hormonlarin rolii oldugu ve
hormonlarin etkisi olmadan meme kanseri olmayacagi
bildirilmektedir (2, 3). 17B-6stradiollin dstrojen reseptor
(ER) pozitif meme timoér hicrelerinde cogalmayi
uyardigi ve apoptozu engelledigi bilinmektedir (19).
Meme karsinomundaki ilerlemenin, E, bagimh oldugu

F. Koyunoglu ve ark.
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Sekil 2. 1 nM (A) 10 nM (B) ve 100 nM (C) E,
uygulamasindan 24 saat sonra uygulanan apelin-
13’n (1 ve 10 nM) hiicre canliliinda meydana
getirdigi  (OrtxSH)  degisiklikler  (p<0.001;
bp<0.005; p<0.01; dp<0.05; TAMHANE Post Hoc
Turkey HSD)

baska calismalarda da gosterilmistir (20, 21). ER pozitif
meme kanseri hiicrelerinde, dstrojen ER’yi aktive ederek
hiicre siklusundaki G1 fazi kisaltip hiicrenin daha sik
sekilde bdlinmesine neden oldugu ayrica rapor
edilmistir (22). Bizim calismamizda E, hormonunun 1,
10, 100 nM’lik konsantrasyonlari, MCF-7 hiicre hattina
uygulandi ve % hiicre canhligini mevcut calismalara
benzer sekilde kismen artti§i tespit edildi. Bu bulgu,
hastaligin patofizyolojisinde E, hormonu ve reseptorii
icin sunulan olasi rollerini daha guicli kilmaktadir.

Yag dokunun, aktif endokrin organ gibi, birgok hormon
ve sitokin salgiladigi bilinmektedir (23-25). Yag doku
kitlesindeki artisin, meme kanserinde bir risk faktori
oldugu (5) ve yiksek Kkalorili diyetlerin kanser
etiyolojisinde  rol  oynadigi  bilinmektedir  (26).
Obezitenin bazi kanser formlariyla olan iliskisi uzun
zamandir  bilindiginden  (27),  adipositokinlerin
kanserojen olarak obezite ile kanser arasinda bir
baglantisinin ~ olup  olmadigini  tespit  edilmeye
calisiimakta ve arastirmalar bu yonde agirhk
kazanmaktadir (28). Mevcut literatiirde, yad doku

25



kaynakli bazi hormonlarin insan meme kanseri ile
iliskisini aciklayan calismalar bulunmaktadir. Ozellikle
adiponektin ve leptinin meme kanseri ile baglantisi rapor
edilmistir (29-31). Kim ve ark. tarafindan yapilan bir
calismada, yag doku kaynakli bir hormon olan
visfatinin, MCF-7 hiicre hatti {izerinde yapilan
denemelerde doz bagimli olarak hiicre canlihgini arttigi
gosterilmistir (32). Somasundar ve ark. tarafindan
yapilan calismayla leptin hormonun MCF-7 hiicre
serilerinde canlihgi etkilemedigi rapor edilmistir (33).
Catalano ve ark.’nin yaptigi ¢calismada, MCF- 7 meme
kanseri hiicre serilerinde leptinin aromataz aktivitesini
indlkledigi, E, sentezini arttirdi§i ve E, bagimh meme
kanseri progresyonuna neden oldugu gosterilmistir (34).
Bir baska calismada ise, adiposit iligkili kompleman
protein 30 (Acrp 30)’un doz bagimli olarak MCF-7
hiicre canhligini azalttigi  gosterilmistir  (35). Bu
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Calismada kullantlan apelin-13’in, tim
konsantrasyonlarinin % hiicre canlihgini azalttigi tespit
edildi. Mevcut literatirdeki in vitro calismalarin
sonuclari ile cahismamizin bulgulari celismektedir. Bu
farklihgin, calismalarda kullanilan kanser hicreleri ve
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Hiicre Canlihgi (%)

bulgular, yag doku ile meme kanseri arasindaki
sinyalleri giderek glgcli kilmakta ve ya§ dokunun bir
baska hormonu olan apelinin, meme kanserindeki olasi
rollerine dikkatleri ¢ekmektedir. Apelin hormonu ve
kanser arasindaki iliskiyi gosteren calismalarin sayisi
oldukca azdir. Berta ve ark. insan akciger kanser
hiicresi (NSCLC) (zerinde apelin uygulamasinin
etkilerini, hem in vitro hemde in vivo olarak
arastirmislardir.  Sonu¢  olarak in  vitro apelin
uygulamasinin hiicre canhligini etkilemedigi, in vivo
calismada ise apelinin anjiyogenezi uyararak timor
hiicresinin gelisimini arttirdigi gosterilmistir (36). Heo
ve ark. insan dil kanseri hiicreleri (zerinde yapmis
olduklar bir baska calismada, apelinin hiicre canlihgini
arttirdigini rapor etmislerdir (37). Bizim galismamizda
apelin-13’tn, 0.1, 1, 10 nM’lik konsantrasyonlarinin
MCEF-7 hiicre canliligi Uizerine olasi etkileri arastirildi.
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Sekil 3. 1 nM (A), 10 nM (B) ve 10 nM (C) E, ile
apelin-13’tin (0.1, 1 ve 10 nM) es zamanl
uygulanmasinin hiicre canliliginda meydana getirdigi
(Ort+SH) degisiklikler (3p<0.001; °p<0.005; ©p<0.01;
90<0.05; TAMHANE Post Hoc Turkey HSD)

sahip olduklari reseptor gesitlerinin farkli olmasinin yani
sira, kullanilan apelin  formlarinin ayni  biyolojik
aktiviteye  sahip  olmamasindan  kaynaklandigini
dustindurmektedir. Ayrica in vivo ¢alismalarda apelinin
dogrudan degil, vaskiler anjiyogenezi arttirarak dolayli
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bir  mekanizmayla timér  gelisimini  arttirdigi
bildirilmistir. Bu durum peptidin in vivo ve in vitro
ortamlarda yapilan denemelerde farkli etkiler ortaya
koyabilecegini gdstermektedir. Bizim calismamizda
sitotoksik etkinin ER duyarli MCF-7 hiicrelerinde ortaya
¢ikmis olmasi, etkinin ER aracili bir mekanizma ile
oldugunu dusundirmektedir. Ayrica, apelin-13’in E,
indlklemeli gruplarda dahil olmak tizere, MCF-7 hiicre
serilerinde canlih@ azaltmasi peptidin anti-kanserojenik
bir ajan olarak kullanilabilecegini akla getirmektedir.
Apelin-13 ile meme kanseri arasindaki iliskiyi agiklayan
herhangi bir literatlir bilgisi mevcut olmayip, ¢calismamiz
bu alanda yapilmis ilk arastirma olma 06zelligindedir.
Calismada kullanilan kanser hiicrelerinin insana 6zgi
olmasi, calismamizdan elde ettigimiz sonuglarin 6nemini
arttirmaktadir. Bu maddelerin, in vivo denemelerde nasil
sonuglar vereceginin, saglikh dokular tizerine etkilerinin
neler olacaginin arastiriimasi  olduk¢a &nemlidir.
Mekanizmanin daha iyi anlasilabilmesi icin, hem in vitro
hem de in vivo farkh kapsaml calismalara ihtiyag
duyulmaktadir.
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Arastirma Makalesi

Malatya Bélgesinde Diseti Cekilmesinin Yayginhginin,
Siddetinin ve Etkenlerinin Arastiriimasi

Evaluation of the Prevalence, Severity and Etiology of Gingival Recession in Malatya Region

Abubekir ELTAS, Vesile Elif TOY

inénii Universitesi Dis Hekimligi Fakilltesi Periodontoloji AD, Malatya

Ozet

Bu ¢alisma Malatya bolgesinde yasayan 20-65 yas arasindaki bireylerde diseti cekilmesi (DC)’ninnedenlerini, siddetini ve yayginligini
degerlendirmeyi amacladi. Bu kesitsel calisma 2012 Mayis ve Temmuz aylari arasinda inénii Universitesi Dis Hekimligi Fakilltesine
basvuran 20 - 65 yas arasindaki 309 erkek ve 378 kadindan olusan toplam 687 hastada gergeklestirildi. Katilimcilarin periodontal durumu
plak indeksi (Pi), sondalamada kanama (SK), sondalama derinligi (SD) ve klinik atagman seviyesi (KAS) kullanilarak degerlendirildi.
Diseti ¢ekilmeleri Miller siniflamasina gére degerlendirildi. Elde edilen verilerin analizi Ki-kare test ile gerceklestirildi. Bu calismaya dahil
edilen bireylerin %78’inde diseti ¢ekilmesi oldugu gorildi. Yas artisi 6zellikle 40 yasin tzerindeki bireylerde diseti ¢ekilmesi gorilen dis
sayisinda artisa sebep oldu. Yas artisi ile birlikte Sinif 111 ve 1V ¢ekilmelerde artis goriildi. 20-29 yas arasi bireylerde gorilen vakalarin %
40.8’ini Sinif 111 ve IV olustururken, 30 — 39 yas arasinda %62.3’Unl, 40-49 arasinda %76.3’Unl, 50 yas Uzerindeki bireylerde ise
%71.9’unu olusturdugu goruldi. En cok DC gorilen bélgenin alt keser disler oldugu goériildi. DG igin birincil nedensel faktoriin
periodontal hastaliklar ve yetersiz adiz bakimi oldugu goriildii. DC agiz bakim uygulamalari ve agiz saghi§i bilincinin arttiriimasiyla
onlenebilir.

Anahtar Kelimeler: Diseti cekilmesi, periodontal hastalik, etyoloji, gorilme sikligi, yaslanma.

Abstract

The aim of this study was to evaulate the etiology, severity and prevalence of gingival recession among people aged between 20 and 65
living in Malatya region. This cross-sectional study was performed on 687 patients including 309 males and 378 females, 20-65 years old
who applied for treatment at In6nii University Faculty of Dentistry from May to July 2012. The periodontal status of the subjects were
assessed by using the plaque index (PI), bleeding of probing (BOP), probing depth (PD) and clinical attachment level (CAL). The
recessions were further scored according to the Miller classification. Statistical analysis of the results was accomplished using chi-square
test. Gingival recession was observed in 78% of the subjects examined during the study. The increase in age led to an increase in the
number of teeth with gingival recession especially among the subjects aged more than 40 years. Class 11l and IV recessions displayed an
increasing occurrence with the increase in age. Forty point eight percent of the recessions seen among subjects aged between 20 and 29
were Class Il and IV recessions, while 62.3% between 30 and 39, 76.3% between 40 and 49, 71.9% more than 49, respectively. The
mandibular central incisors were the most frequently affected area by gingival recession. Periodontal disease and poor oral hygiene
appeared to be the primary etiological factors for gingival recession. Gingival recession can be prevented by improving oral hygiene
procedures and developing awareness of oral health.

Key words: Gingival recession, periodontal disease, etiology, prevalence, aging.

Giris

Diseti cekilmesi (DC), diseti kenarinin mine-sement
sinirindan daha apikalde konumlanarak kok yiizeyinin
agiz ortamina acilmasi olarak tanimlanan dentogingival
bir problemdir (1-5). DC sik rastlanan ve disetinin en
istenmeyen durumudur (6). DG kok ylizeyi hassasiyeti,
kok curikleri, abrazyon velveya servikal asinma,
erozyon, plak kontrolinde zorluk ve estetik problemler
gibi klinik problemlere sebep olabilen atagman kaybi ve
kék yuzeyinin aciga cikmasiyla sonuglanir(2). Agiz
bakimi iyi olan bireylerde genellikle dislerin vestibul
yizeylerinde bir veya daha fazla disi etkileyen diseti
cekilmeleri, oral hijyeni iyi olmayan bireylerde ise agzin
bitiin bolgelerinde ve daha yaygin olarak goriilmektedir

.

DC’nin nedenleri ve patogenezi ¢ok acik bir sekilde
bilinmemekle birlikte olusumunda birgok faktdriin rol
oynadigi dusunulmektedir (8). Diseti cekilmelerini
olusturan nedenlerin basinda asiri veya yetersiz dis
fircalama (9,10), periodontal hastaliklar (11), dis
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malpozisyonu (12), dislerdeki kok acilanmalari, disi
destekleyen kemigin kalinli§i, yiksek frenulum ve kas
baglantilari (5) ve okluzal travma (13) gibi birgok faktdr
rol oynayabilir. Bununla birlikte ana etyolojik faktor
enflamatuar periodontal hastalikla sonuclanan dental
plak birikimidir (9,14,15).

DC bireylerin agiz sagliginda giderek daha 6nemli bir
rol almaktadir ve erken teshis asamasinda tedavi
edilmesi gereken bir durumdur (16). Bununla birlikte,
DC hasta tarafindan fark edilebilen ve onlari bir dis
hekiminin ©Onerisini arastirmaya sevk eden bir dental
degisikliktir  (17). DC ozellikle anterior disleri
etkilediginde, hastalarda estetik problemler ve ilerleyen
yikima bagh dis kaybi endisesi olusturur (6). Bu
bilgilerle  birlikte DC’nin  Tirk  Toplumu’ndaki
yayginhgr ve nedenleri ile ilgili veriler sinirlidir. Bu
amagcla, bu calismada bolgemizde 20-65 yas arasindaki
bireylerde DC’nin olasi nedenlerini ve yayginligini
degerlendirmeyi amagladik.
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Gereg ve Yontem

Bu kesitsel calisma 2012 Temmuz ve Eylil aylar
arasinda inénii Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesine
basvuran 20-65 yas arasindaki 309 erkek ve 378
kadindan olusan toplam 687 hasta ile gergeklestirildi.

Calismaya dahil olma kriteri hastalarin 20-65 yas
arasinda olmasiydi. Bu calismaya agizdaki dis sayisi
20’den az olanlar dahil edilmedi. Ayrica lglnci biylik
azi disler calisma disinda tutuldu. Bu calisma icin indnii
Universitesi Lokal Etik Komitesinden izin alindi ve tiim
katilimcilara aydinlatilmis onam formu imzalatilarak
onaylari alindi.

Klinik Muayene ve Kayitlar

Tum katthmeilar klinik muayene o©ncesi bir anket
doldurdu. Yas, oral hijyen aliskanliklar1 (dis fircalama
aliskanlhigi ve sikh@i, dis firgalama metodu), egitim
durumlari, sigara kullanimi, sistemik bir hastaliklarinin
olup olmadi§i kaydedildi. Bu ¢alismada klinik muayene
2 asamada gerceklestirildi.

Tablo 1. Katihmcilarin ézellikleri.

Sayl
Ozellik (n: 687)
Cinsiyet (Kadin/Erkek)(%) 55/45
Yas (yil) 40.8+7.3
Sigara kullananlar (%) 27
Medikal durum (%)
Hipertansiyon 16
Diyabet 9
Diger 3
Saghikh 72
Egitim seviyesi (%)
IIkdgretim 52
Lise 21
Universite 22
Yok 5
Dis fircalama sikhgi
Giinde 1 36
Ginde 2 veya daha fazla 17
2-3 Giinde 1 12
7-10 Giinde 1 10
Nadiren 11
Plakli alan (%) 78.6+16.4
Sondalamada kanamali alan (%) 71.5+17.9

Periodontal Muayene
Arastirmaya dahil edilen tim hastalarin periodontal

durumu plak indeksi (18) (Pi), sondalamada kanama
(19) (SK), sondalama derinligi (SD) ve klinik atagman
seviyesi (KAS) kullanilarak degerlendirildi.

Pi dental plagin varhgi ve yokluguna gore, (SK) ise
sondalamadan sonra kanamanin varligi veya yokluguna
gore belirlenerek yizde (%) olarak hesaplandi. SD ve
KAS olcumleri 3. bliyik azi disler hari¢ agizda bulunan
tim dislerin 6 noktasindan (bukkal-mesial, mid-bukkal,
bukkal-distal, palatal/ lingual-mesial, mid-
palatal/lingual, palatal/lingual-distal) yapildi. Sondalama
Derinligi: Marjinal diseti kenari ile cep tabani arasindaki
mesafe olcimi olarak kaydedildi. Klinik Atasman
Seviyesi: Mine-sement siniri ile cep tabani arasindaki
mesafenin 6l¢limi olarak kaydedildi.
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Diseti Cekilmesinin Degerlendirilmesi

Birinci asamada inénii Universitesi Dis Hekimligi
Fakultesine basvuran 20 - 65 yas arasindaki tum bireyler
muayene edilerek diseti ¢ekilmesi olan ve olmayan
bireyler saptandi.

ilk muayene sonrasinda, diseti cekilmesi bulundugu
tespit edilen bireylerde periodontal durum ve DC’nin
siddeti, lokalizasyonu ve nedenleri degerlendirildi. Diseti
cekilmeleri  Miller siniflamasina  gére su sekilde
degerlendirildi  (20).Sinif 1: DCmukogingival sinira
(MGJ) ulasmaz. interproksimal bélgelerde yumusak ve
sert doku kaybi yoktur. Sinif 2: DCMGJ’a ulasmis veya
daha apikaline uzanmistir. interproksimal bélgelerde
yumusak ve sert doku kaybi yoktur. Sinif 3: DC MGJ’a
ulasmis veya daha apikaline uzanmistir. interproksimal
bélgelerde yumusak ve sert doku kaybi vardir. Sinif 4:
DC MGJ’a ulasmis veya daha apikaline uzanmistir.
interproksimal bolgelerde ileri derecede yumusak ve sert
doku kaybi vardir.

Ayrica  DGC’ne sebep olan nedensel faktorleri
degerlendirmek icin; okluzal dizleme goére dis
malpozisyonlarina bakildi, dislerin pozisyonu arkin
normal kavsine gdre dogru, labiale veya linguale
konumlanmis olarak siniflandirildi. Kéti agiz hijyeni ve
distasi, hatahh dis fircalama, yaslanma, periodontal
hastalik, ylksek frenulum ve kas atagmani, anatomik
faktorler, yetersiz yapisik diseti genisligi, ortodontik
tedavi, okluzal travma, hatali dis hekimligi uygulamalari,
cerrahi periodontal tedavi, bazi zararli aliskanliklar gibi
nedensel faktorler belirlendi.

Bu calismadaki tim a@iz ici muayeneler tek kor bir
periodontolog tarafindan yapildi (V.E.T.). Hastalarin
klinik muayeneleri milimetrik kalibre edilmis Williams
periodontal sonda (Hu-Friedy, Chicago, Illinois, USA)
kullanilarak yapildi.

istatistiksel Analiz

Tum istatistiksel analizler SSPS 17.0 (SPSS Inc., IL,
USA) paket programi kullanilarak yapildi. Elde edilen
verilerin analizi Ki-kare test ile gerceklestirildi. %5 den
distik bir P degeri (P<0.05) istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.

Bulgular

Bu ¢alismada toplam 687 hasta de@erlendirildi. Bunlarin
yas ortalamasi 40.8+7.3 idi. Katilimcilarin %53’{i glinde
1 kez veya daha fazla dislerini firgaliyordu. Ortalama
plak indeksi 78.6+16.4, sondalamada diseti kanamasi ise
715+17.9 idi. % 72’si sistemik olarak saghkh
bireylerden olusurken, % 16’sinda hipertansiyon,
%9’unda diabet vardi. Bu calismanin katilimcilarinin
karakteristik 6zellikleri Tablo 1’de sunuldu.

