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izmir Tip Fakiiltesi Dergisi Hakkinda

izmir Tip Fakultesi Dergisi (izmir Tip Fak. Derg.), tibbin her alanda yaratilen klinik ve deneysel aragtirmalari, olgu sunumlari ve klinik
gorantuleri, editére mektuplari, derlemeleri ve video sunumlarini yayinlayan, hakemler tarafindan gézden gegirilmis bir agik
erigimli ulusal/uluslararasi dergidir.

Dergimiz, Saglik Bilimleri Universitesi izmir Tip Fakultesinin resmi yayin organidir ve Mart, Haziran, Eylil ve Aralik aylarinda olmak
Uzere yilda dort kez dijital ortamda basilir. Derginin dili Turkge ve ingilizce'dir.Dergimiz, makale génderme veya islem Gcreti adi

altinda herhangi bir Ucret talep etmeyecektir.

Amag ve Kapsam

Amag

izmir Tip Fakultesi Dergisi (izmir Tip Fak. Derg.), 2022 yilinda yayin hayatina baglamig olup Saglik Bilimleri Universitesi izmir Tip
Fakultesi’ nin surekli yayin organi olan agik erigim bir dergidir. Dergimizin ingilizce ismi Journal of Izmir Faculty of Medicine (J Izmir
Faculty Med.) dir.

Mart, Haziran, Eylul ve Aralik olmak Gzere yilda dért sayi gikaran dergimiz, tibbin her alanina iliskin, daha énce baska bir yerde
yayinlanmamig olmasi kosuluyla arastirma makaleleri, olgu sunumu, editére mektup, derleme, video sunumu gibi bilimsel
caligmalari yayinlamayr amaglamaktadir. Basvuran galismalar énce editéryal degerlendirme ile objektif olarak én
degerlendirmeden gegirilir. Editér degerlendiriimesinden gegen galigmalar bélum editér yardimeilarina iletilir ve burada da en az
iki hakem tarafindan gift tarafl kér hakemlik degerlendirmesine tabi tutulur. Ayrica intihal tespitinde kullanilan "iThenticate”
program aracililyla makalelerin daha énce yayimlanmamis oldugu ve intihal igermedigi teyit edilir. Bu tarama Ucretsiz olarak
yapilmaktadir. En son agamada Dil Danigmani ve istatistik danigmaninin kontrolinden gegen ¢alismalar “yayinlanabilir” olarak

degerlendirildiginde yayinlanmak igin kabul edilir.

izmir Tip Fakultesi Dergisi, tibbin son gelismelerine adanmig ulusal/uluslararasi bir dergidir. Bu derginin amaci, tip alaninda
literatre katki saglamak, dinyanin dért bir yanindaki bilim adamlari ve akademisyenler igin ortak bir platform saglamak, tibbin

farkli alanlarindaki gesitli yeni sorunlari ve gelismelerin yayinlanmasini tegvik etmek, paylagsmak ve tartigmaktir.

Kapsam

izmir Tip Fakultesi Dergisi (izmir Tip Fak. Derg.), tibbin her alanda yuratalen klinik ve deneysel aragtirmalari, olgu sunumlari ve klinik
goéruntuleri, editére mektuplari, derlemeleri ve video sunumlarini yayinlayan, hakemler tarafindan gézden gegirilmis bir agik
erigimli ulusal/uluslararasi dergidir. Dergimiz, Saglik Bilimleri Universitesi izmir Tip FakUltesinin resmi yayin organidir ve Mart,
Haziran, Eylul ve Aralik aylarinda olmak Gzere yilda dort kez dijital ortamda basilir. Derginin dili Turkge ve ingilizce'dir.

Dergimiz tibbin her alanina iliskin, daha énce baska bir yerde yayinlanmamig olmasi kosuluyla arastirma makaleleri, olgu
sunumu, editére mektup, derleme, video sunumu gibi bilimsel galismalari kabul edecek, dergiye génderilen bu ¢alismalar, dergi
bag editéry, editérd, bélum editdr yardimeilari ve en az iki danigman hakemin (gift kér) incelenmesinden gegip gerekli degisiklikler
yapilip yayinlanmaya uygun bulundugu takdirde dergimizde yayinlanacaktir. Hakem degerlendirmesi ile kabul edilen yazilarin
basilip basiimamasi ve basilma zamani ile ilgili son s6z basg editérandur. Ayrica Universitemiz bunyesinde yapilacak olan kongre
ve sempozyumlarda sunulan bildirilerin yayinlamast i¢in ek sayi da ¢ikarilabilecektir.

izmir Tip Fakultesi Dergisi, bir digeri farkli bir dilde yayinlanmig olsa bile, birden fazla bagvuru ve gogul bagvuru kabul
etmemektedir. Yayinlanacak materyalin bilimsel igeriginden yazarlar sorumludur. izmir Tip Fakltesi Dergisi, makalenin dayandig
arastirma materyallerini isteme hakkini sakli tutar.

izmir Tip Fakultesi Dergisi, yeni kurulan ve yeni yapilanma strecinde olan bir dergidir. Dergimiz guglu editériyal ve hakem kadrosu

ile kisa sirede endeks basvurulari yapmayi planlamaktadir. Tum makaleler web sitemizde PDF formatinda da mevcuttur ve

C



Ucretsiz olarak indirilebilir.

Dergimiz, makale génderme veya islem Ucreti adi altinda herhangi bir Gcret talep etmeyecektir.

Dergide yayinlanan makalelerde yer alan ifadeler veya gérusler editérlerin, yayin kurulunun ve/veya yayincinin géruslerini
yansitmaz. Bas editér, editor, yayin kurulu ve yayinci bu tir materyaller igin herhangi bir sorumluluk veya yakimlalik kabul etmez.
Dergide yayinlanan tim gérusler, makalelerin yazarlarina aittir.

Potansiyel reklam verecekler, derginin editérleri ya da sahibi ile iletisime gegcmelidir.

Acik Erigsim Politikasi
izmir Tip Fakultesi Dergisi her turld tibbi galigmanin okuyucuya Ucretsiz sunarak daha genig bir okuyucu kitlesine ulasarak bilginin
paylasiimasi ve kiresel bilgi aligverigini desteklemesi ilkesiyle igerigine aninda agik erigim saglar. izmir Tip FakUltesi Dergisi'nde

yayinlanan makaleler kaynak gésterilmek sartiyla kullanima agiktir.

Telif Hakki Devir Formu

Dergimize yayinlanmak Gzere génderilen galismalar, daha dnce yayinlanmamig ve yayinlanmak tzere herhangi bir yere
yuklenmemis 6zgun ¢aligma olmalidir. Yazarlar galigmalarinin daha énce herhangi bir yerde yayinlanmamig veya yayinlanmak
Uzere génderiimemis oldugunu beyan etmesi gerekmektedir. Aksi bir durum tespit edildiginde ilgili yaptinmlardan yazar sorumlu
tutulacaktir.

Yazarlar galigmalarini degerlendiriimek tGzere dergimize génderdiklerinde galigmalarinin telif hakkini izmir Tip Fakultesi Dergisi'ne
devretmek zorundadir. Bu devir yazinin kabulu ile baglayici olur. Caligmanin higbir kismi yazili izin alinmadikga bir bagka yerde
kullanilamaz. Makale dergiye génderildikten sonra, yazar ekleme veya ¢ikarma ya da yazar sirasini degistirme yapilamaz.
Derginin yaklagimlari International Committee of Medical Journal Editors-ICMJE (http://www.icmje.org) ve Council of Science
Editors-CSE (https://www.councilscienceeditors.org) kurallarina uygundur. Kaynak géstermek veya galigma kinyesini belirtmek
sarti ile kullanilabilir. Bu konuda yasal, mali ve cezai sorumluluk yazarlara aittir.

Dergimize degerlendiriimek Uzere génderilecek yazilar igin ‘Telif Hakki Devir Formu’ galismada yer alan tum yazarlar tarafindan

1slak imzali olarak doldurmali ve tarayarak sisteme ytklenmelidir.

Cikar Tartismasi

Cikar gcatismasi ekonomik veya kisisel fayda saglayan durumlari igermektedir. Gikar gatigmasi derginin, yazarlarin ve bilimin
guvenilirligini zedelemektedir. Bu nedenle ¢ikar gatigmasina neden olabilecek durumlardan kaginiimali ve énlenmesine yénelik
tedbirler dikkate alinmalidir. Yazarlar galismalarinin etik kurallar dahilinde degerlendirilebilmesi igin olasi gikar gatigmalarini beyan

etmeleri gerekir. Detayl bilgi ve gikar beyani igin “Cikar Catismasi Formu” incelenebilir.

YAZIM KURALLARI

Makale Kabulii

Dergiye makale génderimi https://dergipark.org.tr/tr/journal/3859/submission/step/manuscript/new adresinden
gergeklestiriimektedir. Bu sistem diginda génderilen makaleler degerlendirmeye alinmamaktadir. Yayinlar; derginin amaci ile etik

ve bilimsel ilkelere uygunluk, dogruluk, guncellik ve hedef okuyucu kitlesi tarafindan kullanilabilirligi agisindan incelenmektedir.

Dergiye gdnderilen makalelerin daha énce baska bir elektronik ya da basili ortamda sunulmamis ya da yayinlanmamig olmasi
gerekmektedir. Makalelerin, yasalara ve etik kurallara uygunlugu ve bilgilerin dogrulugu yazarlarin sorumlulugundadir.

Makalelerde kullanilan metin, tablo, sekil, resim ve her tarlG igerigin ulusal ve uluslararasi telif haklarina konu olabilecek mali ve


https://dergipark.org.tr/tr/journal/3859/submission/step/manuscript/new

hukuki sorumlulugu yazarlara aittir. Yayimlanan makaleler igin yazarlara herhangi bir Gcret édenmez.

Makale génderme surecinde tim yazarlarin ORCID numaralarini belirtmeleri gerekmektedir. ORCID hesabi Ucretsiz olup

“ https:/[orcid.org/register “ adresinden hesap olusturulabilir.

Degerlendirme Siireci

Dergiye génderilen yazilar, ilk olarak dergi standartlari agisindan incelenir. Derginin istedigi formata uymayan yazilar, daha ileri bir
incelemeye gerek gortlmeksizin Sorumlu Yazarina iade edilir. Tum yazilar énce bas editdr ve editér tarafindan én
degerlendirmeye alinir; daha sonra incelenmesi igin yazi ilgili bolum editér kurulu tyesine génderilir. ilgili boIum editéranin
degerlendiriimesinden gegen yazi iki hakeme génderilir. Hakemlerin dederlendirme suresi 21 gundur. Yaziyl degerlendiren
hakemler “Hakem Degerlendirme Formu”nu sisteme yUklerler, bu form ilgili editor tarafindan degerlendirilir. Tium yazilarda
editoryel degerlendirme ve duzeltmeye basvurulur; gerektiginde, yazarlardan bazi sorulari yanitlamasi ve eksikleri tamamlamasi
istenebilir. Degerlendirme sonucu kabul, minér revizyon, major revizyon ya da ret karari gikabilir. Dergide yayinlanmasina karar
verilen yazi basim surecine alinir; bu agamada tim bilgilerin dogrulugu igin ayrintil kontrol ve denetimden gegirilir; yayin éncesi

sekline getirilerek yazarlarin kontrollne ve onayina sunulur.

Yayin Hakki Devir Formu

Yazarlar, makalelerin degerlendirmesinden baslayarak, ulusal ve uluslararasi yasalar gergevesindeki her turlu telif haklarini
dergiye devrederler. Bunun igin tim yazarlar tarafindan imzalanan Yayin Hakki Devir Formunun makalelerin sisteme girilmesi
asamasinda sisteme yUklenmesi gerekmektedir. Dergimize dederlendiriimek Uzere ¢galisma génderecek yazarlar * Telif Hakki Devir

Formu ' nu islak imzal olarak doldurmali ve tarayarak sisteme yuklemelidir ( https://dergipark.org.tr/tr/pub/izmirtip/page/13523 )

Yazarhk Katkisi
Makalede yazar olarak belirtilen her kisi International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE) tarafindan énerilen yazarlik

kriterlerini kargilamalidir (www.icmije.org). Dergi Etik Kurallari ayrintili olarak Yayin Politikalari B&liminde yer almaktadir.

Gikar Gatismalari

Arastirmalara yapilan her tarla yardim ve diger desteklerin alindidi kisi ve kuruluslar yayin kuruluna beyan edilmeli ve gikar
catismasiyla ilgili durumlart agiklamak amaciyla ICMJE Potansiyel Cikar Gatigmalari Bildirim Formu doldurulmali ve sisteme
yuklenmelidir http:/ /icmje.org/conflicts-of-interest/. Detayl bilgi ve ¢ikar beyani igin Gikar Gatigmasi Formu incelenebilir.
Makalenin Hazirlanmasi

izmir Tip Fakultesi Dergisi yazi dili Tirkge ve ingilizce’dir. Yazilar ¢ift aralikli, 12 punto (Times New Roman) yazi karakterinde, sola
hizalanmis olarak yaziimalidir. Sayfa kenarlarinda 2,5 cm bosluk birakiimaldir ve sayfa numaralari her sayfanin sag alt késesine
yerlestiriimelidir.

Makaleler “Uluslararasi Tip Dergileri Editérleri Kurulu” tarafindan belirlenen: Biyomedikal Dergilere Génderilen Makalelerin Uymasi
Gereken Stardartlar'a (http://www.icmje.org) uygun olmalidir. Yazilar igin azami kelime-tablo-sekil-yazar-kaynak sayilari Tablo

TI'de gésterilmistir. Kelime sinirlamalari igin ana metin esas alinmistir. Ozet ve Kaynaklar bélumu sinirlamanin digindadir.


https://orcid.org/register
https://dergipark.org.tr/tr/pub/izmirtip/page/13523

Tablo 1. Yazi tiplerine gére sinirlamalar

Yaz Tipi Kelime Sinin~ Ozet Kelime Siniri Kaynak Sayi Siniri Yazar Sayi Siniri Tablo Sayi Siniri Sekil Sayi Siniri
Arastirma Makalesi 2500 350 35 Sinir yok 6 10
Sistematik Derleme 5000 350 50 6 6 15
Olgu Ssunumu 1500 350 15 4 1 8
Teknik Not 2500 350 15 4 5 10
Editére Mektup 350 Ozet yok 5 4 Tablo yok 2

Yazilar, Microsoft Word dosya formatinda (.doc uzantil metin dosyasi) kabul edilecektir. Yazarlar, makalelerini agagidaki bagliklari
icerecek sekilde hazirlamalidiriar;

a. Baglik sayfasi:

Baslik sayfasi, ayri bir dosya olarak génderilmelidir. Yazinin 150 karakteri agsmayan bashgini, 50 karakteri gegmeyen kisa bashigini,
yazarlarin adlarini, akademik tnvanlarini, ORCID ID’lerini, galistiklari kurumlari, galisgmada kullanilan hibe veya destek kaynaklar
hakkindaki bilgileri icermelidir. Bu sayfada Yazismalarin yapilacadi sorumlu yazarin adi, agik adresi ve e-posta adresi verilmelidir.
Yayinlanmak igin dergimize génderilen yazilarin daha énce bagka bir yerde yayimlanmadigi ya da ayni anda baska bir derginin
incelemesinde olmadigi bildirilmelidir. Yazi, bir tezden ya da tezin bir bélumunden olusturuldu ise belirtiimelidir. Yazi igeriginin
daha énce bilimsel bir toplantida sunulup sunulmadig, eger sunulmus ise toplantinin adi, tarihi ve yeri bildirilmelidir. ingilizce
baslik eklenmelidir.

b. 6z:

Ozgun aragtirma makaleleri ve sistematik derleme/meta-analizler igin galismayi ana hatlari ile agiklayan, 350 kelimeyi gegmeyen
bir 6z bolumu igermelidir. Oz bdlimU; amag, gereg ve yéntemler, bulgular, sonug alt bagliklarinda yapilandirimalidir. Olgu
sunumlari igin alt bagliklar; amag, olgu/olgular ve sonuglar seklinde olmalidir. Teknik notlar igin &z kismini bélimlere ayirmak
gerekli degildir. Oz bélumleri hem Turkge hem de ingilizce olarak yazilmalidir. ingilizce 6z igin alt basliklar “ aim, materials and
methods, results, conclusion” gseklinde olmalidir.

c. Anahtar sézcukler:

Ozetin altinda, konu indekslemesi igin, makaleyi en iyi sekilde temsil edecegi dustnulen, U¢ ila bes adet anahtar sézcuk
secilmelidir. Anahtar sézcUklerde kisaltma kullaniimamalidir. Anahtar sézcukler noktall virgal isareti ile birbirinden ayrilmali ve hem
Turkge hem de ingilizce olarak yazilmalidir. Anahtar sézcukler Index Medicus Medical Subject

Headings'den (https:/ /www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html) veri tabanindan segilmelidir.

d. Ana Metin:

Ozgun aragtirma makaleleri ve sistematik derleme/meta-analizler; giris, gereg ve yéntemler, bulgular, ve tartigma alt bagliklari ile
yapilandiriimalidir. Kisaltmalar metinde ilk gegtigi yerde, her tablo, resim ve sekilde agiklanmalidir. Eger bir firma adi belirtilecek ise
Uretici firmanin adi ve adresi (§ehir, Ulke) verilmelidir. Ana metinde referanslara, tablolara ve resimlere atifta bulunulmal ve siraya
gére ardigik olarak numaralandiriimalidir. Olgu sunumilari; giris, olgu/olgular, tartisma basliklar altinda yapilandinimalidir. Teknik
notlar; girig, teknik not, tartisma basliklar altinda yapilandirimalidir. Etik kurul belgesinin alindidi yer ve karar numarasi mutlaka
"materyal ve metod" kisminda belirtiimelidir.

Arastirma makaleleri, olgu sunumlari ve teknik notlar i¢in kaynaklar yazilimadan énce herhangi bir destek alinip alinmadigy,
yazarlar ile ilgili gikar catigmasi olup olmadigi ve yazarlarin isim ve soy isimlerinin basg harfleri belirtilerek caligma igin hangi
konuda katkida bulundugu belirtiimelidir.

Arastirmaya veya makalenin hazirlanmasina katkida bulunan resmi ya da ézel kurumlara yapilacak “Tesekktr” yazisi; makalenin

sonunda, referanslardan énce yer almalidir.



f. Kaynaklar:

Kaynaklar ana metin sonunda ve gift aralikl yaziimalidir. Atif yapilirken en son ve en gincel yayinlar ile ulusal yayinlar da tercih
edilmelidir. Ana metinde atiflar cimle sonunda parantez igerisinde belirtilmelidir. Kaynaklarin dogrulugundan yazar(lar)
sorumludur. Alti veya daha az yazar oldugunda, tim yazarlar listelenmeli, yedi ve Uzeri yazar varliginda, ilk alti yazardan sonrasi
“ve ark. [et al” seklinde yazilmalidir. Birden fazla kaynak kullaniliyor ise kaynak numaralari arasina virgil konulmalidir. Ardigik ikiden
fazla kaynak bir arada kullanilmigsa belirtilen en kiiguk ve en buyuk kaynak numarasi arasina kesme igareti konulmalidir (érnegin

(12-17)).

Ornek: Zani A, Eaton S, Rees CM, Pierro A. Incidentally detected Meckel diverticulum: to resect or not to resect? Ann surg.
2008;247:276-81.

Kaynaklar “International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE)” tarafindan gelistirilmig “Uniform Requirements for
Manuscripts Submitted to Biomedical Journals” kurallarina gére hazirlanmalidir. Agsagida bu gergevede hazirlanmig kaynaklardan
érnekler verilmigtir. Belirtiimemis kaynak bigimleri igin http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html web sitesi rehber
olarak kullanilmalidir. Her kaynak, metindeki kullanim sirasina gére numaralandiriimali ve kullanildigi cimlenin sonunda parantez
icinde belirtilmelidir. Dergi isimleri Index Medicus’a uygun olarak kisaltiimalidir. Dergilerin isimlerinin kisaltmalari igin Index
Medicus'da dizinlenen dergiler listesine ya da http://www.nlm.nih.gov/tsd/serials/lji.html adresine bakilabilir. Index’e girmeyen
dergilerde kisaltma kullanilmaz. Kaynaklarda basiimig ya da “baskida olan” makaleler, kabul edilmis tez galigmalari, kitaplar, kitap
boélumleri, ulusal veya uluslararasi toplantilarda sunulmusg olan bildiriler kullanilabilir. Kaynaklar asagida belirtildigi gibi

yaziimaldir.

Dergiler: DelGaudio JM. Steroid inhaler laryngitis: dysphonia caused by inhaled fluticasone therapy. Arch Otolaryngol Head Neck

Surg. 2002;128:677-81.

Gevrim ici (Online) dergiler: Mertcan A. Pathological analysis of tendon healing. Orthop Pat. Published online May 7, 2022.
doi10.1047/1m2264

Kitaplar: EI-Naggar AK, Chan JKC, Grandis JR, Takata T, Slootweg PJ. WHO Classification of Head and Neck Tumours. 4th ed. Lyon:
IARC; 2017.

Kitap bolumleri: Folkman J: Tumor angiogenesis. In Bast Jr RC, Kufe DW, Polock RE,Weichselbaum RR, Holland JF, Frei E (eds).
Cancer Medicine. 5th ed. London, B.C. Decker Inc.; 2000. p.132-52.

Toplantida sunulan bildiriler: Gunaydin B. Does anterolateral ligament injury change the treatment option in patients with partial
ACL tears?Paper presented at: 20th EFORT Congress 5-7 June 2019 Lisbon, Portugal. BioScifentifica; 2019:72-3.

Tez: Sahin BS. Akut koroner sendrom tanisiyla hastaneye yatirilan hastalarin hastane izlemi sirasinda ve taburculuk sonrasinda
sigara igme davraniglarinin degerlendirilmesi. izmir; Saglik Bilimleri Universitesi izmir Tip FakuUltesi; 2021.

f. Tablolar:

BUtun tablolar metin iginde kullanim siralarina gére Arap rakamlariyla numaralandiriimali ve metinde parantez iginde
gosterilimelidir. Tablolar, ana metinde yer alimamaili, ayri dosya olarak sisteme yUklenmelidir. Tablo altinda; agiklamalari ve
tabloda kullanilan kisaltmalar yer almalidir. Tablolarda sunulan bilgiler, metin igindeki verilerin tekrari olmamali, ana metini
destekleyici nitelikte olmalidir.

d. Resimler ve $ekiller:

BUtan resimler metin iginde kullanim siralarina gére Arap rakamlariyla numaralandiriimali ve metinde parantez iginde
gosterilmelidir. Resimler, ayri dosyalar olarak, TIFF veya JPEG formatinda, génderilmelidir. Resimlerde agiklamalari desteklemek
icin, kalin ve ince oklar, ok uglari, vb isaretler kullanilabilir. Zorunlu olmadikga resim Uzerinde yazi yaziimasindan kaginiimalidir.
Gonderilen resimlerin minimum ¢6zanurlagu 300 dpi ve 1200x960 piksel olmalidir. Resim ve sekiller ana metinde yer almamali, ayri

dosya olarak sisteme yuklenmelidir.



h. Resim ve $ekil Alt Yazilari:
BUtUN resim ve sekiller igin hazirlanan alt yazilar ana metinde tablolardan sonra gelmeli, kisa ve 8z bir sekilde belirtiimelidir.
Sekillerde kullanilan semboller ve kisaltmalar agiklanmalidir.

YAZININ GONDERILMESi

Makaleler yalnizca derginin internet adresi Gzerinden (

https://dergipark.org.tr/tr/journal/3859/submission/step/manuscript/new ) génderilebilir.

Sisteme yiiklenecek dosyalar sirasiyla; Yazar Sorumluluk ve Yayin Hakki Devir Formu, Baslik sayfasi, Ana makale (Turkce ve

ingilizce &z, Turkge ve ingilizce baslik, ingilizce ve Tiirkge Anahtar Kelimeler DAHIL), Tablolar ve Resimlerdir. Ana makalede

kurum, kurulus ve yazar ismi bulunmamalhdir.

ETiK iLKELER VE YAYIN POLITIKASI

izmir Tip Fakultesi Dergisine génderilen yazilar, daha énce baska bir yerde yayinlanmamig olmasi ve ayni anda baska bir yere
goénderiimemis olmasi kosuluyla bagvuru igin kabul edilir. Tam yazarlar yazilarinin igerigini okuduklarini, onayladiklarini,
calismalarinin Etik Kurul Onayinin oldugunu ve uluslararasi kabul gérmus etik standartlarda yarataldaganu kabul ederler, ayrica
gikar gatismalarini beyan ederler. Etik suistimalden stpheleniliyorsa, Yayin Kurulu ilgili uluslararasi yayin etigi kurallarina (COPE
yénergelerine) uygun olarak hareket edecektir.

Derginin yayin politikalari, Editér Kurulu tarafindan énerilen kurallarda belirtildigi gibi yurttulir ve makale yazim kurallar kisminda
yansitilir. Buna gére yazarlar, hakemler ve editérlerin bu bildirimde yer alan etik davranisa iligkin en iyi uygulama kilavuzliarina
uymalari beklenir.

insan ve Hayvan Haklari

Deneysel, klinik ve ilag insan ¢aligmalari igin, etik kurul onayi ve galigma protokoltnin uluslararasi anlagmalara (World Medical
Association of Helsinki “Ethical Principles for Medical Research Involving Human Subjects”) bagliligina iligkin bir beyan gereklidir.
Deneysel hayvan galigmalarinda yazarlar tarafindan izlenen prosedurlerin hayvan haklarina uygun oldugu (Laboratuvar
hayvanlarinin bakim ve kullanimi kilavuzu) belirtmeli ve hayvan etik kurul onayi almalidir. Etik Kurul onay belgesi numarasi ve
alindigi kurum makale igerisinde belirtiimelidir.

Etik kurul onayi, yukarida belirtilen uluslararasi kilavuzlara uyum ve hastanin aydinlatiimig onaminin alindigina dair beyan ‘Gereg
ve Yéntem' béliminde belirtimelidir. Kullanilan veri/medyanin hastanin kimligini ortaya gikarabilecedi durumlarda olgu-vaka
raporlari igin onam gereklidir (Onsekiz yagin altindaki olgular-vakalar igin, her iki ebeveynin veya kiginin yasal vasisi veya amirinin
imzasini igeren bir onay formu saglanmalidir.). Gikar gatismasi beyani ve herhangi bir mali veya maddi destegdin kabulg,
aciklamasi makalenin sonunda yer almalidir. Hakemler ile yazarlar, kurumlar arasinda herhangi bir potansiyel gikar gatismasi
varsa, hakemlerin rapor etmesi gerekir.

intihal ve Etik Suistimal

izmir Tip Fakultesi Dergisi, yayinlanmadan énce tum bagvurulari intihal amagl taramak igin “iThenticate” programini kullanir. Bu
tarama iglemi Gcretsiz olarak Editér Kurulu tarafindan yapilmaktadir. Yazarlarin asagida gésterildigi gibi her turlt intihal ve etik
suistimalden kaginmalari Snemli ve gereklidir.

intihal: Baska bir yazarin yayinindaki bir igerigin tamamini veya bir kismini kaynak géstermeden yeniden yayinlamak.
Fabrikasyon: Var olmayan veri ve bulgulari/sonuglar yayinlamak.

Cogaltma: Bir makalenin farkl dillerde yeniden yayinlanmasini da igeren baska bir yayindan alinan verileri kullanmak.
Salamlastirma: Bir galismanin sonuglarini uygunsuz bir sekilde bélerek birden fazla yayin olusturma.

Veri Manipulasyonu/Yanliglik: Yanlig bir izlenim vermek igin arastirma verilerini manipule etmek veya kasitl olarak garpitmak.
intihal, fabrikasyon, gogaltma, veri manipulasyonu/tahrifati ve salamlama gibi etik olmayan uygulamalari ve yazarlik hediye
etme, uygunsuz tesekkar gibi etik olmayan davraniglari onaylanmaz.

Yazarlar, galigma sonuglarini tamamen veya kismen 6zet gseklinde yayinlayip yayinlamadiklarini bildirmekle yakamladar.



BAS EDITORUN ve EDITORUN SORUMLULUKLARI:

Yayin Karari ve Sorumlulugu

Dergi bas editéry, dergideki her seyi kontrol altinda tutar ve okuyucularin ve yazarlarin ihtiyaglarint karsilamaya ¢alisir. Bag editér
ayrica dergiye génderilen makalelerin hangilerinin yayinlanacagina karar vermekten ve telif hakki ihlali ve intihal variginda ilgili
yasal gerekliliklere tabi politikalar geregi bildirimden sorumludur. Yayinin igeriginden ve genel kalitesinden bas editér sorumludur.
Basg editdr ve editér, adil ve uygun bir hakemlik streci saglamalidir. Bas editér ve editér, yayin kararlari verirken hakemlerle
tartigabilir. Dergiye génderilen makaleler her zaman ényargisiz olarak degerlendirilir.

Gizlilik

Bas editdr ve editorler, génderilen bir makaleyle ilgili herhangi bir bilgiyi editér kurulu, hakemler ve yayinci diginda hig kimseyle
paylagmamalidir.

Cikar Catismalari ve Agiklama

izmir Tip Fakultesi Dergisi yazarlar, hakemler ve editérler gibi taraflar arasinda herhangi bir gikar gatismasina izin vermez.
Gonderilen bir makaledeki yayinlanmamisg materyaller, yazarin agik yazil izni olmaksizin hig kimse tarafindan kullaniimamalidir.
Yayimlanan Eserlerde Temel Hatalar

Yazarlar, yayinlanan ¢alismada énemli hatalar veya yanligliklar tespit edilirse, derhal dergi editérlerini veya yayincisini
bilgilendirmek ve makaleyi duzeltmek veya geri gekmek igin onlarla igbirligi yapmakla yakimluduar. Editér Kurulu veya yayinci,
yayinlanan bir galismanin énemli bir hata veya yanlislik igerdigini tgtincu bir taraftan égrenirse, yazarlar makaleyi derhal
duzeltmeli veya geri gekmeli veya dergi editérlerine makalenin dogruluguna dair kanit saglamalidir.

HAKEMLERIN SORUMLULUKLARI

Hakemler degerlendirme igin génderilen yazilarin adil bir kér akran incelemesini saglar. Kendilerine génderilen “Hakem
Degerlendirme Formu” nu kullanarak degerlendirme yaparlar.

Hakem gortsinun belgelenmis olmasi ile, galismanin bilimsel degeri hakkinda zamaninda yazili, tarafsiz, yapici geri bildirim
saglamak,

Yazinin agik, 6zIa ve konuyla ilgili olup olmadigini belirtmek ve ¢aligmanin kompozisyonunu, bilimsel dogrulugunu, 6zgunligunu ve
dergi okuyucularinin ilgisini derecelendirmek

Kisisel yorumlardan veya elestirilerden kaginmak

Gozden gegirme surecinin gizliligini korumak: gézden gegcirilmis makaledeki bilgileri paylasmamak, tgtnca taraflarla tartismamak
veya agiklamamak

Zamaninda inceleyemeyecek durumdaysa derhal editére bildirmek ve mimkunse konu hakkinda uzman alternatif hakemlerin
bilgilerini vermek

Herhangi bir olasi kisisel, finansal veya algilanan ¢ikar gatismasi hakkinda editért uyarmak ve bir gatisma oldugunda incelemeyi
reddetmek

Makalenin kapsami, igerigi ve kalitesi ile ilgili derginin beklentilerine iligkin editérin yazili talimatlarina uymak

Yazar tarafindan dergiye yuklenen ek materyalleri de igeren, génderilen ¢galismanin adil, yapici ve bilgilendirici bir elestirisini
saglamak

Calismanin bilimsel degeri, 6zgunlugu ve kapsaminin belirlenmesi; iyilestirmenin yollarini gésteren; ve istenirse, editéran en yararli
goérdugu derecelendirme 6lgegini kullanarak kabul veya ret dnermek

Hayvan veya insan deneklere yonelik kabul edilen etik muamele normlarinin herhangi bir ihlali veya incelenen makale ile
yayinlanmig herhangi bir makale veya hakem tarafindan bilinebilecek baska bir dergiye ayni anda génderilen herhangi bir
makale arasindaki dnemli benzerlik gibi herhangi bir etik kaygryr editére bildirmek

Gizlilik, yapici elestiri, yetkinlik, tarafsizlik ve butunltk, ¢ikar catismasinin agiklanmasi, zamaninda tepki vermek ana prensipler
olmalidir

Hakemler, editére karar vermede yardimcl olur ve ayrica yazara makaleyi gelistirmede yardimci olabilir. Her zaman objektif

degerlendirme yaparlar. Hakemler géruslerini uygun destekleyici argimanlarla agikga ifade eder.



