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Diyet Faktorleri ile Malokliizyon Arasindaki iliskinin Degerlendirilmesi
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OZET

Amag: Malokliizyon, diinya genelinde yaygin olarak goérilen dissel bir problemdir. Bu ¢alismanin amaci
cocuklarda diyet faktorleri ve agiz ahskanhklarinin malokliizyon izerine olan etkisinin degerlendirilmesidir.
Materyal-Metot: Calismaya Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Pedodonti Anabilim Dali’'na rutin
dis kontroli amaci ile basvuran 7-14 yas arahgindaki cocuklar dahil edildi. Anket sorular1 aracilhigi ile
ebeveynlerle yiiz yiize gorusulerek cocuklarinmin diyet ve agiz aliskanhklarn sorgulandi. Cocuklarin beslenme
diizeyi viicut kitle indeksi ve yasa gore boy indeksi kullanilarak hesaplandi. Nitel verilerin analizinde Ki Kare
testi ve Fisher Freeman Halton testi kullanildi. Anlamhlik p<0,05 dizeyinde degerlendirildi. Bulgular:
Calismaya toplam 429 cocuk (yas ortalamasi 10,74+2,01 yil) dahil edildi. Cocuklarda %71,6 oraninda Sinif |
azi iliskisi, sirasiyla %20,7 ve %7,7 oraninda Sinif 11 ve Sinif 111 az1 iliskisi saptandi. Vicut kitle indeksi
degerlerinin herhangi bir maloklizyon tipi ile istatistiksel olarak bir iliskisi bulunmadi (p>0,05).
Malokliizyon gorilmeyen grubun yasa gére boyunun normal olma orani (% 49,1), Sinif 111 olan gruptan (%
24 2) istatistiksel olarak anlamh diizeyde yiiksek bulundu (p<0,05). Normal okliizyon grubuna gére Sinif Il
az1 kapanisi olan cocuklarda daha yiiksek oranda atipik yutkunmaya rastlandi (p<0,05). Sonug: Bu
¢alismanmin sonucunda ¢ocuklarda beslenme tipi ve vicut kitle indeksi ile maloklizyon varhg
degerlendirildiginde aralarinda direkt bir iliski olmadigi saptanmistir. Yasa goére boy oraninin anormal
oldugu durumlarda Sinif Il malokliizyon gérilme sikhigi artmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Beslenme, Cocuk, Malokliizyon

Alinis / Received: 27.04.2020 Kabul / Accepted: 03.03.2021 Online Yayinlanma / Published Online: 25.04.2021
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ABSTRACT

Objective: Malocclusion is a dental problem that is widely seen worldwide. The aim of the study was to
evaluate the influence of dietary factors and oral habits on malocclusion among children. Material-Method:
Children aged 7-14 years, visiting the Department of Pediatric Dentistry of Istanbul University for a routine
dental check-up were included in the study. The parents were asked regarding improper oral habits and
diet of their children by structured face-to-face questionnaire. The nutritional status evaluated by
calculating the body mass index. Chi-square test and Fisher Freeman Halton test were used to analyze
gualitative data. Significance was evaluated at p <0.05. Results: A total of 429 children (mean age
10.74+2.01 years) joined the study. Class | molar relationship was observed in 71.6% of the total sample,
while Class Il and [l molar relationship were observed in 20.7% and 7.7%, respectively. Body mass index
values were not found statistically associated with any type of occlusal conditions (p>0.05). The rate of
normal height-for-age in the normal occlusion group (49.1%) was significantly higher than the class Il
malocclusion group (24.2%) (p <0.05). The results showed that children with Class Il malocclusion had a
higher probability of tongue thrusting (p<0.05) compared to normal occlusion group. Conclusion: Within
the limitations, it is shown that a direct relationships between nutritional status, body mass index and
malocclusion cannot be established in children. The incidence of class 11l malocclusion increases when the
height-for-age ratio is abnormal.

Keywords: Diet, Children, Malocclusion

DOI: 10.22312/sdusbed.724889

. . . .
ARASTIRMA MAKALESI 1 Corresponding author: madengozde@gmail.com


https://orcid.org/0000-0002-6401-5311
https://orcid.org/0000-0003-1022-2486
https://orcid.org/0000-0003-1386-5954
https://orcid.org/0000-0001-6450-6869

™
WS W NS

1. Giris

Amerikal bir dis hekimi olan Edward H. Angle, Ust birinci az1 disinin konumunu sabit ve degismez olarak
kabul ederek (st ve alt azilarin konumunu sagittal yénde siniflandirmistir. Ust ve alt dislerin en fazla
temasta oldugu durumunda alt birinci biytk az1 disinin Ust birinci buytk azi disine goére ileride veya
geride konumlanmasi malokliizyon olarak tanimlanmistir (1). Bu kapanis bozukluklari erken dénemde stit
dislenme ve karisik dislenme déneminde saptanabilmektedir (2).

Bugtine kadar pek ¢ok arastirmaci tarafindan malokliizyon etyolojisine dair bircok faktor belirlenmistir
(3)(4). Malokliizyona neden olan etkenler arasinda genetik yatkinhk ve ¢evresel faktérler bulunmaktadir.
Malokliizyon etyolojisinde genetik faktdrlerden biri olarak kabul edilen iskeletsel bozukluklar,
temporomandibular eklem kondilini etkileyerek 6n acgik kapanisa veya cenelerin geride konumlanmasina
neden olmaktadir (5).

Cocuklara verilen ilk besinlerin nitelikleri, icerikleri ve verilme siireleri cenenin yatay yondeki gelisiminde
onemli rol oynamaktadir. Malokliizyonlarin nedenlerinin arastirildigi uzun dénem c¢ahsmalarda en buyik
etkenin toplumda degisen beslenme ahskanlhklarinin oldugu bildirilmektedir. islenmis yemeklerin tercih
edilmesi, ¢igneme aktivitesinde azalmaya ve dolayisiyla yeterince gelisim gosteremeyen cenelere neden
olmaktadir (6).

Maloklizyonlara neden olan faktérlerden cevresel etkenlerin etiyolojilerinin  belirlenmesi,
maloklizyonlarin 6nlenebilirligi ve tedavisi agisindan dnem tasimaktadir. Cahsmamizin amaci, diyet
icerigindeki farkhhklarin ¢ocuklardaki maloklizyon ile iliskisinin saptanmasidir. Cahismamiz beslenme
icerigi, kalitesi ve miktarinin malokliizyona sebep olabilecegi hipotezine dayanmaktadir.

2. Materyal ve Metot

Cahsmamiz Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan 27.02.2019
tarihinde onay almistir (Dosya no: 2019/17). Cahismaya sistemik hastaligi olmayan, birinci biyik az1 ve
birinci strekli kesici disleri siirmis, daha dnce ¢ene yiiz bélgesinden travma gecirmemis, velisinin onay:
alinan 7-14 yas arahgindaki cocuklar dahil edildi. Orneklem sayisini belirleyebilmek igin yapilan Power
analizi sonucunda 0.05 anlamhihk diizeyi ve 0.80 gig ile 0,151 etki buyukligiinde minimum 6rneklem
sayis1 422 olarak belirlendi. Cahsma, istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Pedodonti Anabilim
Dal’na Mart 2019 ile Mayis 2019 arasinda basvuran 7-14 yas arasi toplam 429 cocuk hasta Uzerinde
gerceklestirildi.

Klinik muayene ile tim hastalarin Angle simiflamasina gére malokliizyon gruplar: belirlendi (1). Simif I azi
kapanisi olan hastalar malokliizyonu olmayan sinifa dahil edildi. Simif |1 az1 kapanisi olup diastema veya
caprasikhg: bulunan hastalar dissel Sinif I malokliizyon grubuna dahil edildi. Simif 11 az1 kapanisa sahip
hastalar dissel Sinif 1l maloklizyon grubuna, Simif 111 azi kapanisa sahip hastalar ise dissel Simif Il
malokliizyon grubuna dahil edildi.

istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Pedodonti Anabilim Dah kliniginde ¢ocuklarin boylari 1 mm'
ye duyarli, duvara sabitlenmis boy 6lcer ile dl¢tldi ve elde edilen veriler kaydedildi. Her cocugun boy
uzunlugu Dunya Saghk Orguti'niin (DSO) iki cinsiyet icin ayri hazirlamis oldugu "yasa gore boy"
tablolarina bakilarak yasin karsihigina gelen boy degerleri ile karsilastirildi. Tablolarda belirtilen sekilde
cocuklarin gelisim durumlari geri, normal ve ileri olmak tizere ti¢ farkh grupta degerlendirildi (7,8).

T.C. Saghk Bakanhg resmi internet sitesinde yer alan "Cocuk Viicut Kitle indeksi Hesaplama Yontemi"
izerinden cocuklarin dogum tarihi, boy ve kilo verileri girilerek viicut kitle indeksi (VKI) degerleri
hesapland: (9). Bu degerler bakanhgin resmi internet sitesinde belirtildigi sekliyle disuk, normal ve
yuksek olmak tzere ¢ farkh grupta degerlendirildi.

Hastalarin beslenme sekillerini ve ahskanliklarint 6grenmek amaciyla velilere 3’0 acgik uglu soru olmak
Uzere 22'si coktan se¢cmeli toplam 25 soruluk anket ydneltildi. Hazirlanan ankette ¢ocuklarin demografik



Ozelliklerini (8 soru), sit emme ahskanhklarim (2 soru), kot agiz ahskanhklarint (6 soru) ve beslenme
aliskanhklarint (9 soru) degerlendirmeye yonelik sorular hazirlandi. Cahsmada elde edilen bulgular
degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢cin IBM SPSS Statistics 22 (IBM SPSS, Tirkiye) program
kullanildi. Parametrelerin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilks testi ile degerlendirildi. Tanimlayic
istatistiksel metotlarin (ortalama, standart sapma, frekans) ve niteliksel verilerin karsilastiriimasinda Ki
Kare testi ve Fisher Freeman Halton testi kullanildi. Anlamhilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.

3. Bulgular

Bu calisma 7-14 yas arahgindaki 232 (%54,1) kiz ve 197 (%45,9) erkek olmak Uizere toplam 429 cocuk ile
yapilmistir. Ankete katilan cocuklarin yas ortalamasi 10,74+2,01°dir. Cocuklarin 114’Ginde (%26,6)
herhangi bir malokliizyona rastlanmamakla birlikte, 193’Unde (%45) Sinif I, 89'unda (%20,7) Sinif 1l ve
33’Unde (%7,7) Simf Il malokliizyon saptanmustir. Sinif 1 maloklizyon gorilen grubun %62,2" sini kiz
cocuklar olustururken, Simf Il malokliizyon grubunun %63,6's1 erkek cocuklardan olusmaktadir. Yas
ortalamas1 sirasi ile malokliizyon goérilmeyen grupta 10,30+1,84, Simif | maloklizyon grubunda
10,82+2,08, Simif 11 malokltizyon grubunda 10,94+2 ve Simif 11l maloklizyon grubunda 11,18+1,98 olarak
tespit edilmistir (Tablo 1).

Tablo 1. Malokliizyon gruplarina ve toplama gére genel 6zelliklerin dagihmi

Malokliizyon

Toplam
Yok Sinif | Sinif 11 Sinif 11
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Yas (y1l) 10,30+1,84 10,82+2,08 10,9442 11,18+1,98 10,74+2,01
Cinsiyet Kiz 56 (%49,1) 120 (%62,2) 44 (%49,4) 12 (%36,4) 232 (%54,1)
Erkek 58 (%50,9) 73 (%37,8) 45 (%50,6) 21 (%63,6) 197 (%45,9)

VKI agisindan bakildiginda; malokliizyon gruplan arasinda VKI gruplan dagihm oranlan agisindan
istatistiksel olarak anlamh bir farklihk bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 2).

Yasa gOre boy dagiliminda malokliizyon gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamh bir farklihk
bulunmustur (p<0,05). Yasa gore boy degerinin normal olma oranm malokliizyon gorilmeyen grupta
(%49,1), Simf 11 maloklizyon grubundan (%24,2) istatistiksel olarak anlamh dizeyde yiksek
bulunmustur (p<0,05). Yasa gére boy oranlari agisindan Simif I ve Simif 11 malokliizyon gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlaml bir farklihk bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 2).

Bebeklik yutkunmasi goérilme oranlari agisindan maloklizyon gruplari arasinda istatistiksel olarak
anlamh bir farkhihk bulunmustur (p:0,039; p<0,05). Sinif 1l malokliizyon grubunda, malokliizyonu
olmayan cocuklara gore bebeklik yutkunmasi istatistiksel olarak anlamh diizeyde yiksek bulunmustur
(p<0,05). Simf I ve Simf Il maloklizyon gruplan arasinda bebeklik yutkunmasi gorilme oranlar
acgisindan istatistiksel olarak anlaml bir farklihk bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 2).

Parmak emme, tirnak yeme, kalem 1sirma aliskanhg; sakiz ¢igneme ve agiz solunum 8ykisu gérilme
oranlar agisindan malokliizyon gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh bir farklihk bulunmamistir
(p>0,05) (Tablo 2).

A vitamini, D vitamini, lifli gida, sert gida ve yumusak gida tuketimi gdrilme oranlari agisindan
malokliizyon gruplar incelendiginde aralarinda istatistiksel olarak anlamh bir farklilik bulunmamstir
(p>0,05). Malokliizyon gruplar arasinda et tiiketim durumlar dagihm oranlari, besin tiiketim durumlari,
porsiyon miktari, ¢igneme miktariy, su icme durumlari dagihm oranlar agisindan istatistiksel olarak
anlamh bir farkhhk bulunmamistir (p>0,05). Gruplarda sit tiketim durumlan dagilim oranlan
incelendiginde istatistiksel olarak anlaml bir farkhlik bulunmustur (p<0,05). Sinif I malokliizyona sahip
(caprasiklik ve diastema) cocuklarda stt tuketiminin, diger gruplara gore istatistiksel olarak anlamh
derecede diisuik oldugu bulunmustur (p<0,05) (Tablo 3).



Tablo 2. Calisma parametrelerinin malokliizyon ile iliskisinin degerlendirilmesi

Malokliizyon

Toplam
Yok Sinif | Sinif 11 Sinif 11 p
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
VKi Zayif 16 (%14) 42 (%21.8) 24 (%27) 9(%273) 91(%21,2) 10,239
44 15 239
0, 0,
Normal 68 (%59,6) 112 (%58) (%49.4) (%45 5) (9%55.7)
. 21
Kilolu 30 (%26,3) 39 (%20,2) (%23,6) 9 (%27,3) 99 (%231)
i . 19 102 10,049
Yasa gore boy Geride 20 (%17,55) 54 (%28) (%21,3) 9 (%27,3) (%238) *
33 179
0, 0, 0,
Normal 56 (%49,1) 82 (%42,5) (%37,1) 8 (%24,2) (%41,7)
N 37 16 148
0, 0,
Onde 38 (%33,3) 57 (%29,5) (%41.6)  (%485)  (%345)
Anne sutl tiketimi 12 aydanaz 60 (%52,6) 81 (%42) 37 13 191 10,240
' (%41,6)  (%394)  (%445) '
12 aydan o o 52 20 238
fazla 54 (%474) 112(658) o584y (96606)  (%555)
Parmak emme Evet 4(%35) 8(%41)  6(%67) 0(%0) 18 (%42) 20,486
ahskanhg Hayar 110 185 83 33 411
(%96,5) (%95,9) (%933)  (%100) (%95,8)
12

Evet 22(%193) 48(%249) (5135 7 (%212) 89(%207) 10172

Tirnak yeme ahskanhgi 145 77 26 340

0,
Hayir 92(%807) o751y  (%865)  (%788)  (%793)
13
Kalem xsirma Evet 16 (%14) 31 (%16,1) %146) ° (%152) 65(%152) 10,968
alhiskanhg o 162 76 28 364
Hayir 9B (%86)  yg39)  (%854)  (%848)  (%848)
. 134 63 21 301
Sakiz ¢igneme Evet 83 (%72,8) (%69,4) (%70,8) (%63,6) (%702) 10,773
26 12 128
Hayir 31 (%27,2) 59 (%30,6) (%29,2) (%36,4) (%298)
106 48 16 222
0,
5 o Bt 52(%458) y5a9)  (%539) (485) (wsL7) 0422
Ag1z solunumu oykusi a1 17 207
Hayir 62 (%54,4) 87 (%45,1) (%461)  (%515)  (%483)
18 10,039
Evet 9(%7,9) 24 (%124) (%20.2) 2(%6,1) 53 (%124)
Bebeklik yutkunmasi . 105 169 71 31 376
Y (%92,1)  (%87.6)  (%798) (%939)  (%87,6)
1Ki-kare test 2Fisher freeman halton test *p<0,05

4. Tartisma ve Sonug

Malokliizyonlar giinimuzde oldukga sik rastlanan kapams bozukluklandir (10,11). Bugiline kadar yapilan
cahsmalarda farkh etiyolojik faktorlere bagh olarak maloklizyonun gelistigi gorialmustur (12). Gegmiste
hayvanlar Gzerinde yapilan simrh ¢ahsmalarda beslenmeye iliskin faktérlerin maloklizyona neden
olabilecegi goriisi ortaya konmustur (13,14).

Yedi ile on bes yas arahigindaki 627 cocukta yapilan bir anket cahsmasinda yiiksek VKi'nin malokliizyon
prevalansinda artisa neden oldugu saptanmistir (15). On ile on bes yas araligindaki 300 ¢ocukta yapilan
bir baska calismada ise yiiksek VKI’nin normal okliizyonla iliskili oldugu belirlenmistir (16). Yedi ile on
dort yas arahgindaki 429 cocukta yaptigimiz bu cahismada VKI ile malokliizyon arasinda anlaml bir iliski
saptanmamustir. Bu sonucun ¢ahsma grubunun agirhikh olarak normal VKi'ye sahip ¢ocuklardan olusmasi
nedeni ile ortaya ¢ikmis olacag: distintlmektedir.



Tablo 3. Beslenme ile ilgili parametrelerin malokliizyon ile iliskisinin degerlendirilmesi

Malokliizyon

Toplam
Yok Sinif | Simfll Simf 11 P
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
o Hayir 18 (%15,8) 23 (%11,9) 19 (%213) 5(%152) 65(%152) 10,234
A vitamini tiketimi
Evet 96 (%84,2) 170 (%88,1) 70 (%78,7) 28 (%84,8) 364 (%84,8)
L Hayir 26 (%22,8) 39 (%20,2) 24 (%27) 8(%24,2) 97 (%226) 10,647
D vitamini tuketimi
Evet 88 (%77,2) 154 (%79,8) 65(%73) 25 (%758) 332 (%774)
o o Hayir 12 (%105) 29 (%15) 14 (%157) 5(%152) 60 (%14) 10,666
Lifli gida tiketimi
Evet 102 (%89,5) 164 (%85) 75 (%84,3) 28 (%84,8) 369 (%86)
o Hayir 10 (%8,8)  18(%9,3)  15(%169) 4(%121) 47 (%11) 10,231
Sert gida tiketimi
Evet 104 (%91,2) 175 (%90,7) 74 (%83.1) 29 (%87,9) 382 (%89)
_ Hayir 4 (%35) 17 (%8.8)  6(%6,7)  3(%9,1) 30 (%7) 10,342
Yumusak gida tiketimi
Evet 110 (%96,5) 176 (%91,2) 83 (%93,3) 30 (%90,9) 399 (%93)
Et tiketimi Nadir 25 (%21,9) 55 (%285) 25(%281) 11 (%333) 116 (%27) 10,488
Sik 89 (%78,1) 138 (%715) 64 (%71,9) 22 (%667) 313 (%73)
Sut tiketimi Sik 91 (%79,8) 130 (%67,4) 73 (%82) 26 (%78,8) 320 (%74,6) 10,020*
Nadir 23 (%20,2) 63(%32,6) 16(%18) 7(%21,2) 109 (%254)
Besin tuketimi Kati 62 (%54,4) 114 (%59,1) 46 (%51,7) 15 (%455) 237 (%552) 10,406
Sulu 52 (%45,6) 79 (%409) 43 (%483) 18 (%54,5) 192 (%44,8)
. . 1-2tabak 42 (%36,8) 90 (%46,6) 38 (%42,7) 13(%39,4) 183 (%42,7) 10,397
Porsiyon miktari
3-4tabak 72 (%63,2) 103 (%534) 51 (%57,3) 20 (%60,6) 246 (%57,3)
Hizh 11 (%9,6) 31 (%16,1) 12 (%135) 6(%182) 60 (%14) 10,623
Cigneme miktari Normal 57 (%50) 93 (%48,2) 47 (%52,8) 18 (%54,5) 215 (%50,1)
Yavas 46 (%40,4) 69 (%35,8) 30 (%33,7) 9(%27,3) 154 (%359)
Su igme Siseile 20 (%17,5) 45(%23,3) 21 (%23,6) 6(%18,2) 92 (%214) 10,597
Bardakile 94 (%825) 148 (%767) 68 (%76,4) 27 (%81,8) 337 (%78,6)

Khan ve ark.'nmin (15) 627 ¢ocukla yaptiklari anket cahsmasinda parmak emme 6ykisu olan grupta yasa
gore boy indeksinin dustik olmasi ile malokliizyon arasinda istatistiksel olarak anlamlilik gozlemislerdir.
Bir baska arastirmada ise yalmzca agiz solunumu yapan cocuklarda yasa gére boy indeksinin disik
olmas ile caprasiklik arasinda istatistiksel anlamhhk saptanmistir (17). Calismamizda maloklizyon
gorilmeyen grubun yasa goére boyunun normal olma oram (%49,1), Simf Ill olan gruptan (%24,2)
istatistiksel olarak anlamh dizeyde yiksek bulunmustur. Simif 11l malokliizyon gérilen grubun %48,5'
inde yasa gore boy oranm yiksek saptanmistir. Simif 111 malokliizyon grubunun 6rneklem sayisinin daha
yuksek oldugu ¢calismalarla daha belirgin sonuglar elde edilebilecegi distnilmektedir.

Anne sutindn 12 aydan fazla ahnmasi ile maloklizyon iliskisi de arastirmacilar tarafindan
degerlendirilmis ancak aralarinda bir iliski saptanmamistir (15). Labbok ve ark.’nin (18) yaptig1 bir baska
cahsmada 12 aydan uzun sure anne sitiinii emzirme yolu ile alan bebeklerde malokliizyonun daha az
géruldagi bildirilmistir. Bu cahsmada ise malokliizyon gruplari arasinda anne siitti alm siireleri dagihm
oranlari agisindan istatistiksel olarak anlaml bir farklilik bulunmamstir.

Pek cok cahsmada agiz solunumu yapan cocuklarda Simif 1l maloklizyon gorilme sikhiginin arttigi
bildirilmistir (3,19). Bu cahsmada Sinif 11 malokliizyon grubunda agiz solunumu yapan ¢ocuklarin oran:
yliksek olmasina ragmen aralarinda istatistiksel olarak anlaml bir farkhihik bulunmamistir.

Knosel ve ark. (20) atipik yutkunmasi olanlarin agirlikhh olarak Simf 11 malokliizyona sahip oldugunu
bildirmislerdir. Kasparaviciene ve ark. (21) atipik yutkunma ile 6n acik kapanis arasinda bir iliski
oldugunu ancak sagittal ydonde bir malokliizyon ile iliskisinin bulunmadigin géstermislerdir. Bu cahsmada
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Sinif 11 malokliizyonu olan grupta (%20,2), malokliizyon gérilmeyen gruba gére (%7,9) atipik yutkunma
gorulme oran istatistiksel olarak anlamh diizeyde yiksek bulunmustur.

Florur calismas: kapsaminda yapilan bir arastirmada yeni doganlar 102 aya kadar takip edilmis ve
periyodik olarak anket ve diyet gunlukleri verileri toplanmistir. Bes ve dokuz yasinda klinik muayeneye
cagirilan ¢ocuklarin dst ve alt gcene uzunluklari ile dis boyutlan dl¢tilmustar. A ve D vitamini, lifli gida veya
sert gida tiketiminin, protein agirhkh beslenmenin ve c¢igneme etkinliginin dis boyu-ark uzunlugu
uyusmazhg ile iliskisi incelenmis ancak belirtilen parametreler ile malokliizyon arasinda bir iliski
bulunamamistir (22). Bizim ¢alismamizda da A ve D vitamini tiketimi, lifli veya sert gida tiketimi ve
protein agirlikli beslenme agisindan malokliizyon gruplarn karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamh
bir farklihk bulunmadig gézlenmistir.

Bae ve ark. (23) cigneme etkinliginin en fazla Sinif 1 kapanis iliskisinde oldugunu ve bunu Sinif Il ve Simif
111 kapanis iliskilerinin takip ettigini belirtmislerdir. Choi ve ark. (24) maloklizyonun siddetinin ve yasin
artmasi ile ¢igneme etkinliginin azaldigin1 gézlemlemislerdir. Hayvanlar Gizerinde yapilan bir cahsmada
yumusak diyetle beslenen domuzlarin daha genis arka sahip oldugunu, caprasikhigin ve ¢apraz kapansin
sert gidalarla beslenen domuzlara gére daha az goruldigind bildirmislerdir (25). Bu cahsmada
malokliizyon gruplari arasinda sert gida ve yumusak gida tiketimi, tiiketilen besin miktar1 ve ¢igneme
miktar agisindan istatistiksel olarak anlamh bir farkhhk bulunmamistir.

Bu ¢ahismanin bir takim kisitlayict unsurlari bulunmaktadir. Cahsmamizin en énemli sinirlayici unsuru
kesitsel bir calisma olmasindan dolayr malokliizyon gruplar: arasinda esit dagihm saglanamamas: ve
hastalarin uzun donemde beslenme takibinin yapilamamasidir. Ote yandan cocuklarin gecmis donem
beslenme yeterliliklerini 6lgmek amaci ile VKi ve yasa gore boy indeksi kullanilarak bu kisithhgin
giderildigine inamyoruz. Hastalarin tamaminin tek bir arastirmaci tarafindan muayene edilip klinikte boy
ve kilolarinin élctilmesinin ve anket sorularinin yiiz yiize yonetilmis olmasinin ¢alismanin gavenilirligini
arttirdigint  distindiyoruz. Beslenmenin maloklizyon ile iliskisinin insanlar (zerinde arastirildig
cahsmalarin sayisinin oldukga az olmasi nedeniyle c¢alismamizin bizden sonraki cahsmalara yol
gOsterecegine inaniyoruz. Bu konudaki arastirmalarin genis hasta gruplariyla uzun dénem takip edilerek
yapilmasi ¢calismalarin gtivenilirligini artiracaktir.

Cahsmanin limitleri dahilinde, bu cahsmada cocuklarda beslenme tipi ve VKIi ile malokliizyon varhg
arasinda direkt bir iliski saptanamamistir. Sinif 11l malokliizyonun normal blyiime ve gelisime sahip
olmayan bireylerde daha sik ortaya ciktigi gézlenmistir. Beslenme ve maloklizyon arasindaki iliski ile
ilgili calismalar oldukg¢a sinirh olup uzun dénem klinik ¢alismalar arttikca beslenmenin maloklizyon
Uzerindeki etkisi daha iyi aydinlatilacaktir. Bu sonuglar dogrultusunda dis hekimlerinin Simf [11
malokliizyon tamsi alan ¢ocuklarda gelisimin normalden farkh olabilecegi konusunda dikkatli olmasi,
hastalar1 bu yonde bilgilendirmesi ve gerekli oldugu taktirde ilgili hekimlere yodnlendirmesi
onerilmektedir.
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Sigara Kullaniminin Postiiral Kontrol Uzerine Etkileri
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Amag: Bu ¢alismamin amaci 19-55 yas arasi bireylerde sigara kullamm siiresine gére postiral kontrol
fonksiyonlarimin karsilastiriimasidir. Materyal Metot: Calismamiza 19-55 yas araliginda (ort yas 28.9+8.2
yil) 15 erkek 15 kadin olmak {zere toplam 30 gonullu yetiskin dahil edildi. Bireyler 3 gruba ayrildi. 10 yil
Uzerinde sigara kullanan 10 birey 1. Gruba, 10 yil ve altinda sigara kullanan 10 birey 2.gruba ve yasami
boyunca hig sigara kullanmamis ve pasif igici olmayan 10 birey kontrol grubuna dahil edildi. Calismaya dahil
edilen tim katihmcilara 6 farkh pozisyonda Tandem Yirlyus Testi, Zamanh Kalk Yira Testi (ZKYT),
Modifiye Denge Duyu interaksiyonu Kinik Testi (mCTSIB) ve Fonksiyonel Uzanma Testi (FUT) uyguland:.
Bulgular: Kollar arkada gozler kapal pozisyonda yapilan tandem yiirtyUs testinde (p=0,043) ve mCITSB
testi yumusak zemin gozler kapah pozisyonunda (Pozisyon 4) gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark saptandi (p=0,028). ZKYT testini tamamlama sureleri (p=0,001) ve FUT'da uzanma mesafesi agisindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh fark elde edildi (p=0,006). Tandem yiiriyis, mCTSIB ve FUT'ta
sigara kullanma siiresinin, ZKYT’de ise sigara kullanmanin postiiral kontroli olumsuz etkiledigi bulundu.
Sonug: Sigara kullamim siiresinin artmasinin, bireylerin postiral kontroliiniin bozulmasinda etkili oldugu
saptandi.

Anahtar Kelimeler: Sigara, Nikotin, Postlral Kontrol, Denge

Alinis / Received: 01.06.2020 Kabul / Accepted: 14.10.2020 Online Yayinlanma / Published Online: 25.04.2021

™ [ [ =) )
W P NI S
ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to compare postural control functions according to smoking duration in
individuals aged 19-55. Material Method: A total of 30 volunteer adults, 15 males and 15 females, were
included in our study between the ages of 19-55 (mean age 28.9+8.2 years). Participants were divided into 3
groups. 10 individuals smoking over 10 years in Group 1, 10 individuals smoking 10 years or less in group 2
and 10 non-passive smokers in their lifetime were included in the control group. All participants were
subjected to the Tandem Walking, Timed Up and Go (TUG), Modified Clinical Test of Sensory Interaction in
Balance(mCTSIB) and the Functional Reach Test (FRT). Results: There was a statistically significant
difference between the groups in the tandem walking test (p=0.043) performed with eyes closed at the arms
and behind, and in the soft floor closed eyes position (Position 4) in the mCITSB test (p=0.028). A
statistically significant difference was found between the groups in terms of the time to complete the TUG
test (p=0.001) and the reach distance in FUT (p=0.006). It was found that smoking duration in tandem
walking, mCTSIB and FUT, and smoking in ZKYT negatively affected postural control. Conclusion: Increased
smoking duration was found to be effective in impairing the postural control of individuals.

Keywords: Smoking, Nicotine, Postural Control, Balance
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1.Giris

Sigara halk saghgi icin ciddi bir sorundur. Turkiye'de erkeklerin %60.1'inin ve kadinlarin % 20’sinin
sigara kullanan kisiler oldugu bildirilmistir (1). Sigara kullamimi doza bagh bir sekilde ateroskleroz ve
kardiyovaskiiler hastaliklar icin gucli bir risk faktéridir. Sigaradaki nikotin icerigi markadan markaya
degisebilse de, her sigaradaki ortalama nikotin miktan 6.17 ila 12.65 mg (her sigaradaki titiin agirhginin
ylzde 1.23+0.15'i) arasinda degisebilmektedir (2).

Nikotin gecici bas donmesi, dengesizlik, bulant1 gibi istenmeyen yan etkileri olan ve bagimhlik yapan bir
maddedir (3). Vestibiler cekirdeklerde ve vestibiler end organin tily hiicrelerinde nikotinik reseptérler
bulunmaktadir. Nikotinin, farkli iyonotropik nikotinik kolinerjik reseptorler aracihgiyla merkezi sinir
sistemi Uzerinde etkili oldugu bilinmektedir. Nikotinin bu reseptorlere baglanmasi, secici olmayan bir
katyon kanali yoluyla depolarizasyona ve tiy hicrelerinin uyarilmasina neden olmaktadir. Tay
hicrelerinde gerceklesen bu uyarilma, bireylerde dengesizlik ve bas donmesi hissi yaratabilmektedir(4).
Sigaranin as dénmesi hissine yol agmasinin bir baska nedeni, sigaradaki nikotinin, nikotin ile indiiklenen
nistagmusa neden olmasidir (5). Nikotinin, vestibilo-okiler ve vestibilo-spinal refleks yolaklarinin
nikotinik asetilkolin reseptdrleri Gizerindeki etkisiyle bas ddnmesine yol acgtig1 agiklanmistir (6).

Sigara kullantminin postiiral kontrol ve denge Uzerine olan etkileri konusunda literatiirde kisith cahismaya
ulasiimaktadir (7, 8). Pereira ve ark. (5) titiinin postiral kontrol Gzerinde uzun sireli etkisine bagh
olarak, postural salinimda artis oldugunu saptamislardir. Bununla birlikte, sigara kullanim siresinin
postiiral kontrol ve denge Uzerindeki etkilerini arastiran cahsmaya rastlanmamistir. Bu nedenle,
cahsmamizda 19-55 yas arasi bireylerde sigara kullamim siiresine gore postiral kontroliin arastirilmasi
amaglandi.

2.Metot

Bireyler

Cahsmamiz, Ankara Yildinm Beyazit Universitesi Etik Komitesi tarafindan onayland1 (Onay no: 2019-
394). Katihmcilardan ¢cahismaya katilmadan 6nce bilgilendirilmis onam formlar: ahindi. Cahismaya katilan
tim bireylere yas, cinsiyet ve sigara kullamm sdreleri gibi demografik bilgilerinin yer aldigi form
dolduruldu.

Calismamiza, 19-55 yas araliginda (ort yas 28.9+8.2 yil) 15 erkek 15 kadin olmak tzere toplam 30 gonulli
yetiskin dahil edildi. Bireyler 3 gruba ayrildi. 10 y1l Gizerinde sigara kullanan 10 birey 1. Gruba (ort yas
35.40+7.15 yil), 10 y1l ve altinda sigara kullanan 10 birey 2.gruba (ort yas 28.10+2.80 yi1l) dahil edildi.