Bu calismaya dahil edilen bireylerin %78’inde diseti
cekilmesi oldugu gorildi. DG gorilen bireylerde yasin
artis ile DG gorllen dislerin oraninin 40 ve Uzeri
yaslarda en yiiksek seviyelere ulastigi gorildi. Bu
calismada DC goriilen toplam 542 hastadaki 12523 disin
8591’inde (% 68.6) diseti cekilmesi gorildigu tespit
edildi (Tablo 2). Diseti ¢ekilmelerinin siddetinin Miller
siniflamasina gére dagilimlari Tablo 3’de sunulmustur.
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20-30 yas arasi bireylerde goriilen vakalarin % 40,8’ini Diseti ¢ekilmelerinin dislere ve bélgelere gore dagilimi

Miller 111 ve IV olustururken, 30 — 40 yas arasinda Sekil 1, 2 ve 3’te sunulmustur. En ¢ok DC goriilen
%62.3’Unl, 40-49 arasinda %76.3’lnd, 50 yas bélgenin alt keser digler oldugu goriildii. Ust keserler
Uzerindeki bireylerde ise 9%71.9’unu olusturdugu bélgesinde de DC gorilen dislerin oraninin kigik azi ve
goraldi. bilyiik az1 bolgelerinden daha yiiksek oldugu gorildi.

Tablo 2.Yaglara gore diseti gekilmesinin gérulme sikligr ve yayginlig.

Tum katilimcilar (n:687) Diseti cekilmesi olanlar (n:542)
Muayene Denek Dis sayisi Cekilme olan
Yas edilenler (n) sayisi (%) P (n) dis sayisi (%) P
20-29 180 121 (67) 3076 1527 (49.6)
30-39 175 134 (77) 0.026 3289 2214 (67.3) 0.041
40-49 175 146 (83) 3332 2679 (80.4)
>50 157 141 (90) 2834 2171 (76.5)
Toplam 687 542 (78) 12523 8591 (68.6)
Kiigiik azi ve biiyiik azi bélgeleri arasinda istatistiksel yetersiz agiz bakimi oldugu goruldi. Diger taraftan geng
fark bulunmadi. Nedensel faktorlerin yaslara gore etkisi yaslarda anatomik faktorlerin ikincil neden oldugu
Tablo 4’te sunuldu. Buna gore tim yaglarda gériilen DC gorGlurken, ilerleyen yaslarla birlikte yaslanma ve hatali
icin birincil nedensel faktoriin periodontal hastaliklar ve dis fircalama ahiskanliklarina bagli DC oranlarinin da

arttigr gorulda.

Tablo 3. Diseti ¢cekilmelerinin siddetinin Miller siniflamasina gore dagilhimi (%).

Yas Miller 1 Miller 11 Miller 111 Miller 1V P
20-29 322 27.01 19.9 20.85
30-39 28.9 8.76 39.5 22.74
40-49 13.1 1053 475 28.80 0.01
=50 18.4 9.71 454 26.50
Toplam 21.9 12.21 40.6 25.26
Tartisma dolay! erozyon ve dental plak birikiminde artisa sebep
Bu calisma Turk toplumundaki DG’nin sikhgini ve olabilmektedirler (17). Bu calismada da gorllen diseti
etiyolojik faktorlerini belirlemenin yani sira agiz icindeki cekilmesi oranlari daha 6nce yapilan klinik ¢alismalarin
dagilimini tespit etmek icin tasarlandi. Bu cahsmada DG sonugclari ile benzerdi.

gorilme sikhiginin %78, DC gorllen bireylerin etkilenen
dis sayilarinin ise toplam dis sayilarinin % 68.6’si
oldugu gorialdi. Yas artisinin diseti cekilmelerinin
sikhgini ve siddetini artirdigi gorulirken, alt gene keser
dislerin en fazla etkilenen bdlge oldugu bulundu.

Bazi calismalar DC’nden en cok etkilenen dislerin alt
santral keser ve st birinci bllyiik azi dislerinin oldugunu
rapor etmistir (9,21-23). Bu ¢alismanin bulgularina gére
alt anterior bolgedeki dislerde en yiiksek oranda diseti
cekilmesi tespit edildi.

6,0% 6,0%

5,0% 5,0%

4,0% 4,0% 1 & n =

2,0% 2,0% - -

1,0% 1,0% _

O)OO/CI . - - i .. - - . E 0,0%

17 16 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27 47 46 45 44 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37

Sekil 1. Ust genede diseti cekilmelerinin dislere gore Sekil 2. Alt cenede diseti ¢ekilmelerinin dislere gére agiz
agiz ici dagihmu. ici dagihmi.
DC toplumlarda yaygin olarak gorilen bir durum olup Bu sonug onceki calismalarin sonuglarini desteklerken,
ozellikle anterior disleri etkilediginde, hastalarda estetik b‘f gahsrnada st birinci b.l.‘yUk azi diglerde agzin diger
problemler ve ilerleyen yikima bagdh dis kaybi endisesi bélgelerine 9ran|zf1 daha ylksek skorlar "bulunmadl. Alt
olusturmaktadir  (21,6). Diseti cekilmeleri, dentin k?s?rler _ _bolges"mde ~bu kadar Wlksek_ skorlar
hassasiyeti, kok curikleri, abrazyon ve/veya servikal gorilmesinin en dnemli nedeni hem bu bdélgenin dis tasi
asinma, kok yizeyinin adiz ortamina aciimasindan ve plagin agiz igerisinde en yiksek seviyede gdéruldugu
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bolge olmasindan hem de yetersiz yapisik diseti ve
yiksek frenilum gibi anatomik faktorlerin en fazla
etkiledigi ~ bdlge  olmasindan  kaynaklanmaktadir
(9,14,17,21).

DCnin nedenleri multi faktoriyeldir (2,7,9,17). Bununla
birlikte bakteriyel plak DC etyolojisinde en sik rastlanan
etkendir (9). DC mikrobiyal dental plaga bagl
periodontal hastaliklarda olusan kemik rezorpsiyonu,
periodontal ligamentlerin yikimi ve epitelin apikale yer
degistirmesi ile meydana gelen doku kaybi sonucunda
dislerin vestibil veya interproksimal bolgelerinde
olusabilir (24). Periodontal hastahigin yikim safhasinin
bir sonucu olarak olustugu gibi periodontal tedavi
sonrasindaki iyilesme safhasinda, disetinde biiziilmenin
olusmasi ve sondalama derinliginin azalmasi veya cep
derinligini azaltmayr amagclayan rezektif periodontal
cerrahi islemler sonucunda da ortaya cikabilir (17,25).
Bazi klinik calismalarda dental plak, diseti iltihabi ve

distasi varhg ile DC arasinda yakin iliski rapor
edilmistir (17,21,22,26-28). Bu ¢calismada da periodontal
hastaliklarin tim yaslarda DC i¢in en énemli faktor
olmasi onceki calismalarin bu bulgularini
desteklemektedir.

35,00%
30,00% -
25,00% -
20,00% - =
15,00% -
10,00% -—B—
5,00% - ,| ‘ -
0,00% -+ J

$eki| 3. Diseti ¢ekilmelerinin bélgesel olarak dagilimi

Tablo 4. Dis eti ¢ekilmesinin etiyolojik faktorlerinin yaslara gére dagilimi

Yas 1 2 3 4 5
20-29 62.5% - 25% 6.25% 6.25%
30-39 63.3% - 23.3% 10 % 33%
40-49 64.8% - 14.8% 7.4 % 13 %
>50 53.9% 7.7% 12.3% 13.8% 12.3%

1-Periodontal hastaliklar / yetersiz agiz bakimi; 2-Yaslanma; 3- Anatomik Faktorler, Yetersiz Yapisik Dis eti Genisligi, Yiksek Frenulum
ve Kas Atagmani; 4- Hatali Dis Fircalama; 5-Digerleri (Ortodontik Tedavi, Okluzal Travma, Hatali Dis Hekimligi Uygulamalari).

Bazi arastiricilar DC’nin periodonsiyumun yasa bagh
normal bir degisikligi oldugunu ve insidansinin yasla
artmasindan dolayi fizyolojik bir sire¢ oldugunu ileri
strmuslerdir (12).Ancak, digerleri ¢ekilmenin abrazyon
ve hastaligin bir bulgusu olduguna inanarak bunu
reddetmislerdir (29). Patolojik faktorlerle ilgili diseti
cekilmesi periodontitise bagli lokal enflamatuar ve
immin cevaplari igerir (5,12). Gottlieb’in, dislerin pasif
sirmesi  sirasinda yaslanmayla birlikte disetinde
fizyolojik cekilmeler meydana gelebilecedi distincesi
kanitlanamamistir. Ayni zamanda, yeterli ve travmatik
olmayan adiz hijyeni uygulamalariyla dis-diseti
baglantisinin normal konum ve yapisinin korunabilecegi
disunilmektedir. Arastirmalar, diseti cekilmelerinin
yaslanmayla birlikte arttigini géstermektedir. Ornegin,
Gorman (11) 8-12 yas arasindaki bireylerde % 8
oraninda, 16-25 yas arasindaki bireylerde % 62 oraninda
ve 46-86 yas arasindaki bireylerde % 100 oraninda diseti
cekilmesi  saptamistir.  Bu bulgular 4000 denegi
inceleyen ve diseti ¢ekilmesi insidansinin yasla arttigini
bulan Murray tarafindan da teyit edilmistir (23).Bazi
arastirmacilar, bu ve benzeri verilere dayanarak diseti
cekilmelerini yasla iliskili fizyolojik bir olay olarak
kabul ederler. Bu ¢alismada 50 yas lzeri bireylerde yas
artisina bagh olarak ortaya ciktigi disundlen diseti
cekilmeleri,  disetinin zamanla apikale dogru yer
degistirmesinin uzun slreli mindr patolojik olaylara
(6rn. yuzeyel diseti iltihabi) veya tekrarlayan mindr
baskilara (6rn. fircalama) bagh oldugunu iddia eden
calismalarla agiklanabilir. Ayrica Susin ve arkadaslari
yaptiklari calismada yas artisinin diseti cekilmesinin
siddeti ile iliskili oldugunu rapor etmistir (14).Bizim
calismamizda da benzer sekilde yas artisi ile DC
sikliginin ve siddetinin artisi arasinda pozitif iliski
bulunmustur.
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Asirt veya yetersiz dis fircalama, dis malpozisyonu,
alveoler kemik dehisensi, yiksek frenulum ile kas
atagmani ve okluzal travma gibi bircok faktér DC
gelisiminde rol oynayabilir (13). Bu c¢alismada
periodontal hastaliklar disinda DG’ne sebep olabilen en
O6nemli ikincil faktoriin anatomik yapilarla (yetersiz
yapisik diseti genisligi ile yiksek frenulum ve kas
atagmanlari, malpoze disler gibi) ilgili durumlar oldugu
gorildi. Diger taraftan hatali dis fircalama aliskanliginin
da diger énemli bir nedendi.

Daha onceki klinik calismalarda dis taslarinin DC ile
iliskili oldugu rapor edilmistir (14,17,21,30). Bu
calismada dis taslari degerlendirilmeksizin periodontal
durumun saptanmasi bu calisma igin bir sinirlama
olusturmaktadir.

Tirk Toplumu’nda geng yaslardan itibaren DC sikhginin
cok yuksek oldugu, yasin artisina bagli olarak hem
sikhginda hem de siddetinde artis oldugu saptanmistir.
En énemli nedensel faktdriin periodontal hastaliklar ve
yetersiz agiz bakim uygulamalari oldugu goérilmektedir.
DC’nin toplumdaki adiz bakim uygulamalari ve agiz
saghgi bilincinin arttinlmasiyla azaltilabilir.
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Arastirma Makalesi

Malatya’da Iki Hastanede Diisiik Dogum Agirlikli
Bebeklerde Anneye Ait Dogurganlik ve Prenatal Donem
Ozelliklerinin Incelenmesi

Investigation of Fertility and Prenatal Characteristics of Mothersin Low Birth Weight
Newbornsin Two Hospital of Malatya City Center

Nese KARAKAS?!, Erkan PEHLIVAN?

lint‘)nq Universitesi Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu, Malatya
%inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Halk Saghgi AD, Malatya

Ozet

Saghkli yasamin 6n kosulu diinyaya saglikli olarak gelmektir. Dusiik dogum agirligini azaltmak, yalnizca bebek dliimlerini azaltmaz,
omdir boyunca bireye birgok fayda saglar. Bu arastirma; disik dogum agirlikh yenidogan annelerinin dogurganhk ve prenatal donem
Ozelliklerinin normal agirlikli bebeklere gore farklilik gosterip gostermedigini saptamak amaciyla yapilmistir. Bu ¢alisma Malatya’da
iki hastanenin kadin hastaliklari ve dodum kliniklerinde dodum vapan anneleri kansamaktadir. Zamana adre kesitsel tinte nlanlanan bu
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in obstetrics and gynecology clinics of two hospitals in Malatya city center. It is a case-control (retrospective) study according to the
time scheduled beeing a cross-sectional. The 45-item questionnaire surveyed to 350 mothers of newbors selected by random procedure
was performed by the method of face-to-face interview. 123 newborns under 2500 grams as case group, 227 infants 2500 grams and
over were taken as control. For evaluation of the data used SPSS program, chi-square test for independent samples was performed in
analysis. 95% confidence interval, and error level of p = 0.05 was chosen. 58.3% of the mothers’ ages ranged from 20 to 30 in the study
included. 28.0% of the mothers’ education level was primary school or less, 28.9% is with higher education. From the mothers; 3 fold in
those have with less than a year between two birth (95% CI:1,283<OR>7,015); 2,1 fold of those who have the number of examinations
less than four during pregnancy (95% Cl:1,258<OR>3,590); 2 times of those getting diagnosis of anemia (95% ClI:1,215<OR>3,200), 2
fold of those getting diagnosis of pre-eclampsia (95% Cl:1,110<OR>3,523); 2,4 fold of those gain kilos less than 10 during pregnancy
(95% CI; 2,360<OR<4,000), and 2,5 fold of those smoking (95% CI; 1,366<OR<4,453) were at risk of having a newborn with low birth
weight more than not found. Consequently, the fertility and prenatal period charecteristic of mother influences to birth weight of infants
so far eliminating risk factors can be suggested prenatal follow up effectively and continuing education of mothers.

Key words: Newborn, low birth weight, risk factors.

Giris Dusuk dogum agirhikli bebek sorunu ile dogum oncesi
Miadina bakilmaksizin dogum agirligi 2500 gram’in bakim arasinda iliski vardir. Prenatal bakimin gebeligin
altinda dogan bebekler diisik dogum agirlikli olarak erken donemlerinde baslatilmasi, gebeligin olumsuz
tanimlanmaktadir. Sorun, ¢ocugun saghg: kadar, aile ve sonuglanmasini dnlemekte daha yararli ve etkili oldugu
toplum saghgi ile de yakindan ilgilidir. DSO raporlarina yapilan farkli ¢alismalarda tespit edilmistir (4,5) Dusiik
gbre dinyada her yil 130 milyondan fazla bebek dogum agirh@ina iliskin risk faktorlerinin bilinmesi ve
dogmakta ve bu bebeklerden 10 milyondan fazlasi bes bunlari 6nlemeye yonelik girisimlerde bulunulmasi,
yasini, bunlarin da yaklasik 8 milyonu bir yasini bile yenidoganin sagli§i ve gelisimi agisindan biyik énem
gbremeden 6lmektedir (1,2). Dusiik dogum agirhgi, bes tasimaktadir.

yas alti 6limlerin %36,0’sindan sorumlu olup, yasamin
erken veya ge¢ donemi igin morbidite ve mortalite
acisindan 6nemli risk faktoridur (3).

Bu calisma Malatya’daki iki hastane 6rneginde yeni
dogum yapmis annelerin prenatal dénem ve dogurganlik
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ozelliklerinin; distik dogum agirhkli bebekleri, normal
agirhikli - bebeklere gore retrospektif olarak nasil
etkiledigini saptamak amaciyla yapilmistir.

Gereg ve Yontem

Arastirma, Mart ve Haziran 2010 tarihleri arasinda
Malatya ilinde bulunan ve arastirma izni alinabilen
indnii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi (TOTM) ve
bir 6zel hastane’nin kadin hastaliklari ve dogum
kliniklerinde yapildi. Arastirmanin evrenini bu zaman
diliminde TOTM’de 398, &zel hastanede 160 canh
dogum olusturdu. Arastirmanin yapildigi dénemde
kliniklerde haftanin dért glini arastirmaci tarafindan
calisma yapildi. Arastirmada en kigiik 6rneklem birimi,
“Nmin = DE x zZx p x(1-p) / d** formiilii kullanilarak
saptandi. Formil yardimi ile %5 yanilma payr ve 1,5
desen etkisinde 320 anneye ulasiimasi gerektigi
bulundu. Arastirmanin yapildigi dénemde basit rastgele
ornekleme ydntemi ile 350 yenidoan annesi
arastirmaya dahil edildi. Annelere yliz yiize goriisme
yontemi ile 45 soruluk anket uygulandi. 2500 gramin
altinda dogan 123 bebek “vaka”, 2500 gram ve Ustl 227

bebek ise “kontrol” grubu olarak kabul edildi. Verilerin
dederlendirilmecinde QPSS (Statistical Packane for

Avrastirma inénii Universitesi tip fakiiltesinde 2011-2012
Egitim ve Ogretim yilinda devam eden 6grencilerin,
TUS tercihleri ve etkileyen faktdrlerin arastiriimasi
amaciyla yapilan “kesitsel” (cross- sectional) tipte bir
arastirmadir.

Bulgular

Arastirma kapsamina giren 350 bebegin %35,1’i (123)
diisik dogum agirhkh, %64,9’u (227) normal dogum
agirlikhidir. Bebeklerin %35,7’si (125) 6zel hastane, %
64,3’0 (225) TOTM’ de dogmuslardir.. TOTM * de
dogan 225 bebegin %49,3 U dusik dogum agirlikli iken,
0zel hastanede dogan 125 bebedin % 10,4 ‘0 disik
dogum agirhklidir.