YAZARLARIN SORUMLULUKLARI

Yazar(lar) galigmalarini izmir Tip Fakiltesi Dergisine géndermeden énce asagidaki sorumluluklari yerine getirmelidirler. Yayin
kurulumuz, izmir Tip Fakultesi Dergisi igin génderilmis yazilarda makale sahiplerinin bu kosullara uymayi kabul ettiklerini varsayar.
Yazar(lar)in génderdikleri galigmalar zgin olmalidir.

Yazar(lar)in génderdikleri galigmalar daha énce bagka bir dergide yayimlanmamig veya degerlendiriimek Gizere génderilmemis
olmalidir.

Yazar(lar)in génderdikleri caligmada yapilan alintilar igin etik ilkelere uygun alintilama yéntemleri kullanilmall, yararlandiklari
caligmalara kaynaklar bélimunde eksiksiz ve dogru bir bicimde atifta bulunmaldirlar.

Galigma igin yasal/ézel izin alinmasinin gerekip gerekmedidi belirtilmelidir. Eger gerekiyorsa ilgili kurumdan alinan iznin tarih, karar
ve sayl numarasi beyan edilmelidir.

Calismanin olusturulmasinda igerige katki saglamayan kisiler yazar olarak belirtiimemelidir.

Yayinlanmak Gzere génderilen galigmalarda yazar(lar)in gikar gatismasi oldugu veya olmadig beyan edilmelidir. Eger varsa
iligkileri agiklanmali ve galismaya destek olan ya da fon saglayan kigi ya da kurum belirtiimelidir.

Sorumlu yazar, galigmaya katkida bulunan tim yazarlarin makalenin son halini onaylamalarini ve yayin igin géndermelerinin
kabulunt saglamalidir.

Yazar(lar)dan degerlendirme stregleri igerisinde galismalarina iligkin ham veri talep edilebilir. Béyle bir talep durumunda
yazar(lar) talep edilen veri ve bilgileri yayin kurulu ve bilim kuruluna sunmaya hazir olmalidr.

Yazar(lar) telif hakki beyanini dikkatlice okumal, kullanilan verilerin kullanim haklaring, aragtirma ve analizlerle ilgili gerekli izinlere
sahip olduklarini gésteren belgelere sahip olmalidir. Bagkalarina ait élgek, anket, fotograf varsa bunlarin kullanimi igin sahipleri kisi
yada kurumlardan izin alinmalidir.

Yazar(lar) aragtirmalarinda insan veya hayvan denekleri ile galismiglarsa tim arastirma etigi kurallarina uyduklarindan ve
katiimcilardan onam formu aldiklarindan emin olmalidir.

Yazar(lar)in yayinlanmig veya degerlendirme agamasindaki galigmasiyla ilgili bir yanlig ya da hatay fark etmesi durumunda,
dergi bas editériing, editérini veya yayinciyi bilgilendirme, duzeltme veya geri gekme iglemlerinde editdrlerle isbirligi yapma
yakimlalagu bulunmaktadir.

Degerlendirme streci baglamig olan bir galigmanin yazar durumlarinin degistiriimesi (yazar eklenmesi veya gikarilmasi, yazar
sirasinin degistirilmesi vb) mumkan degildir.

Yazar(lar) génderdikleri makalelerin hakem degerlendirme surecine katilimakla, hakemlerin tim yorumlarina ve énerilerine son
tarihten énce yanit vermekle yakimludur.

Yazar(lar)in izmir Tip Fakultesi Dergisine génderdikleri galigmalar; bilimsel arastirma ve yayin etigine uygun olmalidir.
Universitelerarasi Kurul Bilimsel Aragtirma ve Yayin Etigi Yénergesi'nde yer alan Madde 4'e gére bilimsel arastirma ve yayin etigine
aykiri eylemler sunlardir:

a) intihal: Bagkalarinin 6zgun fikirlerini, metotlarini, verilerini veya eserlerini bilimsel kurallara uygun bigimde atif yapmadan
kismen veya tamamen kendi eseri gibi gostermek,

b) Sahtecilik: Bilimsel aragtirmalarda gergekte var olmayan veya tahrif edilmig verileri kullanmak,

¢) Garpitma: Arastirma kayitlar veya elde edilen verileri tahrif etmek, arastirmada kullanilimayan cihaz veya materyalleri
kullanilimis gibi géstermek, destek alinan kisi ve kuruluglarin ¢ikarlari dogrultusunda aragtirma sonuglarini tahrif etmek veya
sekillendirmek,

¢) Dilimleme: Bir aragtirmanin sonuglarini, aragtirmanin butinltguna bozacak gekilde ve uygun olmayan bigimde pargalara ayirip
birden fazla sayida yayimlayarak bu yayinlari akademik atama ve yukselmelerde ayri yayinlar olarak sunmak,

d) Haksiz yazarlik: Aktif katkisi olmayan kisileri yazarlar arasina dahil etmek veya olan kisileri dahil etmemek, yazar siralamasini
gerekgesiz ve uygun olmayan bir bicimde degistirmek, aktif katkisi olanlarin isimlerini sonraki baskilarda eserden gikartmak, aktif

katkist olmadigi halde nifuzunu kullanarak ismini yazarlar arasina déhil ettirmek,



e) Diger etik ihlal turleri gunlardir:

1) Destek alinarak yurdtilen aragtirmalar sonucu yapilan yayinlarda destek veren kisi, kurum veya kuruluglar ile bunlarin katkilarini
belirtmemek,

2) Heniiz sunulmamig veya savunularak kabul edilmemis tez veya ¢aligmalari, sahibinin izni olmadan kaynak olarak kullanmak
3) Yayinlarinda hasta haklarina riayet etmemek,

4) insanlarla ilgili biyomedikal aragtirmalarda veya diger klinik arastirmalarda ilgili mevzuat htkimlerine aykir davranmak,

5) incelemek Uzere gérevlendirildigi bir eserde yer alan bilgileri eser sahibinin agik izni olmaksizin yayimlanmadan énce
baskalarlyla paylagsmak,

6) Bilimsel aragtirma igin saglanan veya ayrilan kaynaklari, mekanlari, imkanlari ve cihazlar amag digi kullanmak,

7) Bilimsel bir galigma kapsaminda yapilan anket ve tutum aragtirmalarinda katiimeilarin agik nizasini almadan ya da arastirma
bir kurumda yapilacaksa ayrica kurumun iznini almadan elde edilen verileri yayimlamak,

8) Arastirma ve deneylerde; hayvanlara ve ekolojik dengeye zarar vermek, galismalara baglamadan énce alinmasi gereken
izinleri yetkili birimlerden yazili olarak almamak, mevzuatin veya Turkiye’nin taraf oldugu uluslararasi sézlegsmelerin ilgili arastirma
ve deneylere dair hikimlerine aykir galigmalarda bulunmak,

9) Arastirmacilar veya yetkililerce, yapilan bilimsel aragtirmaile ilgili olarak muhtemel zararli uygulamalar konusunda ilgilileri
bilgilendirme ve uyarma yukimlualigune uymamak,

10) Bilimsel galismalarda, diger kisi ve kurumlardan temin edilen veri ve bilgileri, izin verildigi élgude ve sekilde kullanmamak, bu

bilgilerin gizliligine riayet etmemek ve korunmasini saglamamak.
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Oz

Glnlmizde kronik hastaliklarin sikhginin artmasi; hastada
yasam kalitesinin diismesi, erken olimlerin gorilmesi gibi
durumlara sebep olurken ayni zamanda saglik sistemi ve
topluma olan yikin artmasina yol agmaktadir. Bin dokuz
ylz doksan yilindan beri devam eden, Tiirk Eriskinlerindeki
Kalp Hastaligi ve Risk Faktorleri (TEKHARF) calismasinda;
koroner kalp hastaliginin 45-54 yas grubunda %6, 55-64 yas
grubunda %17 ve 65 yas ve Uzerindeki bireylerde %28
oraninda oldugu ortaya konulmus olup, 45-74 yas araligi
ele alindiginda, yirmidort takip yili boyunca koroner
mortalite prevalanslarinin  erkeklerde binde 7.3 ve
kadinlarda binde 3.8 diizeyinde oldugu tespit edilmistir.
Turkiye istatistik Kurumu verilerine gére 2019 yilinda 6liim
nedenleri arasinda, %36.8 ile dolasim sistemi hastaliklari ilk
sirada yer alirken, ikinci sirada %18.4 ile timorler, tg¢lincl
sirada %12.9 ile solunum sistemi hastaliklari gelmektedir.
Dolasim sistemi hastaliklari kaynakh olimlerin %39.1%ini
iskemik kalp hastaliklar, %22.2’sini serebrovaskiiler
hastaliklar, %25.7'sini diger kalp hastaliklari
olusturmaktadir.

Bu veriler 1siginda, ¢ozlinebilir epoksit hidrolaz (EPHX2)

geninin kardiyovaskiler hastaliklar, kanser,
serebrovaskiler hastaliklar ve diger hastaliklar ile olan
iliskisi  duslinildigiinde bu gen (izerinde yapilan
¢alismalarin, daha once sayllan hastaliklarin

mekanizmalarina 1sik tutacagina, onlara bagh 6limlerin,
sakat kalmalarin azalabilecegi ayni zamanda tedavi
maliyetlerinin de disebilecegi dngorilmektedir. Buradan
yola c¢ikarak EPHX2 geni ve bu genle iliskilendirilen
hastaliklar taranarak literature bir derleme kazandirilmasi
amaglanmistir.

Anahtar Sozciikler: Cozlinebilir epoksit hidrolaz; gen;
kardiyovaskiler hastaliklar; serebrovaskiiler hastaliklar

Abstract

The increasing frequency of chronic diseases today; while it
causes situations such as decreased quality of life and
premature death in patients, it also causes an increase in
the burden on the health system and society. In the study
of Heart Disease and Risk Factors in Turkish Adults
(TEKHARF), which has been going on since 1990; it has
been revealed that coronary heart disease is 6 % in the 45-
54 age group, 17 % in the 55-64 age group, and 28 % in the
individuals aged 65 and over. Considering the age range of
45-74 vyears, the prevalance of coronary mortality was
found to be 7.3 per thousand in men and 3.8 per thousand
in women during 24 follow-up years. According to the data
of the Turkish Statistical Institute, among the causes of
death in 2019, circulatory system diseases ranked first with
36.8 %, tumors came in the second place with 18.4 %, and
respiratory system diseases came in the third place with
12.9 %. 39.1 % of deaths due to circulatory system diseases
are caused by ischemic heart disease, 22.2 % by
cerebrovascular diseases, and 25.7 % by other heart
diseases.

Based on these data, when the relationship of the soluble
epoxide hidrolase (EPHX2) gene with cardiovascular
diseases, cancer, cerebrovascular diseases and other
diseases is considered, studies on this gene will shed light
on the mechanisms of the previously mentioned diseases,
deaths and disability due to themlt is predicted that the
cost of treatment may also decrease. From this point of
view, it is aimed to provide a review to the literatiire by
screening the EPHX2 gene and the diseases associated with
this gene.

Keywords: Soluble epoxide hidrolase; gene; cardiovascular
diseases; cerebrovascular diseases
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Giris

Epoksit hidrolazlar (EH), detoksifiye edici enzim grubu
olarak nitelendirilen kiicik bir protein ailesidir.
Epoksitler, gergin halkasal yapilari ve C-O bagi Gizerindeki
elektronlarin polarizasyonu sebebiyle yiksek reaktivite
ve elektrofiliklige sahip Ug¢ Uyeli halkasal eterlerdir (1).
Epoksitler; DNA, lipidler ve proteinlerle etkilesim yoluyla
pek cok kanser tiriinin, kardiyovaskiler hastaliklarin,
metabolik hastaliklarin ve organ hasarlarinin gelisiminde

rol oynarlar (2,3). Bu hastaliklarin patogenezinin
aydinlatiimasinda EPHX2  geninin  6nemli rol
oynayabilecegi dusiinilerek, bu genle ilgili yapilan

calismalar derlenmistir.

EPHX2 Geni

Epoksit  hidrolazlarin  filogenetik  ¢alismalar, bu
proteinlerin hayvanlar, bocekler, bitkiler, mantarlar ve
bakteriler dahil olmak (zere bircok organizmada
bulundugunu ortaya koymustur. insanlarda, epoksit
hidrolazlarin 7 cesidinin oldugu dusinilmektedir (4-6).
insan EPHX1'in cDNA'si 1988'de ve EPHX2'ninki ise
1993'te izole edilmistir (7,8). Sekizinci kromozom
Gzerinde yer alan ve 19 kodlama ekzonundan olusan
EPHX2 geni, 555 kalintilik bir proteini kodlar.

Cozunir epoksit hidrolaz (sEH) olarak da bilinen EPHX2
proteini, evrim boyunca yiksek oranda korunmustur.
EPHX2 cok genis bir ekspresyona sahiptir, en yiksek
ekspresyonun bobrek, karaciger ve bagirsakta oldugu
gorilmustir (9). Homosistein ve anjiyotensin-ll'nin
sirastyla insan endotel hiicrelerinde ve
kardiyomiyositlerde EPHX2 ekspresyonunu indikledigi
gosterilmistir  (10,11). EPHX2 esas olarak hicre
sitoplazmasinda bulunur ve c¢o6zeltide homodimerler
olusturur. Genis ekspresyonu ve ¢ok sayida substrati ile
EPHX2'nin damar sistemi, kalp, bobrek, karaciger, beyin,
akciger, yag dokusu, inflamatuar ve lreme sistemleri
Gzerinde etkili oldugu ve sayisiz patofizyolojik stirecte yer
aldigi  bilinmektedir (12). Bunlar arasinda akut
nosisepsiyon, inflamasyon ve sepsis, inflamatuar barsak
hastaligl, diyabet, pulmoner hipertansiyon, kalp ve
beyinde iskemik hasar ve tiimoral durumlar sayilabilir.
EPHX2, a/B hidrolaz enzimlerinin st ailesine aittir.
EPHX2 ile epoksit hidrasyon mekanizmasi, EPHX1'e
benzer 0Ozellik gosterir. EPHX2, vyag asitlerinin
epoksitlerine karsi yiksek bir afiniteye sahiptir. EPHX2'
nin en iyi bilinen substratlari arasinda arasidonik asitten
(AA) gelen ve dihidroksieikosatrienoik asitlerde (DiHET)
metabolize olan epoksieikosatrienoik asitler (EET)
bulunur. EET'lerin iltihaplanma, agr, hipertansiyon,
kardiyak hipertrofi ve aritmi, ateroskleroz, felg, bobrek
yetmezligi, kan pihtilasmasi, kronik obstriktif akciger
hastaligi (KOAH), pulmoner hipertansiyon, diyabet ve
metabolik hastalik gibi birgok durumda faydali etkiler
gosterdigi  bilinmektedir. Cozlinlir epoksit hidrolaz
enzimini kodlayan EPHX2 geninde bazi polimorfik
bolgeler tanimlanmis ve bunlardan o6zellikle K55R
polimorfizminin, enzim aktivitesinde anlamh artisa,
R287Q polimorfizminin ise azalmaya neden oldugu
bildirilmistir.  Bircok ¢alismada K55R ve R287Q
polimorfizmleri ile hipertansiyon, ateroskleroz, iskemik

inme, miyokard enfarktlisii, koroner arter ve iskemik
kalp hastaliklari arasinda anlamh bir iliski oldugu
bildirilmistir (13,14).

EPHX2, ksenobiyotik epoksit metabolizmasinda 6nemli
rol oynar ve tamamlayici substratlarin  EPHX1'e
Ozgulligini gosterir. Buna ek olarak, EPHX2'nin baslica
fizyolojik rolli, EET'ler ve epoksi-oktadekenoik asitler
(EpPOME) gibi yag asidinden tiretilen epoksitlerin
metabolizmasidir. EPHX2 inhibisyonunun inflamasyon
tizerindeki etkileri coktur. inflamatuar yanitin modiile
edilerek kemik kaybinin azaltildigi gorilmistir. Ayrica
hiperaljezi ve 0demi de azalttigl gortlmistir (15,16).
Bunlara ek olarak nefritin baslangicini geciktirdigi ve
deneysel lupus modelinde bobrek hasarini iyilestirdigi ve
diyabetik farelerde bobrek iltihabini ve keratopatiyi
azalttigr bildirilmistir (17,18). EPHX2 inhibisyonunun
ayrica kardiyovaskiiler sistem Uzerinde faydali etkileri
vardir. Bu etkiler, esas olarak, EPHX2 inhibisyonunun bir
sonucu olarak artan EET’ler ile iliskilendirilir. EET'ler,
vaskiler diiz kas hticreleri Gzerindeki kalsiyum iyonlariile
aktive olan potasyum kanallarini dizenleyerek glicli
vazodilator aktivitelere sahiptir. Vaskiler homeostaz i¢in
gerekli olan endotel hiicre ve vaskiler diiz kas hiicre
proliferasyonu ve gocini de dazenlerler. Ayrica, EET'ler
Nuclear Factor kappa B (NF-kB) aktivasyonunu dogrudan
azaltir ve boylece vaskiiler hasar ve kardiyovaskiler
hastalik ilerlemesi sirasinda inflamasyonun azaltiimasina
katkida bulunur. EPHX2'nin inhibisyonu, kardiyovaskiler
ve akciger hastaliklarinda EET'lerin biyolojik aktivitesini
arttirmaya yonelik potansiyel bir yaklasimdir (19-21).

Tartisma

EPHX2'nin  kolesterol = metabolizmasini  etkiledigi
bilinmektedir ve Anorexia Nervosa (AN) siklkla yiksek
kolesterol seviyeleri ile iliskilendirilir. EPHX2 gen varyanti
olan rs2291635’'in bu mekanizmada etkili oldugu
kolesterol metabolizmasini etkileyerek, AN’ye sebebiyet
verdigi dusunilmektedir (22). Pek ¢ok dokuda EET'ler,
EPHX2 geni tarafindan kodlanan iki islevli bir enzim olan
¢Ozlnir sEH tarafindan etkin olmayan veya daha az aktif
DiHETE'lere  hizla  metabolize  edilir.  EPHX2'nin
inhibisyonunun, hayvan modellerinde timoér blylumesini
ve metastazi destekleyen EET'lerin birikmesine neden
oldugu goérulmistir. Ek olarak, EPHX2 ekspresyonunun
karaciger kanserinde down regiile oldugu, ancak
seminom, kolanjiokarsinom ve ileri yumurtalk
kanserinde up regile oldugu bulunmustur. Benzer bir
calismada, EPHX2'nin hem klinik prostat kanseri (PK)
numunelerinde hem de normal prostat numunelerinde
yakin seviyelerde oldugu bildirilmistir (23). Liu ve ark,
EPHX2 deregilasyonunun PK ilerlemesi ile énemli bir
korelasyona sahip oldugunu, EPHX2 kaybini da, ylksek
oranda proliferatif ve metastatik PK ile iliskilendirmisler
ve PK prognozu igin bagimsiz bir biyobelirte¢ olarak
hizmet edebilecegini bildirmislerdir (24). Zhang ve ark.
da yaptiklari ¢alismada EPHX2 ve PK arasinda bir iligki
oldugunu bulmuslardir (25).

Coklu doymamis yag asitleri (CDYA) epoksitleri ve
ozellikle AA’in epoksitleri olan EET'ler, kati tlimorlerin
yani sira malign hematolojik hastaliklardaki etkilerle
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iliskilendirilmistir (26). Ornegin CYP2C9, bircok insan
malign neoplazmi ve 6zofagus adenokarsinomunda en
fazla eksprese edilen sitokrom (CYP) enzimidir. CYP2)2
de pek c¢ok kanser tirinde ve malign hematolojik
hastaliklarda tespit edilmistir. Buna paralel olarak,
CYP2J2'nin segici inhibitorlerinin in vitro ve in vivo insan
kanserlerine karsi glicli aktivite sergiledigi rapor
edilmistir (27). Bunlara ek olarak EPHX2 nin kanserlerde
tedavi araci olarak kullanilabilecegi de bildirilmistir.
Wang ve ark, yaptiklari bir ¢alismada EPHX2'nin meme
kanserinde potansiyel terapdtik hedefler olarak
kullanilabilecegini bildirmislerdir (28).

Liu ve ark, hipermetile EPHX2 ile servikal skuamoz hiicreli
karsinom (SSHK) arasinda bir iliskinin oldugunu
bildirmislerdir. Sonuglar, anormal metilasyonun SSHK
patogenezine katildigini ve hedef genlerin
metilaz/demetilazi Gzerinde daha fazla calisma yapilmasi
gerektigini  gOstermistir.  Ayrica  FireBrowse veri
tabaninda ve ONCOMINE veri tabaninda yaptiklar
arastirma sonucunda EPHX2'nin SSHK dahil olmak (izere
bircok kanser tirinde timor baskilayict ve timor
destekleyici rol oynadigini bulmuslardir (29). Zhan ve ark,
yaptiklari calismada hepatoseliler karsinomda (HSK)
EPHX2'nin down regiilasyonunu dogrulamislar ve erken
evre HSK’li hastalarda daha yiiksek EPHX2 ekspresyonu
oldugunu saptamislardir. Ayrica, daha yilksek EPHX2
seviyelerine sahip hastalarin daha iyi prognoz sergiledigi
gorilmustir. Bu nedenle EPHX2'nin, HSK’li hastalarin

hayatta kalmalari i¢cin bagimsiz  bir prognostik
biyobelirteg  olarak  kullanilabilecegi  soylenmistir.
Fonksiyonel zenginlestirme analizleri, EPHX2

ekspresyonunun metabolik sirecler ve peroksizomal
bilesenlerle iliskili oldugunu ortaya cikarmis, bu da
EPHX2'nin HSK'nin yeniden programlanmasinda rol
oynayabilecegini distindirmuistir. Bu veriler, EPHX2'nin
down regilasyonunun, HSK'nin ilerlemesi ve kot
prognozu ile iliskili olabilecegini ve EPHX2'nin, HSK’l
hastalarin tedavisi icin yeni bir terapotik yaklasim
olabilecegini gostermistir  (30). sEH aracih  EET
hidrolizindeki genetik  varyasyonun, insanlarda
kardiyovaskiler hastaliklarin  (KVH) patogenezinde
onemli olabilecegini dislindiirmektedir. Bununla birlikte,
EPHX2'deki fonksiyonel genetik varyantlarin, mevcut
iskemik KVH'si olan hastalarda prognozu degistirip
degistirmedigi ise bilinmemektedir. Oni-Orisan ve ark.
EPHX2 p.Lys55Arg polimorfizminin  Akut Koroner
Sendromlu (AKS) olgularda, AKS’yi takiben 5 vyillik
mortalite ile iliskili oldugunu bildirmislerdir. Ancak, bu
iliski bagimsiz bir popllasyonda tekrarlanamamistir.
ikincil analizler, Arg55 varyant aleli icin homozigot olan

Kafkasyalilarin AKS'yi takiben daha yuksek
kardiyovaskiler mortalite riski altinda olabilecegini
ortaya koymustur. Elde edilen sonuglar EPHX2

p.Lys55Arg ve p.Arg287GIn polimorfizmlerinin insanlarda

bir AKS olayindan sonra prognozu onemli o6lglide
degistirmedigini gostermektedir (31).
Epoksieikosatrienoik  asitlerin  olusumunda  veya

hidrolizinde yer alan Sitokrom P450 2J2 (CYP2J2) ve
epoksit  hidrolaz 2 (EPHX2) icindeki  yaygin
polimorfizmlerin, KVH gelisimine yatkinhg

belirleyebilecegi dislinilmektedir. Burdon ve ark, EPHX2
geninin KVH’de bir risk faktorii olduguna dair kanitlar
bulmuslardir (32). Ancak Xu ve ark, yaptiklari vaka
kontrol calismasinda G-50T ve R287Q polimorfizmleri
dahil olmak lzere CYP2J2 ve EPHX2 geninde bulunan
ortak varyantlarin koroner arter hastaligi gelisiminde
higbir etkisi olmadigini bildirmislerdir (33). Buna ek
olarak Kullmann ve ark, EPHX2 K55R allel varyanti ile
perkutan koroner miidahale (PKM) sonrasi alti ayhk bir
sire boyunca hastalarda restenoz gelisimi arasinda
anlamli bir iliski olmadigini bildirmisler ve bu genetik

varyantin  koroner kalp hastaligi ile iliskisini
dogrulayamamislardir. Sonu¢ olarak, EPHX2 K55R
polimorfizminin, primer basarii  PKM uygulanan

hastalarda koroner kalp hastaligi veya restenoz olusumu
icin  bagimsiz  Ongoriici  olarak  dislanabilecegini
bildirmislerdir (34). Lee ve ark, EPHX2'deki genetik
varyasyonlarin, o6zellikle K55R polimorfizm varyant
alelinin varhiginin, Kafkasyalilarda koroner kalp hastahgi
gelisimi icin  6nemli bir risk faktéri olabilecegini
bildirmislerdir (35). Wei ve ark, EPHX2 genetik
varyasyonlarinin koroner arterlerde plak olusumuyla
iliskili oldugunu ve ateroskleroz igin bir risk faktéru
olusturdugunu bildirmislerdir (36). Li ve ark, farmakolojik
yolla sEH bozulmasinin yoluna bagl olarak, ozellikle
kardiyak fibroz olmak (zere patolojik kardiyak yeniden
sekillenmesinde rol oynadigini bildirmislerdir (37). Zhang
ve ark, sEH'nin silinmesinin sadece kardiyak hipertrofiyi
engellemekle  kalmayip, ayni zamanda kardiyak
fibroblastlardan FGF-2 ekspresyonunu da azalttigini 6ne
sirmuislerdir (38).

Lee ve ark, Danimarka popilasyonunda yaptiklari bir
calismada genetik olarak azaltilmis ¢ozlinebilir epoksit
hidrolaz aktivitesinin iskemik inme, miyokard enfarktisi
veya iskemik kalp hastaligi icin onemli bir risk faktoru
olmadigini bildirmislerdir. EPHX2 geni ile iskemik inme ve
diger KVH riski arasindaki iliskinin mevcut olmadigini
veya etki boyutunun olduk¢a kiclk olabilecegini
bildirmislerdir (39). Zhu ve ark, Cin'in Sincan bolgesindeki
bir Han popillasyonunda EPHX2 geninin genetik
polimorfizmlerinin esansiyel hipertansiyon (EH) ile iliskili
oldugunu ancak, Uygur ve Kazak populasyonlarinda
EPHX2 gen polimorfizmleri ile EH arasinda higbir iliski
olmadigini bildirmislerdir. Bunun nedeninin, EPHX2
lokuslarinin tanimlanamayan fonksiyonel Tek Nikleotid
Polimorfizmleri (TNP) icermesi ve farkli irklarda TNP'lerin
EPHX2 Uzerindeki fonksiyonel aktivitesinin
kardiyovaskiler sistem (izerinde farkh etkileri olmasi
olabilecegini dusinmuslerdir (40). Demirddgen ve ark,
Tirk popllasyonu (zerinde vyaptiklari bir ¢alismada
EPHX2'nin Arg287GIn polimorfizmi ile iskemik inme riski
iliskisini ilk kez arastirmislar ancak 6nemli 6lgtide bir iligki
olmadigini bildirmislerdir. ~ Bunun vyani sira EPHX2
varyant alelinin alt grup analizlerinde hipertansiyon ve
diyabetle iliskili inme riskinin arttigini bildirmislerdir (41).
Yapilan bir baska c¢alismada ise Cinli tip 2 diyabetes
mellitus populasyonunda MTHFR C677T ve EPHX2 G860A
genotiplerinin birlesik etkisinin iskemik inme gelisimi ile
onemli olgiude iliskili oldugu bildirilmistir (42). Cin
popilasyonu Uizerinde yapilan bir baska c¢alismada ise
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CYP2C8 rs17110453 ve EPHX2 rs751141 arasinda 6énemli
bir gen-gen etkilesimi oldugu ve bu gen-gen
etkilesiminin, Cin popilasyonunda iskemik inmeye
duyarliigr arttirdig bildirilmistir (43).

Sonug

Sonug olarak EPHX2 geni ile yapilacak arastirmalarin
bircok kronik hastaligin patogenezinin aydinlatilabilmesi
icin 6nemli oldugu, arastirma sayisinin artirilarak daha
net sonuglara varilabilecegi diisiinilmektedir. Bu duruma
ek olarak, bu genle iliskili bircok hastaligin 6nceden
saptanabilmesi icin marker olarak da kullanilabilecegi 6n
gorilmektedir.

Gonderilen bu derleme, daha 6nce herhangi bir yerde
yayinlanmamistir ve baska bir dergiye génderilmemistir.
Yazi icerigi daha o©Once bilimsel bir toplantida
sunulmamigtir.  Higbir hibe veya destek kaynagi
kullanilmamustir. Yazarlarin herhangi bir ¢ikar ¢atismasi
yoktur.

KD. literatlir tarama, DDK. yazim ve dizenleme
asamasinda arastirmayl desteklemistir. Tum yazarlar
calisma tasariminda yer almis ve makalenin son halini
onaylamistir.
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Oz

Giris: Immunsupresif tedaviye bagh hepatit B reaktivasyon riski,
HBV iliskili parametreler ve hastanin kullandigi immunsupresif
ajana bagh olarak degismektedir. Calismamizda immunsupresif
tedavi nedeniyle hepatit B enfeksiyonuna karsi proflaktik tedavi
alan hastalarin 6zellikleri ve Hepatit B virlisti (HBV) reaktivasyon
risklerinin degerlendirilmesi amaclanmistir.

Gere¢ ve Yontemler: Calisma, 2015-2020 yillari arasinda
HBV'ye vyonelik antiviral profilaksi baslanan hastalarin
degerlendirildigi retrospektif tanimlayici bir calisma olarak
tasarlandi. Hastalara ait veriler hasta dosyalari ve hastane
otomasyon sistemi lGzerinden kaydedildi. Calismaya dahil edilen
hastalar, Amerikan Gastroenteroloji Dernegi Rehberi’'ndeki
tanimlamalara gore  ylksek-orta-diisik riskli  seklinde
gruplandirilarak degerlendirildi.

Bulgular: Hepatit B profilaksisi baslanan toplam 105 hastanin
yas ortalamasi 56,5 yil olup %62.9’u (n=66) erkekti. Hastalarin
HBV reaktivasyonu yoniinden, %35’i yiksek, %49’u orta, %16sI
dusuk riskli olarak degerlendirildi. Hastalarin %22’sinde HBsAg
pozitifligi, %20’sinde izole anti-HBc IgG pozitifligi, %58’inde
anti-HBs ve anti-HBc 1gG birlikte pozitifligi mevcuttu.
immunsupresif tedaviye en sik gerekce olusturan hastalik grubu
dermatolojik hastaliklar olarak saptandi. incelenen hasta
grubunda kullanim sikhgl en fazla olan immunsupresif ilag
grubu B lenfosit baskilayicilari olarak bulundu. Profilaksi
amaciyla en sik tercih edilen ajanin entekavir oldugu goérulda.
Profilaktik tedavisi sonlanan hastalarda immunsupresif tedavi
suresi ortalama 10.2 ay, antiviral profilaksi tedavi siiresi
ortalama 7.9 aydi. Profilaksi alan hastalarin higbirinde
reaktivasyon goriilmedi.

