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COVID-19 pandemisi doneminde onkolojik ve acil cerrahi
vakalarinin yonetimi

Mehmet Burak Dal’, @ Mustafa Ugur’, @ Mehmet Esat Duymus!, ®© Muhyittin Temiz*

! Hatay Mustafa Kemal Universitesi Tayfur Ata Sékmen Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Anabilim Dali, Hatay, Tiirkiye

COVID-19 pandemisi doneminde onkolojik ve acil cerrahi vakalarinin yonetimi

Amag: Acil cerrahi vakalara Genel Cerrahide énemli bir yer tutmaktadir. COVID-19 salgini doneminde, hastalarin salgindan etkilenme
korkusu ve davranis sekillerinin karmasikligi bu hastaliklarin teshis ve tedavisini zorlastirmaktadir.

Yontem: Uclincii basamak olan merkezimizde, COVID pandemisi sirasinda akut apandisit, kolesistit ve kolorektal kanser tanisi ile
cerrahi geciren hastalarin bilgisayarli veri tabani retrospektif olarak pandemi dncesi ve pandemi donemi seklinde gozden gecirildi.
Bulgular: Calisma siiresi boyunca 1100 hasta apandisit, 500 hasta kolesistit, 120 hasta onkolojik hastaliklar nedeni ile ameliyat edildi.
Ortalama yas her iki donem icin benzerdi, pandemi dncesi donemde 34.06 + 16.7 pandemi doneminde 36,72 = 15,31 yas ortalamasi
mevcuttu. Semptom baslamasi ile hastalarin hastaneye basvuru stireleri her iki doneme benzerdir (34,55 + 31,51 ile 34,35 + 37,94 sa,
P = 0,968). Laboratuvar testler arasinda anlamli bir farklilik gostermemistir. WBC degerleri pandemi éncesi donemde 12.73 &+ 4.3 X
103 idi pandemi sonrasi donemde 13.62 * 4.62x103 (P = 0.1308) idi. Pandemi oncesi ve pandemi déneminde tiim hastalar en az 1
goruntileme yontemi kullanilmistir.

Sonug: COVID-19 pandemisinin ilk asamasinda, komplike acil cerrahi gereksinimi oraninda 6nemli bir artis vardi. Hastalar bundan
kacinmalari icin semptomlarin baslamasi ile acil polikliniklere basvurmalari siddetle tesvik edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Onkoloji, Apandisit, Kolesistit, Koronaviris Hastaligi 2019, Covid-19

Management of oncological and emergency surgery cases during COVID-19 pandemic

Objective: IEmergency surgery cases have an important place in General Surgery. During the COVID-19 epidemic, patients’ fear of being
affected by the epidemic and the complexity of their behavior make the diagnosis and treatment of these diseases difficult.

Method: The computerized database of patients who underwent surgery with the diagnosis of acute appendicitis, cholecystitis, and
colorectal cancer in our tertiary center during the COVID pandemic was retrospectively reviewed as pre-pandemic and pre-pandemic.
Results: During the study period, 1100 patients were operated for appendicitis, 500 patients for cholecystitis, and 120 patients for
oncological diseases. The mean age was similar for both periods, with a mean age of 34.06 £ 16.7 years in the pre-pandemic period and
36.72 + 15.31 years in the pandemic period. The duration of admission to hospital after symptom onset was similar in both periods
(34.55 + 31.51 vs. 34.35 + 37.94 h, P = 0.968). There was no significant difference between laboratory tests. WBC values were 12.73 + 4.3
% 103 in the pre-pandemic period and 13.62 £4.62 x 103 (P = 0.1308) in the post-pandemic period. All patients used at least 1 imaging
method before and during the pandemic.

Conclusion: IIn the initial phase of the COVID-19 pandemic, there was a significant increase in the rate of need for complicated
emergency surgery. Patients should be strongly encouraged to seek emergency outpatient clinics at the onset of symptoms to avoid this.
Keywords:Oncology, Appendicitis, Cholecystitis, Coronavirus Disease 2019, Covid-19
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105 COVID-19 Pandemisi Doneminde Cerrahi Vaka Ydonetimi

MKU Tip Dergisi 2022;13(46):104-106

BULGULAR

Yeni Koronavirlis SARS-CoV-2 (COVID-19) susu, Cin'de
baslayan, Tiirkiye ve tiim diinyayi etkileyen pandemi haline
geldi (1). Turkiye'deki ilk COVID-19 hastasi Mart 2020’de
rapor edildi ve o donemden itibaren Saglik Bakanlig
olaganustu hal ilan etti ve bu siirecte evde kalma tavsiyelerini
uygulamaya koydu (2). Bu siirecte bircok dernek, elektif
ve acil cerrahi vakalar icin kilavuz yayinlamayi tercih etti
(3). Ayrica, saghk bakanligi ve hastane yetkilileri, yiiksek
hassasiyete sahip hastalarin bakimina oncelik vermek ve
COVID-19 susunun bulasmasini ve yayillmasini onlemek icin,
acil tedaviye ihtiyac duymayan hastalari pandemi sirasinda
Acil Servislerden kacinmaya tesvik etti (2) Bu, hastalarda ciddi
bir oranda bir azalma ile sonuglanmistir. Bu disus sonraki
haftalarda devam etti ve veriler acil bakim gerektirebilecek
yuiksek riskli hastalarin bir kisminin COVID-19 enfeksiyonu
korkusu nedeniyle degerlendirmeye gelmedigini gostermistir
(3). Daha onceki grip salginlar sirasinda da, acil servise
solunum sistemi hastaliklari disindaki basvurularin énemli
olctde azaldigr saptanmistir (4). Solunum yolu salginlarinin
tek basina acil cerrahi basvuru insidansini etkilememesi
gerektigi belirtilmektedir (3). Ancak kurumumuza basvuran
acil ve onkolojik hastalarin basvurularinda covid-19 vaka
sayisi artistyla onemli bir dusiis oldugunu fark ettik.

Bu calismada pandemi oncesi ve pandemi esnasinda
hastanemize basvuran acil cerrahi ve onkolojik cerrahi
hastalarina yaklasimimizi belirlemeyi amacladik.

YONTEM

Bu calisma retrospektif, klinik calisma olarak planlandi.
Apendektomi, kolesistit nedeniyle kolesistektomi, kanser
tanisi almis ve kolorektal cerrahi yapilan 18 vyas (st
tim hastalar dahil edildi. Tum ameliyatlar genel cerrahi
boliminden cerrahlar tarafindan yapildi. Hatay Mustafa
Kemal Universitesi Hastanesi Genel Cerrahi Anabilim Dalinda
pandemi oncesi Mart 2018 ile Mart 2020 ve pandemi
stirecinde Mart 2020 ve Mart 2022 tarihleri arasinda acil
cerrahi ve onkolojik cerrahi uygulanan hastalarin dosyalari
geriye donuk olarak incelendi. Hastalarin yas, cinsiyet, tanisi,
semptomlarin baslangic siiresi, laboratuvar testleri ve tanisal
goruntileme calismalari incelenerek karsilastirildi.

istatistiksel Analiz

Veriler, grup tahsisi icin Microsoft Excel’e aktarildi.
istatistiksel analiz icin SPSS yazilimi (IBM Corp 24.0) kullanildi.
Gruplar arasinda siirekli degiskenleri karsilastirmak icin tek
yonlu varyans analizi kullanildi; Kategorik degiskenleri analiz
etmek icin 2 testi ve Fisher kesin testi kullanildi. Analiz
icin 0,05 (o) istatistiksel anlamlihgr belirlendi. Post hoc testi
(Tukey testi veya Bonferroni testi) gruplar arasinda anlamli
farklihklar karsilastirmak icin istatistiksel olarak yapildi.

Bu calisma kapsamindaki iki donem icerisinde toplam
2820 acil ve onkolojik hasta bu calismaya dahil edildi.
Pandemi Grubunda ameliyat sayisinda %63,9 azalma oldu.
Ortalama yas her iki donem icin benzerdi, pandemi 6ncesi
donemde 35.09 £ 15.8, pandemi doneminde 35,82 + 16,44
yas ortalamasi mevcuttu. Laboratuvar testler arasinda
anlamli bir farkhlik saptanmamistir. WBC degerleri pandemi
oncesi donemde 12.82 £ 4.3 idi pandemi sonrasi donemde
1349 + 4.62 idi. Ancak Pandemi Grubunda komplike
hastalik nedeniyle ameliyat edilen hasta orani daha yiksekti.
Pandemi oncesi ve pandemi doneminde tiim hastalara en az
1 gorintuleme yontemi kullaniimistir. Pandemi déneminde
hastalara dren kullanimi 98 iken pandemi oncesi donemde 49
olmustur. Hastanede yatis siireleri pandemi oncesi donemde
1.32 £ 1.61, pandemi doneminde 1.97 + 1.82 idi.

Tablo 1. Demografik ve operasyon bilgileri

2018 2020 p
Toplam vaka (n) 1720 1100
Yas (y) 3509+ 158 3582+ 1644  0.7342
Cinsiyet (n)
Erkek 1042 771 0.2322
Kadin 678 339
WBC (x103 n/mcL) 12.82+43 1349 +4.62
Tanisal goriintiileme (n)
Us 456 302
BT 1042 774
US+BT 222 24
Komplike vaka () 49 98 0.0174
Dren (n) 26 99 0.0862
Hastanede yatis (ortalama) (d) | 1.32+1.61 | 197 +1.82 0.55
Komplikasyon (n) 20 92
BT Bilgisayarli tomografi; US, ultrason; WBC: white blood cell.

TARTISMA

Komplike acil vakalar ciddi morbiditeye neden olur ayrica
cerrahi komplikasyonlar ve saglik sistemine onemli bir
ekonomik yik olusturur (7,8). COVID -19 donemi acil cerrahi
vakalar daha karmasik bir klinige sahiptir (7,8). Daha yiiksek
intraoperatif dren kullanimi, daha yiksek bir hastanede
kalis stiresi ve ameliyat sonrasi antibiyotik kullanimi soz
konusudur (7,8). Bu bulgular bircok calismada hastalarin
gecikmeli olarak hastaneye basvurdugunu desteklemektedir.
Farkh bir calismada komplike apandisitli ve kolesistitli
hastalar daha yaslydi ve operasyon sireleri ve hastanede
kahs sureleri daha uzundu (7,8). Yash hastalarin pandemi
doneminde hastaneye basvurmaya cekindigini diistintiyoruz
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ve bizim calismamizdaki benzer bulgularda bu tezimizi
desteklemektedir.

Normal zamanlarda hastalar, acil servise kolaylikla
basvurabiliyorken pandemi doneminde hasta basvurular
ciddi oranda azalmistir.

COVID-19 ile ilgili kisitlamalar sonrasi komplike hasta
sayisinda artis olmustur. Evde kal tavsiyelerinin uygulanmasi
ve COVID-19 nedeniyle elektif ameliyatlarin sayisi azalmistir
(1,3-8). Pandemi oncesi ve sonrasindaki hasta sayilarindaki
farklihklari aciklamak gerekirse; birincisi, COVID-19'a
yakalanma korkusu ve ayni zamanda gereksiz temastan
kacinmak icin yetkililerin yonlendirmesi boylece hastalarin
hastaneye gecikmeli basvurularini aciklayabilir (1,3-8).
Ayrica, hastalarin semptomlarin baslamasindan uzun bir
siire sonra hastaneye basvuranlarin perfore apandisitten
ve kolesistitten dolayr komplikasyon gelismesi orani daha
fazladir (1,8-10). Hastane acil poliklinikleri gibi yerlerde
COVID-19a yakalanmak, calismamizda belirtilen hastalarin
sayisindaki dusisiin olasi bir nedeni olabilir. Calismamizda,
komplikasyonsuz acil cerrahi vakalarinda istatistiksel olarak
anlamli bir azalma ve ayni hastaliklar ile karsilastirildiginda,
komplike apandisitte ve kolesistitte onemli bir artis tespit
ettik.

2020 ile onceki iki yil arasindaki zaman dilimlerinde
hasta davranisinda oldukca keskin bir degisime isaret ediyor
ve bulgularimizin sonuclari mevsimsel degisiklikleri harig
tutuyor.

Kisithhklar

Calismamizin  birka¢ sinirlamasi vardir. Calisma, kisa
zaman araliginda ve her merkezin farkli davranis sergiledigi
donemde gerceklestirilmistir. Calisma ayni zamanda uzun
stireli takipten yoksundur ve hastalarin iyilesmesinin yasam
kalitesine etkisi, agri ve ayrica isten ayrilmanin etkileri
ve normal aktiviteye donds gibi uzun vadeli sonuglari
icermemektedir. Ayrica bu, komplike olmayan ve komplike
her hastayl tanimlamak icin ICD kodlari kullanilarak
gerceklestirilen tek bir kurum, retrospektif analizdir. Bununla
birlikte, bazi hastalarin degerlendirme disinda olmasi
mimkinddr.
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Bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda endoskopik iireter tasi cerrahisinin glomeriiler filtrasyon hizi iizerine etkisi

Amag: Ameliyat oncesi tahmini glomeriler filtrasyon oranlari (eGFR) diizeyi 60 ml/dk’nin altinda olan bir hasta grubunda (st treter
taslarinda ureterorenoskopi (URS) ya da fleksible tireterorenoskopi (fURS) oncesi ve sonrasi eGFR degisimini ve buna etki eden faktorleri
degerlendirmeyi amacladik.

Yontem: Ust iireter tasi nedeniyle ameliyat planlanan ve kisa MDRD formiilii ile hesaplanan ameliyat 6ncesi eGFR 60 ml/dk'nin altinda
olan 32 hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin ameliyat oncesi ve sonrasi eGFR degisimlerine etki eden faktorler coklu lineer regresyon
analizi ile karsilastirildi.

Bulgular: Diisiik renal rezervli hastalar da tedavi sonrasinda renal fonksiyonlar acisindan iyi diizeyde bir iyilesme gosterdiler. Yas, beden
kitle indeksi (BKI) ve preoperatif eGFR anlamli diizeyde postoperatif eGFR'yi etkiliyordu (p<0.05). Postoperatif eGFR’nin preoperatif eGFR
ile dogru, diger iki parametre ile ise ters orantili oldugu goruldi.

Sonug: Bu calisma ile literatiirde ilk defa renal rezervi diisiik hasta popilasyonunda genc vyas, yiksek preoperatif eGFR degerleri ve
diistik BKi'nin postoperatif eGFR yiikselmesi acisindan iyi prognoz parametreleri oldugu gosterildi.

Anahtar Kelimeler: Uriner Trakt Taslari, Ureterorenoskopi, Retrograd intrarenal Cerrahi, Glomeriiler Filtrasyon Hizi, Kronik Bobrek
Yetmezligi

Effect of endoscopic ureteral stone surgery on glomerular filtration rate in patients with renal impairment

Objective: We aimed to evaluate the estimated glomerular filtration rates (eGFR) change in upper ureteral stones before and after
ureterorenoscopy (URS) or flexible ureterorenoscopy (fURS) in a patient group with preoperative eGFR level below 60 ml / min and the
factors affecting it.

Method: Thirty-two patients who were scheduled for surgery due to upper ureteral stones and whose preoperative eGFR that calculated
with the short MDRD formula, below 60 mL / min were included in the study. Factors that affect preoperative and postoperative eGFR
changes of the patients were investigated by multiple linear regression analysis.

Results: Patients with low renal reserve also showed a good improvement in renal function after treatment. Age, body mass index
(BMI) and preoperative eGFR significantly affected postoperative eGFR (p <0.05). It was observed that postoperative eGFR was directly
proportional to preoperative eGFR and inversely proportional to the other two parameters.

Conclusion: With this study, it was shown for the first time in the literature that young age, high preoperative eGFR values and low BMI
are good prognosis parameters in terms of postoperative eGFR increase in the patient population with low renal reserve.

Keywords: Urinary Tract Stones, Ureterorenoscopy, Retrograde Intrarenal Surgery, Glomerular Filtration Rate, Chronic Renal Failure
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Urinertas hastaligi (UTH), gegmisten bu yana tirolojik giindemi
mesgul eden bir klinik antitedir (1). Hastaligin semptomatik
oldugunda vermis oldugu klinik sorunlarin yani sira bobrek
gibi oldukca vital bir organi yok edebilecek vahim sonuclar
dogurmasi da klinik onemini artirmaktadir (2). Bu nedenle
UTH tedavisi icin onemli calismalar yapilarak giinimizde
tedavisi cogunlukla pahali ve kompleks endoskopik aletler ile
yapilir hale gelmistir (1).

“National Kidney Foundation’s Kidney Disease Outcomes
Quality Initiative” 2012 yilinda yayinladigi son kilavuzda
kronik bobrek yetmezligini (KBY) 3 aydan uzun siren
bobrek hasarinin tespit edilmesi ya da tahmini glomertler
filtrasyon hizinin (eGFR) 60 ml/dk’nin altinda olmasi seklinde
tanimlamistir (3). KBY evrelemesi de eGFR (izerinden
yapiimakta ve albimindri degerlerine bagl olarak progresif
bir hastalik olarak kabul edilmektedir (4).

Urolojik prosediirlerin  eGFR iizerine etkisi cok sayida
calismada calisiimis ve bobrege faydasi dokunacak her
midahalenin eGFR'de artis seklinde faydasinin tespit
edilebildigi gosterilmistir (5,7). Ancak hipotetik olarak renal
rezervi dusik olgularda soz konusu artisin yeterince ortaya
cikamayabilecegini distndiik. Bu calismada ameliyat oncesi
eGFR diizeyi 60 ml/dk’nin altinda olan bir hasta grubunda
Ust treter taslarinda ureterorenoskopi (URS) ya da fleksible
tireterorenoskopi (fURS) oncesi ve sonrasi eGFR degisimini ve
buna etki eden faktorleri degerlendirmeyi amacladik.

YONTEM

Calisma icin yerel etik kuruldan (protokol no: 2017-KAEK-
189_2018.05.30_14) izin alindi. Haziran 2018 — Kasim 2020
arasinda ameliyat oncesi eGFR degerleri 60 ml/dk’nin altinda
hesaplanmis olan klinigimizce endoskopik tas tedavisi
gormus olan 32 hasta calismaya dahil edildi ve retrospektif
olarak incelendi. Katiimcilarin hepsinden uygun etik onam
alindi. Piy gelmesi ya da teknik aksaklik gibi sebeplerle
tasa mudahalesi tamamlanamadan ameliyati sonlandirilan
hastalar calismaya dahil edilmedi. URS ve fURS yapilan
hastalar acisindan standardizasyonun saglanmasi amaciyla
sadece ust Ureter tasi olan hastalar calismaya dahil edildi.

Cerrahi proflaksi icin ameliyattan 30 dakika once intravenoz
birinci  kusak sefalosporin uygulandi. Anestezi yontemi
anesteziyolojinin uygun gordugi sekilde gerceklestirildi.
Retrograd intrarenal cerrahi (RIRS) prosediriinde cerrah,
bir kilavuz tel rehberliginde giivenli bir dilatasyon icin 9.5

F ureteroskopla (Karl Storz®, Tuttlingen, Almanya) tretere
eristi. Ureteral erisim kilifi (UAS) (Elite Flex®, Ankara, Tiirkiye)
tim olgularda (retere yerlestirildi. RIRS icin 7.5 F esnek
bir treteroskop (Flex-X2®, Karl Storz, Tuttlingen, Almanya)
kullanildi. URS prosediiriinde cerrah bir kilavuz tel esliginde
9.5 F tireteroskop (Karl Storz®, Tuttlingen, Almanya) ile tiretere
eristi ve taslar dogrudan bu aletle gortildi. Her iki prosediirde
de lazer litotripsi icin 200 mm lazer fiber (Ho YAG Lazer;
Dornier MedTech®; Minih, Almanya / Dornier Med-Tech
GmbH, Medilas H20 ve HSolvo, Wessling, Almanya) kullanildi.
Lazerin enerjisi 0.8 — 1.5 ] ile 8-15 Hz arasinda kullanildi.
Operasyon sonunda tiim hastalara treteral stent yerlestirildi.
Ameliyat siiresi sistoskopinin baslangicindan treteral stent
yerlestirilmesinin sonuna kadar belirlendi. Komplikasyonu
olmayan hastalar postoperatif birinci giinde taburcu edildi.
Ureteral stentler 3. haftanin sonunda cekildi. Ameliyat
sonrasi ilk giinde direkt tiriner sistem grafisi (DUSG) ile ve
ameliyat sonrasi 1. ayda kontrastsiz bilgisayarl tomografi (BT)
ile tassizlik degerlendirildi.

Hastalarin  demografik verileri, ameliyat oncesi klinik
parametreleri, operasyon esnasindaki verileri ve ameliyat
sonrasindaki klinik parametreleri kayit altina alindi. Yas,
cinsiyet, American Society of Anaesthesiologists physical
status classification system (ASA) skoru, gecirilmis cerrahi
ve KBY disi kronik hastalik oykisi (diabetes mellitus,
hipertansiyon, koroner arter hastaligi, kronik obstriktif
akciger hastaligl, ateroskleroz, trombotik sorunlar, vb.),
antikoagtlan kullanimi, kisa MDRD formdilii ile hesaplanmis
ameliyat oncesindeki ilk giin ve sonrasindaki 1. gin
eGFR diizeyleri, tas ait parametreler (sayi, boyut, hacim,
taraf, dansite, opasite), bilgisayarli tomografiye (BT) gore
hidronefroz derecesi, cerrahi ve anestezi teknigi, ameliyat
parametreleri (operasyon ve tas kirma siiresi, irrigasyon sivis
miktari, JJ stent kullanimi), tassizlik verileri ve komplikasyon
oranlari tanimlayici analizlere tabi tutuldu. Bu analizler
SPSS v25 (IBM Corp. Released 2017. IBM SPSS Statistics for
Windows, Version 25.0. Armonk, NY: IBM Corp.) yazilimi ile
yapildi. Dagihm ozellikleri skewness ve curtosis degerleri
ile degerlendirildi. Normal dagihm gostermeyen oncesi
sonrasl karsilastirmalari icin Wilcoxon isaretli siralar testi ve
normal dagilim gosterenler verilerde paired-t test kullanildi.
Kategorik veriler arasindaki karsilastirmalar ki-kare testi
kullanilarak yapildi. Ameliyat sonrasi eGFRyi en cok etkileyen
ve ongorl saglayabilecek faktorler icin coklu lineer regresyon
analizi yapildi. Yapilan ilk analizlerde tasin tarafi, ASA skoru,
antikoagilan kullanimi, kronik hastalik varlig, gecirilmis
operasyon varligi, tasin sayisi, tasin boyutu, tas dansitesi, tas
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hacmi, preoperatif hidronefroz varligi, operasyon siiresi, tas
kirma siiresi, irrigasyon sivisinin miktari, operasyon teknigi,
anestezi teknigi, tassizlik, intraoperatif komplikasyon coklu
iliskiye (multicollineality) sebebiyet verdigi icin incelenen
parametreler arasindan cikarildi. Kalan parametreler ile
coklu lineer regresyon tamamland. istatistiksel 6nem p<0.05
olarak kabul edildi.

BULGULAR

Hastalara ait demografik veriler ve klinik parametreler tablo
Tde ozetlenmistir (Tablo 1). Hastalarin ameliyat oOncesi
eGFR dizeyi ortanca verisi 49.97 ml/dk. (20.12-60.88) idi.
Postoperatif eGFR 63.74 ml/dk. (33.07-107.80) diizeylerini
bularak anlamli  bir artis gostermekteydi (p<0.001).
Hastalarin %75’inde hidronefrozun saptanmasi ve ameliyat
sonrasinda bu durumun diizelmesi UTH'ye bagh olarak
hastalarin eGFR parametrelerinde bir bozulma saptandig
bulgusunu destekleyebilir nitelikte bir veridir. Bunun disinda
obstriiksiyonun  varhginin  eGFR'deki diizelme {izerine
herhangi bir etkisi bulunmadigi yapilan ki-kare analizinde
saptandi (p>0.05).

Calisma grubuna uygulanan coklu lineer regresyon
analizine yas, beden kitle indeksi (BKi), preoperatif eGFR,
ameliyat oncesi ve sonra ] stent kullanimi ve cerrahi teknik
parametreleri dahil edildi. Bu parametreler icerisinden
yas, BKi ve preoperatif eGFR anlamli diizeyde postoperatif
eGFRYyi etkiliyordu (p<0.05; Tablo 2). Postoperatif eGFR'nin
preoperatif eGFR ile dogru, diger iki parametre ile ise ters
orantili oldugu goriildi. Preoperatif eGFR'nin disik olmasi
durumunda da ameliyat sonrasinda elde edilecek eGFR
yiikselmesi o kadar disik diizeyde kaliyordu. Standardize
olmayan beta degerleri sonucuna gore; yastaki bir birimlik
diistis postoperatif eGFR'de 0.66’lik bir artis ile, preoperatif
eGFR'deki bir birimlik artis postoperatif eGFR'de 0.73’liik bir
artis ile ve BKi'deki bir birimlik diisis postoperatif eGFR'de
1.36'lik bir artis ile iliskilidir.

MKU Tip Dergisi 2022;13(46):107-112

Tablo 1. Hastalarin demografik ve klinik verileri

Ortanca min-max
Parametre
veyan veya %
Yas 60 34-85
. Kadin (30) 10 313
Cinsiyet
Erkek (35) 2 68.8
BMI 29 22-45
. Ameliyat Oncesi 49.97 20.12-60.88
e
Ameliyat Sonrasi 03.74 33.07-107.80
Sag 14 43.8
Tasin tarafi Sol 3 40.6
Bilateral 4 125
Antikoagiilan Var 8 25
kullanimi Yok 24 75
Gegirilmis Var 14 438
genitoiiriner cerrahi Yok 18 56.3
. Var 8 25
Kronik hastalik
Yok 24 75
Yok 8 25
X Evre 1 9 281
Hidronefroz
Evre 2 12 375
Evre 3 3 94
Sayi 1 1-8
Boyut (mm) 1150 5-38
Yogunluk (HU) 900 358-1600
Tas parametreleri .
Hacim (cc) 305.76 52-9600
. Opak 2 68.8
Opasite
Nonopak 10 313
Cerrahi teknik RIRS 16 50
URS 16 50
Genel 20 62.5
Anestezi teknigi Spinal n 344
Epidural 1 3.1
Operasyon siiresi (dk) 60 7-148
Perioperatif
Tas kirma siiresi (dk) 33 0-125
parametreler
Kullamlan yikama sivisi (ml) 1750 150-4500
5 Evet 2 781
Tassizlik saglandi mi?
Hayir 7 219
Yok 24 75
Komplikasyon intraoperatif 5 15.6
Postoperatif 3 94

Sayisal degerler ortanca (min-max) ve kategorik degerler n (%) olarak
verilmistir. VKI: Viicut kitle indeksi; eGFR: Tahmini glomeriiler filtrasyon
orant; HU: Hounsfield Gnitesi; RIRS: Retrograd intrarenal cerrahi; URS:

Ureterorenoskopi.
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Tablo 2. Cesitli parametrelerin postoperatif GFR

iizerindeki etkilerinin coklu dogrusal regresyon
analizi sonuclar

Parametreler § p R R? F
Yas -0.66 | 0.022
Preop GFR 0.73 0.026 = 0.63 0.25 277
BKi 1361 0.049

Postoperatif eGFR yas, ameliyat oncesi GFR anda BKi'den etkilenir. GFR:
Glomeriler filtrasyon orani; Preop_GFR: Ameliyat oncesi eGFR; BKI: Beden
kitle indeksi.

TARTISMA

UTH'lI olgularda tasin biytkligiine de bagh olarak
KBY prevalansinin %20’leri  buldugu bazi calismalarda
gosterilmistir (8). Staghorn taslari hari¢ tutacak olursak
bobrek taslarinin genellikle bobrek fonksiyonlari agisindan
benign bir klinik seyir gosterdigini soylemek yanlis olmaz
(9,10). Ancak KBY’li hastalarda bu durumun farklilik arz ettigi
ve s0z konusu taslarin bobrek fonksiyonlarinin progresif
bozulmasina katkida bulundugu da bildirilmistir (10).
Bu calismada renal rezervi disik hastalarda da iyilesme
cevabinin belirgin oldugunu; ameliyat oncesi Cre degerinin,
hasta yasinin ve BKi’'nin bu cevabi belirlemede etkili faktorler
oldugunu ortaya koymus olduk.

Ozellikle iireteropelvik bileske ve treter taslarinda daha ¢ok
gorduglimuz triner obstriiksiyona sekonder olarak akut renal
yetmezlik (ABY) gelisimi, ister saglikli bireylerde isterse de
KBY zemininde gelissin, renal fonksiyonlardaki distsiu daha
hizlandirabilmekte ve daha buytik bir tehdit olusturmaktadir
(11). ABY gelistikten sonra insanlarda ilk 7 giinde erken, 7-90
giin arasinda ise gec iyilesme goriilebilmekte, 90 giinden
sonra ise artik kalici hasar gelistigi bildirilmektedir (12). Ancak
7. glinden itibaren progresif ilerleyen olgular da bildirilmistir
(13). Bu nedenle boylesi klinik prezentasyonlarda erken tani
oldukca onemlidir ve ilk 1-2 haftalik takipteki kreatinin
duzeyleri daha siki takip edilmelidir (11).

Obstriktif tropatilerde obstriiksiyonun ¢oziilmesi ile renal
fonksiyonlarda anlamli artis gozlendigi bircok c¢alisma
ile gosterilmistir. Huang ve ark. tek bobrekli ve cogunda
hidronefroz tespit edilen 41 hastaya minimal invazif perkiitan
nefrolitotomi (mPNL) yaptilar (5). Calismanin sonucunda gerek
erken donemde gerekse de ge¢c donemde renal fonksiyonlarin
korundugunu ya da artis gosterdigini raporladilar. Erken
donemde hastalarin split renal fonksiyonlarin oldukca
anlamli diizeyde iyilesme gosterdigini bildirdiler. Shi ve ark.
perkiitan nefrolitotomi (PCNL) sonrasi renal fonksiyonlar
acisindan 53 soliter bobrekli hastayr match-pair yaptiklari 53
bilateral bobrekli hasta ile karsilastirdilar (7). Her iki grupta

da anlamli diizeyde fonksiyonel iyilesme saptadilar. Bizim
calismamizda eGFR de anlamli bir iyilesme saptadik ancak
obstriiksiyonun varhginin literatiir ile paralel olarak disik
renal rezervi olan hastalarimizda eGFR'deki diizelme tizerine
anlaml bir etkisi olmadigini gosterdik. Coklu regresyon
analizinde de ortaya konuldugu gibi, konu renal fonksiyonlar
oldugunda preoperatif Cre degerinin daha 6nemli oldugu
gorilmektedir.
Yapilan calismalarda ameliyat 6ncesi ve sonrasi fonksiyonlar
acisindan yapilan degerlendirmelerde ameliyat sonrasindaki
ilk saatlerde split renal fonksiyonlarda gecici bir bozulma
gorilmekle birlikte 3-6 aylik bir sirecte split ve total
fonksiyonlarda artis saptandigi  bildirilmistir  (14-16).
Calismamizda ele alinan renal rezervi dusik hasta
poptlasyonunda da durumun degismedigi ve endoskopik
ureter tasi tedavisinden sonra goriilen klinik faydanin bu
hastalarda da belirgin bir sekilde goriildigi ortaya konulmus
oldu.
Bu calismada renal rezervi dusik hastalarda eGFR
degisimine etki eden ve iyilesmeyi ongorebilecek faktorler
de arastirllmistir. Ashinda literatiirde preoperatif renal
fonksiyonlarin UP] nedeniyle hidronefrotik olan bobreklerde
postoperatif renal fonksiyonlari etkileyen belki de en 6nemli
faktor oldugu gosterilmistir (17,18). Multivariate regresyon
analizi ile soliter bobrekli hastalarda PCNL'nin ABY gelisimine
etkisinin arastirildigi bir baska calismada Shi ve ark. PCNL
sonrasi akut bobrek yetmezligi ongorisiinde preoperatif
Cre degerinin, diyabetik ve soliter bobrekli olmanin en
onemli faktorler oldugunu ortaya koydular (7). Ancak
literattirde bizim yaptigimiz taramaya gore URS/RIRS 6ncesi
ve sonrasinda eGFR degisimini degerlendiren bir calisma
bulunmamaktadir. Bu nedenle calismamizin literatiirde bu
konu ile alakal yapilmisilk calisma oldugunu distinmekteyiz.
Elde ettigimiz sonuclara gore genc yas, ameliyat oncesi
eGFR’nin yiiksekligi ve diisiik BKi iyi prognostik faktorler
olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Multicollineality sebebiyle
analizden cikardigimiz parametrelerin de belki prediktif
degeri olabilir ancak toplam sayisi diisiik olan grubumuzda
bu iliskiyi gosteremedik.

Kisithhklar

Calismamizin limitasyonlarinin basinda disik hasta sayisi
gelmektedir. Ancak literatiir ile kiyaslandiginda distik renal
rezervli hastalarda yapilan tas calismalarini genellikle hasta
saytlarinin - dustik oldugu gorilebilir. Calismamizin  tek
merkezli bir calisma olmasi da diger onemli limitasyonudur.
Bu calismadan hareketle separe fonksiyonlari da
degerlendiren sintigrafik calismalarin literatiire olumlu
katkilar saglayacagindan stiiphemiz yoktur.
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Literatiirde birilk olarak bu calismada diistik renal rezervi olan
hasta popilasyonunda URS ve RIRS 6ncesi ve sonrasinda renal
iyilesmeyi ongorebilecek faktorler arastirildi. Geng yas, yuiksek
preoperatif eGFR degerleri ve diisiik BKi’'nin postoperatif
eGFR yiikselmesi acisindan iyi prognoz parametreleri
oldugu gosterildi. Daha genis hasta gruplarinda, sintigrafik
degerlendirmeleri de iceren prospektif calismalar bu konu ile
alakal daha fazla bilgi sunacaktir.
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The expression of Beta-Catenin and Sox2 in adenocarcinoma and adenomatous polyps of the colon and their association with clinicopathological
parameters

Objective: Our aim was to investigate the immunohistochemical expression of B-catenin and Sox-2 in adenomatous polyps and adenocarcinoma of
colon and also to evaluate the effects of these markers in adenoma-carcinoma sequence and their association with clinicopathological parameters.
Method: Fifty-six tubular adenomas with low grade dysplasia (TALGD), 53 tubular adenomas with high grade dysplasia (TAHGD), 44 tubulovillous
adenomas (TVA), 29 villous adenomas (VA) and 60 adenocarcinomas were included in the study. The nuclear staining of Sox2 was evaluated as well as
both nuclear and cytoplasmic stainings of B-catenin. A semiquantitative scoring was performed. The results were compared between the groups and
the relationship of the results with clinicopathological parameters was evaluated.

Results: Nuclear and cytoplasmic B-catenin expressions of the adenocarcinomas were higher than polyps. The expressions in the VA and TVA polyp
groups were higher than the expressions in TAHGD and TALGD, respectively. Membranous B-catenin expression in the adenocarcinoma was higher
than the polyps except VA. The evaluation between polyp groups with respect to membranous B-catenin staining revealed a statistically significantly
difference in favor of VA compared with TVA, TAHGD and TALGD; in favor of TAHGD compared with TVA, in favor of TVA compared with TALGD while it
was found statistically significantly higher in TAHGD than TALGD.

Conclusion: The results regarding B-catenin expression of the polyp groups were consistent with the literature. There was a positive correlation
between B-catenin expression (nuclear and cytoplasmic) and malignancy. High Sox2 expressions were found correlated with malignancy potential.
Large sampling size investigations to be supported by further molecular studies are needed to clarify the effect of Sox2 expression in the sequence of
adenoma-carcinoma comprehensively.

Keywords: Adenocarcinoma, Adenomatous polyp, Beta-catenin expression, Colon, Sox2 expression

Kolon adenokarsinomlarinda ve adenomatéz poliplerinde Beta-Catenin ve Sox2 ekspresyonu ve klinikopatolojik parametreler ile iliskileri

Amag: B-katenin ve Sox-2'nin kolonun adenomatoz polipleri ve adenokarsinomunda immiunohistokimyasal ekspresyonunun arastiriimasi, adenom-
karsinom sekansinda bu belirteclerin yeri ve etkisinin degerlendirilmesidir.

Yontem: 56 disiik dereceli displazi iceren tiibtler adenom(DDDTA), 53 yiiksek dereceli displazi iceren tiibtler adenom (YDDTA), 44 tiibilovillozadenom
(TVA), 29 villoz adenom (VA) ve 60 kolon adenokarsinomu calisma kapsamina alindi. B-katenin icin niikleer ve sitoplazmik, Sox-2 i¢in niikleer boyanma
degerlendirildi ve semikantitatif skorlama yapildi. Bulgularin gruplar arasinda ve klinikopatolojik parametrelerle iliskisi degerlendirildi.

Bulgular: Nikleer B-katenin ekspresyonu adenokarsinomda poliplere nazaran anlamli olarak fazla saptandi. Poliplerde ise VA ile YDDTA arasinda VA
lehine; TVA ile YDDTA ve TVA ile DDDTA gruplari arasinda TVA lehine farklidir. Sitoplazmik B-katenin, adenokarsinom ile VA, TVA, YDDTA ve DDDTA
gruplarr arasinda adenokarsinom lehine; VA ile TV, YDDTA ve DDDTA gruplari arasinda VA lehine; TVA ile YDDTA gruplari arasinda TVA lehine ve YDDTA
ile DDDTA arasinda YDDTA lehine istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmustur.

Sonug: Gruplardaki B-katenin sonuglari literatiir ile uyumludur. Sox2 ekspresyonu malign potansiyeli destekler niteliktedir. Adenom-karsinom
sekansinda Sox2’nin etkisinin ayrintili aciklanabilmesi icin molekiler calismalar ile desteklenen genis serili arastirmalara gereksinim vardir.

Anahtar Kelimeler: Adenokarsinom, Adenomatoz polip, Beta-katenin ekspresyonu, Kolon, Sox-2 ekspresyonu
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INTRODUCTION METHOD

Colorectal cancers are the third most common cancer
type worldwide. Its incidence increases after 50 years old of
age. The risk factors include age, male gender, inflammatory
bowel diseases, cigarette smoking and alcohol consumption,
dietary habits, obesity and diabetes as well as genetic factors.
The most important prognostic factor is the stage of tumor
at diagnosis. The treatment options are surgery, neoadjuvant
radiotherapy and adjuvant chemotherapy (1, 2).

Adenomas are glandular neoplasms as the known
precursors for cancer development that originate from
intestinal epithelium and that demonstrate malignancy
potential. Its incidence is higher in male gender and increases
by advancingage. It has four histological types such astubular,
tubulovillous, villous and flat adenomas (1, 2).

B-catenin is a cytoplasmic protein associated with
cadherins and it plays a role in intercellular adhesion. It is an
important component of Wnt signaling pathway. APC protein
binds to B-catenin and plays a role in breakdown of B-catenin.
When APC protein loses its function, cytoplasmic B-catenin
accumulates and translocates to nucleus and increases
proliferation by activating the transcription of the genes
that code MYC and CyclinD1. The mutation of the B-catenin
gene has been encountered at various rates in many different
cancer types such as hepatoblastoma, intestinal type gastric
cancer, endometrial carcinoma, melanoma, anaplastic
thyroid carcinoma, prostate carcinoma, Wilms tumor, lung
carcinoma and medulloblastoma (3,4,5).

Sox-2 (Sex determining region Y-box2) is the high mobility
group box transcription factor belonging to B group of the
Sox gene family. Approximately 20 different Sox proteins
have been identified. Similarly with others, Sox2 plays a
critical role in determining sequence, differentiation and self-
renewal capability of the cell. It is found in the cancer stem
cells and regulates self-renewal capability of the tumor cells
and tumor growth (6). It was encountered to be associated
with different cancer types (such as colorectal, breast, ovary,
glioblastoma and melanoma). Abnormal Sox2 expression
increases cell division in the squamous cell carcinomas of
lung and esophagus whereas it inhibits cell division in gastric
cancer. In which action mechanism Sox2 expression plays a
role in colorectal carcinomas is not clear yet (7).

Our aim was to investigate the immunohistochemical
expressions of B-catenin and Sox-2 in adenomatous polyps
and adenocarcinoma of colon and also to evaluate the effects
of these markers in adenoma-carcinoma sequence and their
association with clinicopathological parameters.

Fifty-six tubular adenomas with low grade dysplasia
(TALGD), 53 tubular adenomas with high grade dysplasia
(TAHGD), 44 tubulovillous adenomas (TVA), 29 villous
adenomas (VA) and also 60 adenocarcinomas (classical type)
were included in the study. Hematoxylin and Eosin (H&E)
sections were re-evaluated regarding type and dysplasia
grade of the adenomas, differentiation of the carcinomas and
pT regardless of the pathology reports by two independent
researchers (NE, iG). Patient data were obtained from the
pathology reports and operating system of the hospital.

The present study was started after obtaining ethical
approval obtained from the Non-Invasive Ethics Committee
of Mersin University due to the letter numbered 2015/170
and conducted in accordance with the criteria of Helsinki
Declaration were taken into consideration.

Immunohistochemistry

Representative 4-um sections of 10% formalin-fixed,
paraffin-embedded and routinely processed tissue were
subjected to study. Immunostaining was performed in all
the cases using a monoclonal antibodies directed against
[-catenin (Leica Biosystems, Novacastra, clone 17C2, dilution
1:150, Newcastle, United Kingdom) and Sox2 (Abcam, clone
9-9-3, dilution 1:4000, England). Sections were deparaffinized
in xylene and dehydrated in graded alcohols. Pretreatment
was performed in ethylene diamine tetra-acetic acid at pH 8
and at 98°C for 20 minutes. This was followed by peroxidase
block and 90-minute incubation with the primary antibodies.
Diaminobenzidine served as the chromogen.

For nuclear B-catenin; 100 cells were counted in the most
densely stained area and number of the stained cells were
denominated as %. The density of staining had no influence
on scoring. The scores were accepted as 0: negative, <30%: +1
positive, 30-60%:+2 positive and >60%: +3 positive (8). Based
on staining density of cytoplasmic B-catenin; the results were
graded as 0: no staining, +1 positive: weak, +2 positive:
moderate and +3 positive: strong staining. Membranous
[-catenin staining was assessed in terms of stained portions
of lateral cell membrane from basal to apical direction such
as 1/3, 2/3 and 3/3.

For Sox-2; a scores was created by sum of density and
percentage of the nuclear staining. Staining density was
assessed such that 0: negative, 1: weak, 2: moderate and
3:strong. Staining percentages were graded such as 0:<5%;
1: 5-25%; 2: 26-50%, 3: 51-75% and 4:>75%. The overall score
was graded such that 0: 0-1, +: 2-3, ++: 4-5, +++: 6-7 (7).

Statistical Analysis

The statistical analysis of the study data was performed
using SPSS 11.5 (for Windows, Chicago, USA) software. The
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relationship between staining of nuclear B-catenin and Sox2
and the parameters such as tumor size and age was evaluated
by performing One Way Anova Test. The relationship between
nuclear B-catenin and the parameters such as gender,
localization of the lesions, number of the polyps, tumor
differentiation, stage, lymphovascular invasion, Sox2 score,
cytoplasmic and membranous [-catenin staining were
evaluated by Chi-Square Test. The same method was also
used for comparison between Sox2 scores in terms of gender,
localization of the lesion, tumor differentiation, stage and
number of the polyps. The significance level of the results was
determined using Spearman’s Rank Correlation Coefficient.
The statistical significance level was accepted as p=0.05
in a confidence interval of 95%, therefore the results were
accepted statistically significant if p value is less than 0.05.

RESULTS

The case group was composed of 164 male and 78 female
patients. The distribution of the patients based on gender
and mean age at diagnosis was presented in the Table 1.

Of the adenocarcinomas; 16 were right-sided while 44
were in located the left colon. Tumor size ranged between
2-15cm (mean value: 4.36+1.46). Thirteen, 45 and 2 of
the adenocarcinomas were well, moderate and poorly
differentiated, respectively. Of the cases; 1, 4, 38 and 17 were
inpT1, pT2, pT3 and pT4 stages, respectively. Lymphovascular
invasion was encountered in 29 cases (2 well-, 25 moderate-
and 2 poorly differentiated). Nineteen and 10 cases were
found in pT3 and pT4 stages (Table 2).

The localization, number and histological types (when
multiplied) of the adenomatous polyps were presented in the
Table 2. There were 2 cases of familial adenomatous polyposis
in TALGD group. Of the multiple polyps; 40 and 23 were found
to be synchronous and metachronous, respectively.

The results of nuclear, cytoplasmic and membranous
staining by B-catenin (Figure 1A-1D) were presented in the
Table 3 and the staining results with Sox2 (Figure 2A-B) were
shown in the Table 4.

Mean age of the patients with right colon adenocarcinomas
was 72.56111.28 years while mean age of those with left-
sided adenocarcinoma was 64.11£14.34 years and there
is a statistically significant difference between these values
(p=0.038). Moderate-poorly differentiated and advanced
stage tumors demonstrated higher rates of lymphovascular
invasion (p=0.006, p=0.018, respectively).

<2 L
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Figure 1a: 3-catenin expression in adenocarcinoma (B-catenin, X40)
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Figure 1d: Membranous 3-catenin staining (B-catenin, X200)
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Table 1. Demographic characteristics of the cases

Adenocarcinoma VA TVA TAHGD TALGD
Number of cases 60 29 44 53 56
Mean age 66.37+14.01 62.59+13.51 65.82+11.26 64.83+13.25 65.63+12.19
Gender
F 19 12 16 15 16
M 41 17 28 38 40
VA: villous adenoma; TVA: tubulovillous adenoma; TAHGD: tubular adenoma with high grade dysplasia; TALGD: tubular adenoma
with low grade dysplasia

For only TVA; all the lesions were localized in the left
side of the colon in the females whereas all the lesions
were localized in the right side of the colon in the males
and there was a significant correlation between gender and
localization (p=0.015). In VA, mean age of the cases with
right-sided lesions was 49.50£17.97 years while mean age of
the cases with left-sided lesions was 64.68+11.81 years and
the relationship between localization and age was statistically
significant (p=0.034).

Table 2. Histological types, numbers and location of
adenomatous polyps

TAH-
VA TVA GD TALGD
Localization
Right colon 4 6 11 18
Left colon 25 38 42 36
Whole colon 0 0 0 2
Number of polyps
Single 25 34 27 33
Multiple 4 10 26 21
VA, VA, VA,
Histological types VA, TVA | TVA, TVA, | TVA,
TA TA TA
VA: villous adenoma; TVA: tubulovillous adenoma; TAHGD: tu-
bular adenoma with high grade dysplasia; TALGD: tubular ade-
noma with low grade dysplasia

Nuclear B-catenin expression was found higher in
adenocarcinoma than the polyp groups VA (p=0.014), TVA
(p=0.024), TAHGD (p=0.008), TALGD (p=0.004) while nuclear
f-catenin expression was detected to be higher in VA and
TVA than TAHGD (VA: p=0.035; TVA: p=0,005) and TALGD
(p=0.017), respectively.

Figure 2a: Sox2 expression in adenocarcinoma

il

Figure 2b: Nuclear Sox2 staining (Sox2, X1000)

Cytoplasmic B-catenin expression was found significantly
higher in adenocarcinoma than VA (p=0.004), TVA (p=0.003),
TAHGD (p=0.019) and TALGD (p=0.006) while VA showed a
higher cytoplasmic B-catenin expression than TVA (p=0.015),
TAHGD (p=0.041) and TALGD (p=0.003) and also a significant
difference was found in favor of TVA compared with TAHGD
(p=0.009) and in favor of TAHGD compared with TALGD
(p=0.017).

Adenocarcinoma demonstrated a statistically significantly
higher membranous B-catenin staining than the polyps VA
(p=0.013); TVA (p=0.001) and TALGD (p<0. 001) while higher
membranous B-catenin staining levels were encountered in
favor of VA compared with TVA (p=0.037), TAHGD (p=0.031),
TALGD (p=0.004); in favor of TAHGD (p=0.038) than TVA, in
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Table 3. The results for nuclear, cytoplasmic and membranous expression of 3-catenin hetween groups

Score Adenocarcinoma VA TVA TAHGD TALGD

Nuclear B-catenin n % n % n % n % n %

0 29 48.3 22 75.9 31 70.5 49 92.5 50 89.3

1 18 30 17.2 10 22.7 1 1.9 5 8.9

2 10 16.7 6.9 6.8 1 1.9 1 1.8

3 3 5.0 2 3.8 0
Cytoplasmic p-catenin

0 4 6.7 0 8 18.2 7 13.2 14 25.0

1 10 16.7 13 44.8 19 43.2 14 26.4 23 411

2 30 50.0 12 41.4 11 25.0 27 50.9 16 28.6

3 16 26.7 13.8 6 6 13.6 5 94 3 5.4
Membranous p-catenin

0 22 36.7 1 34 30 68.2 24 46.2 50 89.3

1 2 3.3 4 13.8 2 4.5 1 1.9 0

2 10.0 9 31.0 5 11.4 7 13.5 5 8.9

3 30 50.0 15 51.7 7 15.9 20 38.5 1 1.8
VA: villous adenoma; TVA: tubulovillous adenoma; TAHGD: tubular adenoma with high grade dysplasia; TALGD: tubular adenoma with
low grade dysplasia

Table 4. Sox2 nuclear expression in groups

Score Adenocarcinoma VA TVA TAHGD TALGD
Sox2 n % n % n % n % n %
0 34 56.7 24 82.8 24 54.5 38 71.7 41 73.2
1 24 40.0 5 17.2 20 45.5 15 28.3 15 26.8
2 2 3.3 0 0 0 0
3 0 0 0 0 0
VA: villous adenoma; TVA: tubulovillous adenoma; TAHGD: tubular adenoma with high grade dysplasia; TALGD: tubular adenoma
with low grade dysplasia

favor of TVA compared with TALGD (p=0.009) while TAHGD
showed a statistically significantly higher membranous
[-catenin staining level than TALGD (p<0.001).

No correlation was determined with respect to nuclear
and cytoplasmic B-catenin stainings when an intra-group
evaluation was performed in each group. A positive correlation
was found between cytoplasmic and membranous B-catenin
expressions with respect to adenocarcinoma, TVA and TAHGD
(p=0.002, p<0.001 and p=0.027, respectively); membranous
staining also increased as cytoplasmic staining intensity.

There was a positive correlation between loss of tumor
differentiation and increased nuclear p-catenin expression in
adenocarcinoma (p=0.013). The cases with lymphovascular

invasion had higher nuclear B-catenin expression than those
without lymphovascular invasion (p=0.025).

Due to lack of records, lesion size could be evaluated
in only adenocarcinoma group. No significant correlation
was present between tumor size and B-catenin expression
(0: 4.77£2.52cm; +1, 4.65+1.52cm; +2, 4.30£1.33cm; +3,
3.73£0.46cm). In TALGD, the evaluation based on number
of the polyps demonstrated a significant difference in favor
of single polyps compared with nuclear B-catenin expression
(p=0.041). In VA and TVA groups, single polyps demonstrated
higher incidence and higher severity of staining even though
this result was not statistically significant. No correlation with
localization was determined in none of the groups.
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In Sox2 expression, a significant difference was determined
in favor of adenocarcinoma (p=0.015) and also TVA (p=0.013)
compared with VA. In only TVA group, a statistically significant
correlation was present between Sox2 staining and number of
polyps (p=0.01). Sox2 expression was not found uncorrelated
with tumor size, differentiation, stage, lymphovascular
invasion, gender, age, localization of lesions as well as nuclear,
cytoplasmic and membranous B-catenin stainings.

Adenomas are glandular neoplasms as a known precursor
for development of cancer. Malignancy potential of TAs is
below 5% whereas malignancy potentials of TVAand VA ranged
between 20-25% and 35-40%, respectively (9). Our aim was
to investigate the transformation potential of the precursor
lesions to cancer based on B-catenin and Sox2 expressions
accompanied by clinicopathological characteristics.

The mean age of the patients at the time of diagnosis was
consistent with the literature. Adenomatous polyps are usually
localized in the left colon and encountered in young ages
while right-sided localization is more frequent in advanced
age (2,10). However, it has been reported that number of
the right-sided polyps increased in the recent years (11). In
our study, many of the polyps were localized on the left side.
Mean age of the patients with right-sided VAs was relatively
lower than those with left-sided VAs. In TVA, the number of
the left-sided lesions was higher in the female patients. These
findings differ from the literature probably associated with
relatively lower number of the cases.

The development of adenoma requires an inactivation
in both copies of APC gene due to mutation or epigenetic
events. APC binds to B-catenin and induces its breakdown.
When APC protein loses its function, B-catenin becomes free
and translocates to the nucleus, it activates MYC and CyclinD1
transcription genes. This is followed by KRAS mutation that
is one of late-term events, accelerates growth and prevents
inhibition of apoptosis. Mutation occurs also in tumor
suppressor genes. TP53 tumor suppressor gene is mutated in
70-80% of the cases in the late stages of tumorigenesis. This
gene is rarely affected in the adenomas (3).

We have determined that adenocarcinoma revealed
statistically significantly higher nuclear and cytoplasmic
B-catenin expressions than all of the polyp groups. Nuclear
B-catenin staining was significantly higher in VA than TAHGD
while TVA revealed significantly higher expression than
TAHGD and TALGD. It is known that malignancy potential
is elevated increasing size, dysplasia grade and villous
morphology in the adenomateous polyps. Even though, the
highest nuclear B-catenin expression is encountered in the
adenocarcinomas, the increase in the level of nuclear and
cytoplasmic B-catenin as risk for malignancy increases in

the polyps can be explained by the increasing accumulation
of B-catenin towards the latest stages within the stepwise
progression of adenoma-carcinoma sequence. Herter et al.
have obtained similar outcomes with our study. Differences
in immunoreactivity between tumor cells may be associated
with tumor heterogeneity (12). Iwamoto et al. have also
demonstrated B-catenin expression in adenocarcinoma and
polyps however they have also suggested that loss of APC
function is not absolutely responsible for accumulation of
B-catenin and that various mechanisms aside from APC
mutation may be also effective for accumulation of B-catenin
(13).

Cytoplasmic and membranous B-catenin staining of
adenocarcinoma was significantly higher than the polyps.
We have encountered a significant difference between the
cytoplasmic expression levels of the adenomatous polyps VA,
TVA, TAHGD and TALGD from the highest towards to the lowest
respectively in the intergroup comparison. Membranous
B-catenin staining was also higher in VA group than the
other polyp groups. A positive correlation was identified
between cytoplasmic and membranous B-catenin stainings
in the adenocarcinoma, TVA and TAHGD groups. These
results support the relationship of structural characteristics
and grade of dysplasia with malignancy potential. B-catenin
is the intracellular component of the cadherin proteins
that function in cellular adhesion, it binds to a-catenin
and establishes the communication between the adhesions
complex and cytoskeleton. Herter et al. have shown that
adenocarcinoma cells manifest membranous accumulation
independently of cytoplasmic and nuclear accumulation
of B-catenin. They have also determined that there were
numerous tumor cells that did not reveal cytoplasmic and
nuclear staining similarly with colonic cells (12).

We have found a poor differentiation and lymphovascular
invasion statistically significantly correlated with B-catenin
staining. Loss of differentiation may occur in focal areas
and develop due to additional mutations. Accumulation
of B-catenin increases until additional mutations occur.
Mojarad et al. and Neumann et al. have proposed that
a new potential prognostic determinant independent of
differentiation and stage may be present although they have
identified no significant correlation between B-catenin and
tumor differentiation (8, 14). Hlubek et al. have shown that
B-catenin staining is heterogeneous therefore cytoplasmic
and membranous stainings are predominant in the central
cells of the tumor whereas nuclear staining is higher in the
periphery and they have attributed this result to synthesis of
different targeted genes of Wnt/ B-catenin signaling pathway
in these two different areas (8,14,15). Some studies have
suggested that increased nuclear B-catenin expression has
a weaker prognostic value in the literature whereas other
studies accept reduced B-catenin expression to be associated
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with worse prognosis (16-18).

In our study, increased nuclear B-catenin staining level was
significant in TALGD in favor of single polyps. Even though,
this result was not statistically significant, the number of the
stained cases and severity of staining were higher in VA and
TVA. It is known that single polyps have higher malignancy
potential. It has been noted that accumulation of B-catenin
begins from the nucleus in the early developmental stages of
the adenomas (12).

Sox factors regulate the cellular events such as tissue
specification, organ development, stem cell homeostasis
and development of cancer (19). They may activate or inhibit
transcription depending on cellular content or related
proteins. As well as their functions independent of Wnt, they
have also a regulator role on Wnt in normal development and
disease course. Some of those factors suppress the efficacy of
B-catenin whereas some Sox factors elevate the transcriptional
activity of B-catenin. On the other hand, the expression of
some Sox genes is regulated by Wnt and this feature provides
a feedback mechanism. They may have different effects on
tumors (20). Sox factors have been detected in normal small
intestine and bowel. Sox2 is found in the small intestine,
colon, esophagus and stomach. It plays a role in normal
epithelial proliferation and continuity of epithelial cells in
the different localizations of the gastrointestinal system (21-
25).

Neumann et al. have found that high levels of Sox2 and
B-catenin expressions are associated with metastasis of
distant organ and lymph node (9). Invasion and metastasis
are caused by the migrating tumor stem cells. B-catenin is
one of the factors which activate and progress the features
of colorectal cancer stem cells, Sox2 stimulates these cells
to gain embryonic stem cell features. Therefore, it has been
suggested that B-catenin expression accompanied with
Sox2 may cause malignant progression by inducing stem
cell features in colorectal tumor cells (8). In vitro studies
have shown that Sox2 suppresses transcriptional activity of
B-catenin by binding directly to the B-catenin/Tcf complex
and that Sox2 transcription is also regulated by B-catenin
in a similar pattern. It has been also determined that Sox2
expression reduces growth rate in vivo and in vitro colorectal
tumor cell cultures (26). It has been suggested that dominance
between these two effects of Sox2 determines the biological
behavior of the tumor.

Cytoplasmic staining was mentioned in adenocarcinoma
in some of the studies, the evaluations were performed
based on nuclear staining. The rationale for the acceptance
of nuclear staining as a positive prognostic factor is the fact
that Sox2 is a nuclear transcription factor. Molecular methods
were used as well as immunohistochemical methods in some
of the studies by Sox2 (27,28). Similar data were obtained

by these methods (29). We have encountered no study in
the literature that clarified the biological importance of
cytoplasmic staining. We also observed cytoplasmic staining
in some of the tumor cells. No staining was detected in
normal mucosa.

We found that Sox2 staining was significant in
adenocarcinoma and TVA. There was a correlation between
only staining and number of polyps in TVA group. Higher
staining was observed in the single TVA polyps. It should be
noted that Sox2 scoreswere low in our all cases. The statistically
insignificant results obtained in the other polyps may have
resulted from relatively low sampling size and inequality
between the groups regarding the number of our cases. No
correlation was found between nuclear B-catenin and Sox2
staining. Some studies have suggested similar outcomes (8).
Park et al. found high levels of Sox2 expression in mucinous
cancer of colon (29). Various outcomes of the studies may lead
to consideration that tumors may be heterogeneous detected
in the different geographical regions. More detailed studies
are needed to clarify the relationship between different
staining levels.

Limitations

The small sampling size and inclusion of the cases
obtained from a single institution (Mersin University Medical
Faculty) were the limitations of our study.

Colon cancers are very common among all cancers and
they frequently develop from dysplastic adenomas in a long
period of time. We have concluded that B-catenin and Sox2
expressions are effective in sequence from adenoma to cancer.
Further larger-sized studies conducted on groups including
equal numbers of cases to be supported by advanced
molecular studies are needed to clarify the pathogenesis
more comprehensively.
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Gogus hastahiklari kliniklerinde calisan hemgirelerin
noninvaziv mekanik ventilasyon bilgi diizeyi

Murat Yildiz!, @ Figen Akoglan?, isa Karakaya?!, ® Deniz Celik?, Fatma Biigra Cevik®

1Saglik Bilimleri Universitesi Atatiirk Gogiis hastaliklari ve Gégiis Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Gogiis Hastaliklari
Yogun Bakim Unitesi, Ankara, Tiirkiye
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3 Saglik Bilimleri Universitesi Atatiirk Gégiis hastaliklari ve Goglis Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Gogiis Hastaliklari
Yogun Bakim Unitesi, Ankara

Amag: Noninvaziv mekanik ventilasyon (NIMV), hastaya invaziv bir yontem kullanmadan maske aracihigi ile pozitif basingli solunum
destegi vermeyi saglayan bir uygulamadir. Bir gogus hastaliklari hastanesinde calisan hemsirelerin NIMV hakkindaki bilgi diizeylerini
belirlenmesi amaclandi.

Yontem: Hemsirelerin bilgi dizeyini 6lcmek icin Tarhan ve arkadaslari tarafindan 2015 yilinda gelistirilen anket, hastanemiz gogis
hastaliklari yogun bakim tinitesi, gogis hastaliklari klinikleri ve acil servis de calisip katilmci olmayi kabul eden 128 hemsireye uygulandi.
Hemsirelerin demografik ozelikleri ve NIMV hilgi duizeyleri 6l¢uld.

Bulgular: NIMV alinan toplam puan ortalamasi 36,51 & 4,56 idi. Katilimcilarin %82,8'si kadin, %54,7’si 30 yas altindaydi. Ankete katilan
hemsirelerin cahsilan klinik dagilimina gore bakildiginda, %63,3't gogus hastaliklari servislerinde, %20,3’'t gogus hastaliklari yogun
bakim kliniginde, %16,4’l acil servisde calismaktaydi. NIMV sorularindan alinan puan ortalamasi sadece calisilan klinige gore istatistiksel
olarak anlamh farkh bulundu (p<.05). Gogts hastaliklari yogun bakim calisanlarinin hem acil hem de gogiis servislerinde calisanlara
gore puan ortalamasi daha istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu. Ayrica NIMV egitimini hekimlerden alan katilimcilarin
puan ortalamasi hekimlerden almayanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu.

Sonug: Egitimli, bilgili ve deneyimli bir hemsire ekibine sahip olmanin tedavinin basarisini dogrudan etkileyebilecegi kanaatindeyiz.
Ayrica secilen klinik, NIV uygulamalari icin yeterli teknik ve fiziksel imkanlara sahip olmalidir.

Anahtar Kelimeler: NIMV bilgi diizeyi, Hemsire, Gogls hastaliklari hemsireligi

Noninvasive mechanical ventilation knowledge level of nurses working in chest diseases clinics

Objective: Noninvasive mechanical ventilation (NIV) is an application that provides positive pressure respiratory support to the patient
through a mask without using an invasive method. We aimed to determine the knowledge level of nurses working in a chest diseases
hospital about NIV.