Arastirma kapsamindaki annelerin %58,3’G 20 ile 30
yaslari arasindadir. Annelerin %28,0°i ilkokul ve alti,
%34,0°0 lise ve %28,9°u ise yiksekdgrenim diizeyinde
egitim gérmislerdir. Annelerin eslerinin %75,0°i lise ve
Uzeri  dizeyde egitim  almislardir.  Arastirma
kapsamindaki bebeklerin %36,6‘sinin her iki ebeveynde
lise ve iizerinde egitim almistir. Annelerin %57,40 ev
hanimidir. Annelerin ailelerinin %26,9‘u 1000 TL ve

altinda aylik gelire sahiptir ve %72,9’u il merkezinde
vasamaktadir  Arastirma kansamina airen heheklerin
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Var
13 (10,6) 16 (7,0) 0254 | 1301
Yok 110 (89,4) | 211 (93,0)
Dusik (Abortus) (n=350)
Var 32(26,0) 30 (13,2)
0,003 | 8,697 | 20 | 1,323-4,029
Yok 91(74,0) 197(86,8)
Kdirtaj (n=350)
Var 16 (7,0) 41 (18,1)
0,222 | 1,494
Yok 107 (93,0) | 186 (71,9)
Dogum Araligi (n=176)
1 yil ve alti 14 (30,4) 12 (10,0)
_ 0,009 | 6823 | 30 | 1,283-7,015
1 yil Uizeri 32 (69,6) 108 (90,0)
T: p<0.05

Buna gore arastirma kapsamina giren bebeklerin
annelerinin 174’0 (%49,7) bir dogum,120’sinin (%34,3)
iki, 56’sI (%14,9) Uc ve lzerinde dogum yapmislardir.
Uc ve iizeri dogum yapan annelerin daha az sayida
dogum yapan annelere gore daha fazla disiik dogum
agirlikli bebege sahip olmalarina ragmen, vaka ve

N. Karakas ve E. Pehlivan

kontrol grubunda dodum agirliklarina gére annelerinin
canli dogum sayisi dagihimi istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (p>0,05). Daha 6nceden 6li dogum ve
kiirtaj Oyklsu olanlarla disik dogum agirhikl bebek
goriilme orani arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunamamisken, annelerin daha 6nce dusik yapma
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durumlarina gbre bebeklerin dogum agirliklarinin
dagilimi farklihk géstermektedir (p<0,05).

Anneleri daha dnceden disiik yapan bebeklerin diisuk
dogum agirhikli olma riski, annelerinde disik 6ykisi
olmayanlara gore 2.3 kat daha fazladir (p<0.05; % 95
GA: 1,3<0OR<4,0). Arastirma kapsamindaki annelerin %
14,9’unun bir énceki dogumlariyla simdiki dogumlari
arasinda gecen siire bir yiIl veya daha azdi. Dogum
arahgi bir yil ve az olan anneler diderlerine oranla 3 kat
daha fazla oranda disiik dogum agirlikli bebege sahip
olmuslardir (p<0.05; 95% GA:1,2 <OR>7,0).

Arastirma  kapsamina giren bebeklerin annelerinin
prenatal dénem 6zelliklerine iligskin bulgular Tablo 2’de
sunulmustur: Buna gore arastirma kapsamindaki 350
annenin 336’si dojum &ncesi bakim almistir. Dogum
oncesi bakim alan 336 annenin, 299’u (%89,0)

gebeliklerinin ilk ¢ ayinda ilk muayenelerini olurken,
37 ‘si (%11,0) ilk muayenelerini dordinci ay ve
sonrasinda olmuglardir. Gebeliklerinin dérdinci ayr ve
sonrasinda ilk muayenelerini olan annelerin, ilk
muayenelerini gebeliklerinin ilk {¢ ayinda olanlara
oranla 2,5 kat daha fazla oranda disiik dogum agirlikli
bebege sahip olduklari bulunmustur (p<0.05; 95%
GA:1,3<OR<5,0). Arastirma kapsamindaki annelerin
277’si (%79,1) gebelikleri boyunca Bes ve (izerinde,
73’0 (%20,9) dort ve altinda muayene olmuslardir.
Annelerin  gebelikleri  boyunca toplam muayene
sayllarina goére siniflandirdiginda bebeklerin  dogum
agirhklarinin -~ dagilimlari~ farkhlik  gdstermektedir
(p<0,05). Gebelikleri boyunca dort kez ve altinda
muayene olan kadinlarin, bes kez ve Uzerinde muayene
olanlara gore 2,1 kat daha fazla dusiik dogum agirlikli
bebege sahip olmuslardir (95% GA:1,3<OR<3,6).

Tablo 2. Bebeklerin dogum agitliklarinin anneletin prenatal dénem 6zelliklerine gore dagilimu

<2500 gr =2500 gr p X2 OR Guven Arahgi
n (%) n (%) (%95)
ilk muayene zamani
ilk av | osme | 20a@3) | | | |
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Igmeyen 92(74.8) 202 (89,0) 0,002 9,933 25 1,386- 4,453
icen 31(25,2) 25 (44,6)
Gebelikleri Esnasinda Aldi§i Kilo
10kgalt 21 (60.0) 18 (7.9) 0,001 10, 497 24 1,393 - 4,000
10 kg ve dstil 96 (78,0) 209 (92,1)
! Kolon yiizdeleri
Arastirma kapsamindaki annelerin  319°u gebelikleri preklempsi tanisi alan anneler preeklampsi tanisi

esnasinda kan tahlili  yaptirmiglardir.  Annelerinin almayanlara gore 2 kat daha fazla distik dogum agirlikli

gebelikleri esnasinda anemi tanisi alma durumlarina gére
vaka ve kontrol grubundaki bebeklerin dogum
agirhklarinin dagihmi istatistiksel olarak anlamh fark
gostermistir (p<0,05). Gebelikleri esnasinda anemi tanisi
alan anneler 2 kat daha fazla disik dogum agirlikli
bebege sahip olmuslardir (95% GA:1,2<OR< 3,2).

Gebelikleri esnasinda en az bir kez muayene olan 346
annenin  57’si  (%16,5) preeklempsi tanisi almistir.
Preklempsi tanisi alanlarin 28°i (%49,1), preeklampsi
tanisi almayanlarin 94’(i(%32,5) disik dogum agirlikli
bebek dogurmuslardir (p<0.05). Gebelikleri esnasinda

N. Karakas ve E. Pehlivan

bebege sahip omuslardir (95% GA:1,2<OR<3,5).

Arastirma kapsamindaki bebeklerin annelerinin 56’sI
(%16) gebelikleri esnasinda sigara i¢mislerdir.
Annelerinin  gebelikleri  esnasinda  sigara  igme
durumlarina gore arastirma kapsamindaki bebeklerinin
dogum agirhklarin dagihmi istatistiksel olarak farklilik
gostermektedir  (p<0,05). Arastirma kapsamindaki
gebelikleri esnasinda sigara icen anneler icmeyenlere
gore 2,5 kat daha fazla disik dogum agirlikli bebege
sahip olmuslardir (95% GA:1,5<OR<4,5).

36


http://cbs.wondershare.com/go.php?pid=1042&m=db

Tartisma

Bu arastirmada ilk dogumlarda diisik dogum agirlikli Dogum o&ncesi bakimin gebeligin erken dénemlerinde
bebek gorilme yiizdesi ikinci ve Ugiincii dogumlara baslatilmasi,  gebeligin ~ olumsuz  sonuglanmasini
oranla daha yiiksektir. Ancak vaka ve kontrol grubunda Onlemekte daha yararli ve etkili olmaktadir. Dodum
dogum sirasina gore disik dogum agirhigi gorilme oncesi bakim igin ilk ziyaret, gebeligin tclinci ayindan
durumu benzer bulunmustur (p>0,05). Tirkiye Nifus ve once yapilmalidir. Gebeligin erken belirlenmesi, kadinin
Saglik Arastirmasi (TNSA) 2008 sonuclarina gore genel saghk durumunun degerlendirilmesi ve normal
annenin paritesi arttikca diisik dogum agirlikli bebek olmayan herhangi bir durumun daha kolay ve erken
gorilme orani artmaktadir (4). ilk dogumlari olan teshis edilmesi acisindan yararlidir. Dogum &ncesi
annelerin bebeklerinde disik dogum agirhiklh bebek bakimlarin toplam sayisi da, dojum oncesi bakimin
gorilme orani % 9,8 iken , 2 ve ya 3. dogumda %10,2 , yeterliligini  degerlendirme agisindan  6nemli  bir
dogum sirasi 4 veya 5 olunca dusik dogum agirlikli goOstergedir. Tavsiye edilen oOnleyici bakim programi,
bebek gobrilme orani %17,3 bildirilmistir (6). Bu gebeligin 7. ayina kadar (ilk 28 hafta boyunca) her ay,
calismada annlerin egitim diizeylerinin yiksek olmasina daha sonra 36. haftaya kadar iki haftada bir ve daha
karsin, daha ylksek oranda disiik dogum agirlikli bebek sonra 40. haftaya veya doguma kadar her hafta
sikhigi, riskli gebeliklerinin takibi icin Gglinct basamak seklindedir. Bu da gebelik siresince en az 10 dodum
hastaneyi tercih etmelerinden kaynaklanabilir. oncesi  bakim anlamina gelmektedir (5). Yapilan

calismalar diizenli prenatal bakim almayan kadinlarin
¢ocuklarinda diisiik dogum agirliginin daha fazla oranda
goruldugini gostermektedir (9).

Bu calismada kadinlardan dnceki gebeliklerinde spontan
distik Oykisu olanlari olmayanlara gore 2,3 kat daha
fazla dustik dogum agirlikh bebege sahip oduklari tespit

edildi (p<0,05). Negi ve arkadaslarinin disiik dogum Arastirma o6rnekleminde kan tahlili yaptiran 319 annenin
agirhgina neden olan epidemiyolojik  faktorleri %58,0’i anemiktir. Bu oran disik dogum agirlikli
belirlemek amaciyla yaptiklari calismada Onceki bebeklerin annelerinde %68,5, normal kilolu annelerin
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ylldan daha az sure bulunan annelerin, bir yiidan daha normal Kilolu bebekierin —annelerinde  %12,9°dur.
fazla slre bulunanlara gore 3 kat daha fazla dusik Preeklamsi gelismis ulkelerde ayni zamanda gebelikte
dogum agirlikh bebege sahip olduklari bulunmustur anne &liimlerinin major nedenidir (%15-%20) (11). irion
(p<0,05). Tirkiye yaninda diinyada yapilan birgok ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada preeklamsinin 26
calismada dogum agirhiginin iki gebelik arasinda gecen haftalik  6ncesi gebeliklerde gestasyonel gelisme
stireden etkilendigini, ézellikle bu siirenin 24 aydan kisa geriliine yol actigi ve %7 oraninda dusik dodum
oldugu durumlarda etkinin ortaya ¢iktigi bildirilmektedir agirhgina sebep oldugunu bulmuslardir.(12).Chappel ve
(8). arkadaglarinin 822 gebe (zerinde yaptiklari prospektif

bir arastirmada preeklamsi tanisi almis olanlarda dusiik
dogum agirlikl bebek gorilme orani %44, almamislarda
ise % 13 olarak bulunmustur. Arastirmada tahmini rélatif
risk 3,3 kat olarak elde edilmisti: Bu sonug
arastirmamizda elde ettiimiz rolatif riskten daha

TNSA 2008 sonuglarina gore Tirkiye’de kadinlarin
yaklasik dortte (icli, dort veya daha fazla sayida dogum
oncesi bakim almislardir(5). Dogum 06ncesi bakimin
zamanlamasina gore bakildiginda, arastirma tarihinden
onceki bes yil icinde yapilan dogumlarin sonuncusunda

kadinlarin yiizde 87’si gebeligin altinci ayindan 6nce buylktir(13)

dogum  oncesi bakim almislardir  (5). Bizim Bu arastirmadaki annelerin  %16,0°s1  gebelikleri
arastirmamizdaki annelerin % 79,2‘si 4‘Un Uzerinde bir esnasinda sigara igmislerdir. Arastirma kapsamindaki hig
sayida ve annelerin % 83,00 gebeliklerin ilk U¢ ayinda sigara igmeyen annelerin  %31,3’(, glinde 1 ile 3 adet
ilk dogum oncesi bakimlarini almislardir. Arastirma sigara icenlerin %56,8, U¢ ve daha fazla sayida sigara
kapsamindaki annelerde gebelikleri boyunca 4’ln icenlerin ~ %52,6’sinin bebekleri  disik  dogum
altindaki bir sayida muayene olanlarla, ilk dogum éncesi agirhkhdir.  Arastirma  kapsamindaki  annelerde
bakimlarinin  gebeliklerinin  {glinci ayindan sonra gebelikleri esnasinda sigara igenler icmeyenlere oranla
alanlarda diisik dogum agirlikli bebek gorilme orani daha fazla oranda disiik dogum agirhikli bebege sahip
anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur (p<0,05). olmuslardir (p<0,05). DSO’niin verilerine gore gelismis
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Ulkelerdeki kadinlarin yaklasik %20’si sigara icerken, 4. Hacettepe Universitesi Nifus Etiitleri Enstitisi.
gelismekte olan tlkelerdeki kadinlarin yaklasik %9,0’u Turkiye Nufus ve Saglik Arastirmalari. Hacettepe
sigara igmektedir (14). Bu kadinlarin ¢odu sigara igmeye Universitesi Basim Evi 2008; 24-160.
gebe kaldiklarinda da devam etmektedirler. TNSA 2008 5. Ergé¢cmen BA, Coskun Y. Dodum oncesi bakim ve
sonuglarina goére evlenmis kadinlarin - % 30,0’u daha doguma yardim. iginde: TNSA 2003. Hacettepe
Once sigara kullanmistir, kadinlarin % 22,0’si ise halen Universitesi Niifus Etitleri Enstitiisi. ACSAP,DPT
sigara kullanmaktadir. Malatya’nin icinde yer aldidi Ve Avrupa Birligi. Ankara. 2004; 119-129.
dogu bélgesinde ise bu oran % 17,8 olarak bildirilmistir. 6. Kilig S, Ugar M, Temir P, Erten U, Sahin E, Karaca,
TNSA 2008 verilerine gore dogurganhk durumu goéz Yiksel S, Ozkir F. Hamile kadinlarda dogum oncesi
6niine alindiginda, halen gebe olan her on kadindan biri bakim alma sikli§i ve bunu etkileyen faktorler. TSK
sigara kullanmaktadir (5) Backe ve arkadaslari gebelik Koruyucu Hekimlik Biilteni 2007; 6(2):91-7.
doneminde sigara icen annelerin bebeklerinde erken 7. Negi KS. , Kandpal SD, Kukreti M.
dogum, daha az kilo alma (SGA), dustik dogum agirlikli Epidemiological factors affecting low birth
(LBW) ve intra Uterin Gelisme Geriligi (IUGR) riskini weight.JK Science. January-March 2006;8(1): 31-33.
arttirdigi galismalarinda géstermislerdir(15). Wisborg ve 8. Zhu B P, Rolfs R T, Nangle B E, Hora,J M. Effect
arkadaslari ikiz gebeliklerde, sigara gebelik siresini of the nterval between pregnancies on perinatal
kisaltmakta ve erken dojuma neden oldugunu outcomes. N Engl J Med 1999; 340: 589-94.
bildirmislerdir (14). 9. Shore R, Shore B. Kids Count: Indicator brief
Gebelikleri boyunca 10 kg. altinda kilo alanlarda dustik preventlpg IOW.bmh We"?’ht' Annie E. Casey
dogum agirhkh bebek goériilme orani % 60,0, 10-15 kg. Foundation. Baltimore 2005; 2-17. .

Y 10. Levy A, Fraser D, Katz M, Mazor M, Sheiner E.

arasinda kilo alanlarda %31,3 iken 15 kg. ustlinde kilo
alanlarda ise bu oran %40,7’dir. Gebelikleri esnasinda 10
kg. altinda kilo alan annelerde diger gruplara gore diisiik

Maternal anemia during pregnancy is an independent

risk factor for low birthweight and preterm delivery.
Furonean Jnuirnal of Obstetrics and Gvnecalonv and
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Sonug olarak, bu galismada annenin dogurganiik ve
preterm bakim o6zelliklerinden; 6nceki gebeliklerindeki
disik oOykisu, iki dogum arasinda verilen sure, ilk
muayene zamani, gebelikleri sirasinda muayene sayilari,
anemi ve preeklamsi oykusu, sigara icme durumu ve
gebelikte aldi§i kilo durumu disik dogum agirhikh

14.

nypertension:A prospective study. Hypertension -
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Ozet

Son yillarda koroner arter hastaliginin artmasina paralel koroner bypass operasyonlarinda da artis olmustur. Cerrahi uygulamalar
¢ogunlukla kardiyopulmoner bypass (CPB) altinda yapilmasina karsin cerrahi deneyimin artmasi ile atan kalpte koroner arter bypass
teknigi oncelikle yiiksek riskli hastalarda olmak (zere giinimiizde yaygin olarak kullaniimaktadir. Bu yazimizda klinigimizde
gerceklestirdigimiz off pump koroner arter bypass (OPCAB) uygulamalarimizin sonuglarini sunmaktayiz. Adana Numune Egitim ve
Arastirma Hastanesi Fatma Kemal Timugin Kalp Merkezi’nde Ocak 2004 - Subat 2012 tarihleri arasinda OPCAB uygulanan 1057 hasta
calismaya alindi. Assendan aortada yogun kalsifikasyonu ve bozulmus renal fonksiyonlari olan olgular éncelikle OPCAB agisindan
degerlendirildiler. Hastalar secilirken LAD damarinin intramiyokardiyal olmamasi, hedef koroner arterde yogun kalsifikasyon olmamasi
ve ¢apin 1.5 mm’nin altinda olmasi gibi anatomik faktorler g6z 6niinde bulunduruldu. Bu kriterlere uygun olmayan hastalar, CPB’a
girilerek koroner arter bypass greft (CABG) operasyonu uygulandigi igin calismaya dahil edilmedi. Olgularin yas, cinsiyet, sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonlari, morbidite, mortaliteleri, yogun bakimda kalis sureleri, kan transfiizyonu ihtiyaglari, hastanede kalis streleri
kaydedildi. Hastalarin 724’0 erkek, 333’0 bayan idi. Olgularin 334°inde diyabetes mellitus (DM); 387’sinde hipertansiyon (HT);
118’inde kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) mevcuttu. Yas ortalamalari 58.9+10.5; yogun bakim (nitesinde kalis siiresi
ortalamalar1 1.2+0.5 guin, kan transfiizyonu ihtiyaci ortalama 1,3+1.0 Unite olmustur. Bes yiz doksan hastaya tek damar, 385 hastaya 2
damar, 82 hastaya 3 damar bypass uygulandi. Postoperatif erken donemde 9 hastada mortalite gdzlendi. OPCAB prosedirlerinin CPB
altinda yapilan koroner bypass operasyonlarina gére mortalite ve morbiditesi daha disiiktir. Ancak uygulanabilirligi igin belli bir
cerrahi deneyim ve uygun koroner anatomi gerektirmektedir. Segilmis hasta grubunda atan kalpte koroner arter bypass uygulamalari ile
olgularin kan transfiizyonu ihtiyaci, yodun bakim initesinde ve hastanede kalma siireleri azalmaktadir. Klinigimizde OPCAB
prosedirleri diisik morbidite ve mortalite oranlariyla yapiimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Atan kalpte bypass, kardiyopulmoner bypass, mortalitem, morbidite.