Sonug: Hepatit B virlisi reaktivasyonunu onlemek amaciyla,
immunsupresif tedavi alanlarda baslanan antiviral profilaksi
hayat kurtaricidir. Hepatit B virlisi agisindan orta endemisite
grubundaki (lkemizde, bu hasta grubunda HBV profilaksisi
gerekliligine dair hekim farkindahginin arttiriilmasi ve tedavi
etkinliginin degerlendirilmesi biyuk bir 6neme sahiptir.

Anahtar Sozciikler: antiviral
profilaksi

7. Tiirkiye EKMUD Bilimsel Platformunda 3-7 Nisan 2019 tarihinde poster olarak
kismen sunulmustur

Hepatit B; immunsupresyon;

Abstract

Aim: Hepatitis B reactivation risk due to immunosupressive
therapy varies depending on HBV-related parameters and
immunosuppressive agent used. In our study, we aimed to
evaluate the characteristics and HBV reactivation risks of
patients receiving prophylactic treatment against hepatitis B
infection due to immunosuppressive therapy.

Materials and Methods: Our study was designed as a
retrospective descriptive study in which patients who were
started antiviral prophylaxis for HBV between the years of 2015
to 2020 were evaluated. The data of the patients were
recorded through the patient files and the hospital automation
system. The patients included in the study were evaluated by
dividing into high-medium-low risk groups according to the
definitions in the American Gastroenterology Association
guideline.

Results: The mean age of 105 patients who were started on
HBV prophylaxis was 56.5 years; 62.9% (n=66) were male. In
terms of HBV reactivation, 35% were evaluated as high risk,
49% as medium risk, and 16% as low risk. There were HBs Ag
positivity in 22% of the patients, isolated anti-HBc IgG positivity
in 20%, and anti-HBs and anti-HBc IgG positivity in 58% of the
patients. Dermatological diseases were the most common
reason for patients receiving immunosuppressive treatment
and B cell suppressors were the most commonly used
immunosuppressive drug. The most preferred agent for
prophylaxis was entecavir. In patients whose prophylactic
treatment was terminated, mean duration of
immunosuppressive treatment was 10.2 months, and mean
duration of antiviral prophylaxis treatment was 7.9 months. No
reactivation was observed in any of the patients receiving
prophylaxis.

Conclusion: Antiviral prophylaxis in order to prevent HBV
reactivation in those receiving immunosuppressive therapy is
life-saving. It is important to raise the awareness of physicians
about HBV prophylaxis and to evaluate the effectiveness of the
treatment in this patient group in our country, which is
moderately endemic.

Keywords: Hepatitis B; immunosupression; antiviral
prophylaxis
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Giris

Diinyada yaklasik iki milyar kisinin hepatit B virlisi (HBV)
ile karsilasmis oldugu ve yaklasik 400 milyon kisinin
kronik hepatit B (KHB) hastasi oldugu bilinmektedir (1,2).
Ulkemiz hepatit B enfeksiyonu prevalansi yéniinden orta
endemisite sinifindadir (3).

Hepatit B virlisl reaktivasyonu; inaktif HBV enfeksiyonu
olan veya HBV enfeksiyonu gecirip iyilesen hastalarda
viral replikasyonla birlikte nekro-inflamatuar bir
karaciger hastaliginin  ortaya ¢ikmasidir.  Malign,
inflamatuvar ve otoimmun hastaliklar HBV reaktivasyonu
insidansinda belirleyici rol oynar. Bu hastaliklar sirasinda

kullanilan  immunsupresif ~ tedavi veya  kanser
kemoterapisi sirasinda HBV reaktivasyonu
gelisebilmektedir. Hepatit B virlisii reaktivasyonu

asemptomatikten siddetli ve fatal seyirli hastaliga kadar
farkli tablolarda gelebilir. Bu sebeple immunsupresif

tedavi alan hastalarda HBV reaktivasyonuna karsi
antiviral  profilaksi  kullaniminin  degerlendirilmesi
onemlidir (4).

immunsupresif tedaviye bagli hepatit B reaktivasyon
riski, hastanin hepatit B serolojisi, virolojik belirtecleri ve
kullanilan immunsupresif ajanlara gore degismektedir.
Calismamizda immunsupresif tedavi nedeniyle hepatit B
enfeksiyonuna karsi profilaktik tedavi alan hastalarin
ozellikleri ve HBV reaktivasyon risklerini
degerlendirilmesi amaclanmistir.

Gereg ve Yontemler

Calisma, retrospektif tanimlayici olarak tasarlandi. Saglk
Bilimleri Universitesi izmir Tepecik Saghk Uygulama
Arastirma Merkezi'nden 2019/18-1 karar numarasi ile
yerel etik kurul onayi alindi. Ugiincii basamak egitim
arastirma hastanesinde 2015-2020 vyillari arasinda
Enfeksiyon Hastaliklari Klinigi tarafindan HBV'ye yonelik

antiviral profilaksi baslanan hastalar degerlendirildi.
Calismaya  c¢esitli  birimlerde,  otoimmun/malign/
inflamatuar bir hastallk nedeniyle takipli olup

immunsupresif veya kemoterapotik tedavi baslanan,
HBsAg ve/veya anti-HBc pozitifligi saptanarak enfeksiyon
hastaliklari klinigi tarafindan HBV profilaksisine yonelik
antiviral tedavi baslanan 18 yas ustl hastalar dahil edildi.
KHB veya HIV enfeksiyonu nedeniyle antiviral tedavi
alan, hepatit D virusu (HDV) ko-enfeksiyonu olan, gebe
olan ve HBV'ye bagh karaciger nakli olan hastalar
¢alismaya alinmad:.

Hasta dosyalarindan hastalara ait bilgiler (yas, cinsiyet,
hastalik, immunsupresif tedavi ve siiresi, HBV serolojisi,
biyokimyasal, virolojik bulgular, HBV i¢in kullanilan
profilaktik ajan) kaydedildi.

Hastalar HBV reaktivasyonu riski yoniinden Amerikan
Gastroenteroloji Dernegi risk siniflamasina gore; yliksek
(>%10), orta (%1-10) ve duslk (<%10) riskli olmak lizere
U¢ gruba ayrilarak degerlendirildi (5). Yiksek riskli
hastalar: HBsAg pozitif veya negatif fakat anti-HBc pozitif
olup B hiicre deplesyonu yapan ajan (rituksimab,
ofatumumab) kullanan ve/veya HBsAg ve anti-HBc pozitif
olup antrasiklin deriveleri (doksorubisin, epirubisin) veya
>4 hafta 10-20 mg/giin veya >20 mg/glin kortikosteroid
tedavisi alanlar. Orta derece riskli hastalar: HBsAg pozitif

veya negatif fakat anti-HBc pozitif olup, TNF-alfa
inhibitdori  (etanersept, adalimumab, sertolizumab,
infliximab), sitokin ve integrin inhibitorleri (abatasept,
ustekinumab, natalizumab, vedolizumab), tirozin kinaz
inhibitorleri (imatinib, nilotinib), >4 hafta siireyle <10
mg/gin kortikosteroid kullananlar ve/veya HBsAg
negatif, anti-HBc pozitif olup antrasiklin deriveleri
(doksorubisin, epirubisin), kortikosteroid tedavisi 24
hafta stireyle >10 mg/gln kortikosteroid alanlar olarak
tanimlandi. Diistk riskli hastalar: HBsAg'den bagimsiz
olarak anti-HBc pozitif olup geleneksel bir immunsupresif
ajan (azathioprine, methotrexate, 6-mercaptopurine)
veya intra-artikuler steroid veya HBsAg negatif olup bir
hafta slireyle herhangi bir dozda oral steroid kullananlar
olarak tanimlandi (5).

istatistiksel analiz:

Degiskenlerin analizinde SPSS 22.0 (IBM Corparation,
Armonk, New York, United States) programi kullanildi.
Tablolarda risk gruplarina ait; nicel degerler (yas, ALT, )
ortalama (standart sapma), hasta sayisi, hastaliklarin ve
kullanilan immunsupresif ajanlarin dagilimi, serolojik ve
virolojik dagilim ozellikleri ve kullanilan proflaktik ilaglar
ise frekans ve oran (n ve %) olarak gosterildi.

Bulgular

Calismaya toplam 105 hasta dahil edildi. Hastalarin yas
ortalamasi 56,5+13,7 yil olup %62.9’u (n=66) erkekti.
immunsupresif hastaliklarin sikligi: dermatolojik hastalik
%41,9 (n=44) (41 psoriasis, 1 pemfigus, 1 idiyopatik
Urtiker, 1 hidradenitis supurativa); hematolojik
malignite/hastalik %36.2 (n=38) (16 Non-Hodgkin, 5
kronik lenfositik 16semi, 4 multiple miyelom, 4 immun
trombositopenik purpura, 3 akut miyeloid |6semi, 3
otoimmun hemolitik anemi, 1 Hodking lenfoma, 1 akut
lenfositik 16semi, 1 trombotik trombositopenik purpura);
solid organ (2 akciger, 4 kolon, 2 meme, 1 mesane, 1
over, 1 prostat) maligniteleri %10.4 (n=11); nefrolojik
hastalik %4.8 (n=5) (3 nefropati, 2 renal transplant);
otoimmun vaskilit/romatolojik hastalik %7 (n=7) (2
romatoid artrit, 2 Behget Hastaligi, 1 ankilozan spondilit,
1 sistemik skleroz, 1 multipl skleroz) idi. Risk gruplarina
gore dagihm Sekil 1'de gosterildi.

50
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Sekil 1: immunsupresif hastaliklarin HBV risk durumuna
ve primer hastaliklarina gore dagihmi
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Kullanilan immunsupresif ajanlarin sikligi sirasiyla: B
hiicre baskilayicilar, geleneksel immunsupresif ajanlar,
sitokin ve integrin inhibitorleri, anti-TNF ajanlar,
kortikosteroidler, antrasiklin deriveleri ve tirozin kinaz
inhibitorleri (%24, %21, %19, %15, %15, %5, %1) idi.
Yiksek riskli gruptaki immunsupresif ajanlarin sikhig
sirastyla B hiicre baskilayicilar, kortikosteroidler ve
antrasiklin tirevleri (%68, %27, %5) idi. Orta riskli
gruptaki immunsupresif ajanlarin sikligi sirasiyla sitokin
ve integrin inhibitorleri anti-TNF ajanlar,
kortikosteroidler, geleneksel immunsupresif ajanlar,
antrasiklin tirevleri, ve tirozin kinaz inhibitorleri (%39,

%31, %12, %10, %6, %2) idi. Dusik riskli gruptaki

immunsupresif ajanlarin hepsi geleneksel immunsupresif
ajanlardan olusmaktaydi. immunsupresif ajanlarin yillara
gore kullanimi Tablo 1’de gosterildi.

Hastalarin immunsupresif tedavi baslamadan 6nce ALT
ortalamasi 20,5+14.2 saptandi. HBV serolojilerine goére
%22’si HBsAg ve anti-HBc pozitif, %20’si izole anti-HBc
pozitif, % 58'i anti-HBs ile birlikte anti-HBc IgG pozitif idi.
Hastalarin  %18’'inde  HBV DNA ve bu hastalarin
tamaminda HBsAg pozitif olarak saptandi.

Hastalar HBV reaktivasyon risk durumuna gore
siniflandirildiginda, %35’i yiksek, %49’u orta ve %16's|

disuk riskli olarak belirlendi.

Risk gruplarina gore
hastalarin 6zellikleri Tablo 2’de 6zetlendi.

Tablo 1. HBV profilaksisi baglanan hastalarda immunsupresif ajanlarin yillara ve risk gruplarina gore kullanimi

GRUP YUKSEK ORTA DUSUK | TOPLAM
YIL B KS A S ANTI TNF|  KS G A G

2015 3 2

2016 1 1 1 1

2017 1 4 1

2018 1 1 6 27
2019 10 6 12 5 5 2 10 52
2020 3 3 7

B: B hiicre deplesyonu yapan ajanlar (Rituksimab, Ofatumumab), KS: Kortikosteroidler, A: Antrasiklin tlrevleri
(Doxorubicin, Epirubicin), S: Sitokin ve integrin inhibitérleri (Abatacept, Ustekinumab, Natalizumab, Vedolizumab), ANTI
TNF: TNF-alfa inhibitori (Etanercept, Adalimumab, Certolizumab, infliximab), G: Geleneksel immunsupresif ajanlar
(azathioprine, methotrexate, 6-mercaptopurine..), T: Tirozin kinaz inhibitorleri (imatinib...)

Tablo 2. HBV risk gruplarina gore hastalarin 6zellikleri

Ozellik Tiim hastalar | Yiiksek riskli Orta riskli Diigtik riskli
Hasta sayisi n (%) 105 (100) 37 (35,2) 51 (48,6) 17 (16,2)
Yas ortalamasi (ortanca) 56,5 (57) 57,6 (60) 55 (55) 58,5 (56,5)
Erkek Cinsiyet n (%) 66 (62,9) 23 (62,1) 35 (68,6) 8(47,1)
ALT ortalamasi 20,5 (5-97) 20,1 (5-77) 20,4 (6-97) 21,2 (7-60)
HBs Ag pozitif n (%) 23(21,9) 12 (32,4) 4(7,8) 7 (41,2)
izole anti-HBc pozitif n (%) 21(20,0) 7 (18,9) 11 (21,6) 3(17,6)
anti-HBs ve anti-HBc birlikte 61 (58,1) 18 (48,6) 36 (70,6) 7(41,2)
pozitif n (%)

HBV DNA pozitif n (%) 19(100) 9(47,4) 3(15,8) 7(36,8)
Lamivudin n (%) 8(100) 3(37,5) 3(37,5) 2(25)
Entekavir n (%) 70 (100) 20 (28,6) 38 (54,3) 12 (17,1)
TDF n (%) 26 (100) 13 (50) 10 (38,5) 3(11,5)
TAF n (%) 1(100) 1(100) 0(0) 0(0)

TDF:Tenofovir disoproksil fumarat TAF: Tenofovir alafenamid
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Yiksek riskli gruptaki HBsAg pozitif hastalarin Uglinde
lamivudin  tedavisi aldiklari donemde, (lkemizde
immunsupresif hasta grubunda sadece lamivudin onayli
oldugundan, kullanildi. Bu hastalarda HBV DNA duisik
diizeyde olup, takiplerinde HBV DNA negatif seyretmis,
karaciger enzimlerinde yukseklik gorilmedi. HBsAg
pozitif ylksek riskli hastalarin digerlerinde potent
antiviraller (entekavir, tenofovir alefenamid ve tenofovir
disoproksil fumarat) kullanildi.

Profilaktik tedavi alan hastalarda immunsupresif tedavi
%53 hastada devam ederken %47’sinde kesildi.
Profilaktik antiviral tedavi % 57 hastada devam ederken
%43'linde kesildi. Tedavisi kesilenlerin immunsupresif
tedavi siiresi ortalamasi 10,2 ay, antiviral profilaksi alma
surelerinin ortalamasi 7,9 ay olarak saptandi. Kullanilan
profilaktik antiviral ajanlar sikhk sirasina gére %67
entekavir, %25 tenofovir disoproksil fumarat (TDF), %7
lamivudin ve %1 tenofovir alafenamid (TAF) olarak
belirlendi.

Antiviral profilaksi alan hastalarimizin hi¢birinde HBV
reaktivasyonu gelismedi.

Tartisma

Bu calismada HBV reaktivasyonu igin risk gruplar
hastalarin HBV serolojik, virolojik belirteglerine ve
immunsupresif tedavide kullanilacak ajanlara gore
belirlendi. En sik (%49) orta riskli hasta grubunda
proflaktik tedavi uygulandigi saptandi. Calismamizda en
stk dermatolojik ve  hematolojik hastaliklarda
immunsupresif ajan kullanildigi goruldi. Yakin zamanda
bolgemizdeki bir calismada HBsAg ve anti-HBc
seropozitifligi sirasiyla hematolojik maligniteli hastalarda
%3,4, %23,8; solid organ maligniteli hastalarda %4,2,
%38,4 olarak saptanmistir (6).

Calismamizda en sik kullanilan immunsupresif ajanlarin B
lenfosit baskilayicilari, geleneksel immunsupresif ajanlar
ve sitokin ve integrin inhibitorleri oldugu gorildi. En ¢ok
tercih edilen antiviral proflaktik ajan entekavir olarak
saptandi (%67). HBV profilaksisi alan hastalarin
hicbirinde immunsupresif tedavi sirasinda ve tedavi
sonunda hepatit B'ye bagh serolojik, biyokimyasal ve
virolojik reaktivasyon gelismedi.

Calismamizda toplumda %1,5-3 oraninda gorilen
psoriasis, Anti-TNF alfa kullanimi nedeniyle en sik
profilaksi gerektiren hastalik olarak saptandi. Anti-TNF
alfa kullaniminin  HBV reaktivasyonu agisindan risk
olusturmasindaki en 6nemli neden sitotoksik T lenfositler
tarafindan Uretilen TNF alfa’nin HBV replikasyonunu
Onleyici etkisinin ortadan kalkmasi oldugu bildirilmistir
(7). Anti-TNF alfa kullanan 644 hastanin degerlendirildigi
bir calismada HBsAg pozitifligi %4,1, anti-HBc pozitifligi
%17,3 saptanmig; toplam 39 hastaya (HBsAg pozitif
hastalarin  %88,2'sine, anti-HBs ve anti-HBc pozitif
hastalarin %41, izole anti-HBc pozitif hastalarin
%53,3’line) profilaksi verilmistir. Profilaksi almayan iki
hastada reaktivasyon gozlenmis, anti-TNF kullaniminda
en sik endikasyonlar %32,8 psoriasis, ankilozan spondilit
%26,5 olarak saptanmistir (8). Grup bazinda
degerlendirildiginde ise hematolojik maligniteler yaygin
rituksimab kullanimi nedeni ile en sik gorilen grup olarak

belirlenmistir. Rituksimab kullaniminin HBV
reaktivasyonu igin ylksek risk teskil etmesi bu grupta
antiviral profilaksinin dGnemini artirmaktadir.

Ulkemizde  Saghk  Uygulama Tebliginde  (SUT);
immunsupresif tedavi alan HBsAg ve/veya anti-HBc
pozitif hastada ilk 2014 yilinda lamivudin; 2016 yilinda
entekavir ve tenofovir ve son olarak Ocak 2019'da
bunlara ek olarak tenofovir alefenamid (TAF) profilaktik
tedavide yer almistir (SUT Degisik: RG- 25/07/2014-
29071/ 26-b ve ¢ md. ydrurlik:07/08/2014).
Calismamizda SUT’un uygulanmaya baslanmasi ve yillar
icerisinde immunsupresif tedavilerin  kullanimindaki
artisa  paralel olarak profilaktik antiviral tedavi
baslanmasi oraninda da artisin oldugu goralda.

Kronik hepatit B enfeksiyonu tedavisinde entekavir ve
TDF’nin etkinlik ve giivenlik 6zelliklerinin benzer oldugu
bildirilmektedir (9,10). Calismamizda entekavirin daha
sikhkla tercih edilmesinin, olasi yan etki c¢ekincesi
(nefrotoksisite, kemik toksisitesi vb) veya ilag etkilesimi
gibi nedenlerden kaynaklanabilecegi disliniiimektedir
(11-13). TAFin, profilakside diger ajanlara gbre daha
sonradan onay aldigi icin bu silirecte daha nadir
kullanilmis oldugu dusindlebilir.

Cahismamiz kisithliklari: TAF iceren rejimin, en son olarak
SUT onayi aldigi icin, bir hastada kullaniimis olmasi veri
saglanmasini etkilemistir. Hastalar farkh kliniklerden
toplandigi igin risk gruplari arasinda tam homojen
dagihm gostermemektedir. Calismamizin nispeten uzun
sureye (5 yil) yayilmis olmasi olgu sayisi, gesitligi ve takibi
acisindan tatmin edici olup gicli yanini olusturdugu
disilincesindeyiz.

Sonug

immunsupresif hastalarda HBV  reaktivasyonunda
asemptomatikten siddetli ve fatal seyirli hastaliga kadar
farkh tablolar gelisebilir. Bu ylzden immunsupresif
tedavi planlanan her hastada HBV serolojisi bakilmasi,
HBV  reaktivasyonuna  karsi  antiviral  profilaksi
baslanmasinin degerlendirilmesi 6nemlidir.

Galismada  higbir  hibe veya destek kaynagi
kullanilmamustir. Yazarlarin herhangi bir ¢ikar gatismasi
yoktur.

MC ve MT ilk isim es yazar olarak yer almaktadir. MY,MC:
Konsept, tasarim; MT,PA,SK: Denetim; MC,SS: Materyal,
veri toplama ve literatlir taramasi; MC,SS,PA: Veri
toplama ve/veya isleme; MC,MT: Analiz ve/veya yorum;
MC,MT,SS: Literatlir taramasi; MT,MC,SS: Yazma;
MT,SK,PA: Yorumlama ve kritik inceleme asamalarinda

arastirmayi desteklemislerdir. Tim vyazarlar ¢alisma
tasariminda yer almis ve makalenin son halini
onaylamistir.
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Oz

Amag: Literatlirde koronal planda alt ekstremite mekanik aksi
(AEMA) oOlciminin gozlemci ici ve gozlemciler arasi
glvenilirligi arastirilmis, fakat cerrahi tecribenin bu 6lglimin
glvenilirligi Gizerine etkisi yeterince irdelenmemistir. Bu
calismanin amaci AEMA ol¢liminde gbzlemci ici ve gozlemciler
arasi glivenilirlige cerrahi tecriibenin etkisini arastirmaktir.
Gere¢ ve Yontemler: Hastane arsivinden Ocak 2022 ve Mart
2022 arasinda “her iki alt ekstremite uzunluk grafisi” cekilen
hastalardan rastgele secilen 30 tanesinin rontgenleri Picture
Archiving and Communication Systems (PACS) sistemine
yuklendi. Gozlemciler “tecriibeli” grupta 15 vyilin (izerinde
cerrahi tecriibesi olanlar ve “az tecriibeli” grupta 5 yilin altinda
cerrahi  tecribesi olanlar seklinde 2 gruba ayrid.
Gozlemcilerden AEMA sapma miktarlarini milimetre cinsinden
dlgmeleri istedi. ikinci 6lgtimler, ilk dlgciimler tamamlandiktan
dort hafta sonra yapildi. Glvenilirligin degerlendiriimesinde
intraclass correlation coefficient (ICC) hesaplamasi kullanild.
0,75'ten biyuk bir ICC degeri mikemmel uyum, 0,40 ila 0,75
arasi orta-iyi ve 0,40'in alti zayif olarak kabul edildi.

Bulgular: Calisma grubundaki hastalarin 16’si (%53,3) erkekti.
Hastalarin yas ortalamasi 45,3+7,6 yil (26-57) idi. Toplamda 30
hastanin 60 rontgeni lzerinde 6l¢iim yapildi. Tim gozlemcilerin
degerlendirmeleri g6z online alindiginda goézlemciler arasi
guvenilirlik icin ICC degerlerinin ilk degerlendirmede 0,989
(0,985-0,993), ikinci degerlendirmede 0,797 (0,706-0,867)
oldugu gorildi. “Tecribeli” grubun goézlemciler arasi
givenilirlik analizinde ilk degerlendirmede 0,985 (0,978-0,991),
ikinci degerlendirmede 0,959 (0,938-0,974) ICC degerleri
saptandi. “Az tecribeli” grupta gozlemciler arasi givenilirlik
analizinde ilk degerlendirmede 0,977 (0,964-0,985), ikinci
degerlendirmede 0,593 (0,375-0,744) ICC degerleri saptandi.
Sonug: Bu c¢alisma, AMEA oOl¢iiminde hem gozlemciler arasi
hem de gozlemci igi glivenilirligin tecrliibe diizeyi yiliksek olan
gozlemcilerde daha iyi oldugunu géstermistir.

Anahtar Sozciikler: Alt ekstremite; aks; 6lglim; tecriibe

Abstract

Aim: Although intra- and interobserver reliabilities of lower
limb mechanical axis measurement (LLMA) in the coronal plane
were widely assessed in the literature, the impact of surgical
experience on the reliability of this measurement has not been
investigated adequately. The aim of this study was to assess
the impact of surgical experience on intra-and interobserver
reliability of LLMA measurement.

Material and method: Randomly selected 30 patients’ “long-
leg weight-bearing radiographs” which were obtained between
January 2022 and March 2022 from the hospital’s database
were loaded into the PACS system. The observes were divided
into two groups “experienced” and “less experienced”. The first
group included three surgeons with more than 15 years of
experience, and the second group included three surgeons with
less than 5 vyears of experience. Intraclass correlation
coefficient (ICC) was used for the evaluation of reliabilities. The
values more than 0.75 were accepted as “excellent
agreement”, the values between 0.40 and 0.75 were accepted
as “moderate-good agreement”, and the values less than 0.40
were accepted as “poor agreement”.

Results: Sixteen patients were male (53.3%). The mean age of
the patients was 45.317.6 years (26-57). Totally, 60 radiographs
of 30 patients were evaluated. Among all the observers, the ICC
value of the first evaluation was 0.989 (0.985-0.993), and the
ICC value of the second evaluation was 0.797 (0.706-0.867). In
the “experienced” group the ICC value of the first evaluation
was 0.985 (0.978-0.991), and the ICC value of the second
evaluation was 0.959 (0.938-0.974). In the “less experienced”
group the ICC values were 0.977 (0.964-0.985) and 0.593
(0.375-0.744) in the first and the second evaluation,
respectively.

Conclusion: The present study showed that both intraobserver
and interobserver reliabilities in LLMA measurement were
higher in the “experienced” group.

Key Words: Lower extremity; axis; measurement; experience
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Bozkurt ve ark.

Giris

Alt ekstremitenin koronal plandaki dizilimi eklemlere
binen yik dagilimi agisindan olduk¢a o6nemlidir (1).
Dizilimdeki bozulma asimetrik yiiklenmelere ve sonugta
osteoartroza neden olabilecektir (2). Bu nedenden dolayi
alt ekstremitenin koronal plandaki diziliminin dogru ve
tekrar edilebilir bir sekilde oOlclilmesi hasta takibi veya
cerrahi tedavi karar vermede oldukga 6nemlidir (3). Alt
ekstremitenin diziliminin tam olarak anlasilabilmesi igin
kalca ve ayak bilegi eklemlerinin gorilebilir olmasi
dnemlidir (1,4). Onceleri el ile réntgenler {izerinden
Olcim yapilmakta iken ginimiizde teknolojinin de
gelismesi ile bilgisayar Uzerinde yazihlm programlari
kullanilarak olgimler yapilmaktadir (1,5-7). Literatiirde
bu olglimlerin goézlemci ici ve gozlemciler arasi
givenilirligi ile ilgili verilere rastlamak mimkindur (1-7).
Ancak cerrahi tecriibenin bu glvenilirlik Gzerine etkisi
yeterince irdelenmemistir.

Bu calismanin amaci cerrahi tecribesi 15 yil lzerinde
olan goézlemciler ile bes yil altinda olan gbzlemcilerin alt
ekstremite koronal plan dizilimini 6lgmelerinde gézlemci
ici ve gozlemciler arasi glvenilirlik derecelerini
karsilastirmaktir. Calisma hipotezi cerrahi tecriibesi
yiksek olan goézlemcilerin olglimlerinde daha yiksek
glvenilirlik ile karsilasilacagi seklindedir.

Gereg ve Yontem

Lokal etik komiteden izin alindiktan sonra hastanenin
dijital arsivinden Ocak 2022 ve Mart 2022 arasinda “her
iki alt ekstremite uzunluk grafisi (kod: 801730)" cekilen
hastalarin protokol numaralarn saptandi (karar no:
2022/09-25). Her iki alt ekstremite uzunluk grafisi olan
hastalarin icinden c¢alismada bulunmayan bir cerrah
tarafindan rastgele 30 hastanin rontgenleri kimlik
bilgileri cikarilarak Picture Archiving and Communication
Systems (PACS) sistemine yuklendi. Cerrahi tecribesi 22
yil, 21 yil ve 18 yil olan Ug¢ gozlemci (sirasi ile gozlemci 1,
2 ve 3) tecribeli grubunda, doért, dort ve iki yil olan g
gozlemci de (sirasi ile gozlemci 4, 5 ve 6) tecriibesi az
olan grupta degerlendirildi. Her iki gruptaki ortopedi
cerrahlarina mekanik aks 6l¢iminin nasil yapilacagi
ortak bir oturumda anlatildi.

Mekanik aks 6l¢iim yéntemi

Her iki alt ekstremite uzunluk grafileri Gzerinde Once
femur basi orta noktasi belirlenir (sekil 1a), sonrasinda
ayak bilegi eklem ortasi belirlenir (Sekil 1b). Femur basi
ve ayak bilegi orta noktalarini birlestiren gizginin diz
ekleminde eminensiyalarin orta noktasina olan mesafesi
mekanik eksen sapma miktaridir (Sekil 1c).
Gozlemcilerden mekanik eksen sapma 6l¢iim sonuglarini
milimetre cinsinden belirtmeleri istendi. ilk 6lgiimlerin
tamamlanmasindan dort hafta sonra ikinci 6lgiimlerin
yapilmasi istendi. Her iki olgim igin gozlemcilere bir
hafta siire verildi.

istatistiksel analiz

istatistiksel analizler, IBM Statistical Package for Social
Sciences (SPSS) for Windows, striim 24.0 (IBM Corp.,
Armonk, New York, ABD) kullanilarak yapildi. Gézlemci igi
ve gozlemciler arasi glivenilirligin degerlendirilmesinde

intraclass correlation coefficient (ICC) hesaplamasi
kullanildi. 0.75'ten biylk bir ICC degeri mikemmel
uyum, 0.40 ila 0.75 arasi orta-iyi ve 0.40'n alti zayif
olarak kabul edildi (8).

Bulgular

Calisma grubundaki hastalarin 16'si (%53,3) erkekti.
Hastalarin yasi ortalama olarak 45,3+7,6 (26-57) idi.
Toplamda 30 hastanin 60 rontgeni (zerinde ol¢im
yapildi. Tim gozlemcilerin degerlendirmeleri gbz oniine
alindiginda gozlemciler arasi givenilirlik igin ICC
degerlerinin ilk degerlendirmede 0,989 (0,985-0,993),
ikinci degerlendirmede 0,797 (0,706-0,867) oldugu
gorildu (Tablo 1). Tecribeli grubun gozlemciler arasi
givenilirlik analizinde ilk degerlendirmede 0,985 (0,978-
0,991), ikinci degerlendirmede 0,959 (0,938-0,974) ICC
degerleri saptandi. Tecriibe dizeyi az olan grupta
gozlemciler arasil guvenilirlik analizinde ilk
degerlendirmede 0,977 (0,964-0,985), ikinci
degerlendirmede 0,593 (0,375-0,744) ICC degerleri
saptandi (Tablo 2). Gézlemci i¢i glvenilirlik analizinde
tecriibe dizeyi daha fazla olan gruptaki gozlemcilerin
hepsinde mikemmel uyum saptanirken, tecriibe diizeyi
daha az olan gozlemcilerin birisinde miikemmel, diger
ikisinde zayif uyum oldugu saptandi (Tablo 3).