Method: The questionnaire, which was developed by Tarhan et al. in 2015 to measure the knowledge level of nurses, was applied to 128
nurses who agreed. Nurses were working in the chest diseases intensive care unit, chest diseases clinics, and emergency services in our
hospital comprised the study group. The demographic characteristics and NIV knowledge levels of the nurses were evaluated.

Results: The mean total score was 36.51+4.56. 82.8% of the participants were women and 54.7% were under 30 years old. Most of the
nurses worked in the chest disease clinics (63.3%), chest disease intensive care clinics (20.3%), and emergency rooms (16.4%). The mean
score obtained from the NIMV questionnaire was found to be statistically significantly different only according to the clinic worked in
(p<.05). The mean score of the chest diseases intensive care workers was found significantly higher than others. In addition, the average
score of the participants who received NIV training from physicians was found significantly higher than those who did not receive it
from physicians

Conclusion: We conclude that having an educated, knowledgeable and experienced team of nurses can directly affect the success of the
treatment. Also, the clinic should have sufficient technical and physical facilities for NIV applications.

Keywords: NIV knowledge level, Nurse, Chest diseases nursing
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Hemsirelerde NIMV Bilgi Diizeyi

MKU Tip Dergisi 2022;13(46):122-131

Noninvazif mekanik ventilasyon (NIMV), hastaya invaziv
bir yontem kullanmadan maske araciligi ile pozitif basingli
solunum destegi vermeyi saglayan bir uygulamadir (1).
invaziv mekanik ventilasyonla (IMV) Kkarsilastirildiginda,
NIMV akut ve kronik solunum yetmezligi olan hastalarin
hastanede ve yogun bakimda kalis siiresini, mortaliteyi ve
morbiditeyi azaltir (2). Noninvazif mekanik ventilasyonun
basarili yonetimi tiim calisanlarin iyi egitimli ve donanimli
olmasiyla gerceklestirilebilir. Hekimlerin, NIMV uygulamasiyla
basarih sonuclara ulasabilecek ve acilen entiibasyon
gerekebilecek hastalarin ayinmini iyi yapmasi gerekir.
Bircok tilkede, hastanin yiiziine en uygun maske secimini,
maskenin hastaya baglamasini, ventilatoriin ayarlanmasi
ve NIMV'nin baslatiimasindan sorumlu solunum terapisti
olarak gorev alan personel vardir (3). Solunum terapistlerinin
bulunmadig tlkemizde ise, NIMV tedavisinin baslanmasi
ve takibi doktorlar ve hemsireler beraber yapmaktadir (4).
Bu sebeple hemsirelerin hastayi takip etme, olusabilecek
problemleri belirleme ve énleme konularinda bilgili olmasi
gerekmektedir.

Noninvaziv mekanik ventilasyonun basarisi maske, hasta
ve ventilatoriin uygunlugu yaninda hilgi ve beceri diizeyi
yiiksek personelle de yakindan iliskilidir. Bu faktorlerden
herhangi birinin eksikligin de ya da yetersizliginde NIMV'nin
etkisi belirgin diizeyde azalmaktadir. Egitimli saglik personeli
uygulamanin onemli bir kismini olusturmaktadir. Literatiirde
hemsirelerin NIMV uygulamasi hakkindaki bilgi diizeylerini
olcen calisma sayisi fazla degildir. Bu calismada, bir gogus
hastaliklari  hastanesinde calisan  hemsirelerin -~ NIMV
hakkindaki bilgi diizeylerini belirlemek amaclandi.

YONTEM

Bu calisma kesitsel bir calisma olup, hastanemiz gogus
hastaliklari yogun bakim tinitesi, gogis hastaliklar klinikleri
ve acil servis de calisip katilmak isteyen 128 hemsireye, anket
sorulari cevaplanmasi icin dagitildi. Cevaplanan anketler
toplanip, veriler SPSS’e girilip istatistiksel analizleri yapildi.
Sorulara verilen cevaplarin dogru ve seffaf olmasi calismanin
objektif olmasi acisindan gerekli 6nem verildi. Verilen
cevaplar baska bir kisi ya da kurumla paylasiimadi, sadece
bu calismada veri olarak degerlendirildi. Mevcut calismada
herhangi bir girisimsel islem yoktur. Tamamen gonillulik
esasina dayali bir calismasi olup Saglk Bilimleri Universitesi
Ankara Kecioren Egitim ve Arastirma Hastanesi Bastabipligi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu, 13.04.2021 tarihli 2012-KAEK-
15/2286 sayili karariyla gerekli onay alindi.

istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows, stiriim 22.0 (SPSS Inc.,
Chicago, IL, Amerika Birlesik Devletleri) kullanilarak yapildi.
Olceklerin giivenirligi Cronbach alfa i¢ tutarlilik katsayisi ile

test edilmistir. Stirekli degiskenlerin dagiliminin normal olup
olmadigi Kolmogorov Smirnov veya Shapiro Wilks testi ile
belirlendi. Varyanslarin homojenliginin degerlendirilmesi icin
Levene testi kullanilmistir. Aksi belirtilmedikge, strekli veriler
ortalama % SD olarak tanimlandi. Kategorik veriler olgu sayisi
(%) olarak tamimlandi. iki bagimsiz grup arasinda normal
olarak dagilan degiskenlerdeki istatistiksel analiz farkhliklari
Student t-testi ile karsilastirildi. ikiden fazla bagimsiz grup
arasinda normal dagilim gosteren degiskenlerdeki farkhliklar
Tek Yonli ANOVA ile analiz edildi. Tek Yonli ANOVA test
istatistiklerinden elde edilen p degeri istatistiksel olarak
anlamli oldugunda, hangi grubun digerlerinden farkli
oldugunu bilmek icin post hoc LSD coklu karsilastirma testleri
kullanildi. Tum istatistiksel analizlerde p degeri<.05 anlamli
diizeyde kabul edildi.

Anket formu

Hemsirelerin bilgi dizeyini 6lcmek icin Tarhan ve
arkadaslari tarafindan 2015 yilinda gelistirilen 35 sorudan
olusturulan anket (5) calismamiza katilan yazarlar tarafindan
uzman dizeyinde yeniden uyarlanarak olusturulmustur.
Anket hemsirelerin demografik ozeliklerini ve NIMV bilgi
diizeylerini 6lcen 48 sorudan olusmaktadir. Sorularin dogru
yanitlart 1 puan, yanlisyanitlari 0 puan olarak degerlendirildi.
Anketten alinabilecek minimum puan 0, maksimum puan 48
idi. Hastanede calisan tiim hemsireler anketi doldurmalari
icin davet edildi ve calisma konusunda bilgilendirilerek sozlii
onamlari alindi.

BULGULAR

Non-invaziv. mekanik ventilasyon sorularindan
alinan toplam puan 24 ile 47 arasinda degismekte
olup ortalamasi 36.51+4.56 idi. Katilimcilarin
%82.8'si kadin, %54.7'si 30 vyas altindaydi. Ankete
katilan hemsirelerin calisilan klinik dagilimina gore
bakildiginda, %63.3'0 gogus hastaliklari servislerinde,
%20.3’U gogus hastaliklari yogun bakim kliniginde,
%16.4'U acil servisde calismaktaydi. NIMV sorularindan
alinan puan ortalamasi sadece calisilan klinige gore
istatistiksel olarak anlamli farkli bulundu (p<.05). Gogiis
hastaliklari yogun bakim calisanlarinin hem acil hem
de gogus servislerinde calisanlara gore puan ortalamasi
daha istatistiksel olarak anlamli diizeyde yuksek
bulunmustur. Ayrica egitimi hekim arkadaslardan alan
katilimcailarin puan ortalamasi hekim arkadaslardan
almayanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede
yuiksek bulunmustur (Tablo 1).

Tablo 2’de tiim bolimlerden ayri ayri alinan puan
ortalama ve standart sapmalari mevcuttur. Cinsiyet,
yas, egitim durumu, calisilan klinik ve NIMV egitimi alip
almama durumuna gore ayri ayri degerlendirilmistir.
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diger degiskenlere gore olusturulan alt gruplar
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Tablo 2. Tiim béliimlerden ayrn ayn alinan puan
ortalamalan

arasindaki farkin degerlendirilmesi

Cinsiyete gore sadece amac¢ ve avantajlar acisindan
kadinlar erkeklere gore istatistiksel olarak anlamh
derecede yiiksek puan almislardir (p=.006). Yasa gore
sadece oronazal maske kullanimi acisindan 30 yas alti

5 P Anket sorularinin alt - )
Ozellikler n % Anket Puani . X sD Min Max
degeri gruplan
. Erkek 2 172 35.86+5.93 Amaclarn ve
Cinsiyet 564 . 5.06 0.98 2 6
Kadin 106 828 36.64:4.25 avantajlari (6 soru)
<30 70 54.7 36.89+4.47 Uygulanacak hasta
Yas 305 > 7.24 1.72 2 9
230 58 453 35.05+4.67 secimi (9 soru)
Saglik Meslek ilgi
g e 7 53 35184503 Genel bilgiler (4 595 6 : 4
Lisesi soru)
Egitim Durum On Lisans 20 156 36.40+5.25 617 Komplikasyonlar (4
; 2.90 1.06 0 4
Lisans 88 66.8 36.80:4.39 soru)
Lisansiistii 3 23 36.33+1.15 Basari olciitleri (5
ila 3.68 0.79 2 5
Adil n 164 35.00+5.35 010 il
— Gogiis Servisi® 61 633 36.17+:4.36 U
ahisilan Klini a-C Z
falt Giis Hast. 243 127 0 4
) 2% 203 38.77+4.82 kullanimi (4 soru)
Yogun Bakim ¢ b-c
Cihaz ve ekipman
<1l 3% 281 36,5487 L 11.09 178 4 14
bilgisi (15 soru)
15wl p)) 172 37232360 |
Mesleki 6-10 Vil U Toplam 3651 | 436 24 4
Deneyiminiz n-5vl 26 203 35.27+4.75 ‘ Stirekli degiskenler. ortalama + standart sapma (SD) olarak
16-20 Vil 1 109 36.29+4.84 ifade edilir.
>20 Vil 10 78 35.90+5.67 i | T sre istatistiksel
—_— - o - e T . ?U |rknC| a: 30| yaj us’[uOI ati mosra gore |s|tat|s|t| (sje
itimi .
§ — 6 50 35882431 olarak anlamli - derecede yiiksek puan almislardir
o (p=.018). Egitim durumuna gore genel bilgiler (soru 17-
kendime 5 195 36.28+4.26 782 20) sorulari agisindan saglik meslek lisesi mezunlarinin
Hemsire puani on lisans ve lisans ve lisans st katilimcilara
e 7 5.3 36.18:+4.58 360 gore istatistiksel olarak anlamh derecede disuk
Hekim puan almislardir (p=.040). Cahsilan klinige gore sadece
e akadasiardan |~ 100 BB M komplikasyonlar, oronazal maske kullanimi ve toplam
m alinan 1 1<ty
gitim al Kitaphrosit | 3 23 1332551 064 puan acisindan gruplar arasinda |stat|st|k§el olarak
kaynak o anlamh  farklilik  bulunmaktadir.  Komplikasyonlar
St 310 35382471 351 t91g|'5|.nel.an yogun bakimi calisanlarn acil calisanlarina
eiitim, kurs istatistiksel olarak anlaml derecede yiiksek puan
Egitim almislardir. Oronazal maske kullanimi agisindan yogun
hemsiresinden k 2 e il bakimi calisanlari en yiiksek, gogis servisi calisanlar
Bilmiyorum 37 29 36434432 006 biraz daha dusik ve acil servis calisanlar en disik
Siirekli degiskenler. ortalama-:standart sapma (SD) olarak ifade edilir. Sirekli ~ Puan almuslardir ve tiim gruplar arasinda istatistiksel
degiskenler Student t testi veya tek yonli ANOVA testi ile karsilastinldi. Gruplar |~ olarak anlamli  derecede farkhihk vardir (p=.001).
arast ikili karsilastirmalar icin LSD testleri yapildi ve p degeri .05 olarak belirlendi. Toplam puan acisidan acisindan yogun bakimi calisanlari
Istatistiksel olarak anlamli p degerleri kalin yazilmistir.

acil calisanlarina ve gogus servisi calisanlarina gore
istatistiksel olarak anlaml derecede yiiksek puan
almislardir (p=.01).

Sorulara verilen cevaplarin dagilimi Tablo 3’de verilmistir.
Dogru olan cevaplar koyu ile belirtilmistir.
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Tablo 3. Sorulara verilen cevaplarin dagilimi

Sorularin dogru cevaplari ve tiim cevaplarin dagilimi (n=128) n %
NIMV iin uygulanma amaclari ve avantajlari icin asagidakilerden hangisi veya hangileri dogrudur?
e . Yanlis 3 23
1.Hastanin semptomlarin (Nefes darhigi gibi) giderilmesinde faydahdir. .
Dogru 125 97.7
. . . Dogru 22 17.2
2. Hastanin fonksiyonel durumunun iyilestirilmesinde faydasi yoktur.
Yanhs 106 82.8
o Yanlis 7 5.5
3.Hastanin yasam kalitesinin arttirilmasinda faydasi vardir. .
Dogru 121 94.5
5 Dogru 24 18.8
4.Hastanin konforunun saglanmasinda faydasi yoktur.
Yanhs 104 81.3
. Dogru 17 133
5. Yasam slresinin uzatiimasina faydasi yoktur.
Yanhs 111 86.7
. . Dogru 47 36.7
6. Enfeksiyon kontroliiniin saglanmasinda faydasi vardir.
Yanhs 81 63.3
NIMV uygulanacak hasta secimi ile ilgili asagidaki ciimlelerin hangisi veya hangileri dogrudur?
e . Dogru 20 15.6
7. Hastanin bilinci agik olmasinin 6nemi yoktur.
Yanhs 108 84.4
L . . . Yanlis 28 21.9
8. Hastanin yeterli oksuruk refleksi ve yutma fonksiyonu olmasi gereklidir. -
Dogru 100 78.1
. . o Dogru 39 30.5
9.Hastanin tansiyon ve solunum sayisinin stabil olmasi énemli degildir.
Yanhs 89 69.5
. - Yanlis 2 1.6
10.Maske- yiiz uyumu olmasi gereklidir. _
Dogru 126 98.4
. ) Yanlis 4 3.1
11. Maskeden fazla miktarda kagak olmamasi gerekir. -
Dogru 124 96.9
- Dogru 23 18.0
12.Kalp ve/ya da solunum duran hastaya NIMV uygulanabilir
Yanhs 105 82.0
13. Biling bulanik hastaya (hiperkapniye sekonder biling bozuklugu hari¢) ~ Yanlis 55 43.0
NIMV uygulanmaz. Dogru 73 57.0
. L. . Dogru 30 234
14. Aspirasyon riski olan hastaya NIMV uygulanabilir.
Yanhs 98 76.6
. L . Dogru 24 18.8
15.Yuz cerrahisi. travmasi. deformitesi olan hastaya NIMV uygulanabilir.
Yanhs 104 81.3
5-10 dakika 3 24
16. NIMV kullanim siiresi tek seferde ara vermeksizin ne kadar olmalidir ? 15-20 dakika 6 4.7
1-4 saat 111 86.7
10-12 saat 8 6.3
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Tablo 3. Sorulara verilen cevaplarin dagilimi (Devami)

NIMV kullanimi sirasinda asagidakilerden hangisi veya hangileri dogrudur? n %
. Dogru 11 8.6
17. NIMV sadece yatar poziyonda uygulanir.
Yanhs 117 91.4
. . . Dogru 65 50.8
18.NIMV uygulamadan oncesi son 1 saat icinde hasta yemek yemis olmalidir.
Yanhs 63 49.2
. Dogru 14 10.9
19.NIMV uygulanirken oksijen baglantisina gerek yoktur.
Yanhs 114 89.1
: - Yanlis 8 6.3
20.NIMV kullanimi sirasinda saturasyon ve vital bulgularin takibi yapiimalidir.
Dogru 120 93.8
NIMV uygulamasinda kaynaklanan komplikasyonlardan hangisi veya hangileri dogrudur?
. . e Dogru 30 234
21. Gastrik (mide. karin) sisligi yapmaz.
Yanhs 98 76.6
. Yanlis 62 48.4
22.Pnomotoraks yapabilir. -
Dogru 66 51.6
o Dogru 32 25.0
23.Gozlerde irritasyon yapmaz.
Yanhs 96 75.0
, o Dogru 17 13.3
24 .Ishale neden olabilir.
Yanhs 111 86.7
NIMV iin basan olgiitleri ile ilgili hangisi veya hangileri dogrudur?
Yanlis 2 1.6
25.Kan gazinda diizelme olunca basarilidir. -
Dogru 126 98.4
Dogru 98 76.6
26.Yardimci solunum kaslarini kullanmada artma olunca basarilidir.
Yanhs 30 23.4
Dogru 38 29.7
27.Solunum sayisinda artma olunca basarihdir.
Yanhs 90 70.3
Yanlis 27 211
28.Solunum sikintisinda azalma olunca basarilidir.
Dogru 101 78.9
. Yanlis 4 3.1
29.Hastanin oksijenasyonunda diizelme olunca basarihdir. -
Dogru 124 96.9
Oronazal maske kullanimi avantajlan ilgili hangisi veya hangileri dogrudur?
. Dogru 60 46.9
30.Hasta su icebilir.
Yanhs 63 53.1
Yanlis 13 10.2
31.Kacak daha azdi. ~
Dogru 115 89.8
. L Dogru 79 61.7
32.Kusma ve aspirasyon riski daha azdir
Yanhs 49 38.3
Yanlis 49 383
33.Konusma ve okstirme zorlugu olusur .
Dogru 79 61.7




127 Hemsirelerde NIMV Bilgi Diizeyi MKU Tip Dergisi 2022;13(46):122-131

Tablo 3. Sorulara verilen cevaplarin dagilimi (Devami)

Asagidaki ciimlelerden hangisi veya hangileri dogrudur? n %
34. Kacak olmamasi icin yiiz maskeleri hastanin yiziine bosluk Yanhs 1 0.8
kalmayacak sekilde oturtulmali. burun kokiine baski yapmamasi icin 5
uygun basincta bantlanmalidir. L Uz 2
35. Tiiberkilloz balgam testi (ARB) pozitif olan bir hastaya
- e 0 Yanlis 9 7.0
NIMV uygulamasi yaparken eger bakteri filtresi ya da nemlendirici
filtre kullanmadiysam; sterilizasyon ekibiyle goriisiir cihazin uygun
sartlarda ve uygun sekilde steril edilmesini saglarim. Bu islemlerden Dogru 119 93.0
sonra cihazi kullanirim.
36. NIMV uygulamasi sirasinda hasta yatak ya da sandalyede 45 ~ Dogru 19 14.8
derece agiyla oturtulmaz. Yanhs 109 85.2
o Yanlis 11 8.6
37. Bakteri filtresi cihazla baglanti (set =hortum) arasina takilr. z
Dogru 117 91.4
. Dogru 35 27.3
38. Ilaclar. beslenme ve fizyoterapi icin NIMV'ye ara verilmez.
Yanhs 93 72.7
39. Devre izerinde bulunan ekshalasyon portu ekspiryumla  Yanhs 10 /.8
agizdan cikan havanin maske icerisinden disari cikmasini saglar. Dogru 118 92.2
40.Hastanemizde nazal maskenin avantajlarinin daha fazla Yanhs 14 10.9
olmasina karsin oronazal maskenin kullaniimasinin sebebi KOAH _
hastalarinin genelde agizdan solunum yapmalaridir. Dogru 114 89.1
41.NIMV maskesinde ekshalasyon portu olmazsa veya bantla ~ Dogru 36 28.1
kapatilirsa hastanin karbondioksitinin stirekli artmasi beklenmez. Yanhs 92 71.9
42. Asfiksi valfi herhangi bir cihaz probleminde cihaz durursa Yanlis 29 212
hastanin disaridan hava almasini saglayan acikliktir Dogru 100 78.1
- ) ) ) Dogru 42 32.8
43. Asfiksi valfi maske tizerinde degildir
Yanhs 86 67.2
44 Ventilator bakimlarinin Yanlis 98 76.6
yilda en az bir kez yapilmasi yeterli midir ? Dogru 30 23.4
Dogru 60 46.9
45. NIMV cihazinin kalibrasyonu yilda 1 kere yapiimalidir.
Yanhs 68 53.1
Dogru 79 61.7
46.Nemlendirici filtresi ekshalasyon portuyla hasta arasina takilir.
Yanlhs 49 383
47.Basin¢ hatti portu hastadangeri donen basin¢ degerlerinin Yanlis 31 24.2
olcumii icin kullanihr. Dogru 97 75.8
Dogru 57 44.5
48. Basing hatti portu devre ile maske arasinda degildir.
Yanhs 71 55.5
Kategorik veriler. vaka sayisi n (%) olarak tanimlandi.
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Olceklerin giivenirligine dair yapilan testlerde Cronnbach
alpha ic tutarhk katsayisi kullanilmis olup sonuclarina tablo
2'de yer verilmistir. Noninvazif mekanik ventilasyon olcegi
icin Cronnbach alpha katsayisi .675 bulunmustur.

NIMV ile ilgili bilgi diizeyini 6lcmek icin yaptigimiz anketin
sonuclarn degerlendirildiginde, hemsirelerin NIMV ile ilgili
bilgi diizeylerinin genel olarak iyi oldugu saptandi. Klinik
uygulamalarayonelik sorulardanyiiksek; cihazekipmanlarina
yonelik sorulardan dusik puan aldiklari gorildi. Butuncal
hemsirelik bakimindan s6z edebilmek icin hangi uygulamayi
neden yapildigini bilmek kadar, kullanilan cihazi tanimak da
bir o kadar onemlidir.

Carlucci ve arkadaslari 2003 yilinda yaptiklar calismada,
saglik calisanlarinin bilgi diizeyi ve tecriibelerinin NIMV
kullanimi  basarisini  etkiledigini  gostermislerdir.  Ayni
calismada saglik calisanlarinin cogu NIMV ile ilgili bilgilerini
kendi kendilerine ©grendiklerini ve herhangi bir egitim
almadiklarini belirtmislerdir (6). Bizim calismamizda ankete
katilan hemsirelerin yarisi NIVM ile ilgili egitim almadiklarini
belirtmislerdir. Egitim aldigini belirtenler ise bilgi kaynagi
olarak hemsire arkadaslarini (%56.3), kendi kendilerini
(%19.5) ve hekimleri (%18.8) gostermislerdir. NIMV tedavisini
yoneten hemsirelerin tecribeli, bilgili ve yetenekli olmasi
uygulamanin basarisini artiran onemli unsurlardir. Elliott ve
arkadaslarinin yaptigi calismaya gore, NIMV ile ilgili egitim
programlari iceriginde NIMV tedavisininn neden kullanildigi,
uygun maskenin uygun hastaya takilmasi, ventilator
ekipmanlarinin taninmasi ve diizgtin kullanilmasi, ventilator
ayarlarinin degisikliklerinin nasil yapilacagi, cihazin genel
bakim ve temizligi gibi konularin olmasi gerektigini
belirlemislerdir (7). Tarhan ve arkadaslarinin yaptigi anket
calismasinda kadin cinsiyetin erkeklere gore NIMV bilgi diizeyi
daha yiiksek olarak bulunmustur (5). Bizim calismamizda
ise cinsiyet, yas, mesleki deneyim ve NIMV ilgili egitim alip
almamanin NIMV bilgi diizeyini etkilemedigi belirlenmistir.
Calismamizda NIMV bilgi diizeyi anketinde alinan puanin,
hemsirelerin calistigi klinik ile iliskisine bakildiginda gogiis
hastaliklari yogun bakimda calisan hemsirelerin, acil servis ve
diger gogus hastaliklar kliniklerinde calisan hemsirelerden
daha yiiksek oldugu tespit edilmistir (p<.005). Bu durum
hastane icinde NIMV ihtiyaci olan hastalarin daha cok
gogus hastaliklari yogun bakimda takibinin yapildig ve
buna bagli olarak klinik icindeki hemsirelerin NIMV ile daha
cok karsilastigi ve kullandigi icin bilgi dizeylerinin diger
kliniklerden yiiksek olmasini aciklayabilir. Kronik obstriktif
akciger hastahg (KOAH), akut kalp yetmezligi veya herhangi
bir nedene bagh akut solunum yetmezligi durumlarinda NIMV
daha vyaygin kullanilmaya baslanmistir. Bu sayede invaziv
mekanik ventilasyon (IMV) ile ilgili komplikasyonlari NIMV ile
azaltmak mumkiin hale gelmistir (8). Tarhan ve arkadaslarinin

yaptigl anket calismasinda NIMV'nin kisa siireli amaclarinin
sorgulandigi  (semptomlarin giderilmesi, solunum isinin
azaltilmasi gibi) sorularda, hemsirelerin sadece %5.4’u
tim kisa sureli amaclari bilmistir. NIMV'nin avantajlarinin
(enfeksiyon kontrolii saglar, hasta kolayca kendiliginden
oksurebilir gibi) timuni dogru bilenlerin orani ise %18.4
oldugu gorilmustir (5). NIMV'nin amaclari ve avantajlarini
sorguladiimiz  sorular icinde vyanhs olan “Enfeksiyon
kontroliiniin saglanmasinda faydasi vardir” disindaki tiim
sorulara dogru cevap orani yiiksek bulunmustur. Bu durum
hastanin takibinde gelisebilecek klinik degisikliklerin hasta
ile daha cok vakit geciren hemsirelerin cabuk fark etmesini
ve hizli miidahale etmesini/edilmesini saglamasi agisindan
onemlidir.

Kronik obstriktif akciger hastahiginin  (KOAH) akut
alevlenmelerinin tedavisinde ve hipoksemik solunum
yetmezligi olan secilmis hastalarda non-invaziv ventilasyon
(NIV) kullanimini destekleyen giiclii kanitlar ve pek cok
konsolide veri bulunmaktadir (9, 10). NIMV’in basarisi buyuk
olcide hastanin tedaviyi kabulline, uyumuna ve uygun
hasta secimine baglidir. Tum bunlarda hekim ve hemsirenin
hastaya yaklasimi, uygulanma sekli ve sireci yonetimi ile
dogrudan etkilenir. Bir klinik ekibinin yillar icinde kazandig
ogrenme ve egitim siireci bu acidan onemli olabilir (6).
Calismamizda uygun hasta secimi ve NIMV uygulamasi ile
ilgili sorulara verilen cevaplar, “NIMV uygulamadan 6ncesi son
1 saat icinde hasta yemek yemis olmalidir” ve ‘Bilin¢ bulanik
hastaya (hiperkapniye sekonder bilin¢c bozuklugu haric) NIMV
uygulanmaz’ disinda iyi gortinmektedir. Raurell-Torreda
ve arkadaslarinin 3 tniversite hastanesinde 407 hekim ve
hemsireye yaptigi NIMV bilgi diizeyi anket calismasinda,
tiniteler arasinda hichir fark olmaksizin hemsirelerin yarisi,
uygun maske boyutunun nasil olciilecegini ve herhangi bir
stiphe varsa daha kiiciik olanin secilmesi gerektigini, cok
az hemsire (% 11,7) maske baglarin altindan 2 parmagin
gecmesine izin verecek kadar bosluk birakmasi gerektigini
bildigi gorilmastir (11). Bizim calismamizda ise ‘Kacak
olmamasi icin yiiz maskeleri hastanin yiziine bosluk
kalmayacak sekilde oturtulmali, burun kokiine baski
yapmamasl icin uygun basincta bantlanmahdir’ sorusuna
%99,2 gibi yiksek bir oranda dogru cevap verilmistir. NIMV'da
uygun maske secilmemesi kadar dogru sekilde maskenin
hastaya baglanmamasi, tedavi basarisizhginin en sik
nedenlerinden birisidir. Maskeden olusacak hava kagaklari,
tidal volumi azaltmakta ve hasta-ventilator uyumunu
bozmaktadir. Maske uyumsuzlugunun %30-50 gibi yiiksek bir
oranda gorilmesi bu durumun ciddiye alinmasi gerektigini
gostermektedir (12).

NIMV'  baghh meydana gelebilecek komplikasyonlar
genellikle ciddi ~ degildir.  Bunlar arasinda  maske
uyumsuzluguna bagh konforsuzluk, kacaklara bagl senkron
bozuklugu, gozde iritasyon, tist hava yolunda kuruluk en basta




Hemsirelerde NIMV Bilgi Diizeyi

MKU Tip Dergisi 2022;13(46):122-131

gelenleridir. Daha ciddi olabilecek komplikasyonlar arasinda
ise yuzde-burun kokiinde basiya bagh ulserasyonlarin
olusmasi, havanin yutulmasina bagli gastrik distansiyon,
reglirjitasyon ve aspirasyon, pozitif intratorasik basinca
bagli hemodinamik etkiler ve pnomotoraks sayilabilir (13).
Gastrik distansiyon %5-40 arasinda gorilmektedir. Gastrik
distansiyonun onlenmesi icin yemekten 30-60 dakika sonra
yari oturur pozisyonda NIMV uygulamasi onerilmektedir (2).
Bu konu ile baglantil olarak “NIMV uygulamadan oncesi
son 1 saat icinde hasta yemek yemis olmalidir” sorusuna
katilimalarin %49.2 sidogru yanitverirken, “NIMV sadece yatar
pozisyonda uygulanir” dogru cevap %91.4 olarak verilmistir.
Olusabilecek komplikasyonlarin  bazilarini  sordugumuz
anketimizde “Pnomotoraks yapabilir” (%51.6) disinda dogru
bilme orani yiiksektir. Komplikasyonlari bilmek ve tanimak
hekimler kadar hemsireler icin de erken mtidahale agisindan
oldukca onemlidir.

Mas ve Masip 2014 vyilinda yaptigi calismada NIMV
uygulamasinin basarisini/basarisizigini degerlendirmek icin
bazi olcutler belirlemislerdir. Bunlar; solunum sayisinda
azalmaolmamasi, pH’dadiizelmeolmamasi, oksijenizasyonda
dizelme olmamasi, karbondioksit dizeyinde disme
olmamasi ve kas yorgunluguna bagli belirtilerdir (14). Tarhan
ve arkadaslarinin yaptigi calismada hemsireler tarafindan en
fazla dogru bilinen sorulardan bir tanesi, NIMV desteginin
basarisini  gosteren  olcttler oldugu gorulmustir  (5).
Calismamizda NIMV basari olcutlerini sordugumuz sorulara
Yardimcr solunum kaslarini kullanmada artma olunca
basarilidir.” disinda yiiksek dogru cevap alinmistir. Bunun
sebebinin de katihmcilar tarafindan sorunun yeterince dogru
anlasiilmamasi nedeniyle olabilecegini distintyoruz.

Kronik solunum vyetmezliginde daha c¢ok kullanilan
maske tiirii olan nazal maske, yeterli basincin olusmasi icin
hastanin agzinin kapali olmasi gerekmektedir. Hastanemizde
de daha cok kullanilan oronazal maske ise nazal maskeye
gore hava kacaginin az olmasi ve yiiksek basing olusturmasi,
agiz solunumu yapmasina izin vermesinden dolayi kullanimi
daha avantajlidir. Bundan dolayi akut solunum yetmezligi
olan hastalarda daha cok tercih edilmektedir. Ancak nazal
maske oronazal maskeye gore daha konforludur. Oronazal
maske konusmayi, agizdan beslenmeyi engeller, klostrofobiye
ve hava yutulmasina bagli olarak midede distansiyona neden
olabilir (15). Tarhan ve arkadaslarinin yaptigi calismada en
az bilinen sorulardan biri oronazal maskenin avantajlari
ve dezavantajlari hakkinda oldugu gorilmustir (%4.8) (5).
Calismamizda oronazal maskenin avantajlari ile yoneltilen
sorulara katilimailarin yeterli diizeyde dogru cevap veremedigi
gorulmastir. Sadece aspirasyon riskinin nazal maskeye gore
cok fazla oldugu oronazal maskede katilimcilarin yaridan
fazlasi yanlis cevap vermistir. Hastane icinde tek tip maske
kullanimi nedeniyle, hemsirelerin maskeler arasi avantaj ve
dezavantajlari konusunda yeterli bilgiye ve tecriibeye sahip

olmamasina neden olmus olabilir.

Ekshalasyon portu NIMV’ nin maskesi ile hortumu arasina
takilir. Ventilasyon nedeniyle maskede biriken karbondioksiti
tuzerindeki delikler araciligi ile disari ¢ikmasini saglar (16).
Maske uzerinde bulunan asfiksi valfleri cihazin bozulmasi
veya elektrik kesinti gibi durumlarda hastanin havasiz
kalmasini onler (17). Bu gibi teknik konular hastanin
guvenligi ile yakindan ilgilidir. Yaptigimiz anket calismasinda
katilmcilarin 6nemli bir kisminin ekshalasyon portu ve asfiksi
valfleri ile ilgili sorulara dogru cevap verdigi gorilmustr.
Buda hastanin takibinden sorumlu hemsirelerin beklenmedik
durumlarda devreye giren cihazla ilgili mekanizmalara karsi
bilgi sahibi oldugunu gostermektedir.

Hastalarin  mukozalarin  kurumasini  engelleyen ve
boylece hastanin konforunun artiran nemlendirici filtresi
ile enfeksiyonlarin azalmasinda etkili olabilecek olan
bakteri filtresi cihaz ile ekipmanlar icinde gozden kacan
onemli konulardan biridir (18, 19). Calismamizda ankete
katilan katihmailara yoneltilen filtreler ile ilgili sorulara
yiiksek oranda dogru cevap verilmistir. Konu ile baglantili
‘Tuberkiloz balgam testi (ARB) pozitif olan bir hastaya NIMV
uygulamasi yaparken eger bakteri filtresi ya da nemlendirici
filtre kullanmadiysam; sterilizasyon ekibiyle gorisir cihazin
uygun sartlarda ve uygun sekilde steril edilmesini saglarim.
Bu islemlerden sonra cihazi kullanirim.” Sorusuna %93
oraninda dogru cevap verilmistir. Boylece mevcut teorik
bilginin gunluk pratikte karsilasilabilecek sorulara ¢ozim
bulmada etkili bir sekilde kullanilabilecegini gostermektedir.

Kisithhklar

Calismamizin tek merkezli olmasi en onemli kisithligidir.
Ayrica anket calismalarinin dogasi geregi katilimcilarin
verecegi yanitlarin dogruluguna baglidir. Calismamiza katilan
hemsirelerin bir kisminin mesleki deneyimlerinin nispeten
daha az olusu bir diger kisithlik olarak sayilabilir.

SONUC

Non invaziv mekanik ventilasyon kullanimi giiniimiizde
giderek artmaktadir. Bircok hastanede NIMV acil servislerde
baslatilsa da uygulamanin ilk saatlerinde hasta takibinin
yogun bakim dnitelerinde yapilmasi onerilmektedir. Ancak
cogu zaman yogun bakimlardaki yatak yetersizliginden dolayi
hastalarin genel servislerde de takip edildigi goriilmektedir.
Ozellikle ara yogun bakim gibi 3 hastadan 1 hemsirenin
sorumlu oldugu kliniklerde NIMV alan hastalarin takibi en
idealdir. Uygun olmayan ventilator basinclar, deneyimsiz
saglk ekibi ve hastanin genel durumu NIMV basarisini
etkileyen baslica faktorler olsa da tiim hastalarda NIMV'nin
entiibasyon ihtiyacini azaltacagini ve siirekli basarili olacagini
beklemek de gercekci bir distince degildir. Bundan dolayi
NIMV uygulanabilecek yer belirlenirken, hastayr monitorize
edilebilecek, teknik ve fiziki imkanlarn vyeterli, egitimli,
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bilgili ve tecriibeli hemsire ekibinin olmasi tedavi basarisini
dogrudan etkileyebileceginden goz oniinde bulundurulmasi
gereken unsurlardir.
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Proteozom inhibitorii Carfilzomib’in multipl miyelom hiicrelerinde piroptozis hiicre 6liim yolagi iizerine olan etkisi

Amag: Multipl miyelom (MM), monoklonal antikor salgilayan anormal plazma hiicrelerinin kemik iliginde asiri birikimi ile karakterize bir B
hiicre malignitesidir. Klinik uygulamalarda ikinci nesil proteozom inhibitort carfilzomib (CFZ), relaps veya tedaviye direncli hastalarin tedavi
rejimlerinde kullanilmaktadir. Ancak, MM hiicrelerinde CFZ'in tetikledigi hiicre 6liimi mekanizmalari tam olarak aydinlatilamamistir. Bu
calismanin amaci, MM hiicrelerinde CFZ'in apoptotik olmayan diizenli hiicre 6ltim yolaklarindan biri olan piroptozis lizerine olan etkisinin
arastirllmasidir.

Yontem: insan RPMI 8226, U266 ve NCI H929 MM hiicre hatlari, CFZ'in 1C50 dozlari ile 48 saat siire boyunca muamele edildi. Muamele edilen
hiicrelerde piroptozisin nemli substratlari olan GSDMD ve GSDME ile Bax ve Bcl-2 genlerinin mRNA diizeylerindeki farkhliklar kantitatif es
zamanl PCR (qPCR) yontemiyle belirlendi.

Bulgular: NCI H929 ve RPMI 8226 hiicrelerinde CFZ uygulamasinin hem GSDMD hem de GSDME mRNA diizeylerinde anlamli artisa neden
oldugu belirlenirken, U266 hiicrelerinde ise sadece GSDME mRNA seviyesinde anlamli bir artis tespit edildi (p<0.05). MM hiicrelerinde
CFZ uygulamasi Bax mRNA ifadesinde genel bir artisa neden olurken sadece RPMI 8226 hiicrelerinde bu artis istatistiksel olarak anlaml
bulundu. CFZ ile muamele edilen MM hiicrelerinde Bcl-2 mRNA seviyesinde ise bir degisiklik saptanmadi.

Sonug: Bu calismada, ilk kez CFZin MM hiicrelerinde piroptozis 6lim yolagini da tetikleyerek anti-miyelom ozellik gosterebilecegi
belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Multipl miyelom, Proteazom inhibitori, Carfilzomib, Piroptozis, Gasdermin E

The effect of proteasome inhibitor Carfilzomib on pyroptosis cell death pathway in multiple myeloma cells

Objective: Multiple myeloma (MM), characterized by excessive accumulation of monoclonal antibody-secreting abnormal plasma cells in
the bone marrow, is a B-cell malignancy. In clinical practice, the second-generation proteasome inhibitor Carfilzomib (CFZ) is used in the
treatment regimens of relapsed or treatment-resistant patients. However, the mechanisms of CFZ-induced cell death in MM cells have not
been fully elucidated. The aim of this study is to investigate the effect of CFZ on pyroptosis, which is one of the regulated non-apoptotic
cell death pathways in MM cells.

Method: Human NCI H929, RPMI 8226, and U266 MM cell lines were treated with 1C50 doses of CFZ for 48 hours. In treated cells, the
differences in mRNA levels of GSDMD and GSDME, which are important substrates of pyroptosis, and in mRNA levels of Bax as well as in
mRNA levels of Bcl-2 were determined by quantitative real-time PCR (qPCR) method.

Results: CFZ treatment led to a significant increase in GSDMD and GSDME mRNA levels in NCI H929 and RPMI 8226 cells, while a remarkable
increase was detected only in GSDME mRNA levels in U266 cells (p<0.05). Furthermore, CFZ treatment in MM cells showed a trend toward a
significant increase in Bax mRNA expression, and this increase was statistically significant only in RPMI 8226 cells. In MM cells treated with
CFZ, Bcl-2 mRNA levels were found to be unchanged.

Conclusion: This study for the first time determined that CFZ might show an anti-myeloma effect by triggering the pyroptosis in MM cells.
Keywords: Multiple myeloma, Proteasome inhibitor, Carfilzomib, Pyroptosis, Gasdermin E
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Multipl Miyelom Hiicrelerinde Carfilzomibin Piroptozise Etkisi
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Multipl miyelom (MM), monoklonal antikor salgilayan
anormal plazma hiicrelerin kemik iliginde asirt birikimi
ile karakterize bir B hiicre malignitesi olup, tim
hematolojik kanserlerin  %10'unu olusturmaktadir. Son
yillarda tedavisindeki carpici gelismelere ragmen cogu
hastanin kacinilmaz bir sekilde relaps ve mevcut tedavilere
direncli hale gelmesinden (refrakter) dolayr hala oldurtict
maligniteler arasinda yer almaktadir (1). Klinikte, ikinci nesil
proteazom inhibitorii carfilzomib (CFZ) niikseden ve/veya
direngli MM hastalarinin tedavisinde kullaniimaktadir. MM
hiicreleri yiiksek oranlarda antikor tretip salgiladiklarindan,
protein kalite kontrol kapasiteleri artmistir. Protein kalite
kontroliinde ©nemli rol oynayan proteazom, hiicre ici
proteinlerin parcalanmasindan veya islenmesinden sorumlu
olan ¢ok enzimli bir katalitik komplekstir (2). Proteinlerin
76 aminoasitlik ubikitin ile isaretlenmesini saglayan
ubikitinasyondan sonra proteazomal bozunma gerceklesir.
Proteazom inhibe edilirse, hiicre ici proteinlerin birikmesine
yol acarak hiicrenin 6limiine sebep olmaktadir. Bu nedenle,
proteazom inhibisyonu MM icin oldukca etkili bir tedavi
yontemidir. CFZ, proteazomun kimotripsin benzeri aktivitesi
icin daha fazla secicilige sahiptir ve geri dondriilemez sekilde
baglanarak aktiviteyi inhibe etmektedir. Bu nedenle, birinci
nesil proteazom inhibitorii bortezomibe gore hiicrelerde
daha etkilidir ve daha az toksik etki gostermektedir (2).

Apoptotik olmayan dizenli hiicre 6limi yolaklarindan biri
olan piroptozis, cesitli patojenle iliskili molekiiler modeller
(PAMP’ler) ve hasarla iliskili molekiler modellere (DAMPler)
yanit olarak pro-inflamatuvar kaspazlarin aktivasyonu ve bu
aktivasyonun bir sonucu olarak gasdermin ailesinin tyeleri
tarafindan hiicre membraninda capi 10-14 nm olan porlarin
olusturulmasi ile karakterizedir (3). insan gasdermin ailesi
tyeleri GSDMA, GSDMB, GSDMC, GSDMD, GSDME ve PJVK
(DFNB59) olup, N-terminal bolgelerinde giicli dizi benzerligi
paylasmaktadirlar. Baslangicta, piroptoziste, pro-inflamatuvar
kaspazlar tarafindan GSDMD’nin kesimlenerek aktif formuna
donusmesi, hem IL-13 ve IL-18" iceren inflamatuvar
aracilarin salinmasina yol actigi hem de hiicre zarinda porlar
meydana getirerek terminal hicre lizizine neden oldugu
kabul edilmistir. Son doénem c¢alismalar, GSDMD'nin yani
sira, gasdermin ailesinin diger tyelerinin de piroptozis hiicre
olimune katildigini gostermistir. Kaspaz-3 (CASP3) tarafindan
GSDME'nin kesimlenmesinin, kemoterapi uygulanan baz
kanser hiicrelerinde klasik olmayan piroptozisi tetikledigi
gosterilmistir (4). Ancak, MM hiicrelerinde tedavide kullanilan
CFZ'in piroptozis 6lim yolagi tizerine olan etkisini arastiran
bir calismaya rastlanilmamistir. Bu baglamda daha fazla
bilimsel calisma, MM hiicrelerinde CFZ'in etkiledigi hiicre
oltim tiplerini gostermek icin gereklidir.

Diizenlihiicre 6limii olan apoptozisin regiilasyonunda Bcl-

2 ailesi onemli rol oynamaktadir. Bcl-2 ailesinin Bcl-2 iliskili
X (Bax) ve Bcl-2 homolog antagonisti (Bak) gibi pro-apoptotik
tyeleri artmis mitokondriyal dis zar gecirgenligine aracilik
ederken, B-hiicre lenfoma-2 (Bcl-2), Bcl-XL veya indiiklenmis
miyeloid l6semi hiicre farklilasmasi proteini (Mcl-1) gibi
anti-apoptotik tyeleri sag-kahimi uyarmaktadir (5). Giincel
bir calisma, Bcl-2'nin, gozenek olusturan proteinlerden Bax
ve Bak’i dogrudan aktive eden BH3 alani iceren proteinleri
etkisizlestirerek apoptozisi onledigi ve hiicresel hayatta
kalmayi destekledigini gostermistir (6). Ayni calismada, hem
GSDMD hem de karisik soy kinaz alani benzeri (MLKL)'nde
BH3 benzeri bir alan tanimlanmis ve Bcl-2’'nin bu alanla
etkilesime girmesinden oturi sadece bir anti-apoptotik
protein olarak degil, ayni zamanda bir anti-piroptotik ve anti-
nekroptotik protein olarak da islev gordigu bulunmustur
(6). Bu calismanin amaci, MM hiicrelerinde CFZ'in piroptozis
hiicre 6limint nasil etkilediginin aydinlatilmasina katkida
bulunmaktir.

YONTEM

Bu calisma, Burdur Mehmet Akif Ersoy Universitesi Fen-
Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Bolimi'nde gerceklestirilmistir.

Hiicre Kiiltiiri

RPMI 8226, U266 ve NCI H929 insan MM hiicre hatlar
ATCCden satin alindi ve %10 fetal bovin serum (FBS), 100U/
ml penisilin, 200 ug/ml streptomisin iceren L-glutamin ve
Hepes'li RPMI 1640 besiyerinde %5 CO2 iceren nemlendirilmis
ortamda 37°Cde kiltire edildi. Alti kuyucuklu kaltur
kaplarina 1x10° hiicre/kuyu seklinde ekilen RPMI 8226,
U266 ve NCI H929 hiicrelerine sirasi ile 27nm, 60nm ve 6nm
dozlarda CFZ (PR-171, Selleckchem, ABD) uygulanarak 48 saat
kalturleri yapildr.

Total RNA izolasyonu ve cDNA Sentezi

Kontrol ve CFZ uygulanan gruplar CFZ ile 48 saat
muamele edilmelerinin ardindan, MM hicrelerinden
total RNA izolasyonu, Nucleozol (Macherey-Nagel,
GERMANY) kullanilarak gerceklestirildi. Elde edilen RNA'lar
spektrofotometrede (Epoch, Biotek, ABD) 260/280 nm dalga
boyunda olciilerek ubdeki ug degerleri belirlendi. cDNA
sentezi, her bir 6rnek icin 1 ug RNA'dan iScript cDNA sentez
kiti (cat:1708890, Bio-rad, ABD) kullanilarak (reticinin
talimatlarina gore gerceklestirildi.

Es Zamanli-Kantitatif Polimeraz Zincir Reaksiyonu

Her bir cDNA orneginin kantitatif ters transkriptaz-
polimeraz zincir reaksiyonu (RT-qPCR) analizi, LightCycler
480 SYBR Greeen | master mix (Roche Applied Sci. ABD)
kullanilarak ve GAPDH normalizasyonu ile Bio-rad CFX (Bio-
rad, ABD) sisteminde gerceklestirildi. qPCR reaksiyonu 10 pl
toplam hacimde, LightCycler 480 SYBR Greeen | master mix
5 ul, 0,5 ul forward primer, 0,5 ul revers primer, 1 ul cDNA
ve dH20'u icerdi. qPCR reaksiyonu icin kullanilan GSDMD,
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GSDME, Bcl-2 ve GAPDH primer dizileri: GSDMD Primer R:
TGCCCTGTATCTGCCCATCC  F: TGTGTCAACCTGTCTATCAAGGA
GSDME Primer R: CTTTGTGAAATACGAGGGCAAG
F: GGTTCCAAATGAAGACTGGCTC Bcl-2 Primer R:
AACAAGACGCCAACATTCTC  F. GGGATTGCCCTGATTATTTACA
GAPDH Primer R: TGAGTCCTTCCACGATACCA F:
ATGAGAAGTATGACAACAAGCCT'dir. qPCR reaksiyonu sicaklik
dongusi: 45 dongii olmak tizere 95°Cde 15 sn denatiirasyon,
60°Cde 15 sn annealing ve 72°Cde 1 dk uzama seklinde
gerceklestirildi. ilgili genlerin  mRNA ifade diizeyleri
gliseraldehit 3-fosfat dehidrojenaza (GAPDH) mRNA ifade
diuzeyi temel alinarak normalize edildi. Bagil mRNA ifade
degisiklikleri 2-ACt esik yontemi kullanilarak degerlendirildi.

istatistiksel Analiz

En az ti¢ farkli zamanda yapilan deneyler sonucunda elde
edilen verilerin istatistiksel analizi, GraphPad Programi'nda
Student-t test yontemi kullanilarak yapildi. p <0.05 istatiksel
degerli olarak dikkate alindi. Degerler ortalamax standart
sapma olarak verilmistir.

BULGULAR

CFZ'in insan MM hiicrelerinde piroptozis 6lim vyolagi
tizerine olan etkisini belirlemek icin, CFZ’in 1C50 dozlari
ile 48 saat muamele edilen NCI H929, RPMI 8226 ve U266
hiicrelerinde piroptozis sirasinda hiicre zarinda por olusturan
GSDMD ve GSDME'nin mRNA seviyeleri qPCR ile arastirildi.
Elde edilen sonuclara gore, kontrol grubuna kiyasla; CFZ
uygulanan NCI H929 ve RPMI 8226 hiicrelerinde hem GSDMD
hem de GSDME mRNA ifadelerinde anlamli artis saptandi
(p <0.05) (Sekil 1-2). U266 hiicrelerinde ise GSDMD mRNA
ifadesinde artisa yonelik bir trend gozlemlenirken, GSDME
mRNA ifadesinde anlamli bir artis belirlendi (p<0.05) (Grafik
1-2).
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Grafik 1. CFZ uygulamasinin NCI H929, RPMI 8226 ve U266 hiicrelerinde

GSDMD mRNA diizeyine etkisi.
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Grafik 2. CFZ uygulanan MM hiicrelerinde anlamli olarak artan GSDME
mRNA ifadesi.

MM hicrelerinde CFZ uygulamasinin, apoptozisin
uyarilmasinda gorevli Bax geninin mRNA ifadesinde genel
bir artisa neden oldugu gozlemlendi. Bu artisin NCI H929
ve U266 hiicrelerinde istatistiksel olarak anlamli olmadig
bulundu (p>0.05) (Sekil 3). RPMI 8226 hiicrelerinde ise CFZ
uygulamasinin  Bax mRNA seviyesini istatistiksel olarak
anlamli bir sekilde arttirdigi tespit edildi (p <0.05) (Grafik 3).
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Grafik 3. MM hiicrelerinde CFZ uygulamasinin Bax mRNA diizeyine
etkisi.

Sondonem calismalar, apoptozisi baskilayan genlerden Bcl-
2'nin ayni zamanda anti-piroptotik roliinii vurguladigindan;
MM hicrelerinde CFZ uygulamasinin Bcl-2 mRNA ifadesi
tizerine etkisi qPCR ile arastirildi. qPCR sonuclarina gore,
CFZ uygulanan NCI H929, RPMI 8226 ve U266 hiicrelerinde
Bcl-2 mRNA ifadesinde onemli bir degisim gozlemlenmedi
(Grafik 4).
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Grafik 4. CFZ uygulamasinin NCI H929, RPMI 8226 ve U266 MM
hiicrelerinde Bcl-2 mRNA diizeyine etkisi.

TARTISMA

Multipl Miyelom (MM), plazma hiicrelerinin habislesmesi
sonucu olusan kan kanseridir. MM tedavisinde CFZ dahil yeni
ilaclarin ve bunlarin kemoterapotik kombinasyonlarinin
kullanimi tedavide yiiksek oranda iyilesmeye neden olmasina
ragmen, hastalarda kullanilan terapilere karsi kemo-direnc
gelismesi, MM’'nin hala tam kiir saglanamayan hastaliklar
arasinda yer almasina neden olmaktadir. Karsilasilan
kemo-direncin Ustesinden gelinebilmesi icin CFZ dahil
tedavide kullanilan ajanlarin etki mekanizmalarinin daha iyi
anlasiimasina gerek duyulmaktadir.

Bu calismada ilk kez MM hiicrelerinde CFZ’in, piroptozis
olim vyolaginda hiicre membraninda por olusturarak
hiicrenin 6limine yol acan GSDMD ve GSDMEnin mRNA
ifadelerini arttirarak piroptozis olim yolagini uyardigina
dair bulgular elde edilmistir. Ayrica, MM hiicrelerinde CFZ
uygulamasi, pro-apoptotik Bax mRNA seviyesinde genel bir
artisa yol acmis, anti-apoptotik ve anti-piroptotik Bcl-2 mRNA
seviyesinde ise bir degisiklige neden olmamistir.

CFZ, ikinci nesil proteozom inhibitori olup, niikseden ve/
veya Bortezomib’e karsi direncli MM hastalarinin tedavisinde
kullaniimaktadir (7). Genel olarak hiicrelerde proteazom
inhibisyonu, endoplasmik retikulumda (ER) yanlis katlanmis
ve politbikitinlenmis proteinlerin birikmesi sonucunda
ER stres yanitin olusumu ile mitokondriden sitokrom c
ve serin proteazlarin salinimi ile sonuclanmaktadir (8).
Apoptozisin baslatiimasi, sitokrom ¢ salinimi ve kaspaz-9
aktivasyonunu iceren icsel bir yol veya daha sonra ortak
bir efektor olan kaspaz-3'te birlesen Fas/kaspaz-8'e bagli
sinyal yolaginin aktivasyonunun aracilik ettigi dissal bir
yol aracihigiyla gerceklesebilmektedir (9). Calismamizda
48 saat sure zarfinca CFZ ile muamele edilen RPMI 8226
hiicrelerinde icsel yolagin aktivasyonunda rol oynayan Bax'in
mRNA ifadesinde istatistiksel olarak anlamh bir artis, icsel

yolagin baskilanmasinda rol oynayan ve ayni zamanda anti-
piroptotik etkiye sahip oldugu belirtilen Bcl-2 ifadesinde ise
bir degisiklik olmadigi gozlemlenmistir. Bizim calismamizla
uyumlu olarak, Kuhn ve ark.’nin yapmis olduklari calismada,
24 ve 48 saat sire boyunca CFZ uygulanan RPMI 8226
hucrelerinde kontrole kiyasla Bax protein seviyesinde anlamli
bir artis tespit edilmistir (10). Ancak, bu calismada Bcl-2
ifadesi arastirilmamistir.

CFZin MM hiicrelerinde icsel apoptozis yolaginin
aktivasyonuna ilaveten dissal kaspaz yollariyla da apoptozisi
uyardigi gosterilmistir (11). Dissal apoptotik yolakta TNF ailesi
olim ligandlari onemli rol oynamaktadir. Ayni zamanda,
TNF ailesi oltim ligandlari, diizenli apoptotik olmayan hiicre
oltim yolagi olan nekroptoziste de énemli rol oynamaktadir.
Nitekim, proteazom inhibisyonunun politibikitinlenmis
reseptor etkilesimli serin-threonin protein kinaz 3 (RIPK3)'e
atfedilen bir mekanizma vyoluyla fare fibroblastlarinda
nekroptozisi  indikledigi, ancak insan hicrelerinde
nekroptozisi tetiklemeden modifiye RIPK3 birikimine neden
oldugu rapor edilmistir (12,13). Sonugta, insan hicrelerinde
proteazom inhibisyonunun, 6liim kompleksi agregasyonunu
azaltarak nekroptozisi bloke ettigi gosterilmistir (13). Ayrica,
CFZ'in otofaji olim yolaginin gerceklesmesinde onemli rol
oynayan otofagozomlarin olusumunda bir artis sagladigi,
ancak apoptozisin ilerlemesi ile muhtemel Beclin 1 ve p62
inaktivasyonu nedeniyle otofajinin gerceklesmedigi; ancak
otofajiyi bloke eden klorokin ile CFZ birlikte uygulamasinin
in vitro ve in vivo olarak apoptozisi kuvvetlendirdigi rapor
edilmistir (14).

Piroptozis, pro-inflamatuvar kaspazlarin aktivasyonu
sonucu olarak gasdermin ailesinin tyeleri tarafindan hiicre
membraninda porlarin olusturulmasi ile inflamatuvar
interlokin-1 (IL-1) aile dyelerinin (IL-1 ve 1L-18) salinimi
ile karakterize bir apoptotik olmayan DHO formudur (15).
Hicreler, cesitli ekzojen veya endojen faktorler tarafindan
uyarildiginda, gasderminler bazi kaspazlar veya granzimler
tarafindan kesimlenmektedir. Bu kesimlenmenin sonucu
olarak, gasdermin N-terminal gozenek olusturma alani
(PFD), C-terminal baskilayici domainden ayrilir. Daha sonra
N-terminal PFD oligomerizasyonu hiicre zarinda gozenekler
olusturarak, inflamatuvar molekillerin salinmasina ve
piroptotik hiicre 6limiine neden olmaktadir (15). Yapilan
calismalar, gasdermin ailesi Uyelerine ait ekspresyon
seviyelerinin cesitli timorlerin olusumu ve ilerlemesi ile
iliskili oldugunu gostermistir. Meme kanserinde, yiksek
GSDMB ifadesinin tiimor ilerlemesi ile iliskili oldugu ve
GSDMB’nin asirt  ekspresyonunun HER-2nin hedeflenen
tedavisine karsi zayif bir yanit gostermesinden dolayi
GSDMB’nin meme tiimorleri icin yeni bir prognostik belirteg
olarak kullanilabilecegi rapor edilmistir (16). ilaveten,
meme kanserinde yiksek GSDMC seviyeleri ile dusuk
GSDME ekspresyonunun zayif sag-kalim ile iliskili oldugu
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belirtilmistir (15,17). Kolorektal kanser hiicrelerinde yapilan
calismalarda, asirt GSDMC ifadesinin hiicre proliferasyonunu
tesvik ettigi ve bu nedenle GSDMCnin kolorektal kanserde
umut verici bir terapotik hedef olabilecegi (18), GSDMD’nin ise
normal kolorektal epitel hiicrelerine kiyasla kolon karsinom
hiicrelerinde ifadesinin azaldigi gosterilmistir (19).

Calismamizda, MM hicrelerinde CFZ uygulamasinin
GSDMD ve GSDME'nin mRNA ifadelerini istatistiksel olarak
anlamli arttirarak piroptozis oltiim yolagini uyarabilecegini
tespit ettik. Bizim calismamizla uyumlu olarak, Rogers ve
ark. B16-Ova melanoma hiicrelerinde piroptozisle iliskili
protein GSDME'nin tlimor baskilayic bir etki gosterdigini
bulmuslardir (20). Ek olarak, BRAF ve MEK inhibitorlerine
ait kombinasyonun, melanom hiicrelerinde GSDME'ye
bagli piroptozisi indikledigi bildirilmistir (21). Ayrica,
kemoterapotik ilaglarin, yiksek GSDME ekspresyonuna sahip
mide kanseri hiicrelerinde apoptozisden ziyade piroptozisi
indukledigi bulunmustur (22). Yang ve ark.’nin yaptiklari
calismada, THP-1 akut miyeloid I6semi (AML) hiicrelerinde,
dustk toksisiteye sahip kiictik bir molekiil olan piridoksin (B6
vitamini) uygulamasinin GSDME aracili piroptozisi uyarmasi,
piridoksinin AML tedavisi icin potansiyel bir ila¢ olabilecegini
dustndurmektedir (23).

SONUC

Elde ettigimiz sonuclar, ilk kez MM hiicrelerinde CFZ’in,
apoptozise ilaveten piroptozis 6liim yolagini da uyararak anti-
miyelom sekilde etki edebilecegini gostermektedir. Ancak,
elde ettigimiz sonuclarin CFZ uygulanan MM hiicre hatlar
ile MM hastalarindan elde edilen primer hiicre hatlarinda
protein seviyesinde teyit edilmesine ihtiya¢c duyulmaktadir.
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Diagnostic value of fluorine-18 fluorodeoxyglucose positron
emission tomography/computed tomography in the
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cancer
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Diagnostic value of fluorine-18 fluorodeoxyglucose positron emission tomography/computed tomography in the postoperative
clinical management of patients with colorectal cancer

Objective: Colorectal cancer (CRC) is a well-known, surgically curable type of cancer if detected early. Survival rate increase depends
on the early detection of the recurrent lesions. In this present study, we aimed to emphasize the value of the F-18 FDG PET/CT imaging
modality to evaluate the postoperative treatment response of patients with CRC, based on our clinical experience.

Method: Between January 2016 and January 2020, 168 colorectal cancer patients underwent F-18 FDG PET/CT to evaluate residue/
recurrence cancer in our institution. Patients enrolled in this study were operated on for primary colon tumors. Before and after systemic
therapy, all patients underwent pre and post-treatment F-18 FDG PET/CT to assess treatment response. The images were analyzed
retrospectively.

Results: Patients were classified according to primary tumor localization. Of 168 patients, the primary tumor localized in the ascending
colon (n=55), the descending colon (n=33), the transverse colon (n=14), the rectosigmoid (n=61), and the caecum in the other five
patients. Recurrence of primary tumor site was detected in 57 patients; 33 of them were male (57.9%) and 24 female (42.1%). The mean
SUVmax of the local recurrent lesion was 8.97 * 3.42 g/ml. In addition, from the ascending colon group, two patients had new foci of
tumoral lesions (1.20%).

Conclusion: Resection of the colonic segments with tumor, if possible, is the first step in the treatment of patients with colorectal
cancer. After the curative operation, recurrence can be seen in approximately 40% of patients within the first two years. Early detection
of recurrence improves the survival rate.

Keywords: Colorectal Cancer, Fluorodeoxyglucose Positron Emission Tomography, Treatment Response

Kolorektal kanseri olan hastalarin ameliyat sonrasi klinik yonetiminde fluorine-18 fluorodeoxyglucose pozitron emisyon tomografisi/
bilgisayarl tomografi’nin tanisal 6nemi

Amag: Kolorektal kanser, erken tespitinde cerrahi kiir saglanabilen yaygin bir kanser tiirtidiir. Bu kanser tipinde tedaviye yanitin erken
belirlenmesi yasam siresini olumlu etkilemektedir. Calismamizda kolorektal kanseri olan hastalarin, ameliyat sonrasindaki klinik
yonetimlerinde F-18 FDG PET/BT'nin tanisal nemini degerlendirmeyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Haziran 2016 ve Ocak 2020 tarihleri arasinda 168 hasta kolorektal kanser yonetimi amaciyla bolimimiize
yonlendirilmistir. Bu hastalarin hepsi primer kolon tiimorleri icin ameliyat edilmislerdi. Sistemik tedavi oncesinde ve sonrasinda tedavi
yanitinin degerlendirilmesi amaciyla bazal ve ardisik F-18 FDG PET/BT incelemesi yapilmistir. F-18 FDG PET/BT taramalari sirasiyla analiz
edilmistir.