Abstract

In recent years, coronary bypass operations have also been increased which parallel to the increase of coronary artery disease. Although
surgical applications are often performed under the cardiopulmonary bypass (CPB), nowadays off pump coronary artery bypass
(OPCAB) technique is widely used primarily high risk patient with the increase in surgical skills for it. In this lecture, we submit to
results of OPCAB cases in our clinic. In Adana Numune Education and Training Hospital Fatma Kemal Timucin Heart Centre , 1057
patients that performed OPCAB between January 2004 and February 2012 were included to study. Patients with heavily calcified aorta
and impaired renal function are evaluated primarly for OPCAB. While patients were selected, anatomic factors like non-intramyocardial
LAD, absence of heavily calcified target coronary artery and diameter of coronary not less than 1.5 mm were taken into consideration.
Patients that were not fulfilling these criteria were operated with the help of CPB so they were not included the study. Age, gender, left
ventricule ejection fraction, morbidity, mortality, length of stay in intensive care unit, duration of hospitalisation and blood transfusion
requirement of cases were recorded. Seven hundered twenty four patients were male, 333 were female. Diabetes mellitus was detected
in 334 patients, hypertension was 387, chronic obstructive pulmonary disease was 118. Average of age was 58.9+10.5, average of
length of stay in intensive care unit was 1.2+0.5 and average of blood transfusion requirement was 1,3+1.0. One vessel bypass was
performed to 590 patients, two vessels bypass were 385 and triple bypass were 82. In postoperative early period, 9 patients were died.
Mortality and morbidity rate of OPCAB procedure was lower than on pump operations. However applicability of procedure is required
satisfactory surgical experience and appropriate coronary anatomy. Requirement of blood transfusion, hospital and intensive care unit
stay decrease with OPCAB procedure for selected patient group. In our clinic, OPCAB procedure is performed low morbidity and
mortality rates.

Key words: Off pump bypass, beating heart, cardiopulmonary bypass, mortality, morbidity.

Giris

CPB  kullanilmadan OPCAB son  zamanlarda
kullaniimaya baslanan yardimci cihazlarin tim hedef
damarlarin  revaskiilarizasyonuna  imkan  vermesi
nedeniyle hemen tiim hasta gruplarina uygulanabilir bir
teknik haline gelmistir. OPCAB; CPB ile yapilan klasik
koroner arter cerrahisine gdre bazi Ustunlikler
tasimaktadir: proteolitik ve sistemik inflamatuvar yaniti,
operatif travmayi, postoperatif komplikasyon oranini,
rehabilitasyon siresini, yogun bakim ve hastanede kalis
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stiresini, morbiditeyi ve hastane maliyetini azaltmaktadir.
Ayrica ylksek erken greft aciklii orani, daha az kan
kaybi, daha az kan transfiizyonu gereksinimi, inotropik
destek ihtiyacinin olmamasi, ndrolojik
komplikasyonlarin ve mortalitenin daha az olmasi gibi
avantajlari da gésterilmistir (1-3).

Son yillarda yapilan yayinlarda yiksek riskli hastalarda
uygulanan koroner arter bypass greft (CABG)
ameliyatlarinda  postoperatif mortalitenin; OPCAB
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tekniginde, CPB teknigi kullanilarak yapilan CABG'ye
gore 10 kat daha dustik oldugu gosterilmistir (4).

Bu retrospektif calismada, koroner arter hastali§i
tanistyla klinigimizde OPCAB teknigi ile opere edilen
1057 olgunun sonuclarini literatir bilgileri esliginde
g6zden gecirerek sunuyoruz.

Gereg ve Yontem

Ocak 2004 - Subat 2012 tarihleri arasinda Adana
Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Fatma Kemal
Timucgin Kalp Merkezi’nde OPCAB uygulanan ardisik
1057 hasta retrospektif olarak incelendi. Hasta se¢iminde
anjiyografik olarak damar kalitesi esas alindi. Damar
kalitesi iyi olmayan hastalar ile OPCAB islemi sirasinda
acil CPB'a girilerek ameliyat edilen hastalar calismaya
alinmadi.

Olgularin  demografik  verileri, perioperatif  ve
postoperatif parametreleri kaydedildi. Hasta verileri
ameliyat ve yogun bakim kayitlari taranarak elde edildi.

Ameliyat teknigi

Hastalarimiz, klinigimizin rutin koroner arter bypass
cerrahisi  hazirhgmna tabi tutuldu. Tim hastalara
intravendz narkotik anestezi teknigi ile genel anestezi
uygulandi. Median sternotomi yapmadan 0Once tim
hastalar aktive pihtilasma zamani (ACT) 200-400 saniye
arasinda olacak sekilde heparinize edildi (100-200 U/Kkg),
ardindan standart median sternotomi uygulandi. Safen
ven ve/veya Sol internal mammarian arter (LIMA)
standart sekilde hazirlandi. Anastomoz yapilacak tiim
koroner arterlerin antegrad ve retrograd kan akimlarinin
blokaji, damarin proksimalinden ve distalinden derin
gecilen 4/0 prolen sitir askilar ile saglandi. Aski
sirasinda elektrokardiyogram (EKG)da ST wve T
degisikligi  oldugu durumlarda intrakoroner sant
kullanildi. Kalbin 6n yiziinde yer alan hedef damarlarin
[sol &n inen koroner arter (LAD), diyagonal ve sag
koroner arter (RCA)] revaskiilarizasyonu sirasinda
hareketsiz bir anastomoz alani saglamak icin Octopus 111
(Medtronic, Minneapolis, Minnesota, USA) koroner
stabilizatori kullanildi. Kalbin arka yiizeyinde yer alan
hedef damarlarin [Sirkumfleks (Cx) koroner arter dallari,
sag koroner posterior inen arter (RPDA) ve sa§ koroner
posterolateral — arter  (RPLA)] revaskilarizasyonu
sirasinda hedef damarlari ortaya koymak amaciyla apikal
pozisyon verici (Starfish, Medtronic Inc, Minneapolis,
Minnesota, USA) cihazi kullanildi. Ameliyat sirasinda
selektif beta-1 bloker (metoprolol tartarate) intravendz
yolla verilerek kontrolli bradikardi saglandiktan sonra
distal anastomozlar yapildi. Kansiz bir anastomoz alani
olusturmak igin steril hava Ufleyici (blower) kullanildi.
Tum hastalarin hedef damar revaskilarizasyonuna sol
ventrikllii  besleyen sistemlere  oncelik verilerek
baslandi. Tum distal anastomozlar 7/0 prolen, tim
proksimal anastomozlar asendan aortaya bir side klemp
yardimiyla 5/0 prolen kullanilarak yapildi. Heparin
nétralizasyonu 1:1.3 oraninda protaminle yapildi.

istatistiksel analiz SPSS 13.0 (Statistical Package for the
Social Sciences) kullanilarak yapildi.  Kategorik
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degerlendirmeler rakamlar ve persantiller kullanilarak
yapilirken rakamsal degerler ortalama +standart sapma
(minimum ve maksimum) olarak belirtildi.

Bulgular

OPCARB yapilan hastalarin 724'u erkek, 333’0 kadin olup
yaslari 28-93 arasinda de§ismekte ve ortalama yas
58,9+10,5 idi. Hastalarin preoperatif demografik verileri
Tablo 1'de gorilmektedir.

Tablo 1. Hastalarin preoperatif demografik verileri

Sayl (%)
Cinsiyet
Erkek 724 68,5
Kadin 333 31,5
Sigara 703 66,5
Aile dykiist 452 42,7
HT 387 36,6
DM 334 31,6
Hiperkolesterolemi 439 41,5
Obezite 156 14,7
Sol ventrikul disfonksiyonu 142 13,4
KOAH 118 11,2
Ortalama sol ventrikil EF 51,1+10,1
(%+SD)
Ortalama operasyon yasl 58,9+10,5
(y11£SD)

DM: Diyabetes Mellitus; EF: Ejeksiyon Fraksiyonu;
HT: Hipertansiyon; KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger
Hastali§i; SD: Standart Sapma

LIMA, 841 hastada cikarildi ve tim LIMA'lar LAD'ye

anastomoz edildi. LIMA ¢ikarilmayan hastalarda greft
olarak safen ven grefti kullanildi (Tablo 2).

Tablo 2. Hastalarin ameliyatla ilgili degiskenleri

SayI %
Bypass yapilan damar sayisi
Tek damar 590 55,8
iki damar 385 36,4
Uc damar 82 7.8
LiMA kullanimi 841 79,6
inotrop ihtiyaci 132 12,4

LiMA: Sol mammaryan arter
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On iki hastada postoperatif ilk 24 saatte kanama
nedeniyle revizyon gereksinimi oldu. Ortalama
postoperatif drenaj 435,7+207 olarak tespit edildi (Tablo
3). Hastalarda peroperatif ve postoperatif dénemde
EKG’de yeni miyokard infarktlsine ait (MI) bulgu
saptanmadi. Peroperatif donemde 132 hastada ve
postoperatif doénemde 108 hastada pozitif inotropik
destek ihtiyaci oldu. Yedi hastada ameliyat devam
ederken, 3 hastada postoperatif ilk saatlerde yogun
bakimda takibi sirasinda disik kardiyak debi sendromu
gelismesi Gizerine IABP uygulandi (Tablo 3). Hastalara
ortalama 1,3+1,0 Unite kan transfliizyonu yapildi.

Erken mortalite 9 (%0,9) olguda gelisti. Kaybettigimiz
olgularin timi ylksek risk grubunda yer alan hastalar
idi. Bu olgulardan 2'sinde solunum yetmezligi, 7'sinde
distik kalp debisi sendromu mortalite nedeni olarak
tespit edildi. Yasayan hastalar ortalama 4,9+1,0 giinde
taburcu edildi (Tablo 3).

Olgularin yapilan postoperatif degerlendirilmelerinde AF
en sik Kkarsilasilan komplikasyon olup diger gelisen
komplikasyonlar Tablo 3'de gdsterilmistir.

Tablo 3. OPCAB sonrasi degiskenler ve gelisen
komplikasyonlar

ompliksyonar Gy % OrssD
Yogun bakimda kalis (guin) 1,2+0,5
Hastanede kalis stresi (giin) 4,9+1,0
Atriyal fibrilasyon 119 11,3

Disuk kalp debisi sendromu 10 0,9

Revizyon 12 11
IABP kullanimi 10 0,9
Mortalite 9 0,9

IABP: intraaortik Balon Pompasi

Tartisma

Glinlimiizde koroner revaskilarizasyon ameliyatlarinin
%25-30 kadari calisan Kkalpte yapilmaktadir. Bazi
merkezlerde bu oranin  %50°yi gecti§i ve hatta
bazilarinda koroner revaskiilarizasyonun %99’a ulasan
oranda calisan kalpte yapildigi bildirilmektedir (5).
OPCAB'de amag, CPB ve beraberinde kullanilan viicut
sogutma yontemlerinin fizyolojik sistemler (izerine olan
olumsuz etkilerinden kaginmaktir. Bu durum cerrahi
endikasyon sinirlarini ciddi oranda artirmistir. Ozellikle
70 yas Ustl hastalarda, ileri derecede dustk ejeksiyon
fraksiyonu olan olgularda, tekrar ameliyat durumunda,
serebrovaskiiler hastalik, karaciger hastaliyi, kanama
bozuklugu, ileri derecede kalsifik aortasi olan hasta
gruplarinda ya da kan ve kan Urinleri kullanilamayan
hastalarda konvansiyonel CPB kullanilarak yapilan
ameliyatlara gore Ustlinlik sagladigi cesitli calismalarda
bildirilmektedir (6-8).

Calisan kalpte yapilan bypasslarda aortaya uygulanan
manipilasyonlar azaldi§i igin serebral emboli riski de
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azalacaktir. Ancak, atan kalpte bile olsa bypass
yapilirken aorta sik sik cekilip itilirse aterosklerotik
materyalin damar duvarindan ayrilmasi sonucu yine
mikroemboli riski artacaktir (9). Calismamizda, iki veya
daha fazla koroner bypass uygulanacak hastalarda
proksimal anastomoz i¢in side klemp konulana kadar
aortaya mimkiin oldugunca manipiilasyon yapmayarak
tromboembolik  komplikasyon  riskini  azaltmayi
amagcladik.

Atan kalpte lokal okliizyon; fokal endotelyal hasar, plak
riptiird, lokal mikro trombis olusumu, hedef koroner
arterlerin yan dallarinda hasara neden olabilir (10). Bu da
peroperatif veya postoperatif donemde myokard
infarktis. ~ (MI)  gelisimine  yol  acmaktadir.
Calismamizda peroperatif ve postoperatif ddnemde
hastalarin EKG monitdrizasyonunda Ml’a ait bulgular
saptanmamistir.

Ameliyat sirasinda ve postoperatif dénemde atriyal ve
ventrikller ritm problemleri sikga goriilmektedir (11).
Calismamizda da OPCAB sonrasi Karsilasilan en sik
komplikasyon AF olmustur ve 119 hastada (%11,3)
saptanmistir. Bu olgularin timinde uygulanan medikal
tedavi ile sinis ritmine donis saglanmistir.

OPCAB uygulamalari viicut disi dolasima bagl olumsuz
etkilerin giderilmesi, solunum islevleri ve mekanik
solunum destedi gereksinimi  konusunda avantaj
saglamaktadir. Anestezi protokollerinin kisa etkili ilaclar
ve “’fast-track’” uygulamalarla degistirilmesi, hastalarin
daha erken ekstlibe edilerek mekanik solunum
desteginden ayrilabilmesine olanak saglamaktadir (12).
Calismamizda tim olgulara  “’fast-track’’anestezi
protokoli uygulanmis olup hastalar postoperatif ilk
saatlerde yogun bakim tnitesinde ekstiibe edilmistir.

Ameliyat sonrasi mediastinal drenaj miktari (435,7+207
ml)  literaturlerdeki  sonuglarla ~ (652-720  ml)
kiyaslandiginda daha az oldugu gorildi (13).

OPCAB, morbidite ve mortaliteyi anlamli derecede
azaltmaktadir (14). Ayrica; ameliyat sonrasi yogun
bakim ve hastane vyatis siresini, kan transfiizyon
ihtiyacini,  hastane  masraflarini  belirgin ~ dlglde
azaltmaktadir (15). Calismamizda hastalarin  yogun
bakim ve hastanede kalis sireleri ile kan transfiizyon
ihtiyaci sirasiyla 1,2+0,5 ve 4,9+1,0 glin ile 1,3+1,0 Unite
saptanmis olup literatirdeki diger merkezler ile
karsilastirildiginda sonuglarimizin daha disiik oldugunu
gormekteyiz.

Sonug olarak, 2004 yilindan itibaren klinigimizde diistik
morbidite ve mortalite oraniyla uygulanan OPCAB
tekniginin ylksek riskli hastalarda kalp cerrahisindeki
yeni gelismelere paralel olarak kabul edilebilir mortalite
ve morbidite oranlari ile uygulanabilecedi kanaatindeyiz.
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Bobrek Alt Kaliks Infundibulum Capinin ESWL Basarisina Etkisi

The Effect of the Diameter of the Lower Calyx infundibulum on the Success of ESWL
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Ozet

Bobrek alt pol yapisindan dolay: alt kaliks taslarinin tedavisi dider kalisiel yapilara gére daha az basarilidir. Kaliks boslugu ile renal pelvis
arasindaki anatomik bolim olan infundibulum, kirilan taslarin kaliks disina atilmasini etkileyen faktorlerden birisidir. Bébrek taslarinin
tedavisinde, viicut disindan sok dalgalariyla tas kirma islemi giinimizde yaygin bir sekilde kullaniimaktadir. Bu ¢alismada, alt pol kaliks
taslarina sok dalga tedavisi uygulanan hastalarin verileri incelenerek infundibulum capinin basariya etkisi arastirildi. Hastalar,
infundibulum caplari 5 mm ve alti ile 5 mm Ustii olmak (izere iki gruba ayrildi. Sonug olarak, benzer tas ézelligine sahip hastalar goz
oniine alindiginda, infundibulum capi 5 milimetreden bilyiik olanlarda tas kirma isleminin daha basarili oldugu gértldi.

Anahtar Kelimeler: Bobrek tasl, tag kirma, infundibulum.

Abstract

The success of the treatment of lower calyx stones less than other calices because of the structure of lower pole kidney. The infundibulum,
anatomical section between calicies and renal pelvis, is one of the factors that affect the broken stones thrown out of the calyx.
Extracorporeal shock wave lithotripsy (ESWL) is widely using for treatment kidney stones extensively. In this study, the effect of the
diameter of the infundibulum on the success of ESWL was investigated by analysis the data from patients with lower pole calyx stones.
The patients divided into two groups; group I: the diameter of infundibulum <5 mm, group Il: the diameter of infundibulum >5 mm. In
conclusion, when considering the patients have similar stone characteristics, the success of the lithotripsy in patients with infundibular
diameter large than 5 mm more than others.

Key words: Kidney stone, lithotripsy, infundibulum.

Giris
Modern Urolojinin her alaninda oldugu gibi, bébrek alt Bu calismada, benzer tas Ozelliklerine sahip olan
pol kaliks taslarinin tedavisinde de noninvaziv veya hastalarin infundibulum caplari  Slglilerek, tedavi

minimal invaziv tedaviler 6ncelik kazanmistir. Viicut
disindan sok dalgalariyla tas kirma islemi olan ESWL de

(Extracorporeal ~ Shock  Wave  Lithotripsy), bu GelregveYti')nPerij_ itesi Turaut Ozal Tio Merkezi
yontemlerden birisidir. Buglin tip alaninda kullanilan Galismaya, Inond Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi

ESWL metodu ses dalgalari ile olusturulan sokun tasi Uroloji Kliniginde tedavi gorep bf)bmk alt poIALJr1.de 1,_.2
; cm arasinda tasi olan 18 yas Ustii 50 hasta dahil edildi.
parcalamasi esasina dayanir. Ilk kez 7 Subat 1980 . s . .
L , . . Avrupa Uroloji Dernedi (EAU) tedavi kilavuzunda 2
tarihinde Almanya’da kullanilan bu cihaz aslinda bir _ . R
. . < cm’den daha biyik taslar, ESWL onerilmedi@i icin
Alman ucak firmasi olan Dornier firmasinin, yagmur

i . kapsam disi birakildi (4). Daha 6nce tasa ydnelik
damlalarinin ugak kanatlarina verdigi hasari incelerken herhanai bir tedavi | toplam 50 hast
sok dalgalarinin kati cisimleri kirabilecek bir gii¢ oldugu erhang bir fedavi uygulanmayan fopfam astanin

fikriyle kesfedilmistir (1). Bu islemin basarili olabilmesi verileri retrospektif olarak incelendi. Higbir hastaya

basarisina etkisi olup olmadigi arastirildi.

icin, vicut disindan sok dalgasiyla kaliks igerisinde
kirilan tagin tamamiyla viicut disina atilmasi gerekir.