Her iki grup i¢in de en az 1 yil sire ile giinde en az 20 sigara kullanimy, sigara kullanma kriteri olarak
belirlendi (9). Yasami boyunca hig sigara kullanmamis ve pasif igici olmayan 10 birey kontrol grubuna (ort
yas 33.30+8.38y1l) dahil edildi. En az 6 ay stire ile haftada en az 5 giin, glinde en az 2 sigaraya maruziyet,
pasif icicilik kriteri olarak belirlendi (10).

Duzenli olarak alkol kullanan, herhangi bir dis, orta veya i¢ kulak patolojisi olan, gecirilmis kulak cerrahisi
Oykusi olan, norolojik ve iskelet kas sistemi hastaligi olan, ototoksik ila¢ kullanan, akustik/fiziksel travma
hikayesi olan metabolik hastahigi olan ve kronik hastalik sebebiyle ila¢ kullanimi olan bireyler cahsmaya
dahil edilmedi.

Yontem
Calismaya dahil edilen tim katihmcilara Tandem Yuruyis Testi, Zamanh Kalk Yuri Testi (ZKYT), Modifiye
Denge Duyu interaksiyonu Kinik Testi (mCTSIB) ve Fonksiyonel Uzanma Testi (FUT) uygulandi.

Tandem yuruyus testi, serebellumun fonksiyonlarindan biri olan dinamik dengenin degerlendirilmesinde
kullanilmaktadir. Bireylerden diiz bir cizgi tGizerinde bir ayagin parmak ucu ile diger ayagin topugu
birbirine temas edecek sekilde destek almadan 10 adim atmasi istendi.



Test kollar yanda, kollar arkada bagh ve kollar gégus tzerinde bagh konumda ve her bir konum igin gozler
acik ve gozler kapah olmak dzere 6 farkh durumda gerceklestirildi. Testin baslangicindan
degerlendirmenin sonuna kadar kronometre ile siire tutuldu ve saniye (sn) cinsinden kaydedildi (11).
Modifiye Denge Duyu interaksiyonu Klinik Testi, duyu organizasyon testinin sadelestirilmis seklidir;
duyusal disfonksiyon ile ilgili nesnel kamt saglar. Postiral kontrol siresi, sert zeminde godzler acik
(pozisyon 1) sert zeminde gozler kapah (pozisyon 2), yumusak zeminde gozler agik (pozisyon 3) ve
yumusak zeminde gozler kapah (pozisyon 4) olmak Uzere doért duyusal pozisyon ile elde edildi.
Bireylerden doért pozisyonda 30 saniye stire boyunca ayakta dururken tek ayagim yukar kaldirmasi
istendi. Katihmcinin ayagi yere temas edince stre sonlandirildi ve saniye (sn) cinsinden kaydedildi.
Yumusak zeminde uygulanan test kopukli yuzey (foam-pad) kullanilarak yapildi (12).

Zamanh Kalk Yuri Testinde, sandalyenin 6niinde 3 metrelik bir alan belirlendi. Katihmcidan; sandalyede
oturur pozisyonda iken kalkip bu mesafeyi yuriimesi ve tekrar sandalyeye oturmasi istendi. Sandalyeden
kalktiginda sire baslatildi ve sandalyeye oturmasi sonrasinda stire sonlandirildi. Stre saniye (sn)
cinsinden kaydedildi (13).

Fonksiyonel Uzanma Testinde katihmcidan duvarin yaninda yan durmasi ve duvara yakin kolunu duvara
degdirmeden 90 derece fleksiyonda ayaklar omuz genisliginde acik ve yumrugu kapah olarak beklemesi
istendi. Katimcidan adim atmadan ve destek almadan kolunu uzatabildigi son noktaya kadar uzatmasi
istendi. Baslangi¢ noktasi ile bitis noktas: arasindaki fark fonksiyonel uzanma olarak kaydedildi. 3 deneme
yapildi ve son 2 denemenin ortalamas: alindi. Fonsiyonel uzanma mesafesi santimetre (cm) cinsinden
kaydedildi (14). Uygulanan tim testler bireylere rastgele sunuldu.

Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler Windows tabanl SPSS versiyon 26.00 paket programi kullanilarak yapild.
Katilimcilardan elde edilen sonuglar, gorsel (histogram ve dagilim grafikleri) ve istatistiksel (Kolmogorov
Smirnov-Shapiro Wilks) yéntemler ile analiz edildi. Tanimlayici analizler normal dagilan degiskenler igin
ortalama ve standart sapma, normal dagilmayan degiskenler icin ortanca ile ceyrekler arasi genislik
degerleri ve kategorik degiskenler igin say1 (%) degerleri kullanilarak verildi. 2'den fazla gruplarda veriler
normal dagilmadigi durumlarda Kruskal-Wallis testi, normal dagilan parametrelerde Tek yonli ANOVA
testi kullanildi. ikiserli post-hoc Karsilastirmalar igin Bonferroni diizeltmesi kullanildi.  Yapilan
karsilastirmalarda p degerinin 0,05’in altinda oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

3.Bulgular

Calismamizda tiim gruplar arasinda yas ve cinsiyet agisindan istatistiksel olarak anlamh fark saptanmadi
(p>0,05).

Kollar arkada gozler kapah pozisyonda yapilan tandem yiirlyUs testinde gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanirken (p=0,043) diger tandem yiriyUs pozisyonlarinda gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamh bir fark elde edilmedi (p>0,05). (Tablo 1).

ikili karsilastirmalar igin uygulanan Benferroni diizeltmesine gore kollar arkada goézler acik pozisyonda
kontrol grubu ile 1. Grup arasinda istatistiksel olarak anlamh fark saptand: (p=0,006)

mCTSIB testinde, yumusak zemin g6zler kapal pozisyonunda (Pozisyon 4) gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamh fark saptanirken (p=0,028), diger pozisyonlarda gruplar arasinda anlamh fark saptanmadi
(p>0,05). (Tablo 2).

ikili karsilastirmalar igin uygulanan Benferroni diizeltmesine gére Pozisyon 4’de kontrol grubu ile 1. Grup
arasinda istatistiksel olarak anlamh fark saptandi (p=0,013)

ZKYT testini tamamlama sireleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh fark elde edildi
(p=0,001). ikili karsilastirmalar icin uygulanan Benferroni diizeltmesine gore, ZKYT testinde kontrol
grubu ile 2. Grup (p= 0,002) ve kontrol grubu ile 1. Grup arasinda istatistiksel olarak fark elde edildi (p=
0,003).
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Tablo 1. Gruplar arasinda Tandem Yiriyus Test Sonuglarinin Kruskal Wallis Testi ile Karsilastiriimasi

Tandem Gruplar N Ortc (CAG) Sira df H p
Yuruyus Ortalamasi
Kollar Grup 1 10 8,49 16,20
Yanda (3,20) 2 0.887 p=0,642
Gozler Agik Grup 2 10 7,39 16,90
(2,19)
Kontrol G 10 7,62 13,40
(1,46)
Kollar Grup 1 10 8,84 17,40
Yanda (1,63) 2 1.685 p=0,431
Gozler Grup 2 10 792 12,60
Kapah (0,82)
Kontrol G 10 8,68 16,50
(1,52)
Kollar Grup 1 10 7,65 16,30
Arkada (1,62) 2 0.631 p=0,729
Gozler Agik Grup 2 10 7,25 16,50
(0,90)
Kontrol G 10 7,13 13,70
(1,10)
Kollar Grup 1 10 8,48 19,10
Arkada (1,50) 2 5.866 p=0,046*
Gozler Grup 2 10 8,39 17,30
Kapah (2,00)
Kontrol G 10 7,75 10,10
(1,28)
Kollar Grup 1 10 774 15,20
Capraz (2,00) 2 1.446 p=0,485
Gozler Agik Grup 2 10 7,10 13,30
(0,66)
Kontrol G 10 7,70 18,00
(1,23)
Kollar Grup 1 10 8,10 15,60
Capraz (1,79 2 4.456 p=0,108
Gozler Grup 2 10 7,46 11,30
Kapalh (1.15)
Kontrol G 10 8,72 19,60
(2,84)
*: p<0.05

Ortc (CAG): Ortanca (Ceyrekler Arasi Genislik), df: Serbestlik derecesi, H: Kruskal Wallis-H Testi,

Tablo 2. Gruplar arasinda Tandem Yiiriiyus Kollar Arkada Gézler Kapali Pozisyon Sonuglarinin
Bonferroni Diizeltmesi ile Karsilastiriimasi

Tandem Gruplar Gruplar Test Istatistik ~ Standart Hata p
Yurayds
Kontrol G Grup 1 -8,900 3,933 p=0,006*
Kollar Arkada Grup 2 -7,900 3,933 p=0,045
GozlerKapal  Gryp 1 Kontrol G 8,900 3,933 p=0,006*
Grup 2 -1,000 3,933 p=1,000

*: p<0.016 (Bonferroni Duzeltmesi)

FUT’da uzanma mesafesi agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark elde edildi (p=0,006).
(Tablo 3).
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Tablo 3. Gruplar arasinda mCTSIB, ZKYT ve FUT Sonuglarinin Karsilastiriimasi

mCTSIB Gruplar N Ortc (CAG) H p
Pozisyon 1 Grup 1 10 30 (0)
Grup 2 10 30 (3,00) 2,249 p=0,325
Kontrol G 10 30 (1,16)
Pozisyon 2 Grup 1 10 20 (13,70)
Grup 2 10 9,85 (17,43) 1,954 p=0,377
Kontrol G 10 14,54 (20,85)
Pozisyon 3 Grup 1 10 30 (3,89)
Grup 2 10 30(4,92) 0,686 p=0,710
Kontrol G 10 30 (0)
Pozisyon 4 Grup 1 10 4,89 (4,22)
Grup 2 10 5,83 (4,33) 6,178 p=0,028*
Kontrol G 10 8,71 (5,19)
TESTLER Gruplar N Ort+SsS F p
ZKYT Grup 1 10 9,77 £0,60
Grup 2 10 9,81+0,79 9,336 p=0,001*
Kontrol G 10 853+0,83
FUT Grup 1 10 32,70+1,76
Grup 2 10 33,20+2,82 6,200 p=0,006*
Kontrol G 10 36,60+3,27
* : p<0.05

IB: Modifiye Denge Duyu interaksiyonu Kinik Testi, ZKYT:Zamanl: kalk yiiri testi
Fonksiyonel uzanma testi,
Ortc (CAG): Ortanca (Ceyrekler Arasi Genislik), H: Kruskal Wallis-H Testi, Ort +
SS: Ortalamat Standart Sapma, F: ANOVA-F Testi

ikili karsilastirmalar icin uygulanan Benferroni diizeltmesine gére kontrol grubu ile 1. Grup arasinda
istatistiksel olarak anlamh fark saptandi (p=0,010) (Tablo 4).

Tablo 4. Gruplar arasinda mCTSIB Pozisyon 4, ZKYT ve FUT Sonuglarinin Bonferroni Diizeltmesi ile Karsilastiriimasi

mCTSIB Gruplar Gruplar Ortalama Standart p
Fark Hata
Kontrol G Grup 1 -1,23900* 0,33628 p=0,013*
Pozisyon 4 Grup 2 -1,27700* 033628 p=1,000
Grup 1 Kontrol G 1,27700* 0,33628 p=0,013*
Grup 2 -0,03800 0,33628 p=0,111
TESTLER Gruplar Gruplar Ortalama Standart p
Fark Hata
Kontrol G Grup 1 -1,23900* 0,33628 p=0,003*
ZKYT Grup 2 -1,27700* 0,33628 p=0,002*
Grup 1 Kontrol G 1,27700* 0,33628 p=0,002*
Grup 2 -0,03800 0,33628 p=1,000
Kontrol G Grup 1 4,20000 1,35099 p=0,010*
FUT Grup 2 3,00000 1,35099 p=0,027
Grup 1 Kontrol G -4,20000 135099 p=0,010*
Grup 2 -1,20000 1,35099 p=1000

*: p<0.016 (Bonferroni Duizeltmesi)

mCTSIB: Modifiye Denge Duyu Interaksiyonu Kinik Testi
ZKYT:Zamanl: kalk yiirii testi

FUT: Fonksiyonel uzanma testi
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4, Tarisma

Literatiirde sigara igmenin fiziksel performansta azalma ile iliskili oldugunu bildiren az sayida calisma
bulunmaktadir (15-17). Fiziksel performansin didsmesinde ayrica bu bireylerde D vitamini
metabolizmasindaki degisiklikler de rol oynayabilmektedir (18). Sigara kullaniminin ayrica bas agrisi, bas
donmesi, bulanti, oryantasyon bozuklugu ve gérme bozuklugunu tetikleyebilecek daha yuksek
karboksihemoglobin diizeylerine neden oldugu ileri stralmusttr (19).

Calismamizda tandem yuruyus testinde kollar arkada gozler kapah pozisyonda kontrol grubu ile 10 yil ve
Uzerinde sigara kullanan bireyler arasinda pozisyonu koruma siresi agisindan anlamh fark elde edildi.
Sigara icmek hem kardiyovaskiiler hastalik hem de kronik obstriiktif akciger hastalig: i¢cin 6nemli bir risk
faktorudir (20). Kronik obstriktif akciger hastaligi olan bireylerde yapilan bir arastirmada (21) hem st
hem de alt ekstremitelerden test edilen tim kas gruplarinda kuvvette etkilenme saptanmistir. Sigara
kullaniminin bireylerde 06zellikle inspiratuar kas gicsuzIligl yarattigi, ayak bilegi propriyoseptif
sinyallerine olan guvenlerini arttirdig1 ve denge kontroli sirasinda arka kas propriyoseptif sinyallerine
olan guvenlerini azalttig: tespit edilmistir. Bu durum sigara kullanan bireylerde saghkl kontrollere kiyasla
postural stabilitenin azalmasina neden olmustur. Calismamizda da 10 yil ve daha fazla siire sigara
kullanan bireyler, kollar arkada pozisyonda tandem yiirlyus testinde ayak bilegi proprioseptif girdileri
daha fazla kullanmis bu nedenle gérevi ge¢ tamamlamis olabilir. Sigara kullananlarda posttiral kontrol
esnasinda ayak bilegi ve kalca stratejisinin degerlendirildigi ilave calismalar ile bu konuda daha agiklayic
bilgi elde edilmesi miimkin olabilir.

Calismamizda mCTSIB testinde yumusak zemin gozler kapah pozisyonu koruma siireleri agisindan kontrol
grubu ile 10 y1l ve Gzerinde sigara kullanan bireyler arasinda anlamh fark saptandi. Literatiirde sigara
kullanan bireylerde mCTSIB testini degerlendiren bir calismaya rastlanmamistir. Sigara kullanan
bireylerin solunum fonksiyonlarindaki degisikliklerden énce kas proteini oksidasyonunda bir artis oldugu
gosterilmistir. Sigara kullanan bireylerde kas kaybi ve disfonksiyon, azalmis somatosensoriyel sistem
fonksiyonuna bagh postiural kontrol bozukluguna, 6zellikle propriosepsiyonu azaltma gibi fonksiyonel
sinirlamalara yol agmistir (22). Bizim cahsmamizda da 10 yil ve dzerinde sigara kullanan bireyler
yumusak zeminde yani proprioseptif sistemin bozuldugu durumda kontrol grubundan kot performans
sergilemislerdir. Hem tandem yiiriyuls testinde hem de mCTSIB testinde gdzler kapah pozisyonda 10 yil
ve Uzerinde sigara kullanan bireylerin performansinda bozulmalar tespit edilmistir. Tatiin dumannin
optik sinirin retrobulbar kisminda demiyelinizasyon olusturdugu (23), kan akisim azalttigi ve boylece
sinir iletimini etkileyen ve ndrotransmitter salinimimi modiile eden reaktif O, tdrlerini arttirdig
kanitlanmistir (24). Gormede sigaraya bagh bu etkilenim, gérme bilgisinin tam olarak kullanilamadig
yeterli aydinlanmanin olmadig1 ortamlarda sigara kullanan bireyler icin disme riski olusturabilir.
Calismamizda 10 yil ve Uzerinde sigara kullanan bireylerin; gbzler acik pozisyonda, 10 yildan az sire
sigara kullanan bireyler ve kontrol grubuna benzer sekilde postiral kontroliiniin etkilenmedigi, gérme
bilgisinin olmadig1 gozler kapal pozisyonda ise sadece 10 yil ve Uzerinde sigara kullanan bireylerin
postural kontrol performansinda bozulma oldugu goruldi. Gunlik yasamda gérme bilgisinin olmadig
karanhk ortamlarda yirime, 10 yildan uzun stire sigara kullanan bireylerde diisme agisindan riskli
olabilir.

Sigara kullanim periferik kan dolasimini bozabilmektedir. Sigara kullamminin i¢ kulakta kan akisim
azaltabilecegi ve acisal ve/veya lineer hizlanmanin saptanmasinda periferik vestibiler sistemin
fonksiyonunu bozabilecegi gorulmustir (25). Starck ve ark (26) sigara kullanan bireylerin sigara
kullanmayanlara kiyasla daha fazla gariltiye bagh isitme kaybi riski tasidigin1 gézlemlemislerdir. Bu
durumun, sigara kullanimimin  neden oldugu i¢ kulak kan dolasimindaki bir azalmadan
kaynaklanabilecegini ileri sirmuslerdir. Calismamizda FUT testinde kontrol grubu ile 10 yil ve lizerinde
sigara kullanan bireyler arasinda uzanma mesafeleri agisindan anlamh fark elde edildi. Sigara
kullaniminin vestibilospinal reflekslerin islevini degistirerek postiral stabiliteyi etkilemesi muhtemel
goérinmektedir(27). Vestibulospinal refleks islevlerinin dogru bir sekilde yerine getirilmemesi uygun
hareket stratejilerinin kullanilmamasina sebep olabilir. 10 yil ve tizerinde sigara kullanan bireylerde FUT
sirasinda uygun hareket stratejisinin yerine getirilmemesi, uzanma mesafesinde kisitlamalara yol agmis
olabilir.

Literatiirde sigara kullanma slresine gore bireylerin postiiral kontroliini degerlendiren sadece bir
cahsmaya rastlanmistir (27).
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Calismada orman iscilerine sigara icme aliskanhklar1 hakkinda bir anket verilmis ve katihmcilar sigara
icmeyen, hafif (20 yildan az stire i¢in giinde 20 sigaradan az), orta, fazla (20 yildan fazla siire i¢in gtinde 20
sigaradan fazla) sigara kullanan olmak tzere gruplara ayrilmistir. Orta ve fazla miktarda sigara kullanan
bireylerin ortalama salimim hizlan arasinda sigara kullanmayanlara oranla anlamh derecede fark elde
edilmistir. Bizim ¢alismamizda da FUT, mCTSIB ve Tandem YrilyUs testinde 10 yil ve Uzerinde sigara
kullanan bireyler ile kontrol grubu arasinda anlamh fark elde edilmistir. Ozellikle statik kosullarda
postural kontroliin etkilenmesinde, sigara igme siiresinde artis etkili olmustur.

Tatin dumanminin zararh elementlerinden biri karbon monoksittir (CO). Heckerling ve ark. (28) CO
zehirlenmesinden siiphelenilen bazi hastalarda sigara icmenin bas dénmesi ve bas agrisindan sorumlu
olabilecegini bildirmistir. Sigara icmek kandaki karboksihemoglobin dizeylerini yaklasik %10'a kadar
yukseltir. Bu CO seviyesi, merkezi sinir sisteminin fonksiyonlarinda ve kas tonusunda degisiklik
yaratabilmektedir (29). Kas tonusunun vyetersiz kontroll, posturid korumak igin uygun dizeltici
hareketleri etkileyebilir. Nikotinin kas 0(zerindeki bu etkileri, sigara kullananlarin ¢ahsmamizda
gbzlemlenen dik durustaki kararsizhigindan sorumlu olabilir. Calismamizda ZKYT testini tamamlama
suresi acisindan sigara kullanmayan bireyler ile sigara kullanan diger iki grup arasinda anlamh farkhlik
elde edildi. Bu durum, sigara kullanan bireylerde kas zayifhgina veya reaksiyon zamaninda gecikmeye
bagh olabilir. Bu sonucun sigara igme siresinden etkilenmeden sigara kullanan bireylerden olusan iki
grubumuzda da elde edilmesi dikkat cekicidir. Cahsmamizin limitasyonu postiral kontrolin
degerlendirilmesinde stibjektif test yontemlerinin kullanilmasidir.

5.Sonuclar

Sigara kullamim siresinin artmasinin, bireylerin postiral kontrolinin bozulmasinda etkili oldugu
saptandi. Reaksiyon zamanminda gecikmelerin, trafik kazasi ve dismelerin 6nemli bir sebebi oldugu
dusundldiaginde, sigara kullanan bireylerde kas kuvvetinin ve reaksiyon zamaninin degerlendirilecegi
ilave calismalarin gerekliligi ortaya ¢ikmaktadir. Postiiral kontroli degerlendiren objektif yontemlerin
kullanildig1 ve daha fazla 6érneklem ile yapilacak ¢cahsmalar, sigara kullanim stresinin postiral kontrol
Uzerindeki etkisinin belirlenmesinde faydah olabilir.
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Amag: Kondensing osteitis (KO), kemigin distuk dereceli enflamasyona karsi sklerotik degisiklikler
gostermesi olup, teshisi radyografik olarak yapilir. Bu retrospektif calismanin amaci; Akdeniz Universitesi
Dis Hekimligi Fakultesi’ne basvuran bir grup hastada, KO'nun sebeplerini ve gorilme sikligin aragtirmaktir.

Gereg ve yontemler: Akdeniz Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis ve Cene Radyolojisi Anabilim
Dalr'na cesitli sikayetlerle basvuran hastalardan alinan 1725 panoramik radyograf, retrospektif olarak
degerlendirildi. KO sikligi, KO'nun goéruldigi ¢cene, KO bulunan diste tedavi varhg: ve tedavi tipi, ayrica KO
sikhginin cinsiyet ve yasla olan iliskisi degerlendirildi. p<0,05 olmasi istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.
Bulgular: 13-72 yas arahgindaki 1725 hastanin 46'sinda KO tespit edildi. KO, mandibular birinci molar
dislerde ve kanal tedavili dislerde daha ¢ok goruldii ve bu durum istatistiksel olarak anlamhyd. Cinsiyetler
arasinda, gorilme sikligi agisindan anlamh bir farkhlhik tespit edilmedi. Sonug: Bu calisma diger tlkelerde ve
ayni popiilasyonun farkh bélgelerinde yapilan 6nceki calismalardan farkh olarak, KO'nun kanal tedavisi
goren dislerde daha ¢ok gorildiigiini ortaya koymustur.

Anahtar Kelimeler: Kondensing Osteitis, Panoramik Radyografi, Sklerozan Osteitis
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ABSTRACT

Objective: Condensing osteitis (CO) is sclerotic changes caused by bone against low-grade inflammation and
diagnosis of the disease is made radiographically. The purpose of this retrospective study is to investigate the
causes and incidence of CO ina group of patients who applied to Akdeniz University Faculty of Dentistry.
Material- Method: One thousand seven hundred twenty five panoramic radiograps taken from patients who
applied to Akdeniz University Faculty of Dentistry Department of Oral and Maxillofacial Radiology with
various complaints were evaluated retrospectively. The frequency of CO, location the presence of treatment
in the tooth with CO, the treatment type, and the relationship of CO with gender and age were evaluated.
p<0.05 was considered statistically significant.

Results: CO was detected in 46 of 1725 patients between the ages of 13-72. CO was more common in
mandibular first molars and root canal treated teeth, and this was statistically significant. No significant
difference was found between the genders in terms of incidence.

Conclusions: This study showed that CO was more common in patients treated with root-canal treatment,
unlike previous studies conducted in other countries and in different regions of the same population.

Keywords: Condensing osteitis, Panoramic radiograph, Sclerosing osteitis
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1.Giris

Kondensing osteitis (KO); kemigin uzun siire devam eden disiik dereceli enflamasyonuna cevap olarak,
dizensiz yapida yeni sklerotik kemik olusturmasi seklinde tamimlanir. KO; kronik fokal sklerozan
osteomiyelit, periapikal sklerozan osteitis adlariyla da bilinmektedir. ilk olarak Brower ve ark. tarafindan
klavikulada rapor edilmistir (1). ilerleyen zamanda ise g¢eneler ile diger kemiklerde de KO lezyonlan
izlenmistir (2). Cenelerde KO lezyonlarina neden olabilecek etkenler; travma, derin ¢lruk, periapikal ve
periodontal enfeksiyonlardir (3,4). KO, diger periapikal lezyonlara gore daha az sikhkta gérular (2).

KO klinik olarak asemptomatiktir (5). Bu lezyonun panoramik radyograflar tzerinde arastirildig:
cahsmalar mevcuttur (6-8). Baz1 ¢calismalarda ise KO'nun periapikal radyograflarla da teshis edilebildigi
gosterilmistir (9). Radyografik olarak KO; ¢urik, kanal tedavili ya da restorasyonlu bir disin apeksinde,
radyoltsent kronik enfeksiyon sahasi ve onun etrafinda 2-20 mm biyiklugiinde, sinirlar belirgin
olmayan, yuvarlak, oval veya diizensiz, radyoopak, yeni kemiklesme alanlar1 seklinde gozlenir. Lezyonun
periodontal kaynakh oldugu durumlarda ise, radyoopasite disin kékinun lateralinde gérulir (3,7).

KO tedavisinde amag, kronik enflamasyonun giderilmesidir. Tedavide; ilgili disin ¢ekimi, periodontal
tedavisi veya kanal tedavisi uygulanmasi yoluna gidilir (10,11). Gérilme sikhginm belirlemek amaciyla
daha énce Hirvatistan, iran, Tayvan ve Tiirkiye popilasyonlarinda ¢alismalar yapilmistir (3,6,7,12,13).
Tarkiye'de sadece Dogu Anadolu toplumunda bu konuda ¢alisilmis olup, yapilan cahismalarin sayisi azdir
(3,6). Bu retrospektif cahismanin amaci, Akdeniz Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis ve Cene
Radyolojisi Anabilim Dali'na basvuran bir grup hastada KO sikhigini ve sebeplerini arastirmaktir.

2.Materyal metod

Verilerin toplanmasi

Bu cahsmamn yuritiilmesi Akdeniz Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir
(70904504/37 sayih etik onay belgesi).

Akdeniz Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesine Ocak 2019-Mart 2019 tarihleri arasinda basvuran
hastalardan, cesitli sebeplerle alinmis panoramik radyograflar retrospektif olarak tarandi. Hastalara ait
anamnez bilgilerine, Akdeniz Universitesi Dis Hekimligi Fakultesi'nde kullanilan Metasoft Dentasist
(stirim 3.0.448, Eskisehir, Turkiye) programu ile erisildi. 1725 panoramik radyografik gérunti ¢cahsmaya
dahil edildi. Hasta konumlandirmasinin uygun yapildigi, géruntt kalitesi iyi olan, artefakt icermeyen
panoramik radyograflar asagidaki dislama kriterleri g6z 6niinde bulundurularak degerlendirildi:

(1) Herhangi bir sistemik hastahgi olan, malign hastahk ve kemik mineral hastalik 6ykisi bulunan
hastalara ait radyograflar,

(2) Orofasiyal bolgede travma ve cerrahi islem yapildigini diisindiiren hastalara ait radyografiar,

(3) Bruksizm, tirnak yeme, parmak emme gibi parafonksiyonel ahskanhg: olan hastalara ait radyograflar,
(4) Ortodontik tedavi gdren hastalara ait radyograflar.

Calismaya dahil edilen hastalara ait panoramik radyograflar Planmeca ProMax (Planmeca Oy, 00880
Helsinki, Finlandiya) markali panoramik radyografi cihaziyla elde edilmis olup ayn réntgen teknisyeni
tarafindan Uretici firmanin talimatlar (64-66 kVp, 7-9 mA ve 16 saniye) dogrultusunda ¢ekilmistir.

Goruntulerin degerlendirilmesi

Gorantiler; aydinhgr azaltilmis odada, alaninda en az 6 yil deneyimi olan ¢ Agiz, Dis ve Cene Radyolojisi
uzman tarafindan, aym LED monitdrde degerlendirildi ve gereginde parlaklik ve kontrast ayar1 yapildi.
Radyografik olarak c¢iruk, kanal tedavili ya da restorasyonlu bir disin apeksinde ya da kok lateralinde
radyolusent bir saha ve onun etrafinda sinirlari belirgin olmayan, yuvarlak, oval veya diizensiz radyoopak
kemik bélgesinin bulunmasi, KO olarak degerlendirildi. KO'nun mevcut oldugu disler; derin ¢lrukli, kanal
tedavili, dolgulu ve protetik restorasyonlu olmak (izere dort gruba ayrildi (Resim 1-2). ilk
degerlendirmeden dort hafta sonra rastgele secgilen 500 panoramik radyograf tekrar incelendi ve
gbzlemciler arasi ve gdzlemci i¢i uyum degerlendirildi.

istatistiki analiz

Verilerin istatitiksel analizi SPSS (version 23.0, SPSS Chicago, USA) program ile yapildi. Normallik
varsayimi shapiro- wilk testi ile degerlendirildi. Gruplar aras1 muhtemel farkhhklar belirlemek icin ki
kare testi ve student t testi yapildi. p<0,05'in altinda olmas: istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.
Gozlemciler arasi ve gézlemci ici uyum, kappa analizi ile degerlendirildi (14).
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3.Bulgular

Calismaya dahil edilen 1725 hastadan elde edilen dijital panoramik radyograflarin 875’i (%50,7) kadin
hastalara, 850'si (%49,27) ise erkek hastalara aitti. Kadin hastalardan alinan panoramik radyograflarin
29'unda (%3,31), erkek hastalardan alinan panoramik radyograflarin 17’sinde (%2) ve alhnan tim
panoramik radyograflarin 46’sinda (%2,67) KO vardi. KO varhgi acisindan cinsiyetler arasinda istatistiki
olarak anlamh bir fark yoktu. (p= 0,090). Gozlemci i¢i ve gdzlemciler aras1 uyum katsayilar1 Tablo 1'de
verilmistir.

Tablo 1. Gézlemci igi ve gbzlemciler arasi uyum

Gozlemci 1 Gozlemci 2 Gozlemci 3
Gozlemci 1 0,903 0,946 0,929
Gozlemci 2 0,946 0,881 0,874
Gozlemci 3 0,929 0,874 0,885

<0.20: zayif, 0.21-0.40: vasat, 0.61-0.80: iyi, 0.81-0.92: ok iyi, 0.93-1.00: miikemmel (14).

Katilimcilarnn yas ortalamasi 33,68 £ 14,3 yil (min: 13, maks: 72), kadinlarin yas ortalamas1 32,93 £ 12,97
yil (min: 14, maks: 72), erkeklerin yas ortalamasi 35,95 + 13,89 (min: 13, maks yas: 71) yildi. Cinsiyetler
arasi yas farki istatistiksel olarak anlamh degildi (p= 0,072). Yas ve KO gorulme sikhig: arasindaki iligki
student t testi ile degerlendirildi. Yas azaldikga KO gérilme sikhiginin istatistiki olarak anlamh seviyede
arttigi gozlendi (p= 0,021). KO olan grubun yas ortalamasi 28,89 + 11,20 idi. KO olmayanlarin yas
ortalamasi ise 33,81+14,35 idi. KO lezyonlarinin tamamina alt ¢cenede rastland, st ¢enede KO mevcut
degildi (p<0,001). KO’nun goéruldigl bdlge incelendiginde lezyonlarin tamam mandibular molar ve
premolar bdlgedeydi. Lezyonlarin %4,34'G (n=2) ikinci premolar diste, %76,08'i (n=35) mandibular
birinci molar diste ve %19,58 ‘i (n=9) mandibular ikinci molar diste gorildi. KO’nun birinci molar diste
gorialme sikhgi, diger dislere gore istatistiksel olarak anlaml derecede yuksekti (p= 0,002). KO'nun kanal
tedavili dislerde gorulme sikhgi; dolgulu, derin ¢irikli ve protetik restorasyonlu dislere gore istatistiksel
olarak anlamh derecede yiiksekti (p=0,048). Tablo 2'de KO bulunan hastalar ve KO’nun gérildugi disler,
ceneler ve dis tedavi durumlarinin dagihmi gésterilmektedir.

4 Tartisma

Kondensing osteitis (KO), radyografik olarak tespit edilebilen asemptomatik bir durumdur (5,10) ve daha
onceki calismalar panoramik radyograflar Gzerinden yapilmistir (6,8). Ancak bazi calismalarda periapikal
radyografiyle (9,15) baz1 cahsmalarda da konik 1sinli bilgisayarlh tomografi ile teshis edilebilecegi
gosterilmistir (16). Panoramik radyograflar genis bir alani ve biitin disleri gosterir, kondensing osteitis de
asemptomatik olmasi nedeniyle bu arada goruntilenip teshis edilebilir. Bu nedenle de bu konuda
retrospektif bir ¢cahisma yapmak icin panoramik radyograflar uygundur. Daha 6nce yapilan ¢cahsmalara
bakildiginda cesitli toplumlarda KO gorilme sikhigr %0,8- %33 arasinda degismektedir (3,4,6). Arkadinia
ve ark. (4) Iran’da dissiz hastalardan alinan 447 panoramik radyograf (izerinde yapms olduklan
calismada KO oranim %33 olarak tespit etmislerdir. Ancak Williams ve Brooks (15) radyografik olarak
inceledikleri vakalarin %4,5’'inde, Marmary ve Kutiner (9) ise %6,7'sinde KO bulmustur.