Tartisma

ideal bir siniflandirma sistemi veya 6lcim y®&nteminin
klinik olarak kullanisl olabilmesi icin tekrar edilebilir ve
gozlemciler arasi uyumunun kabul edilebilir diizeylerde
olmasi gereklidir (9,10). Tecribe dizeyinin alt ekstremite
dizilim  analizinin  glvenilirligi  Gzerine  etkisinin
arastirildigl bu ¢alismada hem gozlemciler arasi, hem de
gozlemci ici glvenilirligin tecribe dizeyi ylksek olan
gozlemcilerde daha iyi oldugu saptanmistir. Sled ve
arkadaslarn (1) yedi degerlendirmeci tarafindan alt
ekstremite tayini yapilan calismalarinda calismamiza
benzer olarak mikemmel bir uyum saptamislardir. Bu
calismada bilgisayar destekli olcim ile el ile yapilan
Olglim arasinda anlamli bir fark saptanmamistir. Her ne
kadar bahsedilen galismada femurun anatomik aksi, diz
cevresi agl 6lglimlerine dikkat edilmisse de, mekanik aks
sapmasl hesaplanmamistir. Dijital ortamda vyapilan
Olgimler oOzellikle milimetrelerin  6nemli  oldugu
durumlarda avantaj saglayabilir. Bundan dolayl bizim
¢alismamizda irdeledigimiz gibi, mekanik aks sapma
olgimiinde bilgisayar destekli programlar avantajli
olabilir.

Mekanik aks sapmasinin tayininde hesaplamayi yapan,
oncelikle femur basi orta noktasini bulmali, sonrasinda
ayak bilegi ekleminin orta noktasini bulmali ve bu iki orta
nokta arasina bir ¢izgi cekmelidir. Cizgi ¢ekildikten sonra
tibia eminensiyalarinin orta noktasi bulunmali ve gizilen
mekanik aks ¢izgisi ile arasindaki mesafe olgtlmelidir. Bu
¢alismada anlasilacagl lizere gozlemciler dort farkli
asamada tercih kullanmak durumundadirlar. Bundan
dolayl Ol¢im sonuglarinda yiiksek uyum saglanmasi
oldukga zordur. Ancak ¢alismamizda tecriibe diizeyinin
artmis olmasi 6l¢iim sonuglarinda yiksek uyumun
saglanmasinda 6nemli olarak saptanmistir.
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Tablo 1. Gozlemciler ici glivenilirlik degerleri

Sekil 1. Mose halkasi kullanilarak femur basi (a) ve ayak
bilegi eklem merkezinin (b) saptanmasi. Mekanik aks ve
eminensiya arasi mesafenin milimetrik olarak 6lglilmesi

(c)

1. Degerlendirme
ICC (%95 ClI)

2. Degerlendirme Tanimlama

ICC (%95 Cl)

Mekanik aks sapmasi dl¢lim
givenilirligi

0,989 (0,985-0,993)

0,797 (0,706-0,867) Mikemmel-Mikemmel

Tablo 2. Tecriibeye gore gozlemciler ici glivenilirlik degerleri

1. Degerlendirme
ICC (%95 Cl)

2. Degerlendirme Tanimlama

ICC (%95 Cl)

Tecribesi fazla olan grup 0,985 (0,978-0,991)

0,959 (0,938-0,974)

Mikemmel-Mikemmel

Tecriibesi az olan grup 0,977 (0,964-0,985)

0,593 (0,375-0,744)

Miikemmel- Orta/lyi

Tablo 3. Gozlemci ici glivenilirlik degerleri

Gozlemci ici glvenilirlik degerleri Tanimlama
ICC (%95 Cl)
a Gozlemci 1 0,999 (0,999-1,000) Miikemmel
—_ 3
72 -
£ Gézlemci 2 0,917 (0,862-0,951) Mikemmel
S
(8]
(©
= N Gozlemci 3 0,985 (0,974-0,991) Miikemmel
Gozlemci 4 0,991 (0,985-0,995) Mikemmel
S o
25 Gozlemci 5 0,043 (-0,603-0,428) Zayif
S C
5 G
E o Gozlemci 6 -0,006 (-0,685-0,399) Zayif

Tecriibe arttikca referans noktalarinin saptanmasi
kolaylasabilir ve bu yiksek uyuma olanak saglayabilir.
Tecribenin karar vermede énemli olmadigini bildiren
calismalar da literatlirde mevcuttur (9).

Tecriibenin alt ekstremite koronal plan dizilim
degerlendirmesi Uzerine olan etkisinin irdelendigi bir
diger calismada Bowman ve arkadaslari cerrahlar ve
Ogrenciler arasinda kiyaslama yapmislar ve hepsinde
mikemmel uyum saptamislardir (11). Bu sonug¢ bizim
¢alismamizin sonucu ile uyusmamaktadir. Calismamizin
hipotezi, tarafimizca dogrulanmistir ve tecriibenin dnemi

sonuglarimizla ortaya konulmustur. Literatiirde mutlaka
karsit sonuglar ile karsilasgilabilir. Ancak g¢alismamizda
saptanan tecriibe diizeyi az olan grupta sifira yakin
glvenilirlik ICC sonuglari aks dlgimiiniin ne kadar 6zenli
yapilmasi gerektigini ortaya koymaktadir. Gelisen
teknoloji ile sadece grafi ile degil de ¢ boyutlu
bilgisayarli tomografi yapilandirmalari ile alt ekstremite
aks olglimlerinin  tama yakin tutarlihkla yapiima
¢alismalari da stirmektedir (12).

Cahsmamizin kisithliklar, dahil edilen hasta ve gézlemci
sayisinin goreceli olarak az olmasi ve femur anatomik
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aksi, tibia anatomik aksi, diz eklemi anatomik aksi gibi
farkli parametrelerin degerlendirilmemis olmasi olarak
saylilabilir.

Sonug olarak ¢alismamiz, alt ekstremitenin koronal plan
dizilim degerlendirmesinde 6zellikle gézlemci i¢i uyum
icin cerrahi tecribenin olduk¢a ©6nemli oldugunu
gOstermigtir.

Hicbir hibe veya destek kaynag kullanilmamistir.
Yazarlarin herhangi bir ¢ikar ¢atismasi yoktur.

SB. konsept, tasarim, denetim, materyaller, literatir
taramasi, yazma ve kritik inceleme, EB. konsept, tasarim,
denetim literatiir taramasi ve kritik inceleme, SSS, 00,
MB ve MK. konsept, tasarim, denetim, yazma ve kritik
inceleme, AT. konsept, tasarim, denetim, materyaller,
veri toplama, analiz, literatlir taramasi, yazma ve kritik
inceleme asamalarinda arastirmayi desteklemistir. Tim
yazarlar calisma tasariminda yer almis ve makalenin son
halini onaylamistir.
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0z

Amag: Calismamizda COVID-19 pandemisinin ani isitme
kaybi (AIK) nedeniyle hastaneye basvuru oranlarina ve
tedavi secimlerine etkisi arastirildi.

Gere¢ ve Yontemler: Mart 2020 ile Mayis 2022 arasinda
hastanemize ani isitme kaybi sikayeti ile basvuran hastalar
retrospektif olarak incelendi ve pandemi dncesi Ocak 2018
ile Mart 2020 zaman araligyla karsilastirildi.  AiK’li
hastalarin demografik yapilari, uygulanan tedaviler ve
sonugclari degerlendirildi. Birinci ay pure tone odyometri
tetkiklerinde 15 dB’den az isitme kazanglari, diizelme yok
olarak kabul edildi.

Bulgular: Pandemi 6ncesi donemde 13 kadin, 26 erkek (21-
72 vyas araliginda, ortalama: 49,64 yas) toplam 39 hasta,
pandemi doéneminde 15 kadin, 21 erkek (24-73 vyas
araliginda, ortalama: 50,69 yas) toplam 36 hasta AIK
nedeniyle tedavi edildi. Pandemi oncesindeki gruptaki 13
hasta intratimpanik steroid (iTS), 26 hasta sistemik steroid
ile tedavi edildi. Pandemi donemindeki 27 hastaya ITS
uygulanirken 9 hastaya sistemik steroid verildi. Tedavi
tercihleri arasinda anlamli fark saptandi (p<0,05). Her iki
grupta da tedavi ile isitme esiklerinde dizelme
saptanmayan 17’ser hasta saptandi (p>0,05). Pandemi
déneminde AiK saptanan 36 hastanin hicbirinde COVID-19
enfeksiyonu ya da asi sonrasi gelisen isitme kaybi
saptanmadi.

Sonug: COVID-19 pandemisi siiresince AIK tedavisi igin
iTS’'in daha fazla tercih edildigi saptandi. ITS tedavisinin
hastaneye yatis gerektirmemesi ve steroide bagli olasi
immun sistem baskilayici etkisinin daha az olmasi bu
tercihin nedeni olabilir.

Anahtar Sozciikler: COVID-19; ani isitme kaybi; steroid

Abstract

Aim: The aim of this study is to evaluate the effect of the
COVID-19 pandemic on the rates of hospital admissions and
treatment choices due to sudden hearing loss (SHL).

Materials and Methods: Patients who applied to our
hospital with sudden hearing loss between March 2020 and
May 2022 were analyzed retrospectively and compared
with the time interval between January 2018 and March
2020 before the pandemic. Demographic structures,
treatment that applied and results of patients with SHL
were evaluated. Hearing gains of less than 15 dB in pure
tone audiometry examinations in the first month were
considered as no improvement.

Results: In the pre-pandemic period, a total of 39 patients,
13 women and 26 men (between the ages of 21-72, mean:
49.64 years), and a total of 36 patients, 15 women and 21
men (range 24-73years, mean: 50.69) were treated for SHL
during the pandemic period. In the pre-pandemic group, 13
patients were treated with intratympanic steroid (ITS) and
26 patients were treated with systemic steroids. While ITS
was applied to 27 patients during the pandemic period, 9
patients were administrated systemic steroids. There was a
significant difference between treatment preferences
(p<0.05). There were 17 patients in both groups who did
not find any improvement in hearing thresholds (p>0.05).
COVID-19 infection or post-vaccine hearing loss was not
detected in any of the 36 patients who were diagnosed with
SHL during the pandemic period.

Conclusion: It was determined that ITS was more preferred
for SHL treatment during the COVID-19 pandemic. The fact
that ITS treatment does not require hospitalization and the
possible

immunosuppressive effect of steroids is less may be the
reason for this preference.

Keywords: COVID-19; sudden hearing loss; steroid.
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Giris

Ani isitme kaybi (AIK), son (g giin icerisinde gelisip
odyolojik incelemede ardisik (¢ frekansta 30 dB ve
Uzerindeki nedeni belirsiz sensérindral isitme kaybi
olarak tanimlanir. Etiyolojisinde imminolojik nedenler,
viral enfeksiyonlar ve vaskiiler patolojiler en ¢ok ileri
striilen nedenlerdir (1). En sik kullanilan tedavi yontemi
sistemik ve intratimpanik steroidi ayri ayri veya birlikte
uygulanmasidir (2). Yan etkilerine ragmen yiiksek doz ve
kisa sireli sistemik steroid en ¢ok kullanilan tedavi
uygulamasidir. Sistemik sterodin basarisiz oldugu ani
isitme kayipll hastalarda intratimpanik steroid (iTS)
kullanilmaya baglanmistir. Sonrasinda bazi yazarlar ITS
kullanimini  Aik’nda ilk tedavi secenegi olarak
onermislerdir (1).

Cin’den, 2019 yilinin Aralik ayinda, bilinmeyen bir
nedene bagli olarak zatiirre olan bir dizi hastayla ilgili bir
rapor ortaya cikti. Neden olan organizma daha sonra
siddetli akut solunum sendromu koronaviriis 2 (SARS-
CoV-2) olarak tanimlandi (3). Diinya Saglk Orgiiti (DSO),
30 Ocak 2020’de SARS-CoV-2 salginini uluslararasi
6neme sahip acil durum olarak kabul etti. 11 Mart
2020’de ise kiiresel bir pandemi ilan edildi (4). Ulkemizde
ilk vaka 11 Mart 2022’de tanimlandi. Koronaviriis
hastaligi (COVID-19), yeni kesfedilen bir koronavirisiin
neden oldugu bulasici bir hastaliktir. SARS-CoV-2 ile
enfekte olan ¢ogu insan hafif ila orta derecede solunum
yolu hastaligi yasar ve 6zel tedavi gerektirmeden iyilesir
(5). Virlis insandan insana damlacik yoluyla ve agiz,
burun ve g6z mukoza zarlariyla dogrudan temas yoluyla
bulasir (6). Norotropik bir virlisle olusan COVID-19
hastaliginin AiK gelisimi ve tedavi secimi iizerine olan
etkisine dair henlz sinirh sayida calisma vardir.
Calismamizda pandemi siresince COVID-19 enfeksiyonu
ve asllarin, ani isitme kaybi gelisimi ve tedavi secenekleri
Uzerine etkilerini arastirdik.

Gereg ve Yontemler

Calisma icin yerel etik kuruldan onam alindi (istanbul
Gelisim Universitesi Karar No: 2022-14-14). Pandeminin
Ulkemizde ilk kez gorildigd 11 Mart 2020 ile pandemi
onlemlerinin kismen kaldirildigi 16 Mayis 2022 tarihleri
arasinda (26 ay) Kulak Burun Bogaz klinigine basvuran

hastalarin  dosyalari  retrospektif olarak incelendi.
Bulgular Ocak 2018 ile Mart 2020 arasi (26 ay) pandemi
Ooncesi donemle karsilastinldi.  Kontrastli temporal

manyetik rezonans (MR) goérintiileme ve laboratuvar
tetkikleri ile etiyolojik neden ortaya konulamayan
hastalar ¢alismaya dahil edildi. Sistemik steroid alan tiim
hastalarin hastaneye yatislari yapildi ve tani konuldugu
ilk giin 250 mg metil prednisolon intravendz vyolla
uygulandu. ikinci giin kilo basina 1 mg dozda oral metil
prednisolon ile tedaviye devam edilerek ve doz Ui¢ glinde
bir 20 mg azaltilarak ilag¢ kesildi. Ek morbiditelere bagli
olarak hastalar 2-7 giin arasinda taburcu edildi. ITS
tedavisi, dental enjektorle transtimpanik olarak 0,5 cc
deksametazon verilerek muayenehane sartlarinda ardisik
bes gln uygulandi. Hasta sayisinin azligi nedeniyle
hastalar isitme kazanci olanlar ve isitme kaybi

dizelmeyenler olarak siniflandirildi. Siegel kriterlerine
gore 15 dB’den az isitme kazanglarn isitmenin
diizelmedigi hastalar olarak kabul edildi (7). istatistik icin
student t test ve ki kare testleri kullanildi.

Bulgular

Pandemi 6ncesi donemde 13 kadin, 26 erkek (21-72 yas
araliginda ortalama: 49,64 yas) toplam 39 hastaya AiK
nedeniyle tedavi uygulandi. Pandemi déneminde 15
kadin, 21 erkek (24-73 yas araliginda, ortalama: 50,69)
toplam 36 hasta AiK tanisiyla tedavi edildi. Gruplar
arasinda yas ortalamasi ve cinsiyet dagilimi agisindan
fark saptanmadi (p>0,05). Pandemi oncesindeki grupta
13 hasta iTS ile, 26 hasta sistemik steroid ile tedavi
edildi. Pandemi déneminde 27 hastaya ITS uygulanirken
9 hastaya sistemik steroid verildi. Tedavi tercihleri
arasinda anlamli fark saptandi (p<0,05). Her iki grupta da
tedavi ile isitme esiklerinde diizelme saptanmayan 17
hasta saptandi (p>0,05). Pandemi déneminde AIK
saptanan 36 hastanin higbirinde son bir ay icerisinde
ates, Oksdridk, halsizlik, eklem agrisi gibi COVID-19
enfeksiyon bulgulari ve SARS-CoV-2 icin asilanma
tariflenmiyordu. Yine hastalarin saglik gegmislerinde
nazal slrlntl kiltirinde pozitiflik ya da akciger
tutulumu  saptanmadi. Bu nedenle  pandemi
dénemindeki AiK’ll 36 hasta COVID-19 enfeksiyonu ile
iliskilendirilemedi.

Tartisma

SARS-CoV-2 pozitifligi ve asilarla iliskili semptom ve
bulgularin olusum mekanizmalari tzerine bircok ¢alisma
yayinlanmaktadir. Hastaligin genetik farkliliklara bagh
hafiften siddetliye bulgular vermesi nedeniyle her
Ulkenin kendi veri tabanini olusturmasi 6nemlidir. Bu
nedenle ¢alismamizda COVID-19 pandemisi ve asilarinin
AIK’li hastalara olan etkisi incelendi. COVID-19’un anozmi
ve fasial paralizi gibi kranial no6ropatilere sebep
olabilecegi bildirilmistir (8,9). Ani idiopatik isitme kaybi
ile COVID-19 iliskisinin olabilecegi bazi yayinlarda
bahsedilmistir (10,11). Fidan ve arkadaslari da COVID-19
ortaya ciktiktan sonra, onceki yila gore ani isitme kaybi
vakalarinin  istatistiksel ~anlamh  olarak arttigini
gostermistir (12). COVID-19 ile ilgili semptomlari olmayan
ve SARS-CoV-2 pozitif olan 20 hastanin ve 20 kontrol
hastasinin gegici uyarilmis otoakustik emisyonlarini
(TEOAE) oOlgmis ve SARS-CoV-2 pozitif hastalarin
sonuglarinin  6énemli 6l¢ide daha kotli  oldugunu
bulmustur (5). Bu durum, COVID-19 ile kohlear hasar
arasinda potansiyel bir iliski oldugunu gostermektedir.
Calismamizda pandemi déneminde AIK gériilme
sikhginda bir degisiklik saptanmamistir.  Korkmaz ve
arkadaslarinin, COVID-19 tanisi konmus 116 hastayi
kapsayan c¢alismasinda, COVID-19 hastalarinda kulak
burun bogaz semptomlarinin insidansi ve ozellikleri
degerlendirilmis ve en sk goérilen bulgularin
hipozmi/anozmi (%37,9) ve hipoguzi (%41,37) oldugu
saptanmistir. Ayni ¢alismada COVID-19’lu hastalarda
isitme bozuklugu goriilme orani %5,1 olarak saptanmistir
(13). Calismamizda pandemi déneminde AiK ile basvuran
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hastalarin  higbirinin  medikal kayitlarinda vya da
hikayelerinde isitme kaybindan 6nce COVID-19
enfeksiyonuna ait bulgu saptanmadi. Ayni zamanda
hicbir hasta isitme kaybi ile iliskilendirilebilecek COVID-
19 agisi tariflemiyordu. Literatiirde AIK tedavisinde
sistemik sterodin iTS’ye oranla daha etkin oldugu
belirtiimektedir. Bu nedenle sistemik steroid daha sik
tercih edilmektedir (14). Sistemik steroidler her ne kadar
COVID-19 tedavisinde kullanilsa da, 6zellikle pandeminin
ilk yarisinda steroidlerin, tim immunsipresif ilaglarda
oldugu gibi, kullanimi oldukga azaldi (15). Ayni zamanda
ayaktan tedavi, pandemi siiresince hem hekimlerin hem
de hastalarin tercihi oldu. Bu nedenle ¢alismamizda,
sistemik steroidlerin olasi imminsipresif etkisinden
kacinmak ve ofis sartlarinda uygulanabilmesi nedeniyle
iTS tedavisinin daha cok tercih edildigini saptadik. Buna
ragmen pandemi dncesi donemle, pandemi dénemindeki
isitme esiklerinde diizelme oranlari benzer bulundu.

Retrospektif bir calisma olmasi ve tedavi sonuglarinin bir
ay gibi kisa slire icin verilebilmesi, c¢alismamizin
kisithliklaridir. Bununla beraber COVID-19’un genetik
farkhhklara gore olusturdugu genis semptom yelpazesi
nedeniyle, pandemi siliresince kesintisiz calisan
klinigimize ait verilerin Glke bilgi bankasi i¢cin onemli
oldugunu distniyoruz.

Sonug
COVID-19 pandemisinin AIK ile hastanemize basvuran
hasta sayisini  etkilemedigi gobzlendi. Hastalarin

demografik vyapilarina bakildiginda pandemi 6ncesi
doneme gobre benzer yas ve cinsiyet oranlari izlendi.
Pandemi déneminde AIK tedavisi icin iTS'in daha fazla
tercih edildigi ve tedavi tercihindeki anlaml degisiklige
ragmen tedavi sonuglarinin degismedigi saptandi.

Bu calisma daha oOnce bilimsel bir toplantida
sunulmamistir.  Hicbir hibe veya destek kaynagi
kullanilmamustir. Yazarlarin herhangi bir cikar c¢atismasi
yoktur.

Tum vyazarlar ¢alismanin tiim asamalarinda arastirmayi
desteklemistir. Tium vyazarlar g¢alisma tasariminda yer
almis ve makalenin son halini onaylamistir
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Amag: Akut apandisitte, basvurudan ameliyata kadar
gecen sure hakkinda 6nemli miktarda literatir bilgisi
olmasina ragmen, hastalarin acil servise basvuru zamani
ve bunun sonuglarini inceleyen sinirh sayida ¢alisma
mevcuttur. Bu ¢alismada akut apandisitli olgularin
hastaneye basvuru zamani ile apendiks inflamasyonu
arasindaki iliskiyi degerlendirmek amaglandi.

Gereg ve Yontem: Klinigimizde 2016-2019 yillari arasinda
akut apandisit nedeniyle opere edilen 151 olgu ¢alismaya

dahil edildi. Olgular acil servise basvuru saatine gore;
08:00-18:00 ile 18:01-07:59 olarak 2 gruba ayrildi.
Operasyon sonrasl incelenen apendiks dokusunun

histopatolojik 6zelliklerine gore ise hafif-orta apandisit
(grup 1) (lenfoid doku hiperplazisi, oblitere apandisit, akut
apandisit, lokalize peritonitli olgular) ve siddetli apandisit
(grup 1) (flegmonoz, perfore, apseli olgular) olmak Gzere 2
grup belirlendi. Belirlenen gruplar hastaneye basvuru
zamanina gore ve apendiks histopatolojik 6zelliklerine
gore karsilastirildi.

Bulgular: Calismamiza dahil edilen 151 olgunun yas
ortalamasi 38,6 (16-87) idi. Olgularin %35’i hastaneye
gundiiz, %65’i ise gece basvurdu. Operasyona kadar gecen
sire 5,7 (1-20) saat idi. Gindiz ve gece basvuruda
perforasyon oranlari ve apendiksin inflamasyon siddeti
benzerdi. Basvuru zamani ile C-reaktif protein (CRP) ve
kan beyaz kire (WBC) dizeyleri arasinda iliskili
bulunmadi. Ciddi apandisitli olgularin hastanede yatis
siresi ve komplikasyon goriilme oranlari daha yliksekti
(p<0,05). Olgularin hastaneye basvurudan operasyona
kadar gecen sire siddetli apandisit grubunda daha fazla
idi (p<0,05).

Sonug: Akut apandisitte hastaneye basvuru zamani ile
akut apandisit siddeti arasinda iliski gortlmedi. Ancak
operasyona kadar gegen sirenin morbiditede artis
sagladigr gorildd. Olgular zaman diliminden bagimsiz
olarak bekletilmeden opere edilmelidirler.

Anahtar Sozciikler: Perforasyon; komplikasyon;
apandisit; zaman

akut

ABSTRACT

Aim: Although there is a significant amount of literature on the
duration from application to surgery, there are limited studies
that review the results of patients' presentation time to the
emergency room in acute appendicitis. In this study, it was
intended to assess the relationship between the time of the
acute appendix cases to be admitted to the hospital and the
apendix inflammation.

Material and Method:The study included the 151 patients who
were operated in our clinic, from 2016-2019 to due to acute
appendicitis. The time for the emergency room access of the
cases is divided into 2 groups between 08:00-18:00 and 18:01-
07:59.

The appendix histopathologically divided into 2 groups of mild-
medium appendicitis (group 1) (lymphoid tissue hyperplasia,
obliterated  appendicitis, acute appendicitis, localized
peritonitis) and severe appendicitis group (Group Il)
(flegmonous, perforated and appendicitis with abscess).
Groups were compared both according to the time of
admission to the hospital and according to appendix
histopathology.

Results:The mean age of 151 cases included in our study was
38.6 (16-87). 35% of the cases were admitted to the hospital
during the day and 65% of them at night. The time until the
operation was 5,7(1-20) hours. In day and night presentations,
appendicular perforation rates and appendicular inflammation
severity were similar. The C- reactive protein (CRP) and White
blood cell(WBC) levels of the cases were not associated with
the access time. Serious appendix cases were higher in their
hospitalization time and complications. Serious appendicitis
cases were found to have a higher rate of hospitalization and
complications(p<0,05). Also there was found that , waiting time
from access to surgery was longer on severe appendicitis
cases(p<0,05).

Conclusion: There was no relationship between the
presentation time to the hospital and the appendicitis severity
in the acute appendix. However, the time until surgery was
seen to have caused an increase in morbidity. The cases must
be operated without waiting regardless of the application time.
Key words: Perforation; complication; acute appendicitis; time
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Giris

Apandisit, abdominal enfeksiyonlarin  yaygin  bir
nedenidir ve kapsamli bir sekilde incelenmistir. Komplike
ve komplike olmayan olarak iki tip apandisit oldugu
distinilmektedir (1). Akut apandisitin hastaneye
basvurudan 6nceki zamanin perforasyon icin risk faktor
oldugu bilinmektedir (2,3). Siddetli semptomlari olan
hastalar gece ge¢ saatlerde basvurmaya motive
olabilirken, hafif veya erken semptomlari olanlar sabaha
kadar bekleyebilir. Cocuk bakimi, istihdam, okul, ulasim
veya birinci basamak saglik hizmetlerine erisimin
mevcudiyeti glinlin saatinden etkilenir ve bunlarin timd,
hastalarin akut apandisit icin degerlendirilebilecegi
zamani etkileyebilir (4). Bu nedenle, geceleri basvuran
apandisit hastalari daha agir hasta olabilir ve bu nedenle
karmasik bir hastalik tipine sahip olma olasiliklari daha
yuksektir. Akut apandisit tedavisi ayrilmaz bir sekilde
zamanla iliskilidir. Bagvurudan ameliyata kadar gecen
sure hakkinda onemli miktarda literatir bilgisi olmasina
ragmen, hastalarin acil servise basvuru zamani ve bunun
sonuglarini inceleyen sinirli sayida ¢alisma mevcuttur
(1,4-6). Bu ¢calismada akut apandisitli olgularin hastaneye
basvuru zamani ile apendiks inflamasyonu arasindaki
iliskiyi degerlendirmek amagclandi.

Gereg Yontemler

Calismamiz icin Saglik Bilimleri Universitesi-izmir Bozyaka
Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’n dan 06/07/2022 tarih ve 2022/115 Karar no ile
onay alinmistir. Klinigimizde 2016-2019 vyillari arasinda
akut apandisit nedeniyle opere edilen 151 olgu ¢alismaya
dahil edildi. Olgularin acil servise basvuru saati; 08:00-
18:00 ile 18:01-07:59 olarak 2 gruba ayrildi. Opreasyon
sonrasl incelenen apendiks dokusu histopatolojik
ozelliklerine goére hafif-orta apandisit (grup 1) (lenfoid
doku hiperplazisi, oblitere apandisit, akut apandisit,
lokalize peritonitli olgular) ve siddetli apandisit (grup Il)
(flegmonoz, perfore, apseli olgular) olmak tzere iki grup
belirlendi. Hem hastaneye basvuru zamanina goére hem
de apendiks histopatolojik 6zelliklerine gore gruplar yas,
cinsiyet, C-reactive protein (CRP), white blood cell
(WBC), apendiks inflamasyonu operasyon siiresi, hastane
de yatis sliresi, anestezi tipi ve komplikasyon ile iliskili
faktorler yoniinden karsilastirildi.

istatistiksel degerlendirme IBM SPSS version 25 (IBM
Corp., Armonk, NY, USA) ile yapildi. iki grup sirekli
degiskenler ile kategorik degiskenlerin analizi Mann-—
Whitney U-test ya da Bagimsiz t Testi (t) ile yapildi.
Kategorik karsilastirmalar icin Chi-square test kullanild.
Surekli degiskenlerin karsilastirmalarinda korelasyon
uygulandi. ikiden fazla bagimsiz grubun
karsilastirmasinda normal dagilm i¢in Anova, normal
olmayan dagilim igin Kruskal Wallis testi uygulandi.
P<0.05 degerler anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular:

Olgularin yas ortalamasi 38,6 (16-87) idi. Glindiiz basvuru
%35, gece basvuru %65 olgudan olusmaktaydi.
Operasyona kadar gecen sire 5,7 (1-20) saat idi.
Olgularin genel demografik verileri tablo 1 de 6zetlendi.

GUndiz ve gece basvuruda perforasyon oranlari ve
apendiksin inflamasyon siddeti benzerdi (sirasiyla,
p=0,55, p=0,37). Olgularin gliniin basvuru zamani ile CRP
ve WBC duzeyleri iliskili bulunmadi (sirasiyla, p=0,165,
p=0,613). Olgularin hastaneye basvuru zamani ile ilgili
analizler tablo 2’ de verildi.

Siddetli apandisitli olgularin hastanede yatis gini ve
komplikasyon goériilme oranlari daha yiksekti (sirasiyla,
p=0,024, p=0,011). Olgularin hastaneye basvurudan
operasyona kadar gecen siireleri siddetli apandisit
grubunda daha fazla idi (p=0,005). Apandisit siddetine
gore gruplarin karsilastiriimasi tablo 1’ de verilmistir.

Tartisma

Geleneksel cerrahi bilgi, gece geg saatlerde basvuranlarin
daha ciddi hastalar olma egiliminde oldugunu o6ne
sirmektedir (4). Bu durum, gece gec saatlerde basvuran
hastalarda artan WBC, CRP sayimlari ve artan
perforasyon sikligini beklentisine neden olmaktadir.
Bununla beraber calismamizda bu grupta WBC ve CRP
degerlerinde ve perforasyon sayisinda herhangi bir
farklihk saptanmadi. Ayrica c¢alismamizda, hastalarin
bakim icin ne zaman basvurduklarina bakilmaksizin,
ameliyat i¢in daha uzun siire bekleme ile perforasyon
riski arasinda da herhangi bir iliski saptanmadi.

Hastanin karar vermesinin sonuglarla iliskili olabilecegi
gdz oOniline alindiginda, ozellikle ginin saati cocuk
bakimi, is ylkumlilikleri, okul, ulasim gibi sosyal
durumlar ile yakindan baglantili oldugundan, hastalarin
hastaneye geldigi zaman arastirilmasi gereken énemli bir
faktor gibi gorlinmektedir. Yapilan bir arastirmada
hastalarin %54'linin giindiz saatlerinde (7:00 - 19:00) ve
%46'sinin gece saatlerinde basvurdugunu bildirmiglerdir
(7). Bizim calismamizda ise olgularin %35’i giindiiz
basvurmuslardi. Ayrica ¢alismamizda perforasyon
oranlari, distnildGgiiniin  aksine, istatistiksel anlamli
olmasa da, mesai saati icinde basvuranlarda daha ylksek
saptandi. Bu, c¢alisma gruplari arasinda, mesai saati
icinde yakininin  ¢alisiyor olmasi gibi sebeplerle
komorbiditesi yliksek hastalarin basvuracagi dislincesini
de desteklemedi.

ilging bir sekilde, perfore apandisit prevalansini basvuru
zamanina goére analiz eden bir g¢alismada, sabah
erkenden/gece gec saatlerde basvuranlara kiyasla 09:00
ile 15:00 saatleri arasinda basvuran hastalarin perfore
apandisit riskinin %30'a kadar arttigini géstermislerdir
(4). Perforasyon riski en diisik gece yarisindan sabaha
kadar olan dilimde gozlemlemisler. Yine bu ¢alismada
gece basvuranlar olgular ameliyata daha gec¢
alinmiglardir.  Bizim g¢alismamizda ise perforasyon
oranlari glindliz ve gece basvurularinda benzerdi. Gece
basvuran hastalarda ameliyata kadar gecen siire daha
fazlaydi fakat istatistiksel olarak anlaml degildi. Gece
basvurularda operasyona kadar gecen silirenin uzun
olmasini; acil servis, laboratuar, radyoloji calisanlari,
anestezi ve cerrah gibi birgok faktor etkileyebilir.