Her bir mindr kaliks genellikle 1 bazen de 2-3 tane renal
papillay! icerisine ahr. Birbirine komsu olan kaliks
minor’lerin  2-3 tanesi birleserek kaliks major’u
olusturur. Bunlar infundibulum’a drene olurlar. Pelvis
renalis genellikle birisi Ust pol digeri de alt pol kaliks
major’den kaynaklanan infundibulum’larin
birlesmesiyle olusur. Bazen bdbredin orta kismindaki
kaliks major’den kaynaklanan infundibulum da
gériilebilir (2, 3). infundibulum’u gecen tas fragmanlari
pelvis renalis ve (reter aracihdi ile mesaneye,
nihayetinde Uretradan beden disina atilir.

E. Kdse ve ark.

Ureteral stent takilmamisti ve islem sonrasi herhangi bir
komplikasyon  gelismemisti. Tas kirma islemi
hastanemiz ~ Uroloji  klinigi  biinyesindeki PCK
(Stonelithlitho 3 Electronic Industry and Trade Co. Ltd,
Turkiye) marka cihazda yapildi. Tim hastalarin
intravendz pyelografileri (iVP) cekildi ve iVP {izerinde
icerisinde tas olan alt kaliksin infundibulum c¢api
olculdi. Olglim metodu Sekil 1’de gosterilmistir.
Hastalar infundibulum ¢api 5 mm ve 5 mm’den kigik
olanlar ile 5 mm’den biyik olanlar olmak tzere iki
gruba ayrildi (5). Gruplarin tas yiki 1 ile 2 cm
arasindaydi ve tas yikleri arasinda fark yoktu. ESWL
isleminden o6nce hastalarin idrarlarinin steril oldugu
teyit edildi. Tim hastalara 3000 sok dalgasi, 15 kV gii¢
kullanilarak ESWL yapildi.
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Sekil 1. Alt kaliks infundibulum genisliginin gosterilmesi

islem sonrasinda rutin olarak nonsteroid antiinflamatuar
analjezik ve dilretik verilerek bol hidrasyon ve
mobilizasyon 6nerildi. Alfa bloker veya kalsiyum kanal
blokeri verilmedi. ESWL seansindan 10 giin sonra
direkt grafi ve USG ile kontrol yapildi ve tassizlik orani
belirlendi. Herhangi bir semptom olusturmayan 4
mm’den kigik, klinik ©nemsiz fragmanlar harig
tassizlik basarili kabul edildi.

Bulgular

Calismaya alinan hastalari 29°u erkek, 21’i kadind.
Ortalama yas 43 (18-74) olarak hesaplandi. Taslarin
hepsi alt pol tasiydi ve ortalama tas yiukii 1 — 2 cm
arasindaydi. Alt kaliks infundibulum capi 5 mm’den
kicuk olan 25 hastanin 12’sinde (%48) tassizlik
belirlenirken, 5 mm’den daha billyik olan 25 hastanin
18’inde (% 72) tassizlik tespit edildi (Tablo 1). Her iki
grupta da isleme bagli herhangi bir komplikasyon
olusmadi. Hastalar ESWL sonrasi ortalama 2 saat
gozlemlendikten sonra taburcu edildi.

Tablo 1. infundibulum genislik 8lciimlerine gére ESWL
sonuclar

infundibular ~ Hasta Tastan Yiizde
Geniglik Sayisi Temizlenen (%)
Hasta Sayisl
>5mm 25 18 %72
<5 mm 25 12 %48
Toplam 50 30 %60

Tartisma

Alt pol taslari, bébrek taslari icerisinde tedavisi en zor
ve basarist en az olandir. Bu taslarin tedavi
yontemlerinden birisi olan ESWL, noninvaziv ve
anestezi gerektirmeyen, komplikasyon ve riskleri daha
az olan bir metottur. ESWL tedavisinin basarisini
etkileyen faktorler; tasin bilesimi, biytkluga, yeri ve
bébrek anatomisidir (6). infundibulum ile Kkaliksler
arasindaki agida tas olmasi veya infundibulum’un uzun
ve dar olmasi oOzellikle alt pol taslarinin disari
atilmasinda 6nem kazanmaktadir (2).

E. Kdse ve ark.

Carsten ve ark. yapti§i calismada 246 alt kaliks tasi
incelenmis, infundibulum  genisliginin  artmasinin
basariyi artirdi§i gosterilmistir (7). Benzer olarak, Orhan
ve ark. alt pol taslarina ESWL yapilan hastalarin islem
oncesi iVP’lerinde infundibulumu kisa ve genis olan
hastalarin ~ sonucglarinin ~ daha  basarih  oldugunu
bulmuslardir (8). Khaled ve ark. yaptiklari 108 serilik
calismada, alt kaliks taslarinin ESWL ile tedavisinde
genel basari orani %73,1 iken infundibulum capi 5
mm’den blyiuk olanlar ayri degerlendirildiginde ise
basari oranini %76.2 olarak bulmuslardir. Gupta ve ark.
alt pol taslarinin ESWL ile tedavisinde infundibulum
capinin 5 mm’den fazla olmasinin basartyr olumlu
yonde etkiledigini bulmuslardir (9). Bizim ¢alismamizda
ise alt pol taslarinin ESWL ile tedavisinde genel basari
orant %60 iken, infundibulum ¢apt 5 mm’den blyik
olan hastalarda basari orani %72 olarak tespit edildi.
Calismamiza tedavisinde konservatif yaklasimin 6n
planda oldugu 1 cm’den kigik taslar ve EAU
kilavuzunda ESWL’nin ilk planda onerilmedigi 2
cm’den biyik taslari olan hastalar degerlendirmeye
alinmadi. Diger calismalarda oldugu gibi infundibulum
capinin dar olmasi ESWL basarisini olumsuz ydnde
etkilemektedir.

ESWL tedavisinin basarili olabilmesi icin islemden énce
ivP cekilmeli, kaliks ve infundibulum anatomileri
tanimlanmahdir. infundibulumu genis olan hastalarda
tassizlik oranini daha yiiksek olacagi bilinmeli, dar olan
hastalarda ise perkitan nefrolitotomi, retrograd
intrarenal cerrahi gibi alternatif tedavi yontemleri
dasuntlmelidir.
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Olgu Sunumu

Endodontic Treatment of Three-Rooted Maxillary First
Premolar: A Case Report

Uc Kokt Maksiller Birinci Premolarin Endodontik Tedavisi: Bir Olgu Sunumu

Mevliit Sinan OCAK, Fuat AHMETOGLU

indnii Universitesi Dig Hekimligi Fakiltesi Endodonti AD, Malatya

Abstract

The root canal morphology of maxillary first premolar teeth is highly variable, but it is rare to find tree roots. This case describes the
presence of tree roots in maxillary first premolar and the successful clinical management of this tooth. The tooth was anesthetized and
isolated with a rubber-dam, and access to the pulp chamber was achieved using a round diamond bur. The working lengths of each canal
were estimated with an apex locator. The canals were instrumented with Profile (Tulsa Dental Products, Tulsa, OK) under irrigation with
5.25% sodium hypochlorite (NaOCI) then dried with sterile paper points. The root canals were filled with AH Plus and gutta-percha points
using the lateral condensation technique.

Key Words: Maxilla, bicuspid, root canal therapy, root canal obturation

Ozet

Maksiller birinci premolar dislerin kék kanal morfolojileri oldukca degiskendir fakat ti¢ kok bulunmasi nadirdir. Bu vaka raporu, maksiller
birinci premolar diste ti¢ kék bulunmasini ve bu disin basarili Klinik tedavisini anlatmaktadir. Dise anestezi yapildi ve bir rubber-dam ile
izole edildi ve elmas bir rond frez ile pulpa odasina giris saglandi. Her kanal i¢in calisma uzunludu bir apeks bulucu ile élgildi. Profile
(Tulsa Dental Products, Tulsa, OK) kullanilarak kanallar %5.25 sodyum hipoklorit (NaOCI) irrigasyonu altinda prepare edildi sonrasinda
steril kagit konilerle kurulandi. Kok kanallari AH Plus ve giita-perka konlariyla lateral kondensasyon teknigi kullanilarak dolduruldu.

Anahtar Kelimeler: Maksilla, bikiispit, kok kanal tedavisi, kok kanalini tikama

Introduction
Anatomic variations present a challenge for clinicians

trying to completely clean and shape root canal. The
primary cause of periradicular pathosis is pathogens
residing in incompletely-treated or non-treated root
canals (1), and possessing the knowledge of possible
variations in the internal anatomy of human teeth is
important to achieving successful endodontic treatment
(2). Hence, clinicians must be cognizant of extra roots
and canals when formulating a root canal treatment.
Undetected extra roots and canals will lower the success
rates of endodontic treatments. Before endodontic
treatment, careful radiographic and clinical examinations
should be performed to gain knowledge about
localization of undetected roots or canals.

Maxillary premolars were investigated for anatomical
variations in several studies (3-6). The root canal
morphology of maxillary first premolars is highly
variable, but it is rare to find three roots. The incidence
of maxillary premolars with three root canals varies from
0.5% to 6% (7-9) and the three roots generally have
separated canals (10). A recent study of 150 extracted
maxillary first premolars revealed 60 teeth with one root
(40.0%), 85 teeth with two roots (56.7%), and five teeth
with three roots (3.3%) (11). Three-rooted maxillary
premolars are similar to maxillary molars, and are
sometimes called “small molars” or “radiculous” (12,
13).

The purpose of this clinical report is to describe the
treatment of a rare case of a maxillary first premolar with
three roots that was detected during a routine root canal
treatment.

Case Report

A healthy 28-year-old male patient was referred to the
Department of Endodontics, Inonu University Faculty of
Dentistry, having spontaneous pain in tooth 14.
Clinically, there was a deep carious lesion at the distal
surface of the tooth. The tooth was sensitive to cold and
electronic pulp testing, with responses indicating
irreversible pulp damage. A preoperative periapical
radiograph confirmed the presence of a carious lesion on
the distal surface of the maxillary first premolar.

The patient was given a local anesthetic by periapical
infiltration and the tooth was isolated with rubber dam.
All caries were removed and an access cavity was
completed. After removing the coronal pulp, all three
canals were explored with 10 K file. The working length
was measured with an apex locator and confirmed with a
radiograph (Figure 1). The root canals were prepared
manually by a 20 K file. The remaining preparation was
completed with Profile (Tulsa Dental Products, Tulsa,
OK) with copious irrigation using 5.25% NaOCI.

* This study was presented in 10" International Congress of the Turkish Endodontic Society. 46



The root canals were dried with sterile paper points and
obturated by laterally condensed gutta-percha (Roeko,
Germany) and AH Plus (Dentsply Maillefer,

Figure 1. Determination the working length

Discussion

Because the primary causes of periradicular pathosis is
pathogens residing in the incompletely treated or
untreated root canals (1) achieving an acceptable
hermetic root filling requires properly cleaned and
shaped canals. Variation in root canal morphology may
lead to some difficulties including undetermined roots or
canals during root canal treatment (14). To complete the
cleaning and shaping of the canals, clinicians should
have knowledge of the anatomy of the teeth and their
possible configurations (15).

The diagnosis of additional roots or canals in maxillary
premolars can often be difficult using routine
preoperative radiographs; therefore, the preoperative
radiographs should be carefully examined to facilitate
successful endodontic treatment (16). While periapical
radiographs show two-dimensional images of three-
dimensional root canal systems, the careful interpretation
of a radiograph may reveal anatomical details of a root
canal system. In line with this suggestion, if a radiograph
shows a sudden narrowing or even a disappearing pulp
space, the canal diverges at that point into two parts that
may either remain separate or merge before reaching the
apex (17). If the pulp chamber appears to deviate from
normal configurations and seems to be either triangular
in shape or too large on a mesio-distal plane, more than
one root canal should be suspected (18).

Enhanced illumination and magnification may help
dentist to visualize the treatment site and aid to locate
root canal orifices (19). The higher magnification and
illumination can be useful for access cavity preparation,
instrumentation and obturation (20).

Conclusions

Successful root canal treatment can be achieved with the
aid of well-cleaned and -shaped root canals. Teeth with
anatomical variations present a challenge for clinicians
and will risk the success of endodontic treatment due to
the fact that unlocated roots or canals will compromise
the treatment. A careful, detailed inspection of the pulp

M.S. Ocak ve F. Ahmetoglu

Switzerland) root canal sealer (Figure 2). Endodontic
treatment was completed in a single appointment.

Figure 2. Obturated root canals

chamber floor is a helpful procedure for locating
suspected roots or canals. Another important aid in
locating root canals is the routine use of loops and dental
operating microscopes to enhance lighting and visibility
(20,21), but the most essential elements are scheduling
sufficient time for treatment and simply being patient.
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Olgu Sunumu

Miyotonik Distrofili Hastada Anestezi Y0netimi

Anaesthetic Management for a Patient with Myotonic Dystrophy
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Ozet

Myotonik Distrofilerde, kas gl¢stizliigi, solunumsal ve kardiyak fonksiyonlarin etkilenmesi ve malign hipertermi ve rabdomiyoliz gibi
potansiyel perioperatif komplikasyonlar gdrulebilmesi nedeniyle anestezi yonetimi 6nemlidir. Bu olguda, akut ileus nedeniyle cerrahi
girisim planlanan Myotonik Distrofi’li hastaya uyguladigimiz propofol ile total intravendz anestezi yonetimini sunmayi amagladik. Bu
olgularda inhalasyon anestezikleri ve kas gevseticilerden kaginilmasi gerektigi ve propofol ile total intravendz anestezi uygulamasinin
glivenli bir alternatif olabilecegini diisinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Anestezi, propofol, remifentanil, myotonik distrofi.

Abstract

Myotonic Dystrophy is important from anesthetic point of view, because patients may have muscle weakness, respiratory, cardiac
involvement, malignant hyperthermia and rabdomyolis can be precipitated. In the present report we described total intravenous anesthesia
management for a patient with a myotonic dystrophy who underwent acute ileus. It was thought that inhalation agents and neuromuscular
blockers must be avoided in these patients and total intravenous anesthesia with propofol can be a safe alternative technique.

Key Words: Anesthesia, propofol, remifentanil, myotonic dystrophy.

Giri

Myoionik Distrofi (MD); otozomal dominant enzim
kusurlari sonucunda gelisen kas dokusunun tutulmasi ile
karakterize orta yas donemine siklikla tani konulan bir
hastalik olarak tanimlanmaktadir. MD, erken dénemde
alt ekstremitelerden baslayip ust ekstremitelere yayilan
kas glsuizligi, psddohipertrofiler, lordoz artisi ve efor
gicliga ile seyreder. ilerleyen yaslarda atrofilerin &n
planda oldugu kalp tutulumu, solunum yolu
enfeksiyonlari, beslenme eksikligi nedeni ile hastalar
kaybedilmektedir (1).

Malign hipertermi (MH); kalsiyumu regiile eden
proteinlerin  mutasyonu sonucu gelisen, otozomal
dominant gecisli kasin farmakogenetik metabolik bir
hastalifidir. ~ Asidoz, hipertermi, kas rijiditesi,
rabdomiyoliz ile karakterize klinik tablo ile seyreder (2).

Bu olguda, akut ileus nedeniyle opere edilmesi
planlanan MD’li hastanin anestezi ydnetimini sunmayi
amagcladik.

Olgu Sunumu

49 yasinda, 56 kg agirhginda erkek hasta 15 yil dnce
MD tanisi almis ve son bes yildir yatalak hale gelmis. 10
yil dncede kolon kanseri nedeniyle opere edilmis. Akut
ileus tanisiyla operasyon odasina alinan hastanin
muayenesinde alt ve Ust ekstremite kaslari atrofik ve
motor kayip (%90) ve yutma zorlugu mevcuttu,
kunduraci gogus yapisina sahip olan hastanin skalpte
vitiligosu mevcuttu. Norolojik muayenesinde; bilinci
acik, oryante ve koopere olan hastanin derin tendon
refleksleri bilateral yoktu. Laboratuar bulgulari, kan gazi
ve ekokardiyografisi ile solunum fonksiyon testleri

M.S. Aydogan ve ark.

normaldi. Premedikasyon yapilmadan operasyon
odasina alinan hastaya elektrokardiyografi (EKG),
periferik oksijen satiirasyon (SpO2), non invazif kan
basinci, bispektral indeks (BiS) ve i1sI monitorizasyonu
uygulandi. Operasyon Oncesi kan basinci 136/95
mmHg, nabiz 74 atim/dakika, SpO, %100 ve BiS 99
olarak ol¢lldi. Anestezi induksiyonu; 3 mg/kg
propofol ve 1 pg/kg remifentanil ile yapildi. Kas
gevsetici yapilmayan hasta entlibe edildi. Anestezi
idamesinde propofol infiizyonu BIS degeri 40-60
arasinda tutulacak sekilde 4-10 mg/kg/saat arasinda,
remifentanil inflizyonu ise hemodinamik parametrelere
gore 0.25-0.5 pg/kg/dk olacak sekilde total intravendz
anestezi (TIVA) uygulandi. % 50 O-hava ile 4
L/dakika taze gaz akisi sajlanarak ventilasyon saglandi.
Nazogastrik sonda takilip serbest drenaja alindi.
Hastanin dominant olmayan eline radiyal arter kanili
ve sad internal juguler vene santral vendz Kkateter
yerlestirilerek monitérize edildi. Hastaya ek kas
gevsetici kullanilmadi. 9 saat sliren operasyon boyunca
sicak hava Uflemeli battaniye ile isitilan hastanin viicut
I1sist, dzefagus probuyla takip edilerek, 36.4 ile 37.2 °C
arasinda tutuldu. Operasyon suresince hastanin vital
bulgulari stabil seyretti. Hasta operasyon bitimi entlibe
olarak cerrahi yogun bakim {nitesine alindi ve
postoperatif 2. saatte ekstiibe edildi.

Tartisma

Anestezi  indiiksiyonunda  kullanilan  intravendz
ajanlarin  myotoniye neden oldudu bilinmektedir.
Propofol indlksiyon ve idamede basarili sekilde
kullanilmis ve tercih edilmistir (3). Ayrica, MD
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olgularinin anestezi uygulamalarinda siiksinilkolin ve
halojenli inhalasyon anestezikleri MH’yi tetikleyebilir.
Tum inhalasyon anestezikleri klinik ve deneysel olarak
egilimli hastalar veya deney hayvanlarinda MH’ i
baslatabilmektedir (4). Son derece hizli ve ilerleyici
seyreden, mortalitesi yliksek olan bu tablodan kaginmak
icin ozellikle tetikleyici ilaglardan uzak durmak gerekir.
Depolarizan  kas  gevsetici  olan  slksinilkolin,
rabdomiyoliz ve hiperkalemiyi arttirarak kardiyak
arreste veya MH’yi gelisimine yol agabileceginden
kaginilmahdir (2).