Bulgular: Hastalar primer tiimor lokalizasyonlarina gore gruplandirildi. Toplam 168 hastanin 55'inde sag kolonda, 33’tinde sol kolonda,
14’tinde transvers kolonda, 67'inde rektosigmoid kolonda ve 5'inde cekumda primer tiimor saptandi. Lokal rekiirrens 57 hastada
saptanmis olup 33t erkek (%57.9) ve 24’ (%42.1) kadindi. Lokal rekirrense ait ortalama SUVmaks 8.97+3.42 g/ml olarak saptandi. Ek
olarak ¢ikan kolon grubunda 2 hastada (%1.20) yeni tiimoral odak gozlendi.

Sonugc: Kolorektal kanserli hastalarda, yapilabiliyorsa kolon rezeksiyonu tedavide ilk asamadir. Kiiratif cerrahi sonrasi ilk iki yil icinde,
hastalarin yaklasik %40’inda rekirrens gortilebilmektedir. Rekiirrensin erken tespiti, hastalarin yasam suresini iyilestirmektedir.
Anahtar Kelimeler: Kolorektal Kanser, Fluorodeoksiglukoz Pozitron Emisyon Tomografisi, Tedavi Yaniti
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INTRODUCTION

Colorectal cancers (CRC) are frequently seen in malignancy
types in our country and worldwide. Reported recurrence
rates for CRC are up to 40% (1-3). The detection of the
response to different treatment modalities improves the
survival rate. Computed tomography (CT) magnetic resonance
imaging (MRI) is the radiologic imaging modality for detecting
recurrence along with the fluorine-18-2-fluoro-2-deoxy-D-
glucose positron emission tomography/CT (F-18 FDG PET/CT)

().

Patients’ clinical follow-up is usually performed with
carcinoembryonic antigen (CEA) and cancer antigen 19-9
(CA 19-9) levels. Elevated CEA and CA 19-9 levels are usually
detected at the time of CRC diagnosis. These markers have
been used as monitoring markers for disease recurrence in
clinical routine.

Due to the cost-effectiveness, the F-18 FDG PET/CT is
not recommended for primary staging of colon cancer
(4). Radiologic modalities like abdominal or thoracal CT
are useful for appropriate initial staging of the CRC and
recurrence; however, they can only provide morphologic data
(5). Multiphase contrast-enhanced CT should be performed
to identify the tumor site, lymphadenopathies, and distant
metastasis. Also, liver metastases smaller than 1 ¢cm can be
detected with a liver MRI (6).

Positron emission tomography (PET) is a molecular
imaging modality. Malignant lesions can be detected by
their metabolic activities (2). F-18 FDG PET/CT is an imaging
procedure based on anatomical and metabolic information
simultaneously of the whole body. F-18 FDG PET/CT plays an
important role in primary staging of colorectal cancers as
well as restaging and detecting treatment response. Multiple
studies demonstrated the value of the, F-18 FDG PET/CT in
the diagnosis of CRC recurrent lesions in the post treatment
period (7-9). The detection of recurrent CRC with F-18 FDG
PET/CT has a higher sensitivity than conventional radiologic
imaging (3). F-18 FDG PET/CT can define recurrent CRC due
to increased tissue metabolism before the appearance of
morphological changes

In the present study, we aimed to determine the clinical
value of F-18 FDG PET/CT in the treatment response of CRC
patients.

METHOD

Patients

This present study is based on our clinical experience.
We aimed to describe the clinical value of whole-body F-18
FDG PET/CT in the treatment response of CRC patients after
primary surgery.

Between January 2016 and January 2020, 168 patients
were referred to our department to manage CRC. All of these
patients had an operation for primary tumors of the colon.
Before and after systemic therapy, all patients underwent
F-18 FDG PET/CT for treatment response assessment.

All of the patients’ diagnosis of CRC was confirmed by
pathology. F-18 FDG PET/CT was performed on all patients 6-8
weeks after resection. And at least once after postoperative
treatment modalities. The patients did not require this
imaging modality until two weeks after chemotherapy (CTR)
and three months after radiotherapy.

The recurrent or metastatic lesions were confirmed by
pathology together with or without repeated imaging.

F-18 FDG PET/CT scans

All patients are required for a minimum of six hours of
fasting before F-18 FDG PET/CT scanning (GE Healthcare,
Buckinghamshire, UK). Before imaging, all patients’ blood
glucose levels were <200 mg/dl. F-18 FDG was administered
intravenously at an automatically calculated dose of 5.5 MBq/
kg body weight. 45 to 60 minutes after administration of
radiotracer due to uptake period, F-18 FDG PET/CT scanning
was started.

In the F-18 FDG PET/CT system, CT acquisition was
performed usinga 512x512 matrix size (pixel size, 1 mm). Slice
thickness was 4 mm, and bed position was 2 min per. A slice
thickness of 1.5 mm and 128x128-pixel matrix was used for
two-dimensional (2D) PET acquisition. Attenuation correction
was applied based on CT in the PET images. The images were
reconstructed by the iterative ordered subset expectation
maximization (OSEM) at two iterations and eight subsets. For
reconstruction of PET images, attenuation correction was
used. Fused images were reviewed in maximum intensity
projections and axial, coronal, sagittal planes.

Two experienced nuclear medicine specialists informed
the patients’ clinical history and reported all images.

18F-FDG PET/CT findings were thought ‘positive’ if FDG
uptake of the suspicious lesions were higher than surrounding
vascular, metabolic activity. For suspected lesions, maximum
standardized uptake values (SUV ) were calculated.

Statistical Analysis

SPSS software package version 19.0 (SPSS Inc, Chicago, IL,
USA) was executed for statistical analysis. The 18F-FDG PET/
CT predictive values in defining CRC recurrence, treatment
response, and metastatic lesions were compared at different
treatment periods about localization of the primary tumor,
age, and gender. P < 0.05 was thought statistically significant.
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RESULTS

F-18 FDG PET/CT images of the participants (n=168) were
retrospectively analyzed. The patients’ mean age was 64 years
(64.05£11.6); 62.5% (n=105) were male and 37.5% (n=63)
female.

The patients were classified according to primary tumor
localization; 61 in the rectosigmoid, 55 in the ascending, 33
in the descending, 14 in the transverse colon, and 5 in the
caecum.

The mean follow-up time in patients without recurrence
(66.1% of the study population, n=111) was 4.21£3.65 years.
The local recurrent or distant metastatic lesion was detected
in 33.9% of participants (n=57). After primary surgery, the
mean recurrence time was 3.612.9 years.

Detected local recurrence rates by the 18F-FDG PET-CT
among the regional recurrences (rectosigmoid, descending,
transverse, ascending colon and caecum respectively) are
18,03%, 42,4%, 50%, 40%, and 60%. After treatment, 18F-FDG
PET-CT identified local recurrence in 11 participants (6.5%) in
the rectosigmoid colon, 14 (8.3%) in the descending colon,
7 (4.2%) in the transverse colon, 22 (13.1%) in the ascending
colon, and 3 (1.8%) in the caecum. (Table 1)

Table1. Local recurrence according to localization.

Local recurrence
Localization Tumor + Tumor - Total
n % n % n %

Rectosigmoid colon 11 6.50 50 |29.80 61 | 363
Descending colon 14 8.30 19 1130 33 196
Transverse colon 7 4.20 7 420 14 | 83
Ascending colon 22 | 1310 33 |1 19.60 | 55 | 327
(aecum 3 1.80 2 1.20 5 3.0
Total 57 | 33.90 111 66.10 | 168 100

All lesions were reviewed for their metabolic activity.
Local recurrence was detected in 57 patients; 33 were male
(57.9%), and 24 were female (42.1%). The mean SUV__ of local
recurrence was 8.9+3.4 g/ml. In addition, from the ascending
colon group, two patients had new tumor foci.

Metastatic lung lesions were seen in 34 (20%) patients (22
male, 12 female). 13 (7.7%) of these were in the rectosigmoid
colon, 5(3%) in the descending colon, 4 (2.4%) in the transverse
colon, 12 (7.1%) in the ascending colon. The mean SUV__ of
lung lesions was 6.0+2.7 g/ml (Table 2).

Table 2: Lung metastasis according to

localization.
Lung Metastasis
Localization Positive Negative Total
n % n % n %

Rectosigmoid colon 13 | 770 | 48 | 28.60 | 61 | 36.3
Descending colon 3.00 28  16.70 33 | 19.6
Transverse colon 4 240 | 10 6.0 14 | 83
Ascending colon 12 | 710 43 256 | 55 | 327
(aecum 0 0 5 3.0 5 3.0
Total 34 12020 134 79.8 168 100

Hepatic metastasis was seen in 59 (35.1%) patients (36
male, 23 female). 27 of them (16.1%) were in the rectosigmoid
colon, 9 (%5.4) in the descending colon, 6 (3.6%) in the
transverse colon, 15 (8.9%) in the ascending colon, and 2
(1.2%) in the caecum. The mean SUV__ of hepatic lesions was
10.70£6.40 g/ml.

Metastasis with rare localization such as the brain was
detected in 1 patient from the ascending colon group. In
addition, bone metastasis was detected in 8 patients (4.8%); 5
were in the rectosigmoid (3%), 1 in the transverse colon (0.6%),
and 2 in the ascending colon. All of these had lung metastasis
as well. The mean SUV__ of metastatic bone lesions was
8.67+3.35 g/ml (Table 3).

Table 3: Bone metastasis according to
localization.

Bone Metastasis
Localization Positive Negative
n % n %
Rectosigmoid colon 5 3.00 56 33.30
Transverse colon 1 0.60 13 7.70
Ascending colon 2 1.20 53 31.50
Total 8 4.80 160 95.20

All 34 patients with lung metastasis received CITR,
except one undergoing resection and 6 receiving additional
radiotherapy (RT). In addition, a lung lesion was detected in
1 patient in the transverse colon group, which turned out
to be a primary lung tumor. The patient also had adrenal
gland metastasis and received immunotherapy in addition
to CTR. Eight patients had bone metastasis confirmed by
histopathology and received RT together with CTR. Hepatic
metastasis was seen in 59 patients. Fourteen of them had a
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solitary lesion and underwent resection, whereas 17 received
Yttrium-90 ablation therapy and 6 RF ablation therapies.
Twenty-two patients did not have other therapy in addition
to systemic CTR.

One patient in the transverse colon group had splenic
metastasis, and one in the rectosigmoid group had to descend
axillary lymph nodes and breast lumps. In the latter, second
primary breast cancer was histopathologically confirmed.

Colonic tumoral resection is the first line in treatment
in CRC. Recurrence can present in approximately 40% of
patients within the first two years after colon resection.
The patient’s survival rate improves due to early detection
of the recurrence. The anatomical location of the primary
CRC affects the recurrence and metastasis. O’Connor et al.
reported that recurrence occurs within the first two years
after resection. Local recurrence is common in patients with
rectal cancer (4). In our study group, a higher local recurrence
rate was seen in the ascending colon group. However, liver
or lung metastatic lesions detection rate was higher in
the rectosigmoid group. The recurrence rate in our study
population was 33.9%, which was lower than the rate of 71%
reported by Mittal et al. in CRC patients (5). In the present
study, the meantime to local recurrence or metastasis after
surgical resection was 3.66+2.98 years. The patients’ mean
follow-up time was 4.21+3.65 years. Early detection of local
recurrence at an operable stage leads to improved survival
following the resection of recurrence (5).

Our investigation showed that rectosigmoid cancer had
a 45.7% higher risk for liver and 38% of lung metastasis,
suggesting that liver and lung imaging should be included
in clinical follow-up. Most colorectal cancers drain to the
portal vein, hence prompting hematogenous spread to the
liver (10,11). Several studies so far have reported an increased
risk of lung metastasis in rectal cancers, which is similar to
the results of the present investigation. However, the risk
for the ascending colon group was close to the rectosigmoid
group in our study population. The anatomical localization
of the primary tumor is not the sole determinant for diverse
metastatic patterns, as other factors do contribute to site-
specific metastases (11). PET scans can yield metabolic
information about the pulmonary nodule and exclude the
presence of other sites of metastasis so that patients can
benefit from adjuvant therapy after surgery.

Pfannschmidt et al. (12) mentioned that a low number of
lung metastases (<4) could qualify for metastasectomy. Cho
et al. (13) emphasized that the recurrence is dependent on
the number of metastases after pulmonary metastasectomy
for CRC. They also stated that patients with <3 pulmonary
metastases can have surgical treatment. In our study

population, the patients with lung metastasis had multiple
lesions, except one patient who had a resection for the lung
lesion.

The hybrid imaging modality of PET/CT has been
increasingly performed to identify recurrence cancer (2). F-18
FDG is used in PET/CT imaging as a common agent. F-18 FDG
accumulates in malignant lesions because of the increased
glucose consumption rate. According to an increased glucose
consumption rate of malignant lesions, metabolic functions
can be determined at the molecular level (2). Luboldt et al.
reported that colorectal mass was correctly detected with F-18
FDG PET/CT and the SUV__ was >5g/ml (14). In the present
study, the mean SUV__ of pathologically proven recurrent
lesion in the primary tumor site was 8.9 g/ml. The mean
SuV, _ of lung lesions was 6 g/ml hepatic lesions 10.7 g/ml,
and metastatic bone lesions 8.6 g/ml.

Borasio et al. (15) reported that false-negative cases were
all mucinous adenocarcinoma, so this pathological type of
adenocarcinoma can be the main reason for false-negative
scans. In this present study, 57 participants showed recurrence
in the operation site. They were diagnosed as true-positive
by F-18 FDG PET/CT. Thirty-six patients’ diagnoses were
false-positive confirmed by colonoscopy biopsy. They were
performed a third round of F-18 FDG PET/CT imaging within
three months and showed decreased uptake in anastomotic
regions. All the patients had adenocarcinoma and received
different kinds of treatment by their F-18 FDG PET/CT reports.

Infrequent sites of metastases have an increasingincidence
(16). In our study population, bone and brain metastases
were more likely to occur in the setting of lung metastases.
Bone metastasis is significantly correlated with the location
of colorectal cancer. The prognosis is poor, particularly the
patients with bone metastasis from colorectal cancer. A
significant prognostic factor in this regard is the number of
extraosseous metastatic organs (17,18).

Nevertheless, F-18 FDG PET/CT can define bone metastasis
early (19). F-18 FDG PET/CT shows the malignant infiltration
of bone marrow (19). Eight patients in our study population
had multiple bone metastases; one of these was solitary
spinal metastasis. Bone metastasis in CRC is rare, but our
investigation could not establish the prognostic impact
because of synchronous lung and hepatic metastasis.

Limitations

The present study has some limitations. First, the patients
who received neoadjuvant radiotherapy or CTR were not
excluded even though these therapies may interfere with
F-18 FDG uptake leading to possible false-negative results.
Second, the participants’ staging F-18 FDG PET/CT imaging
data were not included, meaning that primary malignant
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colorectal lesion sizes, loco-regional lymph node metastases,
and surgical procedures that may affect the recurrence rate
were not noted. Our study focused on the implications of
metastatic colorectal cancer localization.

F-18 FDG PET/CT can correctly define the cancer recurrence
in patients with CRC, promising considerable support for
clinicians in patient management.
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Meslek hastaliklari poliklinigine basvuranlarda yasam
kalitesi diizeyi ve iligkili faktorlerin degerlendirilmesi
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1Saglik Bilimleri Universitesi, Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi, is ve Meslek Hastaliklari Klinigi, izmir, Tiirkiye.
2 Saglik Bilimleri Universitesi, Mehmet Akif inan Egitim ve Arastirma Hastanesi, is ve Meslek Hastaliklari Klinigi, Sanhurfa, Tiirkiye.
3 Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Is ve Meslek Hastaliklari Bilim Dali, izmir, Tiirkiye.

Meslek hastaliklari poliklinigine basvuranlarda yasam kalitesi diizeyi ve iliskili faktorlerin degerlendirilmesi

Amag: Yasam kalitesi; bireyin fiziksel fonksiyonu, is ve kisisel yasami, psikolojik durumu, aile icindeki ve disindaki sosyal iliskileri ve
kisinin yasadigi cevreden, saglik ve istihdam politikalarindan etkilenebilen ¢cok boyutlu bir yapidir. Calismamizda meslek hastaliklari
poliklinigine basvuranlarda yasam kalitesini degerlendirmeyi, iliskili sosyodemografik, mesleki ozellikler, saglik durumlarini ortaya
koymayi1 amacladik.

Yontem: Kasim 2018—Kasim 2019 tarihleri arasinda meslek hastaliklari poliklinigine basvuran 168 katilimci ¢alismaya dahil edildi.
Yasam kalitelerini degerlendirmek icin Diinya Saglik Orgitii, Yasam Kalitesi Olcegi Kisa Formu (WHOQOL-BREF) kullanild.

Bulgular: Katilimcilarin %87.5'i erkek, yas ortalamasi 40.46(+0.7) idi. WHOQOL-BREF alt parametre alan ortalamalari sirasiyla cevre alani
(58.6116.8), psikolojik alan (56.4%18.9), sosyal iliskiler alani (56.2422.7), fiziksel saglik alani (47.9420.6) idi. Calismamizda kadinlarda,
issiz olanlarda, vardiyali calisan, aylik geliri diistik, meslek hastaligi ve komorbid hastaligi olanlarda yasam kalitesi puanlarinin anlamli
diizeyde daha distik oldugu gozlenmistir(p<0.05).

Sonug: Yasam Kkalitesi ile iliskili etmenlerden; cinsiyet, calisma durumuna yonelik gelir dagihmindaki esitsizlik ve issizlik sorununu
giderici politikalar gelistirilmeli ve ayrica meslek hastaligi risk faktorleri icin calisma ortami yeniden diizenlenmeli, diizenli saglik
muayeneleri yapilmali ve is¢i saghgi ve giivenligi kurallarinin yerine getirilmesi saglanmaldir.

Anahtar Kelimeler: Calisma ortami, Yasam kalitesi, Meslek hastaligi

Evaluation of quality of life level and related factors in those who applied to the occupational diseases outpatient clinic

Objective: Quality of life; is a multidimensional structure that can be affected by an individual’s physical function, work and personal
life, psychological state, social relations within and outside the family, and the environment in which the person lives. We aimed to
evaluate the quality of life in patients who applied to the occupational diseases outpatient clinic, to reveal the related sociodemographic,
occupational characteristics and health status.

Method: The World Health Organization, Short Form of the Quality of Life Scale (WHOQOL-BREF) was used to assess 168 participants’
quality of life who applied to outpatient clinic between November 2018 and November 2019.

Results: 87.5% of the participants were male and the mean age was 40.46 (£0.7). The mean of WHOQOL-BREF sub-parameter domains
were environmental (58.6+16.8), psychological (56.4+18.9), social relations (56.2+22.7) and physical health (47.9420.6), respectively.
It was observed that quality of life scores were significantly lower in women, unemployed, working in shifts, low monthly income, and
those with occupational diseases and comorbid diseases (p<0.05).

Conclusion: Policies should be developed for the problem of gender, inequality in income distribution and unemployment, and also
the working environment should be reorganized for risk factors of occupational diseases, periodic health examinations should be made
and employees should be ensured to obey with occupational health and safety rules.

Keywords: Workplace, Quality of life, Occupational disease
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Yasam kalitesinin tim bilimler acisindan kesin ve net bir
tanimi olmamakla birlikte Diinya Saghk Orgiitii (DSO) yasam
kalitesini “bireyin icinde yasadig kultiir ve deger sistemleri
baglaminda amaclarina, beklentilerine, standartlarina
ve endiselerine gore kendi yasamini algilamasi” olarak
tanimlamistir (1). Yasam kalitesi; bireyin fiziksel fonksiyonu, is
ve kisisel yasami, psikolojik durumu, aile icindeki ve disindaki
sosyal iliskileri ve kisinin yasadigi cevreden etkilenebilen cok
boyutlu bir yapidir (2). Zaman icinde degisebilir, bireylerin
yasantisi ve beklentileriyle iliskilidir, bu nedenle objektif
olarak olctilmesi zordur (3,4). Saglkla ilgili yasam Kkalitesi,
sagligin bireylerin fonksiyonlariniyerine getirmedeki etkilerini
ve bireylerin yasamlarindaki algiladiklari fiziksel, zihinsel,
duygusal ve sosyal islevselligi ifade etmektedir. Yasam kalitesi
belirleyicileri arasinda; cinsiyet, yas, medeni durum, sosyal
destek, yasanilan konut ve ozellikleri, saglik, egitim, gelir, is
yasami, bos zaman aktiviteleri sayilabilmektedir (5).

Calisma ortami, yasam kalitesi tizerinde onemli bir etkiye
sahiptir. is yasami sosyal bir aktivitedir ve calisanlarin
saglik, sosyal ve kiltiirel durumlarina ve yasam kalitesine
olumlu veya olumsuz yonde etki eden faktorlere sahiptir
(6). Cahismak gelirin yani sira, kisinin kendini yeniden
Uretmesini saglamakta, ayni zamanda sosyal temas, yaratici
olma, yeni seyler 6grenme ve tatmin ve keyif duygusu veren
faaliyetlerde bulunma firsatlari sunmaktadir. Kisinin yasam
kalitesi, is nedeniyle ayrimcilik, taciz, glivensizlik veya fiziksel
yaralanma korkusu vyasadiginda veya vyetersiz oldugunu
distuindikleri bir tcret icin uzun saatler calismak zorunda
kaldiklarinda bozulabilmektedir (7). Calisma yasami ve
saglik iliskisinde temel belirleyiciler calisma ortami (fiziksel,
kimyasal, biyolojik, ergonomik, psikososyal risk faktorleri),
calisma kosullari (sure, ticret, vardiya, gece calisma), calisma
iliskileri (orgtitlenme, is glivencesi, istihdam bicimi), bireysel
ve yasanilan cevreye o6zgii ozelliklerdir (8).

Kronik hastaliklar ve komplikasyonlari bireyin fonksiyonel
kapasitesinin azalmasina, calisma performansinin diismesine,
yasam kalitesinin bozulmasina ve sosyal izolasyona neden
olurken; ailenin yasam tarzi ve iliskilerini de olumsuz yonde
etkilemektedir (9). isyerine ait risk faktorlerine maruz kalhm
sonucu ortaya cikan meslek hastaligina ve kronik hastaliga
sahip olan bireylerde yapilan calismalarda bireylerin yasam
kalitesinin bozulabildigi gosterilmistir (10-12).

Calisanlarin yasam kalitesi bilindiginde, refahin arttirilmasi
icin gerekli degisiklikleri tespit etmek mumkindir. Saglik
programlari, tedavinin etkinliginin degerlendirilmesi ve
ekonomik degerlendirme calismalarinda saglkla iliskili
yasam kalitesi olcutleri yaygin olarak kullaniimaktadir (13,14).

Bu calismanin amaci, bir (niversite hastanesi meslek
hastaliklari poliklinigine basvuranlarda yasam kalitesini
degerlendirmek ve sosyodemografik, mesleki ozellikler, saglik
durumlar gibi iliskili faktorleri belirlemektir.

YONTEM

Bu calisma bir tniversite hastanesinde meslek hastaliklari
poliklinigine basvuran isciler tzerinde yapilan kesitsel bir
calismadir. Kasim 2018—Kasim 2019 tarihleri arasinda meslek
hastaliklari poliklinigine basvuranlarin tamami (168 katilimci)
arastirma kapsamina alinmistir. Tim katilimcilara ¢alismanin
icerigi ve amaci aciklanmis ve katihmin gonallilik esasina
dayandigina dair kisisel onamlari alinmistir. Anket sorularini
eksiksiz yanitlayan tim bireyler degerlendirmeye alinmistir.
Veri Toplama Araclar

Calismada veri toplama araci olarak Ege Universitesi Is ve
Meslek Hastaliklari Poliklinigi anamnez formu ve Diinya
Saglik Orgiitii, Yasam Kalitesi Ol¢egi Kisa Formu (WHOQOL-
BREF) kullanilmistir. Olcek, Eser ve arkadaslari tarafindan
1999 yilinda Tirkceye uyarlanmis ve gecerlilik, giivenilirlik
calismalari gerceklestirilmistir (15). WHOQOL-BREF, bireylerin
son 15 giine ait bedensel (7 madde), ruhsal (6 madde), sosyal
(3 madde) ve cevresel (8 madde) iyilik hallerini 6lcmekte
ve 26 sorudan olusmaktadir. Sorularin cevaplari 5'li Likert
Olcegi lizerinden 1-5'e kadar puanlanan kapali uclu yanitlar
icermektedir. Bedensel alanda, gtindelik isleri yirutebilme,
ilaclara ve tedaviye bagimhlik, hareketlilik, agr, uyku ve
dinlenme, calisabilme gticti ile ilgili sorular yer almaktadir.
Ruhsal alan, olumlu ve olumsuz duygular, benlik saygisi, dis
goruns, kisisel inanclar, dikkatini toplama; sosyal alani ise
diger kisilerle iliskiler, sosyal destek ve cinsel yasam ile ilgili
sorulardan olusmaktadir. Cevre alaninda ev ortami, fiziksel
guvenlik ve emniyet, maddi kaynaklar, saglik hizmetleri,
ulasilabilirlik, bos zamanlari degerlendirme firsatlar, fiziksel
cevre ve ulasim ile ilgili sorular bulunmaktadir. Fiziksel,
psikolojik, sosyal iliskiler ve cevre alaninda alan puan
ortalamalari hesaplanabilmektedir. Olcegin toplam puani
olmayip her bir alan, birbirinden bagimsiz olarak kendi
alanindaki yasam kalitesini ifade etmektedir. Alan puanlari
4-20arasindave0-100arasindaayriayrihesaplanabilmektedir.
Bu calismada 0-100 arasi puanlar kullaniimistir. Her alan icin
puan yiikseldikce yasam kalitesi de yiikselmektedir (16).

Sosyodemografik degiskenler olarak cinsiyet, yas, medeni
durumu, egitim diizeyi, viicut kitle indeksi (VKI), sigara ve
alkol kullanimi, komorbid hastalik varligi; isle ilgili faktorler
olarak calistigi sektor, vardiyali calisma oykisi, mevcut
calisma durumu, aylik gelir ve aldiklari meslek hastaligi
tanilarina iliskin bilgilere poliklinikte kullanilmakta olan
Meslek Hastaliklari  Anamnez Formu’ndan ulasiimistir.
Katihmaillarin meslek hastaliklari tanisi meslek hastaliklari
uzmani tarafindan konulmus ve saglik kurulu raporu
dizenlenmistir.
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Katilimailar yasa (<40 yas, >40 yas) ve VKi'ne gore (<25 kg/m?
veya >25 kg/m?) siniflandinldi. Sigara ve alkol tiiketimi icin
son 6 aylik siire dikkate alindi: Aktif veya son 6 ay icerisinde
icenler ve hicicmeyen veya son 6 aydan once birakmis olanlar
seklinde gruplandi. Son 1 yil veya daha uzun suredir diizenli
olarak dontstimli gece vardiyasinda calisanlar vardiyal
calisan olarak kabul edildi.

istatistiksel Analiz

Arastirmanin verileri SPSS 21 paket programi yardimiyla
degerlendirilmistir. Olciim degiskenleri ortalama+ standart
sapma (SS) olarak, gruplandiriimis veriler ise sayi (ylizde)
tablolari ile sunulmustur. Olgiimle elde edilen verinin
normal dagilima uygunlugu Kolmogrov-Smirnov testi
ile degerlendirildi. ikili gruplarda olciim degiskenlerinin
karsilastirilmasinda Student’s t testi, Mann Whitney-U testi,
ikiden fazla grupta olciim degiskenlerinin karsilastiriimasi
icin ise One Way Anova, Kruskal Wallis testi kullaniimistir.
Farkin kaynaklandigi degiskeni belirlemek tizere Bonferroni
diizeltmesi ile Mann Whitney U testi yapilmistir. istatistiksel
anlamhlik diizeyi olarak p<0.05 kabul edildi.

BULGULAR

Katilimcailarin %87.5'1 erkek, %81.5'i evli, %57.1'1 ilkogretim
mezunu idi. Yas ortalamasi 40.46(%0.7) olup %50’sinin yasi 40
ve lizerinde, %56’sinin VKIi 25 ve tizerinde idi. Basvuranlarin
%50°si sigara, %11.5"i alkol icme oykistine sahipti. %47.6'sI
sanayi sektortinde, %42.9'u vardiyali sistemde calisiyordu.
Katilimcilarin % 47.6'si poliklinik basvurusu esnasinda emekli
olmadigi halde herhangi birisyerinde calismiyordu ve calisilan
donemde %72.6’si asgari Ucretten fazla kazanmaktaydi.
Katilimcilarin sosyodemografik ve mesleki verileri ayrintili
olarak Tablo 1’de gosterilmistir.

Katilimcilarin, fiziksel saghk ortalama puani 47.9£20.6,
psikolojik puani 56.4£18.9, sosyal iliskiler puani 56.2£22.7,
cevre puani 58.6%16.8 olarak bulundu. Katilimcilarin
sosyodemografik, mesleki o6zellikleri ile yasam kalitesi
olceginin ortalamalarinin karsilastirmali analizini
degerlendirdigimizde; kadinlarda, issiz olanlarda, geliri
asgari tcret diizeyinde olanlarda fiziksel saglik alani ortalama
puanlarinin; vardiyali calisanlarda ve issizolanlarda psikolojik
ortalama puanlarinin; issiz olanlarda, geliri asgari (cret
diizeyinde olanlarda sosyal iliskiler ortalama puanlarinin;
vardiyali calisanlarda, geliri asgari ticret diizeyinde olanlarda
cevre ortalama puanlarinin istatiksel olarak anlamli diizeyde
daha dusik oldugu izlendi (Tablo 2, Tablo 3).

Tablo 1 : Katihmcilarin sosyodemografik ve mesleki

ozelliklerin dagilim

Cinsiyet Erkek 147 87.5
Kadin 21 12,5
40 yas alti 84 50
Yas P

40 yas ve tizeri 84 50
) Evli 137 815

Medeni durum
Bekar 31 18.5
ilkogretim 96 571
Egitim Diizeyi Ortadgretim 58 345
Universite 14 8.3
e ) <25 74 44
Viicut Kitle Indeksi 225 o m
Sigara icme oykiisii biet o .
Hayir 84 50
. Evet 19 1.5
Alkol igme oykiisii Hayir 9 87
Tarim 4 244
(ahstigr sektor Sanayi 80 476
Hizmet 47 28
Vardiyal calisma Var 2 129
Yok 96 571
Calisiyor 68 40.5
Mevcut calisma durumu Issiz 80 476
Emekli 20 11.9
. Asgari iicret 46 274
Gelir durumu Asgari licretten fazla = 122 72.6

Katilimcilarin - mevcut saglik durumlarina baktigimizda,
%75.6’sinin meslek hastaligi tanisi aldigi ve %61.9’unun ise en
azbirkomorbid hastaligioldugu izlendi. Meslek hastaligi tanisi
alanlarin ise %51.9'u tek bir sisteme ait olan meslek hastalig
tanisi mevcuttu (Tablo 4). Tani konulan meslek hastaliklarinin
arasinda sirasiyla kas iskelet sistemi rahatsizliklar (%39.9),
isitme bozukluklar (%38.7), solunumsal bozukluklar (%19),
deri hastaliklar (%5.4), psikiyatrik bozukluklar (%3.6) yer

almaktayd.
Katilimallarin - mevcut  saglik  durumlart ile  yasam
kalitesi  Olcegi ortalamalarinin  karsilastirmali  analizini

degerlendirdigimizde; meslek hastaligi tanisi alanlarda, coklu
sisteme ait meslek hastaligi ve komorbid hastaligi olanlarda
fiziksel saglik, psikolojik, sosyal iliskiler alan ortalama
puanlarinin istatiksel olarak anlamh diizeyde disuk oldugu
izlendi (Tablo 4).
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Tablo 2. Katihmcilarin WHOQOL-BREF dlgeginin ortalama puanlarin dagilimi ve sosyodemografik ozellikler ile

karsilagtiriimasi
Fiziksel Saghk ? Psikolojik ? Sosyal iliskiler ? Cevre®
(ortalama=+SD) (ortalama=+SD) (ortalama+SD) (ortalama+SD)
Toplam katima 479+20.6 56.4+18.9 56.2+22.7 58.6+16.8
Erkek 4924203 57.1+18.8 56.8+22.8 58.5+16.90
Cinsiyet Kadin 38.7+20.6 52.1+20.0 51.9+21.8 59.0+16.1
D degeri 0.036 0.400 0.416 0.897
40 yas alti 459+19.1 57.2+18.1 56.8+19.9 58.9+16.4
Yas 40 yas ve iizeri 49.9+219 55.7+19.7 55.6+25.2 583+173
D degeri 0.297 0.261 0.736 0.820
Evli 49.0+20.7 574+18.9 574+16.3 58.8+17
Medeni durum Bekar 429+193 52.1+18.9 50.8+22.2 574+16.3
D degeri 0.148 0.215 0.129 0.669
IIkogretim 47.6+19.6 572174 57.0£224 58.2+17.1
e Ortadgretim 49.0+21.5 55.8+22.3 55.0+24.8 58.8+17.1
Egitim diizeyi L
Universite 454+243 541134 55.9+14.7 60.0+13.9
D degeri 0.803 0.814 0.982 0.925
<25 464+21.1 55.3+18.5 56.4+23.6 57.7+16.6
Viicut Kitle indeksi >25 49.1£20.2 574+19.3 56.1+22.0 59.3£17.0
D degeri 0.392 0.577 0.729 0.539
Evet 48.8+23.0 55.8+19.7 59.2+24.1 59.5+17.8
Sigara kullanim Hayir 47.0+17.9 571+18.2 53.2+20.8 57.7+15.8
D degeri 0.718 0.852 0.066 0.476
Evet 53.1+224 59.8+15.0 6224204 62.3+18.1
Alkol kullanimi Hayir 4724203 56.0+19.4 55.4+22.9 58.1+16.6
D degeri 0.262 0.635 0.298 0.310
@ Mann Whitney-U testi, Kruskal Wallis Testi ®: Student’s t testi, One Way Anova

TARTISMA

Bir tniversite hastanesinde meslek hastaliklar poliklinigine
basvuranlarda yasam kalitesini degerlendiren calismamizda
meslek hastaligi tanisi alanlarda WHOQOL-BREF alt parametre
alan ortalamalari sirasiyla cevre alani (57.4£15.9), psikolojik
alan (55.1+17.6), sosyal iliskiler alani (54.3£21.7), fiziksel
saglk alani (45.6+19.4) olarak bulundu. Fiziksel, psikolojik ve
sosyal alan puanlarinin meslek hastaligi tanisi almayanlara
kiyasla anlamli diizeyde daha dusiik oldugu goruldi.

Calismamizda erkek katilimcilar fiziksel saglik alaninda
daha yiiksek puana sahipti. Katihmailarin cogunlugu yiiksek
derecede fiziksel giic ve dayanikhlik gerektiren sanayi ve
tarim sektortinde calismaktaydi. Erkeklerin bu isler icin daha
uygun olabilecegi disunilmesi nedeniyle katilimalarin

%87.5'i erkeklerden olusmaktaydi. Ayrica toplumsal cinsiyet
rolti olarak tanimlanan ve toplumlarin kadinlara yikledigi
yemek pisirme, temizlik, cocuk ve diger aile (yelerinin
bakimi gibi farkli beklenti ve sorumluluklar kadinlarin yasam
kalitelerini erkeklere oranla oldukca asagiya cekmektedir
(17,18). Calisan kadinlarin tatmin edici bir is-yasam dengesi
kurmada erkeklerden daha fazla zorlandiklari gortilmektedir
(19).

Degisen sosyal sartlar, artan gelir dizeyi, isverenin
tercihi, teknolojik degisimler, rekabet ortami gibi cesitli
nedenlerden dolayr gece calismak, giderek daha yaygin
hale gelmektedir Vardiyali calisanlar, alisiimis calisma ve
sosyal yasaminin disina cikilmasindan ve uyku-uyaniklik
periyodundaki bozulmasindan otiiri pek cok fiziksel ve
psikiyatrik sorunlarla karsi karsiyadirlar (20). Bu sonuclarla



MKU Tip Dergisi 2022;13(46):144-151 S. Kurtul, F.K. Ak, M. Tiirk

Tablo 3 : Katihmcilarin mesleki dzellikler ile WHOQOL-BREF élcedi ortalama puanlarinin karsilatiriimasi

o Fiziksel Saglik * Psikolojik sosyal iliskiler ? (evre®
Mesleki ozellikler
(ortalama:SD) (ortalama:+ D) (ortalama:SD) (ortalama:SD)

Tarm 52.7+21.7 58.6+15.1 58.7+24.2 50.3+19.0
Calistgy sektir Sénayi 48.9+20.8 57.6+213 560.2+23.6 01.60+15.2
Hizmet 42.0+18.1 52.6+174 54.0+£19.8 55.5+16.8

p degeri 0.066 0.223 0.571 0.085
Var 46.9+20.0 53.9+18.9 5454233 56.1+.16.5
Vardiyah calisma Yok 4934214 59.9+18.5 58.5+21.7 61.9+16.7

p degeri 0.504 0.046 0.285 0.025
Calisiyor 53.2+224 61.7+19.9 061.5+20.3 60.8+16.8
e T Issiz 41.9+17.0 51.2+16.2 50.0+203 560.0+16.0
Emekli 473+19.2 53.3+18.8 56.2+23.2 58.2+18.8

p degeri 0.005 0.001 0.008 0.220
Asgari iicret 40.7+154 5244191 49.8+23.0 521+15.0
Gelirdurumu Asgarf'aggeﬁe” 50,6217 56,0187 56,6422, 61,0416

p degeri 0.008 0.113 0.032 0.002

2 Mann Whitney-U testi, Kruskal Wallis Testi *: Student’s t testi, One Way Anova, < Bonferroni diizeltmesi ile Mann Whitney-U testi

Tablo 4 : Katihmcilann mevcut saglik durumlarinin dagihimi ve WHOQOL-BREF olcedji ortalama puanlarinin

karsilagtiriimasi

. Fiziksel Saghk? Psikolojik? sosyal iliskiler? Cevre
' g (ortalama+SD)  (ortalama+SD) = (ortalama+SD)  (ortalama=+SD)
. Evet 127 75.6 45.6+19.4 55.1+17.6 543217 574+15.9
M“'et';:;jta"g' Hayir n 244 5514226 60.7+22.2 619249 54.7+16.5
p degeri 0.017 0.032 0.018 0.097
e 68 519 505+19.9 59.0+16.6 56.0+19.8 50.6+14.7
Meslek etkllen‘mem
hastaliklangrap | KU Sistem 3 181 403169 509+17.8 501+23.0 624191
etkilenmesi
p degeri 0.002 0.008 0.027 0.076
Var 104 61.9 43.7+19.1 53.2+171 52.9+21.6 57.0+154
Komorbid hastalik Yok 64 38.1 54.6+21.2 61.7+20.6 61.5+23.5 61.1+18.7
p deeri 0.001 0.0m 0.033 0124
2+ Mann Whitney-U testi, ” : Student’s t testi




Meslek Hastaliklari ve Yasam Kalitesi

MKU Tip Dergisi 2022;13(46):144-151

uyumlu olarak calismamizda vardiyali sistemde calisanlarda
psikolojik ve cevresel alanda onemli olctide daha dusitik
puan ortalamasina sahip oldugu izlendi. Gece vardiyasinda
calisan insanlar, yasam ortamlarina erismek veya bunlarla
etkilesim kurmak icin daha az firsata sahip olmaktadir (21).
Ayrica vardiyal calismadan dolayr uyku kalitesi bozulmus
calisanlarda anksiyete belirtileri ve depresif belirtilerin daha
sik oldugu gosterilmistir. Sonuc olarak da yasam Kkalitesi
etkilenmektedir (22).

Calisma, tretken insanlarin 6zerkligini, bagimsizliklarini ve
onurlarini korumaya katkida bulunmaktadir ve bu nedenle
gercek bir temel sosyal haktir. Sonuclara baktigimizda mevcut
durumda basvuru sirasinda herhangi bir iste calismayanlarda
fiziksel saghk, psikolojik ve sosyal iliskiler alaninda puan
ortalamalarinin anlamh diizeyde daha dusik oldugu
izlendi. Issizlik hem bireysel hem de sosyal diizeyde negatif
etkilere neden olmaktadir. issizlikle birlikte gelirin yitirilmesi
psikolojik yikim siirecini baslatmakta ve zaman icerisinde
yoksullasmayla beraber fiziksel ve ruhsal saglik bozulmakta
ve Ozguven vyitirilmektedir. Sosyolojik acidan ise bireyin
toplumla bittinlesmesini saglayan is baginin kopmasina
neden olmaktadir (23). McKee-Ryan ve arkadaslari, issiz
bireylerin calisan akranlarina gore daha distk psikolojik ve
fiziksel iyilige sahip oldugunu gozlemistir (24).

Yasam Kkalitesini en temel belirleyicilerinden biri stiphesiz
aylik gelir diizeyidir. Bireylerin temel fiziksel ihtiyaclarini
giderebilme diizeyini belirlemesinin yani sira daha iyi egitim,
saglik, konut, sosyal etkilesim, genel yasam tarzi kosullari,
dolayisiyla yasam kaliteleri ile de dogrudan iliskilidir (25).
Plastik cerrahlarda yapilan bir calismada aylik gelirin yiksek
olmasi ile fiziksel, psikolojik, sosyal ve cevre puanlarinin
yuksekligi iliskili bulunmustur (26). Genel olarak yasam
kalitesi ile ilgili calismalara bakildiginda gelir seviyesi arttikca
yasam kalitesinin de arttigi gorilmektedir (27,28). Bununla
uyumlu olarak calismamizda asgari Ucretten daha fazla
miktarda gelire sahip olanlarda, asgari (cret gelire sahip
olanlara oranla anlamh diizeyde fiziksel saghk, sosyal iliskiler,
cevre alan puan ortalamalari daha yiiksek oldugu gortld.

Meslek hastaliklari, mesleki risk faktorlerine maruziyet
sonucu ortaya cikan hastaliklardir. Meslek hastaliklar da
kronik hastaliklar gibi bireylerin yasam kalitesinde 6nemli
olctide azalmaya yol acabilmektedir. Calismamizda meslek
hastaligi tanisi alanlarda ve birden fazla meslek hastaligina
sahip olanlarda fiziksel, psikolojik ve sosyal alan puanlari
anlaml diizeyde daha disik oldugu gorildi. Cin'de 303
meslek hastaliklari tanisi alanlarda yapilan bir calismada
fizyolojik, enerji, fiziksel agri, genel saglik, sosyal, emosyonel
ve zihinsel saghk puanlar Cin’deki genel popilasyondan
daha dusik oldugu bulunmus ve bu farkhliklarin istatistiksel

olarak anlamli oldugu saptanmistir. Yasam kalitesi puanlarini
etkileyen bashca faktorlerin ise; meslek hastaliklarinin
turleri, ozurlilik diizeyi, hastalik stiresi, baska hastaliklardan
muzdarip olma durumu, yas, egitim diizeyi, ekonomik gelir,
saglik glivencesi, is kazasli sigortasi ve ayrica ve sosyal destege
hak kazanip kazanmadiklar oldugu izlenmistir (12). Li ve
arkadaslari, meslek hastaligi olanlarda yasam kalitesinde
sosyal, psikolojik, fizyolojik ve cevresel alan puanlarinianlamh
derecede diisiik olarak saptamis ve her bir alandaki puanlarin
akciger hasarinin derecesi, komplikasyonlar, hastaligin seyri,
baslangic yasi, gelir ve istihdam durumundan etkilendigini
gostermistir (10).

Kronik hastaliklarin  ¢cogu, bireyin yasama yetenegini
kisitlayarak, genel saghgin kotiilesmesine, performansin
sinirlanmasina, yasam kalitesinde diismeye ve artan saglik
bakim maliyetlerine yol acabilmektedir (29). En az bir
tane komorbid hastaliga sahip olan katilimalarin fiziksel,
psikolojik, sosyal iliskiler alanlarinda istatiksel olarak daha
yiiksek ortalama puana sahip oldugu izlendi. Calismamizla
benzer olarak 2009 yilinda Brezilya'da 920 katilimci tizerinde
yapilan bir calismada, kronik hastalik varliginin yasam
kalitesinin azalmasina neden olabilecegini gostermistir (30).
Ozellikle kas-iskelet sistemi hastaliklari cok sayida hastahk
nedenli izinlerden sorumludur ve calisanlarin yasam kalitesi

Bu calisma ulkemizde farkl sektorlerde calisan ve meslek
hastaliklari tanisi almis olanlarda yapilmis ilk calismadir.
Bu nedenle calismanin sonuclari, hem isyerlerinde yer alan
cahisan sagligi ile iliskili risk faktorlerini anlamak hem de bu
faktorlerin yasam kalitesine etkisine dikkat cekmek acisindan
literatiire katki saglamaktadir.

Calismamizin birtakim sinirhiliklar mevcuttur. Calismamiz
kesitsel tasarimi nedeniyle nedensel bir iliski ortaya
koyamamaktadir. Ayrica katilimcilarin 6n planda sanayi
ve tarim sektoriinden olmasi nedeniyle kadin calisan sayisi
erkeklerden cok azdi. Katihmcilarin mesleki verileri kendi
ifadelerine gore degerlendirilmistir.

SONUC

Calismamizda kadinlarda, issiz olanlarda, vardiyali calisan,
aylik geliri dustik, meslek hastaligi ve komorbid hastalig
olanlarda yasam kalitesi puanlarinin anlamli diizeyde daha
dustk oldugu gozlenmistir. Yasam kalitesi dustkligu ile
iliskili bulunan cinsiyet acisindan hem kadinin hem isgiiciine
katilimindaki engellerin, egitim alanindaki esitsizliklerin, cifte
is yuki, toplumsal cinsiyet rolti gibi muhafazakar, ataerkil
duzeni destekleyen politikalardan vazgecilmesi yasam
kalitesi acisindan onemlidir. Yasam kalitesi iliskili olan issizlik
sorunu bireysel diizeyde ¢oziilemeyecek bir sorun olup ancak
istihdamin gelistirilen politikalarla artiriimasi, is givencesinin
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saglanmasi

ile - mumkiin olacaktir. Gelir dagilimindaki 5.

esitsizliklerin ortadan kaldiriimasi yontindeki politikalar, is
glivencesinin saglanmasi ile miamkiin olup yasam kalitesini

ylikseltmede etkili

olacaktir. Kronik hastaliklar saghk ¢

hizmetine erisimdeki engeller nedeniyle yasam Kkalitesini

etkileyebilmektedir.

Meslek hastaligi acisindan calisma

ortami yeniden diizenlenmeli, diizenli saghk muayeneleri
yaptimali ve calisanlarin is saghgr ve giivenligi kurallarina
uymalari saglanmalidir.
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ThinPrep sivi bazh sitoloji yontemiyle hazirlanan servikal
smear materyallerinin degerlendirilmesi, sito-histopatolojik
korelasyon

Hale Demir?!

1 Amasya Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dali, Amasya, Tiirkiye.

ThinPrep sivi bazli sitoloji yontemiyle hazirlanan servikal smear materyallerinin degerlendirilmesi, sito-histopatolojik korelasyon

Amag: Bu calisma; servikal sitoloji (SS) materyallerinde kalite agisindan yeterlilik oranini, degerlendirme icin yetersiz olanlarin nedenlerini, epitelyal hiicre
anormalligi (EHA) saptama ytizdesini, atipik skuamoz hiicreler/ skuamoz intraepitelyal lezyon (ASH/SIL) oranini belirlemeyi ve sito-histopatolojik korelasyon ile
tani dogrulugunu degerlendirmeyi amaglamaktadir.

Yontem: Sivi bazl sitoloji (ThinPrep) yontemi kullanilarak hazirlanan 1368 SS materyali ¢alismaya alindi. SS alinan kadinlarin klinik ozellikleri, sitolojik
degerlendirme sonuglari, mevcut olanlarda es zamanh veya sonrasindaki servikal doku biyopsi tanilar kaydedildi. Sitolojik degerlendirme sonuclari Bethesda
2014 siniflamasina gore kategorize edildi. Doku biyopsisi tanisina ulasilan 36 olguda sito-histopatolojik korelasyon yapild.

Bulgular: Elli bir (%3.7) SS materyali degerlendirme icin yetersizdi. Skuamoz hiicre azligi en sik yetersizlik nedeni olup daha ¢ok 6rneklemenin optimal sekilde
yaptlmamasiyla iliskiliydi. Otuz sekiz SS 6rneginde EHA mevcuttu (EHA orani %2.9): 24 ASCUS, 1 ASC-H, 8 LSIL, 5 HSIL. ASH/SIL orani 1.9'du. EHAyI belirleme
acisindan, SS'nin dogruluk orani, spesifitesi ve sensitivitesi sirasiyla %86, %91 ve %77 olarak bulundu.

Sonug: Tekrarlayan suboptimal veya yetersiz SS preparatlariyla karsilasildiginda laboratuvar asamalari kontrol edilmeli ve gerekiyorsa, dogru drnekleme igin
ilgili kisilerle iletisime gecilmelidir. EHA orani merkezlere gore farkhlik gosterebilir. EHA'nin ¢cogunlugunu ASCUS olusturur ve gereksiz ASCUS tanisi vermekten
kaginilmalidir. ASH/SIL orani ve sito-histopatolojik korelasyon giivenilir kalite kontrol yontemlerinden olup her patolog veya merkez icin belirlenmis parametreler
cercevesinde kalite kontrol yapilmalidir. Servikal biyopsi materyalleri degerlendirilirken mutlaka SS preparati ile karsilastirilarak incelenmeli, tani uyumsuzlugu
olan durumlarda rapora agiklayici notlar eklenmelidir.

Anahtar Kelimeler: Servikal Sitoloji, Smear, Sivi Bazl Sitoloji, ThinPrep, Epitelyal Hiicre Anormalligi

Evaluation of cervical smear materials prepared by using ThinPrep liquid-based cytology method, cyto-histopathological correlation

Objective: This study aims to determine the adequacy ratio, the reasons of inadequacy, Epithelial Cell Abnormality (ECA) rate, the ratio of atypical squamous
cells/ squamous intraepithelial lesion (ASC/SIL), and to evaluate the diagnostic accuracy with cyto-histopathological correlation, in cervical cytology (CC) materials.
Method: The study included 1368 CC materials which were prepared by using liquid-based cytology (ThinPrep) method. Clinical characteristics of women who
had CC, cytological diagnosis, and the diagnosis of simultaneous or subsequent cervical tissue biopsy were recorded. Bethesda 2014 system was used for the
cytological diagnosis. Cyto-histopathological correlation was performed in 36 cases.

Results: Fifty-one (3.7%) CC materials were unsatisfactory for evaluation. Squamous cell deficiency was the most common cause and mostly associated with
suboptimal samples. Thirty-eight patients had ECA (2.9%): 24 ASCUS, 1 ASC-H, 8 LSIL, 5 HSIL. The ratio of ASC/SIL was 1.9. The accuracy rate, specificity and
sensitivity of CC for determining ECA were 86%, 91% and 77%, respectively.

Conclusion: When recurrent suboptimal or unsatisfactory CC preparations are encountered, laboratory steps should be checked and, if necessary, relevant
people should be contacted for accurate sampling. ASCUS constitutes the majority of ECA and unnecessary diagnosis of ASCUS should be avoided. The ECA rate
may differ depending on centers. ASC/SIL ratio and cyto-histopathological correlation are the most reliable quality control methods. Quality control should be
performed for each pathologist or center. When evaluating cervical biopsy materials, they should be compared with the CC preparations, and explanatory notes
should be added to the report in cases of diagnostic discordance.

Keywords: Cervical Cytology, Smear, Liquid-Based Cytology, ThinPrep, Epithelial Cell Abnormality
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Serviks kanseri, 2020 GLOBOCAN veri tabanina gore, diinyada
kadinlarda 4. siklikta gortlen kanserdir (1). Turkiye'deki
kadinlarda ise Saglik Bakanligi, 2016 Tirkiye Birlesik Veri
Tabanr'na gore 9. siradadir (2).

Servikal sitoloji (SS)/ smear (Pap test) serviks kanseri ve oncii
lezyonlarinin tanisinda kullanilan etkin bir tarama testidir.
Son yillarda SS orneklemeleri icin sivi bazli sitoloji (SBS)
yontemleri tercih edilmeye baslanmistir. Konvansiyonel
sitoloji yontemlerine kiyasla, SBS yontemleri daha kaliteli
preparatlar hazirlanmasina ve tanisal dogrulugun artmasina
imkan tanimaktadir (3-6).

Epitelyal hiicre anormalligi (EHA) saptanan SS ornekleri
icerisinde en genis grubu atipik skuamoz hiticreler (ASH)
olusturur. Bunlarin ¢ogu “onemi belirlenemeyen atipik
skuamoz hiicreler” (ASCUS) olup az bir kismi ise “yliksek
dereceli skuamoz intraepitelyal lezyonun dislanamadigi
atipik skuamoz hicreler” (ASC-H) kategorisindedir (7-9).
Ancak ASH belirsizlik ifade etmekte olup kalite acisindan
gereksiz kullanimi azaltilmaya calisiilmaktadir (7). Atipik
skuamoz hiicreler/ skuamoz intraepitelyal lezyon (ASH/SIL)
orani ve sito-histopatolojik korelasyon en giivenilir ve en cok
kullanilan kalite kontrol yontemleridir (8).

Bu calisma; SBS (ThinPrep) yontemi kullanilarak hazirlanan
SS materyallerinde kalite acisindan yeterlilik oranini,
degerlendirme icin  yetersiz  olanlarin  nedenlerini,
EHA saptama vyizdesini, ASH/SIL oranini belirlemeyi
ve sito-histopatolojik korelasyon ile tani dogrulugunu
degerlendirmeyi amaclamaktadir.

YONTEM

Kasim 2018- Agustos 2020 tarihleri arasinda, Amasya
Universitesi, Sabuncuoglu Serefeddin Egitim ve Arastirma
Hastanesi, patoloji laboratuvarinda vyeni kullanilmaya
baslanan SBS (ThinPrep) yontemi ile hazirlanan 1368 SS 6rnegi
calismaya alindi. Bizim merkezimiz, tiniversite hastanesi ve
devlet hastanesi is birliginde ¢alisilan bir kurum olup sadece
Universite hastanesi kadrosundaki patoloji uzmanlarinin
degerlendirdigi SS'ler calismaya dahil edildi.

SS alinmis kadinlarin yasi, klinik oykisi ve varsa HPV test
sonucu, hastane bilgisayar sistemi kullanilarak ve eski patoloji
raporlar taranarak, kaydedildi.

Sitoloji tanilarina gore SS ornekleri yetersiz, EHA agisindan
negatif ve EHA olarak gruplandirildi. Yetersiz olan ornekler
revize edildi, kinik bilgiler de goz ontine alinarak yetersizligin
nedeni irdelendi. Yetersiz gruptaki SS ornekleri dislanarak
EHA saptama yiizdesi hesaplandi. EHA olgulari 2014 Bethesda

sistemine gore gruplandirildi; ASCUS, ASC-H, disik dereceli
skuamoz intraepitelyal lezyon (LSIL), yiksek dereceli skuamoz
intraepitelyal lezyon (HSIL) (9). Az oranda HSIL ozellikleri
de tasiyan LSIL olgulari, HSIL kategorisinde degerlendirildi.
Kategorik degiskenler sayi (n) ve yiizde (%) olarak ifade edildi.
ASH/SIL (ASCUS+ASC-H / LSIL+HSIL) orani hesapland.

Patoloji rapor arsivi taranarak, her bir SS materyali icin es
zamanli veya sonrasinda servikal doku biyopsileri olup
olmadig kaydedildi. Doku biyopsisi preparatlar tekrar
incelendi. Sitoloji ve biyopsi tanilari karsilastirildi, tani uyumu
irdelendi. Doku tanisi referans kabul edilerek dogruluk
orani: dogru pozitif + dogru negatif / (dogru pozitif + dogru
negatif + yanlis pozitif + yanlis negatif), sensitivite: dogru
pozitif / (dogru pozitif + yanls negatif) ve spesifite: dogru
negatif / (dogru negatif + yanhs pozitif) hesaplandi. Ayrica
EHA grubundaki olgularin izlemi sirasinda alinan kontrol SS
sonuclari kaydedildi ve bunlarin preparatlari tekrar incelendi.

BULGULAR

Calismaya alinan 1368 SS orneginin alindigi kadinlarin yas
ortalamasi 44 (19-49) idi. 194 (%14.2) kisi 18-30 yas, 365
(%26.7) kisi 31-40 yas, 397 (%29.0) kisi 41-50 yas arasinda iken
412 (%30.1) kadinin yasi 50’nin tzerindeydi.

Histerektomioykisuolan 13 kadindavajinal kaf 6rneklenmisti.
Bu kadinlarin 3’tinde serviks karsinomu (1'i endoservikal
adenokarsinom), 5'inde endometrium karsinomu, Tinde
endometrial intraepitelyal neoplazi oykisi  mevcuttu;
4’tinde histerektomi nedeni bilinmiyordu. Ayrica, gruptaki 6
kadin meme karsinomu, 1 kadin da borderline over timori
nedeniyle izlemdeydi.

Calisma kapsamindaki kadinlarin 35'inde daha onceden SS/
doku biyopsisi ile tanisi konulmus EHA (16 ASCUS, 14 LSIL, 5
HSIL) mevcuttu. Bunlarin 11’i (1 ASCUS, 5 LSIL, 5 HSIL) tedavi
sonrasl, 24’0 (15 ASCUS, 9 LSIL) tedavisiz takip ediliyordu.

Klinikolarak 23 (%1.7) kadinda HPV pozitifligi bildirilmekteydi.
Bunlarin 5'i daha 6nce EHA tanisi (1 ASCUS, 3 LSIL, 1 HSIL)
olanlardi. 1 olgu serviks karsinomu sebebiyle opere olan
hastaydi. Diger 17'si HPV testi pozitif cikip SS alinmis
kadinlardi.

Kalan 1296 ornek (tim SS materyallerinin %94.7’si) tarama
amach veya adet diizensizligi, postmenopozal kanama gibi
herhangi bir jinekolojik sikayet ile poliklinige basvuran
kadinlardan alinmisti.

1368 SS orneginin 51'i (%3.7) degerlendirme icin yetersizdi. Bu
kategorideki orneklerin yas gruplarina gore dagihmi soyleydi:
<30 vyas:3, 31-40 yas: 9, 40-51 yas: 21, >51 yas:18. Yetersiz
kategorisindeki orneklerin hicbirinde jinekolojik malignite
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ve/veya histerektomi oykiisi yoktu. Menopoz yasi 50 kabul
edildiginde, premenopozal kadinlarda yetersizlik orani %3.5,
postmenopozal kadinlarda ise %4.4't.

Tekrar yapilan mikroskobik incelemeyle yetersizlik nedenleri
irdelendiginde, 40 (%78.4) 6rnekte skuamoz hiicre miktarinin
Bethesda sisteminde SBS preparati icin tanimlanan yeterlilik
kriterine gore az oldugu goruldi. 28 SS preparati genel
olarak hiicreden fakirdi, zemin tarandiginda ThinPrep
filtresini tikayarak skuamoz hiicrelerin gecmesini engelledigi
dustnulen faktorler mevcuttu: 4 ornekte iltihap hiicreleri,
21 ornekte kan, 1 ornekte her iki faktor, 2 6rnekte mukus. 6
preparatta bol miktarda (skuamoz hiicre miktarinin %75'ini
gecen oranda) iltihap hiicresi mevcut olup birinde kan da
eslik ediyordu. 5 preparatta zeminde hiicre frajilitesinin
arttigi durumlarda (atrofi, iltihap gibi) rastlanan graniler
debris izlendi. 1 6rnekte ise zemin temizdi (Resim 1).

Resim 1. Yetersiz olarak degerlendirilen servikal sitoloji yaymalarindan
hazi ornekler. A: Cok az sayida skuamoz hiicre ve zeminde bol graniiler
debris. B, C ve D: Ortamda ¢ok bol bulunduklari icin preparasyon
kalitesini bozarak epitel hiicrelerinin incelenmesini engelleyen
faktorler: Kan (B), iltihap hiicreleri (C), mukus (D). (A, B ve C, PAPX200;
D, PAPX100).

Orneklerin 17inde (%21.6) yeterli miktarda skuamoz hiicre
olmasina ragmen ortamdaki benzer faktorlerin (5’inde kan,
2’sinde iltihap hucreleri, 3’tinde her ikisi, Tinde lubrikan
madde) bollugu preparasyon kalitesini bozdugu icin epitel
hiicre ozellikleri saglikli degerlendirilemedi.

Degerlendirme icin yetersiz olan ornekler dislandiginda, 1317
ornegin 38’inde EHA mevcuttu. EHA saptama ylzdesi %2.9
olarak hesaplandi. EHA tanisi alan olgular soyleydi: 24 ASCUS,
1 ASC-H, 8 LSIL, 5 HSIL. ASCUS tanili 7 olgunun raporuna not
olarak oncelikle reaktif atipi olabilecegi yorumu eklenmisti.
ASH/SIL orani 1.9 olarak hesaplandi. Mevcut seride karsinom
tanisi alan olgu yoktu. Calismaya alinan SS érneklerinin tani
dagilimi Tablo 1’ de 6zetlenmistir.

Tablo 1. Galismaya alinan tiim servikal sitoloji drneklerinin

tamilan ve dagihimi

Servikal sitoloji tanisi n %
Yetersiz 51 37
EHA aqisindan negatif 1279 93.5
ASCUS 24 1.8

ASC-H 1 0.1

LSIL 8 0.6

HSIL 5 03

Toplam 1368 100

EHA: Epitelyal hiicre anormalligi

EHA tanili olgularin yas ozelliklerine bakildiginda 38 olgunun
26'sI (%68.4) premenopozal, 12’si (%31.6) ise postmenopozal
donemdeydi. EHA tanisi alan olgularin yas gruplarina gore
dagilimi Tablo 2'de 6zetlenmistir.

Tablo 2. Epitelyal hiicre anormalligi (EHA) tanisi alan

olgularin yas gruplarina gdre dagiimi

Yas EHA Toplam
ASCUS | ASC-H LSIL HSIL n %
<30 5 0 0 1 6 15.8
31-40 7 0 3 3 3 34.2
4150 4 0 2 1 7 184
>50 8 1 3 0 12 31.6
Toplam 24 1 8 5 38 100

Klinikte HPV pozitifligi bildirilen 23 SS materyalinin 4’linde
EHA pozitifti: 1 ASCUS, 2 LSIL, 1 HSIL. LSIL tanili olanlardan
birinin onceki SS tanisi da LSIL idi. Diger 3 olgunun onceki SS
materyalleri ise negatifti.

38 SS materyali icin es zamanli veya sonrasinda doku biyopsisi
mevcuttu: 16 punch biyopsi, 2 LEEP, 8 punch biyopsi+LEEP,
12 histerektomi. Punch biyopsi alinmis 2 olguda materyal
degerlendirme icin yetersizdi. Kalan 36 olguda SS ve doku
biyopsisi sonuglari karsilastirildi. EHA negatif olan 21 6rnekte
ve EHA pozitif olan 10 olguda tani doku biyopsisi ile teyit
edildi. Yanlis negatif tani alan olgu sayisi 3, yanlis pozitif tani
alan olgu sayisi 2 idi. Dogruluk orani %86 bulundu. Spesifite
%91, sensitivite %77 olarak hesaplandi (Tablo 3, 4) (Resim 2).