Resim 1:Kesilmis panoramik radyografta
sag alt ikinci kiigiik az1 disin apikallgblgesinde kondensing osteitis (0k)



Resim2: Kesilmis panoramik radyografta
sag alt birinci bllylk az1 disin apikal bdlgesinde kondensing osteitis (0k)

Sunulan bu cahsmada; KO gorilme sikhg, Akdeniz Universitesi Dis Hekimligi Fakiltesi’ne basvuran
hastalarda %2,67 olarak bulunmustur. KO lezyonlarinin gértilme sikhgindaki bu farkhhklari; calismaya
dahil edilen bireylerin dissizlik durumlarindan, taranan farkh sayida radyograflardan ve toplumsal
cesitlilikten kaynaklanabilecegi dustnulmustir. KO lezyonlari her iki cinsiyette de gorulebilir ancak kadin
populasyonunda daha ¢ok goraldugi tespit edilen ¢alismalar bulunmaktadir (4,17). Hedin ve Polhagen
(18) isveg toplumunda, Avramidou ve ark. (17) Yunan toplumunda, Miloglu ve ark. (3) Turk toplumunda
yaruttukleri cahsmalarinda; KO sikhgini kadinlarda erkeklere oranla daha-¢cok bulmuslardir. Fakat bizim
calismamizda Verzak ve ark. (12), Altun ve ark. (6) ve Williams ve Brooks (15) ile uyumlu olarak
cinsiyetler arasinda; KO gorilme sikligi acisindan anlamh bir farklihk bulunmamistir. KO; her yasta
gorilebilse de daha cok genc eriskinlerde izlenmektedir (12,15). Bizim ¢ahsmamizda da KQO'ya 28,89
+11,20 yas ortalamasi ile genclerde yash bireylere gore daha ¢ok rastlanilmistir. Dis kayiplarinin yash
bireylerde genclere gore ile daha ¢ok goruldigi bilinmektedir (19). Kronik enfekte disin ¢ekimin takiben
ilerleyen yas ile KO’nun gerilemesi veya ortadan kalkmasi izlenebilir (15). Genclik doneminde kemikte
izlenen KO yapilan basarih tedaviler ile yashhk déneminde gerilemis veya ortadan kalkmis olabilir (2). Bu
sebeplerden 6tird KO'ya geng bireylerde daha sik rastlanabilir. KO, en sik enfekte mandibular premolar
ve molar dislerle iliskili olarak goralir (6,17). Calismamizda Altun ve ark.’nmin (6) 2014 yilinda yaptiklar
calismalari ile uyumlu olarak, tim KO lezyonlar1 sunulan mandibulada tespit edilmistir. Calismamizda
Miloglu ve ark. (%96,2) (3) ve Altun ve ark.’nmin (%82,7) (6 ¢alismalariyla ile uyumlu olarak; vakalarin
¢ogunlugunun, mandibular molar bélgede oldugu tespit edilmistir. Verzak ve ark. (12) mandibular molar
bblgede daha az KO'ya rastlamislardir (%662).

2012 yihnda Hirvatistan’da yapilan bir calismada; KO'nun, en sik alt birinci molar dislerle iliskili oldugu
tespit edilmis olup bunu mandibula ikinci molar disler takip etmistir (12). Literatiirle uyumlu olarak,
¢alismamizda en ¢cok KO saptanan disler, mandibular birinci molarlar iken; bunu mandibular ikinci molar
ve mandibular ikinci premolar disler takip etmekteydi (sirasiyla; n=35, n=9 ve n=2). Cahsmamizda KO
mandibular birinci molar dislerde anlamh olarak daha ¢ok oranda tespit edilmistir (p=0,002). Bunun
nedeni; mandibular birinci molar dislerin en erken siren daimi disler olmasi nedeniyle oral hijyen
aliskanhg kazanilmadan erken c¢irtimesi, ¢urtkle birlikte besin birikim alanlarinin artmasi ve periodontal
hastaliklarin enflamasyonla birlikte kronik irritasyona neden olmasi olabilir. irritasyonun derecesine ve
Ozelliklerine bagh olarak kemikte sklerotik ya da litik yanmit olusabilir (20). Eliasson ve ark. (2) KO'nun alt
¢enede yerlesiminin sebebinin belirsiz oldugunu belirtmistir. Fakat alt cenenin morfolojik 6zelliklerinin
bu durum ile iliskili olabilecegini ifade etmislerdir. Mandibulanin dens kortikal yapisi1 kan damarlarinin
penetrasyonunun engeller ve mandibulanin maksillaya gore kanlanmasi daha azdir (21). Biz yazarlar
olarak KO'nun mandibulada daha fazla gérilmesinin sebebinin bahsi gecen durumlarla alakah olarak
enflamasyona daha yatkin olmasi ile iliskili olabilecegini diisinmekteyiz. Clinki bu durum zamanla,
sklerotik kemik yapimina neden olabilecek bir yanita donisebilir.
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Literatiirde KO'nun daha ¢ok enfekte pulpa kaynakh olarak ¢lrik veya dolgulu dislerde ortaya ¢iktig
gosterilmistir (6,17). Cahsmamizda; KO, kanal tedavili dislerde istatistiksel olarak daha sik izlenmistir
(p=0,048). Bu durum uygunsuz endodontik tedavi sonucu artik nekrotik pulpadaki dustk virulansh
mikroorganizmalarve bu mikroorganizmalarin Urinlerinden kaynaklanabilir. KO'nun kanal tedavili
dislerde daha ¢ok bulunmasinin diger nedenleri ise endodontik tedavilerin yetersiz olmasi, kanal tedavi
sonras1 yapilan ust restorasyonun uyumsuzlugu ve kok kanal tedavisi sirasinda yetersiz irrigasyon
yapilmasi olabilir. Bizim ¢alismamizda gorulmese de, periodontal kaynakh kronik enflamasyonla birlikte
de KO gdrilebilir. KO’nun periodontal patolojisi bulunan dislerde gérilme orani Yeh ve ark. (7) tarafindan
%12 olarak bulunmustur. Bunun sebebi, pulpal enflamasyona benzer sekilde periodontal enflmasyon
kaynakh kronik irritasyon olabilir.

Kondensing osteitisten etkilenen dislerin kdk ¢evresinde, sinirlar belirgin veya diffiiz bir radyoopasite
gorulebilir.Bunun yan sira; etkilenen disin genislemis periodontal arahginin ¢evresinde, skleroze kemik
izlenebilir (11,22). KO'nun sinirlarinin ¢ok belirgin olmadigi durumlarda, lezyon gdzden kagabilir. Cok
belirgin oldugu durumlarda ise; artrms radyoopasite, periapikal ossetz displazi gibi anomalileri
dusundurebilir ve gézlemciler aras1 gorus farkhihklarina neden olabilir. Bizim ¢calismamizda g6zlemciler
arasi goris farkhihgimn sebebi periapikal ossedz displazi ve idiyopatik osteoskleroz gorilen 2 hastanin
radyografisidir.

KO’nun ayirici tanisi; sementoblastoma, lenf nodu kalsifikasyonu, osteoma, idiyopatik osteoskleroz ile
yapilabilir (10,22-25). KO'nun etrafinda yumusak kapsul yoktur, fakat radyografik olarak
sementoblastomanin etrafinda belirgin radyoliisent bant izlenir (23). KO'dan farkh olarak osteomada
genisleme ve yer degistirme egilimi vardir (25). KO, enflamatuar orjinli olmasiyla idiyopatik
osteosklerozdan ayrilir. Lenf nodu ve yumusak doku kalsifikasyonlari, radyografik lokalizasyon teknikleri
veya ultrason, CBCT gibi ileri gorunttileme teknikleri kullanimi ile KO’dan ayirt edilebilir.

Bu c¢alismanin birtakim simirliliklart vardir. Bunlardan birincisi; ¢alismamizin retrospektif olmasi
sebebiyle hastalarin klinik ve histopatolojik degerlendirmeleri yapilamamustir. ikinci limitasyon ise, kanal
tedavili dislerde KO daha sik cikmistir. Ancak bu durumun kanal tedavisinin basarisina bagh olup olmadig:
veya Odncesinde var olup olmadig: degerlendirilememistir.

Tablo 2. Kondensing osteitis gérulen hastalarin verileri

Say1 %(Ylzde) P

Kadin 29 %3,31

p=0,090
Erkek 17 %2
Kanal Tedavi 24 %52,2
Dolgu 13 %28,3

p=0,048
Derin Carik 7 %15,2
Protetik 2 %4,3
Restorasyon
Ust Cene 0 %0

p<0,001
AltCene 46 %100
2.Premolar 2 %4,34
1.Molar 35 %76,08 p=0,002
2.Molar 9 919,58
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5.Sonug

Bu guncel cahsma; diger Ulkelerde ve aym toplumun farkh bdlgelerinde yapilan 6nceki ¢alismalardan
farkh olarak, KO’nun kanal tedavisi goren dislerde daha ¢ok goruldigiini ortaya koymustur. Panoramik
radyograflarda; kanal tedavili mandibular molar ve premolar dislerin, KO agisindan dikkatli incelenmesi
Onerilir KO enflamatuar kaynakli bir durum oldugu icin; KO'nun teshisi, tedavi ve takibi hekimler
acisindan 6nem arz etmektedir.
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Amag: T hiicre fonksiyonunu inhibe etmek suretiyle, T hiicre immunitesinde immunsupresif etki gdsteren B7-
H4 geninin, pek ¢ok insan timori cesidinde, timdr progresyonu ve zayif prognozda etkili oldugu yapilan
calismalarda gosterilmistir. Renal hiicre karsinomu, over kanseri, gastrik kanser ve meme kanseri de dahil
olmak Uzere, ¢esitli kanser turlerinde B7-H4 geni ekpresyonunun artmasi ve bu durumun karsinojenik etkiye
sebep olmasi, son zamanlarda kanser tedavisinde B7-H4'Gin hedef alinmasim distindiirmisttr. B7-H4'Gn
ekspresyon kontroliine etki edebilecek polimorfizm calismalar oldukga sinirhdir. Polimorfizmlerin popilasyon
diizeyinde farklihklar gosterdigi de g6z oniine alindiginda, B7-H4 geninin ekspresyonu (zerinde etkili
olabilecegi muhtemel olan rs10754339, rs10801935 ve rs3738414 SNP’lerinin, farkh populasyonlarda,
ozellikle yiiksek ekspresyon gosterdigi kanser turlerinde calisiimas degerli bilgiler saglayabilecektir. Biz de bu
amagcla, daha dnce Tirk popiilasyonunda meme kanserinde ilk defa yaptigimiz arastirmayi, meme kanserinde
B7-H4 geninin patogenezini daha net ortaya koymak amaciyla daha fazla olgu grubunda gerceklestirdik.
Materyal-Metot: Calismamizda toplam 201 olgunun DNA izolasyonunu takiben, multipleks PCR ve MALDI-TOF
temeline dayanan SNP analizi yapildi. Bulgular: Artan olgu sayimiza ragmen bir énceki ¢calismamizda oldugu
gibi B7-H4 geni 10754339, rs10801935 ve rs3738414 polimorfizmleri meme kanseriyle istatistiki olarak
anlamh bir birliktelik gostermedi. Ayrica ilgili polimorfizmler, klinopatolojik verilerle de istatistiki olarak
anlamh bir iliski gostermedi. Sonug: Calisma sonuglarimiz bize, Tirk popilasyonunda meme kanseri
yatkinhgin1 degerlendirmede B7-H4 geni 10754339, rs10801935 ve rs3738414 polimorfizmlerinin etkili
olmayacagini dustindirmastar.
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ABSTRACT

Objective: B7-H4 gene, which has an immunosuppressive effect on T cell immunity by inhibiting T cell function,
has been shown to be effective in tumor progression and poor prognosis in many types of human tumors,
Increasing B7-H4 gene expression in various types of cancer, including renal cell carcinoma, ovarian cancer,
gastric cancer and breast cancer, recently has led to the consideration of B7-H4 targeting in cancer treatment.
Polymorphism studies of B7-H4 that may affect its expression control are very limited. Considering that
polymorphisms show differences at the population level, the study of rs10754339, rs10801935 and rs3738414,
which are likely to have an effect on the expression of the B7-H4 gene in different populations, may provide
valuable information, especially in cancer types in which it shows high expression. For this purpose, we
repeated the research, we conducted for the first time in Turkish breast cancer patients previously, in order to
more clearly reveal the pathogenesis of B7-H4 gene in breast cancer. Material-Method: In our study, following
DNA isolation of 201 cases, SNP analysis based on multiplex PCR and MALDI-TOF was performed.Results:
Despite the increasing number of cases, as in our previous study, B7-H4 gene polymorphisms did not show
statistically significant association with breast cancer. In addition, the related polymorphisms did not show a
statistically significant relationship with the clinopathological data. Conclusion: Our study results have made us
think that B7-H4 gene 10754339, rs10801935 and rs3738414 SNPs will not be effective in evaluating breast
cancer susceptibility in the Turkish population.

Keywords: Breast Cancer, B7-H4 Gene, Polymorphism
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1.Giris

2018 Global Kanser Istatistiklerine gore, kadin meme kanseri (MK) %11.6’lik tahmini frekansla ikinci en
yaygin kanser turtdir ve aym zamanda, kanser nedenli 6limlerin bashca sebebidir (1). Cesitli tedavi
yontemleri sayesinde meme kanserli kadinlar icin genel sag kalim siresi ve yasam kalitesindeki
gelismelere ragmen, MK hala kanser 6limlerinin 6nde gelen nedenlerindendir ve bu sebeple de yeni
terapotik yaklasimlara ihtiya¢ duyulmaktadir (2).

B7x, B7S1 veya VTCN1 olarak da bilinen B7-H4 geni, Gi¢ ayr laboratuvar tarafindan bioinformatik analiz
yoluyla belirlenmistir (3-6). B7-H4 varhgi daha sonra, hem B7-H4 mRNA’sinin hem de proteininin insan
serdz ovaryan kanserleri ve meme kanserlerinde eksprese oldugu, normal dokularda ise nispeten ¢ok az
veya hi¢ ekprese olmadiginin gosterilmesiyle ortaya konmustur (7). B7-H4 proteini, ekstraseliler amino
terminal domaini, biyik bir hidrofobik transmembran domain ve ¢ok kisa bir intraselliler domainden
(sadece 2 amino asit rezidiisl) ibaret olan 282 amino asit rezidisu igerir. Diger B7-ailesi Uyeleri gibi,
ekstraselliler domaininde bir ¢ift Ig-benzeri bélgeye sahiptir. B7-H4 proteini, tip-1 transmembran proteini
yapisindadir (8).

Immunregiilatér B7-ailesi proteinlerin bir liyesi olan B7-H4, genellikle antijen sunan hiicrelerin (APC)
ylzeyinde eksprese edilir ve aktif T hicrelerinin sundugu bilinmeyen reseptérlere baglanan ligandlarla
etkilesir. B7-H4 proteinleri, timdr mikrogevresinde, T hiicre proliferasyonunu ve sitokin tretimini inhibe
edebilirler (9).

Normal dokulardan farkh olarak, ovaryan karsinom, meme kanseri, mesane kanseri, glioma, prostat
kanseri, pankreas kanseri ve benzeri cesitli insan timorlerinde yuksek seviyelerde B7-H4 protein
ekspresyonu bildirilmistir (10). Ayrica, bir calisma B7-H4'iin shRNA aracih bozulmasinin, timdr hicresi
proliferasyonunu, istilasin1 ve gocund, hiicre apoptozunu bariz sekilde engelledigini ve GO/G1'de hiicre
dongisuni durdurdugunu gostermistir (11). B7-H4'lUin geninin kanser immunoterapisi icin potansiyel bir
hedef olabilecegi dusunudlmustir. Pek cok klinik ¢alisma, yutksek B7-H4 gen ekspresyonunun solid
timorlerde daha kisa genel sag kahm (OS) ile iligkili oldugunu géstermistir (9).

Son zamanlarda B7-H4’Un geninin kanser immunitesindeki roli ve tedavide hedef alinabilecegiyle ilgili
pek cok gorus ortaya konmustur. Zhou, L ve ark., timér hiicrelerinde B7-H4'lin ekspresyonunun, meme
invaziv duktal kanser dokularindaki timor enfiltrasyonu yapan CD8 T lenfositlerinin sayisiyla zit
iliskisinin, timor ylizeyinde bulunan B7-H4'Un T hiicresi bagisikhk cevabi Uzerindeki inhibitér roliini
destekledigini bildirmistir. Bir fare tumdr modelinde, timdr ylzeyinde asin B7-H4 ekspresyonu, CD8
timore 6zgu T hicrelerinin aktivasyonunu, artisini ve sitotoksisitesini baskilayarak immiinokompetan
farelerde timor buylmesini tesvik etmistir. Bu bulgular, timérle iliskili B7-H4'Un T hcresi aracih
bagisikligi bozmada ve timoér mikro gevresini sekillendirmedeki roliine yeni bir bakis saglamistir (12).
Kim, N. ve ark. kanser hicreleri tarafindan yiiksek diizeyde B7-H4 ekspresyonunun, timora infiltre eden
Ozellikle sitotoksik CD8 + T lenfositlerinin baskilanmasi yoluyla, T hiicresi aracih immin kontrol
mekanizmalarm etkileyecegini bildirmislerdir (13). B7-H4'Un bloke edilmesinin veya azaltilmasinin, T
hiicresi aracih anti-kanser yanitlari geri doéndirebilecegi ve kanser hastalarinin hayatta kalmasin
artirabilecegi dustndlmustir. B7-H4'Un hedeflenmesinin, kanser icin immuinoterapinin etkinligini
arttirmak icin umut verici bir potansiyele sahip oldugu, bu nedenle B7-H4'li hedefleyen immiinoterapinin,
klinik cahsmalarda kanser hastalarinda degerlendirilmesi gerektigi distundlmustir (14).

Cesitli kanser turlerinde B7-H4 ekpresyonun artmasi ve bu durumun karsinojenik etkiye sebep olmasi,
son zamanlarda kanser tedavisinde B7-H4'iin hedef alinmasini giindeme getirmistir. B7-H4’tin ekspresyon
kontroliine etki edebilecek polimorfizm ¢ahsmalari oldukga simirhdir. Literatiirde bildigimiz kadariyla
bugline kadar yapilmis Gigli meme kanseri, biri kolorektal kanser, biri mesane kanserinde olmak Uzere
toplam bes adet polimorfizm c¢alismast mevcut olup (15-19), bu calismalardan iki tanesi tarafimzca
yapilmistir. Bu ¢alismamizda da daha 6nce gerceklestirdigimiz cahismadan daha fazla meme kanserli olgu
ve kontrol grubunda B7-H4 geni rs10754339, rs10801935 ve rs3738414 polimorfizmlerini analiz ederek,
meme kanseri Uzerine etkisini degerlendirmeyi diistindik.
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Tablo 1: MK hasta ve Kontrol grubu bireylerinde SNP genotip ve allel dagihmlar

Genotipler Kontrol Grubu | OlguGrubu n | 42 p degeri OR (%95 CI) p

n (%) (%) degeri

N=100 N=101
Rs1075433 (B7H4) 0,509
AA 87 (87) 82 (81,2) 1a
GA 11 (11) 17 (16,8) 1,64 (0,73-3,71) 0,308
GG 22 22 1,06 (0,15-7,71) 1,000
AA/GA+GG 13 (13) 19 (18,8) 1,55 (0,72-3,34) 0,335
GG/GA+AA 98 (98) 99 (98) 0,99 (0,14-7,17) 1,000
Alleller 0,383
A 185 (92,5) 181 (89,6) 1a
G 15 (7,5) 21 (104) 1,43 (0,72-2,86) 0,383
HWD: 0,038 HWD: 0,332
Rs10801935 (B7H4) 0,636
AA 38 (38) 45 (44,6) 1a
CA 43 (43) 39 (38,6) 0,77 (0,42-1,41) 0,393
cC 19 (19) 17 (16,8) 0,76 (0,35-1,66) 0,551
AA/CA+CC 62 (62) 56 (554) 0,76 (0,43-1,34) 0,345
CC/CA+AA 81 (81) 84 (83,2) 0,86 (0,42-1,78) 0,716
Alleller 0,368
A 119 (59,5) 129 (63,9) 1a
C 81 (4055) 73 (36,1) 0,83 (0,56-1,25) 0,368
HWD: 0,281 HWD: 0,101
Rs3738414 (B7H4) 0,822
GG 89 (89) 91 (90,1) 1a
AG 11 (11) 10(9,9) 0,89 (0,36-2,20) 0,822
AA 0(0) 0(0) - -
GG/AG+AA 11 (11) 10 (9,9) 0,89 (0,36-2,20) 0,822
AA/AG+GG 100 (100) 101 (100) - -
Alleller 0,827
G 189 (94,5) 192 (95) 1a
A 11 (5,5) 10 (5) 0,90 (0,37-2,16) 0,827
HWD: - HWD: -

OR: Odds orani, Cl: Guven araligi, HWD: Hardy-Weinberg dengesi, 12: Referans Genotip/Allel

2.Materyal ve Metod

Acibadem Bursa Hastanesi, Tibbi Onkoloji Bolimiine basvuran 101 postmenopozal dstrojen reseptor
pozitif (ER+) meme kanserli hasta (ortalama yas: 62+7,8) ve 100 postmenopozal meme kanseri olmayan
kontrol grubunun (ortalama yas: 52,6 + 3,7) yer aldig1 cahsmaya baslanmadan ©nce, Acibadem
Universitesi, Tibbi Arastirma Etik Kurulu’dan onay ahnmistir (Karar No: 2013-495). Hem hasta hem de
kontrol grubu tarafindan bilgilendirilmis onam formu imzalanmistir. Tum olgularin, tibbi 6ykd,
demografik 6zellikler, menars yasi, ilk dogum yapma yasi, cocuk sayisi, menapoz yasi, hormon replasman
tedavisi, sigara ve alkol tiketim bilgileri ve aile 6ykusiu detaylar bilgi formlarina doldurulmustur. Ek
olarak, hasta grubu icin, tibbi kayitlardan, tam yasi, timoér derecesi, timoér histolojisi, metastaz, timor
baydklugt, lenf nodu metastazi durumu, 6strojen reseptdér durumu, progesteron reseptor durumu,
Her2Neu durumu bilgileri elde edilmistir.

Olgu ve kontrol grubundan EDTA’L tiplere alinan periferik kanlardan DNA izolasyonu High Pure PCR
Template Preparation Kit (Roche Diagnostics, Mannheim, Germany) kullanilarak, treticinin talimatlar
dogrultusunda gerceklestirilmistir. DNA izolasyonunu takiben genotipleme, multipleks PCR ve Matriks
Yardimh Lazer Dezorpsiyon Iyonizasyon Ucus Zamam Kiitle Spektrometrisi (MALDI TOF-MS)
yontemleriyle yapilmistir. Daha sonra, SAP ve iPLEX reaksiyonlar: gerceklestirilmistir. Spektrochip 6rnek
transferi, 6rnek iyonizasyonu Sequenom MassARRAY 4 analizériinde yapilmis, kiitle spektrum analizi igin
MassARRAY TYPER 4.0 (Agena Bioscience, San Diego, USA) yazilim kullamilmustir. Istatistiki analiz, SPSS
18.0 software (SPSS Inc. Released 2009. PASW Statistics for Windows, Version 18.0. Chicago: SPSS Inc.)
kullanilarak yapilmstir.
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Tablo 2: SNP’ler ve MK timdrlerinin histopatolojik parametreleri

Genotip BMI Progesteron Her2/neu TUmor Lenf nodu TUmor derecesi Metastaz Aile dykisi
Frekanslar reseptér durumu durumu biyiklugu tutulumu
(%) <25 25- 230 | Negatif | Pozitif | Negatif | Pozitif | <5cm | >5¢cm | Var Yok L MT Var Yok Var Yok
29,9
Rs1075433
(B7H4)
AA 13,1(929) | 29 40 19 63 62 20 70 9 36 45 51 22 71 10 63 18
(78,4) | (80) | (100) (76,8) | (816) | (80) (79,5) | (100) | (80) (83,3) | (82,3) | (786) | (80,7) | (83,3) | (80,8) | (81,8)
GA 1(7.1) 8 8 0 (0) 17 13 4(16) | 16 00 |7 9 10 6 15 2 13 4
(21,6) | (16) (20,7) | (171 (18,2) (156) | (16,7) | (161) | (214 | (17) (16,7) | (16,7) | (18,2)
GG 0(0) 0(0) 2(4) | 0(0) 2(24) |1(13) |1(» 2 0O |2 0(0) 1 0(0) 2 0(0) 2 0(0)
(2.3) (4.4) (1,6) (2.3) (2,6)
p degeri 0514 0,070 1,000 0,356 0,379 0,840 1,000 1,000
Rs10801935
(B7H4)
AA 10(71,4) | 13 22 8(421) | 37 31 14 41 4 19 26 30 12 39 6 (50) | 33 11
(351) | (44) (45,1) | (40,8) | (56) (46,6) | (444) | (422) | (481) | (484) | (42)9) | (443) (42,3) | (50)
CA 2(14,3) 18 19 8(421) | 31 31 8(32) | 32 3 18 19 20 12 34 4 32 7
(48,6) | (38) (37,8) | (40,8) (36,4) | (333) | (40) (35,2) | (323) | (429) | (386) | (333) | (41) (31,8)
cc 2(143) |6 9 3(158) | 14 14 3(12) | 15 2 8 9 12 4 15 2 13 4
(16,2) | (18) (171 | (184 a7 (222) | (178) | (16,7) | (194) | (143) | (17 (16,7) | (16,7) | (18,2)
p degeri 0,183 0,942 0,404 1,000 0,835 0,602 0,921 0,731
Rs3738414
(B7H4)
GG 13(92,9) | 35 43 16 75 70 21 78 9 41 48 57 23 79 11 72 18
(94,6) | (86) | (84,2) (915) | (921) | (84 (88,6) | (100) | (91,1) | (88,9) | (919) | (82,1) | (89,8) | (91,7) | (92,3) | (818)
AG 1(7.1) 2 7 3(158) [ 7(85) | 6(79) | 4(16) | 10 00 |4 6 5 5 9 1 6 4
54 (14) (11,4) (8,9) (111) | (8,1 (17,9) | (10,2) | (8,3) (7,7 (18,2)
AA 0(0) 0(0) 0(0) | 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) |0(0 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)
p degeri 0,440 0,393 0,258 0,591 0,752 0,275 1,000 0,220

BMI: Viicut kiitle indeksi, PR: Progesteron reseptérii, HER2/neu: insan epidermal bilyiime faktor reseptorii
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3.Sonuclar

MK olgu ve kontrol grubu arasinda, meme kanserinin progresyonuyla ilgili oldugu bilinen fakttérlerden
yas, ilk dogum yapma yas, aile 6ykisi acisindan istatistiki olarak anlamh fark oldugu belirlenmistir
(sirasiyla, p=0,000 p=0,000 ve p=0,006).

B7-H4 geni rs10754339, rs10801935, ve rs3738414 polimorfizmlerinin gruplar arasindaki allel ve
genotip dagihmlan Tablo 1.’de gdsterilmistir. Polimorfizmlerin gruplar arasindaki allel ve genotip
dagihmlarn istatistiki olarak anlamh bir fark gdstermemistir (tim p>0,05). Cahsilan rs10754339,
rs10801935 polimorfizmleri her iki grupta da Hardy-Weinberg dengesinde bulunmustur.

MK hasta grubunda, ¢ahsilan SNP’ler ve BMI, PR durumu, Her2Neu durumu, timdr bayukligd, lenf nodu
metastaz1 durumu, timor derecesi, metastaz durumu, aile 8ykiist arasinda istatistiki olarak anlamh bir
iliski saptanmamistir. Bunula birlikte, PR pozitifligi ile rs1075433 AG genotipi, istatistiki olarak
anlamhhga en yakin korelasyonu gdstermistir (p=0,070) (Tablo 2).

4. Tartisma-Sonug

Meme kanseri etiyolojisinin olduk¢a karmasik oldugu bilinmektedir ve hastaligin altinda yatan neden tam
olarak aydinlatilamamistir. Pek ¢cok genetik, endokrinal ve ¢evresel faktor hastalik nedenleri arasinda yer
almaktadir (20). 2018 yilinda yayimlanan Turkiye’'deki kanser verilerine gére, MK kadinlar arasindaki en
yaygin kanser tird (2015 yilinda 43,8/100000 kisi) olup, diger populasyonlarda oldugu gibi, kanser
Oluimlerinin bashca nedenleri arasinda yer almaktadir (21). 1993 yilinda bildirilen 24,1/100000 olan
insidans g6z 6ndne alindiginda, son 20 yilda Turkiye’'deki MK frekansi oldukga yikselmistir (22).
Translasyona ugramayan bdlgeler (UTR'ler) ve en 6nemlisi ilk intron olmak Uzere intronlar gen
ekspresyonunu dizenleyebilirler ve bu diizenlenme; stabil mRNA Uretimi, translasyonel verim artis1 ve
mRNA'nin yikilmasi ile sonuglanabilir. Zhang ve arkadaslarinin ¢alismasinda, B7-H4 geni, UTR'lerinde ve
ilk intronunda yeni tespit edilen ¢ tek nikleotid polimorfizmi (SNP), Cin Han popilasyonunda meme
kanseri riski ile, ilk defa bir iliski gostermistir (15).

B7-H4 geni, cesitli kanser tirlerinde yiiksek derecede eksprese edildigi icin, literatiirde pek c¢ok
ekspresyon ¢alismasit mevcut olmakla birlikte; B7-H4 geni polimorfizm ¢alismasi oldukga sinirhidir. Meme
kanserinde Zhang ve ark. tarafindan yapilan ilk polimorfizm calismasinda rs10754339, rs10801935, ve
rs3738414 SNP’leri analiz edilmis olup, bu SNP’lerin meme kanseri riskiyle iliskili oldugu belirlenmistir.
Bu calismada, rs10754339 AG genotipi ve G aleli, Cin Han popllasyonunda meme kanseri riski ile
birliktelik gdstermistir (p<0,05). Bu SNP’nin transkript c¢esidini ve gen ekspresyonunu degistirdigi
bildirilmistir (15). Daha 6nce tarafimizca gerceklestirilen ¢alismada Zhang ve ark. tarafindan yapilan
cahsmayla uyumlu olarak rs10754339 AG genotipi ve G alleli, meme kanserli hasta grubunda kontrol
grubundan daha yuksek frekansta bulunsa da bu birliktelik istatistiki olarak anlamh degildir (p>0,05)
(16). Daha yiksek olgu ve kontrol grubuyla yaptigimiz mevcut cahsmamizda ise, artan olgu sayilarina
ragmen yine ayni sonu¢ bulunmus olup (rs10754339 AG genotipi ve G alleli, meme kanserli hasta
grubunda daha ytuksek frekanstadir), sonug yine istatistiki olarak anlamh degildir (p>0,05). Tsai ve
ark.’mn Taiwan popilasyonunda yaptiklar ¢alismada ise rs10754339 AG genotipi meme kanseri riskiyle
birliktelik gostermistir (p<0,05) (18). Bunun yaninda, tarafimizca yapilmis olan ve literatiirdeki tek
mesane kanseri B7-H4 geni polimorfizm cahsmasinda, rs10754339 AA genotipi mesane kanseri olgu
grubunda kontrol grubundan anlamh derecede ytiksek frekansta tespit edilmis olup, bu SNP’nin mesane
kanserinde daha guclu bir biomarker olabilecegi dustntlmustir (19).

B7-H4 geni rs10801935 CC genotipi, Zhang ve ark. tarafindan yapilan ¢calhismada meme kanseri olgu
grubunda kontrol grubundan daha distk frekansta bulunmus (p<0,05) olup, bu genotipin meme
kanserinden koruyucu olabilecegi sonucuna vanlmistir (15). Daha 6nce yaptigimiz ¢calismada ve daha
fazla olgu sayisiyla gerceklestirdigimiz mevcut calismada, Zhang ve ark. tarafindan yapilan cahsmayla
uyumlu olarak rs10801935 CC genotipi mem kanseri grubunda, kontrol grubundan daha distk frekansta
tespit edilmis olsa da her iki calismamizda da sonuglar istatistiki olarak anlamh degildir (16). Tsai ve
ark.’nmn Taiwan populasyonunda yaptiklan calismada ise, farkh olarak rs10754339 AG genotipi meme
kanseri riskiyle birliktelik gostermistir (p<0,05) (18).

Zhang ve ark’nmn calismasinda B7-H4 geni rs3738414 AA genotipi ve A allelinin, meme kanserinde
koruyucu oldugu dustinilmustir (p<0,05) (15). Tsai ve ark. Taiwan populasyonunda yaptiklari cahsmada
Zhang ve ark. ile uyumlu olarak rs3738414 AA genotipinin meme kanseri riskini anlamh derecede
azalttigim bildirmislerdir (p<0,05) (18). Daha 6nce yaptigimiz ¢ahsmada, mesane kanserinde rs3738414
AG genotipinin koruyucu oldugu distinilmustir (p<0,05) (19). Mevcut ¢alismamizda ise bu SNP ve meme
kanseri arasinda herhangi bir iliski saptanmamstir.
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Zhang ve ark.’nin ¢alismasinda B7-H4 geni rs10754339 GG genotipi lenf nodu metastazi ve PR durumuyla
anlamh derecede korelasyon gosterirken, AG genotipi ve G alleli lenf nodu metastazi ve ER durumuyla
birliktelik gostermistir (p<0,05) (15). Mevcut ¢alismamizda, rs10754339 AA ve AG genotipleri PR+ ile
birliktelik gostermis olup, istatistiki anlamhhga yakindir (p=0,07). Tsai ve ark’mn Taiwan
populasyonunda yaptiklari calismada, B7-H4 geni polimorfizmlerinin klinopatolojik parametrelerle
birlikteliginden bahsedilmemistir (18).

B7-H4 geni polimorfizmlerinden biri de Wu, D. ve ark. tarafindan kolorektal kanserde analiz edilmis olup,
literatiirde ilk defa rs13505 GG genotipi, kolorektal kanserli grupta kontrol grubuna gore daha ytiksek
frekansta bulunmustur (p=0,03). Ayrica ¢alismada, miR-1207-5p’nin, B7-H4 genini rs13505 G alleline
baglanmak suretiyle baskilayabildigi gosterilmistir (17).

G. Saad El Din ve ark. calismasinda, rs10754339 G allelinin MK progresyonu ve lenf nodu metastaziyla
birliktelik gostermesinin yaninda, MK riskini 1,45 kat artirchigi belirtilirken, bu SNP'nin miRNA tarafindan
dizenlenme mekanizmas: arastinlmistir. Calismada, yeni bir timor supressér olan miR-506-3p’mn MK
progresyonu ve lenf nodu metastazim rs10754339 G allelini downregile etmek suretiyle azalttigi
gosterilmistir (23).