MD olgularinda intravendz anesteziklerin kullanimina
bagh rabdomiyoliz, MH gibi komplikasyonlara
rastlanmamistir. MD hastalarinda propofol infiizyonu ile
genel anestezi uygulamalarinin rabdomiyoliz, MH gibi
sorunlar gelismesi agisindan inhalasyon anesteziklerine
gore guvenli bir alternatif oldugunu belirtilmistir (5).
Olgumuzda kesinlesmis MD tanisi olmasi nedeniyle
anestezi  indiksiyon ve idamesinde intravendz
anesteziklerden propofol tercih edilmistir. Perioperatif
donemde hemodinamik stabilite saglanmistir. Propofol
ve remifentanil gibi kisa etki slreli ajanlar
kullanildiinda anestezik ilaglarin titrasyonu ve yeterli
anestezi  derinliginin  saglanmasi  amaciyla BIS
monitorizasyonu 6nerilmektedir. Propofol-remifentanil
ile TIVA uyguladiimiz ve anestezi derinligini BIS ile
kontrol ettigimiz MD’li hastada 9 saat siiren operasyon
boyunca problemle karsilasmadik.

MD hastalarinda solunum ve kalp kaslarini iceren ¢izgili
kas harabiyetine bagll olarak solunum ve kalp
yetmezligi  bulgulari  goriilmektedir.  Perioperatif
donemde  kardiyopulmoner  rezervlerin  azalmasi
nedeniyle hemodinamik instabilite gelisebilir (6). Ancak
olgumuzun preoperatif degerlendirmesinde
kardiyopulmoner sistemle ilgili bir patoloji saptanmamis
ve anestezi uygulamasinda ek bir sorun gézlenmemistir.
MD’li hastalar yeterli kas giicli déniisii ve postoperatif
agri kontrolii saglandiktan sonra ekstiibe edilmelidir.
Postoperatif dénemde ise yakin hemodinamik ve
solunum takibi yapiimalidir.

M.S. Aydogan ve ark.

Sonug olarak; MD olgularinin anestezi uygulamalari;
gerek kas gugsizligi wve nondepolarizan  kas
gevseticilere duyarhilik artisi, gerekse depolarizan kas
gevsetici  ve inhalasyon anesteziklerinin  MH’yi
tetikleyebilmesi nedeniyle yakin gézlem ve 6nlem
alinmasi  gerekmektedir. Bu olgularda inhalasyon
anestezikleri ve kas gevseticilerden kaginiimasi
gerektigi ve propofol ile total intravendz anestezi
uygulamasinin bu agidan givenli bir alternatif olacagi
kanaatindeyiz.
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Oral Rehabilitation of a Severe Trauma Patient: Case Report
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Abstract

It’s been aimed to do the oral rehabilitation of a patient with a delayed dental treatment after a severe accident, by using limited invasive
methods. It is learned from the anamnesis that the patient had been fallen down from the fourth floor at the age of 16. The patient’s oral
and dental treatments, except the broken mandibula, had been postponed 4 years for various reasons. She had lost her teeth numbered 11,
25 and 43. Her fourteen teeth had different sized crown fractures and 7 of these were embedded in the alveolar bone and mucosa. In the
bite occlusion, upper and lower alveolar ridges were in contact on the right side and lower posterior teeth were in contact with the upper
alveolar ridge on the left. There was only 1 mm freeway space. Because of the patient’s depression; she had no demand or tolerance to
invasive treatments. The lower anterior 3 teeth which had lost the alveolar support and 3 embedded roots in the right maxilla had been
extracted. Partial bone adjustments -upper and lower right side and upper left alveolar ridges- had been performed. The roots (23, 44, 45,
and 46) had been exposed to the oral cavity. Endodontic treatments were done to these roots and 8 other teeth. On the upper right side, 3
implants had been placed after the sinus lifting. The treatment had been completed with the porcelain-fused-to-metal restorations.The
patient had been satisfied by minimum invasive treatment in a complicated case.

Key words: Dental trauma, crown fracture, crown-root fracture.

Ozet

Bu olguda, adir bir kaza sonrasi dental tedavisi gecikmis ve yogun girisimsel tedavilerden kacinan bir hastanin, daha basit tedavilerle tim
agiz restorasyonu amaglanmistir. Alinan anamnezde, hastanin 16 yasindayken balkondan diistigli, mandibula da dahil bir gok kemiginin
kirilldigi égrenildi. Cesitli nedenlerle mandibula kirigi disindaki, dis ve cevre doku tedavileri 4 yil ertelenmis olan hastanin, 11, 13, 14, 15,
16, 25,26, 43, 45 nolu dislerinin kaybedilmis oldugu gorildi. 17, 18, 24, 33, 34, 35 ve 42 nolu dislerde degisik boyutlarda kron kiriklar
vardi. 23, 44 ve 46 nolu dislerinin kokleri kemik iginde gémiilii kalmisti. Kapanista sagda alt ve st dissiz kretler birbirlerine, solda ise alt
yan grup disler iist dissiz krete degiyordu. istirahat ve okliizal vertikal boyutlari arasinda 1 mm fark vardi. Hastanin gériiniimiinden dolayi
psikolojisi bozulmus, yogun girisimsel tedavilere istek ve tahammiilii yoktu. Bu nedenle, agir travmatik tedavilerden kaginildi. Bunun igin
alt anterior bolgedeki kemik destegi kaybedilmis 31, 32 ve 41 nolu disler gekildi. Sag Ust ve alt, sol tst kretlerden kemik kaldirildi. 23, 44
ve 46 nolu dislerin kokleri agiga c¢ikarildi. Bu koklere ve 24, 36 ve 47 nolu dislere kanal tedavisi yapildi. Sag tarafta sinis yikseltme ve 3
adet implant yerlestirilmesi sonrasi alt st metal destekli seramik restorasyonlarla tedavi tamamlandi. Karmasik bir vakada, ¢ok az
girisimsel uygulamayla hasta memnun edildi.

Anahtar Kelimeler: Dental travma, kron kiri§i, kron-kék kingi.

Introduction (6, 7); definitive crown after an orthodontic or surgical

Facial injuries occur more frequently in children than
adults and usually as a result of sports activities, falls,
car accidents, fights and intentional assaults (1-3).
Severity of the cases varies depending on the strength of
the impact force and its vector (3). The patients are
affected by trauma both physically and mentally (4).

Displacement and/or fracture of the teeth, separation in
supportive tissues (gingival tissues, periodontal ligament,
and bone) and contusions could occur after the traumatic
dental injuries (5). Treatment plan differs according to
the age of the patient, degree of apexification, fracture
region, elapsed time after the trauma and the grade of the
mobility or the displacement in traumatic injuries (4).

The treatment strategy of a crown-root fracture is
complex and the esthetics is an important requirement.
Several different treatments for this kind of problem,
ranging from the maintenance and use of the tooth
fragment either as a temporary or permanent crown

N.T. Polat ve ark.

extrusion or a crown lengthening (6) to an extraction of
the residual tooth followed by an immediate or delayed
implant surgery (8, 6) or fixed partial denture (9).

This type of treatment usually implies a multidisciplinary
approach, with an endodontist, an orthodontist, a
periodontolog, a surgeon and a prosthodontist (10).

In this case, the aim was to restore the complex dento-
alveolar problems with minimal invasive therapy in a
patient who didn’t get any treatment for 4 years after the
severe trauma.

Case Report

20 years old severely depressed female patient was
applied to the Prosthodontic clinic with the complaints
of; loss of function, esthetics and phonation. The patient
gave a history of fall from the fourth floor of a building
four years ago. The patient’s oral and dental treatments,
except the broken mandibula, had been postponed 4
years for various reasons.
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Clinical and radiographic examinations were performed.
The patient had lost their teeth numbered 11, 25 and 43.
Her fourteen teeth had complicated crown and crown-—
root fractures. Seven of these fractured teeth were
embedded in the alveoler bone and mucosa.

In the bite occlusion, upper and lower alveolar ridges
were in contact on the right side and lower posterior
teeth were in contact with the upper alveolar ridge on the
left. There was only 1 mm freeway space. Because of the
patient’s depression; she had no demand or tolerance to
invasive treatments.

Figure 1. Orthopantomogram and oral view of the
patient before treatment

The lower anterior 3 teeth which had lost the alveolar
support and 3 embedded roots in the right maxilla had
been extracted. Partial bone adjustments -upper and
lower right side and upper left alveolar ridges- had been
performed. The roots (23, 44, 45, and 46) had been
exposed to the oral cavity. Endodontic treatments were
done to these roots and 8 other teeth.

Figure 2. After post-core restoration and implant
placements

N.T. Polat ve ark.

Cleaning and shaping of root canals were instrumented
with a rotary nickel-titanium files (HeroShaper, Migro-
Mega, France) using a crown-down technique under
abundant irrigation with 5% sodium hypochlorite
(NaOCIl) and 15% ethylenediaminetetraacetic acid
(EDTA). After root canals were dried thoroughly, all
canals were obturated using lateral condensation of
gutta-percha cones with an endodontic finger spreader
and epoxy resin based root canal sealer (AH Plus, De
Trey, Dentsply, Konstanz, Germany). The teeth (23, 44,
45 and 46) were restored with titanium prefabricated
posts (Screw posts, Svenska Dentorama AB, Stockholm
Sweden) and  photo-polymerized composite cores
(Spectrum TPH 3,Dentsply, UK). On the upper right
side, after sinus lifting, 3 implants (Astra Tech Implants,
Astra Tech, MélIndal, Sweden) had been placed.

The patient has used fixed and removable provisional
prosthesis until her permanent restoration is done. She
had waited with these provisional restorations for three
months for the osseointegration of the implants.

Figure 3. Orthopantomogram of the patient after
treatment and Final restorations

After recovery, impressions were taken with additional
silicone impression material (SwissTec-C silicone,
Coltene/Whaledent, OH, USA). Face-bow records were
taken with the (Axioquick, SAM, Prazisionstechnik
GmbH - Munich) face-bow. These records were
transferred to the semi-adjustable articulator (SAM 2PX
Avrticulator, SAM Prazisionstechnik GmbH, Germany).
Porcelain-fused-to-metal restorations were planned.
Metal cast substructures (Wiron 99, Bego, Bremen,
Germany) were evaluated for fitting in the mouth. Then
porcelain supra-structures had been completed (Vita
Omega 900, Vita Zahnfabrik, Bad Sackingen, Germany).
The crown and bridge restorations were cemented with
temporary cement (Cavex Temporary Cement, Cavex
Holland BV, Netherlands). After three weeks of function
partial fixed restorations were cemented with glass
ionomer cement (lonofil U, Voco Germany).
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The patient had been instructed for oral hygiene
procedures and had been scheduled for control after 6
months.

Discussion

The currently accepted dental injuries classification
system is based on the World Health Organization’s
Application of International Classification of Diseases to
Dentistry and Stomatology (11), and modified by
Andreasen (12). According to this classification;

Complicated crown fracture: A fracture involving
enamel and dentin, and exposing the pulp. Fully
developed teeth will most likely require a prosthetic
crown, thus the patient may wisely choose to have root
canal treatment done prior to the restoration (13, 14).

Crown-root fracture: A fracture involving enamel,
coronal and radicular dentin, and cementum. These
complicated fractures often involve pulpal exposure, and
in developing teeth, pulpal protection is essential if the
tooth is going to continue to develop. Because the
fractures extend to the roots to varying depths, treatment
options depend on the level of the fracture. After the
removal of the loose tooth fragment, one may allow the
gingiva to adapt to the exposed dentin by formation of
long junctional epithelium, or surgically expose the
fracture site, or extrude the tooth orthodontically or
surgically (15). In fully developed teeth, all of these
procedures are likely to be associated with root canal
therapy (16). Numerous complicated crown fractures and
crown-root fractures were seen in this case according to
the severity of the trauma.

The key factors in a successful functional and esthetic
rehabilitation of complicated crown fracture and crown-
root fracture are multidisciplinary approaches, which
involves surgeries, endodontics, orthodontics,
periodontics, and prosthodontics (17).

Physical trauma is aggravated by the esthetic
disfiguration which is a major concern for both the
children and their parents (12, 18). The patient was in
major depression because of her appearance and the lost
functions for 4 years after the trauma. It had been
advised to do orthognatic surgery in the other health
departments she had appealed. She stated that, she had
refused these treatments because of the probable
complications and the high costs. Therefore, it’s been
advised to do minimum invasive treatment procedures.
The treatment process period was as short as possible.

Surgical or orthodontic extrusion has been recommended
for horizontal and oblique cervical-root-fractured teeth
(19). However, alveolar adjustments were done instead
of surgical or orthodontic extrusion to the embedded
roots because there was not enough occluso-gingival
space for the restorations. Some alveolar bone was
eliminated during the extrusion of the maxillary
embedded roots because the alveolar crests were in
occlusion on the right side. It had been waited for 6
months for the implant implementation because it has
been thought that this bone elimination on the side of
sinus lifting would trigger the bone resorption. Two 3.5
S x 11 mm and one 5x11 mm Astra Tech Dental implant

N.T. Polat ve ark.

fixtures (Astra Tech Implants, Astra Tech, Mdlndal,
Sweden) were placed in this site.

Prefabricated posts are practical and economical than
cast posts (20). For this reason prefabricated posts and
composite cores were used in this case.

In this complex case, esthetic and function were restored
by minimal invasive applications. The patient's mood
had improved by the final restoration.
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Derleme

Adipoz Dokudan Salgilanan Bir Hormon: Apelin

A Hormone Released from Adipose Tissue: Apelin
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Ozet

Yag doku pasif enerji deposu ve aktif metabolik bir endokrin organ olarak gorev yapar. Ozellikle beyaz yag dokusu biiyiik élgiide protein
sinyallerini ve adipokin adi verilen faktorleri salgilayan 6nemli bir endokrin organdir. Apelin adipokin ailesine yeni katilmis peptid yapida
bir hormondur. Birgok fizyolojik rol Ustlenen apelin, G protein kenetli orfan apelin reseptériniin (APJ) endojen ligandidir. Bu derlemenin
amaci apelin ve reseptdrii olan APJ’nin olasi fizyolojik rollerini agiklamaktir.

Anahtar Kelimeler: Apelin, APJ, adipoz doku, adipokin, peptid.

Abstract

Adipose tissue is a passive energy storage and works an active metabolic endocrine organ. Especially, white adipose tissue is an important
endocrine organ secreting factors called adipokines and a large extent of protein signals. Apelin is a peptide hormone that recently included
to the adipokine family. Apelin, is an endogenous ligand for the G protein-coupled orphan receptors, has many physiological roles. The
purpose of this review is to explain the possible physiological roles of the apelin/APJ receptor system.

Key words: Apelin, APJ, adipose tissue, adipokine, peptide.

Giris

Bag dokusunun &zel bir tipi olan adipoz doku, yetiskin
memelilerde adiposit olarak bilinen lipit dolu hiicrelerin
zayif kimyasal etkilesimleri ile meydana gelmistir. Yag
dokusu organizmadaki en biyik enerji kaynagi olarak
bilinmekle  birlikte, enerjinin  yad hicresinde
depolanmasi ve salgilanmasi hormonal sinyallerle
(insilin, katekolaminler, glukokortikoitler gibi) kontrol
edilmektedir (1). Adipositlerden ve adipositler arasinda
bulunan bag dokusu hiicrelerinden  salgilanan
proteinlerin (adipokinler) otokrin, parakrin ve endokrin
etkileri oldugu tespit edilmistir (2). Adipoz dokunun
sadece bir enerji deposu olmadi§i, aksine aktif bir
endokrin organ olarak islev gordigi gercegi yaygin
olarak kabul edilmektedir (3, 4).

1998 yilinda Tatemato ve ark. tarafindan sigir mide
dzsuyundan izole edilen apelin, adipoz doku ailesi igin
tanimlanmis yeni bir Gyedir (5). Apelin, G-protein
kenetli (APJ) reseptdriinin endojen bir ligandidir ve
etkilerini APJ’ye baglanarak ortaya koymaktadir (5).

Yapilan calismalar, apelinin kardiyovaskuler
fonksiyonlar (6), 6n hipofiz fonksiyonlari ve sivi
homeostazisin diizenlenmesi tizerinde roliniin oldugunu
(7), ayrica apoptozun baskilanmasinda gérev aldigini (8)
ve insan immiin yetmezlik virisi (HIV) enfeksiyonunda
da bir koreseptor olarak islev gordiiguni (9) ortaya
koymustur.

Bu derlemenin amaci, apelin/APJ reseptdr sisteminin
memelilerde olasi  fizyolojik ve patofizyolojik
rollerininin daha iyi anlasiimasina katkida bulunmaktir.

S. Sandal ve S. Tekin

Apelinin biyokimyasal yapisi
Apelin “ters farmakoloji” ile kesfedilmis bir adipokindir.
ilk olarak 1993 yilinda reseptérii tespit edilmis, ardindan
1998 yilinda bu reseptdriin endojen ligandi olarak apelin
molekdilli izole edilmistir (10).

Geni, Xg25-26.1 kromozomu Uzerinde bulunan apelin
(11), 77 aminoasitlik bir preproapelinden koken alir ve
farkh  kisimlarindan  parcalanarak degisik sayida
aminoasitlere (apelin-10, apelin-11, apelin-12, apelin-13,
apelin-15, apelin-17, apelin-19 ve apelin-36 gibi) sahip
fragmanlar olusturur (Sekil 1).

Apelin reseptdriiniin  aktivasyonunu saglayan apelin
formlari en az 12 C u¢ kalintisi igerir (12-14). Son 12 C
u¢ aminoasit formu en kisa aktif siradir, bundan daha
kisa peptidler (apelin-11, apelin-10) ise inaktiftir (14).
Apelinin biyolojik aktivitesi ve reseptore baglanmasinda
preproapelinin C ucu biliyilkk 6nem tasimaktadir. Apelin
formlarinin - N u¢ kismi ise, peptidin reseptore
baglanmasinda anahtar rol oynamaktadir (5).

Apelinin  etkileri ~ formlarina  gére  degisiklik
gostermektedir. 13 ve 17 aminoasitten olusan apelinin,
36 aminoasit iceren apelin formundan daha gucli bir
biyolojik aktiviteye sahip oldugu bildirilmistir (5).
Apelin-13, N-terminal piroglutamat rezidllerine sahip
oldugu icin biyolojik aktivitesi diger apelin formlarina
oranla daha yiksektir. Apelin-13’Un apelin-17°den 8,
apelin-36’dan ise 60 kat daha etkin oldudu ileri
strilmektedir (5). Apelin-13’ln ylksek biyolojik
aktiviteye sahip olmasi nedeniyle arastirmalar apelinin
bu formu Gizerine yogunlasmistir. Her ne kadar biyolojik
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olarak en aktif form apelin-13 olarak kabul edilmis olsa
da, apelin-36"nin APJ’ye baglanma affinitesinin apelin-
13’ten ¢ok daha yilksek oldugu gosterilmistir (15).
Plazmada bulunan asil apelin formlarinin apelin-13,
apelin-17 ve apelin-36 (apelin-13’e gdre daha az oranda)
oldugu disunllmektedir (10). Peptidin insanlardaki
plazma seviyesinin 89.8+5,3 pg/ml (16), dolagimdaki

a)

yarilanma Omrinin ise yaklasik 8 dakikada oldugu
bildirilmistir ~ (17).  Ancak apelinin  plazmadaki
konsantrasyonu diger dokulara gore oldukga azdir. Bu da
apelinin dolasimda bir endokrin faktér olmasinin
yaninda, norotransmiter olarak da parakrin bir etkiye
sahip olabilecegdini disiindirmektedir (15).
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Sekil 1. Apelinin molekiler yapisi a) apelin-13 b) p[Glu] apelin-13, c) apelin-17 ve d) apelin-36.
*Gri renkli amino asit dizisi bitiin apelin formlar icin ortak, beyaz renkli dizi ise apelin formlarina gore degisiklik gdstermektedir (13).