Tablo 3. Doku hiyopsisi olan olgularda servikal sitoloji ve

histolojik tanilarin karsilastiriimasi

Doku biyopsisi
Negatif Pozitif Toplam
Negatif 2 3 24
Servikal sitoloji Pozitif 2 10 12
Toplam 23 3 36
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Tablo 4. Epitelyal hiicre anormalligi tanil olgularin

servikal sitoloji ve doku hiyopsisi tanilarinin
karsilastirimasi

Doku biyopsisi
Negatif = LSIL HSIL Toplam

Negatif 21 1 2 24

ASCUS 2 0 1 3
Servikal ~ ASC-H 0 0 1 1
sitoloji ~ LSIL 0 3 1 4

HSIL 0 0 4 4
Toplam 23 4 9 36

Resim 2. Sito-histopatolojik karsilastirma. A ve B: Diisiik dereceli
skuamoz intraepitelyal lezyon (LSIL). C ve D: Yiiksek dereceli skuamoz
intraepitelyal lezyon (HSIL). (A ve C, PAPX600; B ve D, H&Ex400).

Yanlis negatif tani alan 3 SS 6rnegi tekrar degerlendirildi.
Olgularin biri doku biyopsisi ile LSIL tanisi almisti ancak
tekrar incelenen SS 6rnegi yine negatif olarak degerlendirildi.
Diger olgularin birinde ytksek riskli HPV (hrHPV) (tip16)
pozitifligi olup biyopsisinde LSIL ve HSIL odaklari mevcuttu.
Tekrar incelendiginde yine negatif olarak degerlendirilen SS
preparatinda yogun iltihap mevcuttu. Biyopsi tanisi HSIL olan
tctinci olgunun revize edilen SS preparatinda, bu lezyon ile
uyumlu ASH gortld.

Yanlis pozitif gruptaki her 2 olgu da ASCUS taniliydi. Birinin
SS raporunda mevcut atipinin oncelikle reaktif yonde
dustnuldigi notu mevcuttu. Diger ornegin preparatinin
revizyonunda yogun iltihap mevcut olup atipinin yine
oncelikle reaktif oldugu dusunuldi. Bu olguda kontrol SS
ornegi de ASCUS olarak raporlanmisti.

SS materyali EHA pozitif tanili 12 olgudan kontrol icin tekrar SS
alinmisti. Bu olgularin kontrol SS materyali ile karsilastirmal
tanilari Tablo 5'te 6zetlenmistir.

Tablo 5. Servikal sitoloji ile epitelyal hiicre

anormalligi tamis1 almis olgularin kontrol servikal
sitoloji tanilariyla karsilastiriimasi

Kontrol servikal sitoloji
Negatif = ASCUS = ASC-H | ILSIL | HSIL Toplam
ASCUS 8 2 0 0 0 10
Srvilal ASCH 00 0 0 0 0
LSIL 0 0 0 1 1 2
sitoloji- w0 0 0 0 0 0
Toplam 8 2 0 1T 1 12

Hem ilk hem de kontrol SS materyali ASCUS tanisi alan
olgulardan birinin doku biyopsisi negatifti. ASCUS tanisi alip
kontrol SS materyali negatif olan 8 olgunun 3’iniin raporunda
oncelikle reaktif degisiklik disuntldigiund bildiren bir not
mevcuttu. ASCUS tanili diger olgulardan birinin calisma
kapsaminda tekrar degerlendirilmesinde iltihap bulgularinin
vani sira az sayida kandida tdrleri ile uyumlu fungal
mikroorganizma izlendi. LSIL tanisi alan 2 olgunun kontrol SS
tanilari LSIL ve HSIL idi ancak biyopsileri yoktu.

TARTISMA

SS serviks kanseri ve oncii lezyonlarinin erken tespiti icin
efektif bir tarama yontemidir. Konvansiyonel PAP test son 50
yildir bu amacla kullanilmakta ancak yiiksek yanhs negatiflik
oranlart bildirilmektedir (3). Son vyillarda preparasyon
kalitesinde sagladigi iyilestirme ve bunun sonucunda EHA'yi
belirleme oraninda artis acisindan konvansiyonel yonteme
ustinlugld nedeniyle SBS vyontemleri tercih edilmeye
baslanmistir (3-6).

Konvansiyonel PAP testte karsilasilan en sik yetersizlik
nedenleri skuamoz epitel azhgi, hicrelerin kan, iltihap
hiicreleri, mukus gibi faktorlerle ortiilmesi, kuruma ve
fiksasyon artefakti, sitolizdir (9, 10, 11). SBS yontemleriyle
hicre azlig disindaki diger faktorler neredeyse elimine
edilmektedir (3, 5). ThinPrep SBS yonteminde ortamdaki bu
maddeleri azaltmak icin, alinan drnek once sivi siispansiyon
icinde dagilir. Daha sonra santrifuj edilerek filtreden gecirilir.
Boylece hiicrelerin daha az ust uste distugi ve hucresel
morfolojinin daha iyi prezente edildigi bir preperasyon
saglanir (3). SBS yontemleri ile yetersizlik oraninin %1.1'den
%0.3’e dustugi bildirilmistir (5).

Her iki yontemde de ileri yas, histerektomi, radyoterapi (RT)
ve kemoterapi (KT) oykusi sik saptanan etiyolojilerdir (11,
12). SBS yontemiyle hazirlanan preparatlarda yeterlilik kriteri
saglikli degerlendirilebilen en az 5000 skuamoz veya skuamoz
metaplastik hticrenin varligidir. Ancak postmenopozal,
histerektomili veya RT/KT oykisi olan kadinlarda bu sayi
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daha az bile olsa yeterli kabul edilebilir. 2000'den az hiicre
iceren ornekler ise cogu durumda yetersiz kabul edilmelidir

(9).

Bu calismada yetersizlik orani %3.7 idi. Postmenopozal
kadinlarda bu oran premenopozal olanlara gore biraz daha
fazlaydi (sirasiyla %4.4, %3.5). Mikroskobik degerlendirmede,
en sik (%78.4) yetersizlik nedeni literatiirdeki gibi skuamoz
hiicre azligiydi. Bunlarin cogunda preparat kalitesini bozan
faktorler (iltihap hiicreleri, kan, vd.) mevcuttu. Bu faktorlerin
ThinPrep solusyonunun ayristirabilecegi miktardan fazla
olup filtreyi tikayarak hiicrelerin preparata gecmesini
engelledigi veya preparat yiizeyini kaplayarak skuamoz
hiicrelere yer birakmadiklari gorildi. Sadece 61 yasinda bir
kadindan alinan ornekte preparat zemini temizdi ve atrofiye
bagli olarak yeterli hiicre alinamadig distinildi. Skuamoz
hiicre miktari yeterli olan drneklerde ise yine benzer faktorler
preparasyon kalitesini bozarak epitel hiicre goriinimini
maskelemekteydi.

Hem bu calismada hem de giinliik pratigimizde, yetersizlik
nedeni ornek alinan kisiye bagli etiyolojik nedenlerden
cok optimal kosullarda alinmayan orneklerdir. iltihabi
durumlarda tedavi sonrasi SS tekrari onerilmektedir. SS
preparatlarinda yetersizlik oranlari arttiginda laboratuvar
asamalart  kontrol edilmelidir. Ozellikle laboratuvarimiz
gibi, mecburi hizmet bolgesi olmasi nedeniyle hekim
sirkiilasyonunun sik oldugu ve birden fazla hastaneden SS
materyali kabulli yapan merkezlerde, yanlis teknikle alinmis
SS materyalleri tespit edildiginde, ornekleme yapan kisilere
ulasilarak mevcut durumla ilgili onlemler alinmalidir.

SS materyali yetersiz olan kadinlarin yaklasik yarisinin 50 yas
tizerinde oldugu, bunlarin da cogunun jinekolojik kanser
oykust oldugu bulunmustur (11). Bu kadinlarin takiplerinde
yiksek riskli epitel anormalligi riskinin de yiiksek oldugu
bildirilmektedir (11, 12). Laboratuvar yiikiini ve maliyeti
artirmakla birlikte, SS materyali yetersiz olan olgularda 2-4 ay
icinde sitolojik incelemenin tekrari 6nerilmektedir (10, 11).

Patoloji laboratuvarlarinin  SS tanilari acisindan  kalite
kontrolt gerekmektedir. EHA orani, ASH-hrHPV orani, ASH/
SIL orani, negatif olarak raporlanmis ancak takip biyopsisi
displazi/kanser acisindan pozitif olarak degerlendirilen SS
materyallerinin retrospektif revizyonu ve sito-histopatolojik
korelasyon onerilen kalite kontrol yontemlerindendir (8, 9).

EHA  orani  merkezler arasinda ©onemli farkliliklar
gostermektedir (8). Yuksek gelirli tlkelerde %1.5-%6 olarak
bildirilmistir (13). Turkiye'de ise bu oran genel olarak %1.8-
%8.6 arasinda degismektedir (13-16). Otuz Uc¢ merkezin
katildigi bir calismada %1.8 olarak bulunmustur ve tiniversite

hastanelerinde diger saghk kurumlarina kiyasla daha yiksek
oldugu bildirilmistir (13). Yirmi dort ilden 45 farkli hastane
verilerini iceren baska bir calismada ise genel EHA orani
%5.08 olarak bulunmus, ozel hastanelerde daha yiiksek
ortalama degerler bildirilmistir (6zel hastaneler %12.32,
tiniversite hastaneleri %3.16, devlet hastaneleri %2.81)
(8). Bati Karadeniz bolgesinde (¢ ilden toplanan verilerle
yapilan bir calismada EHA orani %1.8 bulunmustur (16).
Bizim merkezimiz, tiniversite hastanesi ve devlet hastanesi is
birliginde calisilan bir kurumdur. Sadece tiniversite hastanesi
kadrosundaki patoloji uzmanlarinin degerlendirdigi SS'lerin
dahil edildigi bu calismada, EHA orani %2.9 bulundu.

Deneyimli  patologlar tarafindan  raporlanan  ASCUS
olgularinda hrHPV orani %50.6 olarak bildirilmekte, genel
pratikte bu oran %40-50'ye dismektedir (9). Bu calismada
24 ASCUS olgusunun sadece T'inde klinikte hrHPV pozitifligi
bildirilmisti. HPV test sonucu bilgisi yeterli olmadigi icin
calismamizda ASH-hrHPV orani degerlendirilemedi.

EHA gosteren olgular icerisinde en genis grubu ASH olusturur
ve bunlarin %90 kadari da ASCUS kategorisinde yer alir (7-9,
13, 14, 16). Mevcut calismada 38 EHA olgusunun 25'i (%66)
ASH tanili olgu olup 24’ ASCUS olarak degerlendirilmisti. 7
ASCUS olgusunun raporuna atipinin oncelikle reaktif nitelikte
olabilecegi yorumu eklenmisti. ASCUS kategorisi siginilacak
bir liman gibi gortilmemeli, olabildigince tanimina uygun
sekilde kullanilmalidir.

ASH belirsizlik ifade etmekte olup gereksiz kullanimindan
kacinilmasi gerekir. Kalite acisindan ASH/SIL oraninin 2-3’i
gecmemesi gerektigi bildirilmektedir (7-9, 17, 18). Mevcut
calismada ASH/SIL orani 1.9 olup literatiirde bildirilenlerle
paralellik gostermektedir.

SS taramasinin spesifitesi ve sensitivitesi sirasiyla ortalama
%69 (14-97) ve %58 (11-99) olarak bildirilmektedir (7, 8).
Abulafia ve ark. (3) konvansiyonel Pap test ile ThinPrep
SBS yontemlerini karsilastiran 10 ayri makaleyi bir arada
degerlendirdikleri calismalarinda, EHAy1 belirlemede SBS
yonteminin, konvansiyonel yonteme kiyasla spesifitesinin
%7, sensitivitesinin ise %8 daha fazla oldugu bulmuslardir.

Sunulan bu calismanin  kapsamindaki SBS (ThinPrep)
yontemiyle hazirlanan 36 SS materyali icin  sito-
histopatolojik korelasyon yapilabildi. SS materyali negatif
olarak degerlendirilen 21 kadinda displazi olmadigi, EHA
tanisi konulan 10 olguda ise displazi (3 LSIL, 7 HSIL) tanis
biyopsi ile teyit edildi. Yanlis negatif tani alan olgu sayisi 3,
yanhs pozitif tani alan olgu sayisi 2 idi. Yapilan istatistiksel
calismada dogruluk orani %86, spesifite %91, sensitivite %77
olarak bulundu. Olgu sayisi cok az olmakla birlikte, literatiir
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verileriyle paralellik gosteren bu degerler SBSnin EHA'yi
saptamada dogruluk oranini artirdigina isaret etmektedir.

Bu calismada yanlis negatif tani alan 3 SS preparati tekrar
degerlendirildi. Olgularin biri biyopsi ile LSIL tanisi almisti
ancak tekrar incelenen SS preparati yine negatif olarak
degerlendirildi. Biyopside displazi alani 1 mm kadar genislikte
oldugundan anormal hiicrelerin 6rneklenememis veya SS
preparatina aktarilamamis olabilecegi disunuldi. Diger
olgularin birinde hrHPV pozitif olup biyopsisinde LSIL ve HSIL
odaklari mevcuttu. Tekrar incelendiginde yine negatif olarak
degerlendirilen SS preparatinda yogun iltihap varligi dikkat
cekti. Ornekleme hatasina yol acma ve/veya preparasyon
kalitesini bozma nedeniyle yogun iltihabin yanhs negatiflik
olusturdugu dustnuldi. Biyopsi tanisi HSIL olan dciinci
olgunun revize edilen SS preparatinda, bu lezyon ile uyumlu
ASH gorildi. Yanhs negatiflik nedeni sitolojik degerlendirme
hatasi idi.

Yanlis pozitif gruptaki her 2 olgu da ASCUS taniliydi. Birinin
SS raporunda mevcut atipinin oncelikle reaktif yonde
dustnuldigi notu mevcuttu. Digerinin ise revizyonunda
yogun iltihap oldugu, mevcut atipinin buna reaktif olabilecegi
dustinildi. Bu ikinci olgunun kontrol SS materyali de benzer
degisiklikler icermekteydi ve ASCUS olarak raporlanmisti.
ASCUS kategorisi cok cesitli skuamoz hiicre anormalliklerini
kapsar: reaktif/reperatif atipi, atipik parakeratoz, LSIL stiphesi
uyandiran ancak tani kriterlerini tam karsilamayan hiicrelerin
varhgi gibi. Bu nedenle rapora atipinin niteligini aciklayici
notlar eklemek hastanin yonetimini kolaylastirir.

SONUC

Sunulan bu c¢alismanin  kapsamindaki SBS (ThinPrep)
yontemiyle hazirlanan SS materyalleri icin yetersizlik orani
%3.7 idi ve en sik yetersizlik nedeni skuamoz hiicre azhigiyd.
istatistik yapilabilen olgu sayisi kisith olmakla birlikte,
dogruluk orani %86, spesifite %91, sensitivite %77 olarak
bulundu. Bir patoloji laboratuvarinin kalite gostergesi sayilan
EHA (%2.9) ve ASH/SIL (1.9) oranlar literatiirle uyumluydu.

Bethesda sistemine gore “degerlendirme icin vyetersiz”
kategorisindeki SS orani fazla oldugunda, preparasyon
kalitesiniarttirmak icin laboratuvarasamalari kontrol edilmeli
ve gerekiyorsa, dogru ornekleme icin ilgili kisilerle iletisime
gecilmelidir. Her patoloji laboratuvari, merkez olarak veya her
bir patolog icin, belirlenmis parametreler cercevesinde kalite
kontrol yapmalidir. ASCUS kategorisi olabildigince tanimina
uygun sekilde kullaniimahdir ve rapora atipinin niteligini
aciklayici notlar eklemek hastanin yonetimini kolaylastirir.
Servikal biyopsi materyalleri degerlendirilirken mutlaka SS
preparati ile karsilastirilarak incelenmeli, tani uyumsuzlugu
olan durumlarda rapora aciklayici notlar eklenmelidir.
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Coban Gantasi, Capsella bursa-pastoris bitki ekstraktinin
disi sicanlarda cinsiyet hormonlari iizerine etkileri

Fatmanur Tuncel®, @ Nuri Cenk Coskun?

! Diizce Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, Diizce, Turkiye.
2 Diizce Universitesi Tip Fakdiltesi Tibbi Farmakoloji Ana Bilim Dali, Diizce, Tiirkiye.

Coban Cantasi, Capsella bursa-pastoris bitki ekstraktinin disi sicanlarda cinsiyet hormonlari iizerine etkileri

Amag: Capsella bursa-pastoris, jinekolojik hastaliklarin ve semptomlarinin tedavisi icin yillardir insanlar tarafindan kullanildigi bilinen bir bitki ttrtddr.
Bu ¢alismanin amaci disi sicanlara Capsella bursa-pastoris bitki ekstraktinin oral gavaj ile enteral yolla verilmesi sonucu sicanlarda meydana gelen
hormonal degisiklikleri plazma diizeyinde inceleyerek bu bitkinin cinsiyet hormonlari tzerine etkilerini arastirmaktir.

Yontem: Capsella bursa-pastoris bitkisinin sulu ve hidroalkolik ekstrakti oral gavajla 1 haftalik stire boyunca ti¢ ayri gruba verilmistir. Uygulamada,
Capsella bursa-pastoris'in sulu ekstraktini alan sican grubuna 1.07 g/100g, 2.68 g/100g, 5.35 g/100g; hidroalkolik ekstraktini alan sican grubuna 1.05
g/100g, 2.63 g/100g, 5.25 g/100g dozlar uygulanmistir. Sonrasinda Capsella bursa-pastoris ekstraktinin cinsiyet hormonlari tizerinde etkisini anlamak
icin sicanlardan alinan kan ornekleri biyokimyasal immuinokemiliiminesans yontemiyle analiz edilmistir.

Bulgular: Kan analizleri degerlendirildiginde, Capsella bursa-pastoris'in her iki ekstraktinin uygulandigi sicanlarda; ostrojen olcimi sonuclari
bakimindan gruplar arasinda anlamli bir farkhlik bulunmamistir (p=0.400). Progesteron olctimii sonuclari degerlendirildiginde ise benzer sekilde
Capsella bursa-pastoris'in plazma progesteron diizeylerine etkisi bakimindan gruplar arasinda anlamli bir farklilik bulunmamistir (p=0.184).

Sonug: Sonug olarak calismamizdan elde ettigimiz veriler bize bitkinin sulu ve hidroalkolik ekstraktinin kullandigimiz dozlarda ozellikle ostrojen ve
progesteron hormonlarinin tizerinde anlamli bir etkisinin olmadigini gostermistir. Bu sonuglar, bitkinin ileri stirtilen tedavi edici etkilerinin, dstrojen ve
progesteron hormon dizeyleri tizerine etkileri ile ilgili olmayip bitkiye atfedilen diger etkileri tizerinden olabilecegini distindirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Coban Cantasi, Menstriiasyon bozukluklari, Ostrojen, Progesteron, Hayvan deneyleri.

The effects of Shepherd’s Purse Capsella bursa-pastoris extract on the sex hormones of female rats

Objective: Capsella bursa-pastoris is a plant species known to have been used by people for years for the treatment of gynecological diseases and
symptoms. The aim of this study is investigating the effects of Capsella bursa-pastoris plant extracts on sex hormones by examining the hormonal
changes that occur in rats at the plasma level as a result of oral gavage and enteral administration of Capsella bursa-pastoris plant extract to female rats.
Method: Aqueous and hydroalcoholic extract of Capsella bursa-pastoris plant was given to three different groups for 1 week by oral gavage. In practice,
1.07 g/100g, 2.68 g/100g, 5.35 g/100g doses were the aqueous extract administered rat group and 1.05 g/100g, 2.63 g/100g, 5.25 g/100g doses were to the
hydroalcoholic extract administered rat group. Afterwards, blood samples taken from rats were analyzed by biochemical immuno chemiluminescence
method to understand the effect of Capsella bursa-pastoris extract on sex hormones.

Results: IWhen blood analyzes were evaluated, in rats treated with both Capsella bursa-pastoris extracts; There was no significant difference between
the groups in terms of both Estrogen (p=0.400) and Progesterone (p=0.184) measurement results in blood plasma levels.

Conclusion: IAs a result, the data we obtained from our study showed that the aqueous and hydroalcoholic extract of the plant didn’t have a significant
effect on estrogen and progesterone hormones at the doses we used. These results suggest that the alleged therapeutic effects of the plant aren’t related
to its effects on estrogen and progesterone hormone levels but may be due to other effects attributed to the plant.

Keywords: Capsella bursa-pastoris, Menstrual disorders, Estrogen, Progesterone, Animal experimentation.
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Son yillarda bitki ekstraktlarinin halk arasinda hastaliklari
tedavi amacyla kullaniminda artis gozlenmektedir. Bunun
nedeni kolay ulasilabilir ve ekonomik olmalarinin yani sira
yan etkisinin olmadiginin dustndlmesidir. Capsella bursa-
pastoris bitkisi de bu cercevede degerlendirilen bir bitkidir.
Ulkemizde kolayca bulunabilen bu bitkinin hem tlkemizde
hem de basta Asya ve Avrupa tlkeleri olmak tzere diger
tlke toplumlarinda dogum sonrasi kanama, dismenore,
menoraji, metroraji, amenore ve diger menstruel siklus ve
treme ile iliskili sorunlarin ¢oztimii amaci ile kullanimi ¢ok
uzun yillara dayanmaktadir. Cin’de geleneksel olarak yaygin
kullanilan 250 adet infertilite etkili bitki arasinda 7. sirada yer
almaktadir (1,3).

Brassicaceae familyasinin bir Gyesi olan Capsella bursa-
pastoris (L.) Medic. yaygin bilinen adi ile “Coban Cantas’”
bitkisi otsu bir bitki olup Kuzey Yarim kiire’de soguk ve ihman
iklimlerde daha fazla gorilen bir bitkidir (3). Aslen Dogu
Avrupa kokenli olmakla birlikte onceleri Avrupa, Bati Afrika
ve Asya’ya 0zgu iken gliniimuizde yayihmi ile diinyanin tliman
bolgelerinde yaygin goriilen ve bulundugu alana bagl olarak
5-80 cm araliginda uzayabilen Capsella bursa-pastoris hemen
her turlti mahsull istila etme egilimi nedeniyle ot kabul
edilen bir bitkidir (4,5). Diinyada 200'den fazla tire sahip
olan Capsella’'nin tilkemizde sadece Capsella bursa-pastoris ve
Capsella rubella olmak tizere iki turt bulunur (6) (Sekil:1:).

Domair Ckaryot
Alem: Bitki
Alt Alermc Yesil bitkiler
Ote/Asai Alem: Kara bitkileri
Ust Sube: Toprak bitkileri
Sube: Damarli bitkiler

Alt Sube: Kapali tohumlu

Sinif: Cift cenekli
(dikodilodon)

Takim: Turpgiller

Aile: Hardalgiller

Cins:Capsell
aMedik.
TarCaossh
burs3-
pastoris

Sekil 1: Capsella bursa-pastoris'in taksonomik hiyerarsisi."*

Capsella bursa-pastorisin kok kisimlarindan ziyade sap
cicek ve yapraklardan olusan toprak Ustiinde kalan kisimlari
taze veya kurutulmus halde kullanilmaktadir. Bitki agirlikli
olarak yaralanmalarda hemostatik, hemoroid, menstriel
siklus disinda ara kanamalar, mensturasyon diizensizlikleri,
meno-metroraji, bobrek ve idrar yolu enfeksiyonlari,
tansiyon, 6dem ve bazi kas hastaliklari icin toplumda tedavi
amaciyla kullanilmaktadir. Bu amac¢ dogrultusunda taze
bitki topikal olarak lapa veya tentiir yapilarak, kuru bitki ise
demleme yontemi tercih edilerek oral kullanilabilmektedir
(1,3). Ayrica bitkinin geleneksel kullaniminin Avrupa’da otuz
yili asmasi, Asya'da ise yine uzun yillardir kullaniimakta
olmasi ve bu kullanim stirecinde 6nemli bir yan etki kaydinin
saptanmamasi nedeniyle gerek Avrupa pazarinda gerek Asya
pazarinda, bitkinin, sadece kendisinden veya diger bitkilerle
kombinasyonundan olusturulmus, ticari birkag farkh bitkisel
preparatlari bulunmaktadir (1,7)

Capsella bursa-pastoris'in antioksidan, antiinflamatuvar,
antitimoral, Alzheimer tedavisi, hepatoprotektif, sedatif,
koagulasyon etkilerinin de oldugu pek cok arastirma
tarafindan kanitlanmistir (8,17).

Deney hayvanlari ile yapilan arastirmalarda, Capsella
bursa-pastoris  ekstrelerinin, farelerde dusuk toksisite
gosterdigi  rapor edilmistir.  Farelerde intraperitoneal
uygulamada LD50 degerleri, 1.5 g / kg intramuskler (deri
alt1) 31.5 g/ kg bulunmustur (2). Toksisite belirtileri; sedasyon,
arka bacaklarin felci, dispne ve solunum felci nedeniyle 6lim
olarak rapor edilmistir (2).

Tiiketimi konusunda yapilan arastirmalarda, kurutulmus
Capsella bursa-pastoris bitkisi 1-4 g giinde ii¢ kez infiizyon
sonrasi oral yollarla, giinde ti¢c kez 1-4 ml (%25 alkolde 1: 1)
sivi ekstresi halinde kullanilabilecegi ve ozellikle terapotik
dozlarda (12 g/giin) kullanildiginda hicbir yan etkisi
gorilmedigi iddia edilmistir. Ancak kullanimda 25 g/gin’i
asan dozlardan kacinilmasi gerektigi belirtilmistir (2). Ayrica
Capsella bursa-pastoris'in infertil etki gosteren bilesenleri
nedeniyle de gebelikte kullanilmamasi gerektigi iddia
edilmistir (18).

Ureme fonksiyonu tizerine etkileri incelendiginde; yapilan
bir arastirmada, kurutulmus ve 6gutilmus Capsella bursa-
pastoris bitkisinin, erkek ve disi farelerin stok diyetine %20
ila 40 oraninda ilave edildiginde %40 oraninda ovulasyonu
engellemis oldugu ve erkekler ile kadinlarda gecici kisirlik
olusturdugu gosterilmistir (18).

Butiin bu arastirmalar arasinda Greme fonksiyonlari
tizerine etkilerinin ortaya ¢itkmasinda onemli role sahip olan
cinsiyet (ireme) hormonlari tizerinde nasil etkileri oldugu veya
gosterdigi iddia edilen terapotik etkilerinde bu hormonlarin
aracilliginin  olup olmadig konusunda vyeterli calisma
bulunmamaktadir. Bu nedenle calismamiz planlanmis olup;
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arastirma Capsella bursa-pastoris ekstraktinin sicanlara
verilmesi suretiyle olusan cinsiyet (ireme) hormonlari tizerine
etkisinin, hormonlarin plazma duzeylerinin biyokimyasal
yontemler ile analiz edilerek plazma diizeylerine etkisinin
arastiriimasi seklinde olusturulmustur.

YONTEM

Kullanilan Gerecler

Bitki Temini

Capsella bursa-pastoris 17 Mart 2019 Pazar giinii Kicuk
Melen Mevkii “Melen Su Parki” (D-100 Karayolu Kiiciik Melen
Mevkii/Diizce) yesil alanindan, bolgeye ait giin icerisindeki
havasicakligi, ortalama, 18-21°Ciken toplanmis, destelenmis,

katmanlar arasina gazete kagitlari arasina serilip karton
kutuya yerlestirilmistir.

Toplanan bitki once tiim govde uzerindeki cicek ve
yaprak butiinlugi ile karton zeminler lzerine yayilarak acik
havada, golgede, tamamen, kurutulmustur. Bitkinin kurutma
islemi, Diizce Universitesi Tibbi Farmakoloji Anabilim Dali
Laboratuvari’nda bulunan bitki kurutma cihaziile kurutularak
islem tamamlanmistir.  Bitki, ekstraksiyon islemlerine
baslanana kadar laboratuvar ortaminda saklanmistir.

Tanimlama/Dogrulama

Toplanan bitki “coban ¢antasi” tilkemizin her yerinde, her
ortamda vyetisebilen bir bitkidir. Ancak, cografi sinirlarimiz
icerisinde Capsella bursa-pastoris turi disinda yetismekte
olan ikinci bir tiir ise Capsella rubella Reuter tirtidir (6). Bu
nedenle bitkinin tiir dogrulamasi Diizce Universitesi Orman
Fakiiltesi Ogretim Uyesi Prof. Dr. Necmi AKSOY ve Tahran
Universitesi Tohum ve Bitki Gelistirme Enstitiisii, Ot Bilimleri,
Yagli Tohumlar Departmanindan Dr. Mahdi Ghaffari
tarafindan yapilmistir.

Deney Hayvanlari

Bu calisma Diizce Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel
Etik Kurulu'ndan alinan 2018/4/9 nolu etik onayi ile Diizce
Universitesi Deney Hayvanlari Arastirma Merkezi'nden temin
edilen es-yastaki, ortalama 200-300 g vicut agirhginda olan
Wistar Albino disi sicanlar kullanilarak gerceklestirilmistir.
Sicanlar standart sartlarda, on iki saatlik karanlik-aydinlik
dongii ortaminda (12 saat giin 15181 ve 12 saat karanlk
olmak tizere), sabit 1si ve havalandirmali odalarda, her giin
altlari temizlenen kafeslerde barindirilan sicanlara yem ve
su kisitlamasi yapilmadan (ad-libitum olarak beslenmeleri
saglanarak), deneysiiresince bakilmistir. Tum calismalar Guide
fort he Care and Use of the Laboratory Animals prensipleri
dogrultusunda yapilarak hayvan haklari korunmustur.

Deneylerde kullanilan sicanlar, 7 gruba ayrilmistir: G1
(n=7), G2 (n=6), G3 (N=6); G4 (N=6) G5 (n=5), G6 (N=6), G7
(n=6)

Bitki Ekstraksiyonu

Cahismalar esnasinda Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi
Tibbi Farmakoloji Ana Bilim Dali Laboratuvar’nda, Diizce
Universitesi Deney Hayvanlari Uygulama ve Arastirma
Merkezi'nde bulunan cihaz, teknik malzeme ve sarf
malzemeleri kullanilmis olmakla birlikte bitki ekstraktinin
eldesi icin Bezmialem Vakif Universitesi Fitoterapi Merkezi
Laboratuvarlar’'ndan, sican kanlarinin  serumlarindaki
cinsiyet hormonlarinin seviyesinin tayin edilmesi icin istanbul
Universitesi Veterinerlik Fakiiltesi Dogum ve Jinekolojisi Ana
Bilim Dali biinyesinde hizmet veren laboratuvarlardan destek
alinmistir.

Kullanilan Yontemler
Capsella bursa-pastoris ekstraktinin eldesi
Capsella bursa-pastoris sulu ekstraksiyon;

Ekstraksiyon 1:10 w/v oraninda hazirlanmistir. Bunun icin
100 g bitki tartilip iri kiyim parcalanmistir. Uzerine 1 L kaynar
su (100 °C) eklenip mekanik karistirici ile 4 saat karistirma
islemi sonrasi 24 saat oda sicakhiginda agzi kapali bir sekilde
bekletilmistir. 24 saatin sonunda 200 mikron filtre ile kaba
filtrasyon, daha sonra 100 mikron filtre ile de ince filtrasyon
islemi yapilmis, ekstraksiyon islemleri sonucunda Capsella
bursa-pastoris'in 1 L sulu ekstraktr elde edilmistir. Koruyucu
olarak, ctkan net miktar ekstreye %0.1 sodyum benzoat
ve %0.1 potasyum sorbat tartilarak eklenmis ve pH degeri
olcilmstir. (pH 4.0-4.5)

Capsella bursa- pastorissulu ekstrakticerigi: 1 mililitresinde
1.07 g bitki ekstrakti mevcuttur.

Coban cantasi %25 EtOH (etanol-su) ekstraksiyon;

Ekstraksiyon 1:10 w/v oraninda hazirlanmistir. Bunun
icin 100 g bitki tartilip iri kiyim parcalanmustir. Uzerine 1 L
%25'lik Etanol (250 ml. etanol, 750 ml. kaynar su (100°C) )
eklenip mekanik karistirici ile 4 saat agzi kapal bir sekilde
karistirildiktan sonra 24 saat oda sicakliginda agzi kapali
sekilde bekletilmistir. 24 saat sonunda 200 mikron filtre ile
kabafilitrasyon, dahasonra 100 mikron filtreile incefilitrasyon
islemi yapiimis ve ekstraksiyon islemleri sonucunda Capsella
bursa-pastoris'in 1 L hidroetanolik ekstrakti elde edilip pH
degeri olculmustir.

Capsella bursa- pastoris hidroalkolik ekstrakt icerigi: 1
mililitresinde 1.05 g bitki ekstrakti mevcuttur.

Deney hayvani gruplarinin hazirlanmasi

Calismanin deney hayvanlariasamasinda 42 adet sicandan
olusturulacak gruplarin tasarim plani: Biri progestron kontrol
grubu digeri ostrojen kontrol grubu olmak tizere iki kontrol
grubu; digerleri, her bir grupta 6 adet sican olmak tzere
bes adet (3 grup sulu ekstrakt, 2 grup %25 etanol iceren
hidroalkolik ekstrakt) deney grubundan olusan toplam yedi

grup.
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Ekstrakt dozunun belirlenmesi: Calismamizda sicanlara
uygulanacak ekstrakt dozunun belirlenmesinde, Capsella
bursa-pastorisin insanlar icin literatiirde onerilen gtinlik
kullanim miktarlarindan yola cikarak ve sican agirliklari
dikkate alinarak insan-sican doz uyarlamasi yapilmis boylece
calisma esnasinda uygulanacak ekstrakt dozlari belirlenmistir.
Toplamda bir sicana giinliik yaklasik 2.5 g ila 15 g arasinda
bitki ekstrakti uygulanmistir.

Grup 1 (Ostrojen-1.Kontrol grubu): Bu gruptaki sicanlara
herhangi bir islem uygulanmamistir. 7 adet sicandan
olusmustur.

Grup 2 (1.0 mI/100 g Capsella bursa-pastoris sulu ekstarakti
-Deney grubu): Bu gruptaki sicanlarin agirliklari belirlenerek
100 g basina 1 ml Capsella bursa-pastoris sulu ekstrakti
uygulamasi yapilmistir. Bu grup 6 sicandan olusmustur.

Grup 3 (2.5 ml/100 g Capsella bursa-pastoris sulu ekstarakti
-Deney grubu): Bu gruptaki sicanlarin agirliklari belirlenerek
100 g basina 2.5 ml Capsella bursa-pastoris sulu ekstrakti
uygulamasi yapilmistir. Bu grup 6 sicandan olusmustur.

Grup 4 (5.0 ml/100 g Capsella bursa-pastoris sulu ekstarakti
-Deney grubu): Bu gruptaki sicanlarin agirliklari belirlenerek
100 g basina 5 ml Capsella bursa-pastoris sulu ekstrakti
uygulamasi yapilmistir. Bu grup 6 sicandan olusmustur.

Grup 5 (Progesteron-2.Kontrol grubu): Bu gruptaki
sicanlara herhangi bir islem uygulanmamistir. 5 adet
sicandan olusmustur.

Grup 6 (1.0 ml/100 g %25 etanol iceren Capsella bursa-
pastoris hidroalkolik ekstrakti-Deney grubu): Bu gruptaki
sicanlarin agirliklari belirlenerek 100 g basina 1 ml Capsella
bursa-pastoris hidroalkolik ekstrakti uygulamasi yapilmistir.
Bu grup 6 sicandan olusmustur.

Grup 7 (2.5 ml/100 g %25 etanol iceren Capsella bursa-
pastoris hidroalkolik ekstrakti -Deney grubu): Bu gruptaki
sicanlarin agirliklari belirlenerek 100 g basina 2.5 ml Capsella
bursa-pastoris hidroalkolik ekstrakti uygulamasi yapilmistir.
Bu grup 6 sicandan olusmustur.

1.Hafta icin: Calismanin basinda Capsella bursa-pastoris
sulu ekstrakt grubunu olusturan toplam 18 adet sicandan
12 tanesi ve kontrol grubunu olusturacak toplam 12 adet
sicandan 4 tanesi ilk hafta calismalari icin rastgele secilmistir.
Ekstrakt grubu icin secilen sicanlar her grupta 4 sican bulunan
3 gruba ayrildiktan sonra tiim sicanlar tartiimistir. Her kafeste
4 adet hayvan bulunacak sekilde toplamda 12 adet sican
kafeslere yerlestirilmistir.

2.Hafta icin: Birinci haftanin sonunda deneye heniiz dahil
olmamis geri kalan 26 adet (18 adet ekstrakt ve 8 adet kontrol)
sican gruplara ayrilmadan once tim sicanlar tartilmistir.

Rastgele secilen sicanlar ekstrakt grubu icin her kafeste 6
adet hayvan, kontrol grubu icin bir kafeste 4 sican olacak
sekilde bulunacak sekilde toplamda 26 adet sican kafeslere
yerlestirilmistir.

Deney Protokolii

Enteral besleme /oral gavaj prosediirii

Bitki ekstrakti bir hafta (7 gtin) boyunca yukarida belirtilen
deney gruplarina aciklanan prosediire uygun dozlarda enteral
olarak, oral gavaj ile verilmistir.

Uygulama esnasinda sicanlara tek seferde verilebilecek
gavaj hacmini asan dozlarda enteral uygulama gerektiren
bitkinin total ekstrakt hacmi, iki veya tice boliinerek 3’er saat
ara ile gavaj uygulamasi yapilmistir.

Kan alma prosediirii

Capsella bursa-pastoris bitkisinin disi sicanlarda cinsiyet
hormonlarina etkisini arastirmak amaci ile bitki ekstrakti,
gruplardaki sicanlara, belirlenen dozlarda, bir hafta sire ile
gavaj vyoluyla verilmistir. Bir haftalik gavaj uygulamasinin
sonunda, uzman bir veteriner tarafindan sicanlardan, 24G
(0.55x25 mm)-26G (0.45x13 mm) igne ucuna sahip enjektor
kullanilarak kardiyak ponksiyon ile kan alinmistir.

Alinan kanlar hemen 4500 rpm’de 10 dakika santrifuj
edilerek (Nuve, NF1200R), elde edilen plazmalarda, disi
cinsiyet hormonlari seviyelerinin saptanmasi amaciyla,
plazmalar -20 °Cde derin dondurucuda saklanmistir.

Hormon seviyelerinin (0strojen, progesteron) dlciimii

Disi sicanlardan alinan kan orneklerinden santrifiij sonrasi
elde edilen serumlarin ostrojen, progesteron, miktarlari

“Access 2 (Beckman Coulter, Brea, Calofornia, USA)” cihazinda
kemiluminesans, imminassay metodu ile belirlenmistir.

Tuplere alinan sican serumlari Beckman Coulter Access
Kitleri kullanilarak immiinoessey kemiliiminesans metoduna
uygun yuritilen calismada her bir ornegin icerdigi
ostrojen, progesteron miktarlar tayin edilmistir. (Access
test reaktiflerine ait driin numaralari: Ostrojen: 33540;
Progesteron: 33550) (Analiz Cihazi: Access 2 Beckman Coulter,
Inc., CA.,United States)

istatistiksel Analiz

Verilerin  degerlendirilmesi  amaciyla; SPSS  ver.22
programi yardimi ile Kruskal-Wallis varyans analizi yontemi
kullanilmistir. Tanimlayici istatistikler ortanca, ceyreklikler ve
minimum-maksimum degerler ile verilmis, anlamlilhk diizeyi
p<0.05 olarak dikkate alinmistir.

BULGULAR

Capsella bursa-pastoris bitkisinin disi sicanlarda cinsiyet
hormonlari Gzerine etkilerini arastirmak icin bitkinin sulu
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ve hidroalkolik ekstraklari sicanlara bir hafta boyunca
verilmis, bu siirenin sonunda sicanlardan alinan kanlarin
serumlarinda  sicanlarda  meydana gelen  hormonal
degisikliklerin  incelenmesi  amaclanmistir. ~ Calismanin
sonunda elde edilen bulgular asagida gosterilmistir.
Calismamizda yer alan hidroalkolik bitki ekstrakti 5 ml/100g
grubunda bulunan hayvanlarin tamami 6lmdastiir. Bunun
sebebinin bitki ekstraktinda bulunan alkole bagh doz asimi
nedeniyle olabilecegi diistintlmistir.

Capsella bursa-pastoris Ekstraktinin (Disi) Sicanlarda
Serum Disi Cinsiyet Hormonlar Degerleri Uzerine Etkileri

Capsella bursa-pastoris ekstraktinin serum ostrojen
degerleri lizerine etkileri

Capsella bursa-pastoris’in sulu ekstraktini ve hidroalkolik
ekstraktini bir hafta siireyle alan sicanlarin serumlarinda
olclilen ostrojen seviyeleri gosterilmistir (Tablo 1 ve 2).

Tablo 1: Sulu ekstrakt alan si¢canlarinda serum hormon degerleri

1ml/100g 2.5ml/100g 5ml/100g Kontrol

Numune | Ostrojen | Progesteron | Ostrojen | Progesteron | Ostrojen | Progesteron | Ostrojen | Progesteron

No | (pg/ml) | (ng/ml) | (pg/ml) | (ng/ml) | (pg/ml) | (ng/ml) | (pg/ml) | (ng/ml)

1 10.2 85 25 68 675 92 263 187

2 B7 19 412 176 153 >60 14 141

3 185 374 761 159 266 32 674 186

4 77 256 244 15 252 173 73 19.9

5 14.7 25 97 18.2 03 * 251 131

6 o b 16.2 16.2 12 328 %1 -

7 29

Capsella bursa-pastoris sulu ekstrakti alan ve kontrol grubu sicanlarinda serum hormon
degerleri. (*) Analizi yapilamayan sican numunesi; (**) 7 giiniin sonunda analiz icin yeterli
miktarda kan alinamayan sicanlar.

Tablo 2: Hidroalkolik ekstrakt alan sicanlarinda serum hormon degerleri

1ml/100g 2.5ml/ 100 g Kontrol
Numune | Ostrojen Progesteron | Ostrojen | Progesteron Ostrojen Progesteron

No (pg/ml) (ng/ml) | (pg/ml) = (ng/ml) (pg/ml) (ng/ml)

1 10.8 94 24.7 177 263 18.7

2 6.5 78 40.1 16.5 14 141

3 18.5 10 9.1 >60 674 18.6

4 5.7 8.7 12.8 9.6 753 19.9

5 05.7 1.2 10.8 94 251 131

6 . ok ok ok 1] ok

7 229

Capsella bursa-pastoris hidroalkolik ekstrakti alan ve kontrol grubu sicanlarinda serum hor-
mon degerleri. (**) 7 giiniin sonunda analiz icin yeterli miktarda kan alinamayan sianlari;
(***) Ekstrakt verilmeye baslandiktan 3 giin sonra dlen sicanlari gosterir.

Kontrol grubunda ortanca ostrojen degeri 25.09 pg/ml
olarak elde edilmistir. Capsella bursa-pastoris’in sicanlara
uygulanan 1 ml/100g dozunda ekstrakt sonrasi olciilen
ortalama ostrojen dizeyleri sulu ekstrakt uygulamasinda
14.71 pg/ml, hidroalkolik ekstrakt uygulamasinda 18.54 pg/
ml, 2.5 ml/100 dozunda ekstrakt sonrasi dlciilen ortalama

Tahlo 3: Ortanca serum odstrojen degerleri

- Ostrojen Degerleri (pg/ml)
Grup Ismi | nsayilan -~ . .
Ortanca Genislik Minimum-Maksimum
sulml 5 14.7 1213 1.72-23.68
su2.5ml b 24.68 39.83 9.68-76.08
su5ml b 20.27 35.86 0.29-67.46
ha1ml 5 18.54 51.01 6.55-65.67
ha2.5ml 5 12.85 2245 9.08-40.11
Kontrol 7 25.09 44 .44 13.97-75.31
Gruplarda ortanca ostrojen degerleri. (Ortanca (ceyrekler arasi genislik) [mini-
mum-maksimum])

ostrojen duzeyleri sulu ekstrakt uygulamasinda 24.68 pg/
ml, hidroalkolik ekstrakt uygulamasinda 12.85 pg/ml, 5
ml/100g dozunda ekstrakt sonrasi olciilen ortalama Ostrojen
duzeyleri sulu ekstrakt uygulamasinda 20.27 pg/ml olarak
tespit edilmistir. 5 ml/100g dozunda hidroalkolik ekstrakt
uygulamasinda hayvanlarin  hepsi oldiginden analiz
yapilamamistir (Tablo 3). Ostrojen élciimii bakimindan gruplar
arasinda anlamli bir farklilik bulunmamistir (p=0.400).

(Tablo 3 ve Tablo 4 ile Sekil 2 ve Sekil 3’te sulu ekstrakt
gruplart “su”, hidroalkolik ekstrakt gruplari ise “ha” olarak
gosterilmislerdir)

Capsella  bursa-pastoris  ekstraktini  alan
serumlarinda belirlenen ostrojen seviyeleri
gosterilmistir.

sicanlarin
Sekil 2'de

80

L

ha 1 ml

Ostrojen (pg/ml)
o

o

sulml su2,5ml susSml ha 2,5 ml kentrol

Sekil 2: Gruplarda dstrojen degerleri

Capsella bursa-pastoris ekstraktinin serum progesteron
degerleri lizerine etkileri

Capsella bursa-pastoris’in sulu ekstraktini ve hidroalkolik
ekstraktini bir hafta streyle alan sicanlarin serumlarinda
olclilen progesteron seviyeleri gosterilmistir (Tablo 1 ve 2).
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Tablo 4: Ortanca serum progesteron degerleri

Grup ismi n Progesteron Degerleri (ng/ml)
Ortanca Genislik | Minimum-Maksimum

sulml 5 25.00 17.76 8.49-37.41
su2.5ml b 16.04 4.75 6.79-18.16

su5 ml 5 1732 40.19 3.22-60

ha 1 ml 5 943 2.36 7.78-11.19
ha2.5ml 5 16.46 29.38 9.43-60

Kontrol 5 18.58 5.72 13.08-19.94
Gruplarda ortanca progesteron degerleri. (Ortanca (ceyrekler arasi genislik)
[minimum-maksimum])

Kontrol grubunda ortanca progesteron degeri, 18.58 ng/
ml olarak elde edilmistir. Capsella bursa-pastoris’in sicanlara
uygulanan 1 ml/100g dozunda ekstrakt sonrasi olcilen
ortalama progesteron diizeyleri sulu ekstrakt uygulamasinda
25.00 ng/ml, hidrolakoloik ekstrakt uygulamasinda 9.43 ng/
ml, 2.5 ml/100 dozunda ekstrakt sonrasi 6lciilen ortalama
progesteron dizeyleri sulu ekstrakt uygulamasinda 16.04
ng/ml, hidrolakoloik ekstrakt uygulamasinda 16.46 ng/
ml, 5 ml/100g dozunda ekstrakt sonrasi élclilen ortalama
progesteron diizeyleri sulu ekstrakt uygulamasinda 17.32 ng/
ml olarak tespit edilmistir. 5 ml/100g dozunda hidrolakoloik
ekstrakt uygulamasinda hayvanlarin hepsi 6ldigiinden analiz
yaptlamamistir (Tablo 4). Progesteron olcimi bakimindan

gruplar arasinda anlamh bir farkhlik bulunmamistir
(p=0.184).
Capsella  bursa-pastoris  ekstraktini  alan  sicanlarin

serumlarinda belirlenen progesteron seviyeleri Sekil 3'te
gosterilmistir.

&0
s0
40
=0

oo =

10 ==

Progesteron (ng/m)

su 1 ml suz25ml susml ha 1 ml ha 2,5 ml kontrol

Sekil 3: Gruplarda progesteron degerleri

Ozet olarak, arastirmamizda ortaya cikan sonuclara gore;
plazma ostrojen diizeyleri sulu ekstraktta ortalama olarak 1
ml dozunda 14.7, 2.5 ml dozunda 24.68, 5 ml dozunda 20.27
pg/ml, hidroalkolik ekstrakt grubunda ise 1 ml dozunda
18.54, 2.5 ml dozunda 12.85, kontrol grubunda ise 25.09
pg/ml tespit edilmistir. Her iki grupta kontrol grubuna gore
anlamli degisiklige yol acmamistir.

Plazma progesteron diizeyleri ise, sulu ekstrakt grubunda
ortalama olarak, 1 ml dozunda 25, 2.5 ml dozunda 16.04, 5
ml dozunda 17.32 pg/ml, hidroalkolik ekstrakt grubunda ise 1
ml dozunda 9.43, 2.5 ml dozunda 16.46, kontrol grubunda ise
18.58 pg/ml tespit edilmistir. Her iki grupta kontrol grubuna
gore anlamh degisiklige yol acmamistir.

TARTISMA

insanlarda treme, menstiirel ve disfonksiyonel uterin
kanamalar tizerineolumlutesirgosterdigiiddia edilen Capsella
bursa-pastoris bitkisinin bu tesiri hangi etki mekanizmasi
ya da mekanizmalar tzerinden gerceklestirdigine dair
cesitli arastirmalar yapilmis ve hipotezler 6ne surtlmustir.
Ama etki mekanizmasi kesin olarak ortaya konulamamistir.
Arastirmamiz iireme (cinsiyet) hormonlarinin da benzer etkiler
olusturabilecegi ve hatta disfonksiyonel uterin kanamalarda
tedavide de kullanildiklari goz 6niine alindiginda daha onceki
calismalarda arastinilmamis olan Capsella bursa-pastoris
bitkisinin uterin kanamalardaki terapotik etkinligi viicutta
tireme (cinsiyet) hormonlari tizerinden olabilir mi? sorusunu
cevaplamaya calismistir (19,20).

Arastirmamizda ortaya cikan sonuclara gore; plazma
ostrojen dizeyleri sulu ekstrakt grubunda ortalama olarak,
artan dozlarda etkisi artis egilimi gostermesine ragmen
hidroalkolik ekstrakt grubunda artan doza azalma egilimi
gostermis ve her iki grupta da kontrol diizeylerinin altinda
tespit edilmistir. Bu nedenle kullanilan ekstraktlarin genel
olarak ostrojen diizeyinde azalma egilimi gosterdigi fakat
anlamli olmadigi gorilmistir. Plazma progesteron diizeyleri
ise ortalama olarak, sulu ekstrakt grubunda doza gore
azalma gortlmekle birlikte hidroalkolik ekstrakt grubunda
doza gore artma egilimi gosterdigi gorulmustir. Sulu
ekstrakt grubunun 1 ml dozu haricinde plazma diizeyleri
kontrol grubunun plazma diizeyleri altinda tespit edilmistir.
Ostrojen ve progesteron plazma diizeyleri iizerine etkilerde
anlamli olmasa da ters bir etki goriilmektedir. Sulu ekstrakt
plazma ostrojen diizeyleri lzerine doz artisi ile artirici
etki gosterirken progesteron (zerine doz artisi ile azaltic
etki gostermektedir. Hidroalkolik eksraktta ise tam tersi
gorilmektedir. Plazma ostrojen diizeyleri tizerine doz artisi
ile azaltici etki gosterirken progesteron (izerine doz artisi
ile artirici etki gostermektedir. Bununla birlikte sonuclarda
istatistik olarak anlamhlik saptanmamistir. Fakat deneydeki
n (deney hayvani) sayisinin artirlmasi ile olasi etkinin
netlestirilebilecegi dustinilmektedir.

Capsella bursa-pastoris bitkisinin uterin kanamalar tizerine
azaltia etkileri pek cok calismada gosterilmistir. Yapilan bir
arastirmada, bakir RIA kullanan kadinlarda Capsella bursa-
pastorisin cinsel islev uzerindeki etkisini belirlemek icin
uterusa RIA yerlestirildikten en az 3 ay sonra meydana gelen
menorajiden sikayetci 15-40 yas arasi 90 kadin ile yurttilen
klinik calismada mensturasyonun ilk giintinden itibaren 8
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saatte bir kanama tamamlanmasina (mensturasyon sonuna,
7.guine) kadar, birinci gruba Capsella bursa-pastoris (700 mg)
ve ikinci gruba ayni zaman araliklarinda ve tedavi siresinde
mefenamik asit (500 mg) verilmistir. Calismanin sonucunu
yansitan raporda mefenamik asit dahil, diger ilaclara gore
Capsella bursa-pastoris'in yan etkisinin goriilmemesi, anormal
uterus kanamalari izerinde mefenamik asit ile ayni seviyede
azalma gosterip, cinsel islev artisinda da mefenamik asit gibi,
hatta daha anlamli, bir artis ortaya koymasi, arastirmacilar
tarafindan bitkinin mefenamik asit ve diger yan etki sergileyen
ilaclara karsi daha iyi bir alternatif olabilecegine dair yoruma
neden olmustur (21). Bizim arastirmamizda da progesteron
ve oOstrojen diizeylerinde anlamli degisiklik olusturmamasi
ve mefenamik asit gibi bir non steroid antiinflamatuar
ajan ile benzer etki gostermesi, etkilerinde prostaglandin
inhibisyonunun rol oynayabilecegine dair bir isaret olabilir.

Capsella bursa pastoris'in hidroalkolik ekstraktinin erken
postpartum hemoraji (PPH) (zerindeki etkisini belirlemek
icin yapilan bir calismada da oksitosin de kullanilarak vajinal
dogum yapan 100 kadin katihmar ile yapilan klinik calisma
sonucuna gore her iki grupta da dogum sonu kanama
miktarinda anlamli bir azalma oldugu fakat, kanama
miktarindaki ortalama azalmanin Capsella bursa pastoris
grubunda sadece oksitosin uygulamasina maruz kalan gruba
gore anlamh olarak daha fazla oldugu bildirilmistir (22).
Sadece oksitosin uygulamasi ile karsilastirnldiginda, dilalti
Capsella bursa-pastoris damlalarinin PPH’nin azaltiimasinda
etkili oldugu belirtilmistir. Bu calismayi gerceklestiren
arastirmalar elde ettikleri bulgulardan, Capsella bursa
pastorisin glicli antioksidan ozelliklerine aracilik eden,
bilesenlerindeki cesitli flavonoid tiirleri ve tanenleri sorumlu
tutarak bu ozellikler sayesinde Capsella bursa pastoris’in
PPH’yi azaltan etki ortaya koyabilecegine dair bir ihtimali 6ne
stirmuslerdir (17). Bu arastirmada da bizim arastirmamizin
sonuclarina paralel olarak ortaya cikan etkide hormonlarin
araciligindan ziyade baska yolaklarin olabilecegi (izerinde
durulmustur.

Diger bitkilerde yapilan benzer arastirmalardan olan
Mahdavian ve arkadaslarinin calismasinda, tanen, anethol
icerenve uterusun diizkaslarindakikasiimalarrindiikleyebilen
rezene tohumlari, dogum sonrasi kanamayi oksitosine kiyasla
daha fazla azaltmistir (22). Ayrica Goshtasebi ve arkadaslari
tarafindan yapilan karsilastirma calismasinda nar icerigindeki
kasiimaya sebep olan tanen gibi maddeler ve Capsella bursa-
pastoris bilesenlerindeki zengin flavonoid yapilar dikkate
alindiginda, uterus diz kaslarinda olusturdugu kasiima
nedeniyle menoraji tedavisini olumlu yonde etkiledigi one
stiriImistir (23). Tim bu bilgilerden yola ¢ikarak, Naafe ve
arkadaslari ise menorajinin kontrol edilmesi icin, mefanamik
asitin gosterdigi gastrointestinal yan etkileri gostermeksizin
etki gosteren, Capsella bursa-pastoris alkol ekstraktinin,

uterus diz kaslarinda kasilmalara neden olarak bir etki
mekanizmasi izlemis olabilecegi sonucunu onermislerdir
(24).

Bu bilgilere dayanarak arastirmacilar, Capsella bursa-
pastoris  bitkisinin  kullanimimin  menoraji, metroraji,
postpartum hemoraji gibi durumlarda olusturdugu faydali
antihemorajik etkisi, uterus kontraktilitesi diizenleyici
etkisi, kan akimi dizenleyici etkisi, damar diiz kas Uzerine
(vazokonstriiktor veya vazodilator) etkisi gibi etkilerinin bu
bitkinin gosterdigi terapotik cevaplarda onemli rol oynadigi,
bilesenlerinde bulunan bursik asit, tanenler ya da diger
maddeler sayesinde olabilecegi yorumunda bulunmuslardir
(22). Bizim arastirmamizda da tim bu arastirmalara ve
hipotezlere paralel olarak Capsella bursa-pastoris bitkisinin
tireme (cinsiyet) hormonlarindaanlamlidegisiklikler meydana
getirmedigi ve dolayisiyla da etkilerinde treme (cinsiyet)
hormonlarinin araci rolii olmadigi ortaya konulmustur.

SONUC

Sonuc olarak, bu calisma; Capsella bursa-pastoris bitkisinin
treme hormonlari olan ostrojen ve progesteron ile iliskisini
arastiranilk cahismadir. Calismamizdan elde ettigimizsonuclar
bize bitkinin sulu ve hidroalkolik ekstraktinin kullandigimiz
dozlarda ozellikle plazma ostrojen ve progesteron hormon
duzeyleri iizerine anlamli bir etkisinin olmadigini gostermistir.
Arastirmamizda kullanilan dozlar halk arasinda kullanilan
sekli ile dozunun sicanlara uyarlanarak hesaplanmis halidir.
Capsella bursa-pastoris bitkisinin hormonal etkilerinin ortaya
ctkmast icin daha ylksek dozda ve uzun stirede verilmesi etkili
olabilir. Bizim calismamizda cinsiyet hormonlari tzerinde
etki gorilmemesinin diger nedenleri; bitki ekstraktinin
sicanlarda emilim diizeylerine bagli olabilecegi gibi ekstraktin
biyoyararlanim oranina da bagli olabilir.

Bu sonu¢ her ne kadar lzerinde daha fazla arastirma
yapiimasi ve gelistiriimesi gerekse de bir on bilgi olarak;
yaygin kullanima neden olan soz konusu olumlu etkilerini
ostrojen ve progesteron hormon diizeyleri tizerinden degil,
bitkiye atfedilen diger etkileri (izerinden olabilecegini
dustindurmektedir.  Gelecekte; hayvan sayisinin  daha
fazla oldugu, yiiksek dozlarda ve alternatif hormon analiz
yontemlerinin kullanildigi arastirmalarla Capsella bursa-
pastoris bitkisinin cinsel hormonlar (izerine etkileri daha
kesin olarak ortaya koyulabilir.
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Evaluation of pneumothorax in the neonatal intensive care unit

Objective: Pneumothorax is one of the most common pulmonary air leak syndromes and appears more often in the newborn period than at any
other time of life. In this study, we aimed to determine and compare the demographic characteristics, clinical courses and outcomes of newborns with
primary and secondary pneumothorax.

Method: In this single-centre retrospective study, maternal and neonatal data were collected from medical records at Turgut Ozal University Hospital
between January 2020 to July 2021.

Results: Twenty-nine newborns diagnosed with pneumothorax, and of these, 16 were male (55.2%), 19 (65.5%) were born by cesarean section, and
six (20.7%) were premature. The mean gestational age was 37.5+2.6 weeks, and birth weight was 3063.4+53 grams. The median age at diagnosis
was 5 h (1-96), and the mean hospital stay was 9.554+4.38 days. The mean drainage time was 4.1£2.13 days. 13 (44.8%) neonates were classified as
primary, while 16 patients (55.2%) had an underlying pulmonary disease or predisposing factor. Our study showed a statistically significant difference
between groups regarding Apgar score 5th min and SNAP-II scores (p < 0.05). The occurence of pneumothorax was significantly earlier in the primary
group (p<0.05). Our study revealed significantly longer total oxygen, continuous positive airway pressure and mechanical ventilation durations in the
secondary pneumothorax group (p<0.05).

Conclusion: Neonatal pneumothorax is still associated with significant morbidity and mortality, and primary pneumothorax had more favorable
outcomes than secondary pneumothorax.

Keywords: Newborn, Pneumothorax, Respiratory distress

Yenidogan yogun bakimda izlenen pnomotoraksl olgularin degerlendirilmesi

Amag: Pnomotoraks, en sik goriilen pulmoner hava kacagi sendromlarindan biridir ve yenidogan doneminde yasamin diger donemlerinden daha
sik ortaya cikar. Primer ve sekonder pnomotoraksin karsilastirmali klinik seyri hakkinda sinirli veri oldugundan, bu calismada primer ve sekonder
pnomotoraksli yenidoganlarin demografik ozelliklerini, klinik seyirlerini ve sonuclarini belirlemeyi ve karsilastirmayr amacladik.

Gerec ve Yontem: Tek merkezli ve retrospektif tasarlanan calismaya, Turgut Ozal Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi'nde Ocak 2020-Temmuz 2021
tarihleri arasinda izlenen pnomotoraks tanili yenidoganlar alindi.

Bulgular: Calisma boyunca yenidogan yogun bakim tinitesine yatan 1491 yenidoganin 29’una pnomotoraks tanisi kondu ve bunlarin 16’si (%55.2)
erkek, 19'u (%65.5) sezaryen ile dogum ve 6'si (%20.7) prematiire idi. Ortalama gebelik yasi 37.5+2.6 hafta ve dogum agirligi 3063.4+53 gram idi.
Pnomotoraks tani anindaki medyan yas 5 saat (1-96) ve ortalama hastanede kalis stiresi 9,55+4,38 giindii. 13 (%44.8) yenidogan primer pnémotoraks
olarak gruplandirilirken, 16 hastada (%55.2) altta yatan bir akciger hastaligi veya predispozan faktor vardi. Toraks tiipt takilan hastalarda ortalama
drenaj stiresi 4.1+£2.13 giindii. 5.dk Apgar skoru ve SNAP-1I skorlari acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark oldugunu gosterdi (p
< 0.05). Ayrica pnomotoraks tani zamani primer pnémotoraks grubunda anlamli olarak daha erkendi (p < 0.05). Calismamiz sekonder pnomotoraks
grubunda anlamli olarak daha uzun total oksijen gereksinimi, devamli pozitif havayolu basinci ve mekanik ventilasyon siireleri ortaya koydu (p < 0.05).
Toplamda ti¢ yenidogan kaybedildi ve hepsi sekonder pnomotoraks grubundaydi.

Sonug: Pnomotoraks yenidoganlar icin hala onemli bir morbidite ve mortalite nedenidir ve primer pnomotoraks olan olgular sekonder olanlara gore
daha ilimli klinik seyire sahiptir.