Sonug olarak, calismamizda B7-H4 geni rs10754339, rs10801935 ve rs3738414 polimorfizmlerinin hig
biri meme kanseri riski veya koruyuculugu acisindan istatistiki olarak anlamli bir birliktelik
gostermemistir. Daha 6nce mesane kanserinde yaptigimiz ¢calhismada ise, sonuclarin istatistiki olarak
anlamh cikmasi, B7-H4 geni polimorfizmlerinin Turk poptlasyonunda mesane kanseri yatkinhginin
degerlendirilmesinde daha etkili olabilecegini dusindirmustir. Bu ¢cahsma ve 6nceki ¢alhismalarimizin
sonuglarim g6z o6nine aldigimizda, B7-H4 geni rs10754339, rs10801935, ve rs3738414
polimorfizmlerinin Tirk populasyonunda ve diger populasyonlarda farkh kanser tirlerinde de
degerlendirilmesi gerektigini disinmekteyiz.
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OZET

Amag: Bu calisma ile hemsirelik hizmeti veren bireylere, ergonomik risk degerlendirmesi yapabilmek i¢in
Coluci ve Alexandre tarafindan gelistirilen Hemsirelik Hizmeti Verenlerin Ergonomik Risklerini
Degerlendirme Anketi'nin Tiirkce gegcerliligini ve giivenirliligini arastirmak amaclanmistir. Materyal-Metot:
Tiirkce versiyonu, arastirmacilar tarafindan orijinal dili olan Ingilizceden Tiirkceye cevrilerek elde edilen
anketin, anlasilirhigini test etmek icin ilimizde aktif olarak hemsirelik hizmeti veren 29 hemsire lizerinde
pilot bir uygulama yapilmistir. Yapilan bu pilot arastirma sonucu, icerdigi maddelerine son hali verilen
Tiirkce versiyon anket, lniversitemize bagli arastirma ve uygulama hastanesinde profesyonel olarak
hemsirelik hizmeti veren saglik ¢alisanlar: iizerinde yiiz yiize goriisme teknigi kullanilarak uygulanmistir.
Anketin faktoér analizine uygunlugunu test etmek igin Kaiser-Meyer-Olkin (KMO) 6lgiimi ve Bartlett
kiiresellik testi yapilmistir. Anketin giivenirlilik degerlendirmesinde i¢ tutarlilik icin cronbach alfa katsayisi
ve madde analizi yontemi kullanilmistir. Bulgular: Arastirmaya, yas1 37,17+0,69 yil olan ve hemsirelik
hizmetlerinde profesyonel olarak 15,31+0,71 yildir gérev yapmakta olan 132 kadin (%75) ve 44 (%25)
erkek dahil edilmistir. Anketin yap1 gecerliligini test etmek i¢in yapilan KMO 6l¢iimii degeri 0,936 ve Bartlett
kiiresellik testi sonucu 5328,431 olarak bulunmustur (p<0,001). Anketin i¢ tutarhligimi belirlemek i¢in
incelenen cronbach alfa katsayisinin 0,970 oldugu goriilmiistiir. Sonug: Elde edilen veriler dogrultusunda,
Hemsirelik Hizmeti Verenlerin Ergonomik Risklerini Degerlendirme Anketi'nin Tiirkce versiyonu gecerli ve
giivenilir bir 6l¢lim aracidir.

Anahtar Kelimeler: Ergonomi, Gegerlilik, Giivenilirlik, Olgiim araci.
Alimis / Received: 22.10.2020 Kabul / Accepted: 01.03.2021 Online Yayinlanma / Published Online: 25.04.2021

PUVAN NN
W W N IS

ABSTRACT

Objective: It was aimed to investigate the Turkish validity and reliability of the ErgoEnf-Questionnaire
Survey of Ergonomic Risks Among Nursing Workers, developed by Coluci and Alexandre, which provides
ergonomic risk assessment to nursing individuals. Material-Method: In order to test the comprehensibility
of the questionnaire, the Turkish version was translated by the researchers, a pilot study was conducted on
29 nurses who provide nursing services in our city. Along with the Turkish version questionnaire, which
was finalized as a result of the pilot study was applied to healthcare workers who have been providing
professional nursing services in the research and practice hospital affiliated to our university by face-to-
face interview technique. In order to test the suitability of the questionnaire for factor analysis, Kaiser-
Meyer-Olkin (KMO) measurement and Bartlett's test of sphericity were performed. Cronbach alpha
coefficient and item analysis method were used for internal consistency in the reliability assessment of the
questionnaire. Results: The study included 132 women (75%) and 44 (25%) men, whose ages were 37.17 =
0.69 years and who worked in nursing services for 15.31 * 0.71 years. KMO measurement value made to
test the construct validity of the questionnaire was found to be 0.936 and the Bartlett sphericity test result
was found to be 5328.431 (p <0.001). The Cronbach alpha coefficient, which was examined to determine
the internal consistency of the questionnaire, was found to be 0.970.Conclusion: The Turkish version of the
Questionnaire Survey of Ergonomic Risks Among Nursing Workers is a valid and reliable measurement tool.

Keywords: Ergonomics, Validity, Reliability, Scale.
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1. Giris

Calisan kisilerin saglik ve refah diizeylerinin optimal seviyede tutulmasi, gelismesi olasi hastalik ve
sakatliklarin énlenmesi amaciyla atilacak adimlar, Diinya Saghk Orgiiti’'niin “21. yiizyi1lda Herkese Saghk”
baslikli yayinlanan oneri niteligindeki hedefleri arasinda bulunmaktadir (1). Bu 6nerilerin temelinde ise
belki de tibbin temel ilkesini olusturan Hipokrat'in “Once Zarar Verme (Primum Non Nocere)” ilkesi yer
almakta ve bu 6neriler ile gerek calisan gerekse de isveren acgisindan ¢alisma ortaminda ¢esitli ergonomik
diizenlenmeler yapilmasinin gerekligi oldugu vurgulanmaktadir (1, 2). Ergonomi kelimesi, etimolojik
acidan Yunanca “ergon” yani “is” ve “nomos” yani “kanun” kelimelerinden tiiremis bir kelimedir (3).
Ergonomi, insan faaliyetlerini tiim y6nleriyle birlikte ve sistematik olarak inceleyen bir disiplin olmasinin
yaninda, insanlarla etkilesim igerisinde olan her tiirlii nesnenin; kisilerin ihtiyaclari, bilgi diizeyleri,
yetenekleri ve engelleri bakimindan uygun hale getirilmesine yardimci olmay1r amaglayan bir ¢alisma
alanidir (3). Bir baska tanima gore ise ergonomi terimi, bireylerin isleri sirasinda kullanimlarina agik her
tirli nesnenin tasarimi, ¢alisma kosullar1 ve Kkisinin yasam kosullarinin en iyi diizeye getirilmesini
hedefleyen uygulamalar biitiinii olarak tanimlanmaktadir (2). Bu uygulamalarin asil amaci, yapilan isin ve
cevrenin bireye uygun hale getirilmesidir (4). Ayrica, ergonomi multidisipliner bir yaklasim gerektirmekte
ve calisma ortamindaki bireylerin hem sagligi hem de giivenligi ile ilgili tiim ¢alisma kosullarinin
iyilestirilmesini saglamayi dncelikli olarak amaglamaktadir (5). Kisilerin yaptiklar1 meslekler ile ilgili
cesitli risk faktorleri, gelismekte olan iilkelerde oldugu kadar gelismis iilkelerde de is kazalarinin ve is ile
iliskilendirilebilen hastaliklarin ortaya cikmasinda énemli rol oynamaktadir (6). Ozellikle hastanede gérev
yapan saglik calisanlari; gorev yaptiklari ortamlarda, teknolojinin de dogrudan etkisi ile olduk¢a farkl
cesitte olan, sabit veya yer degistirebilir tibbi aletler basta olmak iizere bircok teknolojik cihaz ile
etkilesim halindedirler (7). Bu etkilesim, bireylerin fiziksel ve ruhsal iyilik hallerini etkilemenin yani sira
saglik calisanlarinin mesleki performanslarinin belirleyicisi olarak da kabul edilmektedir (7, 8). Bununla
birlikte, bahsedilen bu etkilesimin fiziksel, bilissel ve organizasyonel olmak {lizere 3 alt grubu
bulunmaktadir. Saglik calisanlarinin isyerlerindeki ortamlarda karsilastiklar: bu etkilesimin fiziksel alt
grubu; ortamin aydinlik seviyesi, sicakligi, giiriiltii diizeyi, ortamdaki radyasyon diizeyi, hastaya kolay
erisim ve optimal tibbi cihazlarin kullaniminda yetersizlik olusturmaktayken, bilissel alt grubu; bedensel
ve sozli iletisim, is ylki ve mesleki stres, karar verme yetkinligi ve teknolojik tibbi cihazlarin kullanimi
olusturmaktadir (7, 8). Diger bir alt grup olan organizasyonel alt gruptaki unsurlar ise; ilgili ise uygun
kalifiye bireyin istihdam edilmesi, isveren ve ¢alisanlarin diizenli araliklarla hizmet i¢i egitimlerinin
diizenlenmesi, calisanlarin goézetimi ve periyodik denetlenmesi, c¢alisma ve istirahat siirelerinin
diizenlenmesi ve kisisel koruyucu ekipmanlarin kullaniminin saglanmasi olarak sayilabilir (8). Hemsirelik
ve saglik bakim hizmeti veren Kkisiler, ara¢-gere¢ ve ¢evrenin yani sira saglik hizmeti almakta olan
hastalarla da etkilesim igerisinde olduklarindan dolay1 bu Kkisilerin ¢alisma kosullar1 ve yapilacak
ergonomik diizenlemeler kompleks bir hal alabilmektedir (2). Saglik bakim hizmetinin verildigi saglik
kuruluslarinda ergonomik diizenlemeler uygulanirken, oncelikle hemsirelik hizmeti veren saghk
calisanlarinin olmak tizere farkli rahatsizliklar nedeniyle saglik bakim hizmeti alan bireylerin de
gereksinimlerine uygun olacak sekilde uygulamalar yapilmasi énerilmektedir (9, 10). Amerikan Ulusal Is
Saghigi ve Giivenligi Enstitiisii, hastaneler basta olmak iizere ¢esitli saglik kuruluslarinda 6 farkh tipte
ergonomik ac¢idan risk olusturabilecek etmenleri belirlemistir (11). Bu etmenler; ¢calisma sirasinda yanhs
postiirde olma, dinlenme sirasinda yanlis postiirde olma, uzun siire ayakta kalma, diiskiin hastalarin
kaldirilmasi, yiiksek agirliktaki nesnelerin kaldirilmasi ve hastalarin bir yerden baska bir yere transferleri
sirasinda olusabilecek sorunlar seklinde tariflenmistir (11). Bununla birlikte, basta hemsirelik hizmeti
veren bireyler olmak iizere cesitli meslek alanlarinda gérev yapan saglik calisanlarinin, meslekleri ile ilgili
rahatsizliklarinin incelendigi calismalarda, en sik karsilasilan sorunlarin kas-iskelet sisteminde goriildigi
ve kas-iskelet sistemi igerisinde de en sik semptomlarin omurga bolgesindeki akut ve kronik agrilarin
olduguna dikkat ¢ekilmistir (12-15). Bununla birlikte; diz eklemi, omuz eklemi, postir bozukluklar1 ve
ayak-ayak bilegi sorunlar1 gibi diger kas-iskelet sisteminde yer alan lokalizasyonlarda da meslek iliskili
rahatsizliklarla karsilasilmaktadir (15). Ulkemizde, saglik calisanlarimin ergonomik risklerine o6zgii
degerlendirme yontemleri simirhdir. Bu c¢alismanin amaci, hemsirelik hizmetleri alaninda calisan
bireylerin ergonomik risk degerlendirmesinin yapilabilmesi i¢cin Coluci ve Alexandre (6) tarafindan
gelistirilen Hemsirelik Hizmeti Verenlerin Ergonomik Risklerini Degerlendirme Anketi'nin Tirkge
gecerliligini ve giivenirliligini arastirmaktir.
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2.Materyal-Metot

Arastirmaya baslamadan 6nce (31/01/2020 tarihinde), Marina Z. Orpinelli Coluci ile e-posta yolu ile
iletisime gecilmis ve arastirmacilardan orijinal anketin Tiirkge dil adaptasyonunun saglanabilmesi i¢in izin
alinmistir. Yerel etik kurulun 27/02 /2020 tarihli ve 58 numarali karari ile ¢alisma onaylanmistir.

Calismanin Metodolojik Detaylari

Anket, gerekli izinlerin alinmasindan sonra, iyi seviyede Ingilizce bilen ve birbirlerinden bagimsiz bes
arastirmaci tarafindan Tiirk¢eye cevrilmistir. Olusturulan bes geviri; kavramsal hatalari ve tutarsizliklari
duzeltilerek (SE, CC) tek bir anket halinde sunulmak i¢in birlestirilmistir. Tiirkceye ¢evirisi saglanan bu
anket, ana dili Ingilizce olup iyi seviyede Tiirkce de bilen ve anketin orijinal halini énceden gérmeyen bir
kisi tarafindan tekrar Ingilizceye ¢evrilmistir. Tiim ceviriler, iki arastirmac (SE, CC) tarafindan orijinali ile
karsilastiritlip anketin Tiirkce versiyonu elde edilmistir. Tiirkce versiyonu elde edilen anketin
anlasilirhgini test etmek icin ilimizde aktif olarak hemsirelik hizmeti veren 29 hemsire lizerinde pilot
uygulama yapilmistir. Pilot uygulama sirasinda her soru i¢in ‘l- Tamamen Anlasiliyor'dan ‘5- Hig
Anlasilmiyor’ seceneklerine uzanan ‘Anlasilirlik Degerlendirme Formu'nun katilimcilar tarafindan
doldurulmasi istenmistir. Katihmcilara, her soru icin ‘flgili ifadenin daha anlasilir olmasi icin 6neriniz
varsa ifadenin altinda birakilan bosluga onerinizi yazimiz’ seklinde agik uclu bir segenek birakilip
katilimcilarin geri doniitleri alinmistir. En son olarak, geri doniitler dikkate alinarak hemsireler tarafindan
tam anlasilamayan maddeler tlizerinde diizenlemeler yapilip anketin son hali belirlenmistir. Bu maddeler
anketin Tiirkce versiyonu olarak kabul edilmistir.

Calismanin Evreni

Universitemize bagh arastirma ve uygulama hastanesinde en az 6 aydir profesyonel olarak hemsirelik
hizmeti veren saglik ¢alisanlari ¢alismanin evrenini olusturmustur. Hemsirelik hizmeti verenler disindaki
diger saglik c¢alisanlar1 ve 6 aydan daha kisa siiredir profesyonel olarak hemsirelik hizmeti verenler
arastirmadan dislanmistir. Gegerlilik ve giivenilirlik calismalarinda, kullanilan madde sayisinin 5 kati
miktarinda katilimciya ulasilmasi onerilmektedir (16). Calismada; Hemsirelik Hizmeti Verenlerin
Ergonomik Risklerini Degerlendirme Anketi'nde yer alan madde sayisinin 5 kat olan en az 160 katilimciya
ulasilmasina karar verilmistir.

Calismada Kullanilacak Veri Toplama Aracglari ve Yontemleri

Calisma sirasinda; arastirmacilarca olusturulmus demografik bilgi formu ve bu c¢alisma ile Tiirkge
gecerlilik ve giivenirlilik ¢alismasi yapilan ‘Hemsirelik Hizmeti Verenlerin Ergonomik Risklerini
Degerlendirme Anketi’ kullanilmistir. Arastirma hakkinda katilimcilara bilgi verilip onamlar1 alindiktan
sonra bireylere yiiz ylize goriisme teknigi kullanilarak veri toplama araglar1 uygulanmistir.

Hemsirelik Hizmeti Verenlerin Ergonomik Risklerini Degerlendirme Anketi

Coluci ve Alexandre tarafindan 2014 yilinda gelistirilen bu anket 4 boliimden (biyomekanik faktorler (9
madde), cevresel faktorler/is yeri (7 madde), organizasyonel faktorler (8 madde), psikososyal faktérler (8
madde)) ve toplam 32 maddeden olusmaktadir (6). Puanlama, her bir boliim i¢in ayr1 ayr1 yapilmaktadir
ve puanin ylikselmesi ergonomik riskin arttigini ifade etmektedir (6).

3.istatistiksel Analizler

Katilimcilarin sosyodemografik 6zellikleri, SPSS v23 paket programinda tanimlayici istatistiksel analizler
kullanilarak belirlenmistir. Anketin kapsam gegerliligini degerlendirmek i¢cin Microsoft Office 2013 Excel
programinda madde kapsam gecerlik indeksi (I-CVI), dlcek kapsam gecerlik indeksi (S-CVI) ve S-CVI/Ave
degeri hesaplanmistir. I-CVI degeri 0,78 ve S-CVI degeri 0,80 iizerinde dikkate alinmistir (17). Anketin
faktor analizine uygunlugunu test etmek i¢cin SPSS v23 paket programinda Kaiser-Meyer-Olkin (KMO)
olciimi ve Bartlett kiiresellik testi yapilmistir. Bu testlerin sonucuna gore aciklayici faktor analizi
yapilmasi uygun bulunmustur. Anketin giivenirlilik degerlendirmesinde i¢ tutarlilik icin cronbach alfa
katsayisi ve madde analizi yontemi kullanilmistir.

4.Bulgular

Arastirmaya, yasi 37,17%0,69 y1l olan ve hemsirelik hizmetlerinde 15,31+0,71 yildir gorev alan 132 kadin
(%75) ve 44 (%25) erkek dahil edilmistir. Katiimcilarin %60,2 (n=106)’si hemsirelik, %15,3 (n=27)"u
tibbi goriintiileme teknisyenligi, %8 (n=14)’i ebelik ve %16,5 (n=29) diger hemsirelik hizmetlerinde
(hemsire/ebe yardimcisy, saglik teknisyeni, acil tip teknisyeni/paramedik, anestezi teknisyeni) gorevlidir.
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Anketin Gecerliligi ve Giivenirliligi

Kapsam Gecerliligi

Pilot ¢calismada ‘Anlasilirlik Degerlendirme Formu’ ile goriisleri alinan 29 hemsirenin verdigi cevaplara
gore yapilan kapsam gecerliligi analizlerinde; madde kapsam gecerlik indeksi (I-CVI) degeri en diisiik 0,83
iken en yiiksek 0,98 olarak hesaplanmistir. Olcek kapsam gecerlik indeksi (S-CVI) degeri 0,86-1,00
araliginda bulunmustur. S-CVI/Ave degeri 0,93 olarak hesaplanmistir. Tiirkceye dil uyarlamasi yapilan
anket kapsam gecerliligini saglamistir.

Yap1 Gegerliligi ve Giivenirliligi

Anketin yap1 gecerliligini test etmek icin yapilan KMO 6l¢iimii degeri 0,936 ve Bartlett kiiresellik testi
sonucu 5328,431 olarak bulunmustur (p<0,001). Boylece, Tiirkgeye uyarlamasi yapilan anketin veri
setinin faktor analizi yapilmaya ¢ok iyi diizeyde uygun oldugu tespit edilmistir. Her bir maddenin faktoér
analizine uygunlugunun degerlendirildigi anti-image korelasyon degerinin 0,901 ile 0,971 araliginda
oldugu ve herhangi bir maddenin analizden ¢ikartilmasina gerek olmadigina karar verilmistir. Anketin
faktor yiiklerinin 0,417-0,784 arasinda oldugu ve ankette yer alan dnermelerin yiiksek diizeyde faktor
yukiine sahip oldugu belirlenmistir (Tablo 1). Bu sonuglara gore anketin yap1 gecerliligini sagladig:
bulunmustur.

Orijinal ankette yer alan 4 faktor baz alinarak faktor analizi uygulandiginda maddelerin 4 faktor altinda
toplandig1 fakat, 3. Faktor’deki (Bolim 3. Organizasyonel faktorler) 21-24 numarali maddelerin 4.
Faktor'e (Boliim 4. Psikososyal faktorler), 4. Faktor'deki 28-32 numarali maddelerin 3. Faktor'e gecis
gosterdigi goriilmiistiir. Bunun tizerine, Tiirkceye uyarlamasi yapilan ankette 3. ve 4. Faktor tek bir baslik
altinda toplanarak (Boliim 3-TR. Organizasyonel ve psikososyal faktorler) 32 madde 6z degeri 1,0’dan
biiyiik olan ii¢ faktérlii yap: altinda toplanmistir. Oz deger egim grafiginde 3 faktorlii yapr gozlenmistir
(Sekil 1).
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Faktdr Sayisi

Sekil 1. Faktér Sayis1-Oz Deger Egim Grafigi

Ug faktorli yapinin agikladigl toplam varyans oraninin %65,406 oldugu saptanmustir. Birinci faktériin 6z
degeri 16,683 ve acgikladig: toplam varyans %52,134; ikinci faktoriin 6z degeri 2,503 ve acgikladig1 toplam
varyans %7,822, {igiincii faktoriin 6z degeri 1,744 ve acikladig1 toplam varyans %5,450’dir. Oz degerin
1,0’dan biiylik olmasi ve 6z deger-egim grafiginin gériiniimii dikkate alindiginda Tiirk¢eye uyarlanacak
anket i¢in uygun faktor sayisinin 3 olduguna karar verilmistir. Boylece faktorlerin; Faktor 1: Biyomekanik
faktor (1-9 numarali maddeler), Faktor 2: Cevresel faktorler/is yeri (10-16 numarali maddeler) ve Faktor
3: Organizasyonel ve psikososyal faktorler (17-32 numarali maddeler) seklinde adlandirilmasi uygun
gorilmistir (Ek 1). Aciklayici faktor analizi icin temel bilesenler yontemi ve ‘varimax’ dondiirme yontemi
tercih edilmistir. Aciklayici faktdr analizi sonunda maddeler siralanmis, yiik dagilimlari, 6z degerleri,
aciklanan varyans degerleri hesaplanmistir (Tablo 1). Anketten silinmesi halinde cronbach alfa katsayisini
%5’'ten daha fazla arttiran madde olmadigl i¢in anketten herhangi bir maddenin silinmesine gerek
olmamistir. Anket maddelerinin ayirt ediciligini belirlemek icin alt-iist %27’lik gruplarda madde
ortalamalari karsilastirildiginda her bir madde i¢in gruplar arasindaki fark anlamli bulundugu ve her bir
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maddenin t degerinin pozitif isaretli oldugu bulunmustur (p<0,05), (Tablo 1). Anketin madde-toplam
korelasyonunun 0,491 ile 0,795 arasinda pozitif degerler aldig1 gézlenmistir. Anketin i¢ tutarliliginm
belirlemek i¢in incelenen cronbach alfa katsayisinin 0,970 oldugu goriilmiistiir. Faktor 1'in (Biyomekanik
faktor: 1-9 numarali maddeler) cronbach alfa katsayisi 0,922, Faktor 2'nin (Cevresel faktorler/is yeri: 10-
16 numarali maddeler) cronbach alfa katsayis1 0,926 ve Faktor 3’iin (Organizasyonel ve psikososyal
faktorler: 17-32 numarali maddeler) cronbach alfa katsayis1 0,955 olarak hesaplanmistir (Tablo 1).

Tablo 1: Hemsirelik Hizmeti Verenlerin Ergonomik Risklerini Degerlendirme Anketi'nin madde ve giivenirlilik analizi
sonuglari

Madde Standart Madde- Me.ld.d.e ayt rE Cronbach’s Dondiiriilmiis
numarasi Ortalama sapma toplam edl.Clllk gucu alfa faktor yiikii
korelasyonu indeksi
1 6,31 2,82 0,570 8,995 0,784
2 5,85 2,83 0,671 11,591 0,765
3 4,67 2,98 0,576 9,332 0,417
4 5,53 2,92 0,679 12914 0,705
5 5,49 2,85 0,675 10,714 0,922 0,654
6 5,75 3,06 0,681 12,119 0,591
7 6,57 2,71 0,620 9,289 0,760
8 6,23 2,76 0,682 11,479 0,707
9 5,14 2,90 0,755 14,509 0,429
10 543 3,09 0,688 11,382 0,583
11 5,08 3,00 0,692 14,035 0,628
12 4,57 3,11 0,633 10,753 0,768
13 5,14 3,23 0,701 13,991 0,926 0,657
14 4,73 3,20 0,705 14,456 0,707
15 4,52 3,22 0,731 17,589 0,746
16 4,41 3,13 0,678 13,918 0,670
17 5,76 3,19 0,771 18,085 0,534
18 5,65 3,34 0,754 18,800 0,547
19 5,63 3,56 0,736 20,424 0,562
20 513 3,41 0,737 17,358 0,648
21 5,72 3,18 0,758 18,056 0,613
22 5,74 3,28 0,795 20,735 0,635
23 6,22 3,32 0,779 20,429 0,597
24 5,52 3,06 0,726 17,002 0,514
25 6,25 3,13 0,767 17,991 0,955 0,421
26 6,01 3,12 0,794 19,918 0,511
27 6,19 3,03 0,707 12,149 0,492
28 5,24 3,15 0,726 16,255 0,691
29 5,06 3,21 0,662 12,757 0,732
30 4,77 3,19 0,687 13,379 0,736
31 5,52 3,39 0,691 14,509 0,699
32 4,06 3,27 0,491 7,983 0,652
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Anketin giivenirligi ve madde puanlarinin toplanabilirligi degerlendirildiginde maddelerin birbirlerinden
onemli diizeyde farkli oldugu (ANOVA, Tukey’s test for nonadditive, p<0,001) saptanmistir. Nonadditivity
olasilig1 p degeri 0,347 ve Hotelling's t? testinde bulunan p degeri <0,001 bulunmustur. Boylece, anketteki
maddelerin farkl alt boyutlar1 degerlendirdigi ve anketin maddelerin toplanabilir oldugu gorilmiistir.

5.Tartisma

Hemsirelik hizmeti veren saglik ¢alisanlarinin, verimli ve kaliteli bir saglik bakimi verebilmeleri, ¢alisma
ortami1 ve diizenin ergonomik a¢idan uygunluguyla direkt olarak iliskilidir (2). Meslek iliskili
yaralanmalarin gelismesinde fiziksel asir1 yiiklenmelerin yani sira, calisma ortaminda yer alan gevresel
faktorlerin de etkisi oldukga belirgindir (18). Isin yapildigi ortamda uygun ve gerekli ergonomik
diizenlemeler yapildig1 takdirde, kisilerin basta postiir olmak tizere cesitli fiziksel parametreleri ve
psikolojik diizeyleri optimal diizeye getirilerek yaralanma riski en aza indirilebilir. Ayni zamanda,
mesailer sirasinda belirli ve diizenli araliklarla verilen molalar sayesinde saglik hizmeti veren ¢alisanlarin
ise uyumu arttirilir ve yorgunluk diizeyleri minimalize edilerek saglik ¢alisanlarinin yaralanma riskinin
azaltilmasina katki saglanmis olunur (2, 6). ise bagh gelisen kas-iskelet sistemi rahatsizliklari, fiziksel
etkenlere bagl gelisen meslek hastaliklari arasinda ele alinmakta ve iilkemizde yasalar ile meslek hastaligi
olarak kabul edilmektedir. Ancak, ¢alisanlar basta olmak iizere isverenler, is saghigi ve glivenligi uzmanlari
gibi c¢esitli profesyoneller tarafindan ne yazik ki yeterince 6nem verilen bir konumda bulunmamaktadir
(19).

Literatiir incelendiginde, hemsirelik hizmeti vermekte olan saglik calisanlarin karsilastiklar1 kas-iskelet
sistemi sorunlar1 ile calisma ortamlarindaki ergonomik risk faktorlerini iliskilendiren ¢alismalarin
sayisinin yetersiz oldugu ve hemsireler basta olmak iizere saglik c¢alisanlarinin ergonomik risklerinin
degerlendirilmesine olanak saglayan Tiirkce, gecerli ve gilivenilir bir 6l¢iim aracinin olmadig: tespit
edilmistir. Coluci ve Alexandre tarafindan gelistirilen Hemsirelik Hizmeti Verenlerin Ergonomik Risklerini
Degerlendirme Anketi'nin orijinal hali, hemsirelik hizmeti veren Kkisilerin ergonomik risklerini
degerlendirmek amaciyla yeterli psikometrik ve istatistiksel degerlere sahiptir (6). Tarafimizca Tirkce
formu gelistirilen Hemsirelik Hizmeti Verenlerin Ergonomik Risklerini Degerlendirme Anketi'nin de
yapilan istatistiksel degerlendirmeler sonucu gegerli ve giivenilir bir 6l¢ciim araci oldugu gosterilmistir.
Orijinal anketin gelistirilmesi sirasinda her bir béliimiiniin i¢ tutarlilik degerleri cronbach alfa katsayilar
ile 1. Bolim (Biomechanical factors) icin 0,90, 2. B6liim (Environmental factors/workplace) i¢in 0,90, 3.
Boliim (Organizational factors) i¢in 0,89 ve son olarak 4. B6liim (Psychosocial factors) i¢in ise 0,91 olarak
tespit edilmistir (6). Bununla birlikte maddelere, orijinal halinde yer alan 4 bo6liim seklinde faktor analizi
islemi uygulanip maddeler 4 faktor altinda degerlendirildiginde B6liim 3 (Organizasyonel faktorler)’deki
21-24 numarali maddelerin Boéliim 4 (Psikososyal faktorler)’e gecis yaptigi, Bolim 4’deki 28-32 numaral
maddelerin ise Bolim 3’e gecis gosterdigi fark edilmistir. Boylece, tarafimizca Tiirkce'ye uyarlamasi
yapilan anketin 3. ve 4. Boliimleri tek bir baslik altinda toplanarak (B6lim 3-TR. Organizasyonel ve
psikososyal faktorler) ankete son hali verilmistir. Bu durumun nedenleri olarak; orijinal anketin
uygulandig1 toplumdaki kiiltiirel farkhliklar, hemsirelik hizmeti kapsaminda yapilan mesleklerin farklh
calisma kosullar1 ve ¢alismalarin yapildigi yer ile zamandaki farkliliklar sayilabilir. Tarafimizca son hali
verilen anketin i¢ tutarlilifini belirlemek i¢in incelenen genel cronbach alfa katsayisinin 0,970 oldugu
gorilmistir. Boliim 1’in (Biyomekanik faktér: 1-9 numarali maddeler) cronbach alfa katsayis1 0,922,
Bolim 2'nin (Cevresel faktorler/is yeri: 10-16 numarali maddeler) cronbach alfa katsayis1 0,926 ve yeni
gelistirilen Boliim 3’lin (Organizasyonel ve psikososyal faktorler: 17-32 numarali maddeler) cronbach alfa
katsayisi 0,955 olarak hesaplanmistir. Boylece tarafimizca Tiirkce versiyonu hazirlanmis olan anketin i¢
tutarliligl da saglanmistir.

6.Sonucg

Bu c¢alismayla, hemsirelik hizmeti veren Kkisilerin, meslekleri ile ilgili 6zellikle kas-iskelet sistemi
semptomlarina yol agabilecek ergonomik risk faktorlerini degerlendiren orijinal anketin Tiirkce gecerlilik
ve giivenilirlik acisindan istatistiksel analizi yapilmistir. Orijinal anketten farkli olarak, 3. ve 4. faktorler
birlestirilerek toplamda 3 faktorlii olarak diizenlenen Tiirkce anket, hemsirelik hizmeti veren kisilerde
ozellikle kas-iskelet sistemi rahatsizliklari i¢in predispozisyon yaratabilecek ergonomik risk faktoérlerinin
belirlenmesi icin kullanilabilen, pratik ve kolay uygulanir bir o6lciim araci olarak literatiire
kazandirilmistir.

Ayrica bu anket, verilecek ergonomi egitimleri veya egzersiz Onerileri sonrasinda periyodik olarak
tekrarlanmasi halinde verilen egitimlerin ve dnerilen egzersiz ¢esitlerinin etkilerini gormek amaciyla ileri
calismalarin yapilmasi sirasinda da kullanilabilecektir.
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Ek-1

» Hemsirelik Hizmeti Verenlerin E mik Risklerini Deberlendi snketi "
Agklama: Bu liste, meveut is yeri faaliyeslerinize bagh (varss) afnmzn ve yaralanmamzin gelisimine neden olabilecek durumlar
an;lklamakmdullﬁmmkmyuﬂmhubrugenn,r;ﬂeﬂmb]lagummxﬂm}mﬂmmﬂmmu];ﬂdeqﬁﬂsmldﬂgmﬂ
ile 10 (wrads 0=hig etkisi yok, 10~=gok fazla etkisi var) arasinds pusnlayarsk belirtiniz.

Onemli: Anketin somma peldiFinizde, anketteki tim sorlsn cevapladinmzdan emin ohmns

Hatwlatmea: 0= Hig Btkisi Yok 10= Cok Fazla Etkici Var

Bailiim 1. Bivomelanik faktirler 1[{2[3|4)5)6[T[8[2)10

1 | Uzin sire sym pozisyonda cahyma (Fyakis durma Goe ve'veya yana dogru
efilme, oturma, ¢imelme)

2 | Surhh (Gmearkaya dofr) efme veys (yana dogm) knvarms

3 | Eollarla oomz seviyesi izerinde caligma

4 | Vicndumnz, hastadsn uzakts gahgma; hastaya veya nesneye ulasmak icin
kollarmzla cekmek ya da uzanmak zomunda kalma

Malzemeleri veya ekipmanlan taszima kaldoma veya hareket ettirme

Driskiin ve'veya afr hastalan tasuma veya hareket ettirme

Figiksel kapasitenizin fist Snrlanms yakm dizeyde caligma

5
]
7 | Gorevleri, gok huzh ve kisa sireds yapma
B
o

Anatomik olmayan {defigik/farkli) sekilli, afr vb. nesneleri kullanma

Bailiim 2. Cevresel faktirler / is veri 1[{2[3|4)5)6[T[8[9)10

10 | Agn sofuk scak bir i yerinde gahsma

11 | Grarilrili bir i3 yerinde calisma

12 | Vetersiz veya agm aydmlanlomg bir i yerinde cahsma

13 | Veterli geniclikte ve fershhkts olmayan kisith (dar) bir alanda cahema

14 | Yetersiz mobilya ve ekipmanlar (yikseklik ayan olmaysn sedyeler, okarnlabiliv
kollsn olmayan tekerlekl sandalveler, afr koltuklar vh.)