Apelin reseptori

O’Dowd ve ark. tarafindan 1993 yilinda Anjiyotensin 11
tip | reseptdr geniyle benzer dizilime sahip bir gen
kesfedildi (18). Bu gen APJ olarak adlandirildi ve 1998
yilinda Tatemato ve ark. tarafindan endojen ligandi
tanimlanincaya kadar orfan reseptér olarak anildi (5).
380 aminoasitten meydana gelen APJ, yedi
transmembran boélgeden olusan G protein kenetli
reseptor ailesindendir (18).

Apelinin, APJ eksprese eden hicrelerde forskolinle
indlklenmis siklik adenozin monofosfat (CAMP)
yapimini inhibitér G proteinlerine baglanarak inhibe
ettigi gosterilmistir (19). Pertusis toksininin apelinin
etkilerini bloke etmesi de bu gorusu desteklemektedir
(20). Pitkin ve ark. fare ve sicanlardaki apelin
reseptériniin -~ 377  aminoasitten  olustugunu  ve
insanlardaki APJ’nin aminoasit dizilimiyle biyik
benzerlik gosterdigini rapor etmislerdir (21). Farkh
canlilarda yapilan APJ gen tanimlamalari Tablo 1’de
sunulmustur. Bircok canli tlrinde ve viicut dokusunda
apelin reseptoriiniin genis dagihm gostermesi, apelinin
vicutta  bircok  fizyolojik ~ mekanizmada  rol
oynayabilecegini dusiindirmektedir.

APJ’nin lokalizasyonu

insan, sican ve fareler (izerinde yapilan deneysel
cahismalarla apelin ve APJ’'nin varlii birgok dokuda
gosterilmistir (Tablo 2). Apelin ve APJ mRNA’larinin
serebellum, damar endoteli, kalp, akciger ve bébrek gibi
dokularda daha yiiksek konsantrasyonlarda oldugu tespit
edilmistir (5, 14, 15). Lee ve ark. Northern blot analiz ve
in situ hibridizasyon yéntemleri ile bu bulgulara kesinlik
kazandirmislardir (22).

S. Sandal ve S. Tekin

Sicanlarin bobrek, hipofiz bezi, over dokusu ve iskelet
kaslarinda APJ mRNA’sinin disik seviyede oldugu
belirlenmistir (9). APJ’nin fare embriyolarinin vaskuler
ve endokardiyal endotel hiicrelerindeki varhgi da Devic
ve ark. tarafindan gosterilmistir (23).

insanlarda APJ mRNA’s dalak, timus, prostat, testis,
yumurtalik, bagirsak, kalp ve meme bezi gibi birgok
periferik dokuda belirlenmistir (12, 24-27). Foldes ve
ark. insanda apelinin periferik lokalizasyonunun en fazla
mide epitel hiicreleri ve miyokardda oldugunu ortaya
koymuslardir (16).

APJ’nin  periferik dokular haricinde hipokampus,
serebellum, striatum ve hipotalamusta da varligi
belirlenmistir (7,  20).  Hipotalamusta  apelin
immiinoreaktif néronlarin yogun olarak bulundugu (28)
ve Ozellikle de supraoptik (SON) ve paraventrikiiler
niikleusda (PVN) apelin ve APJ ekspresyonunun cok
daha belirgin oldugu gosterilmistir (28, 29). Tim bu
bulgular apelinin hem merkezi sinir sisteminde hem de
periferik dokularda 6nemli roller ({stlenebilecedinin
sinyallerini vermektedir.

Apelinin Etkileri

Kardiyovaskuler sistem Gzerine etkileri

Apelinle ilgili ilk calismalar kardiyovaskiler sistem
lizerinde yogunlasmistir (30). insan ve sicanlarda apelin
ve APJ mRNA’larinin kalp, damarlar ve periferik
dokularda yogun olarak bulundugu gosterilmistir (20, 23-
27). insanlardaki damar endotel hiicrelerinde yiiksek
seviyede APJ varligi tespit edilmistir (12). Ayni sekilde
bu durumun reseptdriin ligandi olan apelin icinde gecerli
oldugu gosterilmistir (22).
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Tablo 1. Apelin ve APJ'nin karakteristik ézellikleri (13).

APJ

APELIN

Sinonimleri

Molekiler Sinif

Ayni YOnlu etki

Zit yonlu etki

Aminoasit sayisi
Molekdler agirhg (Da)
MRNA boyutu (bp)

Kromozom lokusu

Turlerdeki gen

tanimlanmasi

ATIR

7 transmembran kenetlenmis
G protein reseptor

(Alal3) apelin-13
(fonksiyonel antagonist)

380
42,660
1143

11g12.1

Homo sapiens (SwissProt P35414)
Rattus norvegicus (SwissProt
Q9JHG3)

Mus musculus (Swissprot Q9WV08)
Macaca mulata (SwissProt O97666)
Danio rerio (EMBL AW460831)
Xenopus laevis (SwissProt P79960)

APJ endojen ligand

Peptid ligand

Ozellige sahip degil

Ozellige sahip degil

77
8569
234

X25-26.3

Homo sapiens (SwissProt Q9ULZ1)
Rattus norvegicus (SwissProt Q9R0R3)
Mus musculus (SwissProt Q9R0R4)
Bos taurus (SwissProt Q9TUI9)
Macaca mulatta (EMBL BV209065)

Apelinin, insanlardaki arterler, venler ve kii¢lik damarlar
da dahil olmak (izere damar boyunca endotel
hiicrelerinde tespit edilmesi (13) ve sican endotel
hiicrelerinde &nemli miktarda varhginin gosterilmesi
(14), apelinin kardiyovaskler sistemde 6nemli rollere
sahip olabilecegini akla getirmistir.

Apelin-13’0n sicanlara intravendz (iv) infuzyonu ile
sistolik ve diyastolik kan basincinda diisis meydana
gelmesi, apelinin kardiyovaskuler sistemdeki
fonksiyonlari icin ilk bulgulari olusturmustur (22). Farkh
apelin formlari kullanilarak yapilan benzer bir deneyde,
kullanilan  formlarin  molekiler agirhigi ile basing
degisikliginin ters korelasyon gosterdigi ve apelin-
12’nin, apelin-13 ve 36’dan daha gucli bir etkiye sahip
oldugu ortaya konmustur (14). Akcilar ve arkadaslari
tarafindan yapilan bir diger calismada da hipertansif
sican modelinde, apelin-13’tn kronik uygulanmasinin
hipotansif etki gdsterdigi rapor edilmistir (31). Apelinin
diisiik dozlarda arteryel basinci ¢ok fazla etkilemedigi,
yiksek dozlarda ise bifazik arteryel basing cevabi
olusturdugu, vyani ©6nce hipertansiyon  sonrada
hipotansiyon meydana getirdigi gosterilmistir (32).
Apelinin damarlarda vazodilatatér (14) ve kalp Gzerinde
de pozitif inotropik etkileri (33) tanimlanmistir. Lee ve
ark. peptidin hipotansif etkilerini belirlemis (22),
Tatemoto ve ark.’da bu etkinin nitrik oksit (NO) aracili
olabilecegini ortaya koymustur (14).

Sicanlara intraserebroventrikiiler ~ (icv)  apelin
enjeksiyonu, ortalama kan basincini etkilemezken (7),
iv olarak verilmesi ortalama arteryal basingta
azalmalara sebep olmustur (22). Kagiyama ve ark.
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sicanlara hem icv hem de iv apelin-13 enjeksiyonunun
kalp hizi ve ortalama arteryal basingta doz bagimli bir
artis meydana getirdigini ortaya koymuslardir (34).
Yine ayni c¢alismada apelinin icv uygulanmasinin iv
uygulamaya gbére cok daha gucli etki meydana
getirdigi tespit edilmistir (34).

APJ sicanlarin vaskiler diz kas hicrelerinde apelin
miyozin hafif zincirlerinin fosforillenmesine neden olur
(35). Bu bulgular apelinin agirlikli olarak vaskiler
doku Uzerindeki etkilerini, endotelden NO yapimini
arttirarak meydana getirdigini distindirmektedir.

Sivi elektrolit dengesi Uzerine etkileri

Hipotalamusun SON ve PVN ndronlarinin = sivi
dengesinin diizenlenmesinde énemli roller Ustlendikleri
bilinmektedir (21). Merkezi sinir sisteminde saliverilen
apelin, antidiiretik hormonu (ADH) ve baska
mediyatorler yoluyla da cevre dokulari ve bdébregi
etkilemektedir (35, 36). Raux ve ark. yaptigi
calismada susuz birakilan farelerde icv apelin-13
uygulamasinin su aliminda artisa neden oldugunu ve
boylece apelin-13’lin sivi homeostazisini diizenleyici
bir fonksiyonunun olabilecegini ileri strmuslerdir (7).
Sicanlara intraperitonal (ip) wve icv apelin-13
enjeksiyonunun su tiketimini arttirdigi bildirilmistir
(22, 37). Tobin ve ark. tarafindan hipotalamik SON
icine mikrodiyaliz yontemiyle apelin-13 uygulamasinin
ADH ndronlarinin  elektrofizyolojik  aktivitesini
uyardi§i ve somatodendritik ADH saliverilmesini
indukledigi gosterilmistir (38). Bu bulgular apelinin su
tiketimini  arttirdigini ortaya koymakta ancak
mekanizmalar hakkinda detayli bilgiler vermemektedir.
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Sindirim sistemi Uzerine etkileri

APJ’nin mide enterokromafin hicrelerinde (39, 40),
pankreas hicrelerinde (41) ve kolon epitel hiicrelerinde
(42) bulunmasi; mide fundusunda, barsaklarda,
duodenumda, kolon ve ileumda da apelin ekspresyonun
gosterilmesi (39), apelinin gastrointestinal sistemde de
rollerinin olabilecegini distindiirmektedir.

Apelinin  kemirgen intestinal dokudan kolesistokinin
sekresyonunu uyardigl ve mide hiicre proliferasyonunu
artirdigi gosterilmistir (39). Paryetal hiicreler tarafindan
Uretilen apelin enterokromafin hiicre reseptorlerini
aktive ederek bu hicrelerden histamin salinimini
bloklamakta ve sonugcta paryetal hiicrelerden daha az asit
sekrasyonuna sebep olmaktadir (40).

Farelere icv apelin-13 uygulanmasinin doz bagimli mide
bosalmasi ve ba@irsak gecisi Uzerinde inhibitdr etki
yaptigi, ip uygulanmasinin ise mide bosalmasina etki
etmedigi  gosterilmistir  (43). Apelin-36 uygulanan
farelerde, normal sartlarda hiperglisemiye yanit olarak

olusan insilin salgisinin meydana gelmedigi tespit
edilmistir (41). Baska bir calismada insilinin adipoz
dokudan apelin sekresyonunu uyardigi gosterilmistir
(44). Bu durum apelin sinyalleri ile insulin sinyallerinin
fonksiyonel olarak bagimlihgini ortaya koymaktadir.

Ac birakilan farelerde hem plazma insilin dizeyi hem
de adipoz dokuda apelin ekspresyonun azaldigi
gorilmiis ve sonu¢ olarak plazma apelin dizeyinin
azaldi§i tespit edilmistir. Beslenme sonrasinda ise hem
plazma apelin diizeyi hem de adipoz dokudaki apelin
mRNA seviyesinin normal diizeyine geri dondigi
gosterilmistir (44).

Apelinin gastrointestinal sistem (zerindeki etkilerinin
arastinldi§i ~ calismalar  genellikle  peptidin  ve
reseptdriniin lokalizasyonunu belirlemeye ve insilin ile
iliskisini agiklamaya yonelik olarak gerceklestirilmistir.
Fizyolojik etki ve mekanizma acgiklamaya yonelik
calismalar nispeten daha az sayidadir.

Tablo 2. Apelin ve APJ mRNA’ sinin insan, sican ve fare dokularindaki dagihmi (12, 18, 22-24).

APJ APELIN

Sican Fare insan Sican Fare insan
Beyin ++ + +++ + +++ ++
Serebellum + + + +
Hipofiz + + ++
Spinal Kord +++ ++ ++ - ++
Adrenal bez + +
Tiroid ++
Dalak - + +++ - +
Timus + + -
Kalp ++ +++ + ++ ++ +
Akciger +++ ++ ++ +++ ++ +
Mide + + + -
ince bagirsak + ++ +
Kalin bagirsak + ++ +
Karaciger + + - - -
Pankreas - + - +
Bobrek + + + + + +
Testis + + + + ++ +
Ovaryum + + + + +
Uterus + + + + - -
Plesenta ++ ++ +++
Adipoz doku ++ ++ + + + -

Besin alimi Gizerine etkileri

APJ, merkezi sinir sisteminin bircok bdlgesinde
eksprese edilmektedir. Sicanlarin hipotalamusunda
beslenme davranisini kontrol eden alanlarin apelin igin
en yogun hedef bolge olabilecedi ortaya konmustur
(28). SON ve ozellikle PVN’de apelin ve APJ
ekspresyonunun oldukca yogun olmasi (28, 29)
apelinin gida alimi Gzerine etkili olabilecegini akla
getirmektedir.

S. Sandal ve S. Tekin

Apelinin gida ahmi izerine olan etkilerini gosteren bazi
calismalar mevcuttur (37, 43, 45). Apelinin iv olarak
uygulanmasi besin alimini etkilemezken, santral yolla
uygulanmasinin besin aliminda azalmaya neden oldugu
tespit edilmistir (45). Taheri ve ark. ise yaptiklari
¢alismada icv apelin-13 uygulamasinin gida aliminda
anlamh  bir  degisiklik meydana  getirmedigini
gostermistir (37). Sunter ve ark. da si¢anlara iv apelin-13
enjeksiyonun, gida aliminda herhangi bir degisiklik
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olusturmadigini  rapor etmislerdir (45). Bir baska
calismada da farelere kronik apelin enjeksiyonunun gida
aliminda herhangi bir degisiklik meydana getirmedigi
gosterilmistir (46). Lv ve ark. apelin-13’{in, beyinde APJ
reseptori  ve Kortikotropin reseptoér aktivasyonuyla
yiyecek alimini diizenledigini gostermislerdir (43).

Yapilan bazi calismalarda apelinin gida alimini
etkilemedigi, bazilarinda azalttigi ve bazi calismalarda
ise artirdigi  yoninde birbiriyle celisen sonuglar
mevcuttur. Bu celiskilerin altinda yatan temel nedenin
uygulanan apelin dozlari, deney icin secilen hayvanlarin
tirleri ve enjeksiyon bdlgelerinin farkhi olmasindan
kaynaklandigi distinilmektedir.

Apelin seviyesinin beslenme aliskanhgina bagh olarak
degistigi, yuksek yaglh diyetle beslenen ratlarda apelin
mRNA seviyesinin artti§i gosterilmistir (47). Obez insan
ve deney hayvanlarinda, plazma apelin diizeyinin yliksek
oldugu (44) ve adipoz dokudaki apelin gen
ekspresyonunun insilin ve TNF alfa aracihgiyla artis
gosterdigi ileri strilmustir (48). Obezlerde artan viicut
yag icerigi ve hiperinsilinemiye paralel olarak plazma
apelin diizeyinin arttigr bilinmektedir (44).

Tip 2 diyabeti olan bireylerin, plazma apelin seviyesinin
disik oldugu gdzlenmistir (49). Apelinin aghik kan
sekeri, instlin direnci ve hemoglobin-Alc diizeyleri ile
negatif korelesyon, insilin duyarlihg ile pozitif
korelesyon gosterdigi bilinmektedir (50). Farelerde
apelinin iv enjeksiyonunun, iskelet kasinda glukoz
kullanimini arttirarak kan sekerini gicli bir sekilde
disurdugi gosterilmistir  (51). Apelinin bu yoniyle
instilin rezistansinin takibinde Umit wverici bir ajan
olabilecegi distiniilmektedir.

Ureme sistemi tizerine etkileri

Apelin ve APJ'nin, 6zellikle SON ve PVN gibi beyin
alanlarinda; insan, sican ve farelerin testis ve ovaryum
dokularinda yogun olarak bulunmasi, apelinin reme
sistemi {zerinde etkilerinin olabilecedini ve bazi
reprodiiktif sureclerin apelin ve APJ araciliiyla
diizenlenebilecegini akla getirmektedir.

Habata ve ark. sican ovaryum dokusunda apelin
ekspresyonu oldugunu géstermislerdir. Yine ayni grup,
sican meme dokusunda gebelik ve laktasyon
doneminde apelin ekspresyonunda ciddi artislar
oldugunu rapor etmislerdir (52). Daha sonraki bir
calismada ise Hosoya ve ark., sigan over ve uterus
dokusunda yaygin olarak APJ reseptorlerinin
ekspresyonunu ortaya koymuslardir  (20). Sigir
ovaryum teka tabakasinda apelin sentezinin varhgi
belirlenmis, graniiloza hiicrelerinde de APJ’ nin varligi
gosterilmistir (53).

insanlar izerinde yapilan calismalarda, fetiis ve
plasentada apelin konsantrasyonun yiiksek bulunmasi,
apelinin  intrauterin  biyimede rolii olabilecegini
disundirmektedir ~ (54).  Apelinin  insan  uterus
miyometriumunda spontan ve oksitosin ile indiklenen
kontraksiyonlar tizerinde inhibitor etki yaptigi da ayrica
gosterilmistir  (55). Gebe kadinlarda serum apelin
seviyesinin kontrol grubuna gore az oldugu tespit edilmis
(56), bir baska calismada ise polikistik over sendromlu
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hastalarin serum apelin seviyelerinin kontrol grubuna
gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir (57).

Hipotalamo-hipofizyal-gonadal eksen ve dolayisiyla
Greme sistemi de apelin icin dénemli bir etki alanidir.
Taheri ve ark. tarafindan icv apelin uygulamasinin
plazma LH ve FSH seviyelerini azaltti§gi gosterilmistir
(37). Ancak hipotalamus, hipofiz ve gonadal eksende
meydana gelebilecek hormonal degisikliklerin Greme
sistemi (zerine olan etkilerinin arastirildigi ¢alismalarin
sayisi yetersizdir ve apelinin Ureme eksenindeki rolinin
anlasilabilmesi icin daha fazla calismaya ihtiya¢ oldugu
aciktir.

Solunum sistemi Uzerine etkileri

Apelinin solunum sistemi tzerinde 6nemli bir role sahip
olabilecegi fikri, sican akcigerlerinde yiiksek miktarlarda
apelin ve APJ mRNA ekspresyonun gdsterilmesiyle
ortaya ¢ikmistir (15, 20).