Anahtar Kelimeler: Yenidogan, Pnomotoraks, Solunum sikintisi
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INTRODUCTION

Pneumothorax (PTX) is one of the most common
pulmonary air leak syndromes and appears more often in
the newborn period than at any other time of life (1). The
incidence of pneumothorax is reported to be 1-2% in term
infants, but in preterms, it can be up to 6% depending on
gestational week and birth weight (2). By the rupture of an over-
inflated alveolus, the air escapes along into the visceral and
parietal pleura. Furthermore, it may also occur immediately
after birth in association with a maladaptive transmission
period without risk factors (3). The most important risk
factors for pneumothorax are prematurity, lung pathologies,
such as respiratory distress syndrome, meconium aspiration
syndrome, transient tachypnea of newborn, pneumonia,
pulmonary hypoplasia, male gender, low birth weight
and mechanical ventilation (4). Although there are some
conflicting results, it has been also found to be related to the
use of continuous positive airway pressure (CPAP) and positive
pressure ventilation (5,6). Also, ceserian delivery has been
suggested as one of the risk factors for pneumothorax, but
the evidence is conflicting (7). Pneumothorax is classified into
primary or secondary PTXaccordingto theetiology (8). Primary
PTX was defined as presenting spontaneously soon after birth
and without significant underlying lung disease or presence
of predisposing factors such as invasive or non-invasive
ventilation. The diagnosis of secondary pneumothorax
is made especially in the presence of an underlying lung
pathology or in relation to precipitating factors. Small
pneumothoraces may be asymptomatic, while larger ones
may lead to a rapid increase in intrathoracic pressure with
reduced venous return, cardiac output, severe hypotension
and even death (9). Treatment options include conservative
management (oxygenation and nitrogen washout method),
invasive management (needle thoracocentesis or chest tube
insertion) and respiratory support (10). Therefore, timely
diagnosis of this condition is of paramount importance to set
up adequate care and reduce morbidity and mortality.

Currently, there have been limited data on the comparative
clinical course of primary and secondary PTX. In this study,
we aimed to determine and compare the demographic
characteristics, clinical courses and outcomes of newborns
with primary and secondary PTX in our institution.

METHOD

This retrospective study included all newborns with
pneumothorax hospitalized in the Turgut Ozal University
Hospital from January 2020 to July 2021. The data of all
neonates were reviewed from the hospital electronic clinical
database and clinical medical records. Inclusion criteria were
all newborns admitted to the neonatal intensive care unit
with respiratory distress and had radiologically confirmed
pneumothorax diagnosis. Newborns with major congenital

anomalies and who were not diagnosed based on chest
x-ray or thorax computed tomography were excluded from
this study. Newborns were evaluated for baseline clinical
characteristics, such as gestational age, birth weight, delivery
mode, APGAR scores at 1st and 5th minutes, delivery room
resuscitation, history of prolonged ruptures of membranes
>18 h and meconium- stained amniotic fluid, the score for
neonatal acute physiology, version Il (SNAP-II score), PTX
diagnosistime, typeandside and if any, concurrent underlying
lung pathologies, treatment modalities, respiratory status
before and after PTX, duration of hospital stay and outcome
(discharge/exitus). The patients were divided into primary
and secondary groups according to their medical history,
clinical and laboratory findings. Tension pneumothorax
was considered if a mediastinal shift and/or flattening of
the diaphragm with hemodynamic instability was observed.
For delivery room resuscitation procedures, we followed
the International Liaison Committee on Resuscitation
(ILCOR)-2015 recommendations (11). Nasal CPAP (PEEP 5-8
cm H,0) was used in spontaneously breathing newborns
with respiratory distress or hypoxia in the neonatal intensive
care unit. The policy for newborns was to receive non-
invasive ventilation to intubate and mechanically ventilate
if there was severe apnea, hemodynamic instability, the
requirement of FiO, >0.4 for 90-94% saturation target and
pH<7.20 with PaCO, >60 mmHg. All x-rays were reviewed
by a neonatologist and a radiologist. SNAP-1I scores were
automatically calculated using six physiological variables
(minimum body temperature, mean blood pressure, PaO,/
FiOzy minimum plasma pH, presence of multiple seizures
and urine output). Thoracic drainage indications were lack
of spontaneous resolution, increase in respiratory distress,
radiological PTX sizes or escalating in respiratory support on
follow-up and presence of severe/tension PTX. An 8-10 F chest
tube and a closed underwater drainage system were use for
thoracic drainage. Tubes were inserted through the fourth
-fifth intercostal space and preaxillary line by an experienced
neonatologist or pediatric surgeon. When the air leak was
completely resolved, the tubes were clamped and then
removed after 24 h if the air leak did not recur.

The present study was approved by the institutional
review board (2021/60), and informed consent was obtained
from parents.

Statistical Analysis

Data were given as median (min-max), mean (standard
deviation), and number (percent). Compliance with the
normal distribution was done with the Kolmogorov-Smirnov
test. Mann-Whitney U test, independent samples t-test,
Pearson chi-square test, Yatesin corrected chi-square test,
Fisher exact chi-square test were used in statistical analyses
where appropriate. A p-value of <0.05 was considered
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statistically significant. IBM SPSS statistics 26.0 program was
used in the analysis.

RESULTS

During the study period, 1491 neonates were admitted
to the neonatal intensive care unit and 29 newborns were
diagnosed with pneumothorax with an incidence of 1.94%
among hospitalized newborns. Of the 29 newborns with
pneumothorax, 16 were male (55.2%) and 19 (65.5%) were
born by cesarean section and six (20.7%) were premature.
The mean gestational age was 37.5+£2.6 weeks and birth
weight was 3063.4£53 grams. Four of the patients (13.8%)
had prolonged ruptures of membranes and 10 patients
(34.5%) had meconium-stained amniotic fluid. Delivery room
resuscitation was required in six (20.7%) neonates with PTX;
two of them were intubated in the delivery room, the others
only needed positive pressure ventilation, but none of them
received chest compression or drug administration.

The median age at diagnosis of PTX was 5 h (1-96). PTX was
right sided in 15 (51.7%) neonates, left sided in seven patients
(24.1%), and the rest were bilateral. In most patients (58.6%),
PTX size was evaluated as non-tension, while in others it was
evaluated as tension pneumothorax.

Only two cases of PTX were treated conservatively, inhaling
free-flow oxygen to promote spontaneous resolution. Most
of the patients required chest drainage. The mean drainage
time was 4.1£2.13 days and none of the patients developed
any complications related to the thorax drainage tube. The
demographic and clinical characteristics of participants are
summarized in Table 1.

We also classified the patients as primary and secondary
according to their etiology and compared the results. 13
(44.8%) neonates were classified as primary PTX, while 16
patients (55.2%) had an underlying pulmonary disease or
predisposing factor.

There were no iatrogenic cases secondary to a clinical
procedure during the study period. Our study demonstrated
a statistically significant difference between primary and
secondary pneumothorax groups in terms of Apgar score 5"
min and SNAP-II scores (p < 0.05). In addition, the occurence
of pneumothorax was significantly earlier in the primary
PTX group (p < 0.05) (Figure 1). Besides, our study revealed
significantly longer total oxygen, CPAP and mechanical
ventilation durations in the secondary pneumothorax group
(p <0.05).

Table 1. Clinical and demographic characteristics of participants

Primary Secondary Pneumothorax
Total (n=29) Pneumothorax Group 6roup(n=16) p-value
(n=13)
Gestational week, Mean=SD 37.52+2.63 38.38+1.26 36.81+3.23 0.094
Birth weight, gr, Mean-£SD 3063.45+536.44 3238.85+361.99 2920.94+619.69 0.135
Male, n 16 b 10 0.614
(esarean section, n 19 0 13 0.064
Delivery room resuscitation, n 6 1 5 0.183
APGAR 1% min, median (min-max) 8(2-9) 9(4-9) 75(2-9) 0.151
APGAR 5" min, median (min-max) 9(7-10) 10(7-10) 9(7-10) 0.047
Nulliparity, n 10 5 5 0.714
PROM, n 4 3 1 0.299
MSAF, n 10 5 5 0.714
SNAP-II score, median (min-max) 10(5-37) 5(5-21) 14(5-37) 0.017
Diagnosis time,h,median(min-max) 5(1-96) 3(1-16) 23.5(1-96) 0.005
Right-sided 15 6 9
Locali-zation Left-sided 7 3 4 0.748
Bilateral 7 4 3

Tension pneumothorax, n 12 3 9 0.154
Duration of chest drainage, days, Mean+SD 414213 3154191 488+2.03 0.094
Hospitalization, days, Mean+SD 0.55+4.38 746+2.54 11.25+4.88 0.158
Death, n 3 0 3 0.232
Abbreviations: PROM; premature rupture of membranes, MSAF; Meconium stained amniotic fluid
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Figure 1. Postnatal age (h) at which primary or secondary pneumothorax
was diagnosed.

In addition, the respiratory support status of the patients
in both groups before and after the pneumothorax diagnosis
is given in Table 2 in detail. The results also indicated that
there was no significant difference between the groups
regarding gender, birth weight, gestational week, delivery
mode, resuscitation requirement at delivery, presence of
prolonged ruptures of membranes and meconium-stained
amniotic fluid, localization of pneumothorax, removal time
of the chest tube, duration of hospitalization and survival.

The mean length of hospital stay was 9.5514.38 days.
Three neonates died, and all of them were in the secondary

PTX group. One of the patients who died was a premature
baby with respiratory distress syndrome, the other was a term
neonate with pulmonary hypoplasia and the last one was
term meconium aspiration syndrome with hypoxic-ischemic
encephalopathy.

In this single-center retrospective study, we evaluated the
demographic and clinical characteristics of newborns with
pneumothorax. Consistent with previous studies, our findings
showed that neonatal pneumothorax is still associated with
significant morbidity and mortality. According to our data,
the incidence of pneumothorax in hospitalized neonates
was 1.94% which was lower than a study from Saudi Arabia
that reported a 3.9% incidence (12). In a descriptive regional
Danish study, the incidence among hospitalized neonates
was reported as 0.9% (13). Else, in another study from Turkey
evaluating PTX in NICU over a 10-year period, it was 1.9% (14).
These different results may be due to a variety of population
sizes and characteristics of patients.

The results of this study showed that there was a
predominance of male gender and born with cesarean
section among total newborns diagnosed with PTX. Consistent
with our findings in this study, in a study that analyzes risk
factors for developing pneumothorax in term neonates, PTX
was more common in males and in the absence of labor (15).
Again, in a study in which newborns with PTX were compared
according to chest tube requirements, male gender and
cesarean delivery were more common in total participants
(16).

Table 2. Detailed respiratory data of patients with pneumothorax

Total AUILED] Secondary Pneumot-
Pneumothorax Group p-value
(n=29) horax Group (n=16)
(n=13)
Room air 5 5 0
. Only oxygen 11 8 5
Respiratory status before PTX,n 0.009
(PAP 10 0 8
My 3 0 3
Room air 1 1 0
. Only oxygen 9 8 1 0.001
Respiratory status after PTX ,n
(PAP 3 2 1
My 16 2 14
Total oxygen days, mean-SD 0.79£1.29 0.46+0.88 1.06+1.53 0.041
Total CPAP days, mean=SD 3.48%5.51 1.08£2.9 5.44+6.4 0.001
Total mechanical ventilation days, mean=SD 5.24+5.12 2.62+1.33 7.38+6.05 0,006
Abbreviations: PTX; pneumothorax, CPAP: continuous positive airway pressure, MV: mechanical ventilation
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In general, respiratory problems in the neonatal period
are more common in males. Besides, cesarean birth is known
to predispose term and near-term newborns to develop
transient tachypnea (17).

In the present study, the diagnosis of pneumothorax was
made no later than 48h of life (except in one patient whose
PTX occurred at 96h) and it is mostly right-sided. Consistent
with our results, in a previous study evaluating neonatal PTX,
they made a diagnosis in the first 48 h of life in 80% of all
cases, and the most frequently affected side was the right side
(19). In another study investigating the early clinical findings
of PTX, it was reported that 97% of PTX cases occurred in the
first 72 hours of life and it was often right-sided (56%) which
is in keeping with our data®. The data in the presented study
also identified that 55.2% of the cases had secondary PTX.
While Al Matary et al found the secondary PTX rate to be 76.7%
in their study, in another study, including a large cohort,
it was reported as 75% (12,19). In another study, in which
three years of data were compiled, the secondary PTX rate
was reported as only 36.4% (9). This inconsistency between
results may be due to the varying underlying conditions of
the patients, possible diversity in mechanical ventilation
strategies, and the frequency of serial x-ray monitoring of
lung status, particularly in cases of increasing respiratory
distress. In addition, the actual rate of spontaneous PTX may
be higher than that given in the current literature because
some asymptomatic or spontaneously resolved cases may be
unnoticed.

In previous studies, PTX emergence was found earlier in
term babies and in cases with a birth weight >2500 compared
to the premature babies or low birth weight groups (4,9,13).
In our study, we found that the median age at diagnosis of
PTX was 5 h (1-96) and the diagnosis time was significantly
earlier in the primary PTX group (p < 0.05). This result
can be attributed to the different pathogenesis of primary
and secondary pneumothoraces, affecting the timing of
occurrance. Our study also demonstrated a statistically
significant difference between groups in terms of Apgar score
5" min and SNAP-II scores. This difference can be clearly
understood as patients with underlying lung pathologies
or risk factors are expected to have lower Apgar scores and
higher SNAP-11 scores. Further, for the same reason, our study
revealed that total supplemental oxygen usage, CPAP and
mechanical ventilation durations were significantly longer in
the secondary PTX group. In line with our results, Hadzic et al.
found that total mechanical ventilation days were significantly
longer in the secondary PTX group (20). Moreover, similar to
our results, they reported that all patients who died in their
study population were in the secondary PTX group (20).
Shaireen et al. also reported that none of the patients died
in their population-based cohort study that included 92 cases

with spontaneous PTX?. These common results regarding
varying mortality rates by primary or secondary PTX may
depend on the lower morbidity rates of spontaneous PTX.

A previous study that evaluated the pneumothorax cases
in neonatal intensive care unit, reported the mean drainage
time to be 4.16%4.76 days (21). In this study, we found
that the mean drainage time was 4.1+2.13 days and there
was no statistically significant difference between groups.
Additionally, Basheer et al. noted the mean duration of
hospital stay as 10.5£5.85 days and chest tube duration as
4.82%+1.88 days in their series, which required chest tube
placementin approximately 90% of participants(22). Similarly,
Silva et al. noted that the median hospitalization was 9.5 (1-
167) days in their pneumothorax cases group (23). The mean
hospitalization time was 9.551+4.38 days, with no statistically
significant difference between groups in this study.

Our study has several limitations, such as the retrospective
design, and contains only small population. In addition,
since limited data exist to date on the detailed clinical course
with comparison in newborns with primary and secondary
pneumothorax, we think that our study contributes to the
literature in this context.

Based on the results of the present study, neonatal
pneumothoraxisstill associated with significant morbidity and
mortality, and primary pneumothorax had more favorable
outcomes than secondary PTX. Given the clinical variety of
the neonatal PTX, further studies are needed to more clearly
define and compare the neonatal outcomes and the risk
factors between primary and secondary pneumothoraces.
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Sol meme radyoterapisinde brakial pleksus, karotis arter
ve tiroid dozlarinin degerlendirilmesi

Gokgen inan?, ® Osman Vefa Giil}, @ Hamit Basaran®
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Sol meme radyoterapisinde brakial pleksus, karotis arter ve tiroid dozlarinin degerlendirilmesi

Amag: Meme kanserinde radyoterapi (RT) uygulamasi hastaligin kontroliinde ve sagkaliminda onemli bir yere sahiptir. Genel sagkalim strelerinin
artmasina bagli olarak meme kanseri tedavisinde goriilen yan etkilerin 6nemi artmistir. Bu ¢alismada RT uygulanan meme kanseri olgularda, brakial
pleksus, karotis arter ve tiroid dozlarinin degerlendirilmesi amagclandi.

Yontem: Calismamizda radikal mastektomi yapilmis 15 sol meme kanseri hastaya, alan icinde alan (Field in Field (FinF)), statik yogunluk ayarli
radyoterapi (S-YART) ve dinamik yogunluk ayarli radyoterapi (D-YART) teknikleri ile tg¢ farkli radyoterapi planlari hazirlandi. Planlar planlanan hedef
hacim (Planned Target Volume-(PTV)) dozlari, konformite indeksi (Cl) ve homojenite indeksi (HI) agisindan degerlendirildi. Kritik organlar olarak brakial
pleksus, sol karotis arter ve tiroid dozlari karsilastirildi.

Bulgular: PTV' nin aldigi ortalama dozlar (¢ teknik icinde benzer bulundu. Tiroidin Dort, V20, V30 (Gy) doz degerleri S-YART tekniginde, FinF ve D-YART
tekniklerine gore anlamli olarak azaldi (p<0.05). Tiroidin V45 (Gy) degeri ise D-YART ve S-YART tekniklerinde anlamli olarak azaldigi goriildii (p degerleri
sirastyla 0.006, 0.005). Brakial pleksus Dort (Gy) ve V45 (Gy) degerleri D-YART ve S-YART tekniklerinde FinF teknigine gore anlamli olarak daha dusik
bulundu (p<0.05). Sol karotis arter Dort degeri S-YART tekniginde anlamli olarak azaldi (p=0.012).

Sonug: Radikal mastektomi uygulanmis sol memeye yonelik radyoterapi tedavisinde brakial pleksus, sol karotis arter ve tiroid dozlarinin S-YART
ve D-YART tekniklerinde daha iyi korundugu bulundu. Hastalara tedavi plani secimlerinde bu kritik yapilarin aldigi dozlara bakilarak kisiye uygun
planlama tercih edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Meme kanseri, Radyoterapi, Yogunluk ayarl radyoterapi

Evaluation of brachial plexus, carotid artery and thyroid doses in left breast radiotherapy

Objective: In breast cancer radiotherapy (RT) application has an important role in the control and survival of the disease. In this study, it was aimed
to evaluate the brachial plexus, carotid artery and thyroid doses in breast cancer patients who underwent RT.

Method: Fifteen left breast cancer patients who underwent radical mastectomy were selected for our study. Three different radiotherapy plans were
prepared with field-in-field (Field in Field (FinF)), static intensity modulated radiotherapy (S-IMRT) and dynamic intensity modulated radiotherapy
(D-IMRT) techniques. Plans were evaluated in terms of planned target volume (PTV) doses, conformity index (Cl) and homogeneity index (HI). Brachial
plexus, left carotid artery and thyroid doses were compared as critical organs.

Results: The mean doses received by PTV were similar for the three techniques. Dort, V20, V30 (Gy) dose values of the thyroid were significantly
decreased in the S-IMRT technique compared to the FinF and D-IMRT techniques (p<0.05). The V45 (Gy) value of the thyroid was significantly decreased
in D-IMART and S-IMART techniques (p values 0.006, 0.005, respectively). Brachial plexus Dort (Gy) and V45 (Gy) values were found to be significantly
lower in D-IMART and S-IMART techniques compared to FinF technique (p<0.05). Left carotid artery Dort value decreased significantly in S-IMRT
technique (p=0.012).

Conclusion: It was found that brachial plexus, left carotid artery and thyroid doses were better preserved in D-IMART and S-IMART techniques in
radiotherapy treatment for left breast that underwent radical mastectomy. When choosing a treatment plan for patients, individual planning should be
preferred by considering the doses of critical structures.

Keywords: Breast Cancer, Intensity modulated radiotherapy, Radiotherapy
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Glnumuzde meme kanserikadinlararasindaen sik goriilen
kanserlerin basinda gelmektedir (1,3). Radikal mastektomi
sonrasi uygulanan radyoterapi (RT), ilerlemis meme kanserli
hastalar icin niks riskini onemli olciide azaltabilen ve
sagkalimi artirabilen onemli bir tedavi yontemidir (4,5).

Meme kanserlerinde RT, tedavi bolgesinin anatomik
yapisina bagli olarak (gogis duvar (GD) ve bolgesel lenf
nodlan) farkh derinlik ve hedef hacimler olusturmasi
sebebiyle planlama acisindan teknik zorluklar icermektedir.
Genellikle mastektomi sonrasi sol GD, supraklavikiler
fossa lenf bezleri (SKF) ve aksiller lenf nodlari isinlamanin
yapildigi hastalarda 3 boyutlu konformal radyoterapi (3
BKRT) teknigi tercih edilmektedir. 3 BKRT ile akciger, kalp
dozu miktarini azaltmanin etkili yollarindan bazilari,
gantry acilarindaki cesitli kombinasyonlar, alan icinde
alan (Field in Field (FinF)) teknigi, alan agirligi ayarlama ve
farkh enerji kombinasyonlari gibi yontemler siralanabilir.
Fakat bazi olgularda hedef icerisine dahil edilen internal
mamari (MI) lenfatik bolgesi yada GD bolgesi diizensizligi
3 BKRT isinlamalarinda kalp ve akcigerin aldigi dozlan
arttirmaktadir (6,7). Ayrica bazi olgularda 3 BKRT teknigi
ile hedef bolgesinde doz homojenitesi ve konformalitesi
istenilen sekilde olusmamaktadir. Boyle durumlarda diger
bir alternatif olan yogunluk ayarli radyoterapi (YART) teknigi
tercih edilebilmektedir. YART gibi gelismis tedavi teknikleri, 3
BKRT'ye kiyasla doz homojenligini iyilestirebilir.

Radyoterapi tedavisinden basarili sonuclar elde etmek icin
tedavi planlarinda GD ve periferik lenfatiklerin yeterli doz al-
masi saglanmaktadir (8,9). Meme kanserlerinde radyoterapi-
den dolayi kalp, akciger, brakial pleksus, karotis ve tiroid gibi
hassas organlarda yan etkiler goriilebilmektedir. Literatiirler-
deki calismalarda mastektomi uygulanmis sol meme radyo-
terapisinde cogunlukla akciger ve kalbin aldigi doz iizerine
yogunlasilirken, brakial pleksus, karotis ve tiroid dozlarini
arastiran az sayida calisma bulunmaktadir. Bu calismada, sol
meme kanserli hastalarda FinF ve YART teknigi kullanilarak,
hedef hacmin aldigi dozlarla beraber brakial pleksus, sol ka-
rotis arter ve tiroid dozlarininin dozimetrik olarak karsilasti-
rilmasi amaclanmuistir.

YONTEM

Hasta Secimi ve Goriintiileme

Bu calismaya Selcuk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Radyas-
yon Onkolojisi Anabilim Dal’'nda 2020-2021 yillari arasinda
meme kanseri nedeniyle mastektomi sonrasi RT almis olan
15 hasta secildi. Yapilacak olan bu calisma icin Selcuk Uni-
versitesi, Tip Fakultesi, Etik Kurulu’ndan 28 Eylil 2021 tarihli
ve 2021/429 nolu karar ile izin alindi. Sol meme kanseri tanisi
alan hastalarin uygun pozisyonda meme borduna yatirilarak

3 mm’ lik kesit arahigi ile bilgisayarli tomografi (BT) goriintiile-
ri elde edildi. BT gortintiileri tedavi planlama sistemine (TPS)
(Eclipse, stirim 15.1; Varian) aktarildi.

Hedef Hacim ve Kritik Organlar

Tum hastalar icin sol gogis duvari (GD) ve lenfatiklere
ait planlanan hedef hacim (PTV), akcigerler, kalp, sol
karotis arter, brakiyal pleksus, tiroid ve karsi meme ayni
radyasyon onkologu tarafindan konturlandi. Hedef hacim
konturlamasinda ICRU 62 nolu raporlardakioneriler uygulandi
(10). Ayn1 zamanda PTV'nin konturlanmasinda Radiation
Therpary Oncology Group (RTOG) atlas ve RADCOMP meme
kanser konturlama onerileri dikkate alindi (11,12). Brakiyal
pleksus Truong ve arkadaslarinin yapmis olduklari ¢alisma
onerileri dogrultusunda konturlandi (13). Brakiyal pleksusun
konturlamasi icin once sagital planlama BT sinde C4-5 ve
T1-2 noral foramenleri Gst ve alt sinir olarak belirlendi.
Daha sonra aksiyel BT de gorildiigu gibi intervertebral noral
foramenlerden cikarken C5-T1'in ventral dallari konturland.
En son olarak on ve orta skalen kaslari arasindaki brakiyal
pleksusun govdeleri sekillendirildi. Skalen kaslarinin ilk
kosta yerlestirilmesi takip edilerek subklavyen arteri aksillaya
kadar takip edilerek brakiyal pleksus boltimleri, kordonlar ve
terminal sinirler konturlandi. Karotis arter konturlamasi icin
deneyimli bir radyologdan yardim alindi.

FinF ve YART Planlama Teknikleri

FinF tedavi teknigi icin GD ve Ml lenf bolgesine yonelik ic
ve dis tanjansiyel, tist SKF ve aksiller lenf nodlari bolgesine
ise 0n ve arkadan oblik alanlar olacak sekilde tedavi alanlari
olusturuldu. SKF on ve arka oblik alani, asimetrik kolimator
sistemi ile alanin alt sinirt SKF lenfatiginden yaklasik bir yada
bir bucuk santimetre inferiorda akciger hacmini icine en az
alacak sekilde merkezlendi. ic ve dis tanjansiyel alanlar ise,
SKF alanlari ile masa ve kolimator acisi verilerek cakistirildi.
ic ve dis tanjansiyel alanlarin alt kenarlar st tiste getirilerek
sol akcigerde 1sin diverjansi nedeniyle olusacak gereksiz
doz artisi engellendi. Her bir hasta icin ic ve dis tanjansiyel
alanlarda 6MV kullanildi. SKF de ise 6n alan enerjisi 6MV, arka
alan enerjisi 18 MV olarak secildi. Daha sonra her bir 1sin ana
alan harici 2 alt alan (segment) eklenerek PTV'de ki gereksiz
dozun azaltilmasina calisildi. Bu islem sirasinda ana alan
ve alt alanlara uygun agirliklarin verilmesine onem verildi.
Calismamizdaki diger planlama teknigi olan YART planlari ise
6 MV’lik enerji ile tek merkezli GD, SKF ve lenf nodlari ayni
zamanda isinlanacak sekilde planlandi. YART planlari tersten
planlama (inverse planing) yontemiyle 7 alandan olusan statik
YART (S-YART) ve dinamik YART (D-YART) olarak hazirlandi.
Planlarda hastalarin anatomisine ve kritik yapilara bagli
olarak en uygun tedavi acilari secildi. Tim tedavi planlarinin
hesaplamalari icin Anizotropik Analitik Algoritma (AAA)
kullanildi. Planlar fraksiyon dozu 200 cGy verilerek toplamda
25 fraksiyondan olusacak sekilde hazirlandi. Son olarak tedavi
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planlariicin PTV hacminin %95'i recetelenen tedavi dozunun
%95'ine (4750 cGy) normalize edildi.

Plan Karsilastirma ve istatiksel Analiz

Tedavi planlarinin hedef hacim ve kritik organ dozlarinin
karsilastiriimasinda doz hacim histogramlari (DVH) kullanildi.
FinFve YART planlarindan elde edilen DVH’ler karsilastirilarak
PTV, kalp, akcigerler, sag meme, tiroid, brakial pleksus ve
sol karotis arterin aldigi dozlar degerlendirildi. Homojenite
indeksi (HI) ICRU tarafindan yayinlanan Rapor 83’e gore
tanimlandi (14).

={qu-a -Digy)

Do

HI

hedef

Burada D,, hedef hacmin %2'sinin aldigi doz, D,
hacmin %98'inin aldigi doz, D, ise hedef hacmin %50’sinin
aldig1 doz seklinde tanimlanmaktadir. HI degerinin 0 olmasi
durumunda hedef hacmin homojen dagilima sahip oldugu
belirtiimektedir. ClI degerinin 1 e esit oldugu durumlarda
ise ideal doz dagihmi olusmaktadir (15). Bu deger planlama
opsiyonu ile otomatik olarak hesaplandi. DVH lari

kullanilarak PTV'ye ait D__ (Gy), (hedef hacimde ortalama doz)

Tablo 1. Hasta klinik ve dozimetrik dzellikleri

karsilastirildi. Kalp ve sol akciger D (Gy), V,,, sag akciger D__
(Gy), sag meme icin D (Gy), tiroid D (Gy), V,, V. V,, brakial
pleksus D _. (Gy), V,. ve sol karotis arter D_. (Gy), V., dozlari
karsilastirldi. Statistical Package for Social Sciences (SPSS) 25.1
versiyonu kullanilarak istatistiksel analizi yapildi. istatistiksel
analizde iki grup arasindaki fark icin Paired samples T-test

kullanildi ve p<0.05 degeri anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalarin klinik ve dozimetrik
ozellikleri Tablo 1. de verildi. Tablo 2. de 15 sol meme kanseri
hastasi icin FinF, D-YART ve S-YART tedavi planlamalarindan
elde edilen PTV'ye ait doz degerlerinin ortalamalari, HI, CI
ve MU degerleri verildi. Hedef hacmin tanimlanan doz ile
kapsamasi acisindan FinF, D-YART ve S-YART planlarinin
benzer sonuclar verdigi goriildii. Sekil 1. de planlarin doz
karsilastirmasi verildi. HI’ nin en ideal degeri “0” oldugundan
en homojen doz dagiliminin olustugu planlar D-YART ve
S-YART tekniklerinde anlamh bulundu (p= 0.000). CI' nin en
ideal degeri “1” oldugundan en konformal teknik ayni sekilde
D-YART ve S-YART tekniklerinde tstiin goruldu (p= 0.000). ).
FinF, D-YART ve S-YART teknikleri icin ortalama MU sayilari
sirasiyla 453+16.79, 1872+166 ve 17471182 olarak elde
edildi. FinF teknigi icin gerekli olan MU degerinin anlaml
olarak daha diistk bulundu (p=0.000).

HastaNo  Yas(Yil) Histopatoloji T N TNM  Anatomik Yerlesim Cerrahi Tedavi Protokol
42 IDK 3 N2 A RETROAREOLAR MRM+LND 4 KUR CAF ARDINDAN CERRAHI

2 56 MUSINOZ KARSINOM 12 N1 1B RETROAREOLAR MRM+LND 4 KUR CAF ARDINDAN CERRAHI
3 61 IDK 12 N2 A ADK MRM+LND 3 KUR CAF+12 KUR PAKLITAXEL
4 59 IDK 12 N1 lIB RETROAREOLAR MRM+LND 4 KUR CAF ARDINDAN CERRAHI
5 51 iDK 3 NO lIB AIK MRM+LND 3 KUR CAF+12 KUR PAKLITAXEL
b 47 iDK 12 N1 1B AIK MRM+LND 3 KUR CAF+12 KUR PAKLITAXEL
7 55 iDK 12 N3 ¢ UDK MRM+LND 4 KUR CAF ARDINDAN CERRAHI
8 51 iDK 3 N2 1A ADK MRM+LND 3 KUR CAF+12 KUR PAKLITAXEL
9 77 inC 3 N2 A ADK MRM+LND
10 57 inC 12 N1 1B UDK MRM+LND 3 KUR CAF+12 KUR PAKLITAXEL
1 53 inC 3 N1 A UDK MRM+LND 3 KUR CAF+3 KUR HERCEPTIN
12 48 inC 12 N2 A DK MRM+LND 4 KUR ACARDINDAN CERRAHi
13 51 inC 12 N1 IIB UiK MRM+LND 3 KUR CAF+12 KUR PAKLITAXEL
14 61 inC 12 NO 1A UIK (MULTISENTRIK) MRM+LND 4 KUR ACARDINDAN CERRAHi
15 65 inC 12 N2 A AIK MRM+LND 3 KUR CAF+12 KUR PAKLITAXEL

Kisaltmalar: 1DK: invaziv ductal karsinom, ADK: Alt dis kadran, UDK:Ust dis kadran, UIK: Ust i kadran, AIK: Alt i¢ kadran, T: Tumor, N: Nod, TNM: Timér nod metastaz, MRM: Modifiye radikal

mastektomi, LND: Lenf nodu diseksiyonu

Tablo 3.'de risk altindaki organlar icin tc¢ plan arasindaki
dozimetrik degerlerin karsilastiriimasi verildi. Sekil 2. de FinF,
D-YART ve S-YART teknikleri ile hazirlanmis olan bir hastanin
doz hacim histogrami karsilastirmasi verildi. Kalbin D__ ve

V,, dozlari FinF tekniginde, D-YART ve S-YART tekniklerine
gore anlaml olarak daha dusik bulundu (p degerleri sirasi
ile 0.039, 0.082, 0.013, 0.010). Sol akciger dozlarinin Dort
degerleri S-YART teknigi lehinde bulunurken, V, degerleri
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D-YART ve S-YART tekniklerinde, sag akcigerin aldigi Dort doz
degerleriise FinFtekniginde anlamli sekilde diistiktii (p<0.05).
Sag memenin D __ degerleri FinF tekniginde anlamh olarak
diistik bulundu (p= 0.000). Tiroidin D, V,, V., doz degerleri
S-YART tekniginde, FinF ve D-YART tekniklerine gore anlamli
sekilde dustik oldugu gorildi (p<0.05).

Tiroidin V,_ degeri ise D-YART ve S-YART tekniklerinde
anlamh olarak azaldi (p degerleri sirasiyla 0.006, 0.005).
Brakial pleksus D_. (Gy) ve V,. degerleri D-YART ve S-YART
tekniklerinde FinF teknigine gore anlamli olarak daha disuk
bulundu (p<0.05). Sol karotis arter D_. degerlerinin S-YART
tekniginde anlamh olarak azaldigi gorildii (p=0.012).

Tablo 3. Risk altinda organlardaki dozimetrik degerler

Tablo 2. Planlanan hedef hacimdeki dozimetrik degerler

() (8) © D B
Parametre Finf D-YART S-YART
(Ort+SD) | (Ort+SD) | (Ort=SD) Ay B | Avs.C | Buvs.(
PV, 5046+£056 51374030 | 5141037 | 0.006 | 0.015 | 0.809
HI 0.23+0.04 | 011+0.06 | 010+0.03 | 0000 | 0.000 | 0449
a 0.27+0.02 | 043+0.07 | 040+0.03 | 0000 | 0.000 | 0421
MU 453+16.79 | 1872+166 | 1747182 | 0.000 | 0.000 = 0.000

Parametre
Organ r(iAn)r n-(llnan)m S-I( ISI)RT : : -

(Ort+5D) (Ort+SD) (OrtSD) Avs. B Avs. ( Bvs. (

Kalp ort alt indis 548+137 732+0.45 6.91+0.58 0.039 0.011 0.082
V20 342+3.7) 5.04+2.25 4771+2.17 0.013 0.010 0.007

Sol akciger ort alt indis 17.01+2.87 15.37+0.76 14.75+0.63 0.014 0.018 0.000
vV, 20.40+1.10 17.59+2.02 17.16+1.91 0.012 0.011 0.064

Sag akciger ort alt indis 0.35+0.07 5.00+1.33 4774131 0.000 0.000 0.001
§ag meme Dmak 0.40+0.19 5.67+1.22 549+1.20 0.000 0.000 0.026
Tiroid ort alt indis 21.57+4.43 20.04+4.10 19.20+£4.23 0.001 0.000 0.001
vV, 44.75+7.26 37.20+11.83 35.27+11.90 0.015 0.007 0.009

v, 41.62+8.80 23.67+8.65 22.52+8.46 0.000 0.000 0.005

Y, 28.34+15.06 8.47+6.94 8.00+7.01 0.006 0.005 0.058

Brakial ort alt indis 40.30+2.81 34.97+5.20 34.60+5.12 0.004 0.002 0.030
pleksus V., 48.86+17.38 34.76+16.76 33.31+15.95 0.001 0.001 0.022
sol karotis ort alt indis 33.86+7.46 31.47+7.75 30.71+7.30 0.024 0.006 0.012
arter v, 61.55+18.20 49.84+73 .37 4847+22.72 0.013 0.006 0.368

Sekil 1. Planlarin doz karsilastirmasi A: Alan icinde alan (Field in Field (FinF)) teknigi, B: Dinamik yogunluk ayarli radyoterapi teknigi C: Statik yogunluk ayarli
radyoterapi teknigi
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Sekil 2. FinF, D-YART ve S-YART teknikleri ile tedavi plani hazirlanmig
olan bir hastanin doz voliim histogrami karsilastirmasi (e FinF teknigi,
m: D-YART teknigi, A S-YART teknigi kirmizi: PTV, yesil: sol karotis
arter, sar1; brakial pleksus, mavi: tiroid)

TARTISMA

Meme kanserinde radyoterapi onemli bir yere sahiptir.
Hastalara meme koruyucu cerrahi uygulanmis ise radyoterapi
hem lokal kontroli hem de genel sag kalimi arttirmasi
nedeniyle standart bir tedavi olarak kabul edilmektedir.
Meme radyoterapisi hedeflenen meme dokusunun akciger,
kalp ve meme bolgesinde bulunan lenfatiklere yakin olmasi
sebebiyle hayati bir onem tasimaktadir. Bununla birlite karsi
taraf meme, karsi taraf akciger, brakiyal pleksus, 6zafagus,
tiroid bezi, karotis arter ve spinal kord da radyoterapi
sahalarina olan komsuluk nedeniyle tedavi planlamasinda
goz onuinde bulundurulmalidir.

Meme RT sirasinda ele alinmasi gereken onemli
zorluklardan biri, ikincil kanser riski olasihgidir. Dusuk
dozlar ikincil malignite gelisme riskini artirabilir. U¢c boyutlu
konformal RDden yogunluk ayarli radyoterapi tekniklere
geciste, planlar daha fazla alan icermektedir. Bunun sonucu
olarak doz-hacim histogramlari normal dokularin daha disik
dozlara maruz kaldigini gostermektedir. Bu da, meme kanserli
hastalarda tedavi sirasinda kritik organlarin korunmasinin
onemini arttirmaktadir. Hedef kitle cevresindeki kritik
vaptlarin  dizgiin  konturlanmasi  gerekmektedir.  Risk
altindaki organlarin uygunsuz tanimlanmasi doz voliim
histogramlarinin yanlis yorumlanmasinda neden olabilir (16).
Bu calismada mastektomi uygulanmis 15 sol meme meme
hastasinda FinF ve iki ayri YART teknigi ile GD ve tim lenfatik
isinlamalarinda hedef hacmin aldigi dozlarla beraber, brakial
pleksus, karotis arter ve tiroid dozlarininin dozimetrik olarak
karsilastirmasini amaglamaktadir.

Tiroid bezi radyasyona duyarli organlardan biridir. Tiroid,
SKF ve lenfatik 1sinlamasi dahil olan tedavilerde radyoterapi
tedavi alani komsulugunda ya da icerisinde bulundugundan
dolayi etkilenmektedir. Bu etki akut tiroidit, hipertiroidizm
seklinde ortaya cikabilecegi gibi, gec donemde radyoterapiye
bagli hipotiroidizm seklinde de gorilebilir (17). RT sonrasi

3-5 yil icinde hipotiroidi ya da hipertiroidi riski artar (18).
Ancak meme radyoterapisi goren hastalarda radyasyona
bagli hipotiroidizm etkisinin sonuglart sinirhdir ¢tinki
tiroid meme radyoterapisinde standart olarak bakilan kritik
organlar arasinda bulunmamaktadir. Meme radyoterapisi
goren hastalarda radyasyona bagl hipotiroidizm, degisken
insidans oranlari (%6-%21) bildiren sadece birkac calismada
bulunmaktadir (19,20). Emami ve arkadaslari tim tiroidin
T5/5'ini 45 Gy olarak 6nermistir (21). Jonansen ve arkadaslari
tiroid doz bezi doz dagilimini analiz etmis ve 30 Gy’in
altinda doz alan az bir tiroid dokusunun bile yeterli tiroksin
salgilayabilecegi sonucuna varmislardir. (22). Dogan ve
arkadaslari coklu alan YART ile meme ve bolgesel lenf
bezlerinin tedavi edildigi meme kanseri hastalarinda tiroid
dozunu V, <%20 olarak sinirlandirmistir (23).

Radyasyon dozu ile hipotiroidizm arasindaki iliski
radyasyon alan tiroid hacmi ile tiroid fonksiyonu arasindaki
iliskiyi  degerlendirmek icin DVH’leri kullanan Yoden
tarafindan gosterilmistir (24) Sonuglari, V. ila V, dozlar
alan tiroid hacminin, tiroid uyarici hormonun tepe seviyesini
onemli dlcude etkiledigini gostermistir. Calismamizda yapilan
planlarin DVH verileri incelendiginde, hedef hacimlerde doz
homojenitesinin YART tekniklerinde FinF teknigine gore
tsttin oldugu gorildi. Tiroid Dort, V,  V, ve V, . degerleri,
YART tekniklerinde FinF teknigine gore anlamh derecede
daha dustik bulundu.

Radyoterapiye bagli brakiyal pleksopati radyasyonun direkt
norotoksik hasari ve damarlardaki seconder etkilerden dolayi
olusmakta ve semptomlar radyoterapi sonrasi aylaryadavyillar
sonra ortaya cikabilmektedir. Mastektomi sonrasi radyoterapi
uygulanan olgularda ciddi brakiyal pleksopati insidansi %1-
%5 arakiginda olup, hafif pleksopati orani hastalarin %9 un
da goriilebilmektedir (25). insidans radyoterapi dozu arttikca
(>50 Gy) ve kemoterapi uygulanmasi ile artmaktadir (26).
Emami ve arkadaslarinin brakiyal pleksus icin bildirdigi
tolerans dozlari, brakiyal pleksusun tiimiine 60 Gy, 2/3’ iine
61 Gy, 1/3’iine 62 Gy’ dir (21). Ayrica Fransiz grubu brakial
pleksus dozunun 55 Gy’ in altinda tutulmasni onermektedir.
(27).

Welgemoed ve ark. 12 meme hastasinda bolgesel nodal
meme radyoterapisi (RT) icin FinF ve 2 ayri YART teknigi (Basit
YART 1: sinirh segmentlere sahip anterior ve posterior 1sinla
olusan plan, Gelismis YART 2: anterior ve tamamen modiile
edilmis posterior 1sinla olusan plan) ile yaptiklari planlari
karsilastirmislardir (28). Doz homojenligi dikkate alindiginda,
YART tekniklerinin daha iyi performans gosterdigini
belirtmislerdir. Yapmis olduklar calismalarinda tiroid D__
ve V, dozlarinin  YART planlarinda daha disik oldugunu,
ayrica YART 2 planlarinda brakial pleksus icin maksimum
dozun diger planlara gore anlamli derece diisiik oldugunu
bulmuslardir (p=0.007). Yapmis oldugumuz calismada
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brakial pleksus D_. (Gy) dozlari FinF icin 40.30£2.81, D-YART
icin 34.97£5.26 ve S-YART icin ise 34.60%5.12 olarak bulundu.
D-YART ve S-YART tekniklerinde FinF teknigine gore anlaml
olarak daha diistik oldugu gorildi (p<0.05).

Ambrose ve ark. GD ve SKF bolgesi iceren toplamda 17 hasta
icin 3 DCRT ve hibrit yogunluk ayarl radyoterapi (H-YART)
planlarini dozimetrik olarak karsilastirmislardir (29). H-YART
tekniginin HI' de istatistiksel olarak anlamli olmasinin yani
sira maksimum brakiyal pleksus ve tiroid dozlarinda iyilesme
gosterdigini bulmuslardir. Yapmis olduklari calismada brakial
pleksus ortalama dozu 3 DCRT teknigi icin 45.1 Gy (2.7 Gy)
iken H-YART teknigi icin 41.4 Gy (5.8 Gy) olarak belirtilmisitir
(p<0.05). Yapmis oldugumuz calismada da brakial pleksus
D, (Gy) ve V, degerleri D-YART ve S-YART tekniklerinde FinF
teknigine gore anlamli olarak daha distik bulundu (p<0.05).

Meme karsinomu icin supraklavikiler isinlamada karotis
damarlar, klinik hedef hacme yakinliklari nedeniyle radyasyon
alanlarinda kacinilmazdir (30). RT sonrasi karotid arter
stenozu doza bagimli oldugundan, CTV icinde karotid artere
verilen dozu azaltmak icin her turlii caba disuntlmelidir (31,
32). Bas ve boyun kanseri RT calismalarinin sonuclarindan
karotis stenozu veya iskemik inme riskinin artmasi bu alana
olan ilgiyi artirmistir (33, 34). Bu sonuclar karotid artere
radyasyonu sinirlayan tedavi teknikleri tizerine bir arastirmayi
tesvik etmistir (35, 36).

Erpolat ve ark. ateroskleroz acisindan risk faktori
olusturan 10 meme kanseri hastalarinin  kapsaml
isinlanmasi icin karotis arterlere radyasyon dozunu en aza
indirmek icin tc¢ boyutlu konformal radyoterapi (3BCRT)
ile karotis koruyucu yogunluk ayarli radyoterapi (KK-YART)
planlarini karsilastirmislardir (37). 3BCRT ve KK-YART icin Hl
degerini 1.13¢ karsi 1.11 (p=0.007) ve Cl 3BCRT veKK-YART
icin 0.96ya karsi 0.97 (p=0.006) oldugunu bulmuslardir.
Hedef hacim kapsamindan odin vermeden KK-YART
tekniginin karotid arterlere radyasyon dozunu azalttigini
belirtmisleridir. Calismamizda yapilan planlarin DVH verileri
karsilastirildiginda, YART tekniklerinde karotis arterin aldig
doz FinF teknigine gore anlamli olarak daha disik oldugu
bulundu (p<0.05).

SONUC

Uzun yasam beklentisi olan meme kanserli hastalar
icin akut ve gec donem yan etkilerini degerlendirmede doz
voltiim sinirlamalan dikkate alinmalidir. Kritik organlar icin
literatiirteki gtincel doz voliim protokollerini takip etmek
onemlidir. Meme radyoterapisinde kalp, akciger, spinal kord
gibi kritik organlarla birilikte tiroid, brakial pleksus ve karotis
arter gbi kritk yapilarda goz oniinde bulundurulmalidir.
Meme radyoterapisinde YART tekniklerinin FinF teknigine
gore tiroid, brakial pleksus ve karotis arter gibi kritik organlari
daha iyi korudugu gorulmistir. YART planlart meme

radyoterapisinde uygun olan hastalar icin tercih edilebilir.
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Cocuk noroloji klinigine senkop sikayeti ile basvuran
hastalarin retrospektif ozellikleri
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Cocuk naroloji klinigine senkop sikayeti ile bagvuran hastalarin retrospektif ozellikleri

Amag: Calismamizin amaci; senkop sikayeti ile cocuk noroloji poliklinigine basvuran hastalarin senkop etiyolojisi, klinik o6zellikleri ve
laboratuvar parametrelerinin incelenmesidir.

Yontem: Ekim 2017-Haziran 2019 tarihleri arasinda tciinci basamak bir egitim ve arastirma hastanesi cocuk noroloji poliklinigine
senkop nedeniyle basvuran 107 hasta calismaya dahil edildi.

Bulgular: Calismaya 62'si (%57.9) kiz, 45'i (%42.1) erkek olmak tizere toplam 107 hasta dahil edildi. Yas ortalamasi 10.54+4.88 yil (1-18
yas) idi. Senkop atak sayisi ortalama 2.79, ortanca 3 (1-4) idi. 3 veya daha fazla sayida senkop gecirenlerin sayisi daha fazla idi (%57).
45 (%42.1) olguda prodromal belirtiler ve 32 (%30.2) olguda postsenkop bulgular bulunmaktaydi. Prodromal belirtiler siklik sirasina
gore degerlendirildiginde; motor bulgular (n=32, %30), triner inkontinans-motor bulgular (n=8, %7.5) ve uriner inkontinans (n=5,
%4.6) oldugu belirlendi. Alti (%5.6) olguda elektrokardiyografisinde patoloji, dokuz (%8,4) olguda kranial goriintiilemede anormallik, 21
(%19.6) olgunun elektroensefalografisinde epileptiform karakterde anormallik saptandi. Senkop etiyolojisinde gorilen en sik tic neden;
vazovagal nedenler (n=50, %46.7), psikojenik nedenler (n=25, %23.4) ve epilepsi (n=21, %19.6) idi.

Sonug: Senkop etiyolojisinin cesitliligi bilinmektedir. Rekiirren senkop ataklarinin cocuk néroloji poliklinik basvurularinda 6n planda ve
senkop etiyolojisinde epilepsinin literatiire gore yliksek oranda oldugu bilgisine ulasildi.

Anahtar Kelimeler: Cocuk, Senkop, Etiyoloji

Retrospective characteristics of patients presenting to the pediatric neurology clinic with syncope

Objective: The aim of this study is to examine the etiology, clinical features and laboratory parameters of patients who applied to the
pediatric neurology outpatient clinic with syncope.

Method: 107 patients with syncope admitted to the pediatric neurology outpatient clinic of a tertiary education and research hospital
between October 2017 and June 2019 were included in the study.

Results: A total of 107 patients, 62 (57.9%) female and 45 (42.1%) males were included in the study. The mean age was 10.54+4.88 years
(1-18 years). The mean number of syncope attacks was 2.7941.09 (1-4). The number of patients who had 3 or more syncopes was higher
(57%). There were prodromal symptoms in 45 (42.1%) cases and post syncope findings in 32 (30.2%) cases. Prodromal symptoms are
evaluated in order of frequency; motor findings (=32, 30%), urinary incontinence-motor findings (n=8, 7.5%) and urinary incontinence
(n=5, 4.6%). Electrocardiography was pathology in six (5.6%) cases, cranial imaging abnormality was found in nine (8.4%) cases, and
epileptiform abnormality was found in the electroencephalography of 21 (19.6%) cases. The three most common causes in the etiology
of syncope are vasovagal causes (=50, 46.7%), psychogenic causes (n=25, 23.4%) and epilepsy (=21, 19.6%).

Conclusion: The diversity of the etiology of syncope is known. It has been found that recurrent syncope attacks are at the forefront in
pediatric neurology outpatient clinic applications, and epilepsy in the etiology of syncope is high compared to the literature.
Keywords: Child, Syncope, Etiology
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Senkop, cocuk ve ergenlerde en sik goriilen nonparoksizmal
bozukluklardan biridir. Senkop, ani ve kendi kendini sinirlayan
biling/postural tonus kaybiin ardindan nérolojik sekel
olmaksizin spontan ve tam iyilesmedir (1). Senkop olayindan
once birka¢c saniye-bir kac dakika siirebilen, nonspesifik
semptomlar (bulanti, epigastrik rahatsizlik, gorme bulanikhg,
bas donmesi, terleme, hiperventilasyon, carpinti, solukluk,
soguk cilt veya giicstizliik) ile karakterize bir “prodromal veya
premonitory faz” izlenir (2). Senkop, kadin cinsiyette ve cocuk-
adolesanlarin %15-25'inde daha sik gorilir ve ilk bes yilda
tekrarlama orani %33-51'dir (2). Cocuklarda ve adolesanlarda
senkop insidansi 86.5/100.000°dir (3).

Cocuklarda senkopun iic ana nedeni norokardiyojenik
(%75), kardiyovaskiiler (%10), psikojenik veya aciklanamayan
senkopu iceren diger nedenlerdir (%8-17) (4,5). Noral
aracilli - norokardiyojenik/vazodepresor/vazovagal  senkop
en cok cocuklarda goriliir ve siklikla epilepsi ile karisir.
Diger taraftan da nobetler olgularin %5’inde senkopu taklit
edebilir (5,6). Senkopun nedeni kardiyovaskiiler ise ani 6lim
gorilebilecegi icin cocuk kardiyoloji gortisti alinmasi oldukca
onemlidir (2). Senkop tanisi esas olarak klinik bulgular ile
konulmaktadir. Kapsamli anamnez, ayrintili fizik muayene ve
elektrokardiyografi ile senkoplu olgularin yaklasik %50’sinde
tani konulabildigi literatiirde vurgulanmaktadir. (7,8).

Bu calismada cocuk noroloji poliklinigine senkop sikayeti
ile basvuran hastalarin retrospektif 6zelliklerinin incelenmesi
ve bulgularin paylasiimasi hedeflenmistir.

YONTEM

Ekim 2017-Haziran 2019 tarihleri arasinda dciinci
basamak egitim ve arastirma hastanesi cocuk noroloji
poliklinigine senkop nedeniyle basvuran 1-18 yas arasindaki
107 hastanin dosyalari retrospektif olarak incelendi. Biling
kaybi olmaksizin bas donmesi ve kronik bir sistemik hastalik
oykusu (norolojik, kardiyolojik) olan olgular calismadan
cikarildr.

Senkop sikayeti ile gelen olgularin yas, cinsiyet, rutin
tam kan sayimi, biyokimyasal tetkikler (kan sekeri, bobrek-
karaciger fonksiyon testleri ve elektrolitler), hormonal
tetkikler (vitamin B12, folat, tiroid fonksiyon testleri, 25-OH
D vitamini), elektrokardiyografi (EKG), istenmisse kranial
goruntileme ve elektroensefalografik (EEG) incelemeleri
kayit altina alindi. Senkop sikayeti ile gelen hastalar altta
yatan etiyolojik nedenlere gore cocuk kardiyolojisi, cocuk
psikiyatrisi anabilim dallarina yonlendirildi. Calisma icin
yerel etik kuruldan izin alindi (izin n0:2021/05-21).

istatiksel analiz

Bulgularin istatiksel analizi icin “Statistical Package for
Social Sciences (SPSS) for Windows” 23.0 paket programi

kullanildi. Sayim degerleri % olarak, 6lciim degerleri en az, en
cok, ortalama, ortanca ve standart sapmalariyla (S.D.) verildi.

BULGULAR

Calismaya 62’si (%57.9) kiz, 45i (%42.1) erkek olmak (izere
toplam 107 hasta dahil edildi. Yas ortalamasi 10.54+4.88
yil (1-18 yas) idi. 96 (%89.7) olgunun prenatal oykisiinde bir
ozellik yoktu. 30 (%28) olgunun ailesinde epilepsi oykiisi, 20
(%18.7) olgunun ailesinde senkop oyktisii mevcuttu (Tablo 1)

Senkop atak sayisi ortalama 2,79, ortanca 3 (1-4) idi.
Olgularin 15'inin (%14) bir kez, 31'inin (%29) iki kez, 22’sinin
(%21) Uc kez, 39’unun (%36) dort veya daha fazla sayida
senkop atagi gecirdigi 6grenildi. 45 (%42.1) olguda prodromal
belirtiler ve 32 (%30.2) olguda post senkop bulgular
bulunmakta idi. Prodromal belirtiler siklik sirasina gore
degerlendirildiginde; motor bulgular (n=32, %30), uriner
inkontinans-motor bulgular (n=8, %7.5) ve tiriner inkontinans
(n=5, %4.6) oldugu belirlendi.

Senkop etiyolojisi nedeni ile tiim hastalara EKG cekildi ve
alt (%5.6) hastada EKG'de patoloji saptanmasi lizerine cocuk
kardiyoloji bolimine yonlendirildi. 98 (%91.6) olgunun
kranial magnetik gortintiilemesi normalken, dokuz (%8.4)
olgunun kranial magnetik goriintiilemesinde anormallik
saptandi. 86 (%80.4) olgunun EEG'si normalken, 21 (%19.6)
olgunun EEG'sinde epileptiform karakterde anormallik
goruldu (Tablo 2). 25 olgu cocuk psikiyatri bolimine
yonlendirildi. Senkop sayilari ile EEG bulgular arasindaki
iliski Tablo 3'de gosterilmistir.

Senkop etiyolojisinde goriilen en sik lic neden; vazovagal
nedenler (n=50, %46.7), psikojenik nedenler (n=25, %23.4) ve
epilepsi (n=21, %19.6) idi (Tablo 4).

TARTISMA

Bu retrospektif calismada, senkopun kiz olgularda daha
sik gorildigu, rekiirren senkop ataklarinin cocuk noroloji
poliklinik basvurularinda 6n planda ve senkop etiyolojide
en sik tic nedenin vazovagal senkop, psikojenik nobetler ve
epilepsi oldugu saptandi.

Oztoprak calismasinda %56.8, Bozlu ve arkadaslari, %59.2,
Uysal ve arkadaslari, %61.6, Yilmaz ve arkadaslari %70.1
oraninda senkopun kiz hastalarda daha sik gorildugin
belirtmislerdir (9-12). Bizim calismamizda da literatir ile
uyumlu olarak senkopun kiz hastalarda (%57.9) daha fazla
goruldugu saptandi.

Yilmaz ve arkadaslari; senkoplu bireylerde ailede senkop
oykisiinu %23.2 ve ailede epilepsi oykustini %14.5 oraninda,
Oztoprak ise ailede epilepsi oykisini %9,6 oraninda
saptamistir (10,12). Bu calismalarin aksine bizim calismada
ailede epilepsi oykisu (%28) literatiirdeki belirtilen sayidan
cok fazla bulunmustur.
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Tablo 1. Senkop sikayeti olan hastalarimizin

demografik dzellikleri

H. Aydin, iH. Bucak, S. Erdogan

Yas ortalamasi+SD (minimum-maximum) 10.54149§§)y|l (118
Selfkf)p atak say!5| ortalamasi, ortanca 2793, (1-4)
(minimum-maximum)
n %

. Kadin 62 579

Cinsiyet
Erkek 45 421

Ailede epilepsi oykiisii 30 28
Ailede senkop oykiisii 20 18.7

Tablo 2. Senkop sikayeti olan hastalarimzin klinik

ozellikleri

Yok 62 57.9
Prodromal bulgular Var m 1
Uriner inkontinans 5 4.6
Motor bulgular 32 30
Uriner inkontinans + Motor bulgular 8 75
Var 32 30.2
Postsenkop bulgular ok 5 604
1 kez 15 14
Senkop sayisi 2her ol B
3 kez 22 21
>3 kez 39 36
Tablo 3. Senkop sayisi ile EEG arasindaki iligki
Senkop sayisi EEG
Normal Epileptiform
n % n % n %
15 14 15 14 0 0
2 31 29 30 28.2 1 0.8
22 2 15 141 7 6.9
>3 39 36 26 241 13 1.9
Senkop etiyolojisi n %
Vazovagal senkop 50 46.7
Psikojenik psodosenkop 25 234
Epilepsi 21 19.6
Kardiyak nedenler 6 5.6
Metabolik nedenler 3 28
ila¢ kaynakli senkop 2 19

ilk senkop atagini, Uysal ve arkadaslari (%45.2), Yilmaz
ve arkadaslari (%32.8) olarak bulmustur; ikinci senkop
atagini Bozlu ve arkadaslari daha yiiksek oranda (%55.4)
olarak saptamislardir (9,11,12). Bizim calismada ise diger
calismalardan farkli olarak senkop atagini 3 veya daha fazla
gecirenlerin sayisi daha fazla idi (%57). Tekrarlayan senkop
etiyolojilerinde olgularin ayni etiyolojiye sahip oldugu
gorildi.

Kapsamli bir anamnez, ayrintil fizik muayane ve
elektrokardiyografi ile senkoplu olgularin yaklasik %50’'sinde
tani konulabilir (7). Senkop sikayeti olan bireylerde ayrintili
oykii ve norolojik muayeneyle, epileptik nobetten ayirt
edilemeyen hastalara EEG c¢ekilmesi oOnerilmektedir (2).
Ancak bu hastalarda cekilen EEG'nin tanisal degerinin dsuk
oldugu bilinmektedir. Bununla birlikte epilepsi tanisi alan
olgularda EEG'nin de normal olabilecegi unutulmamalidir.
Senkopun yanlis teshis edilmesi ve epilepsi olarak tedavi
edilmesi de az rastlanilan bir durum degildir (13). Bozlu ve
arkadaslari senkoplu olgularin hepsine elektrokardiyografi
(EKG), %55.3'tine ekokardiyografi (EKO), %12.5'ine beyin
manyetik rezonans goriintileme (MRG), %20.9'tine beyin
bilgisayarli tomografi (BT), %30’una elektroensefalografi (EEG)
ve %15.4'line 24 saatlik holter elektrokardiyografi analizi
yaptiklarini  bildirmislerdir (11). Oztoprak calismasinda
hastalarin ~ %44.4'ine  norogoriintileme,  tamamina
elektroensefalografi (EEG) incelemesi yapmis ve EEG cekilen
olgularin %8.7’sinde epileptik aktivite saptamistir (10). Yilmaz
ve arkadaslari, %65.1 olguya elektroensefalografi incelemesi
yapmis ve olgularin %15.8’inde epileptik aktivite gortlmistir
(12). Chen ve arkadaslari, %59 olguya EKG, %75,3 olguya EKO,
%83.12 olguya EEG cektiklerini belirtmislerdir; %5.8 olguda
EEG'de anormallik saptamislardir (14). Bizim calismamizda
%5,6 olguda EKG'de patoloji, %8.4 olguda kranial
goruntilemede anormallik saptandi. 86 (%80.4) olgunun
EEG’si normalken, 21 (%19.6) olgunun EEG’sinde epileptiform
karakterde anormallik izlendi. Literatiirde senkop etiyolojisi
arastirtlirken EEG cekilme oranlari oldukca diisiik seviyededir,
aksine biz rutinde rekiirren senkop etiyolojisinde her
hastaya EEG cekmekteyiz, elde ettig§imiz sonuclar da bizim
bu yaklasimimizi desteklemektedir. Bu nedenle de oykii ve
fizik muayene bulgular epilepsiyi disundirmiyorsa ilk
atakta degil tekrarlayan senkop atagl olan olgularda EEG
cekilmelidir. Calismamizda da senkop atak sayilari arttikca
EEG'de epileptiform oOzellik saptanma oranlarinin arttig
gorulmastar.

Oztoprak calismasinda, senkop oncesi prodromal belirtileri
hastalarin %79.8’inde, senkop esnasinda idrar inkontinansini
%6'sinda, motor bulgulari % 18.3’linde, postsenkobal bulgular
% 14.2'sinde mevcut oldugunu belirtmistir (10). Chen ve
arkadaslari, olgularin %84.8'inde prodromal bulgularin eslik
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ettigini bildirmistir (14). Bizim calismamizda %42.1 oraninda
prodromal belirtiler ve %30.2 oraninda postsenkop bulgular
bulunmaktaydi. Prodromal belirtiler arasinda en sik motor
bulgular (n=32, %71.1), ikinci siklikla Griner inkontinans-
motor bulgular (n=8, %17.8) ve 3. siklikla triner inkontinans
(n=5, %11.1) mevcuttu.

Cocuklarda senkobun 3 ana nedeni norookardiyojenik
(%75), kardiyovaskiiler (%10) ve psikojenik veya aciklanamayan
(%8-17) sebeplerdir (4,5). Noral aracili norokardiyojenik/
vazodepressor/vazovagal senkop en cok cocuklarda gortlir
ve siklikla epilepsi ile karisir. Ote yandan, nobetler vakalarin
%5 kadarinda senkobu taklit edebilir (5,6).