15 | Dhizenli bakum yapilmayan ekipmenlar (tekerlekli sandslyeler, sedyeler)

16 | Hastalan harekat ettirme veya bir yerden baska bir yere tzsuma ign gerekli
ekipmanlann eksikliz

Biliim 3. Organizasyonel ve Psikososyal fakiarier 1|23 [4)5]6[(7|8]|9]10

17 [ 15 gimii (mesai) siresi

18 | Fazla mesai

10 | Thizensiz vardiyalar {gece vardiyalan vardiya defisiklikleri hafta sonlam)

20 | Cahsganlsr arasmda esit olmayan gorev dafilmmlan

21 | Aym zorevi teloar tekrar yapma

22 | Mesai siresince molalanm vetersizliF veya mols olmayisy

23 | Is yerinde yetersiz sayuda elemamn cahigmas:

24 | Eas-iskelet sistemd sommlanmin gelismesing kendi kendine onlemeye yanelik ozel
srimyin ekeiklisi

25 | Hafif bir afrimz veya yaralanmamz oddufunda bile cihsmaya devam stme

26 | Eigisel kapasitenin fizerinde agm yiik] enme

27 | Zaman baskig alinda cahyma

28 | Amir baskon altmda galisma

20 | Amir ve'veya is arkadaclan ile anlasmarhklar

30 | Ozerklifin yokhuEu (disik i kontroli, digik karar verme zici)

31 | Isten memmmiyetsizlik

32 | Mesleki tecribenin azhif

Fuoanlamanm hesaplanman: Posnlams her bir bolim igin ayn ayn hesaplanmalktadir.
Pusm hesaplanacak bilomdeki 6gelere verilen puanlann timi toplanmah ve o bilimden ahnabilecek en yiksek posmn toplarmna

bilimmelidir. Puanin, 0-108 aras: bir puans dondigtirilebilmesi igin elde edilen defer 1040 ile carpilmshdr.
Omegin, 9 dgenin ver aldif B&lim 1 *den alinan blim puanm hessplarken, her bir 6geye verilen puanlan toplayimz ve topladifimz
bu sayry1 80°a bokiniz. Sonra, elde ettiFiniz deferi 100 ils carpamz.

BOLTM PUANI= (Bilimdeki dZelere verilen puanlanm toplam / Bilimde slmshilecek en yiksek pranm toplamm) x 100
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OZET

Bu calismanin amaci Hesperis matronalis subsp. matronalis’in toprakiistii kisimlarinin methanol
ekstresinin, Alzheimer hastalig1 ve mikrobiyal rahatsizliklar i¢in tedavi edici potansiyelinin belirlenebilmesi
icin, asetilkolinesteraz (AChE) ve butirilkolinesteraz (BuChE) inhibitor etkilerinin ve antimikrobiyal etkisinin
ortaya ¢ikarilmasidir. Alzheimer hastaligl, nérodejeneratif hasarla dogrudan iliskili hafiza bozukluguna yol
acmasi nedeniyle ciddi bir saghk sorunu olarak degerlendirilmektedir. Mikroorganizmalar insan saghgi
iizerine olumsuz etkilere yol acabilen, bircok rahatsizlikla dogrudan iliskilidir. Hesperis cinsi Tiirkiye’de 28
tlr ile temsil edilmektedir. Hesperis cinsine ait tiirler arasindan, calisma i¢in H. matronalis subsp. matronalis
tlirii bu ¢alisma kapsaminda secilmistir. H. matronalis subsp. matronalis’in AChE ve BuChE inhibitor aktivitesi
kolorimetrik Ellman’in yontemiyle belirlenirken, antimikrobiyal aktivitesi ise agar difiizyon metodu
kullanilarak belirlenmistir. Calisma sonucunda elde edilen veriler 1s181nda, Escherichia coli, Yersinia
pseudotuberculosis, Klebsiella pneumonia subp. pneumonia, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus,
Enterococcus faecalis, Bacillus cereus, Mycobacterium smegmatis, Candida albicans ve Saccharomyces
cerevisiae mikroorganizmalar1 lizerinde H. matronalis subsp. matronalis’in antimikrobiyal aktivitesinin
oldugu gozlenmistir. Calisma kapsaminda H. matronalis subsp. matronalis’in AChE ve BuChE inhibitér
aktivitesi icin ICso degerleri ise, sirasiyla 316.23 + 2.15 ve 74.13 * 0.85 pg mL-! olarak bulunmustur. H
matronalis subsp. matronalis AChE ve BuChE'nin inhibitor etkileri ve potansiyel antimikrobiyal aktivitesi
nedeniyle, H. matronalis, subsp. matronalis Alzheimer’in yanisira bir¢ok mikrobiyal hastaligin tedavisinde
alternatif bir dogal ila¢ kaynagi olabilir.

Anahtar Kelimeler: Antimikrobiyal Aktivite, Kolinesteraz Inhibisyonu, Hesperis matronalis.
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ABSTRACT

The goal of the present study, to investigate for the methanolic extract from the aerial parts of Hesperis
matronalis subsp. matronalis in terms of acetylcholinesterase (AChE) and butyrylcholinesterase
inhibitory and antimicrobial effects to detect therapeutic potential of Alzheimer's and microbial
diseases. Alzheimer’s disease is a serious health problem because of its memory defect effect related
with neurodegenerative damage. Microorganisms are associated with many ailments that cause negative
effects on human health. Hesperis genus is represented by 28 genus in Turkey. H. matronalis subsp.
matronalis was selected for the study among from the genus. The inhibitory activities of AChE and
BuChE of H. matronalis subsp. matronalis were determined by colorimetric Ellman’s method and the
antimicrobial activity was executed using agar diffusion method. As a result of the study, the antimicrobial
activity of H. matronalis subsp. matronalis was observed on Escherichia coli, Yersinia pseudotuberculosis,
Klebsiella pneumonia subp. pneumonia, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, Enterococcus
faecalis, Bacillus cereus, Mycobacterium smegmatis, Candida albicans and Saccharomyces cerevisiae. The ICso
values for inhibitory activities of AChE and BuChE of H. matronalis subsp. matronalis have been found as
316.23 + 2.15 and 74.13 * 0.85 pg mL-1, respectively. Because of significiant inhibitory effects on AChE and
BuChE and potential antimicrobial activity, H. matronalis subsp. matronalis can be a candidate alternative
natural drug source in the treatment of Alzheimer's and many microbial diseases.

Keywords: Antimicrobial Activity, Cholinesterase inhibition, Hesperis Matronalis
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1. Introduction

Alzheimer’s disease (AD) is knowed is a prevalent neurodegenerative illness related with memory
defect. Reduction of acetylcholine levels in nerve cells is one of the biochemical change in the
disorder (1). AChE and BuChE are enzymes in charge of hydrolysis of acetylcholine in synapse.
Cholinesterase inhibitors possess a therapeutic value in AD (2). Nowadays, tacrine, rivastigmine and
galantamine are used as cholinesterase inhibitors to treat of AD. On the other hand, adverse impacts
like gastrointestinal and hepatotoxicity problems of the agents limit usage of the agents in AD
treatment (3, 4). So, natural products have become important to obtain safe and effective
cholinesterase inhibitors.

Microbial diseases are another health area that increases the importance of using natural
compounds because of the resistance of synthetic drugs (5). Escherichia coli is a gram negative type of
bacterium that causes digestive system diseases, urogenital system diseases, meningitis, pneumonia and
other various diseases in humans. Yersinia pseudotuberculosis is a pathogen from the class of Yersinia that
causes symptoms such as swelling of lymph nodes, septicemia, typhoidal clinical effects in humans.
Pseudomonas aeruginosa is a gram negative type of bacterial pathogen capable of produce lots of acute
and chronic infections. Staphylococcus aureus is a gram-positive pathogen induces infection in many
tissues such as skin, bone and soft tissue (6-7). Enterococcus faecalis is a gram-positive bacterium brings
about important diseases such as surgical wound infection and urinary tract infection. Bacillus cereus is a
spore, gram positive and symtomps like diarrhea, abdominal pain like cramp are observed infected
people with the bacterium (8). Mycobacterium smegmatis is a gram (+) bacterium, induces symtomps
associated with immunosuppression (9). Candida albicans is a yeast type fungus, causes candidiasis
infection by creating oral and vaginal infections in humans (10). Saccharomyces cerevisiae is a fungemia
causes lots of invasive infection (11).

Hesperis genus belongs to Brassicaceae family is represented by 56 species in the world. It has been
recorded that Hesperis have been 28 species (33 taxa) in Turkey and the endemism is nearly 82 %
(12). It has known that Hesperis species have been invasive characteristics, so agricultural fields can be
destroyed (13). However, some Hesperis species have been used perfumery industry and as diaphoretic
and diuretic in medicine (14).

There have been a lot of studies about the botanic characteristic of Hesperis species in Turkey (13-20).
However, sufficient studies for the biological activities of the species have not been found.

Hesperis matronalis L. have being grown in northern and western Europe (15). Also, H. matronalis has
been cultivated for its essential oil, and spread in Black Sea region in Turkey. The objective of the
current research is to investigate antimicrobial and anticholinesterase effects of H. matronalis subsp.
matronalis growing in Turkey.

2. Materials and Methods

Chemicals and Instrumentation

Acetylcholinesterase, Butyrylcholinesterase, DTNB (5,5'-Dithiobis(2-nitrobenzoic acid)) and galantamine
were used in cholinesterase inhibition studies were procured from Sigma-Aldrich (USA). Methanol was
obtained from Merck (Germany). Ampicillin and Fluconazole drugs were used in antimicrobial activity
purchased from Mustafa Nevzat and Pfizer, respectively.

Plant Material and Preparation of Extract

H. matronalis subsp. matronalis specimens were collected from Kars/Ardahan/Gole, Turkey. All
specimens were deposited in the Karadeniz Technical University herbarium (herbarium number: KATO:
16791). 30 g of dried plant mixed with 300 mL methanol. This mixture was subjected to overnight at room
temperature. Thereafter, this mixture was filtered and this process was repeated 3 times. Filtrate was
evaporated using by rotary evaporator (Heidolph, Germany). This extract acquired was used for
anticholinesterase and antimicrobial activity studies.
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Antimicrobial Activity

B. cereus 702 ROMA, E. coli ATCC 25922, K. pneumonia subp. pneumonia ATCC18883, Y. pseudotuberculosis
ATCC 911, P. auroginosa ATCC 27853, S. aureus ATCC 25923, M. smegmatis ATCC607, E. faecalis ATCC
29212, C. albicans ATCC 60193 and S. cerevisiae RSKK 251 were used in the antimicrobial activity
experiment. All micro-organisms were procured from the Hifzissihha Institute of Refik Saydam in Turkey.
The agar-well diffusion method with modifications was used for susceptibility testing (21-22). Sabouraud
dextrose agar (SDA) (Difco, Detriot, MI) and brain heart infusion agar (BHA) were used in the case of
yeast-like fungi and for M. smegmatis (23), respectively. Wells 5 mm in diameter were opened in the agar
with the help of a sterile glass pipe, and 8900- 12800 pg/50 pL of the extract substances was placed into
these. The plates were subsequently subjected to incubation for 18 h (35 °C). Ampicillin and fluconazole
were preferred a as standard drugs, and dimethylsulfoxide as a control. Finally, Inhibition Zone Diameter
(IZD) (mm) was calculated.

Cholinesterase Inhibition Activity

Cholinesterase inhibition activities (AChEI and BChEI) were studied using colorimetric Ellman's method
with some modifications (24). Acetylcholinesterase (AChE) and butyrylcholinesterase (BChE) were used
as enzymes during the experiment. Acetylthiocholine iodide and butyrylthiocholine iodide were used as
substrates for AChEI and BChEI studies, respectively. Also, DTNB was preferred as colouring agent.

The concentration of 25-200 pg mL-! of the control, standart and test compounds were prepared with
sodium phosphate buffer. Firstly, 10 uL of the control, standart and test compounds and then 20 pL of the
enzyme were added in a plate. The plate was incubated during 10 minutes at 25 2C. After incubation, 20
puL of DTNB and 20 pL of substrate were added to all wells. Galantamine was used as standart. The
absorbance was read at 412 nm at ELISA reader. Afterwards, % inhibition and ICso values were assessed.

3. Results

Antimicrobial Activities of Hesperis matronalis subsp. matronalis

Inhibition zone diameter of extract was used to detect the antimicrobial activity of H. matronalis subsp.
matronalis extract against the bacteria tested (Table 1). The methanolic extract of aerial parts of the plant
exhibited antimicrobial effects against E. coli (IZD = 8 mm), Y. pseudotuberculosis (1ZD = 9 mm), K.
pneumonia subp. pneumonia (1ZD = 8 mm), P. aeruginosa (IZD = 6 mm), S. aureus (IZD = 8 mm), E. faecalis
(IZD = 8 mm), B. cereus (IZD = 8 mm), M. smegmatis (IZD = 15 mm), C. albicans (IZD = 8 mm) and S.
cerevisiae (1ZD = 6 mm).

Table 1. Inhibition zone diameter (mm) of extract of Hesperis matronalis subsp. matronalis

Microorganisms and Inhibition Zone Diameter (mm)

Tested Compounds

Gram negative Gram positive No gram Fungi
Ec Yp Kp Pa Sa Ef Bc Ms Ca Sc
Methanolic Extract
8 9 8 6 8 8 8 15 8 6
Ampicillin 10 10 10 18 35 10 15 - - -
Streptomycin 35
Fluconazole 25 25

Ec: E. coli ATCC 25922, Yp: Y. pseudotuberculosis ATCC 911, Kp: K. pneumonia subp. pneumonia ATCC18883, Pa: P. aeruginosa ATCC 27853, Sa: S.
aureus ATCC 25923, Ef: E. faecalis ATCC 29212, Bc: B. cereus 702 Roma, Ms: M. smegmatis ATCC607, Ca: C. albicans ATCC 60193, Sc: S. cerevisiae
RSKK 251, (-): no activity
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Table 2. % Inhibition of acetylcholinesterase inhibitor activities

Samples 25 pg mL1 50 pg mL-1 100 pg mL-1 200 pg mL1
Methanolic extract 9.22+0.23 21.31+£1.26 26.28 £1.02 42.09 = 2.34
Galantamine 55.63 £ 1.65 74.26 £ 2.45 81.31+1.54 86.75 £ 2.32
Table 3. 1Cso values of acetylcholinesterase inhibitor activities
Samples ICs0 (ng mL-1)
Methanolic extract 316.23+2.15
Galantamine 13.03+1.32
Table 4. % Inhibition of Butyrylcholinesterase inhibitor activities
Samples 25 pgmL1 50 pg mL1 100 pg mL-1 200 pg mL!
Methanolic extract 33.14+1.25 4463 +1.31 52.41+247 66.39+ 2.38
Galantamine 40.53+£2.13 59.71+1.42 7173 £2.71 78.35+2.14
Table 5. ICso values of butyrylcholinesterase inhibitor activities
Samples ICs0 (ng mL-1)
Methanolic extract 74.13 + 0.85
Galantamine 35.24+1.52

Anticholinesterase Activities of Hesperis matronalis subsp. matronalis

We examined the effect of the methanolic extract of the plant on the anticholinesterase activities. %
inhibition of AChE inhibitor effect of methanolic extract was 9.22 + 0.23, 21.31 + 1.26, 26.28 + 1.02 and
42.09 * 2.34 ug mL1! for 25, 50, 100 and 200 pg mL-1, respectively. % inhibition of AChE inhibitor effect of
galantamine was 55.63 * 1.65, 74.26 + 2.45,81.31 + 1.54 and 86.75 * 2.32 pg mL-! for 25, 50, 100 and 200
pug mL1, respectively (Table 2). The ICso values for inhibitory effect of AChE assay of the plant has been
found as 316.23 + 2.15 pg mL-! (Galantamine [C50=13.03 # 1.32 ug mL1) (Table 3). % inhibition of BChE
inhibitor effect of methanolic extract was 33.14 + 1.25, 44.63 + 1.31, 52.41 + 2.47 and 66.39 * 2.38 pg mL!
for 25, 50, 100 and 200 pg mL-1, respectively. % inhibition of BChE inhibitor effect of galantamine was
40.53 + 2.13, 59.71 + 142, 71.73 + 2.71 and 78.35 = 2.14 ug mL! for 25, 50, 100 and 200 pg mL?,
respectively (Table 4). The ICso values for inhibitory effect of BChE assay of the plant has been found as
74.13 + 0.85 pg mL-! (Galantamine IC50=35.24 + 1.52 pg mL1) (Table 5).

4. Discussion

Nowadays, new therapeutic agents have been investigated because of the resistance of bacteria to
synthetic drugs. For this purpose, researchers have focused on the antimicrobial effects of natural sources.
Although there are not enough studies on the biological activities of H. matronalis subsp. matronalis, a few
studies are avaliable about antimicrobial effect of H. matronalis. Aqueous extract of H. matronalis leaves
was effective against Salmonella typhimurium (1ZD = 11.1 mm) was reported (25). Another study showed
that, aqueous ethanolic extract of H. matronalis was effective on S. aureus (IZD = 14 mm) but impotent on
E. coli, P. aeruginosa and C. albicans (26). Also, Aerial parts of H. matronalis L. subsp. matronalis ethanolic
extract produced antimicrobial effect on Mycobacterium tuberculosis (27). The seed of H. matronalis
methanolic extract was impotent on E. coli, P. aeruginosa, S. aureus and C. albicans (28).
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In this study, it was observed that dry methanolic extract of aerial parts of H. matronalis subsp. matronalis
was effective against microorganisms like E. coli, Y. pseudotuberculosis, K. pneumonia subp. pneumonia, P.
aeruginosa, S. aureus, B. cereus, E. faecalis, M. smegmatis, C. albicans and S. cerevisiae. Comparing with
previous literatures, difference of effect on some microbial organisms of the same species may be
probably related with subspecies differences, selections of different parts of the plants and extraction
solvents, climatic, seasonal or geographical factors. H. matronalis subsp. matronalis owned
preservative effect on these microorganisms caused various diseases have been hopeful for further
studies. Thus, H. matronalis subsp. matronalis can be potantial natural source of antimicrobial agents.
In recent years, interest of using natural resources has increased in studies of novel cholinesterase
inhibitors to treatment Alzheimer's disease (29). Therefore, anticholinesterase activities of the species
have been evaluated with this study. According to this study, the results showed that H. matronalis subsp.
matronalis had moderate AChE inhibitory activity and high BuChE inhibitory activity compared with
galantamine. It is the first study about AChE and BuChE inhbition of the species. The results are quite
promising and this study may guide to further studies for Alzheimer's disease

5. Conclusion

In this study, antimicrobial activity and anticholinesterase activity of metanolic extract of H. matronalis
subsp. matronalis have been investigated. Consequently, it is shown that the plant posses significiant
antimicrobial and anticholinesterase properties. These plant extract may represent a natural source of
antimicrobial and anticholinesterase agents.
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OZET

Amag: Yaslanma ile birlikte gozlenen anatomik ve fizyolojik degisiklikler sonucunda fiziksel aktivite
diizeyinde (FAD) azalma, denge problemleri ve performans diislisii gibi fiziksel yetersizlikler
goriilebilmektedir. Bu ¢alisma, toplum icinde yasayan yash bireylerin FAD, denge ve fiziksel performanslari
arasindaki iligkiyi incelemek amaciyla planlandi. Materyal-Metot: Calismaya 50 yash birey dahil edildi.
Katilimcilarin sosyodemografik 6zellikleri kaydedildikten sonra, FAD’yi belirlemek i¢in kullanilan 7-giinliik
Fiziksel Aktivite Hatirlama Anketi (7-FAHA) sonuglarina gore katilimcilar iki gruba ayrildi. Dinamik
dengenin degerlendirilmesi i¢in Zamanlh Kalk Yiirti Testi (ZKYT) ve fiziksel performans degerlendirmesi igin
Kisa Fiziksel Performans Bataryasi (KFPB) icinde yer alan 4 metre Yiiriime Testi (4MYT), 5 kez Sandalyeye
Otur Kalk Testi (5SOKT) ve Ayakta Durus Testleri (ADT) sirasiyla uygulandi. Bulgular: FAD yiiksek olan
grubun 5SOKT skorlarinin istatistiksel olarak daha yiiksek oldugu bulundu (p<0,05). 7-FAHA puanlarinin
beden kitle indeksi (BKI) ve ZKYT sonugclar ile istatistiksel acidan anlamli iliskiye sahip olmadig (p>0,05)
ancak BKi ve ZKYT sonuglari arasinda anlamh iliski oldugu bulundu (p<0,05). 7-FAHA puanlart ile 4MYT ve
5SOKT sonuglarinin pozitif yonde orta diizeyde anlamli iliskisi oldugu bulunurken, ZKYT sonuglari ile 4MYT
ve 5SOKT arasinda anlaml iligki oldugu tespit edildi (p<0,05). Sonug: FAD yiiksek olan yash bireylerin alt
govde kuvveti ve yiiriiylis hizin1 iceren fiziksel performanslar1 daha yiiksektir. Bu bireylerde BKI'nin ve
dinamik dengenin optimal diizeyde tutulmasi, performansi artirarak FAD’ nin artirilmasina dolayli olarak
katki saglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Denge, Fiziksel Aktivite, Fiziksel Performans, Yasl.
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ABSTRACT

Objective: As a result of anatomical and physiological changes observed with aging, physical deficiencies
such as decrease in physical activity level (PAL), balance problems and performance decrease can be seen.
This study was planned to examine the relationship between PAL, balance and physical performance of
older people. Material and Method: Fifty older people were included in the study. After the
sociodemographic characteristics of participants were recorded, Seven Day Physical Activity Recall
Questionnaire (SDPARQ), was used to determine PAL. Timed Up and Go Test (TUGT) for evaluation of
balance, 4-meter Walk Gait Speed Test (4AMWGST), five repetition sit to stand test (5RSST) and standing
tests (ST) for physical performance evaluation respectively applied. Results: Groups were similar in terms
of demographic characteristics (p>0.05). It was observed that the 5RSST scores of the group with higher
PAL were statistically higher (p<0.05). It was found that SDPARQ scores did not have a statistically
significant relationship with body mass index (BMI) and TUGT results (p>0.05), but there was a significant
relationship between BMI and TUGT results (p<0.05). While SDPARQ scores and 4MWGST and 5RSST
results were found to be positively moderate significant, there was a significant relationship between TUGT
and 4MWGST and 5RSST (p<0.05). Conclusion: Older people with high PAL have higher physical
performance, including lower body strength and walking speed. Keeping the BMI and dynamic balance at
the optimal level in these individuals indirectly contributes to increasing the PAL by increasing the
performance.

Keywords: Balance, Physical Activity, Physical Performance, Older Adults.
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1. Giris

Yaslanma ile birlikte en sik goriilen morbidite ve mortalite nedenlerinden biri denge bozuklugudur.
Yaslhilarda dengenin bozulmasi, zamanla mobilite sorunlarini doguracag: gibi, kas kuvvetinin azalmasi ve
bagimsizlik diizeyinin disiisiine de sebep olmaktadir (1). Denge bozuklugunun tetikledigi fiziksel
disfonksiyon, bagimsizlik diizeyini en 6énemli belirleyicisidir ve iliskili oldugu fiziksel performansta da
azalmaya neden olur (2). Uzun siireli fiziksel inaktivite, fonksiyonel kapasiteyi bozmaktadir ve denge
problemi yasayan bireyler belirli etkinliklerden kaginmakta, sonu¢ olarak aktivite seviyelerini daha fazla
azaltan bir kisir dongiiye girmektedirler (3).

Yaslilarda yasam kalitesini belirleyen temel taslardan biri olan fiziksel aktivite diizeyi (FAD), bireylerin
giinliik yasam aktiviteleri ile bagimsizligini siirdiirmesinde 6nemli rol oynar (4). Enerji dengesinin
korunmasi, yasam siiresinin uzatilmasi gibi ¢ok sayida olumlu etkisi vardir, giinliikk yasamda 6zgiiven ve
motor becerilerin siirdiiriilmesi ve fonksiyonel yeteneklerin korunmasi icin yashlarin dizenli fiziksel
aktivite yapmalar1 gerekmektedir (5,6). Tiim bu sebeplerle, yash bireylerin haftalik en az 150 dk orta
yogunlukta veya 75 dk yiiksek yogunlukta fiziksel aktivite yapmalar1 dnerilmistir. Altmis bes yas ve tlizeri
bireyler icin glivenli olan uygun fiziksel aktiviteler arasinda bos zaman aktiviteleri, yiirtime, bisiklete
binme gibi ulasim aktiviteleri, toplumsal veya calisiyorsa is ile ilgili faaliyetler, ev isleri, oyunlar, spor veya
planl egzersiz sayilabilir (7). Yaslilarda yiliksek FAD ve fonksiyonel bagimsizligin saglik ve yasam kalitesi
iizerine olan yararl etkilerinden dolay1 en iist diizeyde tutulmasi gerekliligi kanitlanmistir (8).

Fiziksel performansin (6rn; giig, dayaniklilik, denge) optimal diizeyde tutulmasi, yaslilik déneminde
hareketlilige ve bagimsizliga biiylik katk:i saglar (9). Fiziksel performansin azalmasi, hastaneye yatis ve
evde bakim ihtiyaci gibi olumsuzluklara yol acabilmektedir (10). Hayatlarinin ileri donemlerinde, fiziksel
olarak aktif olan bireylerin sedanter akranlarina gore performanslarini daha uzun siire devam ettirdikleri
gorilmustiir (11). Aktif yasam tarzi, yaslanma ile gelisebilecek kronik rahatsizlik riskini en aza indirerek,
biyopsikososyal iyilik halini en iist diizeyde tutar (1). Bu yiizden fonksiyonel kayiplar1 tespit etmeyi
miimkiin kilan fiziksel performans 6l¢imlerinin yapilmasi 6nemlidir (2).

Bu calisma toplum icinde yasayan yash bireylerin FAD, dinamik denge ve fiziksel performanslar
arasindaki iliskinin incelenmesi amaciyla planlanmistir.

2. Materyal-Metot

Calismaya, 65-85 yas araliginda, yardima cihazla veya cihazsiz ytriiyebilen ¢alismaya katilmayi kabul
eden bireyler dahil edilmistir. Akut agriya sahip olan, denge ve diger degerlendirmeleri etkileyebilecek
ortopedik, psikiyatrik ve norolojik rahatsizli1 olan bireyler calisma disi birakildi. Calisma Pamukkale
Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu'ndan izin alinarak
gerceklestirildi (Tarih: 08.07.2020, Say1: 60116787-020/41145).

Calismaya katilmay1 kabul eden katiimcilarin yas, cinsiyet, boy, kilo, 6grenim durumu, medeni hali, evde
yasayan Kkisi sayisi, diisme hikayesi ve yardimci cihaz kullanimlarini iceren sosyodemografik 6zellikleri
kaydedildikten sonra beden kitle indeksi (BKI) hesaplandu. Fiziksel aktivite diizeylerinin belirlenebilmesi
icin “7-glinliik Fiziksel Aktivite Hatirlama Anketi (7-FAHA)” kullanildi1 ve katilimcilar anket sonug¢larina
gore iki gruba ayrildi. Dinamik denge degerlendirmesi icin “Zamanh Kalk-Yiiri Testi (ZKYT)”, fiziksel
performans degerlendirmesi i¢in Kisa Fiziksel Performans Bataryasi (KFPB)'nin alt testleri olan “4 metre
Yirtime Testi (4MYT)”, “5 kez Sandalyeye Otur Kalk Testi (5SOKT)” ve Ayakta Durus Testleri (ADT)
uygulandu.

ZKYT’de katilimcinin oturdugu sandalyeye 3 metre (m) uzaklikta bir nokta isaretlendi. Katilimcidan

sandalyeden kalkip 3 m yiirlimesi ve geri donerek tekrar sandalyeye oturmasi istendi ve testin
tamamlanma siiresi ol¢tldi (12).

7-FAHA, son bir haftada her bir giin icindeki aktiviteleri kapsayan, is ve is dis1 aktiviteleri ele alacak
sekilde iki ana boliime ayrilmistir.
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Is ve is dis1 aktivitelerin toplami, toplam enerji harcamasini vermektedir. Katihmcilara uyku, orta siddetli,
siddetli ve cok agir siddetli aktiviteleri son yedi giinde ne kadar stire yaptiklar1 sorulmustur.

Son bir haftada harcanan enerji hesaplanabilmesi amaglanarak, aktivitelerin her giin ayr1 ayr1 kagar saat
yapildig1 sorulmaktadir (13). Aktivitenin siiresi, siklig1 ve siddeti (MET degeri) birbiriyle carpilarak (14)
anketin her bolimii ve toplami i¢in harcanan enerji (MET/hafta) hesaplandi. Elde edilen MET /hafta
degeri, aktivitenin siire ve sikliginin carpilmasi sonucunda elde edilen sayiya béliinerek fiziksel aktivite
diizeyi hesaplandi (13).

KFPB, toplum icinde yasayan yaslilarin fiziksel ve fonksiyonel saglik durumlarini degerlendirmek icin
yaygin olarak kullanilir. Giinliik aktiviteleri taklit eden gorevleri kullanarak alt ekstremite fonksiyonlarini
6lcmeye yonelik basit bir testtir (15). Denge, yliriiylis hiz1 ve sandalyeden kalkma performanslarini
degerlendiren 3 objektif testten olusur (10,15). Her test O (testi tamamlayamama) ile 4 (en yiiksek
performans seviyesi) arasinda puanlanmaktadir. Her ii¢ testin skorlari, 0-12 arasinda toplam puani elde
etmek icin toplanmaktadir (16).

4 MYT: Yiruyis hiz1 degerlendirmesi, 4 metre boyunca normal kisinin normal yiriiylis hizinda yiirtimesi
istenerek yapild1 (17). Test yapilirken “basla” komutu ile siire baslatild1 ve bir ayak parkurun sonunu
gectiginde siire durduruldu (15).

5SOKT: Test yapilacak kisiden kollarin1 gégsiinde ¢aprazlamasi ve deneme amaciyla 1 kez sandalyeye
oturup kalkmasi istendi. Deneme performansindan sonra, miimkin oldugu kadar hizli bir sekilde ve
durmadan sandalyeye oturup ayaga kalkmasi sdylendi ve besinci tekrar bittigindeki gecen siire kaydedildi
(18).

Ayvakta Durus Testleri: Statik denge degerlendirmesi i¢in kisiden, asamali olarak zorlasan 3 farkl ayakta
durus postiiriini (ayaklar yan yana, semi tandem ve tandem pozisyonlarini) 10 saniye (sn) korumasi
istendi (10).

Ayakta durus testi-Ayaklar bitisik (ADT-AB): Baslangicta ayaklar ayni hizada yan yana dururken, 10 sn
boyunca ayaklarini bu sekilde tutmasi istendi. Dengesinin bozulacagini hissederse dengeyi korumak icin
kollarim1 kullanabilecegi, dizlerini biikebilecegi veya goévdesini hareket ettirebilecegi ancak ayaklarin
hareket ettirmemesi soéylendi. Bu sekilde 10 sn kalabiliyorsa semi tandem pozisyona gecildi.

Ayakta durus testi-Semi tandem pozisyonu (ADT-ST): Bir ayagin topugu diger ayagin bas parmagi hizasinda
olacak sekilde ayaklar yan yana pozisyonlandi. Kisiden bu pozisyonu 10 sn korumas: istendi. Eger
yapabilirse tandem pozisyona gegildi.

Ayakta durus testi-Tandem pozisyonu (ADT-T): Bir ayak digerinin tam dniinde olacak sekilde yerlestirildi.
Hangi ayak ile daha rahat olacaksa o ayak one/arkaya koyuldu. 10 sn boyunca bu pozisyonu korumasi
istendi (15).

3. istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler Windows tabanl SPSS 24.0 (IBM Corporation, Armonk, NY, ABD) paket programu ile
yapildi. p degeri 0,05 olarak alindi. Calismaya baslamadan ulasilan referans makaleler, Pamukkale
Universitesi Biyoistatistik Anabilimdal’'nda gérevli bir 6gretim liyesi tarafindan degerlendirilerek,
orneklem biiytikliigii hesaplandi. Tanimlayici ve kesitsel olarak planlanan c¢alismaya 50 kisi dahil
edildiginde %95 giiven ve %80 gii¢ elde edebilecegi hesapland1 ve ¢alisma 50 kisi ile tamamland.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi kullanilarak incelendi. Siirekli
degiskenler ortalamazstandart sapma ve Kkategorik degiskenler say1 ve ylizde olarak verilmistir.
Parametrik test varsayimlar1 saglanmadigl i¢in gruplar arasi farkliliklarin karsilastirilmasinda Mann-
Whitney U testi, degiskenler arasindaki iliskinin incelenmesi iginse Spearman korelasyon analizi kullanildi
(19).

4. Bulgular
Calismaya yas ortalamasi 69,89+4,95 olan, 14’'ii (%28) kadin 36's1 (%72) erkek toplam 50 birey dahil

edildi. Katilimcilarin demografik 6zellikleri incelendiginde benzer oldugu bulundu (p>0,05). Gruplarin
tanimlayici verileri Tablo 1’de sunuldu.
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Tablo 1. Gruplarin genel 6zellikleri

FAD Diisiik Grup FAD Yiiksek p*
n (%) Grup
n (%)
Cinsiyet Kadin 5(20) 9 (36) 0,208
Erkek 20 (80) 16 (64)
Medeni Evli 24 (96) 23(92) 0,552
durum Dul/Bekar 1(4) 2(8)
Egitim flkokul 13 (52) 19 (76) 0,375
durumu  Qrtaokul 5 (20) 1(4)
Lise 3(12) 2(8)
Universite 4 (16) 3(12)
Giinliik 4’iin altinda 13 (52) 14 (56) 0,777
Kullanilan
ilag Sayis1 4 ve iizeri 12 (48) 11 (44)
Sigara Var 0(0) 3(12) 0,074
Ahskanlhig:
Yok 25 (100) 22 (88)
Egzersiz Yok 10 (40) 9 (36) 0,264
Alhskanhg
Haftada 1-2 giin 3(12) 6 (24)
Haftada 3-5 giin 3(12) 6 (24)
Her giin 9 (36) 4 (16)

FAD: Fiziksel Aktivite Diizeyi, *: ki-kare analizi

Gruplar BKi, ZKYT ve KFPB parametreleri agisindan karsilagtirildiginda, 7-FAHA puani yiiksek olan
grubun 5SOKT skorlarinin istatistiksel olarak daha yiiksek oldugu bulunurken (p=0,001), diger
parametreler acisindan gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig belirlendi (p>0,05)
(Tablo 2).