Apelin-13in niikleus traktus solitaryusa
mikroenjeksiyonunun apneyle sonuglandigi gosterilmistir
(58). Kronik hipoksik pulmoner hipertansiyon modeli
olusturulmus sicanlarda, akciger dokusundaki apelin
konsantrasyonunun azaldigi ancak pulmoner doku
kitlesinin artmasi sonucu toplam pulmoner apelin
iceriginin ayni kaldigr tespit edilmistir. Pulmoner apelin
diizeyinin, hipoksiyle degismedigi ve plazma apelin
seviyesiyle aralarinda  bir  korelasyon  olmadigi
belirtilmistir (59). Mevcut literattrde apelin ve solunum
sistemi arasindaki iliskiyi 6zetleyen sinirli sayida bilgi
olup, mekanizmanin aydinlatilmasi icin ¢ok sayida
calisma yapilmasi gerekmektedir.

Sonug

Adipoz doku sadece bir enerji deposu olmayip, ayni
zamanda endokrin bir organ olarak da fonksiyon gordr.
Ayrica yag doku birgok adipokini Gretip dolasima
salivermektedir. Bu adipokinlere son zamanlarda katilan
apelin hormonu, lokal ve sistemik etkileri sayesinde
enerji metabolizmasi, kardiyovaskiler fonksiyonlar,
instlin duyarlihg! ve vaskiiler cevaplar tizerinde birgok
etkilere sahiptir. Ancak bu etkilerin hangi mekanizmalar
Gzerinden nasil gerceklestigi ise ¢ok acik degildir.
Peptidin fizyolojik rollerine dair mevcut literatir bilgileri
kisith  olup, fizyolojik mekanizmalari aydinlatmaya
yonelik ¢alismalarin arttirilmasi gerekmektedir.

Kaynaklar

1. Altunkaynak BZ, Ozbek E. Yag dokusu endokrin bir
organ midir? Dicle Tip Dergisi 2005; 32(4): 211-217.

2. Gimble JM. Adipose tissue-derived therapeutics.
Expert Opin Biol Ther 2003; 3(5): 705-13.

3. Wozniak S, Gee L, Wachtel M, Frezza E. Adipose
Tissue: The New Endocrine Organ? A Review
Acrticle. Digestive Diseases and Sciences 2009; 54(9):
1847-1856.

4. LiuY, Song CY, Wu SS, Liang QH, Yuan LQ, Liao
EY. Novel adipokines and bone metabolism. Int J
Endocrinol 2013; 2013: 895045.

5. Tatemoto K, Hosoya M, Habata Y, Fujii R,
Kakegawa T, et al. Isolation and characterization of a
novel endogenous peptide ligand for the human APJ
receptor. Biochemical and Biophysical Research
Communications 1998; 251(2): 471-476.

59



6. Katugampola S, Davenport A. Emerging roles for
orphan  G-protein-coupled  receptors in  the
cardiovascular system. Trends in Pharmacological
Sciences 2003; 24(1): 30-35.

7. Reaux A, De Mota N, Skultetyova I, Lenkei Z, El
Messari S, Gallatz K, Corvol P, Palkovits M,
Llorens-Cortes C. Physiological role of a novel
neuropeptide, apelin, and its receptor in the rat brain.
Journal of Neurochemistry 2001; 77(4): 1085-1096.

8. Tang SY, Xie H, Yuan LQ, Luo XH, Huang J, Cui
RR, Zhou HD, Wu XP, Liao EY. Apelin stimulates
proliferation and suppresses apoptosis of mouse
osteoblastic cell line MC3T3-E1 via JNK and PI3-
K/Akt signaling pathways. Peptides 2007; 28(3):
708-18.

9. Cayabyab M, Hinuma S, Farzan M, Choe H,
Fukusumi S, Kitada C, Nishizawa N, Hosoya M,
Nishimura O, Messele T, Pollakis G, Goudsmit J,
Fujino M, Sodroski J. Apelin, the natural ligand of
the orphan seven-transmembrane receptor APJ,
inhibits human immunodeficiency virus type 1 entry.
Journal of Virology 2000; 74(24): 11972-11976.

10. Beltowski J. Apelin and visfatin: Unique "beneficial”
adipokines upregulated in obesity? Medical Science
Monitor 2006; 12(6): Ral12-Ral19.

11. Ladeiras-Lopes R, Ferreira-Martins J, Leite-Moreira
AF. The apelinergic system: The role played in
human physiology and pathology and potential
therapeutic applications. Arquivos Brasileiros De
Cardiologia 2008; 90(5): 374-380.

12. Medhurst AD, Jennings CA, Robbins MJ, Davis RP,
Ellis C, Winborn KY, Lawrie KWM, Hervieu G,
Riley G, Bolaky JE, Herrity NC, Murdock P, Darker
JG. Pharmacological and immunohistochemical
characterization of the APJ receptor and its
endogenous ligand apelin. Journal of Neurochemistry
2003; 84(5): 1162-1172.

13.Kleinz MJ, Davenport AP. Emerging roles of apelin
in biology and medicine. Pharmacology &
Therapeutics 2005; 107(2): 198-211.

14. Tatemoto K, Takayama K, Zou MX, Kumaki I,
Zhang W, Kumano K, Fujimiya M. The novel
peptide apelin lowers blood pressure via a nitric
oxide-dependent mechanism. Regulatory Peptides
2001; 99(2-3): 87-92.

15.Kawamata Y, Fukusumi S, Hosoya M, Fujii R,
Hinuma S, Nishizawa N, Kitada C, Onda H,
Nishimura O, Fujino M. Molecular properties of
apelin: tissue distribution and receptor binding.
Biochimica Et Biophysica Acta-Molecular Cell
Research 2001; 1538(2-3): 162-171.

16. Foldes G, Horkay F, Szokodi I, VVuolteenaho O, llves
M, Lindstedt A, Mayranpaa M, Sarman B, Seres L,
Skoumal R, Lako-Futo Z, deChatel R, Ruskoaho H,
Toth M. Circulating and cardiac levels of apelin, the
novel ligand of the orphan receptor APJ, in patients
with heart failure. Biochemical and Biophysical
Research Communications 2003; 308(3): 480-485.

17.Japp AG, Cruden NL, Amer DAB, Li VKY, Goudie
EB, Johnston NR, Sharma S, Neilson |, Webb DJ,
Megson IL, Flapan AD, Newby DE. Vascular effects
of apelin in vivo in man. Journal of the American
College of Cardiology 2008; 52(11): 908-913.

S. Sandal ve S. Tekin

18. Odowd BF, Heiber M, Chan A, Heng HHQ, Tsui LC,
Kennedy JL, Shi XM, Petronis A, George SR,
Nguyen T. A Human Gene That Shows Identity with
the Gene Encoding the Angiotensin Receptor Is
Located on Chromosome-11. Gene 1993; 136(1-2):
355-360.

19.Habata Y, Fujii R, Hosoya M, Fukusumi S,
Kawamata Y, Hinuma S, Kitada C, Nishizawa N,
Murosaki S, Kurokawa T, Onda H, Tatemoto K,
Fujino M. Apelin, the natural ligand of the orphan
receptor APJ, is abundantly secreted in the colostrum.
Biochimica Et Biophysica Acta-Molecular Cell
Research 1999; 1452(1): 25-35.

20.Hosoya M, Kawamata Y, Fukusumi S, Fujii R,
Habata Y, Hinuma S, Kitada C, Honda S, Kurokawa
T, Onda H, Nishimura O, Fujino M. Molecular and
functional characteristics of APJ - Tissue distribution
of MRNA and interaction with the endogenous ligand
apelin. Journal of Biological Chemistry 2000;
275(28): 21061-21067.

21.Pitkin SL, Maguire JJ, Bonner TI, Davenport AP.
International Union of Basic and Clinical
Pharmacology. LXXIV. Apelin Receptor
Nomenclature, Distribution, Pharmacology, and
Function. Pharmacological Reviews 2010; 62(3):
331-342.

22.Lee DK, Cheng R, Nguyen T, Fan T, Kariyawasam
AP, Liu Y, Osmond DH, George SR, O'Dowd BF.
Characterization of apelin, the ligand for the APJ
receptor. Journal of Neurochemistry 2000; 74(1): 34-
41.

23.Devic E, Rizzoti K, Bodin S, Knibiehler B, Audigier
Y. Amino acid sequence and embryonic expression
of msr/apj, the mouse homolog of Xenopus X-msr
and human APJ. Mechanisms of Development 1999;
84(1-2): 199-203.

24.Edinger AL, Hoffman TL, Sharron M, Lee BH, Yi
YJ, Choe W, Kolson DL, Mitrovic B, Zhou YQ,
Faulds D, Collman RG, Hesselgesser J, Horuk R,
Doms RW. An orphan seven-transmembrane domain
receptor expressed widely in the brain functions as a
coreceptor for human immunodeficiency virus type 1
and simian immunodeficiency virus. Journal of
Virology 1998; 72(10): 7934-7940.

25.Choe W, Albright A, Sulcove J, Jaffer S,
Hesselgesser J, Lavi E, Crino P, Kolson DL.
Functional expression of the seven-transmembrane
HIV-1 co-receptor APJ in neural cells. Journal of
Neurovirology 2000; 6: S61-S69.

26. Katugampola SD, Maguire JJ, Matthewson SR,
Davenport AP. [I-125]-(Pyr(1))Apelin-13 is a novel
radioligand for localizing the APJ orphan receptor in
human and rat tissues with evidence for a
vasoconstrictor role in man. British Journal of
Pharmacology 2001; 132(6): 1255-1260.

27.Saint-Geniez M, Argence B, Knibiehler B, Audigier
Y. The msr/apj gene encoding the apelin receptor is
an early and specific marker of the venous phenotype
in the retinal vasculature. Gene Expression Patterns
2003; 3(4): 467-472.

28.Reaux A, Gallatz K, Palkovits M, Llorens-Cortes C.
Distribution of apelin-synthesizing neurons in the
adult rat brain. Neuroscience 2002; 113(3): 653-662.

60



29. Brailoiu GC, Dun SL, Yang J, Ohsawa M, Chang JK,
Dun NJ. Apelin-immunoreactivity in the rat
hypothalamus and pituitary. Neuroscience Letters
2002; 327(3): 193-197.

30. Falcao-Pires |, Leite-Moreira AF. Apelin: a novel
neurohumoral modulator of the cardiovascular
system. Pathophysiologic importance and potential
use as a therapeutic target. Rev Port Cardiol 2005;
24(10): 1263-76.

31. Akcilar R, Turgut S, Caner V, Akcilar A, Ayada C,
Elmas L, Ozcan TO. Apelin Effects on Blood
Pressure and RAS in DOCA-Salt-Induced
Hypertensive Rats. Clin Exp Hypertens 2013.

32.Charles CJ, Rademaker MT, Richards AM. Apelin-
13 induces a biphasic haemodynamic response and
hormonal activation in normal conscious sheep.
Journal of Endocrinology 2006; 189(3): 701-710.

33.Szokodi I, Tavi P, Foldes G, Voutilainen-Myllya S,
llves M, Tokola H, Pikkarainen S, Piuhola J, Rysa J,
Toth M, Ruskoaho H. Apelin, the novel endogenous
ligand of the orphan receptor APJ, regulates cardiac
contractility. Circulation Research 2002; 91(5): 434-
440.

34.Kagiyama S, Fukuhara M, Matsumura K, Lin YZ,
Fuji K, lida M. Central and peripheral cardiovascular
actions of apelin in conscious rats. Regulatory
Peptides 2005; 125(1-3): 55-59.

35. Hashimoto T, Kihara M, Ishida J, Imai N, Yoshida S,
Toya Y, Fukamizu A, Kitamura H, Umemura S.
Apelin stimulates myosin light chain phosphorylation
in vascular smooth muscle cells. Arteriosclerosis
Thrombosis and Vascular Biology 2006; 26(6): 1267-
1272.

36.Zhong JC, Huang DY, Liu GF, Jin HY, Yang YM, Li
YF, Song XH, Du K. Effects of all-trans retinoic acid
on orphan receptor APJ signaling in spontaneously
hypertensive rats. Cardiovascular Research 2005;
65(3): 743-750.

37.Taheri S, Murphy K, Cohen M, Sujkovic E, Kennedy
A, Dhillo W, Dakin C, Sajedi A, Ghatei M, Bloom S.
The effects of centrally administered apelin-13 on
food intake, water intake and pituitary hormone
release in rats. Biochemical and Biophysical
Research Communications 2002; 291(5): 1208-1212.

38.Tobin VA, Bull PM, Arunachalam S, O'Carroll AM,
Ueta Y, Ludwig M. The Effects of Apelin on the
Electrical Activity of Hypothalamic Magnocellular
Vasopressin ~ and ~ Oxytocin ~ Neurons  and
Somatodendritic Peptide Release. Endocrinology
2008; 149(12): 6136-6145.

39.Wang GY, Anini Y, Wei W, Qi X, O'Carroll AM,
Mochizuki T, Wang HQ, Hellmich MR, Englander
EW, Greeley GH. Apelin, a new enteric peptide:
Localization in the gastrointestinal tract, ontogeny,
and stimulation of gastric cell proliferation and of
cholecystokinin  secretion. Endocrinology 2004;
145(3): 1342-1348.

40. Lambrecht NWG, Yakubov I, Scott D, Sachs G.
Identification of the K efflux channel coupled to the
gastric  H-K-ATPase during acid secretion.
Physiological Genomics 2005; 21(1): 81-91.

S. Sandal ve S. Tekin

41.Winzell MS, Magnusson C, Ahren B. The apj
receptor is expressed in pancreatic islets and its
ligand, apelin, inhibits insulin secretion in mice.
Regulatory Peptides 2005; 131(1-3): 12-17.

42.Wang GY, Kundu R, Han S, Qi X, Englander EW,
Quertermous T, Greeley GH. Ontogeny of apelin and
its receptor in the rodent gastrointestinal tract.
Regulatory Peptides 2009; 158(1-3): 32-39.

43.Lv SY, Yang YJ, Qin YJ, Mo JR, Wang NB, Wang
YJ, Chen Q. Central apelin-13 inhibits food intake
via the CRF receptor in mice. Peptides 2012; 33(1):
132-138.

44.Boucher J, Masri B, Daviaud D, Gesta S, Guigne C,
Mazzucotelli A, Castan-Laurell |, Tack |, Knibiehler
B, Carpene C, Audigier Y, Saulnier-Blache JS, Valet
P. Apelin, a newly identified adipokine up-regulated
by insulin and obesity. Endocrinology 2005; 146(4):
1764-1771.

45, Sunter D, Hewson AK, Dickson SL.
Intracerebroventricular injection of apelin-13 reduces
food intake in the rat. Neuroscience Letters 2003;
353(1): 1-4.

46. Higuchi K, Masaki T, Gotoh K, Chiba S, Katsuragi I,
Tanaka K, Kakuma T, Yoshimatsu H. Apelin, an APJ
receptor ligand, regulates body adiposity and favors
the messenger ribonucleic acid expression of
uncoupling proteins in mice. Endocrinology 2007;
148(6): 2690-2697.

47.Paternain L, de la Garza AL, Batlle MA, Milagro Fl,
Martinez JA, Campion J. Prenatal stress increases the
obesogenic effects of a high-fat-sucrose diet in adult
rats in a sex-specific manner. Stress 2012.

48.Lee DK, George SR, O'Dowd BF. Unravelling the
roles of the apelin system: prospective therapeutic
applications in heart failure and obesity. Trends in
Pharmacological Sciences 2006; 27(4): 190-4.

49. Foresta C, Bordon P, Rossato M, Mioni R, Veldhuis
JD. Specific linkages among luteinizing hormone,
follicle-stimulating hormone, and testosterone release
in the peripheral blood and human spermatic vein:
Evidence for both positive (feed-forward) and
negative (feedback) within-axis regulation. Journal of
Clinical Endocrinology & Metabolism 1997; 82(9):
3040-3046.

50.Zhang Y. Low plasma apelin in newly diagnosed type
2 diabetes mellitus in Chinese people. Endocrine
Journal 2010; 57: S392-S392.

51.Dray C, Knauf C, Daviaud D, Waget A, Boucher J,
Buleon M, Cani PD, Attane C, Guigne C, Carpene C,
Burcelin R, Castan-Laurell 1, Valet P. Apelin
Stimulates Glucose Utilization in Normal and Obese
Insulin-Resistant Mice. Cell Metabolism 2008; 8(5):
437-445.

52.Habata Y, Fujii R, Hosoya M, Fukusumi S,
Kawamata Y, Hinuma S, Kitada C, Nishizawa N,
Murosaki S, Kurokawa T, Onda H, Tatemoto K,
Fujino M. Apelin, the natural ligand of the orphan
receptor APJ, is abundantly secreted in the colostrum.
Biochimica et Biophysica Acta (BBA) - Molecular
Cell Research 1999; 1452(1): 25-35.

61



53.Shimizu T, Kosaka N, Murayama C, Tetsuka M,
Miyamoto A. Apelin and APJ receptor expression in
granulosa and theca cells during different stages of
follicular development in the bovine ovary:
Involvement of apoptosis and hormonal regulation.
Animal Reproduction Science 2009; 116(1-2): 28-37.

54. Malamitsi-Puchner A, Gourgiotis D, Boutsikou M,
Baka S, Hassiakos D, Briana DD. Circulating apelin
concentrations in mother/infant pairs at term. Acta
Paediatrica 2007; 96(12): 1751-1754.

55. Hehir MP, Morrison JJ. The adipokine apelin and
human uterine contractility. American Journal of
Obstetrics and Gynecology 2012; 206(4).

56. Kourtis A, Gkiomisi A, Mouzaki M, Makedou K,
Anastasilakis AD, Toulis KA, Gerou S, Gavana E,
Agorastos T. Apelin levels in normal pregnancy.
Clinical Endocrinology 2011; 75(3): 367-371.

57.Goren K, Sagsoz N, Noyan V, Yucel A, Caglayan O,
Bostanci MS. Plasma apelin levels in patients with
polycystic ovary syndrome. Journal of the Turkish
German Gynecological Association 2011.

S. Sandal ve S. Tekin

58. Seyedabadi M, Goodchild AK, Pilowsky PM. Site-
specific effects of apelin-13 in the rat medulla
oblongata on arterial pressure and respiration. Auton
Neurosci 2002; 101(1-2): 32-8.

59.Andersen CU, Markvardsen LH, Hilberg O,
Simonsen U. Pulmonary apelin levels and effects in
rats with hypoxic pulmonary hypertension. Respir
Med 2009; 103(11): 1663-71

iletisim
Siileyman SANDAL
inéni Universitesi Tip Fakiiltesi
Fizyoloji AD, Malatya
suleyman.sandal@inonu.edu.tr

62



	0İçindekiler
	1-4makale(1)
	5-10 Makale(3)
	11-14 Makale(3)
	15-18 Makale(2)
	19-22 Makale(3)
	23-28 Makale(2)
	29-33 Makale(2)
	34-38 Makale(2)
	39-42 Makale(1)
	43-45 Makale(1)
	46-48 Olgu(1)
	49-50 Olgu(1)
	51-54 Olgu(1)
	55-62 Derleme(1)