Yilmaz ve arkadaslari, senkoplu olgularin %60.6'inda
norokardiyojenik senkop, %12.4’tinde postural ortostatik
tasikardi sendromu (POTS), %9.7inde epilepsi, %2.5inde
kardiyak senkop, %9.5’inde psikojenik  psodosenkop,
%1.7'sinde refleks senkop, %0.4’tinde hidrosefali, %3.7’sinde
etiyoloji belirleyememislerdir (12). Mohanty ve arkadaslari,
yaslari 4-17 arasinda degisen 30 olgunun dahil edildigi
calismada en sik senkop nedeninin norokardiyojenik senkop
(%63.3), ikinci siklikla psikojenik psodosenkop (%13.3),
tcunci siklikla kardiyak (%10) ve norolojik (%10), dordiinci
sikhkla belirsiz (%3.3) olarak saptamislardir (15). Bozlu ve
arkadaslari; acil servise senkop etiyolojisi ile basvuran 1-18
yas arahigindaki hastalarin senkop etiyolojisinde refleks/
noral aracili senkoplar %51.6, ortostatik hipotansiyon %23.7,
kardiyak nedenler %5.3, kardiyak aritmi %1.4, noroloji/
epilepsi %4.9 olarak bildirmislerdir (11). Oztoprak, senkop
nedenlerini sirasiyla noral aracili senkop %83.02, konviilzif
senkop %8.71, psikojenik pseudosenkop %7.34, metabolik
senkop %0.4, ilac-madde kullanimi iliski senkop %0.4 olarak
belirlemistir (10). Zavala ve arkadaslar, senkop ile ilgili
yaptiklari literatur calismasinda vazovagal nedenlerin %52.2,
bilinmeyen %18.3, POTS %13,1, kardiyak %4, norolojik %3.11
oldugunu vurgulamislardir (16). Hurst ve arkadaslari, cocuk
acil servise 1 Mayis 2009 ile 28 Subat 2013 tarihleri arasinda
senkop sikayeti ile basvuran 3345 olgunun sadece 68’inde (%2)
kardiak patolojiler tespit etmislerdir (17). Chen ve arkadaslari,
154 senkoplu olguyu iceren calismalarinda, olgularin
%40.3'inde vazovagal senkop, %16.2’sinde bilinmeyen
nedenler, %6.5'inde  kardiyak etiyolojiler, %3.9’'unda
norolojik hastaliklar, %5.8'inde psikiyatrik bozukluklar ve
%1.9’'unda metabolik bozukluklarin etiyolojide rol oynadigini
bildirmislerdir (14). Bizim c¢alismamizda da literatir ile
uyumlu olarak en sik iic neden; vazovagal nedenler %46.7,
psikojenik nedenler %23.4 ve epilepsi %19.6 idi.

Kisithhklar

Bu calismanin kisithliklar; tek merkez deneyimi ve
retrospektif bir calisma olmasidir.

SONUC

Sonuc olarak calismamizda rekiirren senkop ataklarinin
(%86) hastaneye basvuruda daha onde oldugu, rekirren
senkop etiyolojisinde epilepsinin daha fazla rol oynadig
saptandi. Literatiirde senkop etiyolojisi arastirilirken EEG
cekilme oranlari oldukca dusiik seviyededir. Tekrarlayan
senkop atag olan olgularin EEG incelemesi onem arz
etmektedir.
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Investigation of the effects of lipoic acid and dihydrolipoate on experimental renal ischemia-reperfusion model

Objective: Ischemic/reperfusion (I/R) causes tissue injury and the leading cause of acute kidney injury. In this study, we aimed to investigate the effects of the
long and short-term usage of ALA and short-term DHLA on oxidative stress markers in the experimental renal ischemia-reperfusion model.

Method: Forty male rats (250 to 300 gr) were divided into 5 groups: control; I/R group; long-term ALA+IR group; short-term ALA+IR group; and short-term
DHLA+IR group. Ischemia was carried out for 45 minutes followed by reperfusion for 4 hours. Thiobarbituric acid reactive sunstances (TBARM), catalase (CAT),
superoxide dismutase (SOD), and glutathione peroxidase (GSH-Px) activities in tissue samples and serum total antioxidant status (TAS) and total oxidative stress
(TOS) assayed by the spectrophotometrically. Tissue samples were investigated by histopathological analyzes.

Results: TBARM (Control: 0.38%0.05. I/R: 1.37+0.17, long-term ALA-treated group:1.025+0.15, short-term ALA-treated group: 0.68%0.09, short-term DHLA-
treated group: 0.38+0.04 (nmol/mg protein); p<0,001) CAT (Control: 0.12+0.02, I/R: 0.04%0.008, long-term AlLA-treated group: 0.07+0.01, short-term ALA-
treated group:0.06+0.008, short-term DHLA-treated group: 0.08+0.01 (k/mg protein); p<0.001), GSH-Px (Control: 0.45%0.04, I/R: 0.21£0.028, long-term ALA-
treated group: 0.37+0.05, short-term ALA-treated group :0.34£0.05, short-term DHLA-treated group: 0.37£0.04 (U/mg protein); p<0.001), and serum OSI levels
(Control: 1.3240.15, I/R: 3.08%0.44, long-term ALA-treated group: 1.775+0.21, short-term ALA-treated group: 1.85+0.37, short-term DHLA-treated group:
1.5340.21 (arbitrary unit) ; p<0.001) were improved in the long and short-term ALA-treated group and short-term DHLA-treated group compared to the I/R
group. These findings were more prominent in histopathological tissue samples in the DHLA-treated group.

Conclusion: We consider that both long-term and short-term ALA applications have the potential for the treatment of renal I/R damage. Besides, DHLA is more
effective than ALA.

Keywords: Renal Damage, Ischemia/Reperfusion, Lipoic Acid, Dihydrolipoate, Antioxidant Enzyme

Deneysel bobrek iskemi-reperfiizyon modelinde lipoik asit ve dihidrolipoat kullaniminin etkilerinin incelenmesi

Amag: iskemi/reperfiizyon (I/R) doku hasarina neden olarak akut bobrek hasarina yol acar. Bu ¢alismada, deneysel bobrek iskemi-reperfiizyon modelinde uzun
ve kisa stireli ALA ve kisa stireli DHLA kullaniminin oksidatif stres belirtecleri tizerine etkilerinin arastirmasi amaglanmistir. .

Yontem: Kirk adet erkek rat (250-300 gr) 5 gruba ayrilmistir: kontrol grubu; I/R grubu; uzun vadeli ALA+IR grubu; kisa vadeli ALA+IR grubu ve kisa vadeli
DHLA+IR grubu. 45 dakika siireyle iskemi, ardindan 4 saat siireyle reperfiizyon uygulanmistir. Doku drneklerinde Tiyobarbitirik asid reaktif maddeler (TBARM),
katalaz (CAT), stiperoksit dismutaz (SOD) ve glutatyon peroksidaz (GSH-Px) aktiviteleri ile total antioksidan durum (TAS) ve total oksidatif stres kapasitesi (TOS)
spektrofotometrik olarak ol¢tilmasttr. Doku ornekleri ayrica histopatolojik olarak analiz edilmistir.

Bulgular: Uzun ve kisa stireli ALA uygulanan grupta ve kisa suireli DHLA uygulanan grupta I/R grubuna kiyasla TBARM (Kontrol: 0.38£0.05, I/R: 1.37+0.17, uzun
vadeli ALA+IR grubu: 1.025%0.15, kisa vadeli ALA+IR grubu: 0.68+0.09, kisa vadeli DHLA+IR grubu: 0,38%0,04 (nmol/mg protein); p<0.001), CAT (Kontrol:
0.1240.02, I/R: 0.04£0.008, uzun vadeli ALA+IR grubu: 0,07+0,01, kisa vadeli ALA+IR grubu: 0,06+0,008, kisa vadeli DHLA+IR grubu: 0.08+0.01 (k/mg protein;
p<0.001), GSH-Px (Kontrol: 0.45%0.04, I/R: 0.21+0.028, uzun vadeli ALA+IR grubu: 0.3740.05, kisa vadeli ALA+IR grubu: 0.34+0.05, kisa vadeli DHLA+IR
grubu: 0.37£0.04 (U/mg protein); p<0.001), ve serum OSI (Kontrol: 1.3240.15, I/R: 3.08%0.44, uzun vadeli ALA+IR grubu: 1.775+0.21, kisa vadeli ALA+IR
grubu: 1.85%0.37, kisa vadeli DHLA+IR grubu: 1.53£0.21 (arbitary unit); p<0.001) seviyelerinde iyilesme gozlemlenmistir. Bu bulgular, histopatolojik doku
orneklerinde DHLA uygulanan grupta daha belirgindir

Sonug: Hem uzun streli hem de kisa stireli ALA uygulamalarinin renal I/R hasarinin tedavisi igin potansiyele sahip oldugu distinilmektedir. Ayrica DHLA'nin,
ALA'dan daha etkili oldugu dustntlmektedir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek Hasari, iskemi/Reperfiizyon, Lipoik Asit, Dihidrolipoat, Antioksidan Enzim
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INTRODUCTION

Ischemic/reperfusion (I/R) causes tissue injury and
currently the leading cause of acute kidney injury (AKI)
in hospitalized patients undergoing surgical procedures
including cardiopulmonary bypass, urological surgery or
organ transplantation and systemic conditions such as
sepsis and shock (1,2). Initial restriction of blood supply to
renal tissue leads to an imbalance in metabolic supply and
demand, causing hypoxia and hypoxia-induced reactive
oxygen species (ROS) accumulation (3). Increased amounts
of ROS within the cell and insufficiency of antioxidant levels
may lead to deterioration of cell membranes, intracellular
proteins, and DNA structure (4). Subsequent reperfusion and
concomitant reoxygenation further enhances tissue injury
by increasing ROS production and inflammatory activation.
At the same time, it has been known that ROS are powerful
mediators of renal endothelial and tubular cell injury (5).

Various antioxidants are used to be potential candidates
for the prevention or treatment of I/R-induced renal injury
(6,7). a-Lipoic acid (ALA) is a well-known antioxidant and
has been shown to prevent I/R damage in many diseases
including such as myocardial infarction, stroke, and
peripheral vascular disease (8). These effects have attributed
to its radical scavenging and metal chelation properties
(9,10). There are two different forms of lipoic acid which can
be converted to each other by oxidation-reduction reactions
in tissues. Oxidized lipoic acid: sulphur based in positions
6 and 8 form, a closed ring structure. Reduced lipoic acid:
Named as Dihydrolipoic acid (DHLA) is called, the sulphurs
in the 6th and 8th positions are in the form of the sulfhydryl
group (-SH). DHLA has a form of open chain structure (11).
Both forms have biological activity and involved in the
removal of ROS, chelation of metal ions, and repair of
oxidatively damaged proteins (12). However, DHLA is more
active than ALA because ALA mainly chelation of Fe™ and
Cu*?, DHLA additionally chelation of Cd™and also plays role
of regeneration of endogen antioxidants like vitamin Cand E.
(13). The effects of ALA on renal ischemia-reperfusion injury
have been investigated in several studies, but there is no
study investigating the effects of DHLA on renal damage.

In this study, we aimed to investigate the effects of ALA
and DHLA on oxidative balance and compare their short and
long-term effects in the experimental renal I/R model.

METHOD

Experimental Design

After the approval of the Ethics committee (2015/8-2), five
groups were formed with 8 male mice of Wistar albino genus,
12-16 weeks old, weighting 300 to 350 gr in each. The groups
were fed by normal ad libitum during 14 days.

Group | (control); Group Il (I/R), ischemia/reperfusion was
performed; Group Ill (long-term ALA+I/R) 100 mg lipoic acid
was applicated intraperitoneally during 14 days and then
ischemia reperfusion was performed; Group IV (short term
ALA+I/R), 100 mg/kg lipoic acid was applied intraperitoneally
as single dose just 2 hours before ischemia/reperfusion,
Group V (short term DHLA+I/R), 100 mg/kg dihydrolipoat was
applied intraperitoneally as single dose just 2 hours before
ischemia/reperfusion. Unlike ALA, DHLA is a direct-acting
biological agent, so has been examined only its short-term
effects. The groups other than controls were anesthetized
by giving 80 mg/kg ketamine and 12 mg/kg Xylazin. After
opening from the midline of the abdomen; the left kidney
artery was found and clamped with a bulldog clamp (Vascu-
statts, Scanlan, USA). After 45 minutes of ischemia, the clamps
were removed and arteriovenous flow started again with the
opening of the kidney colour and pulsation. At the end of 4
hours reperfusion, renal tissues were taken for biochemical
and histopathological examination by nephrectomy, and
blood samples were taken for biochemical analyses by
intracardiac puncture, the experiment was terminated with
sacrifice.

Collecting tissue and blood samples

Blood samples were taken into biochemistry tubes (BD,
Blood Collection Tubes) and centrifuged at 1500 g for 10
min. Serum samples were taken and stored at -80 C until
biochemical analysis.

Renal tissue was divided into two portion after removal,
half was placed in 10%zincformaldehyde for histopathological
examination, and the other half was stored at -80 C to analyze
the parameters for oxidative stress.

Biochemical measurements in tissue samples

Tissue samples were homogenized (IKA T 10 basic ULTRA-
TURRAX Homogenizator) in 50 mM ice-cold phosphate
buffer (pH: 7.00), and the supernatants were obtained
by centrifugation of the homogenates at 15000 x g for 45
minutes.

Protein quantity was determined by Bradford method
using Commasie Brillant Blue G-250 (14).

TBARM levels were measured by the double boiling
method, modified by Hammouda et al. (15). Lipid
peroxidation end products reacted with thiobarbituric acid
were measured spectrophotometrically (Shimadzu™ UV 1800
Spectrophotometer) at 532 nm wavelength. The calibration
curve was generated using commercially available MDA
equivalents (1.1.3.3-tetramethoxypropane, Sigma-Aldrich).

Catalase activity was measured by the method of Aebi
(1974); Hydrogen peroxide (H,0,) gives the maximum
absorbance at 240 nm. HO, which is added to the
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experimental environment, is broken down by catalase into
water and oxygen, which manifests itself as a decrease in
absorbance in the ultraviolet spectrum. This reduction in
absorbance is directly proportional to the activity of the CAT
enzyme (16).

GSH-Px activity was measured by the method of Paglia and
Valentine (17). The enzymatic reaction was initiated by adding
H,0, to the reaction mixture containing reduced glutathione,
reduced nicotinamide adenine dinucleotide phosphate, and
glutathione reductase. The change in the absorbance at 340
nm was monitored by spectrophotometer. One unit of GSH-Px
is defined as micromoles of NADPH oxidized per minute.

SOD activity measured by the method of Sun based on
the changes adapted by Durak et al. (18); this method is
based on the reduction of superoxide produced by the
xanthine / xanthine oxidase system to nitro blue tetrazolium
(NBT). Superoxide radicals (0,), create a coloured farmazon
by reducing the NBT in the medium, this complex gives
maximum absorbance at 560 nm. A SOD unit is equal to the
enzyme activity that inhibits NBT reduction by 50%.

TBARM, SOD, CAT, GSH-Px results were expressed in
proportion to gr protein.

Biochemical measurements in serum

Serum total antioxidant capacity and total oxidant levels
were determined by a commercially available colorimetric
method (Rel Assay Kit Diagnostics, Turkey) developed by Erel,
serum urea and creatinine levels and ALT and AST activity
levels were determined by spectrophotometric method in an
auto analyser (Abbot Architect C-8000, Germany).

Oxidative Stress Index (OSI); was calculated as TOS (umol
H,0, equiv./lt) / TAS x 10 (mmol Trolox equiv./It) and the
results were expressed as arbitrary unit (AU) (19).

Histopathological Studies

Tissues taken for histopathological examination were kept
in 10% formalin, paraffin-embedded section was taken, and
sections were stained with Hematoxylin-Eosin (H&E) and
Periodic Acid Schiff (PAS). The preparations were examined
in NikonEclipseNi light microscope with Nikon DS-Ri2 digital
camera using NIS-Elements 4.50 software program.

The interstisyel tubular damage was graduated according
to the Goujon et al. (20). It based on 6 basic morphological
patterns: 1) apical vacuolization; 2) tubular necrosis; 3) tubular
dilatation; 4) brush border integrity; 5) cell detachment; 6)
denuded basement membrane.

The morphological changes were graded on a 5-point
scale: 1, no abnormality; 2, mild lesions affecting 10% or less
of kidney samples; 3, lesions affecting 25% of kidney samples;
4, lesions affecting 50% of kidney samples; and 5, lesions

affecting 75% or more of kidney samples.

Statistical analyses of the histology results were performed
using SPSS (Version 22). The mean comparisons of more than
2 groups were tested by Kruskal-Wallis Variance Analysis. After
the analysis of variance, post-hoc was used to determine the
different groups and the Bonferroni test was used for paired
comparisons. The statistical significance level was accepted
as 0.05.

Statistical Analyses

Statistical analyses of the biochemical analysis were
performed using MedCalc (Version 15.8) and the results were
presented as Median and 25 P-75P. The median comparisons
of more than 2 groups were tested by Kruskal-Wallis Variance
Analysis. After the analysis of variance, post-hoc was used to
determine the different groups and the Bonferroni test was
used for paired comparisons. The statistical significance level
was accepted as 0.05.

RESULTS

TBARM levels decreased in all treatment groups compared
to those of I/R group. Levels of TBARM in DHLA-applicated
group were found close to control (Table 1).

CAT enzyme activities were higher in all treated groups
compared to I/R group. Improvement in CAT activity was
prominent in short-term DHLA group (Table 1).

GSH-Px enzyme activities significantly decreased in I/R
group compared to control and improved in all treated
groups compared to the I/R group. There was no significant
difference between all treated groups (Table 1).

SOD levels were found to be significantly lower than control
in all groups (p<0.001), there was no difference between the
I/R group and the treated groups (Table 1).

TAS levels were significantly increased in I/R group
compared to control. In all treated groups, the TAS levels were
close to the control group and there was significant difference
at treated groups with I/R (p<0.001) (Table 2).

TOS levels were significantly decreased in I/R group
compared to control (Table 2).

OSI index significantly increased in I/R group compared to
control (p<0.001), in all treated groups, the OSI levels were
close to the control group and there is significant difference
between treated groups with I/R group (p<0.001) (Table 2).

Histopathological results

In the histopathologic examination of our study, there
was more damage in the internal part of the medulla and
external cortical area tubule epithelium of the cortex in the
ischemia-reperfusion group. An increase in intraglomerular
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Table 1. Tissue TBARM levels and SOD, CAT, GSH-Px enzyme activities

. Long-Term ALA+ Short-Term Short-Term
TissueParameters Control I/R R ALA+I/R DHLA+I/R
Thiobarbituric Acid (meanz SD), 0.390.05 136017 1,040,715 0.7240.09° 0.39:0.04
Reactive Sunstances
(TBARM) (nmol /mg \-oianssD)  0.3840.05 1374017 1.02540.15 068<009 0382004
protein)
Superoside Dismutase | (Mean= ), 0.71:0.03 0.6+:0.065° 0.600.06° 0.63x004°  0.60:£0.07°
(SOD)(U/mg protein) (- ian-+5p) 0.65+0.03 0.58+0.065 0.64+0.06 0.62+0.04 0.57+0.07
(atalase (CAT)(k /mg (mean= SD) 0.12+0.02 0.04+0.008° 0.07+0.01" 0.06+0.008" 0.09+0.01¢
protein) (median=+$D) 0.12+0.02 0.04+0.008 0.07+0.01 0.00+0.008 0.08+0.01
) ) (mean= SD) 0.45+0.04 0.20+0.028° 0.376+0.05° 0.36+0.05° 0.37+0.04"
Glutathione Peroxidase
(GSH-Px)(U /mg protein) (median=+$D) 0.45+0.04 0.21+0.028 0.37+0.05 0.34+0.05 0.37+0.04
a, represent a significant difference between control and I/R. Different letters represent a significant difference between groups (p< 0.001).

Table 2. Serum TAS, TOS and 0SI levels

Long-Term Short-Term Short-Term
Serum Parameters Control I/R ALA+I/R ALA+I/R DHLA+I/R
Total Antioxidant ~ (mean= SD), 1.5+0.07 1.27+0.05° 1544013 1.700.08° 1.64+0.15"
Status (TAS)
(mmol/I) (median= SD) 1.52+0.07 1.27+0.05 1.49+0.13 1.71+0.08 1.64+0.15
Total Oxidative (mean= SD), 19.8+2.1 38.1+637° 27.8+3.710 31.5+7.16? 25.5+3.6°
Stress (T0S)
(umol/I) (median= SD) 20.6+2.1 36.76+6.37 28.73+£3.71 31.78+7.16 254143.6
Oxidative Stress (meani SD) 13+0.15 2.99+0.442 1.80+0.21° 1.85+0.37° 1.56+0.21°
index (05i)
(arbitrary unit)  (median= SD) 132£0.15 3.08:£0.44 1.78+0.21 1854037 153+0.21
a, represents a significant difference between control and I/R. Different letters represent a significant difference between groups (p< 0.001).

and peritubular blood was observed. Edema was also present
in the glomerular area. Vacuolization of the cell apical,
tubular necrosis, tubular dilatation, brushy edge damage,
denudation of tubular basal membrane, and intratubular
filtration of dissociated cells were extensively present and
significantly different compared to control. There was no
statistically significant difference between I/R group and
ALA treated groups. Only significant difference was observed
between I/R and short-term DHLA groups (Table 3).

In this study, we aimed to compare the effects of short
and long-term administration of ALA with short-term
administration of DHLA on TBARM and antioxidant enzymes
including GSH-Px, CAT and SOD activities in renal tissue. All
tissues were also evaluated by histopathological evaluation.
In addition, we evaluated total serum systemic oxidative stress
(TOS) and antioxidant parameters (TAS). The present data
demonstrate that both long and short-term administration
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Table 3. Histopathological results

(1) ) 3) (4) (5)
Mean+SD ~ Mean+SD  Mean+SD =~ Mean+SD  Mean=SD
Median Median Median Median Median I ST
(min-max) = (min-max) = (min-max) = (min-max)  (min-max)
1-2: <0.001*
1-3:0.008*
1-4: 0.008*
1-5: 0.560
o) 00 271048 | 22057 2057 | 1282048 oo 2-3:1.000
0(0-0) 3(233) 2(1-3) 2(1-3) 1(1-2) 2-4:1.000
2-5: 0.042*
3-4:1.000
3-5:1.000
4-5:1.000
(1), control: (2) I/R; (3) Short-Term ALA+I/R, (4) Long-Term ALA+1/R; (5) Short-Term DHLA+1/R, N = 1) apical vacuolization; 2) tubular necrosis;
3) tubular dilatation; 4) brush border integrity; 5) cell detachment; 6) denuded basement membrane. * Kruskal-Wallis test

of ALA and short-term DHLA significantly reduced oxidative
damage in renal tissue and improved systemic oxidative stress
parameters. However, short-term DHLA effects on tissue CAT damage and renal function. They also speculated that ALA
activity and TBARM levels were more prominent at the tissue  protects renal tissues by inhibiting neutrophil infiltration,
level. balancing the oxidant—antioxidant status, and regulating the
generation of inflammatory mediators (24). Wongmekiat O.
et al. observed the reduction of oxidative product MDA and
the recovery effect on antioxidant capacity in the obstructed
kidney treated with ALA (25). ALA is also recognized as a
universal antioxidant capable of scavenging free radicals,

Renal ischemia is an important clinical pathology seen chelating metals, regenerating endogenous antioxidants,
in many clinical conditions such as renal transplantation, and modulating various signal transduction pathways (26). In
partial nephrectomy, cardiopulmonary bypass, sepsis, various ~ the current study, our results were compatible with previous
urological interventions and hydro nephrosis. Reperfusion studies. The decrease in tissue TBARM levels can be related
is another contributing factor to tissue damage in these to the scavenging effects of ALA. However, the improving
conditions. Although reperfusion is essential for the survival of ~ effect was prominent in the short-term DHLA treated group
ischemic tissues, reperfusion itself, after a period of ischemia, (Table 1). It is known that DHLA is the reduced form of ALA.
increases the tissue damage. Reperfusion injury is attributed  In cells containing mitochondria, o-lipoic acid is reduced
to the generation of ROS (21). Increasing ROS level ultimately by NADH-dependent reaction to dihydrolipoic acid. To
leads to lipid peroxidation in cell membranes and forms carry out its function, the disulphide group of lipoic acid is
the final product of lipid peroxidation, malondialdehyde reduced to its dithiol form, DHLA, which is an active form
(MDA) and lipid hydro peroxides (Thiobarbituric acid reactive  of ALA (27). In challenging conditions such as ischemia or
sunstances; TBARM) (22). I/R injury, the conversion of ALA to DHLA may be adversely
affected because of the higher cytosolic redox state observed
in these conditions. DHLA is active against free radicals such
as hydroxyl radicals and singlet oxygen. It also reduces the
oxidized form of vitamins including ascorbic acid and vit E.
ALA and DHLA work similar to that of the glutathione-reduced
glutathione pairs (13). Superoxide radical and hydrogen
peroxide which are not scavenged by o-lipoic acid itself but
by its reduced form, DHLA (28). Therefore, we suggest that

(23). In another study, Sehirli et al. found that ALA reversed
I/R induced oxidant response and improves microscopic

There are many studies showing the protective effects of
ALA on I/R damage in various tissues including renal tissue.
However, there is no study in literature investigating DHLA
effect, which is reduced form of ALA, on renal I/R model.

In this study, we found that TBARM levels increased
significantly in the I/R group and improved significantly
after both long and short-term ALA and short-term DHLA
administration (Table 1, p<0.001). In many studies, it has been
shown that ALA has an improving effect on tissue TBARM levels
caused by I/R injury. Cosar et al. showed that ALA decreased
both tissue and plasma MDA levels in ovarian I/R injury
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1a: Glomeruli (G) and proximal (P) tubules in
renal cortex of controls (H&E, original
magnification 400x).
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1b: Medullar tubules in controls (H&E, original
magnification 400x).
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1e: Denudated tubular epithelium (arrows) and
dilated tubules (asterix) in short-term ALA + I/R
group (H&F, original magnification 100x).

1f: Degeneration and dilatation (star) at tubular
epithelial cells in the medullar region in short-
term DHLA group (H&EFE, original magnification

400x).

direct administration of DHLA may be more and rapidly
effective in I/R damage.

Antioxidant enzymes, mainly SOD, CAT, and GSH-Px, are
well-known defense mechanismsto prevent oxidative damage
by specific free radical groups in tissue levels. Sivaprasad

et al. investigated the protective effects of ALA (25 mg / kg-
day, in), on CAT, GSH-Px, and SOD activities in mouse liver
damage by lead intoxication. They found that ALA caused a
significant increase in all three enzymes in tissue level (29).
They attributed these effects to the direct scavenging role of
ALA on oxygen-free radicals and increased GSH production.
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In the current study, we also evaluated antioxidant
enzyme activities in tissue levels and found that CAT, GSH-
Px, and SOD levels in the I/R group were significantly lower
than the control group (p<0.001). CAT and GSH-Px levels
were increased significantly in the long and short-term ALA
(p<0.001). However, we observed a similar improving effect
of short-term DHLA on GSH-Px activity (p<0.001) compared
to other treated groups. Accordingly, our results suggest that
the short-term administration of DHLA may have a curative
effect on antioxidant enzymes. It is known that a continuous
source of reduced glutathione is needed for GSH-Px enzyme to
function and DHLA has been shown to be a potent reductant
as ALA and directly and indirectly regenerate glutathione
(30,31).

However, the improving effect on CAT activity was
prominent in short-term DHLA treated group. This
improvement paralleled the decrease in the TBARM levels in
the same group.

While there was no significant change observed in SOD
levels in all treated groups. The antioxidant enzymes can be
affected at different levels due to different factors related to
gene regulation or epigenetic mechanisms. In a study, it was
suggested that the expression of antioxidant genes during
ischemia-reperfusion are not coordinately expressed and
that the differential loss of antioxidant enzymes may be the
contributing factor(s) towards the heterogeneous renal tissue
damage due to I/R induced oxidative stress (32). In the current
study, one of the reasons why enzyme activities are affected
differently may be related to the mechanism described above.

In our study, serum TAS and TOS levels were also assayed
to observe the systemic effects of ALA and DHLA. Serum OSI
values were also calculated, which reflects the relative change
in the TAS and TOS values and a better indicator of systemic
oxidative balance. OSI values in the I/R group were found to
be significantly higher than the control group (P <0.001).
0SI values were improved in long and short-term ALA and
short-term DHLA treated groups and there was no significant
change observed between treatment groups. Therefore, it can
be said that long and short-term use of ALA and short-term
use of DHLA have a healing effect on oxidative balance not
only tissue level but also systemic level.

In our study, the histopathological effects of ALAand DHLA
on renal tissue were also evaluated. Takaoka M. et al. (2002)
investigated the protective effect of alpha-lipoic acid against
ischemic acute renal failure in rats. They were observed
tubular necrosis and medullary obstruction in the acute renal
failure group, and tubular necrosis and medullary obstruction
were suppressed in the lipoic acid treatment group (21).

In the current study, cortical tubular structures were
deteriorated in I/R group compared to the control (Figure

1a-c, p<0.001), in accordance with previous studies (33, 34).
These pathological changes were not significantly improved
in long-term and short-term ALA treated groups in terms
of histological scoring (Figure 1d) but partially recovered in
short-term DHLA group (Figure 1f). It can be said that dramatic
effects were observed in antioxidant enzyme activities and
systemic total oxidative stress parameters but not at the
tissue level. A longer time may be required before the healing
effects on tissue level can be observed. Histopathological
effects were compatible with the tissue TBARM, CAT, and GSH-
Px levels only in short-term DHLA group. It can be attributed
to the DHLA being more effective than ALA, which must be
converted to DHLA for its effects.

In conclusion, long and short-term ALA and short-term
DHLA administration have significant improving effects on
TBARM levels in renal I/R injury and the loss of antioxidant
CAT and GSH-Px enzyme activities in tissue levels were
significantly recovered. Both substances have a potential for
treatment. However, DHLA administration is more effective
on TBARM and CAT enzyme activities compared to ALA. DHLA
effects were also prominent at the tissue level and can be
preferred to ALA in clinical pathologies associated with I/R
condition.
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Assessment of asthma and chronic obstructive pulmonary disease awareness in university students

Objective: The study was aimed to identify the awareness of the chronic obstructive pulmonary disease (COPD) and asthma among
university students and to compare awareness of COPD and asthma at the faculty of health science and education.

Method: The universe of this cross-sectional observational study was students at Faculty of Health Science and Education in Hatay
Mustafa Kemal University. Students divided into two groups (Group I: 317 Faculty of Health Science students, and Group II: 308 Faculty of
Education students). TC Ministry of Health Chronic Airway Diseases Prevention Control Program Asthma-COPD Awareness Questionnaire
Form was applied to volunteer face to face or via the internet.

Results: Correct answers about COPD awareness were approximately above 70% except for questions: “Is COPD a treatable disease?” and
“What test is required for the diagnosis of COPD?”. Correct answers about asthma awareness were approximately above 60% except for
questions “Are asthma medications addictive?” and “Is asthma a disease that can be cured completely?”. The questions about awareness
of COPD and asthma were answered more correctly in Group | more than in Group Il except for questions: “In which age group is COPD
most common” and “Are asthma medications addictive?” (p<0.05).

Conclusion: COPD and asthma awareness was greater in students from the health sciences faculty than those from the education faculty.
However, the university students showed an inadequate knowledge of the diagnosis and management of COPD and the medication
and management of asthma. It is thought that providing education and awareness about chronic respiratory diseases to all university
students will facilitate disease management

Keywords: Chronic Obstructive Pulmonary Disease, Asthma, Students, Awareness, Chronic Respiratory Disease

Universite ogrencilerinde astim ve kronik obstriiktif akciger hastahgi farkindaliginin degerlendirilmesi

Amag: Calismada tniversite 6grencilerinde kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH) ve astim farkindahgini belirlemek ve saglik bilimleri
ve egitim fakiltesinde okuyan 6grencilerin KOAH ve astim farkindahgini karsilastirmak amaclanmuistir.

Yontem: Bu enine kesitsel gozlemsel calismanin evreni Hatay Mustafa Kemal Universitesi Saglik Bilimleri ve Egitim Fakiilteleri
ogrencileriydi. Ogrenciler iki gruba ayrildi (Grup 1: 317 Saghk Bilimleri Fakiiltesi 6grencisi ve Grup Il: 308 Egitim Fakiiltesi 6grencisi).
T.C. Saglik Bakanligi Kronik Havayolu Hastaliklari (KHH) Onleme Kontrol Programi Astim-KOAH Farkindalik Anketi Formu yiiz yiize ve
internet aracihigi ile uygulandi.

Bulgular: KOAH farkindaligina yonelik dogru cevaplar “KOAH tedavi edilebilir bir hastalik midir?” ve “KOAH tanisi icin hangi test
gereklidir?” sorular disinda yaklasik %70’in tizerindeydi. Astim farkindaligi ile ilgili dogru cevaplar “Astim ilaclari bagimlilik yapar mi?”
ve “Astim tamamen tedavi edilebilen bir hastalik midir?” sorulari disinda yaklasik %60’in tizerindeydi. KOAH ve astim farkindaligi ile
ilgili sorulara “KOAH en sik hangi yas grubunda goriiltr” ve “Astim ilaclari bagimhlik yapar mi?” sorulari disinda Grup I'de Grup II'ye gore
daha fazla dogru yanit verildi (p<0.05).

Sonug: Saglk Bilimleri Fakiltesi 6grencilerinde KOAH ve astim farkindaligi, Egitim Fakultesi 0grencilerine gore daha fazlaydi. Ancak
niversite ogrencilerinin, KOAH tani, yonetimi ile astim ila¢ tedavisi ve yonetimi konusunda bilgileri yetersizdi. Tim niversite
ogrencilerine kronik solunum yolu hastaliklari konusunda egitim ve farkindalik saglamanin hastalik yonetimini kolaylastiracagi
dustntlmektedir.

Anahtar Kelimeler: Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi, Astim, Ogrenci, Farkindalik, Kronik Solunum Yolu Hastalg
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Awareness of Chronic Respiratory Diseases
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INTRODUCTION

Chronic respiratory diseases are among the critical
causes of mortality and morbidity in the world (1).
Asthma, and chronic obstructive pulmonary disease
(COPD) constitute the vast majority (65%) of chronic
respiratory diseases, and it was reported that COPD
was the third leading causes of death (2,3). The global
prevalence of COPD is 13.1% in the world and 5.8% in
Turkey (4,5). In addition, for asthma, global prevalence
rates was 4.3% in the world, 4.4% in Turkey (6,7).

The prevalence of these diseases is on the rise due to
various factors such as smoking, air pollution, climatic
changes, and the transmission of microorganisms.
Therefore, it is crucial to identify the level of awareness
and prevalence of the disease (1).

Chronic respiratory diseases and risk factors are not
well known by healthcare professionals and managers,
or by patients, patients’ relatives or the media (2,8). These
diseases are not diagnosed and treated adequately, and
preventive measures cannot be applied sufficiently (8).
The World Health Organization (WHO) called for urgent
action for the prevention and control of chronic diseases,
and the Global Alliance against Chronic Respiratory
Diseases (GARD), the “new way to battle with chronic
respiratory diseases”, was established. The goal of GARD
Is to reduce the global burden of chronic respiratory
diseases (9). Therefore, planning and practices aimed
at reducing hospital admissions and mortality rates
due to chronic respiratory diseases have begun to be
put forward. To initiate a comprehensive approach of
GARD to combat chronic airway diseases, strategies such
as increasing awareness and information sharing of
the parties involved about chronic respiratory diseases
(communication), gaining global social support, and
mobilizing resources for preventing chronic respiratory
diseases (social movement) have been determined.
Protective measures within the scope of this plan were
to inform the public about chronic airway diseases,
increase social awareness and carry out studies to create
positive and permanent behavioral changes in terms of
significant risk factors to prevent the development of
chronic respiratory diseases (asthma and COPD) (10,11).

There is a lack of information in the literature about
the awareness of chronic respiratory disease among
university students. Studies investigated the awareness
of respiratory diseases among medical and dental

college students (12,13). The awareness of respiratory
diseases among primary care doctors and the Turkish
community was previously evaluated (2,8). However, the
awareness of COPD and asthma in university students,
especially in different faculties, has not been assessed.
Therefore, the current study aimed to compare the
knowledge of COPD and asthma awareness in university
students at the faculty of health science and education.

METHOD

Participants

In this cross-sectional observational study, a total of
625 students at Hatay Mustafa Kemal University Faculty
of Health Science and Faculty of Education were enrolled
between March and October 2020.

Study design

Students who participated in the study were divided
into two groups as Group |, who attended the Faculty
of Health Science and Group Il attending the Faculty of
Education. TC Ministry of Health Chronic Airway Diseases
(CHD) Prevention Control Program Asthma-COPD
Awareness Questionnaire Form was used to evaluate
the awareness of asthma and COPD. The questionnaire
was developed by the Ministry of Health and included
11 items of COPD awareness and 11 items of asthma
awareness questions.

This study was conducted manually and also by
online survey forms due to the Covid-19 pandemic. The
questionnaire was completed using the Google Forms
tool (Google, Mountain View, CA, USA).

The sampling technique could not be used due to
the pandemic. Based on the estimated population
(1200 students of Faculty of Health Science and 2300
students of Faculty of Education) and the distribution of
50% response, using the Raosoft sample size calculator,
the required sample size was calculated as at least 347
students with a 95% confidence level and a maximum
margin of error of 5%.

Statistical Analysis

A Windows-based SPSS 20.0 statistical analysis
program was used (Armonk, NY: IBM Corp). Kolmogorov—
Smirnov/Shapiro Wilk tests were used for data normality.
The results for the survey questions were expressed as a
percentage. Baseline characteristics of the groups were
compared using a Mann—-Whitney U test, and differences
between groups were reported as median (interquartile
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range; IQR). The chi-square test or Fisher’s exact test
(when chi-square test assumptions do not hold due
to low excepted cell counts) was used to compare the
answers given to the questionnaire in groups. A p-value
<0.05 was considered statistically significant.

RESULTS

A total of 625 students (20.83+ 2.80 Y, 441 F, 184 M)
were enrolled on the study. There were 317 students
(20.69% 2.58 Y 236 F, 81 M) in Group | and 308 students
(20.98%+ 3.0 Y, 205 F, 103 M) in Group Il. Table 1, 2 have
shown the baseline characteristics of the students. There
were no significant differences between groups in age,
weight, height, body mass index, smoking and socio-
economic status, and exercise habits (p>0.05, Table 1,
2). Female students were more in Group | (p=0.030,
Table 2). According to the smoking status, 496 (79.4%)
students were non-smokers, 52 (8.3%) were ex-smokers,
and 77 (12.3%) were current smokers.

Table 1. Demographic characteristics of students

. Group I Group Il

Variahles . . p
Median (IQR) Median (IQR)

Age (years) 20.0(19.0-21.5) 20.0(19.0-22.0) 0.414
Weight (kg) 60.0(53.9-68.0) 60.0(53.0-68.75) 0.630
Height (cm) 167.0(162.0-173.0) | 167.0(160.0-177.0) 0.440
Body mass index ] .
(ke/m?) 21.48(19.68-23.46) | 21.52(19.77-23.80) 0.973
Mann-Whitney U Test, p<0.05.

Theresultsforthe surveyitems, includingall of the students
enrolled on the study and comparison between faculties
were shown in Table 3. Correct answers of questions about
COPD awareness were approximately above 70% except for
two questions: “Is COPD a treatable disease?” and “What test
is required for the diagnosis of COPD?” (Table3). The question
“Is COPD a treatable disease?” was answered correctly by
46.2% of all students and 34.4% of the students said they did
not know (Table 3). The answer “respiratory function test”
was chosen by 56% of the students for the question “What
test is required for the diagnosis of COPD?” (Table3). There
were significant differences between faculties in all COPD
awareness questions (p<0.05, Table 3). The only question
that was answered correctly more in Group Il than Group |
was “In which age group is COPD most common?” (p<0.001,
Table 3). The other questions were answered correctly more
in Group I than Group 1l (p<0.05, Table 3).

Correct answers about asthma awareness were
approximately above 60% except for two questions “Are

N. Katayifcy, i. Hiizmeli, N. Dikmen, B. Yiicekaya

Table 2: Demographic characteristics of students

Variables Group | Group Il
n % n % .
Gender
Female 236.0 744 205.0 00.0 0030
Male 81.0 25.6 103.0 334 '
Smoking status
Current 30.0 9.5 470 153
Ex-smoker 30.0 9.5 220 7. 0.063
Non-smoker 257.0 81.1 239.0 776
Socioeconomic status
Low 48.0 151 46.0 149
Average 216.0 68.1 202.0 05.6 0.665
High 53.0 16.7 60.0 19.5
Exercise habit
Yes 141.0 445 138.0 448
0.934
No 176.0 55.5 170.0 55.2
Chi-square test; p<0.05.

asthma medications addictive?” and “Is asthma a disease
that can be cured completely?” (Table 3). While 47.8% of the
students said they did not know whether asthma medications
were addictive or not, 35.4% answered correctly (Table 3).
‘In response to the question “Is asthma a disease that can
be cured completely?”, approximately 40% of the students
stated that they did not know, and 47.2% said it cannot be
cured completely (Table 3). There were significant differences
between faculties in asthma awareness questions (p<0.05)
except for questions “In which age group can asthma be
seen?”, “How are asthma medications usually used?”, and
“Which doctor do you consult if you suspect asthma disease?”
(Table 3). The question “Are asthma medications addictive?”
was answered correctly by 34.7% in Group | and 36% in Group
Il (p<0.001, Table 3). The other questions were answered
correctly in Group | more than in Group Il (p<0.05, Table 3).

This study provides information concerning awareness
about COPD and asthma in university students at the faculty
of health science and education. The results indicated that
students’ COPD awareness was approximately above 70%,
and asthma awareness was approximately above 60% except
for two questions. Students of the health sciences faculty
had more COPD and asthma awareness than those in the
education faculty. However, the university students showed
an inadequate knowledge of the diagnosis and management
of COPD and the medication and management of asthma.
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Table 3. Comparison of COPD and asthma knowledge (Continuation of the Table-3)

hetween faculties

Group | Group Il Total
Group I Group Il Total COPD awareness questions p
COPD awareness questions P n % n % n %
n % n % n %
Asthma awareness questions
COPD is a disease associated with lungs
Is asthma transmitted (microbial)?
Tue 313 | 987 | 250 | 812 | 563 901 | _gg0
Re 0 | 0 | 7 23 7 | 14 fs) 1 703 7 72378 113 | <000
No | 305 96.2 269 873 | 574 | 91.8
Do not know 4 1.3 51 16.6 55 8.8
Donotknow | 11 3.5 32 104 | 43 6.9
Smoking is the most important factor Can asthma be hereditary?
(ausing the development of (OPD Yes 227 71.6 168 545 | 395 63.2
No 42 13.2 73 23.7 | 115 | 184 <
<0.001
True | 298 | 940 | 237 | 769 | 535 | 856 Donotknow =~ 48 | 151 | 67 | 21.8 | 115 @ 184
False = 5 16 10 32 15 24 What are the complaints of a patient with
asthma?
Donotknow | 14 4.4 61 19.8 75 12.0 Cough 7 22 10 32 17 2.7
Dyspnea 75 23.7 130 422 | 205 | 328 <0.001
COPD develops in people who are WP : ’ :
exposed to dust, smoke and chemicals Wheezing 8 2.5 9 29 17 2.7
for occupational reasons, in poorly
ventilated homes, as a result of the Allofthem | 227 | 716 | 159 | 51.6 | 386 | 61.8
use of wood, coal and dung used for
cooking and heating. i ?
8 8 <0.001 In which age group can asthma be seen?
True | 274 86.4 194 63.0 | 468 74.9 Children 13 41 7 23 20 32 0323
False 8 25 1 36 19 3.0 Adults 14 4.4 18 5.8 32 5.1
Donotknow | 35 . 103 334 | 138 221 Allages | 290 91.5 283 919 | 573 | 91.7
In which age group is COPD most
ommon? How are asthma medications usually used?
Childhood 0 0 9 29 9 1.4
<0.001 0.585
Over40yearsold | 252 | 79.5 | 264 857 | 516 | 82.6 Injector 1 03 3 1.0 4 0.6
Young adults | 23 7.3 29 9.4 52 8.3 pill 7 22 7 23 14 22
All age groups | 42 13.2 6 1.9 48 7.7
Inhaler | 309 97.5 298 96.8 | 607 | 97.1
What are the complaints of a patient
with COPD? Are asthma medications addictive?
h 9 2.8 14 4.5 23 3.7
Coug 0,003 Yes| 70 | 221 | 35 | 114 | 105 168
Sputum production 6 1.9 3 1.0 9 14 ’ 0.001
No | 110 34.7 111 36.0 | 221 35.4
Increased dyspnea | 60 18.9 93 302 | 153 | 245
Miofthem | 242 | 763 | 198 | 64.3 | 440 | 70.4 Donotknow | 137 | 432 | 162 | 526 | 299 | 47.8
Is COPD a treatable disease? Is asthma a disease that can be cured
Yes| 155 | 489 | 134 435 | 289 462 completely?
<0.001
No | 85 26.8 36 1.7 121 19.4 Yes 37 11.7 39 12.7 76 12.2
<0.001
Donotknow | 77 | 243 | 138 | 448 | 215 | 344 No | 180 | 568 | 115 | 373 | 295 | 472
The first step in preventing COPD is to Donotknow | 100 | 31.5 | 154 | 50.0 | 254 | 40.6
quit smoking or not to be in a smoking
environment. K i
Which doctor do you consult if you suspect
Tve | 302 | 953 | 249 | 808 | 551 | g2 | 0001 asthma disease?
False 3 0.9 8 2.6 11 1.8 Cardiology 3 0.9 7 23 10 1.6
Donotknow = 12 3.8 51 16.6 63 10.1 General surgery 6 1.9 1 3.6 17 27
W'hal test s required for the diagnosis Chestdiseases | 257 | 811 | 241 | 782 498 797 | 0471
of COPD?
. Internal Medicine | 44 13.9 43 | 140 87 | 139
Blood analysis 3 0.9 6 1.9 9 14
0.035 jatrici fatric allergi
Respiratory functiontest | 195 | 61.5 | 155 503 | 350 | 56.0 Pediatrician / pediatric allergist 7 22 6 1.9 13 2.1
lungX-ray | 114 | 36.0 | 139 | 451 | 253 | 405 Gardiology | 3 0.9 7 23 | 10 | 16
Sputum culture | 5 1.6 8 2.6 13 2.1 Chi-square test; p<0.05.
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COPD awareness is widely investigated in researches
about different populations and countries (2,13-16). In
a study, 25.2% of the final year medical students were
able to correctly define COPD (13). Soriano et al. showed
spontaneous COPD knowledge was 17% in their study, which
assessed knowledge of COPD in the general population (15).
Another study that evaluated asthma and COPD awareness
in the general population showed 49.6% of the individuals
answered correctly that COPD is a disease associated with the
lungs (2). In a recent study, it was revealed that 71.4% of the
participants knew lungs are affected in COPD (14). Asai et al.
stated that 21.3% of the respondents were aware of COPD (16).
In our study, 98.7% of the students at the faculty of health
sciences and 81.2% of the students at the faculty of education
were aware of “COPD is a disease associated with lungs’.
The higher number of correct answers than those in other
studies might be due to different features of the questions.
Raising public awareness is important in the management
of COPD. It is also known that increasing COPD awareness
with mass communication via television and the Internet
has been making severe effect (17). COPD awareness should
be increased not only among students in health sciences but
also in all students.

In addition to tobacco smoking, which is the most critical
risk factor for COPD, indoor and outdoor air pollution,
occupational exposures, genetic factors, age, sex, lung growth
and development, socio-economic status, chronic bronchitis,
and infections are all risk factors for COPD (18). Ozoh et al.
stated that over 90% of the medical students responded that
cigarette smoking was a risk factor for developing COPD
although awareness about other risk factors were lower (19).
A recent study showed that 61% of the general population
said air pollution/smoke and dust were causes for COPD (14).
Following the literature, cigarette smoking awareness (94% at
the health sciences faculty; 76.9% at the education faculty)
were higher than other risk factors (86.4% at the health
sciences faculty; 63% at the education faculty) in our study.
Furthermore, awareness of students at the education faculty
was lower than the health sciences faculty. Awareness of risk
factors for COPD should be increased.

A study stated that 34% of the students recognized a cough,
expectoration and dyspnea as symptoms of the disease.
On the other hand, dyspnea was the most frequent answer
among the students (80.6%) (13). In Spain, a study showed
that knowledge about COPD symptoms improved from 2002
to 2011 (15). In the current study, 76.3% of the students at
the health sciences faculty and 64.3% at the education faculty
answered cough, sputum production and increased dyspnea
are the symptoms of COPD. According to the GOLD, COPD
should be considered in any patient with dyspnea, chronic
cough or sputum (18). It is known that the actual burden of

COPD might also be much higher, as the majority of patients
with COPD are not diagnosed (20). Therefore, awareness
about symptoms of the disease plays a key role in guidance,
especially in university students.

COPD is defined as a standard, preventable and treatable
disease (18). In the general population, 63% of the participants
do not know that COPD is a treatable disease (2). Another study
stated that 85.5% of the participants in Japan answered that
COPD can be prevented and is treatable (16). In the current
research only 48.9% of students at the health sciences faculty,
and 43.5% at the education faculty answered that COPD is a
treatable disease. Spirometry is essential to diagnosing COPD
and measuring airflow limitation (18). A study stated that
about 80% of the medical students identified spirometry for
the diagnosis of COPD; however, 25.9% of them thought it
was the only test for this purpose (19). In another study, it
was found that 41.9% of the male smokers were aware of
spirometry (21). In our study, only 61.5%of the health science
students and 50.3% of the education students answered that
a respiratory function test is required to diagnose COPD.
Activities and studies to increase awareness of the treatment
and diagnosis of COPD in universities are needed.

Asthma is one of the most common chronic diseases
that affects 1-18% of the population in different countries
in the world. Asthma, which affects children and adults, is a
chronic inflammatory disease associated with symptoms of
wheezing, shortness of breath, chest tightness and cough. It
poses a significant burden and morbidity both socially and
economically for patients, families and the health system (22).
It is a complex disease with both genetic and environmental
risk factors (23). In a study, 58% of the participants stated that
asthma is not transmitted, and 80% said it can be seen in all
ages (2). Students in our study — both from the health sciences
and the education faculty — are aware that asthma is not a
transmitted disease (96.2%, 87.3%),and itcan be seenin all ages
(91.5%, 91.9%). Symptoms of asthma were correctly identified
by more students from the health science faculty (71.6%) than
by those in the education faculty (51.6%). A study showed 27%
of the general population identified asthma medications as
not addictive, and also 35.2% of them answered that asthma
cannot be cured completely (2). In the current study, 34.7%
of health science students and 36% of education students
stated asthma medications are not addictive. Students in
the health sciences faculty answered more correctly (56.8%)
than those in the education faculty (37.3%). Misinformation
and thoughts about asthma treatment may affect treatment
adherence and control in asthma treatment. Awareness of
the medication and the prognosis of the disease is essential
in disease management. Studies on awareness of asthma
are inadequate compared to COPD. Factors associated with
patients’ disease management and treatment adherence
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should be understood, and analyses are needed to increase
asthma awareness.

Limitations

There are limitations to the study. This survey was
conducted at a specific university in a particular region. Future
studies should include different regions and universities.
Secondly, questions about COPD and asthma did not have
overall specific questions, as the study did not include only
students attending the health sciences faculty.

This cross-sectional study demonstrated that COPD and
asthma awareness was greater in students from the health
sciences faculty than those from the education faculty.
However, the university students showed an inadequate
knowledge of the diagnosis and management of COPD and
the medication and management of asthma. Education and
awareness of chronic respiratory diseases should be made
available to all university students, not only those in health
science or medicine, to prevent and manage the diseases.
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Yash bakimi programinda 6grenim goren o6grencilerde akran destegi yash ayrimciligina iliskin tutumu etkiler mi?

Amag: Bu calisma yash bakim programinda 6grenim goren 0grencilerin yasli ayrimciligina iliskin tutumlarini, akran destegini etkileyen
faktorleri belirlemek ve akran desteginin yash ayrimciligina yonelik etkisini degerlendirmek amaciyla yapildi.

Yontem: Tanimlayici olarak yuritilen bu ¢alisma bir tGniversitenin iki farkli birimindeki yash bakimi programinda 6grenim goren
223 ogrenci ile yapildi. Arastirma verilerinin toplanmasinda 6grenci tanilama formu, yash ayrimciligi tutum ve akran destegi lcekleri
kullanildi. Verilerin analizinde bagimsiz orneklem t testi, tek yonli varyans analizi, pearson korelasyon analizi ve linear regresyon analizi
kullanildi.

Bulgular: Ogrencilerin yas ortalamasinin 20.92+2.01, yash aynnmclligi tutum puan ortalamasinin 81.27+13.12, akran destegi puan
ortalamasinin 44.78+12.53 oldugu tespit edildi. Yash ayrimcihigl tutum puani ile akran destegi puani arasinda pozitif yonli anlamli
korelasyon oldugu saptandi (r=0.139, p=0.038). Akran destegi puaninin tutum puani tizerinde dusik diizey yordayici oldugu bulundu.
Sonugc: Ogrencilerin yash ayrimaligina iliskin tutumlarinin olumlu, akran desteginin orta diizey oldugu ve akran destegi fazla olan
ogrencilerin daha olumlu bir tutum sergiledikleri bulundu. Akran desteginin distk diizeyde yash ayrimciligina iliskin tutumu etkiledigi
bulundu.

Anahtar Kelimeler: Yasli Ayrimciligi, Tutum, Akran Destegi, Yasli Bakimi Programi, Ogrenci

Does peer support affect attitude towards ageism in students studying in elderly care program?

Objective: This study was carried out to determine the attitudes of students studying in the elderly care program towards ageism, the
factors affecting peer support, and to evaluate the effect of peer support on ageism.

Method: This descriptive study was conducted with 223 students studying in the elderly care program of two different units of a
university. Student information form, Ageism Attitude Scale and Peer Support Scale were used in collecting the study data. Independent
sample t-test, One-Way ANOVA, Pearson Correlation analysis and linear regression analysis were used to evaluate the data.

Results: It was found that mean age of the students was 20.92+2.01, mean ageism attitude scale score was 81.27+13.12, mean peer
support scale score was 44.78+12.53. A positive and significant correlation was found between the ageism attitude score and the peer
support score (r=0.139, p=0.038). Peer support score was found to be a low predictor of attitude score.

Conclusion: It was found that students had positive attitudes towards ageism, moderate level of peer support and students with higher
peer support showed a more positive attitude. It was found that peer support had a low effect on attitude towards ageism

Keywords: Ageism, Attitude, Peer Support, Elderly Care Program, Student
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Diinyada ve ulkemizde yaslanan nufusun orani onemli
olcude artmaktadir (1,2). Diinya genelinde 2015-2050 yillari
arasinda yash ntfusun oraninin iki katina cikacagr tahmin
edilmektedir (2). Ulkemizde ise Tiirkiye istatistik Kurumu
2020 yihindaki verilere gore son bes yilda yasli niifus oraninin
%22.5 arttigl, yash nifusun oraninin %9.5 oldugu ve yasli
nufusun %44.2’sini erkek nufusu, %55.8'ini kadin ntfusu
oldugu belirtilmektedir (1).

Barinma, yeterli gelir elde etme, saglik harcamalarinin
karsilanmasi ve is olanaklarinin saglanmasi gibi sorunlar yasli
nufusun artmasi ile birlikte ortaya citkmaktadir. Yaslanma
siirecinde bireylerin bagimhliklarinin artmasindan dolayi
fiziksel, psikolojik ve ekonomik sorunlar ortaya cikmaktadir.
Ortaya cikan sorunlardan dolayi yash bireylere olan bakis acisi
etkilenmektedir. Degisen bakis acisi toplumdaki bireylerin
tutum ve davranislarina yansimakta ve vyasli ayrimcilig
kavraminin ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir (3). Robert
Butler tarafindan ilk defa 1969 yilinda dile getirilen yash
ayrimcithgr kavrami ‘bir yas grubunun diger bir yas grubuna
onyargisi’ olarak betimlenmistir (4). Butler bu kavrami
gelistirerek insanlara yash olduklari icin uygulanan dizenli
sterotiplemeveayrimcilik siireci olarak tanimlamuistir. Butler'e
gore yash ayrimcihg cinsiyetcilik ve irkciliktan sonra tctinci
biytikayrimaliktir.(5)insanlarayaslarina dayaliolarak yapilan
stereotipler, onyargilar ve ayrimcilik olarak tanimlanan yash
aynmciligi her yas grubunu etkileyebilmektedir (6). Yasli
ayrimcithginin toplumda yaygin olarak gorildugi ve bir
toplumun bircok farkli alanini etkiledigi ifade edilmekte
olup yash ayrimcahgindaki olumsuz tutumlar, yashlarin
fiziksel ve duygusal yasam kalitesini etkileyebilmektedir (7).
Yash ayrimcihginin toplumlar ve kiiltirler arasinda cesitli
bicimlerde kendini gosterebildigi belirtiimektedir (8). Yas
ayrimcthginin - kiresel bir kriz oldugu dustintldiuginde,
farkh ulusal ve kiilturel baglamlara uyarlanmis miidahaleler
gelistirilmesinin onemi vurgulanmaktadir (9).

Saglik calisanlarinin yaslilara yonelik tutumlarn yash
bireylere verilen saglik hizmetlerinin kalitesini ve ilerleyisini
etkilemektedir (3). Yash ayrimcliginin oldugu durumlarda
yasli bireylerin sagliklarinin olumsuz yonde etkilendigi tespit
edilmistir (10).

Akran destegi, “saygl, paylasilan sorumluluk ve neyin
yararli oldugu konusunda karsilikli anlasma temel
ilkelerine dayanan bir yardim alma ve verme sistemi” olarak
tanimlanmistir (11). Ayni yas grubundaki bireylerin akran
grubuna iliskin etkilesimlerinden dolayr akran destegine
yonelik davranislarin kiltirlerine uygun degerlendirilmesi
gerekmektedir (12). Akran grubunun birbirleriyle etkilesim
icinde olmasi saglik sisteminde 6grencilerin teorik ve
uygulamali derslere iliskin oryantasyonunu, 6grenmelerini
kolaylastirabilir. Akran destegi ile o0grencinin yardim

konusunda becerilerini kullanarak arkadaslarina ve yetiskin
bireylere yardimci olmasi amaclanmaktadir (13).

Artan vash nifusa yonelik saglik, bakim ve sosyal
hizmetler giderek artmaktadir. Tirkiye'de vyash ntfusun
artmasi toplumsal degisimlerin olmasi profesyonel vyasli
bakim hizmetlerine yonelik ihtiyaci arttirmaktadir. Yaslilara
yonelik bakim hizmetlerinin sunulmasinda vyasl bakim
elemanlart  bakimin kalitesinin arttirilmasinda oldukca
onemli bir yer tutmaktadir (14). Saghk personellerinin yash
bireye yonelik tutumlarinin verdikleri saghk hizmeti tizerine
etkisinin oldugu goz ontne alindiginda (3) yash bakimi
programi ogrencilerinin yash ayrimcihgr tizerine tutumunun
incelenmesinin 6nemli oldugu disuntlmektedir.

Akrandesteginintanimigozontinealindiginda 6grencilerin
kendi arasindaki iletisim ve yardimlasma davranislarinin
mesleki gelisimlerine ve yasli ayrimciligina olan etkisinin
degerlendirilmesinin ~ 6onemli oldugu dustntlmektedir.
Ozellikle yasli bakimi gibi yasl sagligi ve bakimi izerinde
egitim mifredatini olusturmus programlarda bu dustince
daha onemli bir yer tutmaktadir. Literattirde akran desteginin
farkh 6grenci gruplarinda duygusal zeka (15), 6grenme stilleri
(16), akademik basari (17) gibi alanlarla iliskisini inceleyen
calismalara rastlanilmis olup vyashhk baglaminda akran
destegi ile yapilmis herhangi bir calismaya rastlaniimadi.
Bu calisma vyasli bakim programinda 6grenim goren
ogrencilerin yash aynimciligina iliskin tutumlarini, akran
destegini etkileyen faktorleri belirlemek ve akran desteginin
yash ayrimciligina yonelik etkisini degerlendirmek amaciyla
yapildi.

Arastirma sorulari;

Yasli bakimi programinda 6g8renim goren 6grencilerin
akran destegi nasildir ve etkileyen faktorler nelerdir?

Yasli bakimi programinda 6g8renim goren 6grencilerin
yash ayrimclligina yonelik tutumlari nasildir ve etkileyen
faktorler nelerdir?

Yash bakimi programinda 6grenim goren 6grencilerde
akran destegi yash ayrimciligina iliskin tutumu etkiler mi?

YONTEM

Arastirmanin Tipi, Evreni ve Orneklemi

Bu tanimlayici arastirmanin evrenini  Artvin  Coruh
Universitesine bagh yasl bakimi programlarinda 6grenim
goren 237 ogrenci olusturdu. Arastirmaya vash bakimi
programinda o0grenim goren, 18 vyasindan biyik olan,
herhangi bir iletisim problemi bulunmayan ve calismaya
katilmaya istekli olan 6grenciler dahil edildi. Bilinen evrenden
herhangi bir orneklem secim yéntemine gidilmemis olup
arastirma kriterlerine uygun toplam 223 6grenci ile calisma
tamamlandi. Arastirmaya katihm orani %94.09 olarak
belirlendi.
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Verilerin Toplanmasi

Veriler 27 Nisan 2020- 11 Mayis 2020 tarihleri arasinda
Google forms tizerinden internet ortaminda olusturulan veri
toplama linki aracihigi ile online (WhatsApp) olarak toplandi.
Ogrenciler online olarak bilgilendirildi ve onamlari alind.
Anket sifrelenerek 6grencilerin arastirmaya tekrarli girisleri
engelledi. Veri toplama linkine erisim arastirma asamalarinin
yapildigi tarihler arasinda 15 giin sire ile acik birakildi. Daha
sonra veri toplama linkine erisim engellendi. Arastirmada,
Ogrenci Tanilama Formu, Yasli Ayrimalligi Tutum Olgegi ve
Akran Destegi olceginin doldurulmasi yaklasik 15-20 dakika
stirmekteydi.

Veri Toplama Araclari

Veri toplamak icin O8renci Tamlama Formu, Yasli
Ayrimaihigi Tutum Olgegi ve Akran Destegi Olgegi kullanilmustir.

Ogrenci Tanilama Formu: Arastirmacilar tarafindan
literatlir verileri (18-20) dogrultusunda hazirlanan ve
ogrencilerin kisisel ozellikleri, aliskanliklari ve yasli bireye
yonelik tutumlarini belirlemeyi amaclayan 13 sorudan
olusmaktadir.