Akut apandisitte tartisilan bir diger konu operasyona
kadar gegen siiredir. Ozellikle gece gelen olgular sabaha
kadar bekletilmeli mi yoksa hemen mi opere
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edilmelidirler?

152314 olgunun

dahil edildigi bir

metaanalizde komplike olmamis apandisitte 24 saate

kadar beklemenin
gosterilmistir (5).

sonuglari

kotillestirmedigi

Tablo 1. Apandisit siddeti ile iliskili faktorler

Hafif-Orta Apandisit Ciddi Apandisit Total p
Yas 34 (16-87) 37 (18-77) 35 (16-87 0,361
WBC 13545 (5840-32190) 13780 (6370-24880) 13570 (5840-32190) 0,696
CRP 18,2 (0-349) 26,3 (3-402) 20,3 (0-402) 0,167
Operasyon siiresi 60 saat (30-150) 60 saat (45-240) 60 saat (30-240) 0,129
Yatig giinii 2(1-13) 2 (1-27) 2 (1-27) 0,024
Semptom siiresi 1gln (1-21) 2 glin (1-6) 2 giin (1-21) 0,130
Operasyona kadar 4 saat (1-20) 6 saat (1-20) 5 saat (1-20) 0,005
gegen siire
Cinsiyet
(Kadin/Erkek) 28/89 9/25 37/114 0,82
Anestezi tipi
(Spinal/Genel) 11/106 (%9,4) 5/29 (%14,7) %10,6 0,35
Komorbidite
(Var/Yok) 17/100 (%14,5) 7/27 (%20,6) %15,9 0,427
Komplikasyon
(Var/Yok) 0/117 (%0) 3/31 (%8,8) %2 0,011
ASA (1/2/3) 19/89/7 4/25/5 23/114/12 0,255
Basvuru saati
Gundiz 40 13 53 0,8
Gece 76 21 97
Tablo 2. Basvuru saatine gore verilerin analizi
08:00-18:00 18:01-07:59 p
Yas 34,00 (16-77) 35 (18-87) 0,986
WBC 13110 (6540-24670) 13780 (5840-3219) 0,613
CRP 22,60 (1-331) 14,2 (0-402) 0,165
Operasyon siiresi 60,00 dakika (30-60) 60 dakika (45-240) 0,420
Yatis giinii 2,00 (1-27) 2 (1-17) 0,006
Semptom siiresi 2,00 glin (1-6) 2 glin(1-21) 0,238
Operasyona kadar gegen siire 5,00 saat (2-16) 6 saat (1-20) 0,248
Cinsiyet (Kadin/Erkek) 16/38 21/76 0,32
Anestezi tipi 7/46 (%13) 9/88 (%9) 0,45
(Spinal/Genel)
Komorbidite 10/43 (%19) 13/84 (%13) 0,47
(Var/Yok)
Komplikasyon 2/51 (%4) 1/96 (%1) 0,55
(Var/Yok)
Perforasyon 10/43 (%19) 13/84 (%13) 0,37
(Var/Yok)
ASA (1/2/3) 4/45/4 19/670/7 0,13
inflamasyon siddeti
(Hafif-orta/siddetli) 13/40(%25) 21/76(%22) 0,83

Bir baska c¢alismada
baslamasindan hemen
operasyonun

ise hastalarin
sonra
geciktirilmesinin

semptomlarinin
olgularda
apandisit

basvuran
komplike

oranlarini arttirdigi bildirilmistir (8). Yakin tarihli bir
calismada ise apendektomilerin 12 saatten daha fazla
bekletilememeleri gerektigi sonucunu ¢ikarmislardir (9).
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Calismamizda olgular gece veya gilindiize bakilmaksizin
miimkin olan en kisa slirede opere edildiler ve ameliyata
kadar gecen sire ortalama 5 saat idi. Ancak artan
bekleme siresi komplike apandisit ile iliskili bulundu.
Mesai saati disi basvurularin ameliyata kadar gecen
suresi biraz daha fazlaydi.

Hastalarin semptom siiresi ve apendiks inflamasyonu
arastirilan bir diger faktoérdiir. Hastaneye basvurana
kadar gecen sirenin apandisit siddetini arttirdig
savunulmaktadir  (10,11). Ditillo ve ark. apandisit
siddetinin ve komplikasyon oraninin zamana bagl
oldugunu ve apendektominin gecikmesinin kot
sonuglarla iliskili oldugunu gostermislerdir.
Arastirmacilar, zaman araligl 71 saatten fazla oldugunda,
ileri apandikiiler patoloji riskinin 13 kat arttigini
belirtmislerdir (11 ). Sadot ve ark. 48 saati asan toplam
zaman arahginin perforasyon riskini 6nemli oOlciide
artirdigini bildirmislerdir (12). Benzer sekilde, Temple ve

ark. perforasyonlarin ~ ¢ogundan  basvurudaki  bir
gecikmenin  sorumlu  oldugunu  goézlemlemislerdir
(13). Galismamizda semptom suresi uzadikea,

istatistiksel olarak anlamli olmasa da, komplike apandisit
sikhg daha fazla idi.

Operasyon oOncesi, ister ge¢ basvuru ister hastanede
bekleme siiresinin uzamasi olsun, apendektomi sonrasi
hastanede kalis siresini onemli oOlglide artirdig
gosterilmistir (12, 13). Calismamizda apandisit siddeti
arttikga hastane yatis siresi artmaktaydi. Ayrica giindiiz
basvurularinda yatis siiresi daha fazla idi.

Kisithihklarimiz; tek merkez deneyimi olmasi ve vaka
sayimizin kismen sinirli olmasidir. Ayrica ¢alismamiz
yorumlanirken akut apandisit tanisi netlestirilemeyip
antibiyoterapi altinda tedavi edilen olgularin dislandig
da akilda tutulmalidir. Ek olarak calismamizda gece
basvuran olgular, aksam ve gece vyarisi diye
ayrilmamistir. Sadece gece ve glindiiz olarak iki gruba
ayrilmistir.

Sonug olarak olgularin hastaneye basvuru zamanina gore
apandisit siddetini  6ngérmek mimkin degildir.
Apandisit tanili olgularda, gecikmeye neden olabilecek
hastane galisaninin kisisel faktorleri devre disi birakilirsa,
bekletilmeden en kisa slirede operasyona alinmalidir.

Calismamizda higbir hibe veya destek kaynagi
kullanilmamustir. Yazarlarin herhangi bir ¢ikar ¢atismasi
yoktur.

OU: Konsept, tasarim, veri toplama, analiz, literatir
taramasi ve yazma; AGA: Tasarim, materyaller, veri
toplama, literatir taramasi ve yazma; MCK: Veri
toplama, analiz, literatiir taramasi ve kritik inceleme; iD;
Denetim, analiz, yorumlama, yazma ve kritik inceleme;
Ei; Veri toplama, analiz, literatiir taramasi ve yazma; Ei:
Konsept, tasarim, denetim, yazma ve kritik inceleme
asamalarinda arastirmayi desteklemislerdir. Tiim yazarlar
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Amag: Bu calismada birincil amacimiz, ortopedik cerrahi
uygulanan geriatrik hastalarda anestezi tipinin serebral
oksijen satlirasyonu degerleri ve Mini Mental Test (MMT)
skorlari ile karsilastirilmasidir. Bu c¢alismadaki ikincil
amacimiz, serebral oksijen satlrasyon degerleri ile MMT
puanlari arasindaki iliskiyi degerlendirmekti.

Gereg ve Yontemler: Calismamiza Proksimal Femoral Civi
Antirotasyon (PFN-A) operasyonu planlanan 65 yas Usti
toplam 40 hasta dahil edildi. Olgular Genel Anestezi ve
Spinal Anestezi olarak 2 gruba ayrildi. Preoperatif
dénemde postoperatif 48. saate kadar diizenli araliklarla
serebral doku oksijen satiirasyonu sag ve sol degerleri ve
hemodinamik veriler 6lclldi. Ameliyat 6dncesi ve ameliyat
sonrasl 48. saatteki MMT skorlari degerlendirildi. Tum
veriler grup | ve grup Il arasinda karsilastirildi. Serebral
oksijen satiirasyon degerleri ile MMT skorlari arasindaki
iliski degerlendirildi.

Bulgular: Ameliyat sonrasi 48. saatte yapilan MMT
skorlarinda ameliyat Oncesi doneme gore azalma
olmasina ragmen, gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark gozlenmedi (p>0,05). Perioperatif donemde
serebral oksijen satlirasyonu sag ve sol degerleri
karsilastirildiginda, serebral oksijen satlirasyonu
degerlerinde azalma olmasina ragmen gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu(p>0,05). Perioperatif
serebral oksijen satlirasyonu sag ve sol degerleri ile MMT
skorlari arasindaki iliski incelendiginde istatistiksel olarak
anlamli bir iliski bulunamadi (Cl% 95:0,318-35,364)
(p>0,05).

Sonug: Minimal invaziv ortopedik cerrahi uygulanan
geriatrik hastalarda hem spinal anestezide hem de genel
anestezide perioperatif donemde serebral doku oksijen
satlirasyon degerlerinde ve MMT skorlarinda azalma
gorilebilmektedir. Ancak serebral doku oksijen
satlirasyon degerleri ile MMT skorlari arasinda iliski yoktu.
Bu konuda daha kapsamli galismalara ihtiyag vardir.
Anahtar so6zciikler: Postoperatif kognitif komplikasyon;
geriatrik ortopedik cerrahi; near-infrared
spektroskopi;genel anestezi, spinal anestezi

ABSTRACT

Aim: The purpose of this study was comparing the type of
anesthesia in geriatric patients undergoing orthopedic surgery
with cerebral tissue oxygen saturation values and Mini Mental
Test (MMT) scores. The relationship between cerebral tissue
oxygen saturation values and MMT scores was also evaluated.
Material and methods: A total of 40 patients over the age of 65
and above who were scheduled for Proximal Femoral Nail
Antirotation (PFN-A) operation were included in our study.
Cases were divided into 2 groups as general anesthesia (Group
I) and spinal anesthesia (Group Il). Cerebral tissue oxygen
saturation right and left values and hemodynamic data were
measured at regular intervals in the preoperative period until
the postoperative 48th hour. MMT scores at the preoperative
and 48th postoperative hours were evaluated. The relationship
between cerebral oxygen saturation values and MMT scores
were evaluated.

Results: Although there was decreased in the MMT scores
performed at 48th postoperative hours compared with the
preoperative period, no statistically significant difference was
observed between the groups (p>0.05). When the cerebral
tissue oxygen saturation right and left values in the
perioperative period were compared, there was no statistically
significant difference between the groups, although there was
a decrease in the cerebral tissue oxygen saturation values
(p>0.05). When the relationship between perioperative
cerebral tissue oxygen saturation right and left values and the
MMT scores were examined, no statistically significant
relationship was found (C1%95:0.318-35.364) (p>0.05).
Conclusion: In elderly patients who undergo minimally invasive
orthopedic surgery, a decrease in cerebral tissue oxygen
saturation values and MMT scores can be seen in the
perioperative period in both spinal anesthesia and general
anesthesia. However, there was no relationship between
cerebral tissue oxygen saturation values and MMT scores.
Keywords: Postoperative cognitive complication; geriatric
orthopedic surgery; near-infrared spectroscopy; anesthesia
general; anesthesia spinal
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Introduction

With the improvements in general living standards,
innovations in health care, nutrition and education, the
number of elderly individuals is seen to be increasing day
by day. Therefore, it has been reported that 50% of this
elderly population will undergo surgical procedure at
least once. Postoperative cognitive dysfunction (POCD) is
known as a condition that may cause anxiety in the
elderly population exposed to anesthesia (1-4).

The Mini Mental Test (MMT) is still the most widely used
cognitive assessment test in the world. MMT may be the
first step in assessing cognitive status and detecting
cognitive decline that has occurred over time is its
primary goal (5-8).

Near-infrared spectroscopy (NIRS) is a non-invasive
optical measurement technique increasingly used
clinically to assess cerebral oxygenation. Cerebral tissue
O, saturation (ScO;) measured by NIRS is mostly
determined by the O, saturation of the venous
compartment and possibly reflects cerebral venous O,
saturation (9-12).

The most common risk factors for postoperative
cognitive dysfunction (POCD) are hypoxia, hypotension,
increased perioperative stress, glucocorticosteroids, and
drugs affecting the cholinergic system. Factors that play
a role in increasing this risk following surgery include
pain, preoperative dysfunction in neurocognitive
function, metabolic disorders, duration/type of surgery,
hypoxemia, advanced age, and use of certain anesthetics
(9). Our hypothesis in this study is that if we keep
cerebral oxygen saturation between normal values,
there will be no decrease in the postoperative mini-
mental test. For this, it was planned to optimize the
hemodynamic and pulse oximetry values of the patient
by applying treatments such as fluid and blood products
treatment, administration of inotropes when necessary,
heart rate and rhythm control, mechanical ventilator
adjustments, and additional oxygen support when
necessary.

In our study, the primary objective was to investigate the
effect of general anesthesia and spinal anesthesia on
perioperative NIRS values and MMT scores in geriatric
patients undergoing orthopedic surgery. Our secondary
objective was to determine the relationship between
cerebral tissue oxygen saturation values monitored
intraoperatively with postoperative MMT scores.

Materials and Methods

This study started on 09.01.2019 and ended on
12.07.2019. It was approved by the local ethics
committee dated 04.04.2018 and numbered 2018-
GOKAE-0349 and registered at
http://www.clinicaltrials.gov (NCT03827083). It was
conducted in geriatric patients aged 65 years and older,
in the ASA Il group, without preoperative
comorbidities, and to undergo elective Proximal Femoral
Nail Antirotation (PFN-A) which was a minimally invasive
orthopedic surgery. Our prospective randomized study
was planned to include more than 60 cases in total,
considering the lost observations according to the power

analysis (Power analysis was performed under repeated
measurement ANOVA test in order to find the difference
between the groups significant. 30 cases, as 15 cases
from each group, were found to be sufficient, with 80%
power, a = 0.05 and by taking the correlation between
repeated measurements as 0.5 in the analysis) result. A
total of 63 patients were evaluated. Before
randomization, 22 cases were excluded from the study
since they did not meet the inclusion criteria. After
randomization, the cases were divided into 2 groups as
Group | (n=20) and Group Il (n=21).

The patients whose consents were obtained were
divided into two groups as Group | (n=20)/general
anesthesia group and Group Il (n=21)/spinal anesthesia
group. To include the first patient in Group I, the coin flip
method was used as one of the simple randomization
methods.

After establishing vascular access in all patients to be
operated from the back of their left hand with a 20-
gauge intracath, 1000 mL of Isolyte-S was administered.
Cerebral tissue oxygen saturation (ScO,) (INVOS ™
5100C, Cerebral/somatic oximeter, Covidien; USA)
probes were placed on the right and left frontal skin in
addition to standard ASA monitoring. It was checked
whether the bottom heaters on the operation tables
were working. No premedication was administered to
any patient since it could cause delirium and
postoperative cognitive dysfunction (POCD). The heart
rate (HR), systolic arterial pressure (SAP), diastolic
arterial pressure (DAP), mean arterial pressure (MAP),
pulse oxygen saturation (Sp02), cerebral oxygen
saturation right side (ScO2_R), cerebral oxygen
saturation left side (ScO2_L) values of all patients before
induction (T1), after general anesthesia induction or
spinal anesthesia (T2), at surgical incision (T3), at 15
minutes after surgical incision (T4), at 30 minutes after
surgical incision (T5), at 45 minutes after surgical incision
(T6), at 60 minutes after surgical incision (T7), when
discharged from the operating room (T8), at 45 minutes
in the recovery room (T9), and at the 48th postoperative
hour (T10) were recorded. The Modified MMT was
applied to all cases. MMT and hemoglobin values at the
preoperative and 48th postoperative hours were
recorded.

Our aim in this study was to detect cognitive changes
according to the Mini-Mental Test values of the patients
rather than diagnosing postoperative cognitive
dysfunction according to DSM-5 (Diagnostic and
Statistical Manual for Mental Disorders, fifth edition)
criteria.  Confusion Assessment Method (CAM)-ICU
screening test was performed to exclude patients from
postoperative diagnosis of delirium.

In Group | (n=20), general anesthesia induction was
provided by propofol (1.5-2 mg/kg) and fentanyl (1
mcg/kg) intravenously. 0.6 mg/kg rocuronium was
administered intravenously for the purpose of muscle
relaxation. Endotracheal intubation was performed with
direct laryngoscopy in the patients with sufficient muscle
relaxation. Anesthesia was maintained with 1-2%
sevoflurane in Oy/air mixture. Postoperative analgesia of
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the patients was provided by administering 10 mg/kg
Paracetamol with 1 mg/kg Tramadol HCL intravenously.
Standard postoperative analgesia was administered to
keep the visual analogue scale (VAS) values below 4 in
the postoperative period. 2 mg/kg sugammadex was
administered intravenously at the end of the operation,
and the patients were extubated after sufficient muscle
strength was achieved.

In Group Il (n=21), after the patient was placed in a
sitting position, the injection site was cleaned from the
center to the periphery, and the surgical site was limited
with a sterile perforated drape. The site was cleaned
considering sterility in order to prevent the staining
solution from passing into the subarachnoid space. An
imaginary line connecting the two posterior-superior
iliac crests was used to administer spinal anesthesia.
Lumbar puncture was usually performed through the L3-
L4 vertebral space. A 25-gauge Quincke-type spinal
needle was passed through the skin, subcutaneous
tissues, ligamentum supraspinale, ligamentum
interspinale and ligamentum flavum. The free flow of the
cerebrospinal  fluid was controlled. After the
cerebrospinal fluid was seen, the local anesthetic agent
(Bupivacaine Heavy; Bustesin® 0.5% and spinal heavy
VEM drugs; Istanbul, Turkey) was injected slowly into the
spinal space in appropriate doses (12-14 mg) according
to age and height, the spinal needle was withdrawn, and
the spinal injection was completed. The effectiveness
and level of spinal anesthesia were evaluated by the pin
-prick test. The operation was started after positioning
the patient when the sufficient sensory level was
achieved. In the postoperative period, 10 mg/kg
Paracetamol and 1 mg/kg Tramadol HCL were
administered to the patients intravenously to keep VAS
values below 4 in general anesthesia follow-ups and
after the sensory blockade ended.

A cerebral tissue oxygen saturation (ScO;) decrease
more than 20% compared to its basal value was taken as
the cut-off wvalue for cerebral desaturation
(ScO2<basalSc0,20%) (13,14). Additional O, treatment
was provided in cases where the pulse oxygen saturation
(Sp02) values decreased below 92% in Group | (n=20)
and Group Il (n=20).

The mini mental test (MMT) values decreasing 2 points
below the preoperative values were considered as
regress in MMT (15).

Statistical Analysis

Numerical data are summarized as mean, standard
deviation, median, minimum, and maximum values and
categorical data as frequency and percentage values by
using IBM SPSS Statistics 25.0 (IBM SPSS Statistics for
Windows, Version 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.) package
program. The statistical significance level was set at 0.05
for all analyses (excluding interaction, p< 0.1).

The Pearson Chi-Square test was used to evaluate
gender and position distributions in the anesthesia
groups. The normality assumption of quantitative
variables was separately checked by the Shapiro-Wilk
test in the groups to be compared. Accordingly, the
independent sample t-test or Mann-Whitney U test was

preferred in the comparison of demographic data
between the two groups. The relationship between
preoperative MMT and Cerebral oxygen saturation
(Sc0O;) values at T1 time point and postoperative MMT
and Cerebral oxygen saturation (ScO;) values at T10 time
point were evaluated by Spearman correlation analysis.
Time-dependent changes of the heamodynamic
variables in the anesthesia groups were analyzed using
the random effect (as a random cut-off point for each
person), and the linear mixed model (LMM) where time
and anesthesia group were taken as fixed effects. When
the anesthesia group-time interaction was found
statistically significant, time-dependent changes were
separately examined in each group, and dual time
comparisons were performed by applying the Bonferroni
correction to the t-test results using the differences
between the least squares estimates. Subsequently, the
anesthesia groups were compared at basal and at later
time points by taking the basal measurements as
covariates. A similar approach was used for the cerebral
oxygen saturation (ScO;) by adding the side (right-left)
effect to the model. As a result, the interaction between
the anesthesia group and side was found to be
statistically significant; therefore, the model with
separate time, anesthesia groups and interactions on the
right and left sides and the model with separate time,
sides and interactions in the groups were examined. All
linear mixed models were implemented using the PROC
MIXED procedure of SAS software (Version 9.3; SAS
Institute, Cary, NC, USA).

The non-parametric method was used for time-
dependent changes of the mean arterial pressure (MAP)
and pulse oxygen saturation (Sp0O;) variables in the
groups, with the help of Brunner-Langer model (F1-LD-F1
design), R 3.5.2 software (R software, version 3.3.1,
package: nparlLD, R Foundation for Statistical Computing,
Vienna, Austria; http://r-project.org). As a result of the
Brunner-Langer model, when time-dependent changes
in the groups were not similar (interaction of <0,1), the
time comparison was made separately in each group
with the Brunner Langer (LD-F1 design) (presented as
Bonferroni-corrected), and the differences between the
values at basal and values at later time points were
observed and compared by the Mann-Whitney U test.
Results

The postoperative mini mental test (MMT) could not be
performed in 1 case in Group Il due to mortality at the
10th postoperative hour, and the case was excluded
from the study (Figure 1).

Demographic data

A total of 40 cases were included in our study. Gender
distribution between the groups was similar, with 25
females and 15 males. When examined in terms of age,
the youngest case was 65 years old, and the oldest case
was 94 years old. When the demographic data were
compared between the groups, there was no statistically
significant difference (Table 1) (p>0.05).
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Comparison of Perioperative Data Between the Groups
When the hemodynamic data between Group | (n=20)
and Group Il (n=20) were compared, there was no
statistically significant difference between HR data

(p=0.671) and there was a significant decrease in MAP
and SpO, values in Group Il compared to Group |
(respectively p<0.001, p<0.001). However, these low

Table 1. Comparison of demographic data between groups

Data Group | (n = 20) GA Group Il (n = 20) Total (n = 40)
Mean + SD SA Mean = SD
Med (Min-Max) Mean * SD Med (Min-Max)
Med (Min-Max)
Age (years) 76.20+6.77 80.40+6.66 78.30+6.96
77(66-94) 82(65-94) 80(65-94)
Weight (Kilogram) 64.75114.48 64.20+11.33 64.47+12.84
61(40-92) 63(50-86) 62(40-92)
BMI 23.98+4.57 23.5313.84 23.76x4.17
23.56(15.85-31.25) 22.05(19.53-32.44) 22.39(15.85-32.44)
Gender M (n,%) 8, 40% 7,35% 15, 37.5%
F (n,%) 12, 60% 13, 65% 25, 62.5%
Position RLD (n,%) 9, 45% 13, 65% 22,55%
LLD (n,%) 11, 55% 7, 35% 18, 45%
Time of anesthesia (min) 121.4+47.84 107.50428.85 114.45%+39.62
110(55-240) 107.50(65+160) 107.50(55-240)
Time of surgery (min) 85.90+44.36 75.00+26.30 80.45+36.42
80(35-195) 65(40-130) 72.50(35-195)

GA = General Anesthesia, SA = Spinal Anesthesia, M = Male, F = Female, RLD = Right lateral decubitis, LLD = Left lateral
decubitis, SD: Standard Deviation, Med = Median, Min: Minimum, Max: Maximum, Statistical analysis: chi-square and
Mann-Whitney U test.

Eligibility Assessed (n = 63)

Excluded (n = 22 cases);

e Failure to comply with
inclusion criteria (n = 20)

¢ Refused to participate (n = 2)

Randomized (n = 41)

\

N

General Anesthesia
(Group 1)

Spinal Anesthesia

(Gro|u0 I

J

Analyzed (n = 20)

v

One patient was ruled

out on postoperative
mortality.

v

Analyzed (n = 20)

Figure 1. CONSORT flow diagram
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values were at levels that required no intervention
(Figures 2,3, and 4)

The cerebral oxygen saturation right side (ScO,_R) and
cerebral oxygen saturation left side (ScO,_L) values were
compared between the groups according to time points.
While the change in ScO;_R and ScO,_L values over time
was similar in Group 1 (n=20)/GA group (p=0.998), a
significant relationship was found in both values
decreasing over time (p<0.001). No significant difference
was found between ScO;_R and ScO,_L values in terms
of time-dependent changes (p=0.448). Although the
change in ScO;_R and ScO;_L values over time was
similar in Group 2 (n=20)/SA group (p=0.998), a
significant relationship was found in both values
decreasing over time (p<0.001). No significant difference
was found between ScO;_R and ScO,_L values in terms
of time-dependent changes (p=0.448).

Comparison of MMT values

Both groups were observed to have a decrease in the
MMT values. Preoperative and postoperative changes in
the MMT values were similar between groups (p=0.294),
this change was in the direction of decrease and found
to be statistically significant (p<0.001). In addition, there
was no statistically significant difference between the
groups at both time points (p=0.207) (Table 2).

When preoperative and postoperative MMT values were
compared within the groups, a decrease more than 2
points was observed in 5 patients in Group 1 (n=20),
while it was observed in 4 patients in Group 2 (n=20).
The ScO,<basalSc0,20% and regress in MMT were
detected in 4 of these 9 patients.

Relationship of MMT with cerebral oxygen saturation
(ScO,) Between the Groups

Relationship between the incidence of ScO,<basal ScO;
20% in patients with regress in MMT between groups
was examined. No statistically significant difference was
found between the groups (p=1.0, p=0.061, respectively)
(Table 3).

The data on the ScO.<basal ScO, 20%, decrease 2 or
more point MMT and decrease of 2 or more point
MMT+ScO,<basal ScO, 20% were compared between the
groups. Although the ScOx<basal Sc0,20% was observed
in 4 (20%) patients in Group 1 (n=20) and 7 (35%)
patients in Group 2 (n=20), no statistically significant
difference was found between the groups (p=0.288
OR=2.154 CI95%=0.515-9). Although decrease of 2 or
more point MMT was observed in 5 (25%) patients in
Group 1 (n=20) and in 4 (20%) patients in Group 2
(n=20), no statistically significant difference was found
between the groups (p=0.705 OR=0.75 95% CI=0.164-
3.333). Although the ScO,<basal Sc0,20% and decrease
of 2 or more point MMT were observed together in 1
(5%) patient in Group 1 (n=20) and 3 (15%) patients in
Group 2 (n=20), no statistically significant difference was
found between the groups (p=0.292 OR=3.353 95%
C1=0.318-35.364) (Table 4).

Discussion

Postoperative cognitive dysfunction (POCD) is a
complication that can significantly affect the quality of
life of the patients. In most cases, cognitive dysfunction
can be quite mild and can only be diagnosed by
evaluation using certain neuropsychological tests;
however, no official psychiatric diagnostic criterion is
available (1). In our study, there was decreased in the
MMT scores performed at 48th postoperative hours
compared with the preoperative period, no statistically
significant difference was observed between the groups
(p>0.05). When the relationship between perioperative
cerebral tissue oxygen saturation right and left values
and the MMT scores were examined, no statistically
significant relationship was found (Cl 95%:0.318-35.364)
(p>0.05).

Hoppenstein et al. evaluated the effect of spinal and
general anesthesia on cerebral oxygen saturation in a
total of 60 patients aged 60 years or older, in the ASA |-
Il group in terms of anesthesia risk undergoing femoral
neck fracture surgery (16). They found the decrease in
the cerebral oxygen saturation (ScO;) values of the spinal
anesthesia group statistically significantly lower
compared to the general anesthesia group and
concluded that cerebral oxygen saturation varied from
person to person and spinal anesthesia was associated
with cerebral desaturation (16).

In our study, the ScO,<basal ScO, 20% was detected in 4
patients (20%) in the general anesthesia group and 7
patients (35%) in the spinal anesthesia group. However,
there was no statistically significant difference between
the groups (p=0.288).

Mandal et al. evaluated the effect of general and
epidural anesthesia on early postoperative cognitive
dysfunction after hip and knee surgeries in 60 patients
over 60 years of age (17). All patients were evaluated
using the mini mental test (MMT) in the 1st preoperative
and postoperative weeks. In general, a significant
difference was found between the two groups in terms
of MMT scores (17). Shi et al. divided 100 patients with
hip prostheses into two groups as general anesthesia
and epidural anesthesia groups in their study evaluating
cognitive functions after hip replacement in the patients
aged between 60-75 years. They used the MMT method
for POCD evaluation of the patients in both groups and
showed that general anesthesia reduced the MMT
scores compared to epidural anesthesia (18). They
concluded that the epidural anesthesia method was
better than the general anesthesia method for hip
replacement in elderly patients (18).

In our study, POCD was detected at the rate of 25% in
the general anesthesia group and 20% in the spinal
anesthesia group. However, no statistically significant
difference was found between the groups.

Papadopoulos et al., Kim et al., Slater et al. and Colak et
al. examined the relationship between the ScO; and
POCD in their studies on geriatric patients (15,19-21).
While the decrease in the ScO; value below 40% was
found to be associated with POCD. In our study, POCD

132



Kurt et al.

was detected in 25% of the patients in the general
anesthesia group and 20% of the patients in the spinal

anesthesia group. The ScO<basal

ScO, 20% was

detected in 20% of the general anesthesia group and

Table 2. Comparison of preoperative and postoperative MMT between groups

35% of the spinal anesthesia group. POCD was observed
in a total of 9 patients, and the

Data Group 1 (n =20) p values Totaln =40
GA Group 2 (n=20) SA Mean + SD
Mean + SD Mean + SD Med [min-max]
Med [min-max] Med [min-max]

Preoperative MMT 25.45+3.33 23.85+£3.45 Interaction: 24.6513.44
26.50 24 p=0.294* 25.50
(18-29) (18-29) Time: (18-29)

Postoperative MMT 23.55+4.34 22.65+3.57 p<0.001** 23.10+3.95
24.50 23 Group: 23
(16-29) (18-28) p=0.207** (16-29)

GA = General Anesthesia, SA = Spinal Anesthesia, Med = Median, SD: Standard Deviation, Min: Minimum, Max: Maximum,
Statistical analysis: Mann Whitney U model * Brunner-langer model **, p <0.1 statistical meaningful value.

Table 3. Relationship between the incidence of ScO,<BasalSc0,20% in patients with regress in MMT between groups

Sc0,<BasalSc0,20% Sc0,<BasalSc0,20% P

(-) (+)

n, % n, %
Group 1 MMT (-) 12, 60% 3,15% p=1.0
(n=20)GA MMT (+) 4,20% 1, 5%
Group 2 MMT (-) 12, 60% 4, 20% p=0.061
(n=20)SA MMT (+) 1, 5% 3,15%
Total (n = 40) MMT (-) 24, 60% 7,17,5% p=0.196

MMT (+) 5,12,5% 4, 10%

GA: General Anesthesia, SA: Spinal Anesthesia, MMT (+) : Regress in MMT (decrease 2 and more points in MMT).
Statistical Analysis: Chi Square test and Fisher exact test p <0.05 statistically significant.

Table 4. Relationship between the groups ScO,<Basal5c0,20% , MMT(+) and MMT (+) + ScO,<Basal Sc0,20%

Sc0,<BasalSc0,20% MMT MMT(+) + OR/
n, % (+) ScO,<BasalSc0,20% Cl195%/
n, % n, % P
Group 1 (n = 20) GA 4,20% 525% | 1,5% OR:3.353
Group 2 (n = 20) SA 7,35% 4,20% | 3,15% g'gi;":
Total (n = 40) 11, 27,5% 9, 4,10% 35.364
22,5% p=0.292

GA: General Anesthesia, SA: Spinal Anesthesia, MMT (+): Regress in MMT (decrease 2 and more points in MMT ). OR: Odds
Ratio, Cl 95%: Confidence Interval 95%, Statistical Analysis: Chi Square test p <0.05 statistically significant.