Tablo 2: Gruplarin beden kitle indeksi, denge ve performanslarinin karsilastirilmasi

FAD Diisiik Grup FAD Yiiksek Grup z pY
(n=25) (n=25)

BKi 27,70 4,07 28,32 + 4,43 -0,854 0,393
ZKYT 12,09 + 2,65 13,54 + 4,15 1,233 0,218
4MYT 2,40 + 0,81 2,72 +0,93 1,119 0,263
KFPB 5SOKT 1,88+ 0,97 2,84 +0,85 -3392 0,001
ADT-AB 1,0 £ 0,0 1,0 £0,0 0,00 1,00
ADT-ST 0,96 +0,2 1,0 £ 0,0 1,00 0,317
ADT-T 1,64 +0,70 1,60 + 0,64 -0,468 0,640

FAD: Fiziksel Aktivite Diizeyi, BKi: Beden Kitle indeksi, ZKYT: Zamanli kalk yiirii testi, KFPB: Kisa Fiziksel Performans Bataryasi, 4MYT: 4 metre yiiriime
testi, 5SOKT: 5 kez Sandalyeye Otur Kalk Testi, ADT-AB: Ayakta durma testi-ayaklar bitisik pozisyon, ADT-ST: Ayakta durma testi-Semi tandem
pozisyonu, ADT-T: Ayakta durma testi-Tandem pozisyonu, Y: Mann-Whitney U Test
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Tablo 3: Fiziksel Aktivite Diizeyi, Beden Kitle indeksi, Dinamik Denge ve Fiziksel Performans iliskisi

7-FAHA
AMYT 5SOKT ADT-ST ADT-T
p* r P o r — r — r — r e
7-FAHA 0,139 0,337 0813  0318* 0024 0,556 0,000 0223 0119 0089 0537
BKI 0,337 - - 0010 0212 0139 0210 0,144 0213 0138  -0043 0764
ZKYT 0813  -0,362** 0,010 : -0,360* 0,010  -0,404** 0,004 0178 0215  -0262 0,066
4MYT 0,024 0,212 0,139 0,010 : : -0,383* - 0231 0101 0182 0206
5SOKT 0,000 0,210 0,144 0,004  0383* 0,006 - - 0253 0076 0080 0,583
ADT-AB - - - : : : - - . - - -
KFPB  ADT-ST 0,119 0,213 0,138 0,215 0231 0107 0253 0,076 : - -0,283* 0,47
ADT-T 0,537 -0,043 0,764 0,066 0182 0206 0080 0,583 -0,283 0,047 - -

7-FAHA: 7 giinliik Fiziksel Aktivite Hatirlama Anketi, BKi: Beden Kitle indeksi, ZKYT: Zamanl kalk yiri testi, KFPB: Kisa Fiziksel Performans Bataryasi, 4MYT: 4 metre yiiriime testi, 5SOKT: 5 kez
Sandalyeye Otur Kalk Testi, ADT-AB: Ayakta durma testi-ayaklar bitisik pozisyon, ADT-ST: Ayakta durma testi-Semi tandem pozisyonu, ADT-T: Ayakta durma testi-Tandem pozisyonu, **: Spearman

korelasyon analizi
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Calismaya dahil edilen katiimcilarin 7-FAHA ile BKI, ZKYT ve fiziksel performans parametreleri
arasindaki iliski Tablo 3’te sunuldu. 7-FAHA'nin BKI ve ZKYT arasinda anlaml iliski olmadigi, bununla
birlikte 7-FAHA'nin KFPB parametrelerinden 4MYT (r=0,318*, p=0,024) ve 5SOKT skorlar1 (r=0,556**,
p=0,000) arasinda pozitif yonde orta diizeyde anlaml iliski oldugu goriildii. Ayrica yapilan korelasyon
analizi sonucunda dinamik denge ile sirasiyla BKi (r=-0,362** p=0,010), dért metre yiiriime performansi
(r=-0,360* p=0,010) ve sandalyeye otur kalk performansi (r=-0,404**, p=0,004) arasinda ters yonlii ve
orta diizeyde anlamli korelasyon oldugu bulundu.

5.Tartisma

Toplum i¢inde yasayan yash bireylerin FAD, BKI, dinamik denge ve fiziksel performanslarinin incelendigi
calismada, 7-FAHA puani yiiksek olan yaslhlarin alt gévde performanslarinin daha yiiksek olduguy,
gruplarin diger parametreler agisindan benzer 6zellik gdsterdigi bulundu. FAD ile iligkili etmenlerin daha
detayli incelenmesi icin yapilan korelasyon analizi sonucunda ise 7-FAHA puani artisiyla birlikte alt govde
performansinin yanisira yuriyiis hizinin da anlaml olarak arttig1 belirlendi. Bununla birlikte dinamik
dengenin BKI, yiirilyiis hiz1 ve alt gévde performansi ile anlaml iliskiye sahip olmasi hem dinamik denge
hem de BKI’nin FAD iizerinde ikincil bir etkiye sahip olabilecegini diisiindiirdii.

Yashlik déneminde fiziksel aktivitenin siirekliliginin saglanmasi hem giinliik yasami: devam ettirme hem
de beden sagligini koruma adina olduk¢a 6nemlidir. Yaslanmayla fiziksel aktivitenin azalmasina bagh
olarak beraber viicut kompozisyonunda meydana gelen ¢ok kiiciik degisiklikler dahi ¢arpici sonuglara yol
acabilmektedir. Bouchard ve ark.’nin (19) yaptig1 bir calismada FAD'nin obez olmayan bireylerde obez
bireylere gore daha yiiksek oldugu belirtilirken, benzer sekilde Laddu ve ark. (20) sedanter veya diisiik
FAD’ ye sahip olan geriatrik kadinlarda BKI’ nin daha yiiksek oldugunu saptamislardir. Savkin ve ark. (21)
yaptig1 bir calismada cinsiyete gore farkliik gosterse de artan BKi'nin fiziksel fonksiyonu olumsuz
etkileyebilecegini sdylemislerdir. Calismamiza katilan yashlarin demografik 6zelliklerinin benzer olmasi
FAD'nin BKI iizerine olan etkisini perdelemis olabilir. Ancak 7-FAHA’ya gére olusturulan gruplarda her ne
kadar yashlar benzer BKI ortalamalarina sahip olsalar da, yapilan korelasyon analizi sonucunda elde
edilen veriler BKI’nin dinamik dengeyi etkileyerek dolayl yonden FAD ile yakin iliskiye sahip olan fiziksel
performans degisikliklerine yol acabilecegini diisiindiirmektedir.

Yaslanma stireci ile meydana gelen stabilizator kas zayifliklar1 ve proprioseptif sistemi de igine alan
duyusal sistemlerin yap1 ve islevlerindeki degisimler nedeniyle yash bireylerin ¢evresel faktorlere
adaptasyonu azalmakta (22,23) ve denge yeteneginde kayiplar meydana gelmektedir. Diizenli fiziksel
aktivite programlarina dahil edilen yash bireylerin statik dengelerinin inaktif yashlara gére daha iyi
oldugu sonucuna ulasilmistir (24,25). Santos ve ark. (26) yaptig1 bir ¢calismada yash bireylerde fiziksel
inaktivitenin dinamik denge iizerinde olumsuz etkileri oldugunu gdstermistir. Bu durumun ana
sebeplerinden biri olarak fiziksel inaktivitenin alt govde performansinda azalmaya yol ag¢gmasi
gosterilmektedir (12). Calismamizdan elde edilen sonuglar ise, yasl bireylerde FAD artisinin statik
dengeden daha ¢ok dinamik dengeyi artirdigina isaret etmektedir.

Yash bireylerde meydana gelen fiziksel performanstaki diisiisiin yonetimi ve kontrolii diizenli egzersiz,
fiziksel aktivitenin stirdiirtilmesi gibi farmakolojik olmayan bazi stratejilerle miimkiindiir. Bu stratejiler ile
gelecekte olusabilecek saglik bakim maliyetlerinde de azalma saglanmaktadir. Calismamizda 7-FAHA
puani diisiik olan grubun fiziksel performansinin da diisiik oldugu goériilmistiir. Yaslanma ile ortaya ¢ikan
fiziksel yetersizlikler yash bireylerde fiziksel aktivitenin azalmasina neden olur. Fiziksel aktivite diizeyleri
farkli iki grubun yiirtyis hizlar1 ve alt gévde performanslar incelendiginde 7-FAHA puani yiiksek olan
grubun daha iyi sonuglar elde ettigi goriilmistiir. Yapilan bir ¢calismada orta-siddetli fiziksel aktivitenin
ylriyls hizini artirdigr bulunmus olup, giinliik adim sayis1 yiiksekligi ve sandalyeden kalkma testinden
alinan puanin artmasi daha iyi performansla iliskilendirilmistir (10,27,28). Calismamizda 7-FAHA puani
yliksek olan grubun statik performanstan ziyade yiiriiyiis hiz1 ve alt gévde performansini yansitan
dinamik fiziksel performans skorlarinin daha ytiksek oldugu belirlendi. Bu durumun 6ngoériilen nedeni
olarak yash bireylerde azalan fiziksel aktivitenin kas Kkitlesi ve giiciinde dolayisiyla yiiriiylis hizinda
yavaslamaya neden olmas1 gosterilmektedir (29). Elde ettigimiz sonuglar FAD artisinin iskelet kas
fonksiyonunu iyilestirerek, giinliik aktiviteleri yorulmadan siirdiirebilmek icin gerekli dinamik denge
fonksiyonu ve fiziksel performans artisina yol acabilecegi fikrini akla getirmektedir.

Yash bireylerde BKI ile dinamik denge ve yiiriiyiis performansi arasinda iliski calismacilar tarafindan ilgi
ceken bir konu olmustur. Bu calismalardan birinde Carral ve ark. BKI ile dinamik denge arasinda negatif
yonde ve orta diizeyde bir iliski oldugunu, BKI artan bireylerin yiiriiyiis hizlarinin azaldig1 belirtmislerdir
(30).
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Calismamizda yash bireylerin BKI ile fiziksel performanslar1 incelendiginde, BKI ile dinamik denge
iliskisinin negatif yonde orta diizeyde, alt gévde performansi ile diisiik derecede iligkili oldugu sonucuna
ulasilmistir. Yash bireylerde dinamik dengenin bozulmasi ile fiziksel performanslarinda da degisiklikler
yasanmaktadir. Haider ve ark.nin (31) yaptigi calisma ile benzer sekilde, calismamizda dinamik denge ile
alt govde performanslari ve yiiriiyiis hizi arasindaki iliskinin orta diizeyde oldugu goriilmistir.
Calismamizin bazi limitasyonlar1 bulunmaktadir. Bunlardan ilki, yaslilarin hem sosyodemografik hem de
fiziksel 6zellikleri agisindan ¢ok genis bir yelpaze olusturmasindan dolay1 olgu sayimizin nispeten diisiik
olmasidir. Bir diger limitasyonumuz ise gruplar arasinda cinsiyet acisindan benzerlik olmasina ragmen
calismaya katilan erkek sayisinin daha fazla olmasidir.

6.Sonu¢

Sonug¢ olarak FAD yiiksek olan yash bireylerin alt gévde kuvveti ve yiriylis hizim1 iceren fiziksel
performanslar1 daha yiiksektir. Bu bireylerde BKI’ nin ve dinamik dengenin optimal diizeyde tutulmas;,
performansi artirarak FAD’ nin artirilmasina dolayl olarak katk:i saglamaktadir. Benzer sekilde fiziksel
aktivitenin siirekliligi de, yash bireylerin giinliik aktivitelerini yapabilmesi ve beden sagligini korumalar
icin olduk¢a 6nemlidir. Yaslanma déneminde ortaya ¢ikan denge kaybi ve diisme gibi problemleri en aza
indirmek i¢in fiziksel aktivitenin korunmasi gerekmektedir.

Kaynakca

[1] Awais M, Member S, Chiari L, Ihlen EAF, Helbostad JL, Palmerini L. Physical activity classification for
elderly people in free-living conditions. IEEE ] Biomed Heal informatics. 2018;23(1):197-207.

[2] Arslan T, Kara B, Arslan S. Comparison of physical activity levels of elderly people living in rural and
urban areas of Turkey. Turkish ] Sport Med. 2018;53(3):101-8.

[3] Perracini MR, Teixeira LF, Ramos JLA, Pires RS, Najas MS. Fall-related factors among less and more
active older outpatients. Brazilian ] Phys Ther. 2012;16(2):166-72.

[4] Jantunen H, Wasenius N, Ksalonen M, Perala M-M, Osmond C, Kautiainen H, et al. Objectively
measured physical activity and physical performance in old age. Age Ageing. 2017;46:232-7.

[5] AyvatE, Kiling M, Kird1 N. The Turkish version of the Physical Activity Scale for the Elderly (PASE): its
cultural adaptation, validation, and reliability. Turkish ] Med Sci. 2017;47(3):908-15.

[6] Nawrocka A, Mynarski W, Cholewa ]. Adherence to physical activity guidelines and functional fitness
of elderly women, using objective measurement. Ann Agric Environ Med. 2017;24(4):632-5.

[7] WHO. Global Recommendations on Physical Activity for Health. In: World Health Organization:
Geneva. 2010.

[8] Moral-Garcia JE, Garcia DO, Garcia SL, Jiménez MA, Dios RM. Influence of physical activity on self
esteem and risk of dependence in active and sedentary elderly people. An Psicol. 2018;34(1):162-6.

[9] Hall KS, Cohen HJ, Pieper CF, Fillenbaum GG, Kraus WE, Huffman KM, et al. Physical performance
across the adult life span: correlates with age and physical activity. Journals Gerontol Ser A Biomed Sci
Med Sci. 2017;72(4):572-8.

[10] Martinez-gomez D, Bandinelli S, Del-panta V, Patel K V, Guralnik JM, Ferrucci L. Three-year
changes in physical activity and decline in physical performance over 9 years of follow up in older
adults: the invecchiare in chianti study. ] Am Geriatr Soc. 2017;65(6):1176-82.

[11] Salguero A, Mart1 R, Molinero O, Marquez S. Physical activity, quality of life and symptoms of
depression in community-dwelling and institutionalized older adults. Arch Gerontol Geriatr.
2011;53(2):152-7.

[12] Duray M, Geng A. The relationship between physical fitness and falling risk and fear of falling in
community-dwelling elderly people with different physical activity levels. Turkish ] Med Sci.
2017;47(2):455-62.

[13] Sallis ], Buono M, Roby ], Micale F, Nelson ]. Seven-day recall and other physical activity self-
reports in children and adolescents. Med Sci Sports Exerc. 1993;25(1):99-108.

[14] Ainsworth BE, Haskell WL, Leon AS, Jacobs DR, Montoye HJ, Sallis | F, et al. Compendium of
physical activites: classification of energy costs of human physical activities. Med Sci Sport Exerc.
1993;25(1):71-80.

[15] Puthoff ML. Outcome measures in cardiopulmonary physical therapy: short physical performance
battery. Cardiopulm Phys Ther J. 2008;19(1):17-22.

[16] Veronese N, Stubbs B, Fontana L, Trevisan C, Bolzetta F, Rui M De, et al. A comparison of objective
physical performance tests and future mortality in the elderly people. Journals Gerontol Ser A Biomed
Sci Med Sci. 2017;72(3):362-8.

50



[17] Lauretani F, Ticinesi A, Gionti L, Prati B, Nouvenne A, Tana C, et al. Short-Physical Performance
Battery (SPPB) score is associated with falls in older outpatients. Aging Clin Exp
Res.2019;31(10):1435-42.

[18] Fisher S, Ottenbacher K], Goodwin ]S, Graham JE, Ostir G V. Short physical performance battery in
hospitalized older adults. Aging Clin Exp Res. 2009;21(6):445-52.

[19] Eymen UE. Veri Analiz Yontemleri. [statistik Merkezi.2007.

[20] Bouchard DR, Dionne IJ, Brochu M. Sarcopenic/obesity and physical capacity in older men and
women: Data from the nutrition as a determinant of successful aging (NuAge) the Quebec longitudinal
study. Obesity. 2009;17(11):2082-8.

[21] Laddu DR, Wertheim BC, Garcia DO, Brunner R, Groessl E, Shadyab AH, et al. Associations between
self-reported physical activity and physical performance measures over time in postmenopausal
women: The Women'’s Health Initiative. ] Am Geriatr Soc. 2017;65(10):2176-81.

[22] Savkin R, Bayrak G, Biiker N. The effects of the body mass index on the physical function and the
quality of life in the elderly. Balt. J. Health Phys. Act. 2020; Suppl. (1): 55-62

[23] Kirdy, N, Kocaman AA. Yaslanma siirecinde ve yaslilik déneminde egzersizin énemi. Turkiye Klin
Intern Med Nursing-Special Top. 2019;5(2):32-8.

[24] Koyuncu G, Tuna F, Yavuz S, Kabaye DD, Koyuncu M, Ozdemir H, et al. Kiriktan 6nceki son durak:
Yashda diisme ve denge kaybinin degerlendirilmesi. Turkish | Phys Med Rehabil/Fiz Tip ve Rehabil
Derg. 2017;63(1):14-22.

[25] Daniel FDNR, Vale R, Giani T, Bacellar S, Dantas E. Effects of a physical activity program on static
balance and functional autonomy in elderly women. Maced ] Med Sci. 2010;3(1):21-6.

[26] Piotrowska ], Guszkowska M, Le$§ A, Rutkowska I. Changes in the static balance of older women
participating in regular nordic walking sessions and nordic walking combined with cognitive training.
Int ] Environ Res Public Health. 2020;17(15):1-13.

[27] Santos DA, Silva AM, Baptista F, Santos R, Vale S, Mota ], et al. Sedentary behavior and physical
activity are independently related to functional fitness in older adults. Exp Gerontol. 2012;47:908-12.

[28] Spartano NL, Lyass A, Larson MG, Tran T, Andersson C, Blease SJ, et al. Objective physical activity
and physical performance in middle-aged and older adults. Exp Gerontol. 2019;119:203-11.

[29] Junge T, Knudsen HK, Kristensen H. The effect of long-term, group-based physical, cognitive and
social activities on physical performance in elderly, community-dwelling people with mild to
moderate dementia. Dementia. 2018;0(0);1-15.

[30] Peel NM, Alapatt L], Jones LV, Hubbard RE. The association between gait speed and cognitive
status in community-dwelling older people: a systematic review and meta-analysis. Journals Gerontol
Ser A.2019;74(6):943-8.

[31] Cancela Carral JM, Ayan C, Sturzinger L, Gonzalez G. Relationships between body mass index and
static and dynamic balance in active and inactive older adults. | Geriatr Phys Ther. 2019;42(4): 85-90.

[32] Haider S, Luger E, Kapan A, Titze S, Lackinger C, Schindler KE, et al. Associations between daily
physical activity, handgrip strength, muscle mass, physical performance and quality of life in prefrail
and frail community-dwelling older adults. Qual Life Res. 2016;25(12):3129-38

51



[ o)

Siilleyman Demirel Universitesi
Saghk Bilimleri Dergisi
Cilt 12, Say1 1, 52-59, Y11 2021

A4 A4

Monosit Sayisinin Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein Kolesteroel Orani ve Ortalama
Trombosit Hacmi, Karotis Arter Stenozunun Ciddiyeti ile iligkili Olabilir

M

Suleyman Demirel University
Journal of Health Sciences
Volume 12, Issue 1, 52-59, Year 2021

Veysel Atilla AYYILDIZ1® Mevliit Serdar KUYUMCU2*®

1 Isparta Siileyman Demirel University, Faculty of Medicine, Department of Radiology, Isparta, Turkey.
2 Isparta Stileyman Demirel University, Faculty of Medicine, Department of Cardiology, Isparta, Turkey.

Amag: Karotis arter darliginin patofizyolojisi tam olarak anlasilamamistir. Arastirmalar, ortalama trombosit
hacminin (MPV) trombosit aktivasyonu i¢in potansiyel bir belirte¢ oldugunu ve ateroskleroz
patofizyolojisinde anahtar bir faktér oldugunu gostermistir. Son zamanlarda, monosit sayisinin HDL'ye
(MHR) orani, hastalarda kardiyovaskiiler olaylarin bir prediktdrii olarak tanimlanmistir. Bu bulgular
1s181inda ¢alismanin amaci, MPV ve MHR'nin CAD siddeti ile olasi iligkisini arastirmaktir. Materyal-metot:
Hastalar ti¢ gruba ayrildi: CAD=2%60 (40 hasta), CAD<% 60 (40 hasta) ve karotis aterosklerotik hastaligi
olmayan (40 kisi). Hastalarin demografik 6zellikleri, klinik 6zellikleri ve laboratuvar parametreleri gruplar
arasinda karsilastirildi. Bulgular: Kontrol grubunda MPV ve MHR seviyeleri CAD <60 grubuna gore daha
diistik, CAD <60 grubunda CAD 260 grubuna gore daha diisiiktii (p <0,001, p <0,001). Yiiksek MPV (OR =
6.050;% 95 CI: 2.946-12.427; p <0.001) ve MHR (OR = 1.107;% 95 CI: 1.045 -1.159; p <0.001) seviyeleri
coklu lineer regresyon analizinden sonra 2% 60 karotis arter darhig: icin bagimsiz prediktor olarak tespit
edildi. Korelasyon analizinde MPV ile karotis arter darligl orani arasinda pozitif korelasyon bulundu (p
<0,001,r=0,680). Sonugc: Calismamizda MPV ve MHR ile karotis arter hastalig1 arasinda potansiyel bir iligki
tespit edildi. Calismamiz, karotis arter ateroskleroz patofizyolojisinin anlasilmasina ve buna yonelik
tedavilerin gelistirilmesine katki saglayabilir.
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ABSTRACT

Objective: The pathophysiology of carotid artery stenosis (CAD) is not fully understood. Research has
shown that mean platelet volume (MPV) is a potential marker for platelet activation and a key factor in the
pathophysiology of atherosclerosis. Recently, the ratio of monocyte count to HDL (MHR) has been identified
as a predictor of cardiovascular events in patients. In the light of these findings, the goal of this study was to
evaluate the potential association of MPV and MHR with the severity of CAD.Material-Method: The patients
were divided into three groups: CAD= 60% (40 patients), CAD <60% (40 patients) and no carotid
atherosclerotic disease (40 individuals). Patients’ demographic characteristics, clinical features and
laboratory findings were compared between the groups.Results: MPV and MHR levels were lower in the
control group than CAD <60 group and lower in CAD <60 group than CAD 260 group (p <0.001, p <0.001).
Higher MPV (OR= 6.050; 95% CI: 2.946-12.427; p <0.001) and MHR (OR= 1.107; 95% CI: 1.045-1.159; p
<0.001) levels were detected as an independent predictor for 260% carotid artery stenosis after multiple
linear regression analysis. In the correlation analysis, a positive correlation was found between MPV and
the rate of carotid artery stenosis (p<0.001, r=0.680). Conclusion: In our study, a potential relationship
between MPV and MHR with carotid artery disease was determined. Our study may make contributions to
understanding the pathophysiology of carotid artery atherosclerosis and developing treatments for it.
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1. Objective

Cardiovascular disease may develop in patients with thickened carotid artery or atheromatous plaque,
whose risk is four or more times greater than that of individuals without carotid target organ damage (1-
3). Based on several epidemiological studies with larger sample sizes, there are strong evidences that
carotid artery stenosis (CAD) is related to ischemic stroke events. Plaque morphology is more likely to
contribute to the occurrence of stroke, with a severe carotid artery lesion (4). Research has shown that
mean platelet volume (MPV) is a potential indicator for platelet activity and a key factor in the
pathophysiology of atherosclerosis (5). Higher MPV values simply prompt acute coronary syndromes out
of cardiovascular diseases, as well as hypertension, hyperlipidemia, and diabetes mellitus that are typical
risks (6-9). However, studies examining the association of MPV with severe carotid artery atherosclerosis
are limited, and the available data may conflict with each other (10). High-density lipoprotein (HDL) is an
antioxidant and anti-inflammatory mediator, and it has a part in regulation of cholesterol flow between
tissues, modulation of inflammation and oxidative stress (11-13). Circulating monocytes are a source of
cytokines and molecules that cause extracellular matrix damage by interacting with platelet and
endothelial cells, causing medial destruction in smooth muscle cells, leading to differentiation and
apoptosis of cells, increased oxidative stress and tissue calcification (14). Recently, the monocyte to HDL
ratio (MHR) has been defined as determinative of cardiovascular incidents in patients with chronic renal
failure. Additionally, MHR has been determined to be associated with reduced aortic wall elasticity in
coronary slow flow patients, stent thrombosis, metabolic syndrome and hypertension (15, 16).

In the light of these findings, the goal of this study was to research the potential connection of MHR and
MPV with the severity of carotid artery stenosis.

2. Method

Presenting at the cardiology outpatient clinic from October 2016 to June 2020, the patients who had
underwent brain neck computed tomography angiography (CTA) with suspicion of CAD or for
cardiovascular risk assessment were included in study (17). The patients who, examined CT angiography
for carotid arteries were divided into three CAD groups by the percentage of their atherosclerotic plaques:
the first was below 60% (CAD<60) (Figure 2), the second was equal to and higher than 60% (CAD=60)
(Figure 1), and the third was 0% (CAD=0). 340 patients in total were retrospectively assessed until each
group included 40 patients. Ethics Committee approval was obtained with the decision of Siilleyman
Demirel University School of Medicine Ethics Committee dated 16.04.2020 and numbered 114. We
excluded patients who had an ongoing ischemic cerebrovascular event, ischemic cerebrovascular event
irrespective of its sequelae, severe transient ischemic event or amaurosis fugax within 6 months before
and the day when they presented at our cardiology outpatient clinic. Additionly, cancer, acute coronary
syndrome, myocardial infarction, heart, kidney or liver failure, severe valvular disease, stroke (whether
ischemic or not), chronic obstructive pulmonary disease, hematological disease, systemic inflammatory
disease or an active infection in the patient’s history was also regarded as an exclusion criterion.
Hypertension was defined for anti-hypertensive drug users or patients whose blood pressure was equal to
or greater than 140/90 mmHg. As for diabetes mellitus, the criteria were being and active user of oral
antidiabetics and / or insulin, and a fasting glucose level of 2126 mg/dL. Hyperlipidemia was identified
when the total cholesterol level was = 200 mg / dL, and coronary artery disease was identified when a
major coronary artery plaque was present.

Computed Tomography Angiography Evaluations

For CAD measurement, the patients were followed by brain neck computed tomography angiography
(CTA). We first accessed the antecubital vein and administered non-ionic contrast medium of 60 mL at a
rate of 4.5 mL / sec, and then, a multidetector Siemens Somatom Definition AS (Siemens Erlangen,
Germany) 128-slice CT machine was used to obtain the axial-plane CT images of the cerebral arteries.
Technical parameters related to the brain neck CT angiography examination: Starting from the bifurcation
level of the truncus pulmonalis in the caudal to the vertex in the superior, 0.6 mm slice thickness, 100 kV
and effective milliamper seconds were obtained with mAs 170 mAs, FOV (Field of View) at an average of
190 mm and pitch value of 0.8.
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The images obtained in the axial were reformatted to sagittal images for measurement. Vascular plaques
and stenosis were assessed based on these reformatted sagittal images. The NASCET (North American
Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial) classification, which is a modern evaluation system that is
adopted to evaluate CAD severity, was used for classification of carotid artery stenosis (18). We made the
classification considering higher stenotic lesions for multiple stenotic lesions or bilateral stenosis.

Statistical Analysis

Data analysis was performed using the SPSS 22.0 statistical package software (SPSS Inc., Chicago, IL, USA).
The continuous parameters are shown as mean *+ SD, while the categorical variables are presented as
frequencies and percentages. Number of each group was adjusted as 40 patients. Because we calculated
the minimum number of individuals that should be sampled with 90% power and 0.05 Type-I error as at
least 40 (R 3.0.1. open source program). The primary effect variable was determined as the CAD rate 1%
change was accepted as clinically relevant. For comparison of the normally distributed variables, Student's
t-test was used. Mann-Whitney U test was preferred for the non-normally distributed variables in 2-group
comparisons. Among three groups, one-way analysis of variance (ANOVA) was used for the normally
distributed variables. For the categorical variables, x2 (Chi-squared) test was used, or if appropriate,
Fisher's exact test. To evaluate the relationships the continuous variables, Pearson’s correlation
coefficients were examined. Spearman’s correlation analysis was applied for the discontinuous and
categorical parameters. Univariate and multiple linear regression analyses were performed using the
factors and the basic clinical risk factors found significant as shown in Table 1 to determine the factors
affecting carotid artery stenosis above 60%. The statistical significance level was determined as p<0.05,
and the confidence interval was 95%.

3. Results

The laboratory parameters and demographic characteristics of the groups are shown in Table 1. When the
demographic features were evaluated, there was no difference between the groups in terms of sex, age,
diabetes, hyperlipidemia, peripheral artery disease body mass index, ejection fraction, and coronary
artery disease. Hypertension was lower in the control group than CAD <60 group and lower in CAD <60
group than CAD 260 group (p <0.001, p <0.001). No difference was determined between the laboratory
parameters except uric acid. Uric acid leves was lower in the control group than CAD <60 group
(p=0.025). MPV level was lower in the control group than CAD <60 group and lower in CAD <60 group
than CAD 260 group (p <0.001, p <0.001). MHR level was lower in the control group than CAD <60 group
and lower in CAD <60 group than CAD =60 group (p <0.001, p <0.001) (Table 1).

We performed univariate and multiple linear regression analyses for predictors of 260% carotid artery
stenosis as depicted in Table 1 (Table 2). Hypertension (OR= 2.523; 95% CI: 0.976-6.521; p=0.048), and
higher MPV levels (OR= 6.050; 95% CI: 2.946-12.427; p <0.001) and higher MHR (OR= 1.107; 95% CI:
1.045-1.159; p <0.001) were detected as independent predictors for 260% carotid artery stenosis after
multiple linear regression analysis.

In correlation analysis, a positive correlation was found between MPV and the rate of carotid artery
stenosis (p<0.001, r=0.680) (Figure 3).

4. Discussion

Research has shown that cardiovascular complications may occur from higher platelet activation and
aggregation (5, 19). Platelet function may be easily and accurately evaluated by estimating platelet size
typically via the quantification method of MPV. Platelets display heterogeneous characteristics in terms of
size, density and reactivity. With a greater mass larger platelets have higher metabolic and enzymatic
activity (20). In comparison to smaller platelets, they can aggregate with collagen more quickly thanks to
greater numbers of granules, expressing a greater number of glycoprotein receptors (Ib and IIb/Illa) due
to higher thromboxane A2 levels (21). It is assumed that large platelets are biochemically, functionally and
metabolically more active by means of high granule concentration (22). Platelet morphology and
physiology are determined during the lysis of the precursor cells, megakaryocytes. Increased
megakaryocyte ploidy has been found to be associated with an increase in megakaryocyte and platelet
volume (22). On the other hand, consumption of small platelets during acute ischemia may also lead to an
increase in MPV due to compensatory production (22). Based on this, it was suggested that MPV might be
a marker for platelet activity and a prognostic factor for atherosclerosis (23). Because of its importance in
the repair of damaged blood vessels, the marker of age or increased production of platelets is useful in
many clinical disorders where vascular damage is significant.
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Table 1. Baseline characteristics and laboratory parameters of the study groups (n=120)

Carotid Carotid
Variables Control artery artery
. . p p p
stenosis stenosis p valuey
value* value« valuef
(n=40) <60 % 260%
(n=40) (n=40)
Age,years 549 £ 8.7 57.2+82 60.4 £8.2 0.069 - - -
Female, n(%) 18 (45.0) 16 (40.0) 14 (35.0) 0.659 - - -
BMI, kg/m? 28.1+2.4 281+28 28.4+2.7 0.868 - - -
Diabetes Mellitus, n(%) 9 (22.5) 10 (25.0) 10 (25.0) 0.956 - - -
Hypertension, n(%) 6 (15.0) 14 (35.0) 20 (50.0) <0.001 | <0.001 | <0.001 | <0.001
Hyperlipidemia, n(%) 8(20.0) 8(20.0) 10 (25.0) 0.822 - - -
Smoking, n(%) 16 (40.0) 14 (35.0) 17 (62.5) 0.783 - - -
Coronary artery
6 (15.0) 9 (22.5) 6 (15.0) 0.799 - - -
disease, n(%)
Peripheral vascular
3(7.5) 4(10.0) 5(12.5) 0.757 - - -
disease, n(%)
Carotid artery stenosis,
%) 0+0.00 31.1+11.7 68.7+125 | <0.001 | <0.001 | <0.001 | <0.001
0
LVEF, % 574+53 575+ 6.4 58.1+4.38 0.678 - - -
Glucose, mg/dL 112.1+46.6 | 116.2+58.1 | 116.8 +53.1 0.889 - - -
Creatinine, mg/dL 1.00+£0.17 | 0.99+0.23 1.08 £0.26 0.531 - - -
Uric Acid, mg/dl 50+1.38 6.0+23 6.7+21 0.002 0.198 <0.001 0.025
WBC,10%/mm? 9.8+24 9.0+2.0 9.4 +23 0.236 - - -
Hemoglobin, g/dL 13.3+19 13.7+1.3 13.5+1.8 0.459 - - -
Platelet, 10®/mm? 240.5+£50.1 | 237.1+80.3 | 247.5+65.1 0.731 - - -
CRP,mg/L 34+17 3.7+21 44+26 0.470 - - -
Total cholesterol,
189.1+94.0 | 190.0 +55.1 | 183.0 £39.4 0.888 - - -
mg/dL
LDL-C, mg/dL 1149 +57.3 | 111.7+459 | 114.6 + 34.0 0.951 - - -
HDL-C, mg/dL 45.6+245 | 443+11.1 42.0+6.8 0.780 - - -
Triglyceride, mg/dL 184.1£32.3 | 176.1+96.0 | 142.1 +86.0 0.336 - - -
MPV (fl) 8.25+0.23 9.36 £ 0.63 9.89+0.82 | <0.001 | <0.001 | <0.001 | <0.001
Monocyte /HDL ratio 0.41+0.21 0.46 + 0.15 0.53+0.18 | <0.001 | <0.001 | <0.001 | <0.001

Data are given as mean * SD, n (%) or median (lower-upper limit). BMI body mass index; CRP, C-reactive protein; HDL, high-density lipoprotein; LDL,
low-density lipoprotein; LVEF, left ventricular ejection fraction; WBC, white blood cell; MPV, Mean platelet volume. Carotid artery stenosis rate was
calculated according to NASCET.