Yash  Aynmalig  Tutum Olgegi: Olcek Vefikulucay
Yilmaz ve Terzioglu (21) tarafindan vyasli ayrimcligina
yonelik tutumu belirlemek amacyla 23 madde ve 5li
likert yapisinda gelistirilmis olup yasliya yonelik olumlu
ayrimailik, yasliya yonelik olumsuz ayrimcilik ve yaslinin
yasamini sinirlama olmak (zere 3 alt boyutu icermektedir.
Olcekteki 2,4,6,7,8,9,13,20,23. maddeler olumlu tutumu;
diger maddeler ise olumsuz tutumu yansitmaktadir. Olgek
toplam puani hesaplanirken olumlu tutum puanlari oldugu
gibi, olumsuz tutum ctimleleri ise ters kodlanarak aritmetik
olarak toplanmaktadir. Olgekten minimum 23, maksimum
115 puan alinmakla birlikte puan artikca tutum daha
olumlu olmaktadir. Olgegin cronbach alfa degeri 0.80 olarak
bulunmus olup bu calismada ise 0.74°dir.

Akran Destegi Olcegi: Ogrencilerin birbiri ile yardimlasma
davranislarini degerlendirmek icin Kuo ve ark. (22) tarafindan
gelistirilmis olup Caliskan ve Cinar (13) tarafindan gecerlilik
giivenilirlik calismasi yapiimistir. Olcek 17 madde ve 4'lii
likert yapisindan meydana gelmekte; akademik yardim,
fiziksel yardim ve duygusal yardim olmak (izere 3 alt boyutu
icermektedir. Olgekten minimum 17 maksimum 68 puan
alinabilmektedir. Olcek puani biitin maddelerin aritmetik
toplamina esittir ve puan arttikca akran destegi diizeyi
artmaktadir. Olgegin cronbach alfa degeri 0.93 olarak
bulunmus olup bu calismada ise 0.94°dir.

Verilerin Degerlendirilmesi

Arastirmanin verileri SPSS 23 paket programinda yapildi.
Veriler yizdelik, orttss ile gosterildi ve p<0.05 diizeyinde
anlamli kabul edildi. Verilerin dagiliminin normal olup
olmadigini degerlendirmek icin Skewness ve Kurtosis
(+1.5, -1.5) analizleri kullanildi (23). Normal dagilan ikili
degiskenlerin yash ayrimcihigr tutum puani ve akran destegi
puani arasindaki iliskinin degerlendirilmesinde bagimsiz
orneklem t test, ikiden fazla normal dagilan degiskenlerin
yasli ayrimcihigr tutum puani ve akran destegi puani ile
arasindaki iliskinin degerlendirilmesinde tek yonli varyans
analizi kullanildi. Yasl ayrimcalligi tutum puani ile akran
destegi puani arasindaki iliskiyi degerlendirmek icin pearson
korelasyon analizi ve linear regresyon (kurulan regresyon
modelinde bagimsiz degisken akran destegi puani, bagimli
degisken yash ayrimciligi tutum puani) kullanildi.

BULGULAR

Arastirmada yer alan ogrencilerin yas ortalamasinin
20.92+2.01 oldugu, %73.7inin kadin oldugu, %55.6’sinin
T.sinifta 68renim gordigi, %66.4’Gnin sehirde buyldug,
%22.9'unun genis ailede yasadigi, %14.3’Gnin calistigi, %
35.9unun sigara ve %9'unun alkol kullandigi tespit edildi
(Tablo 1).

Yasli bakim 6grencilerinin %51.6’sinin daha 6nce yaslh bir
bireyle yasadigi, %71.7’sinin diizenli olarak yasli bir birey ile
gorustugi, %66.8’inin daha once yash bir bireye bakim verdigi,
%75.3’tnun yash bir birey ile calismayi istedigi ve %74’linin
yash bakimi boliimini isteyerek tercih ettigi bulundu (Tablo
1).

Ogrendilerin yash ayrimaligi tutum puani ve alt boyut
puanlari Tablo 2'de gosterilmistir.

Genis ailede yasayan 0Ogrencilerin  tutum puan
ortalamasinin cekirdek ailede yasayan ogrencilere kiyasla
daha yiiksek oldugu tespit edildi (p<0.05). Daha once yash
bir birey ile yasayan 6grencilerin tutum puan ortalamasinin
yasamayan ogrencilere kiyasla daha yiiksek oldugu bulundu
(p<0.01). Ayrica yash bir birey ile diizenli goriisen 6grencilerin
tutum puan ortalamasinin goriismeyen o6grencilere kiyasla
daha yuksek oldugu gorildi (p<0.001).

Daha once yasli bir bireye bakim veren 6grencilerin tutum
puan ortalamasinin bakim vermeyen &grencilere kiyasla
daha yiiksek oldugu tespit edildi (p<0.001). Yash bir birey
ile calismak isteyen 6grencilerin tutum puan ortalamasinin
calismak istemeyen 6grencilere kiyasla daha yiksek oldugu
tespit edildi (p<0.001). Yash bakimi programini isteyerek
tercih eden o6grencilerin tutum puan ortalamasinin isteyerek
tercih etmeyen 6grencilere kiyasla daha yiiksek oldugu tespit
edildi (p<0.001) (Tablo 1).
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Tablo 1. Yash bakim dgrencilerinin yash aynmaligina yonelik tutumu ve akran destegini etkileyen faktorler (n=223)

5 Yash Aynmalig Akran Destegi
Tanimlayici Ozellikler n % Tutum Puani p degeri Puani p degeri
ort+ss ortss
Erkek 60 26.9 79.26+13.81 46.86+12.43
Cinsiyet p = 0.165° p = 0.132°
Kadin 163 731 82.01+12.82 44.01+12.52
Nﬁg(gl‘l.im 1. Simif 124 55.6 81.14+13.16 G 43.49+11.84 T
Gordiigi Snif 2.5mif 99 444 81.44:14.34 46.39+13.23
Sehir 148 06.4 82.18+12.76 44.50+12.49
Bilyiidiigi Yer Kasaba 18 8.1 71381199 = 02600 40.83+8.92 D = 0.198"
Koy 57 25.5 80.15+14.25 46.73+13.39
(ekirdek Aile 172 771 80.42+14.07 44.48+12.79
Aile Tipi L p = 0.023* p = 0.524¢
Genis Aile 51 229 84.15+10.85 45.76+11.68
Cahstyor 32 14.3 83.96+13.54 46.40+12.71
(alisma Durumu p=0211° p = 0.429°
Cahsmiyor 191 85.7 80.82+13.03 44.50+12.61
Evet 80 35.9 78.95+14.40 44.10+13.66
Sigara Kullanim p = 0.059? p = 0.546°
Hayir 143 04.1 82.58+12.20 45.16+11.88
Evet 20 9 74.70£16.17 36.15+9.81
Alkol Kullanim p = 0.066° p = 0.001°
Hayir 203 91 81.92+12.64 45.63+12.47
. Evet 115 51.6 83.82+10.14 45.78+11.88
Daha once yash
bir birey ile p = 0.003" p =0.219
yasama Hayir 108 48.4 78.56:£15.27 43.71213.16
. Evet 160 .7 84.14+9.12 45.35+12.23
Yash bir birey
ile diizenli p = 0.000 p = 0.280°
giiisme Hayir 63 283 74.0018.11 43331326
Evet 149 06.8 84.52+10.18 45.61+13.11
Daha once yash
bir bireye bakim p = 0.000° p = 0.157°
i Hayr 74 332 74.74:15.76 £3.09:11.17
. Evet 168 753 84.66£9.70 46.05x13.03
Yasli bir birey
ile calismayi p = 0.000° p = 0.003*
_ brogramimi =0.000 =(.001°
isteyerek tercih Hayir 58 26.0 74.12+15.89 - 39.82:+13.65 -
etme
a=independent sample t test, b= One-Way Anova, ort = ortalama, ss = standart sapma
p<0.05 diizeyinde anlamli kabul edilmistir.
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Ogrencilerin  cinsiyeti,  6grenim  gordiikleri  sinif,
buyudukleri yer, calisma durumu, sigara kullanimi ve
alkol kullanimina gore tutum puan ortalamasinin farkhlik
gostermedigi bulundu (p>0.05) (Tablo 1).

Ogrencilerin akran destegi puani ve alt boyut puanlari
Tablo 2'de gosterilmistir.

Tablo 2. Ogrencilerin yagh aynmcihidi tutum puam

ve alt boyut puanlan ile akran destegi puani ve alt
boyut puanlan

n Min  Maks  Ort 1))
Yashinin Yasamini
Sinirlama Alt Boyutu 2 L. 9| S | 638
Yashya Yonelik Olumlu m g 0 8e | 73
Aynmahk
Yashya Yonelik Olumsuz m ] 0 7 47
Aynimahk
Yash Ayrimaihgi Tutum 7 a0 M §7 B3R
puani
Fiziksel Yardim 223 9 36 2399 6.87
Akademik Yardim 223 4 10 1047 324
Duygusal yardim 223 4 16 1030 | 331
Akran Destegi Puami 223 17 68 | 4478 1253
n: frekans Min: Minimum Maks: Maksimum
Ort: Ortalama SS: Standart Sapma

Alkol kullanmayan o6grencilerin akran destegi puan
ortalamasinin daha yiiksek oldugu tespit edildi (p<0.01).

Yash bir birey ile calismak isteyen ogrencilerin akran
destegi puan ortalamasinin calismak istemeyen 6grencilere
kiyasla daha yiiksek oldugu tespit edildi (p<0.01). Yash bakimi
programini isteyerek tercih eden 6grencilerin akran destegi
puan ortalamasinin isteyerek tercih etmeyen 6grencilere
kiyasla daha ytiksek oldugu tespit edildi (p<0.01) (Tablo 1).

Ogrencilerin  cinsiyeti,  6grenim  gordiikleri  sinif,
buyudukleri yer, aile tipi, calisma durumu, sigara kullanimi,
daha once yash bir birey ile yasama, yasli bir birey ile
diuzenli gorisme ve daha once yasli bir bireye bakim verme
durumlarina gore akran destegi puan ortalamasinin farkhlik
gostermedigi tespit edildi (p>0.05) (Tablo 1).

Ogrencilerin yash ayrimaih@i tutum puani ile akran destegi
puani arasinda cok zayif diizeyde pozitif yonli anlamh bir
korelasyon oldugu bulundu (r=0.139, p=0.038) (Tablo 3).

Tablo 3. Yash bakim dgrencilerinin yagh

aynmcihigina yonelik tutum puani ve akran
destegi puani arasindaki iligki

Akran Destegi Puani
r=10.139

p =0.038*

Yash Ayrimaihgi Tutum Puam

r = pearson korelasyon analizi
*n<0.05

Yasli ayrimciligi tutum puan ile akran destegi puani
arasinda kurulan linear regresyon modelinin anlamli oldugu
tespit edildi. Ogrencilerin akran destegi puani ile yasli
ayrimcihgl tutum puani arasinda dusik dizeyde onemli
bir iliski oldugu saptandi (R=.39, R*? =.019, p<0.05). Akran
destegi yash ayrimaligina iliskin tutum varyansinin %2’sini
aciklamaktadir. Standartize edilmis regresyon katsayisina gore
akran destegi degiskeninin yash ayrimcihg tutum degiskeni
tizerinde dusik dizeyde onemli bir yordayici oldugu tespit
edildi (B=.146, B =.139 p=0.038) (Tablo 4).

Tablo 4. Akran desteginin yash aynmcilhig iizerine

etkisini gosteren regresyon analizi

Degisken B St;':::n Beta t p
Sabit 74.759 3.243 23.054 | 0.000
Akran Destegi  0.146 0.070 0139 2.087 = 0.038
R=0.139 R?=0.019 p=0.038

TARTISMA

Calismamizda ogrencilerin yasli ayrimchlgina iliskin
tutumlarinin olumlu, akran desteginin orta diizey oldugu
ve akran destegi yiksek olan o6grencilerin daha olumlu
bir tutum sergiledikleri bulundu. Akran desteginin disuk
duizeyde yash aynimcihgina iliskin tutumu etkiledigi bulundu.
Calismamiza benzer sekilde yasl bakimi 6grencileri (24,25),
hemsirelik 6grencileri (18) ve tip 6grencileri (26) ile yapilan
cahsmalar yasli ayrimchgina yonelik olumlu bir tutum
yansitmislardir. Cahismamizin aksine Urdiin’deki hemsirelerle
yapilan kesitsel bir calisma hemsirelerin yasl bireylere karsi
olumsuz tutuma sahip oldugunu gostermistir (27). Literatiirde
saglik alaninda 6grenim goren ogrencilerle yapilan cesitli
calismalarda calismamiza benzer sekilde 6grencilerin orta
diizey akran destegine sahip oldugu bulunmustur (17,28-
30). Elde edilen sonugclarin literatiir verisi ile uyumlu oldugu
gorilmektedir. Turk kiltirinde yash bireylere duyulan saygi
ve merhamet kaynakli yasli ayrimchgina iliskin olumlu
tutumlar sergilenebilecegi belirtilmektedir (18). Saglk ile ilgili
boltiimlerin daha cok uygulamaya dayanmasi ve 6grencilerin
stirekli mesleki egitimlerinde bir arada bulunup birbirleri
ile yaslihk alaninda fikir ahsverisinde bulunmalarindan
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dolayr yasli ayrimcihgina yonelik olumlu tutum sergileyen
ogrencilerde akran desteginin daha yiiksek olabilecegini
dustinmekteyiz.

Calismamizda genis ailede yasayan 6grencilerin yasl
ayrimcihgina yonelik daha olumlu bir tutum sergiledikleri
bulundu. Saglik ile ilgili bolimlerde egitim goren genclerin
65 yas ve lizeri bireylere karsi tutumlarini degerlendirmek icin
yapilan bir calismada calismamiza paralel olarak genis ailede
yasayan o0grencilerin daha olumlu bir tutuma sahip olduklar
bulunmustur (31). Calismamizin aksine yasli bakimi ve
hemsirelik bolimi 6grencileri ile yapilan cesitli calismalarda
yash ayrimciligina yonelik tutumun aile tipine gore farkhlik
gostermedigi bulunmustur (18,24,32). Genis ailede yasayan
bireylerin tutumlarinin olumlu olmasinin yasl bireyler ile
aile ortaminda daha cok vakit gecirmelerinden kaynakh
olabilecegini dustinmekteyiz.

Calismamizda alkol kullanmayan o6grencilerin akran
desteginin daha vyiiksek oldugu bulunmustur. Yapilan
bir calismada akran destek programinin alkol ve madde
kullanimi Gzerinde iyilestirici etkisinin oldugu bulunmustur
(33). Kaliteli akran iliskilerinin eksikligi veya bozuklugunun
alkol kullanimini kolaylastirabilecegi belirtilmektedir (34).

Calismamizda daha once vyash bir birey ile yasayan
ogrencilerin  yash ayrimchgina yonelik daha olumlu
tutumlarinin =~ oldugu  bulundu. Calismamiza benzer
sekilde yasli bir birey ile yasayan genclerin (35) ve saglik
cahsanlarinin (36) daha olumlu bir tutum sergiledikleri
bulunmustur. Calismamizin aksine vyaslilar ile ayni evde
yasayan ve yasamayan yasl bakimi o6grencileri (25) ile
yash birey ile yasama deneyimi olan ve olmayan gencler
arasinda tutum acisindan farklihk olmadigr bulunmustur
(37). Calismamizdaki 6grencilerin yashlarla zaman gecirmesi,
yash ayrimciligina yonelik olumlu tutumlarin kazaniimasini
saglamis olabilir.

Yasli bir birey ile dizenli gorisen o0grencilerin yash
ayrimcihgina yonelik daha olumlu bir tutum sergiledikleri
bulundu. Ayda bir defadan fazla buylk annesi ve buyiik
babasi ile gorisen 6grencilerin daha olumlu bir tutuma
sahip olduklari bulunmustur (38). Yapilan bir calismada
arkadashk ve gonalli deneyimler yoluyla yashlarla daha
fazla temas kuran 6grencilerin yashlarla calismaya karsi daha
olumlu tutuma sahip oldugu gorilmustir (39). Nesiller arasi
etkilesimlerin yash bireylere yonelik tutumlari gelistirdigine
inanilmaktadir  (40). Calismamizdaki 6grencilerin  yash
bireylerle gecirdikleri zamanin ve sikliklarinin artmasiyla
yashlarla daha fazla paylasimda bulunup daha olumlu tutum
sergiledikleri soylenebilir.

Daha once yasli bir bireye bakim veren 6grencilerin yash
ayrimcihgina yonelik daha olumlu bir tutum sergiledikleri
bulundu. Calismamiza paralel yasli bireylere bakim verme

deneyimi olan hemsirelik 6grencilerinin daha olumlu bir
tutuma sahip olduklart bulunmustur (19). Calismamizin
aksine hemsirelik o0grencilerinde klinikte yasli bakimi ile
uygulamayapmadurumlarinintutum tizerinde etkili olmadig;
bulunmustur (20). Daha 6nce yasli bir bireye bakim verme
deneyiminin, yasli bakimi 6grencilerinin tutumu uzerinde
olumlu bir yansimasinin oldugu goriilmektedir. Ogrenciler
bakim verdikleri yasli bireyin ihtiyaclarinin karsilanmasi
konusunda destek olmalari ile duygusal baglarini gliclendirip
daha olumlu tutum sergilendiklerini diisinmekteyiz.

Yasli bir bireyle calismak isteyen ogrencilerin vyash
ayrimcihgina yonelik daha olumlu bir tutum sergiledikleri
ve akran desteklerinin daha vyiksek oldugu bulundu.
Calismamiza benzer sekilde yapilan cesitli calismalar yash
bireyle calismak isteyen 6grencilerin daha olumlu bir tutum
sergilediklerini gostermistir (19,32). Calismamizdan farkh
olarak hemsirelik 6grencileri ile yapilan bir calismada ise
yash bir birey ile calisma isteginin tutuma etki etmedigi
bulunmustur (20). Akran desteginin paylasilan sorumluluk
ve neyin vyararl oldugu konusunda karsilikli anlasma temel
ilkelerine dayanan bir yardim alma ve verme sistemi olarak
tanimlandigr (11) goz oniine alindiginda bu durumun yasli
bakimi o6grencilerinin tutumu dzerinde olumlu bir etki
yarattigi disiunilmektedir.

Yasli bakimi programini isteyerek tercih eden 6grencilerin
yash ayrimciligina yonelik daha olumlu tutum sergiledikleri ve
akran desteklerinin daha yiiksek oldugu bulundu. Kore’deki
hemsirelik 6grencileri ile yapilan bir calismada bolimden
memnuniyetin yasli bakimina olan isteklilik tizerinde 6nemli
etkisinin oldugu bulunmustur (41). Hemsirelik 6grencileri ile
yapilan bir calismada meslegi isteyerek secme durumuna
gore yasli ayrimciligina yonelik tutumun farklihk gosterdigi
bulunmustur (20). Hemsirelik ve ebelik ogrencileri ile
yapilan bir calismada 6grenim gordugi bolimi, kendisine
yakin oldugu icin sectigini ifade eden ve 6grenim gordiikleri
bolimden memnun olan 6grencilerin akran desteginin
daha fazla oldugu bulunmustur (30). Yash bakim bolimini
isteyerek tercih edenlerin yasl bireylere daha ilgili oldugu,
onlarin ihtiyaclarini karsilamaktan haz duydugu ve sempatik
yaklasimlari daha olumlu tutum sergilenmesini saglayabilir.
Boluminu isteyerek tercih eden oOgrencilerin fiziksel ve
duygusal olarak sinif ortaminda kendilerini iyi hissettikleri
dustnildiginde bu durumun akran destegi tizerinde olumlu
ciktilarinin olabilecegi soylenebilir.

Calismamiz yasli bakimi programinda 6grenim goren 223
ogrenci ile sinirl olup elde edilen sonuclar tiim yasli bakimi
programi 6grencilerini ve farkli programlarda 6grenim goren
diger 6grencileri yansitmamaktadir. Bu durum calismamizin
sinirhligidir. Farkh programlarda 6grenim goren daha farkh
sayidaki orneklem gruplarini iceren 6grenciler ile calismanin
tekrarlanmasi onerilmektedir.
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Ogrencilerin yasli aynnmaligina iliskin tutumlarinin
olumlu, akran desteginin orta diizey oldugu ve akran destegi
fazla olan 6grencilerin daha olumlu bir tutum sergiledikleri
bulundu. Akran desteginin disuk dizeyde yash ayrimcihigina
iliskin tutumu etkiledigi bulundu. Yasl bir birey ile calismayi
isteyen ve vyasli bakimi programini isteyerek tercih eden
ogrencilerin yash ayrimchgina yonelik daha olumlu bir
tutum sergiledikleri ve akran desteklerinin daha yiiksek
oldugu bulundu. Ayrica genis ailede yasayan, daha 6nce yash
bir birey ile yasayan, yasli bir birey ile diizenli goriisen, daha
once yasli bir bireye bakim veren 6grencilerin daha olumlu
bir tutuma sahip olduklari ve alkol kullanmayan 6grencilerin
ise akran desteginin daha yiiksek oldugu bulundu.

Arastirma sonuclarn  dogrultusunda vyash saghgi ile
ilgilenecek olan saglik profesyoneli adaylarinin farkindaligini
arttirmakicin egitim veyasl bireylerile birlikte yapabilecekleri
etkinlikler planlanmali ayrica akran destegini arttirmaya
yonelik ©grencilerin birbirleri ile beraber calisabilecegi
uygun ortamlarin saglanmasi ve farkli programlarda 6grenim
goren ogrencilerin olusturdugu bir 6rneklem ile calismanin
tekrarlanmasi énerilmektedir.
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Saglik egitimi alan tiniversite ogrencilerinde COVID-19 pandemi siirecinde degisen beslenme ve hijyen aliskanliklari ile koronaviriis korku diizeyleri
arasindaki iliski

Amag: Bu calisma COVID-19 pandemi doneminde Gniversite 6grencilerinin beslenme ve hijyen aliskanliklarinda degisim ile COVID-19 korku
duizeylerini belirlemek amaciyla yapilmistir.

Yontem: Calisma, Mayis-Haziran 2020 arasinda Sakarya Universitesi Saglk Hizmetleri Meslek Yiiksek Okulu ve Saghk Bilimleri Universitesi Hamidiye
Saglik Meslek Yiiksek Okulu’nda 6grenim goren ve calismaya katilmayi kabul eden 6grencilerle online anket araciligiyla yapilmistir. Veriler SPSS 21
programinda analiz edildi, p<0.05 anlamli kabul edildi.

Bulgular: Ogrencilerinin 534’ii kadin, yas ortalamasi 20.25%1.99 (18.00-37.00) yildi ve 412'si birinci sinifta 6grenim gormekteydi. Ogrencilerin 84’
kronik hastaliga sahipken 68’inin tani almis bir ruhsal hastaligi vardi ve 73 6grenci bu hastaliklar nedeniyle sirekli ila¢ kullanmaktaydi. Beslenme
Aliskanliklar indeksi (BAI) ortalamasi 11.8443.92 (0-22.00) olup; 6grencilerin beslenme aliskanliklar risk diizeyi orta dereceli riskli olarak bulundu.
COVID-19 korku 6l¢egi puan ortalamasi ise 16.38+5.80 (7.00-35.00) olarak saptandi ve 6grencilerin COVID-19’dan orta diizeyde korktuklari tespit edildi.
BAI ile COVID-19 korkusu 6lcegi puani arasindaki iliski degerlendirildiginde; dgrencilerin BAI puan ortalamasi ile COVID-19 korkusu puani arasinda
pozitif yonde, kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir iliski oldugu saptandi (p=0.005; r=0.109).

Sonug: Calismamizda ogrencilerin beslenme aliskanliklari risk diizeyi orta dereceli riskli bulunmus ve COVID-19'dan orta diizeyde korktuklari
saptanmistir. Ayrica BAI puan ortalamasi ile COVID-19 korkusu puani arasinda pozitif yonde, kuvvetli ve istatistiksel anlamli iliski bulunmustur.
Ogrencilerin saglikli yasam aliskanliklari ve kaygiyla bas etme stratejileri gelistirmeleri gerektigi diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19 Salgini, Beslenme Aliskanliklari, Hijyen Aliskanliklari, COVID-19 Korkusu, Universite Ogrencileri, Koronaviriis Hastahg
2019

_

The relationship between changing nutrition and hygiene habits and Coronavirus fear levels during the COVID-19 pandemic process in university
students receiving health education

Objective: This study was conducted to determine changes in nutrition and hygiene habits of university students and their fear levels of COVID-19
during COVID-19 pandemic period.

Method: The study was conducted through online questionnaire with students who were studying at Sakarya University Health Services Vocational
School and Health Sciences University Hamidiye Vocational School of Health between May-June 2020 and accepted to participate in the study. The data
were analyzed in SPSS 21 program, p<0.05 was considered significant.

Results: 534 of the students were female, the mean age was 20.25+1.99(18.00-37.00) years, and 412 of the students were studying in the first grade.
While 84 of the students had a chronic disease, 68 of them had a diagnosed mental illness, and 73 students were constantly using medication due to
these diseases. The mean Nutritional Habits Index (BAI) was 11.84+3.92(0-22.00); nutritional habits of the students were found to be at moderate risk.
The mean score of the COVID-19 fear scale was 16.3845.80(7.00-35.00), and the students were moderately afraid of COVID-19. There was a positive,
strong and statistically significant relationship between students’ BAl score average and COVID-19 fear score (p=0.005; r=0.109).

Conclusion: In our study, risk level of students’ eating habits was found to be moderately risky and they were found to be moderately afraid of
COVID-19. In addition, a positive, strong and statistically significant relationship was found between the BAI score average and the fear of COVID-19
score. It is thought that students should develop healthy living habits and strategies to cope with anxiety.

Keywords: COVID-19 Outbreak, Dietary Habits, Hygiene Habits, Fear of COVID-19, University Students, Coronavirus Disease 2019
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SARS-COV-2 virlisinin neden oldugu, multisistemik
enflamasyon ile giden ve siddetli solunum yetmezligi
sendromunu olusan COVID-19 Mart 2020 tarihinden beri
kiiresel salgin olarak etkilerini gostermektedir (1). ilk
vakalarini dogrulayan dlkeler kati bir hijyen rejimi ve ulusal
karantina onlemleri uyguladi. COVID-19’un bilinmezligi ve
karantinanin getirmis oldugu kaygi, korku ve panik, akut
ya da kronik strese neden olmaktadir. Stres, bireylerde
hypophagia, hiperphagia gibi yeme bozukluklarina sebep
olabilmektedir. Saglikli ve dengeli beslenme, COVID-19
gibi enfeksiyoz hastaliklar sirasinda kisisel risk yonetimi
stratejisinin ayrilmaz bir parcasidir (2). Genel saglik ve hastalik
riski izerinde beslenmenin 6nemli bir etkisi vardir. Ozellikle
influenza ve SARS-CoV-2 viriisi gibi enfeksiyonlar icin gida ve
besinler bagisiklik sistemini etkilemektedir (3). Cesitli makro,
mikro ve bitkisel besinlerin immiinomodilator etkileri
vardir ve immiin sistem icin gereklidir. Beslenme eksiklikleri
viral enfeksiyona karsi daha yiiksek konak duyarliligi ile
baglantilidir, hastaligin daha siddetli gecirilmesine ve klinik
seyrin agirlasmasina neden olmaktadir. Ayrica tilke capinda
uygulanan karantina, bireylerin cogunlugunu uzun siire evde
kalmaya, daha dustik fiziksel aktiviteye neden olabilmekte
ve beslenme aliskanhklarini degistirebilmektedir (2,4).
COVID-19 salgini sirasinda Universite 6grencilerine yapilan
bir calismada gida tiiketimlerinin pandemi 6nceki doneme
gore arttigi ve gida satin alirken hijyene daha cok dikkat
ettikleri belirtilmistir (5). Amatori ve ark.(6)'nin universite
ogrencilerine yaptigl calismada, zayif zihinsel saghgin,
sagliksiz diyetlere yol actigl, bunun da ogrencileri olumsuz
ruh haline surtkledigi kisir dongtstni bildirmislerdir.

COVID-19'un dogrudan damlacik yolu ve dolayli olarak da
virtislii nesnelerin yiizeyinden kontamine ellerin agiz, burun
ve gozlere suriilmesi ile bulas olmaktadir. Bu nedenle ellerin
sabunla yikanmasi ve sik kullanilan yizeylerinin dezenfekte
edilmesi tavsiye edilmistir (7). Maske, fiziksel mesafe ve hijyen
iceren bu distik maliyetli midahaleler, COVID-19 vakalarinin
hem sayisini hem de siddetini azaltabilmektedir (8). Sabun
ve alkol bazl dezenfektanlarla el yikama, tirnak hijyeni,
yliz maskesi takma, solunum ve cevre hijyeninin COVID-19
kontroltinde etkili oldugunu bildiren yayinlar vardir (9,12).

Diinya capindaki kitle iletisim araclarinin COVID-19
hakkinda “climcul virus”, “cok bulasicr virtis”, “katil virus”,
“hizli yayilma” basliklarint - kullanarak verdigi haberler
ve zorunlu karantinanin da etkisiyle toplumda korku,
panik, kayg gibi duygulan tetiklemistir (2). Pandemi
kisitlamalarinin icerisinde okullarin  kapatilmasi, online
egitime gecilmesi, sosyal mesafe kurallarinin getirmis
oldugu beklenmedik durumlar 6grenci hayatini da stresli
hale getirmistir (13,14). Genclere yapilan bir calismada,
mevcut Universite 6grencilerinin mezun olanlara gore daha

fazla COVID-19'a karsi korku hissettigi bildirilmistir (15). Bu
calisma COVID-19 pandemi doneminde saglik egitimi alan
tniversite 6grencilerinin beslenme aliskanliklari ve hijyen
aliskanhiklarindaki degisim ile COVID-19 korku dizeyini
belirlemek amaciyla yapilmistir.

YONTEM

Arastirmanin evreni ve orneklemi

Arastirmanin evrenini 11 Mayis-11 Haziran 2020 arasinda
Sakarya Universitesi Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksek Okulu ve
Saglik Bilimleri Universitesi Hamidiye Saglik Hizmetleri Meslek
Yuksekokulu'nda 6grenim goren ogrenciler olusturmustur,
Arastirmada orneklem yontemi olarak kolayda orneklem
teknigi kullaniimistir. Arastirmanin érneklemini c¢alismaya
katilmayi kabul eden 650 6grenci olusturmustur.

Veri toplama araclari

Arastirmacilar tarafindan literatir taranarak olusturulan
gorisme formu; sosyodemografik bilgiler, hijyen aliskanhgina
ait bilgiler, Beslenme Aliskanliklari indeksi (BAI) ve COVID-19
korkusu olcegi olmak iizere dort bolim ve 60 sorudan
olusmaktadir.

1-Sosyodemografik bilgiler: Bu bolim 6grencilerin yas,
cinsiyet, 6grenim gordugu egitim programi, 6grenim gordugi
sinif, kronik hastalik varligi, boy ve kilo degerleri, yasadigi
yer, gelir dizeyi, sigara ve alkol kullanimiyla ilgili sorulari
icermektedir.

2-Hijyen aliskanhgina ait bilgiler: Bu bolimde COVID-19
pandemi doneminde oOgrencilerin hijyen aliskanhklari ve
hijyen aliskanliklarindaki degisime dair sorular yeralmaktadir.

3-BAIl: Demirezen ve Cosansu (2005) tarafindan gelistirilen
ve 6 maddeden olusan besli likert tipinde olan BAI; 0-4
arasinda puanlandirilmistir (0:Higbir zaman ve 4:Her zaman).
Ancak olcekteki son madde icin ters puanlama yapilmaktadir,
Olcekten alinan toplam puana goére beslenme aliskanliklari
ile ilgili risk diizeyi; “0” puan risk yok, “1-6” puan hafif risk,
“7-12” puan orta risk, “13-18” yiiksek risk ve “19-24” puan
ise cok yiiksek risk olarak degerlendirilmektedir. BAI’'nin
Cronbach’s Alpha degeri 0,68 olarak bulunmustur (16).

4-COVID-19 korkusu olcegi: Ahorsu ve arkadaslar
tarafindan gelistirilen “Koronaviriis (COVID-19) Korkusu
Olcegi” 7 maddeli ve tek boyutludur. Olcegin sorular 5'li
Likert tipindedir ve her madde 1-5 arasi puanlandiriimistir
(1:Kesinlikle katilmiyorum ve 5:Kesinlikle katiliyorum).
Olcegin tim maddeleri pozitif puanlanmakta ve o6lcekten
alinabilecek puanlar 7 ile 35 arasinda degismektedir.
Yukselen puanlar bireylerde vyiksek diizeyde COVID-19
korkusu oldugunu gostermektedir (17). Olgegin Tiirkce
gecerlik gtivenirligi Ladikli ve arkadaslari tarafindan yapiimis
ve Cronbach’s Alpha degeri 0,86 olarak bulunmustur (18).
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Verilerin toplanmasi
Calisma verileri ©grencilerden internet tabanl veri
toplama teknigi (Google Forms) yoluyla toplanmistir.

Etik kurul onayi

Calismaya baslamadan ©nce Sakarya Universitesi Tip
Fakiltesi Etik Kurulundan calismanin etik kurul izni
(20.04.2020 tarih; E-71522473-050.01.04-217 say1) ve Saghk
Bakanligi Bilimsel Arastirmalar onayr alinmistir.

Verilerin degerlendirilmesi

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 22.0 (Statistical
Package for Social Sciences) paket programi kullanilmistir.
Calisma verilerinin gosterimi; kategorik degiskenler icin
frekans dagilimi (sayi, yuzde), sayisal degiskenler icin
tanimlayicr istatistikler (ortalama, standart sapma, medyan,
ceyreklikler arasi genislik) verilmistir. Verilerin normal
dagilimina uygunlugu Kolmogorov smirnov testi (p>0.05) ile
degerlendirilmistir. Verilerimiz normal dagilim gostermedigi
icin gruplar arasi anlamlilik diizeyi Mann Whitney U testi ve
Kruskal wallistestiile degerlendirilmistir. Degiskenlerarasinda
iliski bulunup bulunmadigini belirlemek icin Spearman
Korelasyon Katsayisi kullanilmistir. Olgek giivenilirligi icin
Cronbach’s Alpha degerinden yararlanilmistir.

BULGULAR

Calismaya katilan ogrencilerin 534’0 (%82.2) kadin ve
yas ortalamasi 20.25+1,99 (18.00-37.00) yildi. Ogrencilerin
egitim gordigl programlara gore dagilimi incelendiginde;
207 (%31.8)’si tibbi laboratuvar teknikleri, 115 (%17.7)’i ilk ve
acil yardim, 65 (%10.0)'i tibbi ve aromatik bitkiler, 56 (%8.6)sI
fizyoterapi, 43 (%6.6)U cocuk gelisimi, 43 (%6.6)l tibbi
dokiimantasyon ve sekreterlik, 35 (%5.4)'i otopsi yardimcis,
30 (%4.6)'u dis protez teknolojisi, 24 (%3.7)'U anestezi, 20
(%3.1)'si optisyenlik ve 12 (%1.8)i yasli bakimi programi
ogrencisiydi. Ogrencilerin 412 (%63.4)'si birinci sinifta; 238
(%36.6)'si ise ikinci sinifta 0grenim gormekteydi. Kronik
ve ruhsal hastalik varligi sorgulandiginda, 6grencilerin 84
(%12.9)'U en az bir kronik hastaliga sahipken; 68 (%10.5)'inin
tani almis bir ruhsal hastaligi vardi ve 73 (%11.2) 6grenci bu
hastaliklar nedeniyle siirekli ila¢ kullanmaktaydi (Tablo 1).

Ogrencilerin COVID-19 salgin donemi hijyen aliskanhgina
ait bilgiler degerlendirildiginde; ogrencilerin %98.9'u ellerin
stirekli yikama geregi duydugunu, %97.5'i disaridan eve gelir
gelmez kiyafetlerini cikarttigini, %98.6's1 disaridan eve gelince
dus alma geregi duydugunu ve %85.7'si alisveris yaptiktan
sonraaldigi Grtinleri birstire disarida biraktigini, %95.2'si almis
oldugu triinlerin dis posetlerini cikardigini, %74.5i alisveris
posetlerini alkol veya kolonya ile sildigini ve %83.7’si almis
oldugu cig meyve ve sebzeleri sirkeli suyla yikadigini bildirdi.
COVID-19 pandemi déneminde 0grencilerin %93.5’i normal
zamanlardan daha sik temizlik yapmaktaydi. Ogrencilerin

%99.0'u evden disari cikarken maske ve %76.9'u eldiven
taktigini, %90.7’si yaninda alkolli el antiseptigi/kolonya
bulundurdugunu bildirdi. Ogrencilerin %69.7'si COVID-19
pandemi doneminde kendini evde yasadigi kisilerden izole
ederken; %94.9'u toplu tasima araclarini kullanmamaya 6zen
gostermekteydi (Sekil 1).

BAI risk arahklarina gore ogrencilerin  dagihmi
degerlendirildiginde; 6grencilerin %0.3’l risk yok, %8.0’i hafif
risk, %50.6's1 orta dereceli risk, %35.2’si yiiksek risk ve %5.8’i
yiiksek risk grubundaydi. BAi ortalamasi 11.84+3.92 (0-22.00)
olup; o6grencilerin beslenme aliskanliklari risk diizeyi orta
dereceli riskli olarak bulundu (Tablo 2). BAI ile 6grencilerin
ana 0gun sayisi arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski
bulunmazken (p=0.638; r=0.018); BAI ile ara 6giin sayisi
arasinda pozitif yonde kuvvetli ve istatistiksel olarak anlaml
fark bulundu (p=0.005; r=0.111). COVID-19 korku 0lcegi
puan ortalamasi ise 16.38%5.80 (7.00-35.00) olarak saptandi
ve 0grencilerin COVID-19'dan orta diizeyde korktuklari tespit
edildi. Ogrencilerin BAI puan ortalamasi ile COVID-19 korkusu
puani arasinda pozitif yonde, kuvvetli ve istatistiksel olarak
anlaml bir iliski oldugu saptandi (p=0.005; r=0.109).

Degiskenlere gore BAI ve COVID-19 korkusu dlcegi puan
ortancalari Tablo 3'de gosterildi. BAI puan ortancasi ile
yasanilan yer, stirekli ilag kullanimi, sigara ve alkol kullanimi,
sosyal medya/internet ve TV/bilgisayarda gecirilen zaman,
fiziksel aktivitede degisim, COVID-19 kiiresel salgin donemi
ev ici spor egzersizi, mutfak alisverisinde degisim, beslenme
aliskanliklarinda degisim ve vicut agirhginda degisim
degiskenlerinin gruplar arasinda BAI puan ortancalari
bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark varken (p<0.05);
cinsiyet, yas, kronik hastaliklar, salgin 6ncesi ve salgin
donemi takviye edici gida kullanimi, hijyen aliskanliklarinda
degisim, uyku duzeninde degisim, COVID-19 tanisi alma,
COVID-19 tanisi alan yakininin ve COVID-19 nedeni ile vefat
eden yakinlarinin olmasi degiskenlerinin gruplari ortancalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05) (Tablo
3). COVID-19 korkusu olcegi puan ortancasi ile cinsiyet, salgin
oncesi ve donemi takviye edici gida kullanimi, sosyal medya/
internet ve TV/bilgisayarda gecirilen zaman, beslenme, hijyen
aliskanliklari ve uyku diizeninde degisim ile COVID-19 tanisi
alan yakininin olmasi degiskenlerinin gruplari ortancalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark varken (p<0.05); yas,
yasanilan vyer, kronik hastalik, stirekli ilac kullanimi, sigara ve
alkol kullanimi, fiziksel aktivitede degisim, COVID-19 donemi
ev ici spor egzersizi, mutfak alisverisi ve COVID-19 pandemi
donemi viicut agirliginda degisim ile COVID-19 tanisi almak
ve COVID-19 nedeni ile vefat eden yakinlarinin olmasi
degiskenlerinin grup ortancalari arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu (p>0.05) (Tablo 3).
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Tablo 1: Ogrencilerin sosyodemografik bilgilerine iligkin veriler

Ozellikler n (%) Ort.+$S (Min.-Max)
e Erkek 116 17.8
Cinsiyet
Kadin 537 822
20 yas ve alti 451 69.4
Yas 21-25 Yas 186 28.6
26 yas ve iizeri 13 2.0
Anestezi 24 3.7
Cocuk gelisimi 43 6.6
Dis protez teknolojisi 30 4.6
Tibbi ve aromatik bitkiler 65 10.0
o Yash bakimi 12 1.8
0grenim goriilen egitim - -
programi ' Fizyoterapi 56 8.6
Ik ve acil yardim 115 17.7
Tibbi laboratuvar teknikleri 207 31.8
Optisyenlik 20 3.1
Tibbi dokumam'asyon ve 43 6.6
sekreterlik
L 1.simif 412 63.4
O0renim goriilen simf
2.simif 238 36.6
Biiyiiksehir 355 54.6
ilge merkezi 113 17.4
Yasanilan yer .
Koy/kasaba 111 171
Sehir merkezi 71 10.9
Ailemle 632 97.2
Kiminle yastyorsunuz Arkadasimla 7 1.1
Yalnz 11 1.7
2500 1 ve alti 184 28.3
. 2501-5000 b 310 47.7
Gelir durumu
7501-10000 £, 51 7.8
10000 £ ve iizeri 8 1.2
) Evet 84 12.9
Kronik hastalik
Hayir 566 87.1
Astim 23 27.3
Kalp hastaligi 18 214
. . Sindirim sistemi hastaligi 5 5.9
Kronik hastaliklarin dagilimi T -
Endokrin sistem hastaligi 19 22.6
Ortopedik hastaliklar 12 12.4
Norolojik hastaliklar 7 83
Lo Evet 73 11.2
Siirekli ilac kullanimi
Hayir 577 88.8
. Evet 133 1.2
Sigara kullanimi
Hayir 517 79.5
Evet 58 8.9
Alkol kullanimi
Hayir 592 91.1
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Ozellikler n (%) Ort.+5§ (Min.-Max)
BKi ortalama 22.2243.64 (14.45-36.20)

Layif 81 12.5
BKi siniflamasina gore dagilim Normal 435 66.9
Fazla kilolu 110 16.9
Obez 20 3.1
Asiri obez 4 0.6
(OVID;glﬁ?glﬂﬁlyhgggml viicut Kilo aldim 286 44.0
Zayifladim 87 13.4
Viicut agirhgim degismedi 277 42.6

Beslenme ogiin Sayilar Ana ogiin sayisi 2.32 +0.60 (1.00-6.00)

Ara oiin sayisi 1.76 + 2.00 (0-10.00)
2 ve daha az 438 67.4
Ana 0giin sayilan 3 198 30.5
4 ve daha fazla 14 22
Ara Ogiin sayilan 2 ve daha az 510 78.5
3 94 14.5
4 ve daha fazla 46 7.1
Besin takviyesi kullanma durumu Evet 213 32.8
Hayir 525 80.8
Kullanilan vitamin ve mineraller B vitamini 60 28.1
D vitamini 52 24 4
Cvitamini 37 17.4
Multivitamin 33 15.5
(inko 10 4.7
Omega 3 10 4.7
Demir 6 2.8
E vitamini 2 0.9
Propolis 15 7.0

Ort.: Ortalama; SS: Standart sapma; Min: En diisiik puan; Max: En yiiksek puan, BKi: Viicut kitle indeksi, b: Tiirk lirasi

Tablo 2: Ogrencilerin Beslenme Aligkanliklan indeksi ve COVID-19 korkusu dlcegi puan ortalamasi

Olcek Madde Sayisi Ort. =SS (Min.-Max.) Medyan IQR Varyans Cronbach’s Alpha
Beslenme lcegi 5 11.84:£3.92 (0-22.00) 12.00 [9.00-14.00] 15.428 0.613
wv::"(':;k‘"k"“' 7 16.385.80 (7.00-35.00) 16.00 [13.00-20.00] 33.737 0.872

Ort.: Ortalama; SS: Standart sapma; Min: En distk puan; Max: En ylksek puan; IQR= 1.ve 2. ceyreklikler arasi genislik
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Tablo 3: Ogrencilerin sosyodemografik verileri ve degiskenlere gire Beslenme Aligkanliklan indeksi ve COVID-19 korkusu

dlcegi puanlarinin karsilastiriimasi

Ozellikler Beslenme Aliskanliklar indeksi COVID-19 korkusu olcegi
Ort.+S§ Medyan [1QR] p degeri Ort.+S5§ Medyan [1QR] p degeri
o Erkek 12.30+4.35 12.00 [9.00-16.00] 12.97+6.21  13.00 [9.00-17.00] )
Cinsiyet 0.123 0.000
Kadin 11.74+3.82 12.00 [9.00-14.00] 16.90+5.58  16.00 [13.00-20.00]
< 20 yas 11.97+3.85 12.00 [9.00-15.00] 16.54%5.63  16.00 (13.00-20.00]
Yas 21-25 yas 11.63+4.07 12.00 [9.00-14.00] 0153 | 15.95+6.32  15.00[12.00-19.00] = 0.107
26-30 yas 10.00+3.95 10.00 [8.00-12.00] 16.69£3.42  16.00 [14.50-18.00]
Biiyiiksehir belediyesi = 12.18+3.96 | 12.00 [10.00-15.00] 16.65+5.74  16.00 [13.00-20.00]
ilge merkezi 10.84+3.84 11.00 [8.00-14.00] _16.07£6.57  15.00 [11.50-19.50]
Yasanilan yer 0.006 0.396
Koy/kasaha 12.1143.85 12.00 [9.00-15.00] 15.73%5.07  16.00 [12.00-19.00]
Sehir merkezi 11.25+3.69 11.00 [9.00-13.00] 16.47+5.90  16.00 [13.00-21.00]
Kronik hastaligmyok = 11.86+3.88 12.00 [9.00-14.00] 16.33%5.87  16.00 [13.00-20.00]
Astim 13.04+4.08 | 12.00 [10.00-17.00] 17.2146.05  18.00 [12.00-21.00]
Kalp hastalig 12.27+2.98 12.00 [9.00-13.00] 17.94%5.01  17.50 [15.00-20.25]
, Niirolojik hastalik 9.57+4.35 11.00 [5.00-14.00] 11.1442.11 | 12.00 [10.00-13.00]
Kronik hastalik = 0.639 0.054
SIS 11.00+4.41 9.00 [7.50-15.50] 15404618 = 14.00 [14.00-17.50]
hastaliklan
Endokrin hastaliklan ~ 11.63+4.38 11.00 [8.00-15.00] 17.84+6.18  18.00 [15.00-23.00]
Ortopedik hastaliklar |~ 11.16%5.63 10.50 [6.50-14.75] 15.75+3.25  15.00 [13.25-18.50]
Siirekliilag | Evet 12.7143.81 13.00 [9.00-15.00] Loy | 1673589 1500 [12.50-21.00] .
kullanimi Hayir 11.73+3,93 12.00 [9.00-14.00] ' 16.33+5.80 = 16.00 [13.00-20.00] ’
Degisim olmadi 12.7143.97 13.00 [9.00-16.00] 15.96+5.49  15.50 [12.00-20.00]
. :ﬁ;’a Ll 13.81£3.95 | 14.00 [9.25-16.75] 19.12+8.58  18.00 [12.75-24.25]
:(Ilﬁ?;:“ml Sigara kullanimim UL 0.561
oh 12.80+4.46  13.00 [10.00-16.00] 16.26+5.73  16.00 [12.00-19.50]
Sigara igmiyorum 11.57+3.81 11.00 [9.00-14.00] 16.35+5.74  16.00 [13.00-20.00]
Degisim olmadi 12.89+2.71  13.00 [10.00-15.00] 15574530 | 16.50 [11.50-17.75]
Alkol kullammim arttt |~ 16.50£4.79  16.00 [12.25-21.25] 15.25+5.90 | 16.50 [9.25-20.00]
Alkol kullanimi 0.002" 0.932
:1';:’“‘“"“"““'“‘ 13.96+325 | 13.00 [11.00-16.25] 17.03+6.03  16.00 [13.00-21.00]
Alkol kullanmiyorum |~ 11.66%3.95 12.00 [9.00-14.00] 16.39£5.82  16.00 [13.00-20.00]
Salgmoncesi  Evet 11.95+3.87 12.00 [9.00-14.50] 17.46+6.12  17.00 [13.50-21.00]
kﬁ:l':n‘:l';"ye" 0.568 0.02°
Hayir 11.81+3.94 12.00 [9.00-14.00] 16.12+5.70  16.00 [12.00-19.00]
durumu
Salgn donemi  Evet 11.59+4.14 12.00 [9.00-14.00] 17.25+6.06 | 17.00 [13.00-21.00]
tﬁi;;‘n‘;';‘"ye“ 0.367 0.011°
P Hayir 11.9643.81 12.00 [9.00-15.00] 15.95+5.63  15.00 [12.00-19.50]
urumu

Ort.: Ortalama; SS: Standart sapma; IQR= 1.ve 2. ceyreklikler arasi genislik *Mann-Whitney U Test p<0,05; **Kruskal Wallis Test
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Tablo 3: Ogrencilerin sosyodemografik verileri ve degiskenlere gore Beslenme Ahiskanhklan indeksi ve COVID-19 korkusu

dlcegi puanlaninin karsilastiriimasi (Tablo-3’iin devami)

Ozellikler Beslenme Aliskanliklari indeksi (OVID-19 korkusu olcegi
Ort.+$$ Medyan [IQR] p degeri Ort.+S$S Medyan [IQR] p degeri
r::l ::""“"'“ 11164361 11,00 [9.00-13.00] 14.8125.45 14,00 [11.00-18.00]
Sosyal medya/ Her zamankinden
interetie gegrlen 1236+3.97 12,00 [10.00-15.00] 0.000" 175145.87 17,00 [14.00-21.00] 0.000"
Zaman
::Ze' Tamankinden | 0o 403 11,00 [7.00-14.00] 1417447 14,00 [12.00-16.00]
::5::‘"““'“ 11.2043.66 11,00 [9.00-13.00] 15374548 15.00 [12.00-18.00]
TV/Bilgisayarda Her zamankinden |, ;. oc 12.00[9.00-15.00] 0.003" 1732574 1700 [13.00-21.00] 0.000"
gecirilen zaman fazla
L‘Z‘*' ramankinden |, 00,50 11,00 [7.50-14.00] 13.86:6.26 13.00 [9.00-16.50]
Artt 1.0043.77 11,00 [8.00-13.00] 15484525 15.00 [12.00-18.00]
;':é'i‘;ier:l“k“"“ede Azaldi 1216402 12,00 [9.00-15.00] 0.001" 16.63+5.78 16,00 [13.00-20.00] 0.052
Degismedi 10784331 11,00 [9.00-13.00] 15.646.03 15.00 [12.00-18.00]
COVID-19 Pandemi | Evet 1472368 11,00 [9.00-14.00] 16.5045.65 1600 [13.00-20.00]
Donemi ev ici spor 0.036° 0.455
egrersizi Hayir 1214410 12,00 [9.00-15.00] 16274593 16,00 [12.00-20.00]
Artt 12244378 12,00 [9.00-15.00] 16.7626.00 16,00 [13.00-20.00]
:I":'gi';'r‘na""’e""“de Azaldi 11.644.62 11,00 [7.00-15.00] 0.029" 16.8346.82 17.00 [10.00-23.00] 0,197
Degismedi 1135437 11.00 [8.00-14.00] 15.8425.40 16.00 [13.00-19.00]
Beslenme Evet 12484388 12,00 [10.00-15.00] 16.96+5.80 17.00 [13.00-20.00]
aliskanhginda 0.000° 0.001°
defisim Hayir 10.8343.78 11,00 [8.00-13.00] 15454569 15.00 [11.00-18.00]
Hijyen Artt 11.8043.83 12,00 [9.00-14.00] 16.69+5.70 16,00 [13.00-20.00]
aliskanhiklarinda o 0.5M 0.001°
defisim Degismedi 1199435 12,00 [9.00-15.00] 14.916.06 14,50 [11.00-18.00]
Artt 1,974,001 12,00 [9.00-15.00] 17124592 17.00 [13.00-21.00]
gz::ls i‘:l'l"e“'“de Azaldi 12.004.01 12,00 [9.00-15.00] 0.099 16712542 16,00 [13.25-20.00] 0.000”
Degismedi N1743.53 11,00 [9.00-13.25] 1434561 14,00 [9.75-17.00]
VD9 Kilo aldim 1238+3.88 12,00 [10.00-15.00] 16.82+6.05 16,00 [13.00-20.00]
pandemisinde viicut  Zayifladim 1792427 12,00 [8.00-15.00] 0.002" 16.00+5.74 16,00 [12.00-19.00] 0358
apirhginda degisim | o o medi 11.2943.79 1100 [9.00-14.00] 16.0145.55 16,00 [13.00-20.00]
COVID-19 tanis Evet 10.75:21 11.00[8.50-12.75] - 17.0043.55 16,50 [14.00-20.50] -
almak Hayir 1844393 12,00 [9.00-14.25] ' 16374582 13.00 [12.00-20.00] '
VD19 s alan N.7543.84 12,00 [9.00-14.00] - 17304590 17.00 [13.00-21.00] Lo
yakini varli Hayir 11.9043.99 12,00 [9.00-15.00] ' 15.6045.64 15.00 [12.00-19.00]

Ort.: Ortalama; SS: Standart sapma; IQR= 1.ve 2. ceyreklikler arasi genislik *Mann-Whitney U Test p<0,05; **Kruskal Wallis Test
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Sekil 1: Ogrencilerin COVID-19 pandemi déneminde hijyen aliskanliklarina ait bilgiler (%)

TARTISMA

Calismamizda COVID-19 pandemi doneminde saghk
egitimi alan tniversite 6grencilerinin beslenme aliskanliklari
ve hijyen aliskanhklarindaki degisim ile COVID-19 korku
diizeyi degerlendirilmistir. Ogrencilerin BAi'ye gore ortalamasi
11.84£3.92 (0-22) bulunmus ve 6grencilerin beslenme risk
diizeyi orta riskli olarak saptanmistir. Turan ve arkadaslari
yapmis olduklar calismada, 6grencilerin %47.4’i orta,
%42.1'1 yuksek, %5.8'1 cok yiiksek, %4.7’si ise hafif riskli
olarak bulunmustur (19). Albayrak ve arkadaslarinin
yapmis olduklari calismada ise; BAI ye gore 6grencilerin
% 60.8'inin orta derecede riskli oldugu ve % 24.3’liniin
ise yuksek riskli oldugu bildirilmisti (20). Calismamizin
sonuclarinin literatirle benzer oldugu gorilmistr.

Cahsmaya katilan kiz 6grencilerin BAI puani 11.74 ve
erkek ogrencilerin ise 12.30 olarak bulunmus ve cinsiyete
gbre BAI puanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunamamistir (p=0.123). Calismamizda kiz ve erkek

ogrencilerin BAI puanina gore risk diizeyi orta riskli gruptadir.
Suleymanogullari ve ark. yapmis olduklari ¢alismada;
arastirmaya katilan kiz 6grencilerin BAI degerleri 11.57;
erkek 6grencilerin ise 11.64 olarak bulmus ve kiz ve erkek
ogrencilerin BAI puanini orta derecede risk grubunda
olarak raporlamislardir (21). Demirezen ve Cosansu
cahsmalarinda BAI degerini erkeklerde 10.33 kizlarda
ise 9.77 olarak tespit etmislerdir (16). Bu sonuglar
calismamizin sonuglariyla benzerlik gostermektedir.
Calismamizin sonuclariyla farklihk gosteren calismalar
da mevcuttur. Akyol ve imamoglu yapmis olduklar
calismada BAiI puan degerlerini erkeklerde 12.14;
kizlarda ise 13.62 olarak tespit etmis ve erkek 6grencilerin
orta, kiz 6grencilerin ise yiksek beslenme aliskanlhklari
risk dizeyinde oldugunu bildirmislerdir (22). Ayni
sekilde Altin, kiz 6grencilere ait BAI degerini 13.2; erkek
ogrencilere ait BAI degerini ise 12,4 olarak bulmus ve
her iki grubun da yiksek risk grubunda yer aldigini
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bildirmistir (23). Bu calismalardan elde edilen bulgulara
gore kiz 6grencilerin BAI degerlerinin erkek 6grencilerin
BAI degerlerinden yiiksek oldugu saptanmistir. Bu
bulgulardan farkli olarak Akgiindiiz ve arkadaslari
ise cahsmalarinda erkeklerin ise BAI degerlerinin
kadinlardan daha yiiksek oldugunu raporlamislardir
(24).

Ogrencilerin yas ve BAI puani degerlendirildiginde;
calismamizdayasa gore BAl puanlariarasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunamamistir (p=0.153).
Albayrak ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada,
ogrencilerin cinsiyetleri ve vaslari ile beslenme risk
diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamistir (p>0.05) (20). Benzer sekilde Akgiindiiz
ve arkadaslarinin  yapmis oldugu calismada BAI
degerlerinin yas kategorilerine gore anlamli bir farkhilik
gostermedigi saptanmistir (24). Bu arastirma sonuclari
calismamizla benzerken; calismamizdan farkl sonuclar
bulan calismalar da mevcuttur. Turan ve arkadaslarinin
yapmis oldugu calismada, 6grencilerin 6lgekten aldiklar
toplam puan ile yas gruplarn arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark vardi (p=0.029; p>0.05) (19). Calismaya
katilan ogrencilerden vyaslar arttikca olcekten aldiklar
puanin arttigr saptanmistir.

COVID-19 enfeksiyonun etkisini sinirlamak halk sagligini
korumak ve iyilestirmek icin immin sistemi gtclendirici
beslenme onerileri tavsiye edilmektedir (25). Calismamizda
ogrencilerin - %32.8'inin  COVID-19 pandemi doneminde
vitamin-mineral destegi aldigi saptanmistir. Ogrencilerin
%28.1'i B vitamini, %24.4°0 D vitamini, %17.4’G C vitamini,
%15.5"i multivitamin, %4.7’si cinko, %4.7’si omega 3, %2.8i
demir, %0.9'u E vitamini ve %7.0’t propolis tiketmekteydi.
Ulkemizde yapilan bir calismada, 6grencilerin, %10.4’tiniin
COVID-19 pandemi doneminde vitamin-mineral destegi
aldigini; kullanilan vitamin-mineral desteklerinin
dagiliminin ise %25.9'u Cvitamini, %33.3’t D vitamini, %40.8i
multivitamin oldugu bildirilmistir (26). Macit'in COVID-19
pandemi doneminde toplumun beslenme aliskanliklarini
degerlendirdigi calismasinda; bireylerin %36.7'inin besin
destegi aldigini ve bireylerin en sik kullandiklari besin
destekleri ise C vitamini, D vitamini, Cinko ve propolisti
(sirasiyla, %56.9, %50.4, %27.6, %13.8) (27). COVID-19
pandemi doneminde bireylerin vitamin-mineral destegi
aldigini destekler nitelikte benzer calismalar da mevcuttur
(28,30). Calismamizin sonugclarinin literatiirle benzer oldugu
gorilmustur. COVID-19 kiresel salgini sirecinde enfekte
olma korkusu nedeni ile bagisikhgr giiclendirmek amaciyla
ogrencilerin besin destegi aldigi dustnulmustur.

Calismamizda 6grencilerin  sosyal medya/internette

gecirdigi zamana gore BAI puanlarinda istatistiksel olarak
anlaml fark vardi (p=0.000) ve sosyal medya/interneti
her zamankinden fazla kullanan 6grencilerin BAI puani
daha yiiksekti. Ogrencilerin TV/bilgisayarda zaman gecirme
sikhigina gore BAI puanlari arasinda anlamli bir fark saptandi
(p=0.003). TV/bilgisayarda her zamankinden fazla zaman
geciren ogrencilerin BAI puani daha yiiksekti. Akyol ve
arkadaslarinin yapmis olduklari calismada; TV/internette
zaman gecirme sikligina gore beslenme puanlarinda anlamli
farkhlik olmadigr bildirilmisti (p=0.37) (22). Pandemi
doneminde kisitlama tedbirleri geregi evde gecirilen
zamanin artmasi, artan vaka sayilari, COVID-19 yakalanma
korkusu ve gelecek hakkinda artan belirsizlik duygularina
bagli ogrencilerin sosyal medya, internet, TV, bilgisayar
kullaniminin artmasina bagh ogrencilerin beslenmelerinin
kotu yonde etkilendigi distunulmustir.

Calismamizda 6grencilerin COVID-19 pandemi doneminde
ev ici spor egzersizleriyle BAI puanlari arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmustu (p=0.036). Ev ici spor
egzersizi yapan ogrencilerin BAI puani daha disiiktii. Akyol
ve arkadaslarinin yapmis olduklar calismada, haftalik 6-7
giin spor yapanlarin beslenme puanlari digerlerinden anlamh
derecede daha dusik oldugu tespit edilmisti (p=0.05).
Haftada 6-7 giin spor yapanlarin beslenme aliskanhklarindaki
olumsuzluk, az spor yapanlara gore daha diisik oldugu
saptanmisti (22). Calismamizin sonuclar literatiirle benzerlik
gostermektedir. Spor aktiviteleri azaldikca 6grencilerin
beslenmeleri olumsuz yonde etkilenmektedir.

Ogrencilerin COVID-19’dan korunmada hijyen davranislari
incelendiginde; ogrencilerin evden c¢ikarken %99unun
maske taktigl, %76.9'unun eldiven kullandigi ve %94.6'sinin
ulasimda toplu tasima kullanmamaya gayret ettigi
bulunmustu. Ozdemir ve arkadaslarinin yapmis oldugu
calismada; ogrencilerin disari cikmak durumunda kaldiginda
%62.4’Unin yalnizca maske kullandigi, %36'sinin eldiven ve
maske kullandigi ve %1.4’tnin ise ikisini de kullanmadig)
bildirilmisti.  Ayni calismada 6grencilerin ~ %98.3’tintin
salginin yayilmasini istemedigi icin toplu tasima araclarini
kullanmadigl ve ogrencilerin %90.9'unun salgin sirasinda
kalabalik ortamlarda bulunmak istemedigi icin evde kalarak
salgindan korunabileceginin farkinda olduklari belirtilmisti
(31). COVID-19 bulasindan korkan ogrencilerin koruyucu
ekipman kullanimi ve hijyen kurallarina uymaya yiiksek
oranda dikkat ettigi ve kalabalik toplu tasima araclarini
enfeksiyon bulas riskine karsi kullanmamayi tercih ettigi
disuntlmustar.