Changes of CBR value between groups over time

N —

Mean CBR

Time

Anesthesia type
General Anesthesia

=~ Spinal Anesthesia

Figure 2. Changes of HR value between groups over

time (HR=Heart rate)

Change of MAP value between groups over time

Mean MAP

00

Anesthesia type
— General Anesthesia

— Spinal Anesthesia

Figure 3. Change of MAP value between groups over time
(MAP=Mean Arterial Pressure)
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SpO2 value change between groups over time
Anesthesia type
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Figure 4. Sp0O; value change between groups over time

ScO2_R value change over time between groups

Anesthesia type
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=~ Spinal Anesthesia

4000
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Figure 5. ScO,_R value change over time between groups

Sc02_L value change over time between groups

Anesthesia type
~ General Anesthesia

000 \_\/ == Spinal Anesthesia

Mean ScO2_L

Time

Figure 6. ScO,_L value change over time between groups

Sc0O,<basalSc0,20% was present in 4 of these 9 patients
in our study. No statistical significance was found when
the relationship between the ScO,<basalSc0,20% and
POCD was examined.

The limitations of our study were that we could not
monitor the temperature due to insufficient probes
despite having the bottom heaters on the operation
tables, we used a single test while evaluating cognitive
functions, and we evaluated only early cognitive
functions due to early discharge of the patients.

In conclusion, we think that spinal anesthesia and
general anesthesia have no effect on cerebral oximetry
and cognitive functions in geriatric patients when the
above-mentioned optimal conditions are met. Although
no relationship was found between the ScO, and
Decrease in MMT values in our study, larger and more
sensitive studies are needed to be conducted on this
subject.
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Amag: Bu calismanin amaci hastanede yatan pediyatrik
COVID-19 hastalarinin obezite oranlarinin saptanmasi ve

COVID-19 prognozu lizerindeki etkisini arastirmaktir.

Gereg¢ ve Yontem: Bu calisma 1 Ocak 2021 ile 20 Kasim
2021 arasinda COVID-19 tanisi ile hastaneye vyatirilan
cocuk hastalarda retrospektif olarak yapiimistir. Hastalarin
demografik ozellikleri, boy ve kilo, vicut kitle indeksi
persentili (VKi), kronik hastalik 6éykiisii, hastaneye yatis
suresi ve klinik ciddiyetle iliskili faktorler (yogun bakim
ihtiyag)

tnitesine [YBU]
irdelenmistir.

kabul, oksijen destegine

Bulgular: Calismaya alinan 76 COVID-19 tanili hastanin
40" (%52,6) kizdir; 13'Unde (%17,1) fazla kilo veya obezite
6,2 vyildir
Hastalar
gore degerlendirildiginde
%48,7'si hafif, %36,8'i orta, %14,5'i agir- kritik siddettedir.
Hastalarin %38,2'si oksijen destegine ihtiya¢c duymus ve
ihtiyaci
fazla
kilolu/obez cocuklar ile normal kilolu ¢ocuklarda benzer
olan 29
hastanin 24’Unin (%82,7) ve yogun bakimda izlem
gerektiren 6 hastanin 5’inin (%83,3) normal kiloda oldugu
goriliurken, gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak

saptanmistir. Hastalarin ortanca vyaslan
[ceyreklikler arasi aralik (IQR) 1,8-12,2 vil].
COVID-19’un klinik siddeti

%7,6'sinda
gelismistir.

yogun bakim Unitesinde yatis
COVID-19 hastahiginin  klinik siddeti

saptanmistir (p=0,918). Oksijen gereksinimi

anlamli degildir (her iki parametre icin p>0.05).
Sonug: Calismamizda pediyatrik  hastalarda
kilolu/obez olma ile klinik siddet arasinda

¢alismalara ihtiyag vardir.
Anahtar Sozciikler: Cocuk; obezite; COVID-19; hastalik
siddeti

fazla
iliski
saptanmamistir. Calismanin kiguk orneklem biyaklGga
nedeniyle genellenebilirligi sinirli olabilir. Cok merkezli,
pediyatrik hasta popilasyonunun daha fazla oldugu

ABSTRACT

Aim: The aim of this study was to investigate obesity rates and
the impact of obesity on the prognosis of COVID-19 in the
pediatric hospitalized population.

Materials and Methods: This study was conducted
retrospectively in hospitalized pediatric patients with diagnosis
of COVID-19 between January 1, 2021, and November 20,
2021. The demographic characteristics, height and weight,
body mass index (BMI) percentile, chronic disease history,
duration of hospitalization, and factors related to clinical
severity (need for intensive care unit [ICU] admission, need for
oxygen support) of the patients were examined.

Results: Of the 76 patients included in the study with COVID-
19, 40 (52.6%) were female, and 13 (17.1%) were
obese/overweight. The median age of the patients was 6.2
years [interquartile range (IQR) 1.8-12.2 years]. When the
clinical severity of COVID-19 was assessed, 48.7% of patients
had mild disease, 36.8% had moderate, and 14.5% had a
severe-critical disease. Of the patients, 38.2% required oxygen
support, and 7.6% were admitted to the ICU. The clinical
severity of COVID-19 disease was found to be similar in
overweight/obese children and normal-weight children.
(p=0.918). While 24 (82.7%) of 29 patients requiring needed
oxygen treatment and 5 (83.3%) of 6 patients requiring
intensive care follow-up were found to be normal weight, the
difference between the groups was not statistically significant
(p>0.05 for both parameters).

Conclusion: In our pediatric population, there was no
significant association between overweight/obesity and the
severity of COVID-19. The small sample size of this descriptive
study may further limit generalisability. Multicenter studies
with a larger paediatric patient population are needed.
Keywords: Children; obesity; COVID-19; disease severity
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Giris

Koronavirlis Hastaligi (COVID-19), ilk olarak Cin’in Wuhan
Eyaleti'nde 2020 yilinin aralik ayminin sonlarina dogru
solunum vyolu belirtileri gelisen bir grup hastada
tanimlanmigtir (1). Hastaligin seyrinin basit bir Gst solunum
yolu hastaligindan agir solunum yetmezligine ve hatta
olime kadar ilerleyebildigi gorilmustir (2). Cocuklarda
Siddetli Akut Solunum Sendromu-Koronaviriis-2 (SARS-CoV-
2) enfeksiyonu eriskinlere kiyasla daha hafif semptomlarla
gegcirilir ve en yaygin semptomlar oksiirik ve atestir (2, 3).
Bunun yaninda bogaz agrisi, hapsirma, kas agrisi, hiriltili
solunum, yorgunluk, burun akintisi, burun tikanikhigi, ishal,
kusma ve dispne daha az siklikta goriilen semptomlardir (2,
3).

Obezite; diyabet, serebrovaskiiler, kardiyovaskiler ve
pulmoner hastaliklar dahil olmak {zere morbidite ve
mortalitenin 6nde gelen nedenlerinden biridir (4). Ayrica
obezite solunum yolunu etkileyen viriislerle enfeksiyonu
olan kisilerde hastaligin siddetini arttiran bir faktor olarak
tanimlanmistir (5). Yapilan calismalarda obez hastalarin
normal kilolu hastalara kiyasla potansiyel olarak COVID-
19'a karsi daha savunmasiz oldugu ve daha fazla oranda
hasta olduklan gosterilmistir (6). Ayrica COVID-19'lu
kisilerde, obez bir birey olmak hastaneye yatis, yogun
bakim ihtiyaci gelisimi ve komplikasyon gelisimi ile iliskili
bulunmustur (6, 7). Bu calismanin amaci izmir Tepecik
Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari
Servisi’'nde yatirilarak izlenen COVID-19 tanili hastalarinda
fazla kilolu veya obezite sikliginin degerlendirilmesi ve fazla
kilolu veya obez olmanin hastalik siddeti Gizerine etkisinin
arastiriimasidir.

Gereg ve Yontemler

Calismamiz 1 Ocak 2021 ile 20 Kasim 2021 tarihleri
arasinda Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari Servisi'nde izlenen
ve ters trankriptaz polimeraz zincir reaksiyonu (rt-PCR) ile
COVID-19 tanisi konulan 1 ay-18 yas araligindaki hastalarda
gerceklestirilmistir ve retrospektif kesitsel bir arastirmadir.
Hastalarin hastane bilgileri bilgisayar kayitlarindan alinarak
demografik ozellikleri, kilo ve boy bilgisi, hastane yatis
suresi, hastalik siddeti, oksijen ihtiyaci (yasa gore takipnesi
olan [takipne <2 ay: = 60/ nefes dakika; 2-11 ay: > 50/nefes
dakika; 1-5 yas:, 40/nefes dakika] veya belirgin goguste
¢ekilme olan veya oda havasinda oksijen satlirasyonunun
<% 92) ve yogun bakim ihtiyaci irdelenmistir. Obezite, iki
yasindan buylik ayni yas ve cinsiyetteki ¢ocuklarin vicut
kitle indeksinin (VKi) 95. persentil veya iizerinde olmasi
olarak tanimlandi. Hastalardan 85.- 95 persentil araliginda
olanlar asiri kilolu, 5.-85 persantil araliginda olanlar normal
kilolu ve 5 persentil altindakiler duistk kilolu olarak
tamimlanir. (8) iki yas altinda ise asiri kilolu ve obeziteyi
tanimlamak igin Diinya Saghk Orgiitii (DSO) Cocuk Biiyiime
Standartlari  kullanildi.  (9) Hastalk siddeti DSO’niin
yayinladigi COVID-19 hasta izlem formuna gore
degerlendirilmis ve hastalik siddeti asemptomatik, hafif,
orta, agir ve kritik olarak bes grupta incelenmistir
(Tablo1)(10).  Hastalardan  boy ve kilo  bilgisi
bulunmayanlarla, hastane dosyasinda eksik bilgileri olanlar
cahisma dist  birakilmistir.  Calhisma  Saghk  Bilimleri
Universitesi izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi

Etik kurulunun izni alinarak (karar no 2021/11-32, tarih
15/11/2021) gergeklestirilmistir.

Veriler bilgisayar ortaminda IBM SPSS Statistics (Windows,
Version 24.0, Aronk, NY:IBM Corp) programi kullanilarak
degerlendirilmistir.  Verilerdeki degiskenlerin  normal
dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri)
ve analitik  yontemlerle  incelenmistir.  Verilerin
degerlendirilmesinde katilimcilarin tanimlayici 6zellikleri,
kategorik degiskenler icin saylr ve yizde olarak, normal
dagilan sirekli degiskenler icin ortalama ve standart
sapma, normal dagilmayan sirekli degiskenler igin ortanca
(%25- %75 degerleri, minimum-maksimum degerleri)
verilerek yapilmistir. Normal dagilima sahip sayisal veriler
bagimsiz gruplar t testi (Independent samples t-test),
normal dagilim géstermeyen veriler Mann-Whitney U testi
ile  karsilastinimistir. Kategorik  degiskenler  igin
karsilastirmalar Pearson ki kare testi kullanilarak
yapilmistir. Calismada istatiksel anlamlilik diizeyi olarak
p<0,05 degeri kabul edilmistir.

Bulgular

Hastanemiz Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu'ndan onay alindiktan sonra servisimizde izlenen
hastalarin  kayitlari  c¢ikarilmistir.  Belirlenen ¢alisma
slresinde servisimizde toplam 82 hasta izlenmistir ancak 6
hastanin verilerine ulasilamamasi nedeniyle calisma disi
birakilmistir. Calismamiza toplam 76 hasta dahil edilmis;
40’'inin  (%52,6) cinsiyetinin  kiz oldugu goérulmistir.
Hastalarin ortanca yaslari 6,2 yildir [ceyreklikler arasi aralik
(IQR) 1,8-12,2 yil], yas gruplarina bakildiginda hastalarin
20’sinin (%26,3) 24 ay altinda, 17’sinin (%22,4) 24-72 ay,
18'inin (%23,7) 73-144 ay arasinda ve 21’inin (%27,6) 144
aydan blylk oldugu saptanmistir. Calismaya alinan
hastalarin sekizinin (%10,5) dustk kilolu, 55’inin (%72,3)
normal kilolu, besinin (%6,6) fazla kilolu ve sekizinin
(%10,5) obez oldugu gorilmustir. Hastalarin  13’Unin
(%17,1) fazla kilolu veya obez oldugu dikkati cekerken,
obezite disinda 17 (%22,4) hastanin baska bir kronik
hastaligi oldugu gorilmistiir. Bu hastalarin besinde (%6,5)
nérometabolik hastalik, besinde (%6,5) kronik bobrek
yetmezligi, dordiinde (%5,2) diabetes mellitus ve Uglinde
(%3,9) malignite oyklsl vardir. Bagvurudaki hastalik siddeti
degerlendirildiginde; hastalarin 37’si (%48,7) hafif, 28’
(%36,8) orta ve 11'inin (%14,5) agir-kritik klinik siddette
oldugu belirlenmistir. Hastalarin hastanede yatis siireleri
ortanca 6 giin (IQR; 4-7) saptanmis olup, hastalarin 29’unun
(%38,2) oksijen ihtiyaci varken 6’sinin (%7,6) yogun bakima
yatis  gereksinimi  olmustur.  Laboratuvar verileri
incelendiginde ortanca I6kosit sayisi 7200 mm?3/hiicre (IQR
5100-11600), ortanca nétrofil sayisi 3700 mm?3/hiicre (IQR
1600-6800), ortanca lenfosit sayisi 1900 mm3/hiicre (1200-
4000), ortanca trombosit sayisi 254000 mm?3/hiicre (IQR
187000- 335000), ortanca C-reaktif protein degeri 8,8 mg/L
(IQR 2-20) ve ortanca D-dimer degeri 710 pg/L (IQR 380-
1160) saptanmustir.

Hastalarin genel demografik, klinik ve laboratuvar
Ozellikleri Tablo 2’de sunulmustur. Fazla kilolu/obez olan 13
hasta ile normal kilolu olan 63 hasta iki gruba
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Tablo 1. Diinya saglik Orgiitii COVID-19 Klinik Siniflamasi

1-Asemptomatik
Klinik belirti veya bulgu yok

2-Hafif

Ates, yorgunluk, kas agrisi, 0ksiriik, ishal dahil olmak tizere hafif semptomlar
COVID-19 i¢in vaka tanimina uyan fakat pndmoni bulgusu tasimayan

3-Orta

Adolesan: Oksiiriik ve/veya nefes darligi ve/veya hizli nefes alma (oda havasinda 02 satiirasyonu >% 90 {izerinde)
Gocuk: Siddetli pndmoninin klinik bulgulari olmayip 6ksiriik veya nefes almada zorluk ve hizli nefes alma ve/veya
gogsun cekilmesi (takipne <2 ay: > 60/ nefes dakika (dk); 2-11 ay: > 50/nefes dk; 1-5 yas:, = 40/nefes dk)

4-Siddetli

Adoélesan: Klinik pnémoni belirtilerinin yaninda solunum sayisi > 30 dk ve/veya siddetli solunum sikintisi ve /veya oda

havasinda Sp02 <% 90 altinda olmasi

Cocuk: Oksiiriik veya nefes almada zorluk ve asagidakilerden en az biri:
-Santral siyanoz veya 02 satlrasyonunun <% 90; siddetli solunum sikintisi (hizli nefes alma, homurdanma, ¢ok
siddetli goglis cekmesi); genel tehlike isareti: emmeme veya icememe, uyusukluk veya biling kaybi veya

konviilsiyonlar

-Hizli nefes alma (nefes / dakika olarak): <2 ay: = 60; 2-11 ay: > 50; 1-5 yas: > 40

5-Kritik

Akut solunum sikintisi sendromu (ARDS), solunum yetmezligi, sok veya ¢oklu organ disfonksiyonu

ayrilarak karsilastirma yapildiginda; fazla kilolu/obez olan
ortanca yas 5,6/yil (IQR 1.2-13.2) iken, normal kilolu grupta
ortanca yas 6,2/yildir (IQR 1.8-12); hastalarin yaslar iki
grupta benzer bulunmustur (p=0,885). Yas gruplarinin
dagilimina gore karsilastirma yapildiginda, iki grup arasinda
istatistiksel anlamh bir fark saptanmamistir (p=0,450).
Cinsiyet dagilimi yine gruplarda benzer siklktadir (p=0,607).
Kronik hastalik varlig1 degerlendirildiginde; fazla kilolu/obez
cocuklarda ek bir kronik hastalik gértlmemistir, her ne
kadar gruplar arasinda istatistiksel anlamh fark elde
edilemese de elde edilen sonug anlamlilik sinirina yakindir
(p=0,061). Obezite hari¢ kronik hastaligi olan ve olmayan
grupta yogun bakim yatis oranlari benzer bulunmustur
(p=0.121). Hastaneye basvuruda degerlendirilen klinik
siddet dagihmi fazla kilolu/obez cocuklar ile normal kilolu
cocuklarda benzer saptanmistir (p=0,918). Oksijen
gereksinimi olan 29 hastanin 24’Gniin (%82,7), yogun
bakimda izlem gerektiren 6 hastanin 5’inin (%83,3) normal
kiloda oldugu ancak gruplar arasindaki fark istatistiksel
anlamli olmadigr gorilmustir (her iki parametre igin
p=1,000). Fazla kilolu/obez olan hasta grubu ile normal
kilolu olan hasta grubu arasinda laboratuvar o6zellikleri
arasinda (lokosit sayisi, notrofil sayisi, lenfosit sayisi,
trombosit sayisi, CRP ve D-dimer) istatistiksel anlamh fark
bulunmamistir (hepsi icin p> 0.05).

Tablo 3’de fazla kilolu/obez hastalar ile normal kilodaki
hastalarin demografik, klinik ve laboratuvar bulgularinin
karsilastiriimasi sunulmustur.

Tartisma

Calismamiz sonucunda yatan COVID-19 hastasi pediyatrik
olgularda obezite dahil komorbid hastalik orani ylksek
saptanmis ve yaklasik beste bir oraninda obezite oldugu
gorlilmustlr. Fakat komorbid hastaligi olan ve olmayan
gruplar arasinda yogun bakim ihtiyaci benzer oranlarda
bulunmustur. COVID-19 hastaligi ¢ocuk ve ergenlerde
yetiskinlere gore daha az siddette ortaya ¢ikmaktadir (2).

Benzer sekilde, 6lim oraninin cocuklarda ve ergenlerde
eriskinlere kiyasla diisiik oldugu gosterilmistir (11). Asiri

yag dokusu, vyagsiz kiitlede eksiklik, insilin direnci,
dislipidemi, hipertansiyon, yiiksek proinflamatuar sitokin
seviyeleri ve temel besin maddelerinin diisiik alimi, obez
bireylerde organ ve sistemlerin isleyisini tehlikeye atan
faktorlerdir (3). Bu ylizden obezite, c¢ocuklarda ve
ergenlerde ciddi COVID-19 vakalarinda olduk¢a yaygin bir
komorbiditedir (3). Cocuklarda yapilan bir meta analizde
komorbid hastaligi olmayan 275,661 COVID-19 hastasi
cocuk ile 9,353 komorbid hastaligi olan ¢ocuk kiyaslanmis
ve siddetli COVID-19 hastaliginin ve mortalitenin komorbid
hastaligi olan grupta anlamli oranda fazla oldugu
gorialmustar (12).

Literatlirde obezite, bagimsiz bir faktor olarak ¢ocuklarda
SARS-CoV-2 enfeksiyonu ve siddetli COVID-19 hastalik riski
ile iliskili bulunmustur (13, 14). Yapilan bir calismada, 1849
pediyatrik  hastanin  %15’'inde  COVID-19  hastaligi
saptanirken, obez olma durumu pozitif rt-PCR testi igin
bagimsiz bir prediktor olarak saptanmistir (14). Chaou ve
ark. ¢alismasinda 47 hastanede yatis ihtiyaci gelisen COVID-
19’lu pediyatrik olgudan %30’unda obezite saptanirken,
yogun bakim ihtiyaci obez olan ve olmayan gruplar arasinda
anlaml farkh bulunmamistir (15). Calismamizda obezite
hastalarin yaklasik beste birinde goriliirken, yogun bakim
ihtiyaci fazla kilolu/obez olan ve olmayan grupta benzer
oranda saptanmistir. Bu durum g¢alismamizdaki hasta
sayisinin az olmasindan kaynaklaniyor olabilir.

Obezite ile COVID-19 enfeksiyonunun siddeti arasindaki
iliskinin olasi mekanizmalari ile ilgili bazi hipotezler ortaya
atilmistir (16). Birinci mekanizmada obez hastalarda adipoz
dokunun endokrin organ gibi calisarak dilisik dlzeyde
enflamasyona neden olmasi ve serum IL-6 ve TNF-alfa
diizeylerindeki artisin enflamasyonu arttirarak COVID-19’un
kott prognozu ile iliskili olmasidir (17). Bu degisiklik
sonucunda obezitenin sitokin firtinasina neden olarak
hastaligin daha agir
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Tablo 2 COVID-19 hastalarinin demografik ve klinik 6zellikleri ile laboratuvar bulgulari

Tum hastalar

Hasta sayisi, n (%) 76 (100)
Yas, yil (IOR) 6,2 (1,8-12,2)
Yas araligi
<2 vyas 20(26,3)
2-6 yas 17 (22,4)
6-12 yas 18 (23,7)
12-18 yas 21 (27,6)
Cinsiyet (%)

Kiz 40 (52,6)
Kronik hastalik 6ykiisii (%) 17 (22,4)
Hastanede yatis siiresi, giin, medyan (IQR) 6 (4-7)
COVID-19 hastaliginin siddeti (%)

Hafif (%) 37 (48,7)

Orta (%) 28 (36,8)

Agir-kritik (%) 11 (14,5)
Oksijen ihtiyaci 29 (38,2)
Yogun Bakim ihtiyaci 6(7,9)
Laboratuvar sonuglari

Beyaz kiire sayisi x 103/uL medyan (IQR) 7,2 (5,1-11,6)

Nétrofil sayisi x 103/uL medyan (IQR) 3,7 (1,6- 6,8)

Lenfosit sayisi x 103/uL medyan (IQR) 1,9 (1,2-4)

Trombosit sayisi x 103/uL medyan (IQR) 254 (187-335)

CRP mg/L. medyan (IQR) 8,8 (2-20)

D-dimer pg/L. medyan (IQR) 710 (380-1160)

*|QR:ceyreklikler arasi aralik; CRP: C reaktif protein

Tablo 3. COVID-19 hastalarinin Obezite durumuna gore demografik ve klinik 6zellikleri ile laboratuvar bulgular

Obezite var Obezite yok p degeri

Hasta sayisi, n (%) 13 (100) 63 (100) -
Yas, yil (IOR) 5.6 (1.2-13.2) 6.2 (1.8-12) 0.885
Yas arahigi

<2vyas 3(23,1) 17 (27)

2-6 yas 4 (30,8) 13 (20,6) 0.450*

7-12 yas 1(7,7) 17 (27)

13-18 yas 5 (38,5) 16 (25,4)
Cinsiyet (%)

Kiz 6 (46.2) 34 (54) 0.607
Kronik hastalik 6ykiisii (%) - 17 (26.9) 0.061
Hastanede yatis siiresi, giin, medyan (IQR) 5(3.5-7) 6 (4-7) 0.315
COVID-19 hastaliginin siddeti (%)

Hafif (%) 7 (53.8) 30 (47.6)

Orta (%) 4 (30.8) 24 (38.1) 0.918*

Agir-kritik (%) 2 (15.4) 9 (14.3)

Oksijen ihtiyaci 5(38.5) 24 (38.1) 1.000*
Yogun Bakim ihtiyaci 1(7.7) 5(7.9) 1.000*
Laboratuvar sonuglari**

Beyaz kiire sayisi x 103/uL medyan (IQR) 7.5 (5.3-12.3) 7 (4.5-11.7) 0.820

Notrofil sayisi x 103/uL medyan (IQR) 4 (2.2-8.3) 3.7 (1.6-6.9) 0.495

Lenfosit sayisi x 103/uL medyan (IQR) 1.9 (1.2-3.5) 2.5(1.1-4.8) 0.654

Trombosit sayisi x 103/uL medyan (IQR) 254 (192-329) 263 (177-360) 0.912

CRP mg/L. medyan (IQR) 12.6 (4.2-33) 6.7 (1.3-18.7) 0.439

D-dimer pg/L. medyan (IQR) 685 (434-1145 1020 (480-1252) 0.645

*|statiksel analiz Fisher’s exact test ile yapilmistir. IQR: ceyreklikler arasi aralik; CRP: C reaktif protein, ** Beyaz kiire sayisinin normal araligi:4.2-
10.6 x 103/uL; nétrofil sayisinin normal araligi 2-6.9 x 103/uL; lenfosit sayisinin normal araligi 0.6-3.4 x 10%/uL; trombosit sayisi 150-450 x 103/uL;
CRP degerinin normal araligi 0-5 mg/L; D-dimer degerinin normal araligi 0-440 pg/L , *IQR:ceyreklikler arasi aralik; CRP: C reaktif protein
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seyretmesine yol actigl ileri slrilmektedir(18).
mekanizma ise Anjiyotensin donistiiriicti enzim 2 (ACE2)
SARS-CoV-2 virtsiiniin spike proteini igin reseptor 6zelligi
tasidigi bilinmektedir. Obeziteye bagh ACE2 artiginin viral
yuku arttirarak hastaligin progresyonunda rol alabilecegi
dusinitlmektedir (19). Calismamizda obez/fazla kilolu

olanlar ile olmayanlarda klinik siddet benzer
bulunmustur ancak bu iliskinin daha net ortaya
konulabilmesi icin ¢ok merkezli daha genis hasta

popilasyonuna sahip c¢alismalara ihtiyag oldugu
distnilmektedir.

Calismamizda obezite dahil komorbid hastalik orani
yatan pediyatrik COVID-19 hastalarinda yiksek oranda
bulunmustur. Bu durumun daha ¢ok altta yatan hastaligi
olan hastalar yatirma egiliminden kaynaklanabilecegi
disinilmistir. Ozellikle tedavi yaklagiminin net olarak
ortaya konulmadigi ve bir¢ok ilacin da kullaniminin kisith
oldugu pediyatrik yas grubunda pandeminin erken
doénemlerinde bu egilim daha fazla olmustur. Ancak hem
obezite digi kronik hastaligi olanlarda hem de fazla
kilolu/obez hastalarda yogun bakim yatis ve oksijen
ihtiyaci ile fazla kilolu/obezite arasinda anlamli bir iliski
bulunmamistir.

Sonug

Bircok kronik hastalik gibi obezite de yapilan
calismalarda agir COVID-19 icin risk faktortidir, 6zellikle
bu durum eriskin c¢alismalarinda net olarak ortaya
konulmustur. Ancak calismamizin sonuglari bu durumu
desteklememistir. Ulkemizden ¢ocuk hastalarda daha
genis katiimli cok merkezli calismalarda basta obezite
olmak Uzere altta yatan hastaligin COVID-19 siddetine

etkisinin arastiriimasinin énemli olacagi distinilmustar.

ikinci
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0z
Amag: Bu calisma, kronik yarasi olan bireylerin yara
tanilama streglerinin belirlenmesi amaciyla

gerceklestirildi.

Gere¢ ve Yontemler: Arastirma etik kurul ve kurum
izinleri alindiktan sonra bir egitim arastirma
hastanesinin Yara Bakim Poliklinigi'’nde ydratulda.
Arastirmanin orneklemini 1 Agustos 2021-31 Aralik
2021 tarihleri arasinda poliklinige basvuran 158 hasta
olusturdu. Arastirma verilerinin toplanmasinda tanitici
bilgiler formu ile yara tanilama formu kullanild.
Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici
istatistiklerden yararlanildi.

Bulgular: Calismaya katilan hastalarin %72,8'i erkek
cinsiyette olup, %51,9’u 46-65 yas araligindaydi. En sik
basvuru sebebi diyabetik ayak yaralariydi (%67,7);
bunun disinda venoz Ulser, arteryel (lser, basing yarasi,
travmatik yara, yanik ve cerrahi yara komplikasyonu
hastalarin tanilari arasindaydi. Yaralarin o&zellikleri
incelendiginde yaranin cogunlukla alt ekstremitede
bulundugu tespit edildi. Yara cevresinin bakiminda
bariyer krem ve sprey kullanildigl, yara irigasyonu igin
ticari sollisyonlarin daha ¢ok tercih edildigi, debridman
yontemlerinden en ¢ok cerrahi debridmanin
uygulandigi, pansuman igin glimus icerikli pansumanin
daha ¢ok kullanildig gorildd.

Sonug: Calismada hastalarda en sik diyabetik ayak
yaralarin oldugu ve yara yataginda herhangi bir koku
varliginin tanimlanmadigr ayni zamanda hastalarin
cogunda herhangi bir enfeksiyon tespit edilmemistir.
Hastalara uygulanan bakim ve tedavi girisimleri
hastaya ve yaralara uygun olacak sekilde segilmektedir.
Tedavi sirecinin multidisipliner bir ekiple ve bitincil
bir  yaklasimla  silrdirilmesi, kronik  yaralarin
yonetiminde bilylik 6nem tasimaktadir.

Anahtar sozciikler: Yara; yara degerlendirmesi; yara
yonetimi; yara bakimi

ABSTRACT

Aim: This study was planned to determine the wound
diagnosis processes of individuals with chronic wounds.
Material and Methods: The research was carried out in the
Wound Care Outpatient Clinic of a training and research
hospital after obtaining the permissions of the ethics
committee and the institution. The study sample consisted
of 158 patients who applied to the polyclinic between
August 1, and December 31, 2021. Introductory information
form and wound diagnosis form were used to collect
research data. Descriptive statistics were used to evaluate
the data.