* p value between all groups

@ p value between carotid artery stenosis 260% and carotid artery stenosis <60% groups,

B p value between carotid artery stenosis 260% and control groups,
v pvalue between carotid artery stenosis <60% and control groups.

In studies conducted up to date, it has beenshown that acute myocardial infarction and congestive heart
failure could raise MPV in unstable angina pectoris (24-27). Increased MPV levels were found to be
associated with high thromboxane A2, serotonin, betathromboglobulin, and procoagulant membrane
protein levels (5). One of the initiating pathophysiological mechanisms in carotid artery atherosclerosis is
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endothelial dysfunction. The regulating mediators for endothelium, vascular tone, vascular proliferation
platelet adhesion, fibrinolysis, and inflammation are locally produced to maintain vascular homeostasis
(4). Impairment of endothelial function negatively affects these events and creates cardiovascular risk.
Endothelial dysfunction may be associated with increased MPV level and therefore carotid artery
atherosclerosis through these mediators (28, 29). Increased MPV levels have been associated with many
rheumatological diseases and are now described as an inflammatory marker. In atherosclerotic diseases
with inflammation, such as coronary artery disease and coronary artery ectasia, MPV levels have been
found to be increase (30, 31). Carotid artery atherosclerosis is now known to play a role in inflammation,
and new treatment targets focus on inflammation (4).

Figure 1. In the axial (left) and sagittal (right) plane Brain + Carotid (Brain + neck) CT angiography examination, a
mixed plaque (white arrow) that causes 80-90% stenosis in the left ICA proximal part is observed.

Oxidative stress is an important mechanism in atherosclerosis. (1). Endothelial-induced oxidative stress
triggers myofibroblast activation and calcification. (13). HDL has been known to be a strong antioxidant
molecule primarily through reduction of cellular uptake by the monocyte macrophage system mediated
by inhibiting oxidation of LDL. (32). Oxygen radicals and transition metals resulting from the metabolism
have a role in oxidative stress and HDL has been shown to play an antioxidant role by showing chelation
characteristics due to the presence of mediators such as ceruloplasmin on the lipoprotein surface (33).
Lipid peroxidation products are derived from oxidized low-density lipoprotein and have been shown to be
strongly cytotoxic and susceptible to process of atherosclerosis. In vitro studies on HDL have revealed that
uptake of hydroperoxides from oxidized membranes could potentially ensure, a pathway for evacuation
or detoxification (33). Therefore, the balance between the number of monocytes and HDL may clarify the
effect of oxidative stress in CAD.

Figure 2. In the axial (left) and sagittal (right) plane Brain + Carotid (Brain + neck) CT angiography examination, a
mixed plaque (white arrow) is observed in the proximal part of the right ICA causing approximately 40% stenosis.
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Table 2. Multivariate logistic regression analysis showing the predictors for 260% carotid artery stenosis

Univariable Multivariable
Variables Beta (95% CI) p value Beta (95% CI) p value
Hypertension 3.000 (1.348-6.678) 0.007 2.523 (0.976- 6.521) 0.048
Uric Acid 1.263 (1.058-1.507) 0.098 - -
MPV 6.221 (3.070-12.607) <0.001 6.050 (2.946-12.427) <0.001
Monocyte /HDL ratio 1.201 (1.110-1.393) <0.001 1.107 (1.045-1.159) <0.001

Limitations of the study

In our study, the sample size was relatively small. MHR and MPV analyses were retrospective and patients
do not have long-term follow-up. In our study, blood samples taken into tubes with EDTA were evaluated
by waiting for 2 hours. Although methodological changes in the measurement of mean platelet volume do
not allow setting standard normal limits, each laboratory can determine its own normal limits with its
own method. In addition to MPV, which is considered as a rough indicator for platelet function, the
measurement of advanced platelet function parameters, which are more expensive and not widely used,
can also provide more information in terms of pathogenesis and risk. The number of patients is relatively
low. Carotid artery evaluation was performed by CT angiography only. More specific methods have not
been evaluated. NASCET scoring system has technical limitations, it is difficult to correlate statistically,
especially in biletareal stenosis.
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Figure 3. Correlation between mean platelet volume and carotid artery stenosis
5. Conclusion
In our study, a potential relationship between MPV, MHR and carotid artery disease was determined. Our

study may make contributions to understanding the pathophysiology of carotid artery atherosclerosis and
developing treatments for it.

57




References

[1] Tokgozoglu L. Atherosclerosis and the role of inflammation. Turk Kardiyol Dern Ars. 2009;37(80):1-6.

[2] Giileg S. Global risk and objectives in cardiovascular diseases. Turk Kardiyol Dern Ars. 2009;37 Suppl
2:1-10.

[3] Basarici I. Determination of TIMI frame counts and slow coronary flow/ Relationship between the
slow coronary flow and carotid artery intima-media thickness. Anatol ] Cardiol. 2007;7(3):333-4.

[4] Aboyans V, Ricco B, Bartelink MEL, Bjorck M, Brodmann M, Cohnert T, et al. 2017 ESC Guidelines on
the Diagnosis and Treatment of Peripheral Arterial Diseases, in collaboration with the European
Society for Vascular Surgery (ESVS): Eur Heart ]. 2018;39(9):763-816.

[5] Tsiara S, Elisaf M, Jagroop IA, Mikhailidis DP. Platelets as predictors of vascular risk: is there a
practical index of platelet activity? Clin Appl Thromb Hemost. 2003;9(3):177-90.

[6] Yasar AS, Bilen E, Yiksel 10, Arslantas U, Karakas F, Kirbas O, et al. Association between admission
mean platelet volume and coronary patency after thrombolytic therapy for acute myocardial
infarction. Turk Kardiyol Dern Ars. 2010;38(2):85-9.

[7] Gu Lcan AR, Karakas MS, Akdemir B, Ugar M, Altekin RE, Yilmaz HS. Relation between mean platelet
volume and subclinical atherosclerosis in patients with metabolic syndrome. Turk Kardiyol Dern Ars.
2014;42(1):22-8.

[8] Yiiksel Kalkan G, Giir M, Baykan AO, Ugar H, Elbasan Z, Sahin DY, et al. Mean platelet volume is
associated with aortic intima-media thickness in patients without clinical manifestation of
atherosclerotic cardiovascular disease. Anatol ] Cardiol. 2015;15(9):753-8.

[9] Nadar SK, Blann AD, Kamath S, Beevers DG, Lip GY. Platelet indexes in relation to target organ damage
in high-risk hypertensive patients: a substudy of the Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial
(ASCOT). ] Am Coll Cardiol. 2004;44(2):415-22.

[10] Korkmaz L, Korkmaz AA, Akyiiz AR, Aga¢ MT, Acar Z, Kiris A, et al. Association between mean
platelet volume and coronary artery calcification in patients without overt cardiovascular disease: an
observational study. Anatol | Cardiol. 2012;12(1):35-9.

[11] Askin L, Cetin M, Tirkmen S, Tasolar H, Aktiirk E. The relationship between monocyte/high-
density lipoprotein ratio and Selvester QRS score in patients with STEMI. Turk Kardiyol Dern Ars.
2018;46(4):260-7.

[12]  Tosheska Trajkovska K, Topuzovska S. High-density lipoprotein metabolism and reverse
cholesterol transport: strategies for raising HDL cholesterol. Anatol ] Cardiol. 2017;18(2):149-54.

[13] Onat A. High density lipoprotein cholesterol in coronary artery patients: is it as low as expected?
Anatol ] Cardiol.2006;6(1):92-3.

[14] Biswas SK. Does the Interdependence between Oxidative Stress and Inflammation Explain the
Antioxidant Paradox? Oxid Med Cell Longev. 2016;2016:5698931.

[15] Kanbay M, Solak Y, Unal HU, Kurt YG, Gok M, Cetinkaya H, et al. Monocyte count/HDL cholesterol
ratio and cardiovascular events in patients with chronic kidney disease. Int Urol Nephrol.
2014;46(8):1619-25.

[16] Canpolat U, Cetin EH, Cetin S, Aydin S, Akboga MK, Yayla C, et al. Association of Monocyte-to-HDL
Cholesterol Ratio with Slow Coronary Flow is Linked to Systemic Inflammation. Clin Appl Thromb
Hemost. 2016;22(5):476-82.

[17] Piepoli MF, Hoes AW, Agewall S, Albus C, Brotons C, Catapano AL, et al. 2016 European Guidelines
on cardiovascular disease prevention in clinical practice. Eur Heart ]. 2016;37(29):2315-81.

[18] Ferguson GG, Eliasziw M, Barr HW, Clagett GP, Barnes RW, Wallace MC, et al. The North American
Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial : surgical results in 1415 patients. Stroke.
1999;30(9):1751-8.

[19] Kuyumcu A, Kuyumcu MS. Akdeniz Diyeti ve Karotis Arter Hastalig1 Arasindaki iliski. SDU Saglik
Bilimleri Dergisi. 2019;10(2):99-104.

[20] Pafili K, Penlioglou T, Mikhailidis DP, Papanas N. Mean platelet volume and coronary artery
disease. Curr Opin Cardiol. 2019;34(4):390-8.

[21] Vivekananthan DP, Patel VB, Moliterno D]. Glycoprotein IIb/Illa antagonism and fibrinolytic
therapy for acute myocardial infarction. ] Interv Cardiol. 2002;15(2):131-9.

[22] Kristensen SD. The platelet-vessel wall interaction in experimental atherosclerosis and ischaemic
heart disease with special reference to thrombopoiesis. Dan Med Bull. 1992;39(2):110-27.

[23] Thara A, Kawamoto T, Matsumoto K, Shouno S, Hirahara C, Morimoto T, et al. Relationship
between platelet indexes and coronary angiographic findings in patients with ischemic heart disease.
Pathophysiol Haemost Thromb. 2006;35(5):376-9.

58



[24] Celebi 0O, Canbay A, Celebi S, Sahin D, Aydogdu S, Diker E. The effect of admission mean platelet
volume on TIMI frame count measured after fibrinolytic therapy in patients with acute ST-segment
elevation myocardial infarction. Turk Kardiyol Dern Ars. 2009;37(5):307-11.

[25] Karakas MS, Altekin RE, Baktir AO, Kiiciik M, Cilli A, Yalginkaya S. Association between mean
platelet volume and severity of disease in patients with obstructive sleep apnea syndrome without
risk factors for cardiovascular disease. Turk Kardiyol Dern Ars.2013;41(1):14-20.

[26] Nurkalem Z, Alper AT, Orhan AL, Zencirci AE, Sari I, Erer B, et al. Mean platelet volume in patients
with slow coronary flow and its relationship with clinical presentation. Turk Kardiyol Dern Ars.
2008;36(6):363-7.

[27] Demirkol S, Balta S, Arslan Z, Kiiciik U, Unlii M. Noninvasive markers such as mean platelet
volume in clinical practice. Turk Kardiyol Dern Ars. 2013;41(6):575.

[28] Varol E. Decreased mean platelet volume in Gilbert's syndrome: role of oxidative stress. Blood
Coagul Fibrinolysis. 2013;24(6):673.

[29] Varol E, Akcay S, Icli A, Yucel H, Ozkan E, Erdogan D, et al. Mean platelet volume in patients with
prehypertension and hypertension. Clin Hemorheol Microcirc. 2010;45(1):67-72.

[30] Moghadam RH, Shahmohammadi A, Asgari N, Azizi K, Mansour SM, Roozbahani M. Comparison of
mean platelet volume levels in coronary artery ectasia and healthy people: systematic review and
meta-analysis. Blood Res. 2018;53(4):269-75.

[31] Tuncel T, Uysal P, Hocaoglu AB, Erge DO, Karaman O, Uzuner N. Change of mean platelet volume
values in asthmatic children as an inflammatory marker. Allergol Immunopathol (Madr).
2012;40(2):104-7.

[32] Nicholls S], Dusting GJ, Cutri B, Bao S, Drummond GR, Rye KA, et al. Reconstituted high-density
lipoproteins inhibit the acute pro-oxidant and proinflammatory vascular changes induced by a
periarterial collar in normocholesterolemic rabbits. Circulation. 2005;111(12):1543-50.

[33] Kunitake ST, Jarvis MR, Hamilton RL, Kane JP. Binding of transition metals by apolipoprotein A-I-
containing plasma lipoproteins: inhibition of oxidation of low density lipoproteins. Proc Natl Acad Sci
USA.1992;89(15):6993-7.

59



[ o)

Siilleyman Demirel Universitesi
Saghk Bilimleri Dergisi
Cilt 12, Say1 1, 60-69, Y11 2021

M

Suleyman Demirel University
Journal of Health Sciences
Volume 12, Issue 1, 60-69, Year 2021

A4 A4

Kadinlarin Kayg Diizeyleri ve Stres ile Bas Etme Yéntemlerinin incelenmesi

Zekiye KARACAM1®, Aysegiil DONMEZ2®, Hilal DOGAN3®, Halime USTUNDAG*®

1Aydin Adnan Menderes Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Ebelik Boliimii, Aydin
2fzmir Tinaztepe Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Ebelik Boliimii, izmir
3Agabey Saglikevi, Usak Esme llce Saglik Miidiirliigii, Usak
4Adnan Menderes Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Ebelik Boliimii, Aydin

PUVON NN
WD WIS

OZET

Amag: Kadinlarin kaygi diizeyleri ve stres ile bas etme tekniklerini incelemek amaglanmistir. Materyal-
Metot: Calisma, karma yontem (kantitatif ve kalitatif yontemlerin birlikte kullanilmasi) ile Subat-Aralik 2018
tarihleri arasinda, Aydin il merkezindeki, 1, 11, 12, 14, 22 nolu Aile Saghg1 Merkezleri'nde yapilmistir.
Calismanin kantitatif boliimii gelisigiizel 6rnekleme yontemi ile belirlenen 120 kadin katilmistir. Kalitatif
boélimi ise amagl drnekleme yontemi ile belirlenmis olan 21 kadinin katilmi ile gergeklestirilmistir.
Aragtirmada veriler kadinlari tanitan bilgi formu, Durumluk ve Siirekli Kaygi Olgegi ve yar1 yapilandirilmig
goriisme formu ile toplanmustir. Kalitatif veriler igerik analizi yontemi ile, kantitatif verilerin analizinde ise
tanimlayicl istatistikler kullanilmistir. Bulgular: Kadinlarin yas ortalamasi 37,57+10,91, egitim durumlary;
iniversite (%43,3) ve lise (%30,8) mezunu olarak saptanmistir. Calismanin kantitatif béliimiinde kadinlarin;
stirekli kayg1 diizeyleri yiiksek (%58,3) ve hafif (%18,3) oranlarinda bulundugu belirlenmistir. Kadinlarin
derinlemesine goriisme sirasindaki ifadeleri ile elde edilen verilerin sonuglari, stres ile bas etmek igin
kullandiklar1 teknikler; tedavi alma, paylasma, uzaklasma, aglama, olumlu diisiince gelistirme ve fiziksel
aktivite ve alt temalar1 altinda sunulmustur. Bu kadinlarin ¢ogunlugu kullandiklar teknik/tekniklerde
kaygilari ile bas etmede basarili ve digerleri de kismen basarili ve basarisiz bulduklarini ifade etmislerdir.
Sonug: Bu arastirmada kadinlarin ¢ogunlugunun cesitli diizeylerde durumluk ve siirekli kayg: yasadiklari
belirlenmis olup bu sorunlarla basetmeye calisirken birden ¢ok yontem kullandiklar1 ve genellikle de
kendilerini basarili bulduklarini ifade etmislerdir. Kadinlarin kaygi ile bas etmede faydalanabilecekleri
kisisel teknikleri bulmalar1 ve kullanmalari hakkinda desteklenerek kadin sagliginin korunmasina katki
saglanabilir.
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ABSTRACT

Objective: It is aimed to examine women's anxiety levels and stress coping techniques. Material-Method:
The study was conducted with a mixed method (using quantitative and qualitative methods together)
between February-December 2018, Family Health Centers numbered 1, 11, 12, 14, 22 in Aydin city center.
In the quantitative part of the study, 120 women who were determined by random sampling method
participated. The qualitative part was carried out with the participation of 21 women who were determined
by purposeful sampling method. In the study, the data were collected with an information form introducing
women, State-Trait Anxiety Scale, and semi-structured interview form. Qualitative data were used with
content analysis method, and descriptive statistics were used in quantitative data analysis.Results: The
average age of the women was 37.57£10.91, educational situations; university (43.3%) and high school
(30.8%) graduates. In the quantitative part of the study, women; trait anxiety levels were found to be high
(58.3%) and mild (18.3%). The statements of women during the in-depth interview the results of the data
obtained, it is presented under the subthemes of receiving treatment, sharing, alienation, crying, developing
positive thinking and physical activity.Conclusion: The results of this study were determined that the
majority of women experienced various levels of state and trait anxiety, used multiple different methods of
coping, and generally stated that they found themselves successful. It can contribute to the protection of
women's health by supporting women to find and use personal techniques that they can benefit from in
coping with anxiety.
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1. Giris

Stres, en genel anlami ile viicudun fonksiyonlar ile ¢evresi arasindaki yasanan g¢atisma sonucunda
fizyolojik sistemlerde beliren bir savunma olarak degerlendirilir (1). Stres kavrami, cevredeki tehdit edici
olaylara, kavramlara karsi, asir1 ve istenmeyen uyarilar ile bireyde gelisen fizyolojik ve psikolojik tepkileri
ifade etmek icin de kullanilmaktadir (2-5). Stres, birey icin giicli bir gerginlik ve kaygi kaynagi
olusturabilir, organizmada olumsuz etkiler yaratarak, bireyin cevresi ile iletisim problemleri, fiziksel ve
ruhsal rahatsizliklar yasamasina neden olabilir (6,7), ¢alisma verimi ve yasam Kkalitesi azalabilir (2).
Kayginin kadinda strese reaksiyon sonucunda, asir1 enerjiye karsi olusan psikolojik bir tepki olmasi
nedeni ile iilkemizde bir¢ok kisinin, stres ve kaygi kavramlarini birbirleri ile karistirdig1 bilinmektedir (8).
Bu nedenle bu ¢alismanin amaci, kadinlarin kaygi diizeyleri ve kaygi diizeyi ytliksek olan kadinlarin stres
ile bas etme yontemlerinin incelenmesi seklinde diizenlenmistir.

Kadinlar yasamlari siiresince ¢ok sayida giinliik (ev islerinin aksamasi vb.) gelisimsel (addlesan, menopoz
vb.) ve durumsal (gebelik, dogum, ciddi hastalik vb.) stres yaratan durumla karsi karsiya gelmektedirler
(7, 9, 10). Kadinlarin tim bu stresli durumlarla bas edebilmek icin etkili yontemleri gelistirmeleri ve
kullanmalar1 gerekmektedir. Kullanilan yontemler etkisiz oldugunda, kadinin fiziksel ve ruhsal sagliginin
yaninda, is ve aile yasami ve yasam kalitesi olumsuz etkilenebilir. Bu kapsamda kadinlarin stres ile bas
etmede kullandiklar1 yontemlerin durumu ve kapsami daha fazla arastirilmasi gereken bir konudur.
Yogun ve uzun siireli stres, bireyin zihinsel faaliyetlerinde degisiklik, diger insanlarla olan etkilesiminde
bozulma, 6grenme ve problem ¢dzme yeteneklerinde zayiflama meydana gelmektedir (6). Ancak stresin
olumsuz etkilerinin yaninda, gelisen gerilim ve zorlanmanin bireyi, yeni amaclar belirleme ve bu amaglara
ulasmaya ¢alisma konusunda harekete ge¢irmek gibi olumlu etkileri de bulunmaktadir (2).

Ebe ve hemsirelerin kadinlarin stres ile bas etmede kullandig1 yontemleri saptama, kullanilan yéntemin
etkinligini degerlendirme, bas edemedigi durumlarda yeni bas etme yontemlerini 6gretme ve destekleme
gorevleri bulunmaktadir (11). Cogu uluslararasi olmak lizere giincel literatiirde, stres, iligkili durumlar
(4,9) ve kullanilan bas etme yontemleri (5,10-12) ile ilgili ¢cok sayida ¢alismaya rastlanmaktadir. Ancak,
kadinlarin stres ile bas etmede kullandiklar1 yontemler ve basar1 durumlari konusunda Kkiiltiirel
ozelliklerimizi de yansitacak daha fazla bilgiye gereksinim bulunmaktadir. Bu ¢alismada kadinlarin bu
konudaki deneyimlerinin a¢iga ¢ikarilmasi hedeflenmistir. Elde edilen bilgiler kadinlarin stres ile bas etme
yontemlerinin gelistirilmesine ve bu konudaki mevcut literatiire katki saglayabilir.

Arastirmanin amaci ve arastirma sorulari

Calismada, kadinlarin kaygi diizeyleri ve kaygi diizeyi yiiksek olan kadinlarin stres ile bas etme
yontemlerinin incelenmesi amag¢lanmigstir. Arastirma sorulari;

Kadinlarin durumluk ve siirekli kaygi diizeyleri nasildir?

Kadinlarda stres yaratan durumlar nelerdir?

Kadinlarin stres ile bas etmek i¢in kullandiklar1 yontemler nelerdir ve nasildir?

Kadinlarin stres ile bas etmede kullandiklar1 yontemlerin basar1 durumlari nasildir?

AN NI NN

2. Materyal-Metot

Bu arastirmada, kadinlarin yasadiklari kaygi diizeyleri ve stres ile bas etme yontemleri karma metod
(mixed research design) desenlerinden yakinsayan paralel desen ile incelenmistir. Yakinsayan paralel
desende, arastirmaci, kalitatif ve kantitatif asamalarini es zamanli olarak uygulayabilir, yontemlere esit
oncelik verir, ¢6ziimlemede ayr1 tutar ve genel yorumlama sirasinda sonuglari birlestirebilir (14). Bu
nedenle kantitatif veriler anket teknigi ve nitel veriler bireysel derinlemesine goriisme teknigi ile elde
edilmistir. Kalitatif ve kantitatif arastirma yontemlerinin beraber kullanildigi karma ydntemde, ayn
arastirma sorusuna farkli arastirma yontem ve teknikleri ile cevap aranmaktadir. Bu metodla, yéntemlerin
birlikte kullanilmasi, her iki yontemin de avantajlarim1 artirmakta ve dezavantajlarini azaltmaktadir
(14,15).

61



Tablo 1. Kadinlarin sosyo - demografik 6zellikleri (n=120).

Ozellikler Sayi (n) Yiizde (%)

Yas, Ort: 37,57+10,91; Min:18; Max:70

Egitim durumu

flkokul 17 14,2
Ortaokul 14 11,7
Lise 37 30,8
On lisans/lisans /lisansiistii 52 43,3

Eslerinin yas ort: 42.30+£9.97; Min:19; Max:72

Eslerinin egitim durumu (n=89)

Ilkokul/Ortaokul 27 30,3

Lise 26 29,2

On lisans/lisans/lisansiistii 36 40,5
ikamet edilen yer

[l Merkezi 114 95,0

flce Merkezi (n=4) ve Koy (n=2) 6 5,0
Calisma durumu

Ev hanimi 65 54,2

Gelir getiren bir iste ¢alisan 55 45,8
Algilanan gelir diizeyi

Gelir-gidere gore diisiik 59 49,2

Gelir-gider birbirine esit 43 35,8

Gelir-giderden fazla 18 15,0
Saglik giivencesi

Olmayan 14 11,7

Olan 106 88,3
Medeni durum

Evli* 86 71,6

Bekar 26 21,7

Bosanmig/ayr1 yasiyor 8 6,6
Aile tipi

Cekirdek 116 96,7

Genis 4 3,3

Son zamanlarda kendisinin ya da ailesinin hayatim

etkileyebilecek bir durumla karsilasma
Evet 32 26,7
Hayir 88 73,3

* SS:Standart Sapma; p:Bu grupta yer alan bir kadinin resmi nikahi yoktu.

Calisma Grubu

Arastirma Subat-Aralik 2018 tarihleri arasinda, Aydin il merkezindeki, 1, 11, 12, 14, 22 nolu Aile Saghg
Merkezleri, saglik hizmeti almak iizere gelen kadinlar ile yapilmistir. Arastirmanin evreni, 2018 yilinda,
Aydin il merkezindeki, 1, 11, 12, 14, 22 nolu Aile Saghg Merkezleri, saglik hizmet almak i¢in basvuran kadinlar
olusturmustur, ancak bu konuda sayisal bir deger elde edilememistir. Arastirmanin kantitatif boliimii
gelisiglizel 6rnekleme yontemi ile belirlenen 120 kadinin katilimi ile yapilmistir.

Bu béliime alinabilecek en az birey sayisi Denizli'de kadinlar ile Durumluk ve Siirekli Kaygi Olgegi
kullanilarak yapilan bir arastirmadan yararlanarak yapilmistir (16). Bu ¢alismanin verilerine dayanarak
G*Power 3.1.9.2 ile power: 0,95, a=0,05 ve 6rneklem hacmi; 340 alinarak yapilan analizde effect size: 0,18
sonucu elde edilmistir. Bu arastirma orneklemine enaz katilimci sayisi; G*Power 3.1.9.2 ile effect size:
0,30, a=0,05 ve power: 0,95 alinarak hesaplanmis ve 111 olarak bulunmustur. Arastirmanin kantitatif
boliimiine, olasi vaka kayiplari degerlendirilerek, 120 kadin dahil edilmistir.

Arastirmanin kalitatif béliimiine amach 6rnekleme yontemi ile saptanan 21 kadin alinmistir. Literatiirde,
kalitatif arastirmalarin 6rneklem sayisi, arastirma sorularina verilen yanitlarin tekrarlamaya baslamasi ile
belirlenebilecegi (17) ve cogunlukla 5-25 bireyin yeterli olabilecegi (18) bildirilmektedir.

Arastirmaya katilan kadinlarin yas ortalamasinin 37,57+10,91 (aralik:18-70) ve egitim durumlarinin daha
cok lise (%30,8) ve on lisans / lisans / lisansiistii (%43,3) diizeyinde oldugu bulunmustur. Kadinlarin
eslerinin yas ortalamasi ise %42,3049,97 (aralik:19-72) ve egitim durumlarm da %30,3’liniin
ilkokul/ortaokul, %?29,2'sinin lise ve %40,5'inin 6n lisans/lisans/lisansiistii diizeyinde oldugu
belirlenmistir. Kadinlarin %95,0’1n1n il merkezinde ikamet ettigi, %45,8'inin gelir getiren iste calistig1 ve
%49,9'unun gelir durumunun gidere gore diisiik oldugu saptanmistir.

Kadinlarda %88,3'niin saglik giivencesinin bulundugu %3,3’liniin genis ailede yasadig1 ve %6,6’sinin da
esinden bosanmis ya da ayr1 yasiyor oldugu gorilmustir.
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Ayrica kadinlarin %26,7’si son zamanlarda kendisinin ya da ailesinin hayatin etkileyebilecek 6nemli bir
durumla karsilastigini bildirmislerdir (Tablo 1). Kadinlarin obstetrik o6zelliklerine iliskin verileri
%34,9’unun 3-6 kez gebe kaldigi, %41,7’sinin iki kez canli dogum yaptigi, %20,0’inin bir kez diisiik
yaptigl, %27,8'inin bir kez kiiretaj oldugu ve %5,5’inin bir kez 6lii dogum yaptig1 gériilmiistiir (Tablo 2).

Tablo 2. Kadinlarin obstetrik dykiileri*

Ozellikler Say1 (n) Yiizde (%)
Gebelik Sayis1 (n=90)

1 15 12,5

2 33 27,5

3-6 42 34,9
Kag¢ kez canl1 dogum yaptig1 (n=90)

1 28 233

2 50 41,7

3-4 14 10,0
Kag kez diisiik yaptig1 (n=90)

1 18 20,0

2 3 3,3

3 1 1,1
Kag kez kiiretaj oldugu (n=90)

1 25 27,8

2 5 5,6

3 3 3,3
Kag kez 6lii dogum yaptig1 (n=90)

1 5 55

*Bu tabloda gebelik dykiisii olan kadinlara ait verileri yer almaktadir.

Veri Toplama Araglari

Arastirma verilerinin toplanmasinda, nicel veriler igin soru formu, “Durumluk ve Siirekli Kaygi Olcegi
(STAI-1, STAI-II)”, nitel veriler i¢in ise yar1 yapilandirilmis goériisme formu kullanilmistir. Verilerin
toplanmas1 yiiz yiize goriisme (soru formunun doldurulmasi), kendini bildirim (STAI-I, STAI-II'nin
doldurulmasi) ve yar1 yapilandirilmis goriisme (nitel verilerin elde edilmesi) teknikleri ile saglanmistir.
Arastirmacilarin konu hakkindaki literatiire dayali olarak hazirladigi soru formu, kadinlarin tanitici
ozelliklerini sorgulayan 17 sorudan olusmaktadir. Yar1 yapilandirilmis goriisme formu ise kadinlarin
karsilastigl stresli durumlari, stres ile bas etmek i¢in kullandiklar1 yontemleri ve bu yontemlerin basari
durumlarini sorgulayan ti¢ soru bulunmaktadir. Bu formlarin “kapsam gecerligini” saglamak i¢in kalitatif
ve kantitatif arastirma konusunda deneyimi bulunan {i¢ uzman goriisiine sunulmus ve yapilan 6neriler
dogrultusunda gerekli diizenleme yapilmistir. Bu formun diizenlenmesinden sonra goériismenin
standardizasyonu, anlagilabilirligi ve uygulanabilirligini gelistirmek saglamak i¢in 10 kadin ile 6n
uygulama yapilmis olup goériisme formunun son sekli olusturulmustur. On uygulama verileri analize dahil
edilmemistir.

Durumluk-Siirekli Kaygi Envanteri: Spielberger ve ark. (19) tarafindan gelistirilmistir ve 14 yas tizerindeki
bireylerde kaygiy1 arastirmak amaci ile kullanilabilmektedir. Olgegin Tiirkce'ye adaptasyonu, gecerlilik ve
giivenirlilik calismasin Oner ve Le Compte (20) yapmustir. “Durumluk-Siirekli Kaygi Envanteri; yirmiser
madde olmak iizere Durumluk Kaygi Olcegi ve Siirekli Kaygi Olcegi” seklinde toplam kirk maddedir.
“Durumluk Kaygi Olgegi, bireyin belirli bir zamanda ve kogullarda kendini nasil hissettigini tanimlamasini,
Siirekli Kaygt Olgegi ise bireyin icinde bulundugu durum ve kosullardan bagimsiz olarak kendini nasil
hissettigini” belirtir. Bireylerin kendileri tarafindan doldurulabilecekleri bir testtir. “Durumluk Kayg Olgegi
maddelerinde ifade edilen duygu ya da davraniglar bu tiir yasantilarin siddet derecesine gére (1)hic,
(2)biraz, (3)cok ve (4)tamamiyla” siklarindan birisi isaretlenerek yanitlanur. Stirekli Kaygi Olcegi maddeleri
“duygu ya da davranislar ise siklik derecesine gdore (1)hemen hicbir zaman, (2)bazen, (3)cok zaman ve
(4)hemen her zaman” olarak isaretlenir. Olceklerin yanitlanmasi gereken segenek sayisi dérder adettir ve
her secenegin agirlik degeri 1 ile 4 arasindadir. Olgekler 20’ser maddeden olustugundan dolay1 her
olcekten alinabilecek toplam puan 20-80 araliginda olabilmektedir. Olgeklerde iki ayr1 madde
bulunmaktadir. Bu maddeler “(1)dogrudan ya da diiz ve (2)tersine dénmiis maddeler” bashiginda incelenir.
Dogrudan maddelerde “(4)degerindeki yanitlar kayginin yiiksek oldugunu” aciklar. Tersine doénmiis
bashiginda ise, “(1)degerindeki yanitlar yiiksek kaygiyi, (4) degerindekiler diisiik kaygiy1” ifade eder.
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Durumluk Kaygi Olcegi'nde on tane tersine dénmiis ifade bulunmaktadir (1.2.5.8.10.11.15.16.19.20.
maddeler). “Stirekli Kaygi Olcegi’nde ise tersine dénmiis maddeler yedi tanedir (21.26.27.30.33.36.39.
maddeler). Puanlar “20 ile 80 arasinda degismektedir, 36 ve daha diisiik puan kayginin olmadigini, 37-42
hafif kaygiyi, 43 ve listii puan ise yiiksek kaygiyr” gosterir. Durumluk ve siirekli kaygi puanlarinin yiiksek
olmasi, yiiksek anksiyete diizeyi oldugunu gostermekte olup, 60 puanin tUstiinde olan bireylerin
profesyonel yardim ihtiyaci oldugu ifade edilmektedir. Bu arastirmada kullanilan 6lgekler tilkemizde bu

alanda yapilan bir¢cok ¢alismada kullanilmistir (21-24).

Tablo 3. Kadinlarin durumluk ve siirekli kaygi envanteri puan ortalamalari ve kaygi diizeyleri (n=120)

Veriler Ortalama
Durumluk Kaygi Envanteri puan ortalamalari1xSS (Min-Max) 37,96+10,35 (20-76)
Siirekli Kaygi Envanteri puan ortalamalar1+SS (Min-Max) 43,469,49 (22-69)
Durumluk kaygi durumu, n(%)
Kayg1 yok (20-36 puan) 54 (45,0)
Hafif kaygi (37-42 puan) 28 (23,3)
Yiiksek kayg1 (43-80 puan) 38(31,7)
Siirekli kaygi durumu, n(%)
Kayg1 yok (20-36 puan) 28 (23,3)
Hafif kaygi (37-42 puan) 22 (18,3)
Yiiksek kayg1 (43-80 puan) 70 (58,3)
Genel durum, n(%)
Profesyonel yardima ihtiyaci olan (60’1n iistiinde puani olan) 102 (15,0)
Olmayan 18 (85,0)

Verilerin toplanmasi

Verilerin toplanmasinda kadinlara arastirma hakkinda agiklama yapilmistir. Calismaya katilimi kabul
eden kadinlarin yazili olarak onamlar1 alinmis ve soru formu yiiz-yiize goriisme yapilarak doldurulmustur.
Ardindan kadinlara Durumluk ve Siirekli Anksiyete Olgcegi’ konusunda bilgi verilmis ve &lgegin
doldurulmasi saglanmistir. Daha sonra kadinlarin 6l¢ek puanlari hesaplanmis ve farkli diizeydeki kaygi
puanlari ve egitim durumlarina (ilkokul, ortaokul, lise, liniversite) gére maksimum cesitlilik saglanacak
bicimde kadinlar tespit edilmis ve yar1 yapilandirilmis goriisme yontemi ile goriisme yapilarak nitel
veriler elde edilmistir.