COVID-19 salgini kisa siirede tim dinyay etkilemis;
bircok insanin enfekte olmasina ve olimlere neden
olmustur. Ayrica pandemiyle ilgili belirsizlik durumu,
artan vaka sayilari ve olimler bireylerde korku ve endise
olusturmaktadir. Calismamizda 6grencilerin COVID-19 korku
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diizeyi ortalama 16.38+5.80 olarak bulunmus ve 6grencilerin
koronaviriisten orta dizeyde korktuklari tespit edilmistir.
Duman’in tiniversite 6grencileri ile yapmis oldugu calismada,
tniversite 0grencilerinin koronaviriis korku diizeyinin orta
dizeyde oldugu bildirilmistir (32). Literattirde yapilan bircok
calismada bireylerin koronaviristen orta diizeyde korktuklar
gosterilmistir (33,34). Calismamizin sonuclari literattrle
uyumludur.

Calismamizda kiz 6grencilerin erkek oOgrencilere gore
COVID-19 korku duzeyi ortalamasi istatistiksel olarak
anlamli derece yiksek bulunmustur (p=0.000). Bakioglu
ve arkadaslari calismamizla benzer sekilde kadinlarin
koronaviriis korkusunu erkeklere gore anlamli derecede
yiiksek oldugunu bildirmislerdi (35). israil'de yapilan bir
calismada, kadinlarin koronaviris korku diizeyinin erkeklere
gore daha fazla oldugu gosterilmisti (36). Arpacioglu ve
arkadaslarinin saglik calisanlariyla yapmis oldugu calismada
kadinlarin erkeklere gore koronaviriisten anlamli derecede
yuksek oranda korktuklari raporlanmisti (37). Calismamizin
sonuclart  bu arastirmalarla benzerken; c¢alismamizdan
farkli sonuclart bulan calismalar da mevcuttur. Duman’in
ve Aydin ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismalarda
cinsiyete gore COVID-19 korku diizeyinde anlamli farklilasma
olmadig gosterilirken (32,38); Paksoy calismasinda tim
bu bulgularin aksine erkeklerin  COVID-19 korkusunun
kadinlardan daha ytiksek oldugunu bildirmistir (39). Bu farkli
sonuclarin arastirmalarin -~ 6rneklemindeki  degiskenlerle
sosyodemografik ve cevresel farkliliklarin neden olabilecegi
disuntlmustar.

COVID-19'dan korunmada maske, mesafe, temizlik ve
hijyen kurallarina uyum onemli bilesenlerdir. Hastalik
bulasina karsi olusan korku, endise, panik ve kaygi her
zamankinden dahafazladirve bu durumda bireyleri korunma
onlemlerini uygulamaya yoneltmektedir. Calismamizda
ogrencilerin koronavirts korkulari ve hijyen aliskanliklarinda
degisim arasinda anlamli fark bulunmus (p=0.001) ve hijyen
aliskanhklariartan 6grencilerin koronavirts korkusunun daha
yiitksek oldugu goriilmiistiir. Ogrencilerde enfeksiyon bulasi
korkusuna bagli temizlik ve hijyen aliskanlklari artmistir.

SONUC

Calismamizda COVID-19 pandemi doneminde 6grencilerin
beslenme risk diizeyi orta riskli, koronavirls korkusu orta
diizey ve hijyen aliskanhklarinda degisimin yiiksek oldugu
bulunmustur.  COVID-19 pandemi sirasinda, siki tedbirlere
bagh evde kalmanin olusturdugu can sikintisi, stres ve
korkunun o6grencilerde beslenme, hijyen aliskanhklari,
bilgisayar/TV ve sosyal medya/internette gecirilen zamanin
artmasina neden olurken fiziksel aktivite ve ev ici spor
egzersizlerinde azalmaya neden olmustur. Bu nedenle,
COVID-19 siki tedbirler kapsaminda eve kapanan 6grencilerde
olusan bu davranissal degisimleri anlamak, yeni pandemiler
meydana geldiginde alinacak onlemlerin uygulanmasinda

yardimcr olabilir.  Benzer pandemilere karsi gelecekteki
midahalelerde saglikli bir yasam tarzi ile beslenme
aliskanhklari tesvik edilmeli, psikolojik olarak COVID-19
korkusuyla bas etme yontemlerinin arttirilmasina yonelik
stratejiler gelistirilmesinin faydali olacagi dustuntlmektedir.
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Comparison of patterns of burn severity and clinical characteristics of pediatric patients in a referral burn center: a retrospective analysis

Objective: Burn injuries continue to be an important public health problem worldwide, and childhood burns constitute the most critical burden among
these injuries. Although less common, pediatric non-scald burn injuries (NSBIs) generally have a more severe course and cause more significant morbidity
and mortality than scald burns (SBs). Many studies only address SBs or NSBIs separately. There are limited studies comparing severity patterns and clinical
characteristics of both injuries. It aimed to investigate the severity patterns and clinical characteristics of SBs and NSBIs in hospitalized pediatric patients and
compare them with the existing literature.

Method: A retrospective comparative study design was created among hospitalized pediatric patients. The most frequently observed SBs caused by hot water-
tea/hot milk/oil-sauce-soup formed the first group. At the same time, as burn severity was thought to be relatively varied according to initial burn conditions,
the NSBIs (fire-flame-related/electrical/contact/chemical-burns) constituted the other group. Data were extracted from the University of Health Sciences- Adana
Faculty of Medicine (UHS-AFM) patient files and the electronic registry system.

Results: While SBs constituted 83% of 1715 hospitalized pediatric patients, NSBIs formed only 17% of the study group. Additionally, pediatric non-scald burn
injuries had a more severe course in this study. It was determined that NSBIs were responsible for more than two-thirds of mortality compared to SBs.
This patient group also required approximately three times more surgical procedures (escharotomy/fasciotomy). Also, the length of hospital stay (LOS) was
approximately two times longer than SBs, 23.5+30.5 (1-258), vs. 11.8+9.9 (1-136) (p<0.001). While 31.4% of NSBIs required skin grafts (n=91), only 14% of SBs
had (p<0.001). This identified high trend was consistent with the depth of deep partial-/full-thickness burns, which was detected in only 28.6% of SBs and more
than 51% of NSBIs (p<0.001).

Conclusion: Further comparative studies on the actual mechanisms of SBs and NSBIs may help develop new strategies from a different perspective on burn
prevention programs. In addition to the education of school-age children and their families, there is also a need to raise public awareness on the prevention of
burn injuries by using all possible mass media.

Keywords: Pediatric Burn Injuries; Scald Burns; Electrical Injuries; Fire-related Burns; Chemical Injuries; Contact Burns

Bir referans yanik merkezindeki pediatrik hastalarin yanik siddet paternlerinin ve klinik ozelliklerinin karsilastirilmasi: retrospektif analiz

Amag: Yanik yaralanmalari tim diinyada onemli bir halk sagligi sorunu olmaya devam etmekte ve bu yaralanmalar arasindaki en kritik ytki ¢ocukluk ¢agi
yaniklari olusturmaktadir. Daha nadir olmasina ragmen, pediatrik haslanma-harici yanik yaralanmalari (aleve bagli, elektrik, temas ve kimyasal) genellikle
daha siddetli bir seyir gostermekte ve haslanma yaniklarina oranla daha fazla morbidite ve mortaliteye neden olmaktadir. Haslanma yaniklarini veya haslanma-
harici yanik yaralanmalarini ayri ayri inceleyen bircok calisma olsa da her iki yaralanma tiirt arasindaki siddet paternlerini ve klinik 6zelliklerini karsilastirmali
olarak inceleyen sinirli sayida calisma mevcuttur. Bu ¢alismada bir referans yanik merkezindeki pediatrik hastalarda haslanma ve haslanma-harici yanik
yaralanmalarina ait siddet paternlerinin ve klinik ozelliklerinin arastirilmasi ve mevcut literatir ile karsilastirmasi amaglanmistir..

Yontem: Yanik siddetini, gerceklesme anindaki ilk yanik kosullarina gore degisim gostermektedir. Bu kapsamda, Yanik Merkezinde yatirilarak tedavi edilen
pediatrik hastalarda en siklikla gozlenen haslanmaya bagli yaniklar bir grupta, haslanma-harici yanik yaralanmalari ise diger grupta olmak tzere iki alt gruba
ayrilarak inceleme yapilmustir. Veriler Saglik Bilimleri Universitesi- Adana Tip Fakiiltesi hasta dosyalarindan ve elektronik kayit sisteminden alinmustir.
Bulgular: Calisma donemine ait kayitlarda, haslama yaniklari, Yanik Merkezi'ndeki 1715 pediatrik hastanin %83’tinde gozlenirken haslanma-harici yaniklar
calisma grubunun sadece, %17’lik kismini olusturmaktaydi. Buna karsin, bu ¢alisma sonuglarina gore pediatrik haslanma-harici yanik yaralanmalarinin daha
siddetli bir seyre sahip olduklari gozlemlendi. Haslanma-harici yaniklarin haslanma yaniklarina kiyasla mortalitelerin (gte ikisinden fazlasindan sorumlu
oldugu, ayrica bu hasta grubunda yaklasik t¢ kat daha fazla cerrahi islem (eskaratomi/fasiyotomi) gereksinimi oldugu saptandi (p<0.001). Ek olarak haslanma-
harici yaniklarin, haslanma yaniklarina kiyasla yaklasik iki kat daha uzun hastanede kalis stresine sahip olduklari gozlendi (p<0.001). Haslanma-harici yanik
yaralanmalarinin %31.4’t icin deri grefti ihtiyaci mevcutken (n=91), haslanma yaniklarinda bu oran sadece %14 olarak belirlendi (p<0.001). Tanimlanan
bu yiksek egilim, haslanma yaniklarinin yalnizca %28,6'sinda ve haslanma disi yanik yaralanmalarinin ise %57'inden fazlasinda saptanan derin kismi/tam
kalinhkta yaniklarin derinligi ile de tutarliydi (p<0.001).

Sonug: Haslanma yaniklar ve haslanma-harici yanik yaralanmalarinin gercek mekanizmalari hakkinda daha fazla karsilastirmali ¢alisma, yanik dnleme
programlariyla ilgili yeni stratejiler gelistirilmesine yardimci olabilir. Ayrica, okul ¢cagindaki cocuklarin ve ebeveyn egitimin yani sira, mimkin olan tim kitle
iletisim araclarinin kullanilmasi ile yanik yaralanmalarinin 6nlenmesi konusundaki farkindaligin arttirilmasina ihtiyag vardir.
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INTRODUCTION

Burn injuries continue to be an important public health
problem worldwide, and childhood burns constitute the
most critical burden among these accidents (1,2). Very young
children with relatively limited mobility need assistance to
move away from the environment where the burn accident
occurred. Increased contact with causative agents, even
longer than for a few seconds, raises the risk of causing
more severe injury. Also, most burns occur accidentally due
to the misfortunes experienced during children’s interests
in exploring their surroundings (3,4). In addition, these
accidental features of pediatric burn injuries mean that most
of these injuries are preventable. Besides, burns in children
at an early age are mainly caused by scalds. This mechanism
changes between the ages 5 and 17 and gains features close
to the etiological features of the adult age group (5).

Burn conditions have been well documented in previous
epidemiological investigations, and studies of the time-
temperature relationship on pediatric burn injuries can
also identify patterns of severity that can aid prevention
strategies. In this regard, “the temperatures belonging to
the environment,” “causative agents of burns (hot liquid
sources-scald, hot solid sources-contact, fire-lame-related,
electrical and chemical),” “place of the accident,” “exposure
time with these wet and dry sources,” “presence of cooling
procedure following injury,” and “varying skin thicknesses
depending on the children’s ages” can be counted among the
“pre/post-burn conditions”; are vital in terms of ascertaining
the burn severity. The main factor determining morbidity
and mortalities in burns is that mentioned severity, which
can show significant differences according to these burn
conditions, is generally evaluated together with the depth of
the burn and TBSA% (3,6). Although burn depth is determined
by many factors, for the first time in 1947, Henriques and
Moritz's studies, based on thermophysical properties, known
as the time-temperature relationship, were widely accepted
and became a turning point in burn research (7-11). In this
context, animal thermal injury models are frequently used
for burn wounds and could provide insight into the outcomes
that we can not clinically compare. Regarding this, in an
experimental study conducted by Andrews et al. on porcine
models, the time-temperature values for progression to mid-
dermal burns were 50°C, 55°C, and 60°C, as > 10 minutes, 2
minutes, and 30 seconds, respectively (2,6).

It should be noted that the time-temperature relationships
for pain and superficial partial-thickness burns in adults’
human skin have an extensive experimental modeling base
accompanied by adequate clinical validation. In contrast,
the time-temperature relationship for deep partial- and full-
thickness burns in children has limited clinical validity and is

derived from other data (3). In the light of this information,
it has been reported that there is strong evidence that pain
occurs in contact with human skin at temperatures just
above 43°C. When the temperature in the basal layer of the
epidermis rises to 44°C, the starting point of burn injury
is reached, accompanied by a logarithmic progression in
tissue damage due to increased temperature. Finally, the
development in tissue destruction at temperatures above
70°C reaches a level that exceeds the definition criteria
(3). In addition, the burn depth changes depending on the
varying skin thicknesses according to the affected anatomical
region and age, and there is little clinical evidence of a time-
temperature relationship for deep dermal burns (3).

Moreover, Martin etal. (3) indicated that the burnsin adults
in 10 seconds at 48.9°C correspond to a temperature of 46.6°C
in children. Recommended domestic water temperatures for
adults should be revised to 3-4°C lower to provide adequate
protection for children. Also, children are at greater risk for
extensive and more in-depth tissue damage than adults with
equivalent electrical voltages/lower fluid temperatures due
to thinner skin thicknesses, overall lower fat content, and
different surface area to volume ratios (12,13).

Many studies only address scald burns (SBs) or non-scald
burn injuries (NSBIs) individually. There are limited studies
comparing severity patterns and clinical features between
both types of these injuries. Therefore, the primary focus of
this comparative epidemiological study was to investigate
the severity patterns and clinical characteristics of SBs and
NSBIs in hospitalized pediatric burn patients and discuss the
differences between the existing literature to contribute to
awareness efforts on burn prevention.

METHOD

Data extraction comparative study design by burn
conditions

Following the approval by the author from the UHS-AFM
ethics committee, demographic data which belong to SBs and
NSBIs and details of clinical characteristics of children within
the age range of 0 to <18 years who were admitted with
burns between January 1%, 2015, and June 30™, 2020, were
retrospectively extracted from UHS-AFM medical records. A
retrospective comparative study design was created among
hospitalized pediatric patients. Written informed consent was
obtained from all parents. The most frequently observed SBs
caused by hot water-tea/hot milk/oil-sauce-soup formed the
first group. At the same time, as burn severity was thought to
be relatively varied according to initial burn conditions, the
NSBIs (fire-flame-related/electrical/contact/chemical-burns)
constituted the other group.




Features of Burns in Pediatric Patients

Inclusion criteria for the study

All pediatric patients with unintentional burn injuries were
admitted for treatment to the inpatient unit of the UHS-AFM
burn center and treated for more than 24 hours or longer,
with all etiologic factors included in the study.

Data analysis and statistics

Age groups were stratified as 0-2, 3-4, 5-9, 10-14, and 15-
<18 age groups to evaluate the reflection of SBs and NSBIs on
the clinical results. Additionally, total body surface area burn
percentage (TBSA%) was divided into 0-9, 10-19, 20-29-30-
39,40-49, 50+ segments for this purpose. Also, demographic
and clinical data between SBs and NSBIs were presented as
comparative distribution tables and graphs.

Data entry and analysis were performed using the SPSS
21.0 for Windows (Statistical Package for Social Science v21)
software. The collected information on SBs and NSBIs was
analyzed using descriptive statistics. A chi-square test was
used to assess these comparisons between SBs and NSBIs.
The results are expressed as mean * standard deviation (SD)
(minimum-maximum). A p-value observed below 0.05 during
the comparisons was defined as statistically significant.

RESULTS

Age, gender, length of hospital stays

The study included one thousand seven hundred and
fifteen pediatric patients aged between 0.5 and 17.5 years
who were admitted to UHS-AFM and were hospitalized in
the burn center. A male predominancy was observed in
both SBs and NSBIs, with the male to female ratios of 1.17:1
and 1.96:1, respectively (p<0.001). SBs were most observed
in hospitalized pediatric patients younger than five years
(78.3%), while NSBIs were mainly found among patients
within the age range of 10 to <18 years (57.6%).

In terms of the mean length of hospital stays (LOSs), NSBIs
had almost two-fold longer hospitalization than SBs, 23.5
days (SD=30.5, range=1-258 days), vs. 11.8 days (SD=9.9,
range=1-136 days) (p<0.001).

The comparison of demographic and clinical variables
among hospitalized pediatric patients with scald burns vs.
non-scald burn injuries is shown in Table 1.

Etiologic factors

SBs comprised 83% (n=1425), while NSBls made up
17% (n=290) of the total hospitalized pediatric patients.
Meanwhile, most burn injuries were caused by hot water-
tea with 65%, and the rest were by oil-sauce-soup and hot
milk with the percentages of 13.0% and 5.0%, respectively.
According to the causes of NSBIs, it was determined that
flame-related burns were prominent with 10%, followed by,
in descending order, contact, electrical and chemical burns,
with percentages of 4.0%, 2.0%, and 1.0%, respectively.

MKU Tip Dergisi 2022;13(46):223-229

Table 1. The comparison of demographic and clinical
variables among hospitalized pediatric patients with

scald burns vs. non-scald burn injuries (n=1715).

TOTAL NSBIs
n= 1715 n=1425 n=290
Variables Mean+SD* | Mean+SD* = Mean+SD? | p-value
4134 35433 72453 (0.5-
Age (year 0.001
ge (year) (05175 | (05175) )
1M4+115 10.3+84 16.8+19.9
TBSA (% <0.001
%) (1-99) (1-90) (1-99)
13.8+16.0 11.8+9.9 2354305
10$ (da 0.001
(day) (1-258) (1-136) (1-258) <
Variables n % n % n %  p-value
Gender 0.001
Male 960 | 560 = 768 | 539 = 192 06.2
Female 755 | 440 | 657 | 461 98 33.8
Age-group <0.001
0-2 914 | 533 | 829 | 582 85 293
3-4 325 1 190 287 @ 201 38 13.1
5-9 267 | 155 | 203 142 64 221
10-14 140 8.2 H53 65 224
15-<18 09 4.0 31 2.2 38 13.1
Burn Depth <0.001
Superficial par-
tial-thickness 1152 672 0 1010 709 | 142 49.0
Deep partial-thick- =~ 268 156 = 212 149 5 193
ness 295 | 172 | 203 | 142 92 31.7
Full-thickness
Mortality <0.001
Yes 13 0.8 3 0.2 10 34
Need for surgery <0.001
B‘ha";tt‘;':ly/ fasd- | oo | 38| 40| 28| 25 | 85
. Y 290 0 169 199 140 91 314
Skin graft

4 mean=standard deviation (minimum-maximum); TBSA, total body surface area;
LOS, length of hospital stays; SBs, scald burns; NSBIs, non-scald burn injuries.
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Figure 1. Distribution of the overall scald burns and non-scald burn
injuries among hospitalized pediatric patients (n=1715).

The distribution of the overall scald burns and non-scald
burn injuries among hospitalized pediatric patients is shown
in Figure 1.

Total Body Surface Area Burn Percentage

Considering the mean of TBSA%, it was observed that
NSBIs had suffered more extensive burns than SBs 16.8% (SD
=19.9, range = 1%-99%), vs 10.3% (SD = 8.4, range = 1%—
90%) (p<0.001). Also, most hospitalizations (56.9%) consisted
of pediatric patients with TBSA<10%, among the hospitalized
pediatric patients with both SBs and NSBIs. Also, 30.3% of
NSBIs suffered major burns with TBSA >20%, compared to
only 11.1% of SBs.

The distribution of TBSA% burned segments among
hospitalized pediatric patients with scald burns vs. non-scald
burn injuries is shown in Figure 2.
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Figure 2. Distribution of TBSA% burned segments among hospitalized
pediatric patients with scald burns vs. non-scald burn injuries (n=1715).

Burn depth and the need for surgery

Regarding the burn depth, 70.9% of the SBs were detected
as superficial-partial- thickness burns, whereas over 50%
(51.0%) of the hospitalized pediatric patients with NSBIs had
deep-partial- and full-thickness burn depth with percentages
of 19.3% vs. 31.7%, respectively (p<0.001) (Table1).

Concerning the need for surgery, approximately three-
fold more escharotomy/fasciotomy procedures were applied

for NSBIs (8.6%) than SBs (2.8%) (p<0.001); nearly one-third
(31.4%) of NSBIs had skin grafts. At the same time, this
procedure was performed solely on 14% of SBs (p<0.001)
(Table1).

Burned anatomical regions

The burned anatomic locations were classified as
head, neck, anterior trunk, posterior trunk, hands -upper
extremities, feet-lower extremities, and the genital region.
The most frequently affected anatomical sites among
pediatric hospitalized patients with SBs and NSBIs were feet-
lower extremities, followed by the hand-upper extremities.

The distribution of the burned anatomical regions among
hospitalized pediatric patients with scald burns vs. non-scald
burn injuries is shown in Figure 3.
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Figure 3. Distribution of the burned anatomical regions among
hospitalized pediatric patients with scald burns vs. non-scald burn injuries
(n=1715).

Place of accidents

When the places of burns were compared between SBs vs.
NSBIs, most of the burn injuries occurred in the kitchen, living
room, and bathroom, with percentages of 57.5%, 31.4%, 7.0%
vs. 53.8%, 15.9%, 10.0%, respectively.

The distribution of the place of accidents among
hospitalized pediatric patients with scald burns vs. non-scald
burn injuries is shown in Figure 4.

Age-group specific SBs versus NSBI related mortalities

Table 2 shows the distribution of the age-group-specific
scald burns vs. non-scald burn injury-related mortalities
among hospitalized pediatric patients.

When considering the mortality causes, 71.4% (n=10) of
all deaths by fire-flame-related burns were detected among
pediatric hospitalized patients with NSBIs. Regarding NSBI-
related deaths, no deaths due to electrical, chemical, and
contact burns were found during the study period. The burn
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Table 2. Distribution of the age-group-specific scald burns vs. non-scald burn injury-related mortalities among hospitalized

pediatric patients.

Age groups Patient’s number Mortality Burn injury mechanisms of the mortalities
n % of total n % () SBs (n) NSBIs

0-2 914 5.3 3 03 1, hot water-tea; 1, oil-sauce-soup 1, fire-flame-related

3-4 325 19.0 2 0.6 1, hot milk 1, fire-flame-related

5-9 267 15.5 4 15 0 4 fire-flame-related

10-14 140 8.2 4 29 1, hot water-tea 3, fire-flame-related
15-<18 69 40 1 15 0 1, fire-flame-related

§Bs, scald burns; NSBIs, non-scald burn injuries.

mechanism constituted the remaining 28.6% (n=4) of the
total detected mortalities in the study period. The cause
of burns due to milk and oil sauce soup was found in two
(14.3%) patients, while the remaining two cases were caused
by hot water and tea (14.3%). While the overall mortality was
0.8% in the whole study group, increasing mortality rates
regarding age groups were observed in the 0-2, 3-4, 5-9, 10-
14 age groups, with percentages of 0.3%, 0.6%,1.5%, and 2.9
respectively, it was detected as 1.5% in the 15-<18 age-group
(p<0.001) (Table 2).

T
.
600 .

N 56 .

) > B

Kitchen  Living room  Bathroom OUTDOOR WORKPLACE VEHICLE

w5cad

Nor-scald

FPatient number

rea

B o5 B o on
ey v ="

Place of accidents

Figure 4. Distribution of the place of accidents among hospitalized
pediatric patients with scald burns vs. non-scald burn injuries (n=1715).

Pediatric burns deserve special attention from the initial
stage of injury due to severe emotional trauma or significant
physical damages such as accompanying and painful burn
dressing changes/need for multiple surgical procedures or
scarring problems/functional limitations even after discharge
[14]. The epidemiological study of childhood burns and
in-depth understanding of the differences between SBs
and NSBIs could provide vital information for developing
strategies to reduce these mentioned burdens.

By Henriques and Moritz’s study on thermophysical
properties, a turning point in burn research has been
reached (7-11). The time-temperature relationship, or in
other words, the duration of exposure to the causative
agents, accompanied by the form of the occurrence of the
burn injury, are vital factors in determining the burn severity
and also in the treatment planning (15). Concerning the SBs,
in several studies, patients’ demographic characteristics,
substances, containers, and the higher prevalence among
young children, their predominance has been identified for
childhood burns (16-18). In contrast, fewer studies considered
the actual mechanisms (4,19,20).

The observed male predominance in both SBs and NSBIs
was in line with the pediatric burn injuries’ well-documented/
known fact of the dominance of the male gender in past
epidemiological research, with the male to female ratios
of 1.17:1 1.96:1, respectively. In the systematic review
conducted by Brusselaers et al. (16) on severe burns injuries
in Europe, it is stated that most burns occur as a result of
an accident, at home, usually in the kitchen, and primarily
by SBs. In parallel with these findings, SBs comprised 83.0%
of the cases in this study, while NSBIs made up 17.0% of
the hospitalized pediatric patients, while 93% of the burn
injuries occurred most frequently at home and mainly in the
kitchen. Meanwhile, most burn injuries were caused by hot
water-tea with 65 percent, and the rest were by oil-sauce-
soup and hot milk with the percentages of 13.0% and 5.0%,
respectively. Besides, the causes of NSBIs, determined that
flame-related burns were prominent at 10%, followed by, in
descending order, contact, electrical and chemical burns, with
percentages of 4.0%, 2.0%, and 1.0%, respectively. According
to the assessment of the distribution of SBs and NSBIs by
age groups, the current study’s findings were consistent with
indicated etiological patterns in the systematic review by
Vloemans et al. (5), and SBs constituted 90.1% of the pediatric
patients under five years. In contrast, there was a sharp
decline in SBs’ percentage with 64.9% of pediatric patients in
the 5-<18 age group, while NSBIs constituted 35.1%.



MKU Tip Dergisi 2022;13(46):223-229

K. Giirbiiz, M. Demir

In community-based scald prevention efforts, other than
the attempts that set kettles to 120°F (48.9°C) in developed
countries, have often failed [20]. According to a possible
mechanism of rapid dilution of the source and energy (21),
more in-depth burns were detected in the “hot milk/oil-sauce-
soup”- compared to “hot water-tea”-sourced scalds. Also, this
result was comparable with the study’s findings by Yasti et
al. (22), which reported that hot milk causes deeper burns
than the other scalds. Additionally, as indicated in their study
conducted by Keck et al. (23), related to burn pathophysiology,
hot grease and oil can cause deeper dermal-and even full-
thickness burns were compatible with our study’s findings.
Nduagubam et al. (24) reported that SBs due to hot water
is more likely to cause superficial burns. In this study, the
majority of SBs had superficial partial-thickness burns with
nearly 71.0%; in contrast, 51.0% of burn thicknesses in NSBIs
were comprised of deep partial- and full-thickness burns.
Also, this study’s findings were consistent with Trop et al.’s
study (25), reporting that most electrical burns had deep
burns with 84.6%, followed by chemical, contact, and flame-
related burns, while at least was found at SBs with 16.4%.

Regarding the LOSs and TBSA % in the study, NSBIs had
almost two times longer hospitalization than SBs. It was
observed that NSBIs had suffered more extensive burns than
SBs. Also, most hospitalizations (56.9%) consisted of pediatric
patients with TBSA<10%, among the hospitalized pediatric
patients with both SBs and NSBIs. Besides, 30.3% of NSBIs
suffered major burns with TBSA >20%, compared to only
11.1% of SBs.

Concerning the need for surgery, approximately three
times higher escharotomy/fasciotomy procedures were
applied for NSBIs than SBs. Nearly one-third of NSBIs had
skin grafts, while this procedure was performed solely for 14%
of SBs. The most frequently affected anatomical sites among
pediatric hospitalized patients with SBs and NSBIs were feet-
lower extremities, followed by the hand-upper extremities.

When considering the mortality, more than two-thirds
of all deaths were caused by fire-flame-related burns and
were detected in pediatric hospitalized patients with NSBIs.
Regarding NSBI-related deaths, no deaths due to electrical,
chemical, and contact burns were found during the study
period. When the burn mechanism was examined in detail
in hospitalized pediatric patients with SBs, the cause of
burns due to hot milk and oil-sauce-soup was found in two
patients, while the remaining two cases were caused by hot
water and tea. The overall mortality was 0.8% in the whole
study group; increasing mortality rates regarding age groups
were observed in the 0-2, 3-4, 5-9, 10-14 age groups, with
percentages of 0.3%, 0.6%, 1.5, and 2.9% respectively, while it
was observed as 1.5% in the 15-<18 age group.

Limitation of the study

The main limitations of this study were the retrospective
file review, which only represents the inpatient population,
excluding emergency department admissions. It also did
not represent cases with minor burns followed-up on an
outpatient basis, accounting for more than 90% of total
pediatric burn injury admissions.

Although less common, in this study, the pediatric NSBIs
were responsible for more than two-thirds of mortality
compared to SBs. This group of patients also underwent
approximately three-fold escharotomy/fasciotomy
procedures. The current high trendline was maintained, with
approximately two-to more than two-times increase in NSBIs
for LOSs and skin grafts, respectively. The indicated position
also showed continuity in burn-depth, and deep-partial
and full-thickness burns were detected in more than 51% of
patients with NSBIs, compared to only 28.6% of SBs. In this
context, more comparative studies on the actual mechanisms
of SBs and NSBIs may help develop new strategies from a
different perspective regarding burn prevention programs.
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Kolon kanserini taklit eden kolon lipomu: Olgu sunumu

Lipom, mattr adipoz dokudan gelisen ve yumusak dokuda sik gézlenen benign mezenkimal bir timordir. Kolon yerlesimi nadir olup
insidansi %0,2-4 olarak bildirilmektedir. Cogunlukla 5.-6. dekatta, kadin hastalarda goriilir. En sik cekum ve ¢ikan kolon yerlesimlidir.
Siklikla soliter, kiiciik ve asemptomatik olup insidental olarak saptanir. Ancak tiimor boyutuna ve yerlesim yerine bagli olarak karin
agrisi, kanama, invajinasyon bulgular, obstriiksiyon bulgulari gostererek klinik ve radyolojik olarak maligniteyi taklit edebilir. Bu
nedenle preoperatif donemde taninmasi zordur. Genellikle 2 cm’den biyiik olan lipomlar semptomatiktir. Histopatolojik olarak siklikla
submukoza yerlesimli, mukozadan kapsiille ayrilan, matiir adipoz dokudan olusan, iyi sinirli tiimoral lezyon izlenir. Kesin tani ancak
histopatolojik incelemeyle konulabilir. Lezyonun cerrahi olarak ¢ikarilmasi hem tedavi icin hem de malignensi tanisini dislamak icin
gereklidir. Karin agrisi sikayeti ile acil servise basvuran, 52 yasindaki kadin hastada klinik olarak maligniteyi taklit eden kolon lipomu
olgusu sunuldu.

Anahtar Kelimeler: Kolon Ttimort, Lipom, Submukozal Lipom

Colon lipoma mimicking colon cancer: A case report

Lipomas are benign mesenchymal tumors that derived from mature adipocytes and frequently observed in soft tissue. Colonic lipomas
are rare, and the incidence of colonic lipomas ranges from 0.2 to 4.4%. They have been noted to occur more frequently in women, and
most patients are in their fifth or sixth decade of life. Generally, they are located on the right side, particularly in the cecum. They are
often solitary, small, asymptomatic and incidentally detected. However, depending on the tumor size and location they can result in
abdominal pain, gastrointestinal bleeding, bowel obstruction, or intussusception. Usually, lipomas larger than 2 cm are symptomatic.
Histopathologically, a well-circumscribed tumoral lesion located in the submucosa, separated from the mucosa by a capsule, consisting
of mature adipose tissue is observed. Definitive diagnosis can only be made by histopathological examination. Surgical removal of
the lesion is necessary both for treatment and to exclude malignancy. We report a case of a 56-year-old female who admitted to the
emergency department with abdominal pain, clinically operated on suspicion of malignancy colon lipoma.
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Kolon Lipomu

Lipom, matiir adipoz dokudan gelisen ve yumusak
dokuda sik gozlenen benign mezenkimal bir tumordir (1).
Gastrointestinal sistemde c¢ok nadir goriilmekle birlikte
adenomatoz poliplerden sonra ikinci en sik gozlenen benign
neoplazidir (2). Gastrointestinal sistem lipomlari en sik
kolon yerlesimli olup kolondaki insidanslari %0,2-4 olarak
bildirilmistir (3). Kolon vyerlesimli lipomlar sikhkla 50-60
yaslardaki kadin hastalarda gortliir. Kolonda en sik cekum ve
cikan kolon tutulumu gozlenmektedir. Tumor boyutuna ve
yerlesim yerine bagli olarak kanama, kilo kaybi, obstriiksiyon
bulgulari  gosterebilir ancak kolon lipomu sikhkla
asemptomatiktir ve insidental saptanir (4,6). Genellikle 2
cm’den biyiuk olan lipomlar semptomatiktir (5). Buytik
boyutlardaki lipomlarin cogunlukla invajinasyon ve kanama
bulgulariyla basvurdugu literatiirde belirtilmistir (4,7). Kolon
lipomlari sikhkla submukozal yerlesimlidir (4). Histolojik
olarak bazi lipomlar atipik psodosarkomatoz ozellikler
gosterse de malign transformasyon hig bildirilmemistir (3,8).
Temel tedavi yaklasimi cerrahi rezeksiyondur (2,8). Kolon
lipomu olgularinda siklikla histopatolojik olarak tani zorlugu
yasanmamakta ancak bu olgular klinisyenler tarafindan
malign timor ile karistirlmaktadir (4).

Burada, karin agrisi sikayeti ile acil servise basvuran, 52
yasindaki kadin hastada klinik olarak maligniteyi taklit eden
kolon lipomu olgusu sunuldu.

Karin agrisi sikayetiyle acil servise basvuran 52 yasinda
kadin hastanin kan tetkiklerinde anormallik saptanmadi.
Batin Bilgisayarli Tomografi incelemesinde hepatik fleksuraya
yakin, ctkan kolon yerlesimli kitle ve invajinasyon bulgulari
gorilmesi tzerine malignite kuskusuyla sag hemikolektomi
yapildi (Resim 1). Spesmenin makroskopik incelemesinde
6x5 cm boyutta, limeni tama yakin tikayan, kapsilli, sari
renkte, polipoid goriinimde, yumusak kivamli lezyon izlendi.
Lezyon kesit yuzi homojen kirli sari renkteydi. Makroskopik
olarak kanama ve nekroz izlenmedi. Lezyon disi alanlarda
mukoza olagan goriinimdeydi. Histopatolojik incelemede
submukozal biiyiime gosteren, kapsilii ile mukozadan iyi
sinirla ayrilmis, matir adipositlerden olusan timor gortldi
(Resim 2). Mikroskopik olarak atipi, mitoz ve nekroz izlenmedi.
Stroma odemli olup yiizeyde intestinal mukoza intaktti. Bu
bulgular sonucunda ‘Submukozal lipom’ tanisi verildi.
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Resim 1: Sag hemikolektomi spesmeninde submukozal yerlesimli,
homojen Kirli sari renkli, diizgiin sinirli, makroskopik olarak lipom ile
uyumlu kitle goriilmektedir,

Resim 2: Mikroskopik incelemede matiir adipositlerden olusan
lipom izlenmektedir. H&E X100
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Lipom, gastrointestinal sistemde cok nadir goriilmekle
birlikte adenomatoz poliplerden sonra ikinci en sik gozlenen
benign neoplazidir (2). Sikhkla 50-60 yaslarda ve kadin
hastalarda gorilir, en sik sag kolon yerlesimlidir (4). Olgumuz,
52 yasinda kadin hasta olmasi ve lipomun hepatik fleksuraya
yakin cikan kolon hizasinda gorilmesi nedeniyle literatiirde
bildirilen olgulara benzerlik gostermektedir.

Kolon lipomlar cogunlukla kiiciik boyutlarda, soliter ve
asemptomatik olup insidental olarak tani almaktadir. Ancak
ozellikle 2 santimetreden buyik lipomlar invajinasyon
bulgulariyla basvurabilir (5,6).

Kolon lipomu mikroskobik olarak en sik submukoza
yerlesimlidir. Mukozadan kapsille ayrilmis, matir adipoz
dokudan olusan, iyi sinirli kitlesel lezyonlardir (9). Lezyonun
buyukligi arttikca muskularis mukozayr veya muskularis
propriayl deplase ettigi izlenebilir. Atipi, mitoz ve nekroz
beklenmez ancak lezyon buyiklugi arttikca kanama ve/veya
nekroz gortlebilir. Bu durumda ayirici tanida atipik lipom ve
liposarkom yer alir (6).

Kitlenin rezeksiyonu, malignite tanisini dislamak ve
komplikasyonlari onlemek icin gereklidir. Kiictik lipomlarda
kolonoskopik rezeksiyon vyeterli olurken buyiik lipomlarda
cerrahi rezeksiyon gerekebilmektedir (3).

Sonu¢ olarak kolon lipomlarinin preoperatif donemde
taninmasi zordur. Ozellikle biyiik boyutlarda olduklarinda,
klinik ve radyolojik ozellikleri nedeniyle malignite lehine
degerlendirilebilmektedir. Kesin tani ancak histopatolojik
incelemeyle konulabilir. Lezyonun cerrahi olarak cikariimasi
hem tedavi icin hem de malignite tanisini dislamak icin
gereklidir. Nadir goriilse de bu antitenin kitle stiphesiyle
yapilan kolektomi vakalarinda ayirici tanida akilda tutulmasi
onerilir,
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akademik-hilimsel olarak dogrudan katkisi olmalidir. Kongre veya sempozyumlarda
sunulan bildirilerin, bu etkinliklere ait kitapta timiiyle yayinlanmamis olmasi ve hu
durumun bir dipnot ile belirtilmesi gerekir.

Eger makalede daha once yayinlanmis alinti yazi, tablo, resim vs. varsa makale
yazan yayin hakki sahibi ve yazarlarindan yazili izin almak ve bunu makalede belirtmek
zorundadr.

Dergiye gonderilen makale bicimsel esaslara uygun ise, editor ve en az iki
danismanin incelemesinden gecip, gerek goriildiigii takdirde istenen degisiklikler
yazarlarca yapildiktan sonra yayinlanir.

Basvuru Kontrol Listesi

Mustafa Kemal Universitesi Tip Dergisinde cift kor damsmanlik siireci
uygulanmaktadir. Bu nedenle yazarlar tarafindan korlestirilmis bir taslak ana metin
dosyasi ve ayri bir kapak/baslik boliimiiniin bulundugu tam metin dosyasi ve telif hakki
formunun yiiklenmesi gerekmektedir.

1. Gonderilen yazi daha nceden yayinlanmamis ve yayimlanmak iizere herhangi
bir dergiye degerlendirilmek Gizere sunulmamistir.

2. Makale Basvurulari; Dergiye gonderilecek yazilar dergimizin http://dergipark.
org.tr/mkutfd adresinde bulunan online makale génderme sisteminden yapilir. Online
basvuru disinda gonderilecek yazilar degerlendirmeye alinamayacaktr.

3. Gonderi dosyasi Microsoft Word DOCX (siiriim 2010 veya sonrasi) dosyasi
biciminde olmalidir.

4, Metin tek siitun, 12 punto, alti cizilme yerine yatik (italik) olarak vurgulanmis
(gecerli URL adresleri ile) ve tiim sekil, resim ve tablolar metin icinde uygun noktalara
yerlestirilmistir. Baski icin, resimlerin kaliteli kopyalarini ek dosya olarak gonderiniz.
Gonderilen dosyanin boyutu ¢ok fazla olur ise, sistem almayabilir. Boyle durumlarda
yaziy1 holiip, diger boliimleri ek dosya olarak tek, tek gonderebilirsiniz.

5. Buraya eklenen sitil ve bibliyografik gereksinimler Dergi Hakkinda kismindaki
Yazar Rehberi'nden goriilebilir.

6. Ana metin dosyasinda yazinin boliimlerinin yani sira hem Tiirkce hem ingilizce
baslik hem Tiirkce hem ingilizce 6zet yer almalidir.

Yazi Cesitleri
Dergiye yayinlanmak iizere gonderilecek yazilar su sekildedir.

1. Orijinal Makale: Prospektif ve retrospektif her tiirlii klinik ve deneysel

arastirmalar yayinlanabilmektedir. Yazarlar makalenin gerec ve yontemler bélimiinde
kuramlarinin etik kurullarindan onay ve calismaya katilmis insanlardan “bilgilendirilmis
olur” aldiklarini belirtmek zorundadir. Calismada deney hayvani kullanilmis ise yazarlar,
makalenin gerec ve yontemler boliimiinde “Guide for the Care and Use of Laboratory
Animals” prensiplerine uyduklarini ve ilgili etik kuruldan onay aldiklarini belirtmek
zorundadr.

Orijinal Makale Ozeti: Tiirkce ve ingilizce, en fazla 250 kelime, amag, gereg
ve yontemler, bulgular ve sonuc boliimlerinden olusan yapilandirilmis ozet gereklidir.

Orijinal Makalenin Yapisi: 1. Giris, 2. Gere¢ ve Yontem, 3. Bulgular, 4.
Tartisma, 5. Sonuc, Kaynaklar bolimlerinden olusmalidir.

2. Derlemeler: Yalnizca yazilan derleme konusunun uzmani ve konuyla ilgili
calismalarr olan yazarlarin derlemeleri derlemeler kabul edilmektedir.

Derlemelerin Ozeti: en fazla 250 kelime, yapilandiniimamis, Tiirkce ve ingilizce
ozet

Derlemelerin Yapisi: Konu ile ilgili basliklar ve kaynaklar.

3. Olgu Sunumu: Nadir goriilen ve tani ve tedavide farklilik gosteren
makalelerdir. Yeterli miktarda gorsellerle desteklenmelidir. Olgu sunumlarinda
hastanin kimliginin ortaya ¢tkmasina bakilmaksizin hastalardan “bilgilendirilmis olur”
alinmalid.

0lgu Sunumu Ozeti: en fazla 150 kelime arasinda, yapilandiriimamus, Tiirkge ve
ingilizce

Olgu Sunumunun Yapisi: 1. Giris, 2. 0lgu Sunumu, 3. Tartisma ve Sonuc, Kaynaklar
hélimlerinden olusmalidir.

4. Editoryal: Dergi editorii ve editoryal kurul iyelerinin degerlendirme
yazilandir. Ozet ve anahtar kelimeler gerekmez.

5. Editore Mektup: Son bir yil icinde dergimizde yayinlanan makaleler ile
ilgili veya bagimsiz konularla ilgili okuyucularin degisik goriis, tecriibe ve sorularini
iceren en fazla 1000 kelimelik yazlardir. Editore mektup gondermek icin tip.
dergi@mku.edu.tr e-posta adresini kullanarak dergi editorii ile temasa gegmeniz
gerekmektedir.

Yazim Kurallan

Dergimize gonderilecek yazilar Microsoft Word (siiriim 2010 veya sonrasi)
programinda iki satir aralikli yazilmali, kenarlarda 2.5 cm hosluk birakilmalidir.
Gonderilen yazilarda bolimler su sekilde siralanmalidir: Tiirkce ve ingilizce baslik,
Tiirkce ve ingilizce Gzet, anahtar kelimeler, ana metin, tesekkiir, kaynaklar. Tablolarin
her biri ve sekil alt yazilar, ilk sayfadan itibaren alt kdsede sayfa numarasi olmalidir.
Tiirkce makalelerde Tiirk Dil Kurumu’'nun Tiirkce Sozliigii esas alinmalidir.

Kisaltmalar: Kelimenin ilk gectigi yerde parantez icinde verilir ve tiim
metin boyunca o kisaltma kullanilir. Ozet bélimiinde kisaltma ve kaynak numarasi
kullanilmaz.

Anahtar Kelimeler: 0Ozetin sonunda niteleyici kelime gruplarindan
olusan 3 ile 6 arasinda anahtar kelime bulunmalidir. Tiirkce ve ingilizce yaziimalidir,
Kelimeler birbirinden virgil ile aynlmalidir. ingilizce anahtar kelimeler (http://
www.nIm.nih.gov/mesh) adresindeki Tibbi Konu Basliklari (MESH) dizininden, Tiirkce



anahtar kelimeler ise (http://www.tubaterim.gov.tr) adresindeki Tiirke Bilim Terimleri
dizininden secilmelidir. Kisaltmalar anahtar kelime olarak kullanilamazlar, bunun
yerine acik halleri yazilmalidir. Alfa, beta, delta gibi Latin alfabesinde bulunmayan
harfler acik okunuslariyla kullaniimalidirlar.

Ornek: karbon monoksid, atesli silahlar, cinsel istismar, agiz mukozasi

Etik Beyan: Yontem bdlimiinde, arastirmanin sorumlu etik inceleme
komitesi (kurumsal veya ulusal) tarafindan gozden gecirilerek onaylandigini veya
muaf tutuldugunu gosteren bir beyan icermelidir (etik kurulun adi, tarih ve karar
numarast). Resmi bir etik komite mevcut degilse, arastirmanin Helsinki Bildirgesi'ne
gore yiiriitiildigiini belirten bir bildiri yer almalidir.

Hasta / dlen hastalarin isimleri, bas harfleri veya otopsi numaralari dahil
olmak iizere kimlik bilgileri hichir sekilde yazil aciklamalarda veya fotograflarda
gosterilmemelidir. Eger gerekli degilse, detaylarn belirtilmesinden kaginilmahdir.
insan calismalarinda aydinlatilmis onam alinmali ve makalede belirtilmelidir.

Yazarlar, insan konulardaki deneyleri bildirirken, izlenen prosediirlerin, insan
deneyleri (kurumsal ve ulusal) sorumlu komitesinin etik standartlarina ve 2000 ve 2013'te
revize edilmis olan 1975 Helsinki Deklarasyonu’na uygun olup olmadigini belirtmelidir.
Hayvanlar iizerinde yapilan deneylerde yazarlar, laboratuvar hayvanlarinin bakimi ve
kullanimr icin kurumsal ve ulusal rehberin takip edilip edilmedigini belirtmelidir.

Cikar Catismasi, Finansal Destek ve Tesekkiir: (ikar catismasi ve
finansal destek beyani, bagis ve diger biitiin editoryal (istatistik, dil) ve/veya teknik
yardim varsa yazinin tiim bilesenlerini ihtiva eden tam metin dosyasinin kapak/bashk
hélimiinde sunulmalidir.

Kaynaklar: Kaynaklar makalede gelis sirasina gore yazilmali ve ciimle sonunda
bir bosluk birakilip noktadan dnce parantez icinde yazilmalidir. Kaynaklar listesi
makalenin hitimi sonras iki satir araligi bosluk birakarak makalede gecis sirasina gore
numaralandiriimak suretiyle yaziimalidir. Metin sonundaki numaralandiriimis kaynak
listesinin olusturulmasinda Vancouver atif bicimi kullamimalidir. Kaynak yaziminda,
yazar sayisi 6 ve izerinde ise ilk 6 yazar yazilip sonrasi icin ingilizce kaynaklar icin “et
al.” Tiirkce kaynaklar icin “ve ark.” ifadesi kullaniimalidir. Metinde gectikleri siraya gore
kaynak sayisinin editdre mektuplar icin 10, olgu sunumlari 25, arastirma makaleleri ve
derlemeler icin 50 ile simirl kalmasina 6zen gosterilmelidir. Kaynaklarda dergi adlarinin
kisaltilmis yazilar icin “List of Journals Indexed in Index Medicus” esas alinmalidir
(bkz: http://www.icmje.org). Online yayinlar icin DOI numarasi tek kabul edilebilir
referanstir.

Kaynaklarin yazimi icin érnekler

Makale: Yazarlarinin soyadlari, isimlerinin bas harfleri, makale ismi, dergi ismi,
yil, cilt ve sayfa numarasi belirtilmelidir. Ornek:

Kocak U, Alpaslan AH, Yagan M, Ozer E. Suicide by Homemade Hydrogen Sulfide in
Turkey a Case Report. Bull Leg Med. 2016;21(3):189-192. doi: https://doi.org/10.17986/
him.2016323754

Kaufman DM, Mann KV, Miujtjens AMM, Van der Vleuten CPM. A comparison of
Standard setting procedures for an OSCE in undergraduate medical education. Academic
Medicine 2000;75:267-71.

Kitap: Kitap icin yazarlarin soyadlarr ve isimlerinin bas harfleri, holim bashg),
editorlerin isimleri, kitap ismi, kacinci baski oldugu, sehir, yayinevi, yil ve sayfalar
belirtilmelidir. Ornek;

Gordon 1, Shapiro HA, Berson SD, editors. Forensic Medicine: A Guide to principles.
3rd ed. Edinburg: Churchill Livingstone, 1988:196.

Ozcan R. Kalp Hastaliklari 1.Baski, istanbul: Sanal Matbaacilik; 2003: 185-194,

Ceviri Kitaptan alinti icin: White DO, Fenner FJ. Medikal Viroloji. Doymaz
MZ (Ceviren). 1. Baski, istanbul: Nobel; 2000.

Kaynak kitaptan bir boliim ise: Emmerson BT. Gout and renal disease. In: Massry
SG, Glassock RJ (Editors). Texthook of Nephrology 1. Baski, Baltimore: Williams and
Wilkins; 1989. p. 756-760.

Robinson G, Gray T. Electron microscopy 1: Theoretical aspects and instrumention.
In: Bancroft |D, Stevens A, eds. Theory and Practice of Histological Techniques. 3rd ed.
Edinburg: Churchill Livingstone, 1990:509-23.

Tez: Zararsiz i. Formaldehitin Sican Korteksindeki Prefrontal Alanlar Uzerine
Olan Etkisinin immiinohistokimyasal Olarak incelenmesi ve Buna Omega-3'iin Etkisi.
Uzmanlik Tezi, Elazig: Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Anatomi Anabilim Dalr, 2003.

internet: Wilson AT. Environmental pollution and breast cancer. URL: http://
www.who.int/en/ Son Erisim: 29.05.2002.

Ticariolmayanve hiikiimetlerile ulusal ve uluslararasi bilimsel kurul ve kuruluslarin
resmi internet sayfalar erisim tarihi belirtilerek kaynak olarak gosterilebilir.

Sekil, Resim, Tablo ve Grafikler: Sekil, resim tablo ve grafiklerin
metin icinde gectigi yerler ilgili ciimlenin sonunda belirtilmelidir. Sekil, resim, tablo
ve grafiklerin agiklamalari makale sonuna eklenmelidir. Kullamlan kisaltmalar sekil,
resim, tablo ve grafiklerin aciklamasinda belirtilmelidir. Daha dnce basilmis sekil,
resim, tablo ve grafik kullaniimis ise gerekli izin alinmali ve bu izin aciklama olarak
resim, tablo ve grafik aciklamasinda belirtilmelidir. Resimler ve fotograflar renkli,
ayrintilani goriilecek kadar kontrast ve net olmahidir.

Dergi online yayin sistemini tercih etmis oldugundan yazi icinde yer alan fotograf,
resim, cizim veya sekillerin ayri birer dosya halinde sisteme yiiklenmesine ihtiyac
bulunmamaktadir. Ancak yazinin mizanpaji sirasinda bulanik ¢tkmamasi icin fotograf
veya diger goriintiileri (X-ray, BT, MR vs) Microsoft Word programinda su sekilde
yazinizin icine eklemelisiniz.

Ekle meniisii --> Resimler --> ilgili Resim Dosyasi

Bilgisayarinizdaki ilgili Resim dosyasini secerek eklemeli, resim genisligini 16
cm olarak ayarlamalisimiz. Her bir goriintiiniin (fotograf, X-ray, BT, MR veya diger
goriintiiler) ayri ayri yiiklenmesine olan ihtiya¢ ortadan kalktigindan liitfen yazi
gonderim asamasinda sisteme yiiklemeyiniz. Sadece tam metnin ve korlestirilmis
metnin en sonuna yerlestiriniz.

Telif Hakki Diizenlemesi

Mustafa Kemal Universitesi Tip Dergisi, agik erisimli hilimsel bir dergidir. Aqik
erisim, calismalarin dzgiirce halka aciimasinin bilginin kiiresel olarak paylagimini
arttiracagi prensibine dayanarak kullanici veya kurumlara iicret demeden tiim icerigin
serbest bicimde sunulmasi demektir. Dergimiz ve bu internet sitesinin tiim icerigi
(reative Commons Attribution (CC-BY) lisansinin sartlari ile ruhsatlandiriimis- tir. Bu
durum, Budapeste acik erisim girisiminin (BOAI) acik erisim tanimi ile uyumludur.

Yazilardaki diisiince ve oneriler ve maddi hatalar timiiyle vyazarlarin
sorumlulugundadir. Yazilar yayina kabul edilen yazarlar http://dergipark.org.tr/
mkutfd adresindeki Yayin Hakki ve Etik Formunu makaleleri basiimadan dnce dergi
ofisine gondermek zorundadir,

Gizlilik Beyani

Bu dergi sitesindeki isimler ve elektronik posta adresleri bu derginin belirtilen
amaclan dogrultusunda kullanilacaktir. Diger amaclar veya baska bir hélim icin
kullanilmayacaktir.

Yazar rehberiyle ilgili diger ayrintilara ulasmak icin http://dergipark.org.tr/
mkutfd adresinde yayinlanmakta olan dergi internet sitesine miiracaat edebilirsiniz.
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Author Guidelines

The Medical Journal of Mustafa Kemal University welcomes original articles,
experimental and clinical articles about basic and clinical medicine, case reports,
editorials, and letters to the editor and review articles on basic and clinical medical
sciences. The official languages of the journal are Turkish and English.

All manuscripts which will be published in the journal must be in accordance with
research and publication ethics.

Manuscripts are received with the explicit understanding that they have not
heen published in whole or in part elsewhere, that they are not under simultaneous
consideration by any other publication. Direct quotations, tables, or illustrations that
have appeared in copyrighted material must be accompanied by written permission for
their use from the copyright owner and authors. All articles are subject to review by the
editors and referees. Acceptance is based on significance, and originality of the material
submitted. If the article is accepted for publication, it may be subject to editorial
revisions to aid clarity and understanding without changing the data presented.
All authors should have contributed to the article directly either academically or
scientifically. Presentations at congresses or in symposia are accepted only if they were
not published in whole in congress or symposium hooklets and should be mentioned
as a footnote.

Submission Preparation Checklist

As part of the submission process, authors are required to check off their
submission’s compliance with all of the following items, and submissions may be
returned to authors that do not adhere to these guidelines.

Manuscript submission: All manuscripts should be submitted by online system
of journal at http://dergipark.org.tr/mkutfd For consideration, all articles must be
submitted online. Articles submitted in other forms will not be considered.

Categories of Manuscripts

The Medical Journal of Mustafa Kemal University publishes the following types of
articles:

1. Original Articles: Original prospective or retrospective studies of basic or
clinical researches in areas relevant to medicine.

Abstract of Original Article: Turkish and English, 250 words maximum, the
structured abstract should contain the following sections: objective, material and
methods, results, conclusion. Editorial office will write Turkish abstract for non-native
Turkish speakers.

Structure of Original Article: 1. Introduction, 2. Materials and Methods, 3. Results,
4. Discussion, 5. Conclusion, Acknowledgements, References section must be included.

2. Review Articles: The authors may be invited to write or should be expert
in that subject of review article.

Abstract of Review Article: Turkish and English, 250 words, without
structural divisions. Editorial office will write Turkish abstract for non-native Turkish
speakers.

Structure of Review Article: Titles or related topics and references.

3. Case Reports: Brief descriptions of a previously undocumented disease

process, a unique unreported manifestation or treatment of a known disease process,
or unique unreported complications of treatment regimens. They should include
an adequate number of images and figures. Case reports should be accompanied by
“Informed Consent” whether the identity of the patients is disclosed or not.

Abstract of Case Reports: Turkish and English, 150 words maximum,
without structural divisions. Editorial office will write Turkish abstract for non-native
Turkish speakers.

Structure of Case Reports: 1. Introduction, 2. Case Report, 3. Discussion,
References.

4. Editorial: Special articles are written by editor or editorial board members.
Abstract is not required for editorials.

5. Letter to the Editor: These are letters which include different views,
experiments and questions of the readers about the manuscript that were published in
this journal in the recent year and should not be more than 1000 words. The answer to
the letter is given by the editor or the corresponding author of the manuscript and is
published in the journal. Please contact the Editor at tip.dergi@mku.edu.tr for sending
this type of papers.

Manuscript Preparation

This journal follows a double-blind reviewing procedure. Authors are therefore
requested to submit; a blinded manuscript, a separate title page and a copyright form.

Manuscripts should be typed double-spaced with margins of 2.5 cm. Articles
should be set out as follows:

a. Full Manuscript including Title/Cover Page: General information
about the article and each of its authors is presented on the manuscript title/cover
file and it should include the article title, author information, email address of each
author, any disclaimers, sources of support, conflict of interest declaration, and contact
information of the corresponding author.

b. Main Text File: This is the blinded article file that will be presented to
the reviewers. The main text of the article, beginning from Abstract till References
(including tables, figures or diagrams) should be in this file. The file must not contain
any mention of the authors’ names or initials or the institution at which the study was
done or acknowledgements.

Abbreviations: Abbreviations that are used should be defined in parenthesis
where the full word is mentioned. For commonly accepted abbreviations and usage
please use “Scientific Style and Format” (The (BE for Manual for Authors Editors and
Publishers, 6th ed. New York: Cambridge University Press, 1994). Abbreviations should
not be used in Abstract section.

Keywords: They should be written at least three and also should written in
Turkish and English. The words should be separated by comma (,) from each other. Key
words should be appropriate to “Medical Subject Headings” (MESH) (please see www.
nim.nih.gov/mesh).

Acknowledgement: Conflict of interest, financial support, grants and all
other editorial and/or technical assistance if present, must be presented at the end of
the text.



Ethical Declaration: The Methods section should include a statement
indicating that the research was approved or exempted from the need for review by the
responsible review committee (institutional or national) (name of the ethical board,
decision date and its number). If no formal ethics committee is available, a statement
indicating that the research was conducted according to the principles of the Declaration
of Helsinki should be included.

Identifying information, including names, initials, or autopsy numbers of the
patients/deceased should not be exposed in written descriptions or photographs in no
ways. ldentifying details should be omitted if they are not essential. Informed consent
should be obtained in human studies and it should be stated in the manuscript.

When reporting experiments on human subjects, authors should indicate
whether the procedures followed were in accordance with the ethical standards of the
responsible committee on human experimentation (institutional and national) and
with the Helsinki Declaration of 1975, as revised in 2000 and 2013. When reporting
experiments on animals, authors should indicate whether the institutional and national
guide for the care and use of laboratory animals was followed.

References: References in the text should he numbered in parenthesis
and listed serially according to the order of mentioning on a separate page, double
spaced, at the end of the paper in numerical order. Vancouver style should be used
for the numbered list at the end of manuscript. All authors should be listed if six or
fewer, otherwise list the first six and add the et al. References should be limited 10 for
letter to the editor, 25 for case reports, 50 for case reports and review articles. Journal
abbreviations should conform to the style used in the Cumulated Index Medicus (please
see www.icmje.org). DOL is only acceptable for online reference.

Reference Format for Journal Articles: Initials of authors’ names and
surnames, titles of article, journal name, date, volume, and inclusive pages must be
indicated. Example:

Kocak U, Alpaslan AH, Yagan M, Ozer E. Suicide by Homemade Hydrogen Sulfide in
Turkey a Case Report. Bull Leg Med. 2016;21(3):189-192. doi: https://doi.org/10.17986/
him.2016323754

Kaufman DM, Mann KV, Miujtjens AMM, Van der Vleuten CPM. A comparison of
Standard setting procedures for an 0SCE in undergraduate medical education. Academic
Medicine. 2000;75:267-71.

Reference Format for Books: Initials of author’s names and surnames,
chapter title, editor's name, hook title, city, publisher, date and pages must be indicated.
Example;

Gordon |, Shapiro HA, Berson SD, editors. Forensic Medicine: A Guide to principles.
3rd ed. Edinburg: Churchill Livingstone, 1988:196.

Robinson G, Gray T. Electron microscopy 1: Theoretical aspects and instrumention.
In: Bancroft |D, Stevens A, eds. Theory and Practice of Histological Techniques. 3rd ed.
Edinburg: Churchill Livingstone, 1990:509-23.

Chapter from a book: Emmerson BT. Gout and renal disease. In: Massry SG,
Glassock R} (Editors). Texthook of Nephrology 1. Baski, Baltimore: Williams and Wilkins;
1989. p. 756~ 760.

0Ozcan R. Cardiovascular diseases. 1st edition, Istanbul: Sanal Publishing; 2003: p.
185-194.

Thesis: thesis: Zararsiz 1. Investigation of toxic effects of formaldehyde on
prefrontal areas in rat cortex immunohistochemically and the effect of this impact of
omega-3 fatty acids. Ph.D. thesis, Elazig: Firat University, Medical School Department
of Anatomy, 2003.

Internet: Wilson AT. Environmental pollution and breast cancer. http://www.
who.int/en/ 29.05.2002.

Internet addresses of non-profit organizations, governments, national and
international scientific boards and associations can be cited as reference. Date of web
access should be indicated.

Figures, Pictures, Tables and Graphics: All figures, pictures, tables
and graphics should be cited at the end of the relevant sentence. Explanations about
figures, pictures, tables and graphics must be placed at the end of the article. All
abbreviations used, must be listed in explanation which will be placed at the bottom
of each figure, picture, table and graphic. For figures, pictures, tables and graphics
to be reproduced relevant permissions need to be provided. This permission must be
mentioned in the explanation. Pictures and photographs must be in color, clear and
with appropriate contrast to separate details.

since the Journal has decision of publishing online, there is no need to upload the
photos, pictures, drawings or shapes in the article as a separate file. However, to avoid
blurring of images in the pdf of the article, you should add the photos or other images
(X-ray, BT, MR etc.) in your Microsoft Word program as follows.

Insert menu --> Pictures --> Related image file in your computer

You must add the related image file on your computer and add the picture width
to 16 cm. Since the need to upload each image (photo, X-ray, BT, MR or other images) is
eliminated, please do not upload it to the system during submission. Place only at the
end of full text and blind text.

Copyright Notice

The Medical Journal of Mustafa Kemal University is an open access scientific
journal. Open access means that all content is freely available without charge to the
user or his/her institution on the principle that making research freely available to the
public supports a greater global exchange of knowledge. The Journal and content of
this website is licensed under the terms of the Creative Commons Attribution (CC BY)
License. This is in accordance with the Budapest Open Access Initiative (BOAI) definition
of open access. All manuscripts published must be accompanied by the “Author’s
Agreement Form” that is available in the journal web site.

Privacy Statement

The names and email addresses enrolled in the journal system will be used
exclusively for the stated purposes of the journal; and will not be made available for any
other purpose or to any other party.

You can reach a more detailed author’s guide on the journal’s web site at http://
dergipark.org.tr/mkutfd
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