Results: 72.8% of the patients participating in the study
were male and 51.9% were between the ages of 46-65. The
most common reason for admission was diabetic foot ulcers
(67.7%); in addition, venous ulcers, arterial ulcers, pressure
ulcers, traumatic wounds, burns and surgical wound
complications were among the diagnoses of the patients.
When the characteristics of the wounds were examined, it
was determined that the wound was mostly located in the
lower extremities. It was observed that barrier creams and
sprays were used in the care of the wound area, commercial
solutions were preferred more for wound irrigation, surgical
debridement was the most common debridement method,
and silver-containing dressing was used more for dressing.
Conclusion: In the study, diabetic foot wounds were the
most common in the patients, and the presence of any odor
in the wound bed was not defined, and at the same time, no
infection was detected in most of the patients. Care and
treatment interventions applied to patients are selected in
accordance with the patient and wounds. Continuing the
treatment process with a multidisciplinary team and a
holistic approach is crucial in managing chronic wounds.
Keywords: Wound; wound assessment; wound
management; wound care
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Giris

Yara iyilesmesi, insan vicudundaki en karmasik
fizyolojik streglerden biridir. Hemostaz, inflamasyon,
proliferasyon ve yeniden sekillenme (maturasyon,
remodelasyon) asamalarindan olusan yara iyilesmesi
farkl rollere sahip cesitli hiicre tiplerinin uyum icinde
¢alismasi ile gergeklesebilir. Bu asamalardan herhangi
birinde degislik olmasi, i¢csel veya dis faktorlerle
bozulmasi bu fizyolojik mekanizmanin aksamasina
dolayisiyla gecikmis yara iyilesmesine neden olur.
Diyabet, dolasim bozukluklari, enfeksiyon,
malnitrisyon, steroid tirevi ilaglar, yetersiz yara
bakimi  gecikmis yara iyilesmesi ve yara
komplikasyonlarina neden olan etmenlerden
bazilaridir.  Yara iyilesmesini etkileyen faktorlerin
bilinmesi ve yara iyilesmesini hizlandiran yara bakim
drdnlerinin gelistirilmesine ragmen yara
komplikasyonlari ve kronik yaralar énemli bir saglk
sorunu olmaya devam etmektedir. Kronik yaralar ve
bunlarin altinda yatan kronik hastaliklar 6nemli
miktarda is ylku ve kaynak kullanimi gerektiren bir
saghk yikudur. Kronik bir yara bir kez olustugunda
iyilesmesi aylar, hatta yillar alabilir (1,2). Hem saghk
bakim ekibi hem de hastalar agisindan ciddi bir sorun
olan kronik vyaralarin yoénetiminde hasta merkezli
multidisipliner bir yaklasima ihtiya¢ vardir (3,4).
Hastanin ve yaranin dogru sekilde degerlendirilmesi,
uygun tedavi ve pansuman tiirline karar verilmesi,
komplikasyonlarin ve semptomlarin yonetimi igin
yara bakiminda uzmanlagsmis hekim ve hemsireleri
iceren ekiplerin olusturulmasi gerekir (5-11). Hastanin
ihtiyacglarina gore podolog, endokrinoloji, enfeksiyon
hastaliklari, plastik cerrahi, kalp damar cerrahisi,
diyetisyen, fizyoterapist, psikiyatri uzmani gibi farkl
disiplinler de bu ekibe dahil edilmelidir (5-11).
Ulkemizde ve diinyada vyara bakimiyla ilgilenen
kuruluslarin sayisi son vyillarda artis gostermistir.
Kronik yaralarin en sik gorilen tirleri; diyabetik ayak
Ulserleri, basing Ulserleri ve venoz/arteryel bacak
Ulserleridir. Bu vyara tirleri gec¢ iyilesmeleri,
niksetmeleri, altta yatan patolojinin kontrolliinin
saglanamamasi, siki bir takip ve tedavi sireci
gerektirmesi gibi Ozellikleri nedeniyle yonetimi zor

olan yaralardir. Kronik vyaralarin ciddi fiziksel,
psikolojik ve sosyal sonuglari olabilir (1,2). Bu
dogrultuda ¢alisma, bir egitim ve arastirma

hastanesinin yara
hastalarin genel
yaklasimlarinin
gerceklestirilmistir.

bakim poliklinigine basvuran
ozelliklerinin ve vyara yonetim
belirlenmesi amaciyla

Gereg ve Yontemler

Tanimlayic tipteki calisma, etik kurul ve kurum izinleri
alindiktan sonra bir egitim arastirma hastanesinin Yara
Bakim Poliklinigi'nde ydritilmistir.  Veri toplama
surecinden 6nce bir kamu Universitesi tip fakiltesinden
etik kurul onayl alinmistir (karar no:
71522473/050.01.04/93, tarih: 04.04.2020). Arastirmanin
evrenini Yara Bakim Poliklinigi’'ne basvuran hastalar

olusturmustur. Orneklem biyiikligiiniin belirlenmesi icin
yapilan gii¢ analizinde ulasiimasi gereken hasta sayisi 150
olarak belirlenmistir. Bu dogrultuda ¢alisma, 1 Agustos
2021-31 Arahk 2021 tarihleri arasinda poliklinige basvuran
ve c¢alismaya katilmayr kabul eden 158 hasta ile
ylritilmustlr. Arastirma verilerinin toplanmasinda ilgili
literatiir ~ dogrultusunda  arastirmacilar  tarafindan
olusturulan tanitici bilgiler formu ile yara tanilama formu
kullanilmistir (3,4,6,11). Tanitici bilgiler formunda hastanin
yasl, cinsiyeti, tibbi tanilari, kronik hastaliklari, kullandig
ilaclar, mobilizasyon/hareket durumu, his kaybi gibi
tanimlayici  bilgilere yer verilmistir. Yara tanilama
formunda ise yaranin siniflandirilmasi, lokalizasyonu,
boyutlari, yara ve yara etrafindaki dokunun durumu,
enfeksiyon bulgulari, yara bakiminda uygulanan {riin ve
yontemler kaydedilmistir .

Calismadan elde edilen verilerin istatistiksel analizi, SPSS
22.0 paket programi kullanilarak yapilmistir. Kategorik
degiskenler sayl ve vyilizde olarak ifade edilmistir.
Tanimlayic istatistik olarak ortalama, standart sapma
degerleri verilmistir. Kategorik degiskenler arasi iligkiyi
incelemek igin Ki kare testinden yararlanilimis, 2x2 ki kare
diizeninde minimum beklenen deger 5’in Ustiinde oldugu
icin p degeri olarak Yates’ Continuity Correction (Yates’in
Sureklilik Diizeltmesi) esas alinmistir (12). Anlamhhk
diizeyi p<0,05 olarak kabul edilmistir.

Bulgular

Galisma kapsamina alinan 158 hastadan %72,8’i erkek
cinsiyette olup, %51,9’u 46-65 vyas araligindaydi.
Katilimcilarin =~ yarisindan fazlasi  (%68,4) ilkdgretim
mezunu ve %39,9’u fazla kilo olarak nitelendirilen 25-
29,9 kg/m? (kilogram/metrekare) beden kitle indeksi
kategorisindeydi. Hastalarin saghk oykisi incelendiginde
en fazla sahip olunan hastalik diyabet ve en sik kullanilan
ilag turdi instllin/antidiyabetik grubu ilaglardi (Tablo 1).

Hastalarin 120 (%75,9)’si sigara, 157 (%99,4)’si alkol
kullanmiyordu. 144 (%91,1) kisinin herhangi bir alerijisi
yoktu. Hastalarin ¢ogunlugu (%97,5) ise yara iyilesmesini
etkileyebilecek kemoterapi/radyoterapi tedavisi
almiyordu. %98,7’si tedavi amaciyla geleneksel ve
alternatif tedavi yontemlerini kullanmiyordu. Yiz elli yedi
(99,4) kisinin ise herhangi bir ilag bagimhhgi yoktu. Yiz
otuz dort (84,8) kiside herhangi bir motor kayip
gorilmezken, 22 (%13,9) hastada ise hemipleji, 2 (%1,3)
hastada parapleji vardi. Hastalarin 100 (%63,3)'linde ise
his kaybi, 67 (42,4)’sinde 6dem mevcuttu. Yara tirleri ve
ozellikleri Tablo 2'de gosterildi. Tablo 2 yara o6zellikleri
acisindan incelendiginde poliklinige basvuran hastalarin
%67,7’sinin  tanisi  diyabetik ayak vyarasiydi. Yara
lokalizasyonu  ¢ogunluk  olarak  bakildiginda  alt
ekstremitelerde yogunlagsmaktaydi.

Hastalarin 122 (%77,2)’sinin dominant (baskin) ayagi sag
ayakti. Diyabetik ayak yaralarinda (n=107) lokalizasyon ile
dominant ayak arasindaki iliski varligini test etmek igin
yapilan ki kare analizinde istatistiksel olarak anlaml bir
iliski bulunmadigi tespit edildi (p=0,073) (Tablo 3).

143



Tekin ve ark.

Tablo 1. Hastalarin Tanitici Ozellikleri

Tanitici Ozellikler n=158 (%)
18-30 2(1,3)
31-45 12 (7,6)
Yas
46-65 82(51,9)
65 Ustl 62 (39,2)
L. Kadin 43 (27,2)
Cinsiyet
Erkek 115 (72,8)
Okuma yazma bilmiyor 2(1,3)
e ilkégretim 108 (68,4)
Egitim diizeyi T
Ortadgretim/Lise 44 (27,8)
Lisans/Lisansustu 4(2,5)
<18,5 kg/m? 4(2,5)
18,5-24,9 kg/m? 40 (25,3)
L . 25-29,9 kg/m? 63 (39,9)
Beden kitle indeksi
30-34,9 kg/m? 32(20,3)
35-39,9 kg/m? 8(5,1)
>40 kg/m? 11(7,0)
Diyabet 120(75,9)
Serebrovaskiiler olay 2(1,3)
Kalp hastalig 79 (50)
Kronik bébrek yetmeazligi 15 (9,5)
Spinal kord yaralanmalari 1(0,6)
. Solunum sistemi hastaliklari 13 (8,2)
Mevcut Saghk Sorunlarn* : -
Dolagim sistemi hastaliklari 69 (43,7)
Periferik dolasim bozuklugu 36 (22,8)
Kanser 1(0,6)
Malnitrisyon 2(1,3)
Obezite 38(24,1)
Sistemik enfeksiyon 1(0,6)
Steroid 2(1,3)
Antikoagilan 107 (67,7)
Vazopressor 37 (23,4)
. Sedatifler 8(5,1)
Kullandig ilaglar* - -
Sitotoksikler 0(0,0)
Antiinflamatuar 32(20,3)
Antibiyotik 12 (7,6)
instlin/Antidiyabetik 117 (74,1)
Toplam 158 (100,0)

*Birden fazla yanit verilmistir
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Tablo 2. Yaraya ait 6zellikler

Yaraya ait ozellikler Ort+SS?
Olusum siiresi (ay) 8,0219,75
Boyut (santimetre) 14,86+15,69

n (%)
Diyabetik ayak yarasi 107 (67,7)
Venoz ulser 21(13,3)
Yara tipi Arteryel Ulser 8(5,1)
Basing ulseri 4(2,5)
Travmatik yara/yanik 15 (9,5)
Cerrahi yara komplikasyonu 3(1,9)
Yaraya ait ozellikler Ort+Ss?
Sag bacak/ayak 78 (49,4)
Sol bacak/ayak 70 (44,3)
Sakrum 2(1,3)
Lokalizasyonu Skapula 1(0,6)
Koksiks 2(1,3)
Abdomen 1(0,6)
Sag el 4(2,5)
Var 27 (17,1)
Ceplesme
Yok 131(82,9)
Yok 60 (38,0)
Az 68 (43,0)
Eksuda miktar
Orta 25(15,8)
Cok 5(3,2)
Serbz 55 (34,8)
Serohemorajik 12 (7,6)
. Hemorajik 8(5,1)
Eksuda rengi —
Seropdrilan 22 (13,9)
Plrdlan 10 (6,3)
Yok 51(32,3)
Yok 47 (29,7)
Eksuda yogunlugu Normal 90 (57,0)
Yogun 21(13,3)
Koku Yok 139 (88,0)
Var 19 (12,0)
Var 25 (15,8)
Yara yerinde enfeksiyon
Yok 133 (84,2)
Nemli 127 (80,4)
Kuru 10 (6,3)
Grandlasyon 88 (55,7)
Yara yatagi* Epitelizasyon 89 (56,3)
Sari nekroz 41 (25,9)
Siyah nekroz 7 (4,4)
Tendon-kemik 2(1,3)
Saghkl 41 (25,9)
Islak 14 (8,9)
Odemli 26 (16,5)
Masere 44 (27,8)
Kabuklasma 20(12,7)
Yara etrafindaki cilt* Hiperkeraroz 9(.7)
Frajil 16 (10,1)
Kuru 15 (9,5)
Eritem 10 (6,3)
Bl 1(0,6)
Selilit 1(0,6)
Sutur 1(0,6)

*Birden fazla yanit verilmistir, a: OrtalamazStandart Sapma
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Tablo 3. Yara lokalizasyonu ve dominant ayak arasindaki iliskinin incelenmesi

Dominant ayak
Lokalizasyon Sag Sol
n? %" n? %" Test degeri*
Sag bacak/ayak 40 64,5 22 35,5
Sol bacak/ayak 37 82,2 8 17,8 p=0,073
Toplam 77 72,0 30 28
*Yates’ Continuity Correction Test Dederi, a: Sayi, b: Yiizde
Tartisma araligindaki bireylerden olustugu gorilmektedir. Bu
) o sonucun elde edilmesinde, yapilan ¢alismalardaki hasta
Calismadaki hastalarin  tanimlayict  6zellikleri  (erkek

cinsiyet, yiksek beden kitle indeksi, komorbidite varligi,
ilag kullanimi) literatiirdeki 6rneklem ve hasta gruplarinin
cesitliligine benzer ozellik gostermektedir (13,14). Kronik
yaralarin prevalansindaki cinsiyet farkliliklarina iliskin
veriler literatiirde degiskendir. Raeder ve arkadaslarinin,
huzurevlerinde kronik yaralarin prevalansini ve risk
faktorlerini belirlemek amaciyla yaptiklari
arastirmalarinda, erkeklerin kadinlara kiyasla daha fazla
etkilendiklerini ortaya koymustur (15). Zhang ve
arkadaslari tarafindan yapilan meta analizde, kronik yara
icin erkek cinsiyet bir risk faktorii olarak dogrulanmistir
(16). Ancak bu verilerin aksine yapilan baska bir meta
analizde ise kronik yaralarin kadinlarda daha yaygin
oldugu tespit edilmistir (17). Arastirmada kronik yara
nedeniyle poliklinige basvuran hastalarin neredeyse
dortte Uglnin erkek oldugu belirlendi. Cevresel
deneyimler, saglk davranisi, anatomik yapilar, fizyolojik
ve psikolojik farkliliklar, stres olaylarina verilen tepkiler
ve risk davranig/larindaki farkliliklar bu sonucun ortaya
¢ikmasindaki temel etkenler olabilir. Ancak genel olarak
cinsiyetin kronik yaralar igin 6nemli bir risk faktori
oldugunu gosteren ¢ok az sayida g¢alisma bulunmaktadir
(15,18). Yaslilarda genc¢ bireylere kiyasla kronik yara
olusma olasihgl daha vyiksektir (19,20). Yaslanmayla
birlikte makrofaj ve T hiicre infiltrasyonu, anjiyogenez ve
epitelizasyonda gecikme meydana gelmektedir (21).
Geng bir cilt, herhangi bir yaralanmanin ardindan,
mekanik gerekli hiicre disi matris Ureterek iyilesme
surecini baslatabilir. Ancak yash bireylerde, inflamasyon
ve sinyal iletimindeki farkliliklar sonucu, hiicre disi matris
Uretiminde vyetersizlik ve iyilesme tepkisinin gelisme
hizinda azalma goérilmektedir (22). Yapilan bir
epidemiyolojik degerlendirmede, yash hastalarda yara
kapanma sikhiginin gen¢ bireylere kiyasla anlamli
derecede daha distk oldugu bulunmustur. Ayni
¢alismada, yaslanmanin kronik yaralarin kapanma siklig
Uzerindeki etkisi 6zellikle 60 yasindan sonra klinik olarak
daha belirgindir.  Yash hastalarda (270 vyas) kapal
yaralarin oraninin ise yaklasik %25 oraninda azaldigi
tespit edilmistir (23). Ancak butin bu verilerin aksine,
¢alismadaki hastalarin yarisindan fazlasinin 45-65 yas

popilasyonun farkh olmasi, hastalarin profilaktik ve
terapotik onlemlere iliskin yaptiklari farkli segimlerin
etkili oldugu soylenebilir.

Bireysel oOzellikler, eslik eden hastaliklar, g¢evresel
faktorler, tanisal gecikmeler ve yanlighklar, terapotik
midahaleler vb. gibi birtakim etkenler yara iyilesmesinde
gecikmeye yol agabilir (24).

Yara iyilesmesinde ileri yas, yliksek beden kitle indeksi
(BMI > 25 kg/m?) ve beslenme yetersizliginin etkili
oldugu bilinmektedir (25). Calismalar, ozellikle asiri kilo
ve obezitenin gecikmis yara iyilesmesinde onemli bir
predispozan faktor oldugunu belirtmektedir (26,27).
Renner ve arkadaslar yaptiklari arastirmada (2020),
kronik bacak Ulseri olan hastalarin dnemli 6l¢lide daha
yiksek beden kitle indeksine sahip oldugunu ortaya
koymustur (28). Calismada da literatirii destekler
nitelikte hastalarin 6nemli bir kisminin fazla kilo
problemi yasadigi saptanmistir. Bu baglamda saglk
profesyonellerine o6nemli goérev ve sorumluluklar
dismektedir. Hastalarin kilo kontrolii ve ydnetiminin,
yara iyilesmesi Uzerindeki olumlu etkilerine iliskin
bilgilendirilmesinin oldukga onemli oldugu
gorulmektedir. Kronik vyaralar, arteriyel/venéz ya da
metabolik bozukluklar, basing, radyasyon veya malignite
nedeniyle doku yikiminin  son asamasi  olarak
tanimlanirlar (29). Kronik yara/larin prevalansi obezite,
kanser, diyabetes mellitus, vaskiler ateroskleroz vb. gibi
bircok kronik hastaligin coklu morbiditesi ile artis gosterir
(29,30). Literatirde periferik dolasim bozuklugu,
kardiyovaskiler sorunlar, diyabetes mellitus, norolojik
hastaliklar, beslenme sorunlari vb. gibi yara olusumu ve
iyilesmesi Uzerinde etkili pek ¢ok risk faktériinden
bahsedilmektedir (13,14). Calismadan elde edilen
bulgulara bakildiginda hastalarin ¢ogunlugunun diyabet
(%75,9), kalp (%50) ve dolasim sistemi (%43,7) hastaligi
tanisi oldugu belirlenmistir. Calismaya dahil edilen
hastalarin kronik hastaliklara sahip olmasi hem yara
olusum riskini arttirmasi hem de mevcut yaralarin
iyilesme siireclerini olumsuz etkilemesi bakimindan
onemli bir etkendir.
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Kronik hastalik/lar, imminoslpresyon, hipoksi ve cerrahi
de dahil olmak Uzere bircok faktorin yara iyilesmesini
olumsuz yoénde etkiledigi bilinmektedir. Buna ek olarak
yara iyilesmesinde inflamatuar yaniti bozan herhangi bir
ilac da iyilesme kaskadini engelleyebilir (31). Ozellikle
kortikosteroidler, antikoagilanlar, antiinflamatuarlar,
imminsipresifler ve antineoplastik ajanlar bu konuda en
iyi bilinenlerdir. Bu ilaglarin kanama ve hematom
riskinde artis, inflamasyon, protein ve kollajen senteziyle
birlikte epidermal proliferasyonda azalma, biyime ve
bag doku metabolizmasinda baskilanma gibi birtakim
istenmeyen durumlara neden oldugu bilinir (32).
Arastirmadan elde edilen sonuglar literatlri destekler
niteliktedir.

Kronik yaralarda degisen derecelerde duyusal, otonomik
ve motor degisiklikler meydana gelebilir. Bu noktada
hastalarin baslica sikayetleri keskin agri, karincalanma,
yanma, ekstremitede 6dem ve his kaybi olmaktadir.
Daha ileri vakalarda kas iskelet deformitelerine ulasan
sikayetler bildirilmektedir (33). Calismada hastalarin
yarisindan fazlasinda (%63,3) his kaybi gelistigi, 6nemli
bir kisminda (%42,4) o6dem goruldigl, yalnizca
%15,2’sinde motor kaybin yasandigi belirlenmistir. Bu
tablo hastalarin é6nemli bir kisminin patogenezinin koéti
yonde ilerledigi algisini olugturmustur. Kronik yaralar ve
tedavisi diinya ¢apinda biylyen bir sorundur. Siklikla
kronik yara olarak sayilan yara tirleri, basing Ulseri,
periferik arter tikayici hastaliginin neden oldugu yaralar,
alt bacak dlserleri (arteriyel/vendz/noropatik) ve
diyabetik ayak ulseridir. Bu arastirmada da yara tiplerinin
literatlire benzer bir dagilim gosterdigi gortlmektedir
(Tablo 2). Mevcut yaralarin ortalama 8,02+9,75 aydir
hastalarda bulundugu saptanmistir. Bu durum hastalarda
uzun bir siiredir tedavi ve yara bakim ihtiyacinin devam
ettigini gdstermektedir.

Calismaya dahil edilen hastalarin siklikla diyabetik ayak
yarasl, venoz Ulser ve travmatik yara/yanik yara tipleri ile
hastaneye basvurduklari  tesbit edilmistir.  Ayrica
hastalardaki mevcut yaralar daha ¢ok alt ekstremitede
(sag/sol bacak/ayak) lokalizasyon go6stermistir. Bu
baglamda hastalara ginlik ve enstriimental yasam
aktivitelerine iliskin egitimlerin verilmesi/sirekliliginin
saglanmasinin  gerekliligi bir kez daha ortaya
¢ikmistir.Calismada hastalardaki mevcut yaralarin bliyiik
gogunlugunda (%82,9) ceplesme olusmadigl, yarisina
yakininda (%43) az miktarda ve normal yogunlukta
eksudanin var oldugu ve serdz ozellik gosterdigi, 6nemli
bir kisminda (%88) yara yataginda herhangi bir koku
varliginin tanimlanmadig tespit edildi (Tablo 2). Yara
yataginin yapisi incelendiginde siklikla nemli (%80,4),
granile (%55,7) ve epitelize (%56,3) ozellik gosterdigi
anlasiimaktadir. Nemli yara yataginin bir sonucu olarak
hastalarin bir kisminda (%27,8) yara etrafi cilt dokusunda

maserasyonun olustugu gozlemlendi. Her ne kadar
hastalarin blylk cogunlugunda (%84,2) henliz herhangi
bir enfeksiyon tespit edilmemis olsa da, vyara
yatagi/etrafi cilt dokusuna iliskin ulasilan bu heterojen
Ozellikler, hastalarin iyilesme siireglerinde istenmeyen
birtakim durumlarla karsilasabilmeleri yoniindeki olasilig
glclendirmektedir. Bazi ayak deformiteleri ve eklem
hareketlerinin sinirlanmasi  ayagin plantar yiziinde
basing artisina neden olabilmektedir. Bu durum diyabetli
bireyler icin 6dnemli olabilir. Clinkl artan plantar basing
ayak dlseri gelisimi ile iliskilidir (33). GuUnlik yasamda
hareketle birlikte bu basing artisi ve néropati nedeniyle
hissedilmeyen, siirekli ve tekrarlayan stres ve koruyucu
mekanizmalarin yetersizligi sonucu Ulserasyon gelisebilir
(34,35). Ancak diyabetik ayak {lseri gelisiminde
dominant uzuv ile iliskili risklerin goz ardi edildigi ve
verilerin yetersiz oldugu goriilmektedir (36). Evans ve
arkadaslari yaptiklari calismalarinda, ¢ogu diyabetik ayak
Ulserlerinin baskin uzuvda (siklikla sag tarafta) oldugunu
bulmuslardir (37). Bu durum, baskin uzvun mekanik stres
ve yaralanmalara daha fazla maruz kalacagl seklinde
aciklanmistir (37). Friedman ve arkadaslari, diyabetik
ayak Ulserlerinde amputasyonlarin bacak baskinhgi ve
lateralitesi ile iliskisini inceledikleri arastirmalarinda
onemli sonuglar elde etmislerdir. Diyabetik disvaskiler
hastalarda baskin bacagin, baskin olmayan tarafa kiyasla
daha yliksek amputasyon riski tasidigini bulmusglardir
(38). Bu calismada ise hastalarin ¢ogunlugunun sag
ayagini  baskin olarak kullandigi ancak, dominant
ekstremite ile diyabetik ayak yara varligi arasinda
herhangi bir iliski olmadigi tespit edilmistir (Tablo 3). Bu
durum diyabetik ayak-baskin ekstremite arasindaki olasi
iliskiyi netlestirmek adina daha fazla g¢alismaya ihtiyag
oldugunu ortaya koymaktadir.

Yaralar akut ya da kronik olarak siniflandiriimasina ve
venoz/arteriyel bacak Ulserleri, basing (lserleri,
travmatik ve cerrahi yaralar gibi birtakim alt baslklara
ayrilmasina karsin, kullanilan pansumanlarin bakimdaki
islevleri temelde benzerdir (39). Yara ortiilerinin temel
amaglari; koruyucu fiziksel bariyer saglamak, yara
drenajini absorbe etmek ve re-epitelizasyonu optimal
dizeye getirmek icin gerekli nemi saglamaktir.
Pansuman seciminde yaranin anatomik ve patofizyolojik
birtakim ozellikleri etkilidir (40). GUnimizde modern
pansumanlar, uzun kullanim siiresine sahip olmasi ve
eksudayl yonetmede daha basarili sonuglar vermesi
nedeniyle siklikla tercih edilmektedir. Bu baglamda,
hidrojel ortiler, hidrokolloidler, antimikrobiyal
pansumanlar  vb. gibi  bircok  gelismis  Urln
kullanilabilmektedir (18). Calismada hastalarin yarisindan
fazlasinin cilt bakiminda herhangi bir Griin kullanmadigi,
her bes kisiden birinde bariyer sprey ya da bariyer krem
kullanildigl, ¢ok azida ise nemlendirici krem kullanildig
saptanmistir. Cogunlugunda hipokloroz asit iceren ticari
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solisyon kullanilan hastalarda, genellikle cerrahi
debritman uygulanmis olup, yara kapatmasinda siklikla
gimusli pansuman (antimikrobiyal orti) ve gazli bez
tercih edilmistir. Pansuman sikhgi ise 1-21 glin arasinda
degisiklik gosterir. Bu durumun, hastalarin bireysel
ozellikleri, tibbi tani ve tedavi slreglerindeki
farkliliklardan kaynaklanmasi olasidir.

Sonug

Sonug olarak calismada hastalardaki mevcut yaralarin
blyik c¢ogunlugunda ceplesme olusmadigi ve vyara
yataginda herhangi bir koku varliginin tanimlanmadigi
tespit edildi. Hastalarin ¢gogunda herhangi bir enfeksiyon
tespit edilmemis olup yarisindan fazlasinin cilt bakiminda
herhangi bir Grin kullanmadigi, her bes kisiden birinde
bariyer sprey ya da bariyer krem kullanildigl, cok azininda
ise nemlendirici krem kullanildigi saptanmistir. Kronik
yara tedavisi zor ve maliyeti yiksek olmasina karsin,
birtakim onlemlerle gelismesi Onlenebilir. Bu noktada
uygun tedavi ve bakim midahalelerinin etkinligi oldukc¢a
onemlidir.  Hastalarin  kronik  yara  bakimindan
degerlendirilmesi, iligkili risk faktorlerinin tespiti ve
onlenmesine iliskin stratejilerin belirlenmesi gerekir. Bu
sonuglardan yola ¢ikarak,

e kronik yarasi olan hastalarla
dizenli olarak tutulmasi,

e uygulanan bakim ve tedavi girisimleriyle ilgili
standartlar olusturulmasi,

e vyara yonetiminin multidisipliner bir ekip ile
bitincul yaklasimla stirdirilmesi,

e hastalarin ve bakim verenlerin evde bakimla ilgili
desteklenmeleri 6nerilebilir.

ilgili kayitlarin

Calismamizda  higbir hibe veya destek

yoktur.

AE: Konsept, tasarim, denetim, veri toplama, literatir
taramasi, yazma ve kritik inceleme; ACY: Konsept, tasarim,
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Video Yardimli Torasik Cerrahi ile Superiyor Sulkus Tiimo6r Rezeksiyonu: Olgu Sunumu
Superior Sulcus Tumor Resection with Videothoracoscopic Assisted Thoracic Surgery: Case Report
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Oz

Amag: Superiyor sulkus timoérlerinde kemoradyoterapi
sonrasi uygulanan cerrahi; altin standart tedavi
yaklasimidir. Ancak torakotomi nedeniyle hastalarin
iyilesme sireci geciktiginden, yasam kalitesi olumsuz
etkilenmektedir. Bu nedenle giinimiizde, video yardimli
torakoskopik cerrahideki (VATS) gelismelerle birlikte, lokal
ileri evre timorlerde de VATS tercih edilmektedir. Bu olgu
sunumunda VATS ile opere ettigimiz sliperiyor sulkus
timorli hastamiz literatir esliginde
degerlendirilmektedir.

Olgu: Elli ¢ yasindaki erkek hasta, gégis ve kol agrisi
sikayetleri ile bagvurmus olup; hastanin toraks bilgisayarli
tomografisinde sag akciger ust lobda yaklasik 4 cm
boyutlarinda, 1-3. kostalara invazyon gosteren kitle
saptanmistir.  Malignite kuskusu nedeniyle pozitron
emisyon tomografisi (PET) istenen hastada uzak metastaz
saptanmamasi lzerine hastaya tru-cut biyopsi yapiimis ve
kictuk hicreli disi  karsinom tanist  konulmustur.
Mediyastinoskopi ile mediyastinal tutulum olmadig
dogrulanarak neoadjuvan kemoradyoterapi uygulanmistir.
Hasta VATS yaklasimi ile akciger rezeksiyonu ve go6gls
duvari rezeksiyonu uygulanmistir. Hasta, birinci yilinda
niiks veya metastaz saptanmadan takip edilmektedir.

Sonuglar: Gelisen teknoloji ile minimal invazif cerrahi
uygulamalar yayginlasmakta ve tecrlibeyle birlikte
operasyon cesitliligi artmaktadir. Torakotomi ile bile
yonetimi glic olan siperiyor sulkus tiimorlerinin cerrahi
tedavisi deneyimli merkezlerde VATS ile glivenli bir sekilde
yapilabilir.

Anahtar Kelimeler: Akciger kanseri; torasik cerrahi; video
yardimli; karsinoma; kiiglk hiicreli disi akciger kanseri

Abstract

Aim: Surgical treatment after chemoradiotherapy is the
gold standard in patients with superior sulcus tumors.
Thoracotomy causes patients to have more extended
recovery periods, thus affecting their quality of life
compared to video-assisted thoracoscopic thoracic surgery
(VATS). Therefore, with recent improvements, VATS is
preferred in treating locally advanced-stage tumors. In this
case report, we discussed a patient with a superior sulcus
tumor who underwent VATS operation in the context of the
literature.

Case: A 53-year-old male patient was referred to our clinic
for arm and chest pain. A Thoracic computed tomography
image demonstrated a mass of 4 centimeters in the right
upper lobe that invaded the first, second, and third ribs.
Due to suspicions of malignancy, a staging positron
emission tomography- chest tomography was performed
and reported no distant metastases. Tru-Cut biopsy was
performed, and the result was consistent with non-small
cell lung carcinoma. After evaluating the patient’s
mediastinum with mediastinoscopy, the patient had
neoadjuvant chemotherapy and radiotherapy. Following the
chemoradiotherapy procedures, we performed VATS lung
and chest wall resection. There have been no signs of
recurrence or metastases in the first year following the
surgery.

Conclusion: Due to the technological advancements in
recent times, minimally invasive surgeries are being
performed more often, and with experience, the variety of
operations increases. Superior sulcus tumors, which are
hard to manage even with thoracotomy, can be operated
safely with VATS in experienced clinics.

Keywords: Lung neoplasms; thoracic surgery; video-
assisted; thoracotomy; carcinoma; non-small-cell lung
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Giris

Kiguk hicreli disi akciger kanserinde cerrahi tedavinin
sagkalimda 6nemli bir yeri vardir. Erken evrelerde altin
standart tedavi yaklasimi iken; lokal ileri evrede,
multidisipliner yaklasimla tedavi edilen hastalarda,
sagkalim sonuglari oldukg¢a basarilidir (1). Sdperiyor
sulkus timorleri ilk defa Henry Pancoast tarafindan 1932
yilinda, 1l.interkostal aralik ve Uzerindeki yapilari invaze
eden torasik inlette yer alan akciger kanseri olarak
tanimlanmigtir.  Glnimize dek uzanan bu sirecte
stperiyor sulkus timorlerinde en sik kullanilan cerrahi
yaklasim, torakotominin skapula mediyali boyunca
uzatildigi Shaw Paulson kesisidir. Torakotomi ile yapilan
ameliyatlarda, hastalarin postoperatif iyilesme sireci ve
daha o©nemlisi hayat kalitesi dismektedir (2,3). Bu
nedenle stiperiyor sulcus tiimorlerinde de video yardimli
torasik cerrahi (VATS) ile akciger rezeksiyonun yapilmasi
ve devaminda posteriyordan kostalarin cikarilacagi
sahaya yakin yapilan bir mini torakotomi ile gégis duvari
rezeksiyonunun gergeklestirildigi bir hibrit yontemin
kullanilmasi, son yillarda bazi klinikler tarafindan tercih
edilmektedir(4). Ancak sliperiyor sulcus timorlerinde
VATS ve torakotomi ile ilgili karsilastirmali ¢alisma
literatlirde olduk¢a nadirdir (3,5).

Gelisen teknolojiler ile birlikte glinlimiizde kiglk hicreli
disi akciger kanseri (KHDAK) ameliyatlari VATS ve robotik
cerrahi ile yapilabilmektedir. Ancak lokal ileri evre
timorlerde;  oOzellikle komsu vyapilara invazyon
bulundugunda, cerrahlar halen acgik cerrahi yaklasimi
daha oncelikli tercih etmektedir. Bunun en 0Onemli
nedeni ise intraoperatif komplikasyon riskinin daha
yuksek olmasidir (6). Ayrica cerrahlarin yeterli deneyime
sahip olmamasi sebebiyle de sliperiyor sulkus
timorlerinde torakoskopik yaklasim tercih
edilmemektedir.

Biz bu vaka sunumunda VATS ile opere ettigimiz
sliperiyor sulkus timorli olgumuzu literatir esliginde
tartismayl amacladik.

Olgu

Elli Gg yasindaki erkek hasta gogus ve kol agrisi sikayeti
ile klinigimize basvurdu. Hastanin 30 paket yil sigara
oykusi olup; cekilen toraks BT’sinde sag akciger Ust lobta
yaklasik 4 cm boyutlarinda 1-3. kostalar invaze eden
solid paternli, spikiiler uzantili malignite kuskulu kitlesel
lezyon saptanmistir (Resim 1). Cevre yapilara invazyon
siphesi nedeniyle c¢ekilen toraks manyetik rezonans
gorintilemesinde vaskiler ve néral yapilara invazyon
gbzlenmemistir. Pozitron emisyon tomografisinde (PET)
akcigerdeki kitlede F-18 fluoro-2-deoksi-glikoz (FDG)
(SUV-maks:8) tutulumu saptanmistir. Hastanin PET’inde
herhangi bir uzak organ metastazina veya mediyastinal
lenf nodlar tutulumuna rastlanmamistir. Devaminda
hastaya tomografi esliginde tru-cut biyopsi yapilmis ve
KHDAK tanisi konulmustur. Onkoloji konseyinde tartisilan
mediyastende patolojik tutulumun degerlendirilmesi
amaclyla mediyastinoskopi ve sonrasinda neoadjuvan
tedavi Onerilmistir. Mediyastinoskopide alinan
mediyastinal lenf nodlarinda malignite saptanmamasi
Uzerine hastaya neoadjuvan konkomittan platin bazl

kemoterapi ve 66 Gy radyoterapi uygulanmistir.
Neoadjuvan tedavi sonrasinda onkoloji konseyinde
yeniden degerlendirilen hastanin ¢ekilen giincel
gorintilemelerinde timorde regresyon oldugunu
izlenmis ve cerrahi rezeksiyon karari alinmistir (Resim 2).
Videotorakoskopi ile rezeksiyon planlanan hastaya 7.
midaksiller interkostal araliktan yaklasik 2 cm’lik kamera
portu ve midaksiller 4. interkostal araliktan ise yaklasik 3
cm boyutlarinda utility insizyon agilmistir. VATS ile sag
Ust lobektomi yapildiktan sonra posteriyor paravertebral
alana vyaklastk 5 cm boyutlarinda utility insizyonu
yapilmistir (Resim 2). Posteriyor paravertebral araliktan
1-4. kostalar dezartikile edildikten sonra anteriyordaki
utility insizyonundan kostalar endoskopik kot kesici ile
rezeke edilmistir (Resim 3). Cikarilan kostalar skapula
altinda  bulundugundan ve parsiyel rezeksiyon
uygulandigindan, herhangi bir  gbégls  duvari
rekonstriiksiyonuna gerek duyulmamistir. Postoperatif 3.
GUn toraks dreni sonlandirilan ve 4.giin taburcu edilen
hastanin patoloji sonucu squamoz hicreli karsinom
olarak raporlanmistir. TUmorin brons cerrahi sinir
uzakhigr 5,5 cm ve gogis duvari cerrahi sinirlari negatif
olarak bildirilmistir. Komplet rezeksiyon yapilan hasta yp
(T3AN1IMO)- evre llIA olarak kabul edilmistir. Hastanin
birinci yilinda onkoloji ile birlikte takibine devam
edilmektedir.

Tartisma
Akciger kanserli hastalarin %5-8’inde goglis duvari
invazyonu saptanmaktadir. Neoadjuvan multimodal

tedavi yaklasimi artik sliperiyor sulkus tiimorlerinde ana
tedavi yaklasimidir. Bu yontemin, hastalarda %50 ve
Uzerinde sagkalim oranlarini destekledigi, lokal niiks
oranlarini azalttigr ve secilmis hastalarda rezeksiyon
sansini arttirdigi bildirilmistir (1).

Geleneksel bir torakotomi yliksek diizeyde morbidite ve
mortalite ile iliskilidir; ayni zamanda uzun ve agnli bir
iyilesme stlirecini icermektedir. Calismalarda VATS'In
daha az postoperatif agri, daha kisa yatis siiresi, daha az
komplikasyon ve daha iyi bir hayat kalitesi sagladig
bildirilmektedir (7). Bu nedenle biz de olgumuzda cerrahi
yaklasim olarak VATS ile akciger rezeksiyonu teknigini
tercih ettik. Ancak literatiirde VATS ile yapilan gogus
duvari rezeksiyonlarinda baslica zorluklar bildirilmistir.
Bunlar arasinda, teknik zorluk nedeniyle uzayan ameliyat
slresi, 6grenme egrisini sinirlayan vakalarin daha kiguk
bir kisminin VATS teknigiyle yapilmasi ve kosta
rezeksiyonu sonrasinda toraks duvarinda meydana gelen

deformitelerdir. Ozellikle anteriyor kostalarin
rezeksiyonu sonrasinda hastalarda goglis duvarini
destekleyen herhangi bir greft kullaniimadiginda

paradoksal solunum gelisebilmektedir. Hennon ve ark.
tarafindan yapilan ¢alismada minimal invazif cerrahide
artan ameliyat siresinin; ozellikle vyash ve zayif
hastalarda uzamis anestezi nedeniyle, peroperatif ve
postoperatif komplikasyon riskini arttirdigi bildirilmistir
(5). Bununla birlikte, Demmy ve ark. deneyimli
merkezlerde artan tecriibe ile ameliyat sirelerinin
kademeli olarak azaldigini ve uzun ameliyat slrelerinin
sonuglari bozmadigini belirtmislerdir (8).
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Resim 1. Neoadjuvan tedavi Oncesi toraks bilgisayarli tomografisinde sag akciger Ust lobta 1-3 kostalara invaze eden
yaklasik 3 cm boyutlarinda spikiiler uzanim gosteren kitlesel lezyon goriintlisii (Toraks BT A. Mediyasten Goriintiisi, B.

Parankim Goéruntisi)

Resim 2. Neoadjuvan tedavi sonrasindaki toraks bilgisayarli tomografisi (A. Parankim Gorlntisi, B. Mediyasten
goriintusi)

Hasta sec¢imi, prosediriin basarisi igin agik¢a kritiktir.
Akciger kanseri ve gogis duvari tutulumu olan birgok
hasta hibrit yaklasim icin aday olmayabilir. Ozellikle
superiyor sulkusta 7 cm ve (Uzerinde timorid olan
hastalarda tlimor torasik c¢ikisin  gorintilenmesini
engelledigi ve akciger maniplasyonuna izin vermedigi
icin  minimal invazif olarak yaklasmak zordur.
Vertebralarin transvers proseslerini veya vertebral
cisimleri iceren timorler de, kiiglik insizyonla akciger ve
gogls duvari rezeksiyonu uygulamak igin uygun aday
degillerdir (9). Olgumuz, vertebral invazyonu olmayan, ilk

dort kostayr posteriyordan invaze eden 4 cm
boyutlarinda bir timoére sahip oldugundan VATS
esliginde opere etmeyi tercih ettik. Kosta rezeksiyonu,
skapulanin hemen altindaki kostalarda ve parsiyel
yapildigindan; gogls duvar rekonstriksiyonunu bu
olgumuzda tercih etmedik. Ancak buyik boyutlarda ve
gogls duvarina invaze timorlerde, genis gogus duvari
rezeksiyonu  yapilmasi  gerektiginde, postoperatif
paradoksal solunumu engellemek igin rekonstriksiyon
tercih edilmesi 6nerilmektedir (10).
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Resim 3. Intraoperatif kesiler. A. Midaksiller 7. interkostal araliktan kamera portu, 4. interkostal araliktan utility insizyonu
rezeksiyon igin agilmistir. B. Paravertabral 5cm’lik goglis duvari eksizyonu igin insizyon gorintiisi

Resim 4. A.VATS ile sag akciger Ust lobektomi goriintiisu, B.Posterior 1-2-3-4 kostalarin posteriyor kosta vertebral bileske
eksizyonu, C. Anteriyor 1-2-3-4 kostalarin eksizyon goérlintiisi, D. Enblok sag akciger st lobektominin eksizyonu
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Sonug
Gelisen teknoloji ile minimal invazif operasyonlar
yayginlasmakta ve artik bircok torasik cerrahi

prosediirde torakotominin yerine tercih edilmektedir.
Anatomik rezeksiyon gerektiren malign akciger
hastaliklarinda giivenli ve basarili cerrahi sonuglar ve
yeterli  onkolojik  etkinligin  saglanabildigi  VATS
lobektominin, gogilis cerrahisinde standart olarak kabul
edildigi klinik olarak gozlemlenmis ve vyayinlarda
belgelenmistir.  Bu  nedenle  siliperiyor  sulcus
timorlerinde de onkolojik etkinlikten 6diin vermeden
multimodal yaklasim sonrasinda VATS esliginde
anatomik akciger rezeksiyonu ile birlikte hibrit gogus
duvari rezeksiyonunun deneyimli merkezlerde giivenle
uygulanabilecek bir yontem oldugunu dislnlyoruz.

Calismamizda hicbir hibe veya destek kaynagi
kullanilmamistir. Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir
¢ikar ¢atismasi olmadigini beyan eder. Yazarlarin timi
¢alismanin tim asamalarinda arastirmayi
desteklemislerdir. Tiim yazarlar ¢alisma tasariminda yer
almis ve makalenin son halini onaylamistir. Bu makalede
hastanin bilgilendirilmis gonilli onam formu alinmistir.
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Olgu Sunumu

Subksifoid Uniportal Cerrah Destekli Robotik Akciger Lobektomi: Olgu Sunumu
Subxiphoid Uniportal Surgeon-Powered Robotic Lung Lobectomy: A Case Report
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Oz

Amag: Akciger kanserlerinde erken evrede ana tedavi
cerrahi rezeksiyondur. Ancak video torasik yardiml torasik
cerrahi (VATS) tekniginin ameliyat esnasinda bazi
kisithhklar bulunmaktadir. Bu nedenle robotik cerrahi
teknik ile VATS'In birlesimi olan cerrah destekli robotik
cerrahi (SpRS) enstrimanlar kullanilmaya baslanmistir. Bu
makalede SpRS ile yaptigimiz bir subskifoid sag st
lobektomi olgusu sunulmustur.

Olgu: Atmis (ic yasinda erkek hasta, iki yil nce COVID-19
suphesi ile cekilen toraks bilgisayarli tomografisinde
saptanan bir lezyonun takipleri sirasinda, sag akciger Ust
lobda yeni gelisen soliter pulmoner nodil nedeniyle
tarafimiza basvurdu. Hastaya cekilen pozitron eminisyon
tomografisinde (PET-BT) mevcut lezyonda yiksek FDG
tutulumunun da olmasi lizerine hastaya cerrah destekli
robotik subksifoid sag Ust lobektomi yapildi.

Sonuglar: Minimal invaziv cerrahi, gelisen teknolojiler ile
birlikte, toraktomi ile yaptigimiz ameliyatlari ¢ok daha
kicuk kesiler ile gerceklestirmeyi saglamaktadir. Cerrah
destekli robotik cerrahi aletler ile subksifoid rezeksiyonlar
daha kolay ve onkolojik prensiplere uygun olarak
uygulanabilmektedir.

Anahtar Sozciikler: Subksifoid; akciger kanseri; robotik;
gogus cerrahisi

Abstract

Aim: Surgical resection is the first choice of treatment in
early-stage lung cancer. Video thoracoscopy Assisted
Thoracic Surgery (VATS) has limitations in surgery;
therefore, Surgeon Powered Robotic Surgery (SPRS), a
hybrid of robotic surgery and VATS, is recently preferred.
This study describes a subxiphoid right upper lobectomy
with SPRS technology.

Case: A 63-year-old male patient under routine
observation for two years because of a nodule was
referred to our clinic because of a recently developed
solitary pulmonary nodule located in the right upper lobe
seen in a recent thoracic computed tomography. The
patient underwent subxiphoid right upper lobectomy with
SPRS technology. A staging positron emission
tomography-computed tomography was performed, and
high FDG uptake was reported.

Conclusion: Due to technological advancements in
minimally invasive surgery, the operations can be
completed from smaller incisions than a thoracotomy.
Subxiphoid resections can be more accessible while
following the oncological principles when SPRS
instruments are used.

Keywords: Subxiphoid; lung neoplasms; robotics; thoracic
surgery
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Giris

Minimal invaziv cerrahi teknikler ginimizde giderek
yayginlasmaya baslamistir. Ozellikle ilerleyen teknolojiler
ile birlikte robotik cerrahi tekniklere yodnelim
artmaktadir. Ancak robotik cerrahinin hem maliyet
etkinlik agisindan uygun olmamasi hem de cerrahin
ameliyat masasindan uzak olmasina bagh his duyusunun
(taktil feedback) olmamasi nedeniyle sinirli merkezlerde
uygulanmaktadir.

Aci verilebilir endoskopik aletler ise robotik cerrahinin bu
kisithihiklari nedeniyle ortaya c¢ikmistir. Cerrah destekli
robotik cerrahi aletler (SpRS) videotoraksokopik teknik
ile robotik teknigin birlesiminden olusmaktadir. Bu
terminoloji ilk Trevis ve ark. tarafindan tanimlanmistir
(1). Literatirde bu konu ile ilgili az sayida yayin yer
almaktadir (1-4).

Burada, bir akciger kanseri olgusunda rezeksiyon igin
uyguladigimiz subksifoid yaklagim ile SpRS yodntemi
sunulmustur.

Olgu

Altmis Uc¢ vyasinda; bilinen iskemik kalp hastaligi,
hipertansiyon ve hiperlipidemi 6ykisi olan erkek hasta,
nefes darligi sikayeti nedeniyle acil servise basvurdu.
Olgunun, iki yil 6nce, COVID-19 pndmonisi siphesi ile
cekilen toraks bilgisayarli tomografisinde (BT), sol akciger
alt lobda 2 cm’lik yumusak doku dansitesinde lezyon
tespit edildigi ve iyi huylu oldugu distnilen lezyon igin
aralikh BT takibi onerildigi 6grenildi. Takibinin ikinci
yilinda, kontrol amach c¢ekilen toraks BT’sinde, sag
akciger Ust lob anterior segmentte, yeni gelisen, 2.5 cm
caph, dizensiz sinirh, nodiler lezyon saptandi (Resim 1).
Pozitron emisyon tomografisinde (PET-BT) mevcut
lezyonda yiksek F-18 fluoro-2-deoksi-glikoz (FDG)
tutulumu gozlendi (SUV-Maks: 9.9). Operasyon Oncesi
fizkk muayenesi normal olan hastanin, zorlu
ekspirasyonun 1. saniyesinde atilan volim (FEV;) degeri
1890 mL (% 70) , oda havasinda oksijen saturasyonu ise
% 96 olarak olculdi. Kardiyoloji konsiiltasyonu sonrasi
kitleden transtorasik akciger biyopsisi yapildi ve patoloji
sonucu kiglik hiicreli disi karsinom olarak rapor edildi.
Cerrahi konsey karari ile hastaya sag akciger (st
lobektomi karari verildi. Hasta 70 derece sol lateral
dekiibit pozisyon ile operasyona alindi. Subksifoid 4 cm
insizyonla, uniportal olarak, sag hemitoraksa girildi ve
pnoémoliz saglandi. 10 mm’lik 30 derece optik, cerrah
destekli robotik maryland bipolar disektor (ArtiSential)
ve endovaskiler-endolineer stapler kullanilarak, sag st
lobektomi ve mediastinal lenf nodu diseksiyonu yapildi
(Resim 2). Operasyon sonrasi 5.glin dreni sonlandirilan
hasta taburcu edildi. Lezyonun patolojik inceleme sonrasi
tanisi  akciger adenokarsinomu olarak rapor edildi.
Olgunun evresi pT2NOMO olarak kabul edildi (Resim 3).

Tartigma

Gunlimizde torasik cerrahide Video Yardimli Toraks
Cerrahisi (VATS) giderek daha poptler hale gelmistir.
Ancak VATS'daki agi yetersizlikleri, aletlerin rijiditesi
nedeniyle robotik cerrahi teknoloji giindeme gelmistir
(5). Bununla beraber robotik cerrahideki ylksek maliyet,

yeterince pratik olmamasi ve kisith kullanim alanlarindan
dolayi, ginimuizde ag! verilebilir teknolojik enstriimanlar
o6ne c¢ikmaya baslanmistir. VATS ile robotik teknolojinin
birlesmesiyle, cerrah destekli robotik cerrahi teknolojisi
terminolojisi ortaya ¢ikmistir.

¢

AN s

Resim 1. Toraks bilgisayarli tomografide sag akciger Ust
lobta 2,5cm lik kitle

n i

Resim 2. Subksifoid yaklaglh"n ile cerrah destekli robotik
lobektomi olgusunun intraoperatif gériinimu

Cansever ve ark. ¢alismalarinda VATS ile opere edilen
hastalarin hastanede kalis slirelerinin daha kisa oldugu
ve operasyon sonrasi agri skalalarinin da daha disiik
oldugunu bildirmislerdir (6).

Torasik VATS teknigi ile kiyaslandiginda, subksifoid VATS
ameliyatlarinda, interkostal sinir hasari olmadig igin
operasyon sonrasi agri daha az olarak saptanmaktadir
(7-9) . Song ve ark. vyayinladiklar subksifoid lobektomi
serilerinde, subksifoid cerrahi ile interkostal uniportal
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VATS karsilastirildiginda; daha uzun subkutan tinel,
akciger Ust ve alt hilusuna daha uzun mesafe ve daha
kisith ameliyat agisi nedeniyle, subksifoid teknigin daha
zor oldugunu, ¢6ziim olarak ise ameliyatta kullanilan alet
sayisinin azaltilmasini dnermislerdir (10).

Resim 3. Postoperatif posteroanterior akciger grafisi

Sonug

Minimal invaziv cerrahi hastane kalis siiresi, operasyon
sonrasi agri skalasi ve kozmetik sonuglar dikkate
alindiginda torakotomiye kiyasla daha tercih edilebilir bir
yontem olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Cerrah destekli
robotik cerrahi aletlerin, gerek uzunluk bakimindan,
gerekse genis aclya sahip olmasi nedeniyle, subksifoid
uniportal lobektomide tercih edilmesi gerektigini
dislintyoruz. Bu makale literatirdeki ilk cerrah destekli
robotik cerrahi teknigi ile subksifoid akciger rezeksiyonu
yapilan ilk yayindir.

Hicbir hibe veya destek kullanilmamistir. Bu makale
yazimi i¢in hastadan bilgilendirilmis olur formu alinmustir.
Yazarlarin herhangi bir ¢ikar ¢atismasi yoktur.

TUim vyazarlar, calismanin tim asamalarinda katkida
bulunduklarini beyan etmislerdir. Tim yazarlar calisma
tasariminda yer almis ve makalenin son halini
onaylamistir.
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Amag: inflamatuvar fibroid polip gastrointestinal trakta
¢ok nadir gorilen tiimorlerden biridir. Klinik olarak ¢ok
farkh bulgulara neden olabilecegi icin tani zorluguna
neden olur. Ayrica, histopatolojik olarak da malign bir
lezyonu taklit edebilir. inflamatuvar fibroid poliplerde
platelet turevli biylime faktori reseptor (PDGFR) a
mutasyon varligi ile ilgili olarak bilgilerimiz artmaktadir.

Olgular: Burada ikisi ince barsakta, biri midede lokalize
olan Ug farkh timorin histopatolojik ve
imminohistokimyasal bulgular inflamatuar fibroid polip
ile uyumlu olarak yorumlandi. Her iki olguda da PDGFR
mutasyon analizi yapildi ve mutasyon varligi saptandi.

Sonug: inflamatuvar poliplerin patogenezi ve histogenezi
belirsizdir. Hem iyi huylu hem de koti huylu timorleri
taklit eden bu tiimorlerde PFGR mutasyonlarinin varligini
destekleyen sonuclar elde ettik.

Anahtar sozciikler: inflamatuvar fibroid polip; PDGFRA
mutasyonu; gastrointestinal trakt

ABSTRACT

Aim: Inflammatory fibroid polyp is one of the most rarely
seen tumors in the gastrointestinal tract. It is clinically
confusing as it can cause many different findings. On the
other hand, it may histopathologically mimic a malignant
lesion. Our knowledge about the presence of platelet-
derived growth factor receptor a (PDGFRA) mutation in
inflammatory fibroid polyps are increasing.

Cases: Herein, histopathological and immunohistochemical
findings of three different tumors, two localized in the small
intestine and one in the stomach, were interpreted as
compatible with inflammatory fibroid polyp. PDGFR
mutation analysis was performed in both cases and the
presence of mutation was detected.

Conclusion: The pathogenesis and histogenesis of
inflammatory fibroid polyps are uncertain. We obtained
results supporting the presence of PFGR mutations in IFPs
mimicking both benign and malignant tumors.

Keywords: Inflammatory fibroid polyp; PDGFRA mutation;
gastrointestinal tract
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Introduction

Inflammatory fibroid polyp (IFP) is one of the rarely seen
localized benign lesions of the gastrointestinal tract.
They are usually located in the submucosa and often
develop into a luminal polypoid shape (1). IFP was firstly
described by Vanek as submucosal granuloma containing
eosinophilic infltration (2). Afterwards, a number of
different nomenclatures have been made that reflect
more frequently its microscopic appearance together
with different interpretations such as eosinophilic
granuloma, gastric fibroma containing eosinophilic
infiltration, and inflammatory pseudotumor. More often
used and accepted terminology for these lesions is the
term “inflammatory fibroid polyp” coined by Helwig and
Rainer (3). They can be clinically confusing as they can
cause different clinical symptoms (4). In addition they
can confused with malignant lesions, histopathologically
(5, 6).

The pathogenesis and histogenesis of IFPs are uncertain.
For a long time, it was considered reactive in nature
(autoimmune, allergic). Presence of overexpression and
mutations in platelet-derived growth factor receptor a
(PDGFRA) has led to considering inflammatory fibroid
polyp a neoplastic process (7, 8). Today it is considered
as a true neoplasm. PDGFRA is a receptor tyrosine kinase
and composed of combinations of A and B isoforms (AA,
AB, BB). It is produced and secreted by megakaryocytes,
activated vascular endothelial cells, macrophages,
fibroblasts, smooth muscle cells. PDGFRA is activated by
mutations in 55% to 70% of inflammatory fibroid polyps.
The aim of the study is to emphasize awareness of the
presence of such lesions, which can cause clinically
different findings and mimic many benign or malignant
lesions histopathologically. Also, it is to support the
presence of PGFR mutation association with these
lesions.

Materials and Methods

This study covers three different cases diagnosed
between 2013 and 2018. One case was sent as a ready-
made paraffin block from the outer center as a
consultation. All cases were examined
histopathologically, = immunohistochemical staining
required for differential diagnosis. In addition, PDGFRA
mutation analysis was performed in the first two cases.
Isolation could not be made from the tissue sample of
the last case. A molecular genetic analysis
for PDGFRA (exons 12, 14 and 18) genes was performed,
in paraffin micro dissection specimens, by the PCR-direct
sequencing method (GeXP Genetic Analysis System,

Beckman Coulter, Brea, CA, USA), as previously
described (9).
Informed Consent: Written informed consent was

obtained from patients who participated in this study.

Case 1. A 65 -year- old female patient underwent
endoscopic submucosal dissection (ESD) with an initial
diagnosis of gastric polyp (Figure 1 a, b, c). The
specimens obtained had morphological features
consisting of spindle cells with a slightly myxoid

background that advanced from submucosa into lamina
propria (Figure 1d). Prominent eosinophil leukocytes and
vascular structures with concentric fibrosis around some
of them were noted. There was no atypia and mitosis.
Immunohistochemically CD34 (CD34; My10; 1:200; BD,
Franklin Lakes, NJ, USA )- positive, mildly and focally
positive smooth muscle actin (SMA; 1A4; 1:200; DAKO),
and also CD117 (Polyclonal; 1:600; DAKO), DOG-1

(DOG1; K9; 1:50; Leica Biosystems,Nussloch,Germany),
anaplastic lymphoma kinase (ALK; D5F3; Prediluted;
Roche Diagnostics GmbH), S-100 (Polyclonal; 1:800; Leica
Leica

Biosystems) and desmin (DE-R-11; 1:100;
Biosystems) -negative spindle cells were detected.

Figure 1. Endoscopic images: a) The appearance of the
polyp endoscopically before the procedure, b) The
appearance of the polyp after submucosal solution
injection, c) The polyp base after endoscopic submucosal
dissection, d) Granulation tissue-like findings consisting
inflammatory cells in the submucosa and lamina propria
(H&E x100).

Case 2. Blocks of surgical specimens of small intestine
belonging to a 53-year-old female patient sent for
consultation where differential diagnosis between
inflammatory myofibroblastic tumor and gastrointestinal
stromal tumor (GIST) could not be made were examined.
Microscopic examination revealed ulcerated surface,
edematous-loosened background containing various
vascular structures of varying thickness, granulation
tissue-like findings consisting of mixed types of
inflammatory cells very rich in eosinophil leukocytes
together with spindle, and patchy areas of seemingly
epitheloid cells (Figure 2a).

In the perivascular distance, the cuff-shaped lymphoid
cells and the concentric arrangement of the spindle cells
were noted. Immunohistochemically CD34- positive;
CD117, DOG-1, ALK, S-100, smooth muscle actin and
desmin-negative spindle cells were detected (Figure 2b).

Case 3. The third case was a 78-year-old male patient
who underwent partial ileum resection for strangulated
hernia. Macroscopic evaluation revealed an ulcerated
lesion on the surface away from both surgical margins.
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Microscopically, morphological appearance
characterized with spindle cells, small to medium-sized
vascular structures and submucosal infiltration rich in
inflammatory cells mostly consisting of eosinophil
leucocytes was observed (Figure 2c). Concentric
arrangement of spindle cells around the vessels was
noted. Atypia, necrosis and mitosis were not observed.
Immunohistochemically CD34- positive; CD117, DOG-1,
ALK, S-100, smooth muscle actin and desmin-negative
spindle cells were detected (Figure 2d). Ki-67
proliferation index was low (1-2%) in all three cases.

. S a

Figure 2. Histological images: a) Mixed types of
inflammatory cells very rich in eosinophil leukocytes in
the edematous-loosened background (H&E x200), b)
Immunohistochemically spindle cells negative with
CD117 (mast cells stained positive with internal control),
¢) Morphological appearance characterized with small to
medium-sized vascular structures and submucosal
infiltration rich in inflammatory cells mostly consisting of
eosinophil  leucocytes (small  box: Concentric
arrangement of spindle cells around the vessels) (H&E
x200), d) Ki-67 proliferation index is too low.

Based on available histological and
immunohistochemical findings the cases were
interpreted as “Inflammatory Fibroid Polyp”. In addition,
we evaluated the PDGFRA gene status. A molecular
genetic analysis for KIT (exons 9, 11, 13 and 17) and
PDGFRA (exons 12 and 18) genes was performed, in
paraffin micro dissection specimens, by the PCR-direct
sequencing method (GeXP Genetic Analysis System
(Beckman Coulter, USA). We found mutations in this
gene in the first two cases (Figure 3).

Discussion

IFPs can cause many different clinical symptoms such as
gastrointestinal bleeding, abdominal pain, and vomiting
depending on their size and localization (10). They may
even mimic acute appendicitis. Sometimes they are
asymptomatic and detected incidentally during
endoscopic procedures performed for other indications.
Thus they can be encountered with clinically different
and confusing presentations. In addition they can create
difficulties in differential diagnosis among
histopathologically reactive processes, as well as many

lesions containing benign or malignant spindle cell
components (11).

The proliferation of spindle, stellat or epithelioid
mesenchymal cells in the loose-edematous stroma rich
in lymphocytes, eosinophils and mast cells is the typical
morphological appearance of IFP. Stroma contains
collagen fibers and is markedly vascularized. This
vascularization is characterized by a striking ‘onion skin’
arrangement around the thin-walled blood vessels of the
spindle cells. It is the responsibility of us, pathologists, to
ensure the correct management of the patient by
accurately identifying this confusing entity, both
clinically and pathologically.

Although the presence of PDGFRA mutation supports
our diagnosis, it does not exclude the possibility of GIST.
However, some notable points were valuable in reaching
this diagnosis. The first finding is intense leukocyte
infiltration which is a very unexpected appearance for
GIST. The other finding is that epithelioid morphology is
predominant in GIST lesions with PDGFRA mutation.
Moreover, CD117 and DOG-1 are positive in most GIST
lesions. In all our cases, immunohistochemically CD117
and DOG-1 were negative.

In the differentiation from eosinophilic gastroenteritis, in
addition to the typical histological features described,
the presence of a mass-occupying lesion is also very
important. Because any mass lesion can not be found in
cases with eosinophilic gastroenteritis. Spindle cell
lesions such as inflammatory fibrosarcoma, spindle cell
carcinoid and GIST are among the other entities that
should be kept in mind. The distinction between GIST
and IFP can sometimes be histologically difficult.
Immunohistochemically, both lesions are CD34-positive.
CD117 and / or DOG-1 positivity in GIST is helpful in
differential diagnosis. However, the most fundamental
criterion is histopathology.Therefore, when we
encounter the morphological appearance described
above, inflammatory fibroid polyp should be considered.
PDGFR mutation has been reported in different tumors
(such as epithelial, mesenchymal) (12). The mutation
seen in the inflammatory myofibroblastic tumor, which
is in the differential diagnosis morphologically, has been
identified as PDGFRB (13).

In cases where macroscopic evaluation cannot be
performed together with microscopic evaluation (such
as examination of preparations and / or tissue blocks
sent for consultation, and small biopsy specimens ), it is
important that the clinician informs the the pathologist
that the mass is polypoid, and also the pathologist
should be aware of the presence of such a lesion during
microscopic evaluation.

The pathogenesis of IFPs is not completely clear. It was
initially thought to be the result of an inflammatory
response to submucosal granuloma. It has been often
reported that this submucosal granuloma was
associated with a stimulus such as trauma, tuberculosis,
sarcoidosis, Crohn's disease, and helicobacter pylori (14).
In conclusion, although its histogenesis is controversial,
it is generally described as true neoplasms with PDGFRA
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Figure 3. Results of PDGFRA mutation analysis for cases 1 and 2.

Conclusion

IFP is one of the most rarely seen tumors in the
gastrointestinal tract. It should be kept in mind as a
benign lesion that may cause different symptoms
depending on its localization and size, which must be
resected for treatment and may create difficulty in the
differential diagnosis with low-grade spindle cell lesions
from time to time. Recently, data on the presence of a
PDGFRA mutation are accumulating. In our two cases,
mutation was found in accordance with the literature.
There is a need for accumulation of molecular
knowledge about these rare and confusing lesions
obtained in large-scale case series to be conducted in
the future.
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