Arastirma verileri, niteliksel ve niceliksel arastirmalar konusunda deneyimi olan birinci ve ikinci
arastirmacilarin denetiminde, ebelik lisans egitimi dérdiinci smifinda olan iki 6grenci tarafindan
toplanmistir. Arastirmacilar kadin-dogum ve gebelik alanindaki derslerini basari ile tamamlamis, gériisme
ve iletisim konusunda basarilidirlar. Bu durum kadinlar ile gériismede kolaylik olusturabilir. Goriisme
sirasinda kadinlarin mahremiyetlerini saglamak i¢in goriismeler kadinlarin uygunluguna gore egitim
odasinda yapilmistir ve ses kayit cihazi kullanilarak kayit altina alinmistir.

Arastirmanin Etik Boyutu

Verilerin toplanabilmesi icin Aydin il Saghk Miidiirligi’nden izin (Tarih ve say1: 14.02.2018 ve 33054732-
605,01-E.1648) ve arastirma protokolii ile ilgili olarak da Aydin Adnan Menderes Universitesi Saghk
Bilimleri Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’'ndan etik kurul oluru (Protokol
no:2018/58) alinmistir. Arastirmaya katilan kadinlara arastirma ile ilgili agiklama yapilarak hem sézlii
hem de yazili onamlari kayit altina alinmistir.

Gecerlik-giivenirlik

Nitel arastirma sonuglarinin inandiricilignt veya kalitesi agisindan en o6nemli olgiitler gecerlik ve
giivenirligidir (15). Bu arastirmada giivenirligi gelistirmek icin verilerin elde edilmesi ve arastirma
raporunun hazirlanmasinda "Bir Karma Yéntem Calismasinin Ozelliklerini Incelemek icin Kontrol
Listesinden" yararlanilmistir (14). Arastirmanin i¢ giivenirligi "tutarlik incelemesi" ile saglanmistir. Ug
uzman tarafindan gerceklestirilen teyit incelemesinde kodlamalarin tutarlilik durumlar1 degerlendirilmis
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ve uyusum yilizdesi (%92,4) hesaplanarak dis giivenirlik saglanmistir. Literatiirde giivenirlik
hesaplamasinda uyusum orani yeterliligi %80 olarak kabul edilmektedir (18).

Bu arastirmada, dis gecerligin (aktarilabilirlik) 6nemi geregi verilerin nereden ve nasil elde edildigi, analiz
slireci ve sonuglara nasil ulasildigl ve bu siirecte yapilan tiim islemler ayrintili bir sekilde agiklanmistir.
Arastirmada i¢ gecerligin (inandiricilik) saglanmasi ise uzun siireli etkilesim, uzman incelemesi ve
katilma teyidi ile yapilmistir. Bu bilgilere dayali olarak arastirma sonuglarinin giivenilir oldugu kabul
edilmistir. Ayrica arastirmanin ham verileri, diger arastirmacilarin talep etmesi durumunda paylasilmak
iizere saklanmistir.

Verilerin Analizi

Kantitatif olarak elde edilen veriler Aydin Adnan Menderes Universitesi’nde bulunan “Statistical Package
for the Social SciencesVersion 18,0 (SPSS Inc., IL, USA)” programi ile analiz edilmistir. Bu kantitatif veriler
tanimlayici istatistikler (ortalama-sayi-yiizde-vb) kullanilarak analiz yapilmistir.

Kalitatif verilerin analizinde ise betimsel-igerik analizi kullanilmistir. Betimsel analizde, bulgular
arastirma sorulari dogrultusunda 6zetlenir. icerik analizi verilerin azaltilmasi, sunumu ve sonug ¢ikarma-
dogrulama temelinde; kodlarin belirlenmesi (15), ardindan temalarin olusturulmasi, siralanmasi ve en
son olarak alt problemlerle bu temalarin iliskilendirilmesidir (25). icerik analizi icin kadinlarin kaygi
diizeyleri ve kayg diizeyi yiiksek olan kadinlarin stres ile bas etme yontemlerinden toplanan veriler tema,
alt tema ve kod sirasi ile verilmistir. Arastirmada elde edilen verilerin ¢dziimlenmesinde tiimevarimci
analiz yaklasimi kullanilmistir. Timevarimeci analizde kodlama yapilarak verilerin altinda yatan kavramlar
ile bu kavramlar arasindaki iligkileri belirlemek amaciyla yapilmaktadir (15). Bu arastirmada verilerin
analizi dogrultusunda kodlar, alt temalar, temalar birbiriyle iliskilendirilmis ve birlestirilmistir. Verilen
bulgularin ve goriisme ifadelerinden alintilarin secimi, aciklayicilik, c¢arpicilik, gesitlilik ve u¢ o6rnek
oOlciitlerine gore belirlenmistir ve benzer arastirma sonuglari ile karsilastirilmistir. Elde edilen kodlar,
arastirma sorularina uygun bi¢cimde {i¢ tema ve 14 alt tema altinda toplanmistir (Tablo 4). Bu arastirmada
katilimcilarin gorisleri isimleri verilmeden kadinlar i¢in “K” ve bir rakam ile kodlanarak (K1, K2, K3...
v.b.) aktarilmistir.

3. Bulgular

Kadinlarin Durumluk Kaygi Envanteri puan ortalamasi 37,96+10,35 (aralik:20-76) ve Siirekli Kaygi
Envanteri puan ortalamasi 43,46£9,49 (aralik:22-69) olarak belirlenmistir. Arastirmada kadinlarin
%45’inde durumluk kaygilarinin olmadigi, %23,3’iinde hafif ve 31,7’sinde yiliksek diizeyde kaygili
olduklar1 saptanmistir. Yine kadinlarin %23,3’linde siirekli kaygilarinin olmadigi, %18,3’iinde hafif ve
%58,3’linde yliksek dilizeyde siirekli kaygili olduklari belirlenmistir. Kadinlarin %15,0’inin genel
durumlarinda profesyonel yardima ihtiyaci (60 tistiinde puani alanlar) oldugu tespit edilmistir (Tablo 3).
Kaygis1 olmayan, hafif ve yiiksek olan kadinlar ile yapilan derinlemesine goriismede elde edilen verilerin
analizi sonucunda ii¢ tema elde edilmistir. Birinci tema “stres yaratan durumlar” olup, “ailevi sorunlar, is ve
parasal sorunlar, saglik problemleri, kayip ve giinliik durumlar” seklinde bes alt temadan olusmustur. Bu alt
temalara iligkin baslangi¢ kodlar1 Tablo 4’de verilmistir. Kadinlarin bu konudaki bazi ifadeleri sunlardir:
“Cocuklarim ve maddiyat (K3), bosanma, iki ¢ocugumun babasinin alkol bagimliligi ve sorumsuzlugu
yliziinden énemsememesi” (K4), “cok fazla stresle karsilasmadim, is yeri degisikliginde veya bir yakinimi
kaybettigimde stres yasiyorum (K9), tilkede ki giinliik yasanan haberler, olumsuzluklar, trafik (K13), hastalik
ve cocugumun egitimi (K17), esimim sagligini kaybetmesi (K19)”.

Calismanin ikinci temas1 “kadinlarin stres ile bas etmek icin kullandiklar1 yéntemler” “fiziksel aktivite,
olumlu diistince gelistirme, uzaklasma, paylasma, aglama ve tedavi alma” alt temalarindan olusmustur
(Tablo 4). Kadinlarin, konuya iliskin goriislerinden bazi alintilar soyledir;

“Uzak dururum sessiz kalirim (K2), disari ¢cikarim arkadagslarimla konusurum vaktimi iyi gecirmeye ¢calisirim
(K3), bekleme, nefes egzersizi, geriye sayma, olayi erteleyip tekrar diisiiniiyorum (K9), benden daha kétii
durumda olan insanlari diisiiniiriim (K14), derin derin nefes almak, yiiriiyiis yapmak, aglamak ve en
yakimimda ki insanlarla paylasmak (K16), esimle ve yakinlarimla paylastim, yardimlari oldu (K18).

Bu arastirmanin {giincli temasini “kadinlarin stres ile bas etmede kullandiklar: yéntemlerin etkinligi”
olusturmustur. Bu tema altinda “bagarili, kismen basarili ve basarisiz” alt temalar1 yer almaktadir (Tablo
4). Bazi kadinlarin bu konudaki ifadeleri sunlardir;

“Tiim yasamis oldugum olumsuzluklara ragmen gayet bagarili buluyorum (K4), bayagi basarilt buluyorum
(K14), biraz %40 diyebiliriz basart icin (K5), orta diizeyde goriiyorum kendimi (K19), fazla bagsarili
sayildigim séylenemez (K17), hak etmedigimi diisiintiyorum, yodntemimin ¢ok bagarili oldugunu
diistinmtiyorum (K18).
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Tablo 4. Kadinlarin tanimladig: stres yaratan durumlar, stres ile bas etmek i¢in kullandiklar1 yontemler ve bu
yontemlerin etkinligi ile ilgili verileri (n=21)

Temalar Alt Baslangi¢ Kodlar1
temalar
Stres yaratan  Ailevi Evlilik 6ncesi stresi (n=1), bosanma (n=1), aile sorunlar1 (n=1), es farkl sehirde yasama
durumlar sorunlar (n=1)
Cocuklar (n=1), cocuklarin ergenligi (n=1, cocugumun egitimi (n=1)
isve Maddiyat (n=1)
parasal is durumu (n=1), is yeri degisikli (n=1), cocuklarin issizligi (n=1), is ortamdaki sorunlar
sorunlar (n=1), istegim disinda tayin (n=1)
Saghk Esin alkol bagimlilig1 (n=1), hastalik (n=2), bebekte asir1 biliriibin yiikselmesi (n=1),
problemle  anne-babanin saghigi ile ugrasma (n=1), arkadasin ruhsal rahatsizlig1 (n=1), esin saghgini
ri kaybetmesi (n=1), kilo (n=1), ani patlama (n=1)
Kayip Anne-baba dliimii (n=1), yakinin kayb1 (n=1)
Giinlik Sinav stresi (n=1), giinliikk haberler (n=1), olumsuzluklar (n=1), trafik (n=1),
durumlar  umursanmama (n=1), tartismalar (n=1), manevi sikinti (n=1)
Stres ile bas Fiziksel Yiiriiylis yapma (n=5), disar1 ¢ikarim (n=2), nefes egzersizi (n=3), derin nefes alma (n=1),
etmede aktivite geriye sayma (n=1), erteleyip tekrar diisiinme (n=1)
kullanilan Uzaklasma Yalniz kalma (n=3), uzak dururum (n=2), bekleme (n=2), uzaklasma (n=1), sessiz kalirim
yontemler (n=1)
Olumlu Psikolojik olarak kendini motive etme (n=2), pozitif diisiinme (n=1), iyi vakit gecirmeye
diisiince calisma (n=1), saglik disindaki seyleri dikkate almama (n=1), dua etmek (n=1), onlarin

gelistirme  yerinde olsaydim ne yapardim diye diisiinme (n=1), onlarin ayni seyi diisiinmesini
saglarim (n=1), daha kétii durumda olanlari diisiinme (n=1), hi¢bir yéntem yok (n=1),
yardim alamama (n=1)

Paylasma Yakinlar ile paylasma (n=2), esimle ile paylasma (n=2), dostlar ile paylasma (n=1),
arkadaslarla konusma(n=1)

Aglama Aglama (n=2)

Tedavi Psikolojik tedavi (n=1)

alma
Kullanilan Basarili Gayet basarili buluyorum (n=3), basarili buluyorum(n=3), iyi bas edebiliyorum (n=2),
yontemlerin neredeyse tamamen diyebilirim (n=1), tistiine gider mutlaka ¢ézerim ve kendimle gurur
stres ile bas duyarim (n=1), 10 tizerinden 8 veriyorum (n=1), evet ise yariyor (n=1), genelde olumlu
etmede (n=1)
etkinligi Kismen Biraz %40 diyebiliriz (n=1), basarili buluyorum ama ¢ok fazla degil (n=1), basarili

basarili oldugum ve olamadigim zamanlarda oldu (n=1), orta diizeyde goriiyorum kendimi (n=1)

Basarisiz Olay1n iistiine gitmem (n=1), fazla basaril sayildigim séylenemez (n=1), yéntemimin ¢ok
basarili oldugunu diistinmiiyorum(n=1), basaril degilim ve oldugumu
diisiinmiiyorum(n=1)

4. Tartisma

Karma yontem kullanilarak kadinlardaki kaygi diizeyleri ve stresle basa ¢ikma yontemlerini incelemek
amaci ile yapilan bu ¢alismanin kantitatif boliimii 120 ve kalitatif boliimii 21 kadin ile gergeklestirilmistir.
Arastirmada kadinlarin kaygi yaratan durumlar yasadigi, bu durumun bazi kadinlarda yiiksek kaygi
diizeyi ile strese neden oldugu sonuglar1 elde edilmistir. Ayrica kadinlarin stres ile bas etmede
kullandiklar1 yontemlerle ilgili de sorunlarinin oldugu sonucu belirlenmistir. Arastirmada, kadinlarin
kaygi durumlar1 ve stres ile bas etmede kullandiklar1 yontemlerle ilgili elde edilen verilerden “stres
yaratan durumlar, stres ile bas etmede kullanilan yéntemler ve kullanilan yéntemlerin stres ile bas etmede
etkinligi” temalar1 belirlenmistir. Bu sonuclar toplumsal 6zelliklerimizi yansitacak bicimde kadinlarin
kaygi deneyimleri ile ilgili 6nemli bilgileri ortaya koyma bakimindan 6nemlidir ve kaygi diizeyi yiiksek
olan kadinlara yonelik sunulan saglik hizmetlerinin gelistirilmesi ve sunumuna yarar saglayabilir.
Calismada kadinlarin Durumluk Kaygi Envanteri puan ortalamasinin 37,96 daha énce yapilan ¢alismalara
(sirasi ile 41,9; 43,57; 33; 42,4; 41,6) yakin oldugu gorilmistiir (23,26-29). Arastirma sonuglarinda
verilen oranlardaki farkliliklar incelenen o6rneklemlerdeki kadinlarin sosyo-demografik ozelliklersi,
yasadig1 bolge ya da var olan bagka saglik sorunlari ile iliskili olabilir.

Bu arastirmada kadinlarin Siirekli Kaygi Envanteri puan ortalamasinin (43,46) literatiir yer alan bazi
arastirma sonuclarina benzer iken (43,7 ve 44,82;) (22,24), bazilarinda daha diisiik oldugu (52,97 ve
50,69) belirlenmistir (23,30).
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Bu sonuclar saglik kurumlarindan hizmet almak i¢in basvuranlarda yiiksek diizeyde siirekli kaygi
yasandigini gostermektedir. Ebelerin hizmet sunumlarimi planlarken, kadinlarin ve yakinlarinin
kaygilarini géz oniinde bulundurmalar: kaygilarin azaltilmasi ve giderilmesi bakimindan énemlidir.

Bu arastirmada kadinlarin énemli bir béliimiinin (%15,0) profesyonel yardima ihtiyaci oldugu tespit
edilmistir. Bu sonug¢ kadin ruh sagligi ile ilgili daha 6nce yapilan bir ¢alismada psikiyatriste bagvuracagini
belirtenlerin orani (%15,5) ile benzerlik gostermektedir (31). Covid-19 pandemi ddneminde ¢ogunlugunu
kadinlarin olusturdugu (%80,8) saglik personeli ile yapilan bir baska calismada da psikolojik destek
alanlarin oranin oldukga diisiik (%5,1) oldugu bildirilmistir (21). Bu sonuglara gére kadinlarin énemli bir
bolimiiniin profesyonel destege gereksinimi olmasina ragmen, yardim almadiklari séylenebilir.
Calismanin birinci temasi olan “stres yaratan durumlar”da kadinlarin ¢ogunlugunun saglik problemleri, is
ve parasal kaynakl sorunlarinin oldugu belirlenmistir. Infertilite hastalar ile yapilan bir arastirmada da
gelir diizeyi diisiik olan kadinlarin kaygi diizeylerinin daha yiiksek oldugu rapor edilmistir (32). Gebelerle
yapilan bir calismada da ise herhangi bir saglik sorunu olan kadinlarin daha fazla anksiyete yasadiklari
belirtilmistir (33). Bir baska ¢alismada da daha 6nce ameliyat olan hastalarin anksiyete diizeyinin daha
ylksek oldugu bildirilmistir (29). Bu sonuclar saglik ve ekonomik sorunu olan kadinlar1 kadinlarin daha
fazla kaygi yasadiklarini gostermesi bakimindan degerlidir. Ebe, hemsire ve diger saglik ¢alisanlarinin
hizmet sunumlari sirasinda bu durumlar1 dikkate almalar1 gerekmektedir.

Bu arastirmada, “stres ile bas etmede kullanilan yéntemler” temasi altinda ¢ogu kadinin fiziksel aktivite ve
olumlu disiince gelistirme gibi yontemler kullandiklar1 belirlenmistir. Yapilan bir ¢alismada da yogun
bakimda ¢ocugu yatan annelerin “olumlu diisinmenin manevi destek sagladigimi bildirdikleri ifade
edilmistir (34). Yine diger calismalarda da saglik personeli ve kadinlarin problem ¢6zme odakli basa
c¢ikma yontemlerini kullandiklari rapor edilmistir (32,35). Bu sonuclar saglik personeli tarafindan
kadinlara bireye o6zel alternatif stres ile bas etme yontemlerinin 68retilmesi ve destek saglanmasinin
o6nemli oldugunu gostermesi bakimindan degerlidir

Bu arastirmada kadinlarin kaygilar ile bas etmede kullandiklar1 yontemler ile kendilerini daha g¢ok
basarili bulduklar: belirlenmistir. Karaman’da bosanmis kadinlar ile yapilan bir ¢alismada da kadinlarin
cogunlugunun (%90) karar verme yetenegine giivendigi ifade ettikleri belirtilmistir (36). Saglik personeli
ile yapilan bir baska ¢alismada stres karsisinda 6zgiivenli yaklasimda bulunduklar1 bildirilmistir (35).
Izmir'de yapilan nitel bir calismada ise manevi duygularin ¢ocuklarimin hastalifl ile annelerine bas
etmelerinde kendilerine yardim ettigi belirtilmistir (34). Bu sonuglara gore kadinlarin kaygilari ile bas
etmede kullanabilecekleri yontemler konusunda o6zgiiven kazandirillarak gili¢lendirilmesinin oldukca
onemli oldugu séylenebilir.

5. Sonug

Bu calismada kadinlarin énemli bir béliimiiniin kaygi yaratan durumlar ile karsilastiklari, siirekli ve
durumluk kaygi yasadiklar1 ve profesyonel yardima gereksinimlerinin oldugu sonuglar elde edilmistir.
Yine bu calismada kadinlarda stres yaratan durumlarin saglik problemleri, is ve parasal kaynakl oldugu,
stres ile bas etmede fiziksel aktivite, olumlu diisiince gelistirme, uzaklasma, paylasma, aglama ve tedavi
alma gibi yontemler kullandiklar1 ve bu sayede kaygilan ile bas etmede kendilerini basarili olarak
degerlendirdikleri sonug¢larina ulasilmistir.

Ebelerin ve diger saglik personelinin hizmet sunumu sirasinda kadinlarin 6zge¢misini detayl bir sekilde
sorgulamalari gerek dykiilerini alirken gerekse de bakim sirasinda stres olasiligini akilda bulundurmalari,
kapsamli degerlendirme yapmalar1 ve gereksinim durumunda sevk sistemleri dahil tim girisimlere
hazirlikli olmalar1 6nemlidir. Yerel yonetim ve sivil toplum kuruluslarinin, kadinlarin saghk hizmeti
sirasinda karsilasabilecegi kaygi ve stres konusunda toplumsal farkindaligin arttirilmasi i¢in, deneyime
dayali paylasimlarin gerceklestirilebilecegi ortamlar saglamalar1 ve akran egitimleri yapmalar
gerekmektedir. Saglik calisanlar1 6rglin ve yaygin egitim programlarinda kaygi ve stresin kadin saghg
iizerine etkisi, 6nemi ve sonuglar1 konularina yer vererek toplumda konuya iliskin farkindalk
gelistirilmesine katki saglayabilirler. Saglik yoneticileri ve politikacilar1 da saglik hizmetleri sunumu
sirasinda ortaya cikabilecek stres ve kaygiya neden olan etkenlerin giderilmesi ve/veya 6nlenmesini ya da
azaltilmasim1 saglayabilecek programlar olusturabilir ve bu konulara iliskin yasal diizenlemelerin
yapilmasini saglayabilirler. Ayrica bu alandaki arastirmalara kaynak olabilecek ve toplumsal hizmet
sunumunu gelistirebilecek daha genis kapsamda kalitatif ve kantitaif arastirmalarin gerceklestirilmesinin
saglanmasi onerilebilir.
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Amag: Ankilozan spondilit (AS) ve romatoid artrit (RA) gibi iki farkli patofizyolojik yolaga sahip ve kullanilan
immiinsupresif tedavilerin farkli oldugu hastalikta latent tiiberkiiloz enfeksiyonu taramasi (LTBE) i¢in
kullanilan tiiberkiilin deri testi (TDT) ve interferon gama salinim testini (IGST) karsilastirmay1 amagladik.
Materyal-Metod: Calismaya 85 AS ve 75 RA hastasi dahil edildi. Hastalik aktivasyonu nedeniyle biyolojik
tedavi planlanan hastalara LTBE amagli TDT ve IGST yapildl. TDT, Mantoux yontemi kullanilarak uygulandi.
IGST icin dordiincii siiriim ve elisa temelli bir test olan QuantiFERON-TB Gold PLUS (QFT-GP) kullanild1.
Bulgular: RA grubunda TDT 27 (%36) hastada pozitif, 48 (%64) hastada negatif olarak saptandi. TDT ile
pozitif saptanan 27 hastanin QuantiFERON-TB gold testi ile 1 (%3,7) hasta belirsiz, 15 (%55,5) hasta negatif,
11 (%40,7) hasta pozitif olarak tespit edildi. Her iki testin RA hastalarinda kappa degeri 0,440 tespit edildi
ve orta uyumlu olarak degerlendirildi. AS grubunda ise TDT 44 (51,8) hastada pozitif, 41 (%48,2) hastada
negatif olarak hesaplandi. TDT ile pozitif olarak tespit edilen 34 (%77,3) hasta QuantiFERON-TB gold testi
ile negatif olarak degerlendirildi. iki testin AS hastalarinda uyumu (kappa testi) diisiik (0,184) olarak
saptandi. Sonug: TDT ve IGST’ i birbiri ile uyumu yiiksek olan testler degildir. Bu nedenle her ne kadar LTBE
taramasinda TDT oOncelikli olarak o6nerilse de romatolojik hastalar gibi sec¢ilmis hasta gruplarinda IGST
oncelikli tercih edilebilir.

Anahtar Kelimeler: interferon Gama Salinim testi, Tiiberkiilin Deri Testi, Tiiberkiiloz
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ABSTRACT

Objective: We aimed to compare the tuberculin skin test (TST) and the interferon gamma release test
(IGRT) for latent tuberculosis (LTBI) screening in patient with ankylosing spondylitis (AS) and rheumatoid
arthritis (RA) that have two different pathophysiological pathways and the immunosuppressive therapies
used.Material-Method: 85 AS and 75 RA patients were included in the study. TST and IGRT for LTBI were
performed in patients who were planned biological therapy due to disease activation. TST was applied
using the Mantoux method. QuantiFERON-TB Gold PLUS (QFT-GP) was used for IGRT, a fourth version and
a ELISA-based test. Results: In the RA group, TST was positive in 27 (36%) patients and negative in 48
(64%) patients. In the QuantiFERON-TB gold test of 27 patients who were found to be positive with TST, 1
(3.7%) was uncertain, 15 (55.5%) patients were negative, and 11 (40.7%) patients were positive. The
kappa value of both tests in RA patients was determined to be 0.440 and was considered to be moderate. In
the AS group, TST was positive in 44 (51.8) patients and negative in 41 (48.2%) patients. In this group, 34
(77.3%) patients who were found to be positive by TST were evaluated as negative by the QuantiFERON-TB
gold test. Agreement of the two tests in AS patients (kappa) was found to be low (0.184).Conclusion: TST
and IGRT are not tests with high agreement with each other. Therefore, although TST is recommended
primarily in LTBI screening, IGST may be preferred in selected patient groups such as rheumatologic

patients. Keywords: Interferon Gamma Release test, Tuberculin Skin Test, Tuberculosis

DOI: 10.22312/sdusbed.862966

ARASTIRMA MAKALES 70 Corresponding author: goncaornek@hotmail.com


https://orcid.org/0000-0001-8883-1017
https://orcid.org/0000-0001-7367-4274

~
W WS WS
1. Giris

Romatoid artrit (RA) ve spondiloartropati (SpA) toplumda sik goriilen romatolojik hastaliklardir. RA,
kiiclik eklem inflamasyonu ile giden sistemik bir hastaliktir ve prevelansi %0,5-1'dir (1). SpA ise daha ¢ok
aksiyel iskeleti tutar ve prevalansi toplumlar arasi farkliliklar gésterir. Erkekleri kadinlara kiyasla 2-3 kat
daha fazla etkilemektedir (2). Hastaliklarin patogenezlerinin daha iyi aciklanmasi ile daha etkin tedavi
secenekleri ortaya ¢cikmaktadir. Biyolojik tedavilerin RA ve SpA tedavisinde yerini almasi ile gerek yapisal
hasarin dnlenmesi gerekse hastalarin hayat kalitelerinin yilikselmesine biiytik katki saglamistir. SpA ve RA
tedavisinde sik Kkullanilan ve uzun siiredir kullanimda olan infliksimab, adalimumab, etanersept,
golimumab, sertolizumab gibi timor nekroz faktorii (TNF)-a bloke edici ajanlar mevcuttur (3). TNF-a
bloke edici ajanlarin RA ve SpA tedavisinde sundugu bu devrime ragmen o6zellikle tiiberkiiloz (TB) olmak
iizere enfeksiyon sikliginda artisa neden olmaktadir. TNF-« sitokini Mycobacterium tuberculosis’e karsi
olusturulan immiinolojik cevapta o6nemli rol oynamaktadir. Hiicre i¢i bakterinin oldiiriilmesi ve
yayllmasini kisitlayan graliinom olusmasinda 6énemli gorevleri mevcuttur. TNF-a bloke edici ajanlar bu
nedenle TB riskini artirmaktadir. RA gibi TNF-a bloke edici ajanlarin yaninda diger immiinsupresif
tedavilerin (metotreksat, leflunomid, steroid v.s) birlikte kullanildigi durumlarda tek basina kullanima
gore risk yiikselmektedir (4).

Tiirkiye’deki TB insidanst 100 binde 14 diir. TB basili ile karsilasan insanlarin sadece bir kisminda
enfeksiyon gelismektedir. Enfeksiyon gelisenlerin %5’i primer ya da progresif primer hastalik, %95'i ise
latent tiiberkiiloz enfeksiyon (LTBE) seklindedir. Latent enfeksiyonlarin ise sadece %5’inde reaktivasyon
gorilmektedir (5). TNF-a bloke edici ajan kullanimi ile reaktivasyon siklig1 tilkedeki TB goriilme sikligina
gore degiskenlik gostermektedir. Reaktivasyon gelisen vakalarin yarisindan fazlasi akciger dis1 TB
seklindedir. Ulkemizde anti TNF-a tedavisi kullanimimin LTBE riskini 10-20 kat arttirdigl
dusiiniilmektedir. Anti TNF-a tedavisi kesilmesi sonrasi bile TB reaktivasyon riski devam etmektedir. Bu
nedenle biyolojik tedavi 6zellikle TNF-a bloke edici ajanlar baslamadan o6nce gerek ulusal gerekse
uluslararasi dernekler tarafindan latent tiiberkiiloz taramasi yapilmasi dénerilmektedir (6,7). LTBE tarama
ve tanisinda altin standart bir test olmamakla birlikte giinliik pratikte tiiberkiilin deri testi (TDT) ve
interferon gama salimim testi (IGST) kullanilmaktadir. Kullanilan bu testler ile TB basiline kars1 gelisen
hiicresel immiinite cevabi degerlendirilir (8). Ulkemizde ilk test olarak TDT tercih edilmektedir. BCG asis1
olmayan hastalarda endurasyon 5 mm ve iizeri, olan hastalarda 10 mm ve lizeri pozitif olarak kabul edilir
ve koruma tedavisi verilir. Endurasyon 5 mm altinda olan vakalarda 1-3 hafta sonra testin tekrar
yapilmasi veya IGS yapilmasi énerilmektedir. Kortikosteroid ve immiinsupresif tedavi kullanimi TDT de
yalanci negatif sonuglara neden olabilir. IGST ise ilk tarama testi olarak kullamldiginda pozitif saptandig1
durumlarda koruma tedavisi verilmektedir (6). Calismamizda ankilozan spondilit (AS) ve RA gibi iki farkh
patofizyolojik yolaga sahip ve imminsupresif tedavilerin farkl kullanildig1 hastalikta LTBE taramasi i¢in
kullanilan TDT ve IGST testini karsilastirmay1 amagladik.

2. Materyal ve Metod

Calismamiza, SpondyloArthritis International Society (ASAS) siniflandirma kriterlerine goére AS tanisi
konulan 85 hasta ve 2010 RA smiflandirma kriterleri ile RA tanis1 konulan 75 hasta dahil edildi (9,10).
Calismamiz hastane tabanh retrospektif bir ¢alismadir. 18 yas alt1 ve 65 yas tlizeri, aktif TB enfeksiyonu,
kronik boébrek yetmezligi, primer veya edinsel immun yetmezligi, kanser tanisi olan, uzun siire
kortikosteroid tedavi alan (2-4 hafta 15 mg iizeri prednizolon), organ veya hematolojik transplantasyon
yapilan, diger romatolojik hastaliklarin eslik ettigi, dncesinde biyolojik tedavi alan hastalar ¢alismaya
dahil edilmedi. Bu ¢alisma protokolii i¢in XXXX Universitesi Etik kuruldan onay alindu.

TDT, Mantoux yontemi kullanilarak uygulandi. Hastalarin sol énkolunun iist ve i¢ kismina, deri igine, cilt
temizlemek i¢in herhangi bir antiseptik kullanilmadan, 0,1 ml Purified protein derivative (PPD) verildi. 27
gauge kalinlikta igne kullanilarak 6-10 mm ¢aph bir kabarcik olusturuldu. Uygun sekilde yapilmayan
hastalara birka¢ cm uzagina ikinci test uygulandi. Test yapildiktan 72 saat sonra endiirasyon (kabarti)
once inspeksiyon ve palpasyonla saptanip isaretlendi. Endiirasyon capi cetvelle milimetrik olarak
olciilerek kayit edildi. 5 mm ve iizeri degerler pozitif olarak kabul edildi. 5 mm att1 degerler icin 1-3 hafta
icerisinde tekrar TDT yapild1 ve tekrar degerlendirildi. 5 mm ve iizeri pozitif, 5 mm alti negatif olarak
degerlendirildi (5).
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IGST, M. tuberculosis’e 6zgii RD1 “region of difference” (farklilik bolgesi) bolgesindeki genler tarafindan
kodlanan ESAT-6 (early secretory antigenic target-6) ve CFP10 (culture filtrate protein 10) antijenlere
benzesen peptid antijenlerine kars: hiicre aracili bagisik yanit1 élger. Bu proteinler hi¢cbir BCG susunda
veya M. kansasii, M. szulgai ve M. marinum disindaki ¢ogu tiiberkiiloz dis1 mikobakteride bulunmaz. Bu
antijenler IFN-y yapimini ve salinimini uyarir. IFN-y’nin saptanmasi ve ol¢iilmesi ile test pozitif, negatif
veya belirsiz olarak degerlendirilir. Calismamizda IGST’ nin dérdiincii siiriimii olan ve elisa temelli bir test
olan QuantiFERON-TB Gold PLUS (QFT-GP) kullanildi. QFT-GP testi icin her birine 1 ml kan olmak iizere
gri, mor ve kirmizi renkte 3 tiipe kan alindi. Gri tiip antijen veya mitojen icermeyen nil kontrol, mor tiip
mitogen phytohaemagglutinin iceren ve kirmizi tiip ESAT-6 veya CFP-10 iceren tiiplerdi. 3 tiip 37 °C’de
16-24 saat inkiibe edildi. inkiibasyon siiresi sonrasi 2000 ve 3000 RCF'de (Relatif Santrifiij Kuvveti) 15
dakika santrifiij edildi. IFN-y konsantrasyonlari belirlendi ve optik yogunluk degerleri hesaplandi. IFN-y
seviyesi=0,35 IU/mL oldugunda pozitif ve IFN-y seviyesi <0,35 IU/mL oldugunda negatif olarak kabul
edildi (5).

Calismaya katilan hastalarin 3 aylik aralarla Romatoloji poliklinik kontrolleri yapilmasi nedeniyle hastaya
ait laboratuvar verilerine hastane sisteminden ulasildi. 8 saatlik aglik sonrasinda sabah kan 6rneklerinden
calisilan aglik kan sekeri, kreatinin, alanine aminotransferase (ALT), tam kan sayimi (TKS), eritrosit
sedimantasyon hizi1 (ESH) ve C-reaktif protein (CRP) tetkikleri kayit edildi. ESH, Westergren yontemi
(mm/s) ve CRP seviyesi nefelometri (mg/dl) ile ol¢iildii. Kreatinin ve ALT, Beckman AU 5800
Autoanalyzer (Beckman Coulter Inc., USA) ile enzimatik metod kullanilarak 6l¢iildii. Romatoid faktor (RF)
nefrometrik yontem ile, Anti siklik sitrillenmis peptid (Anti-CCP) elisa yontemi ile 6l¢iildii. Human
leukocyte antigen-B27 (HLA-B27) analizi elisa yontemi ile 6l¢iildii.

Istatistiksel analiz yontemi olarak Istatistiksel analiz paket programi SPSS siiriim 20.0 (IBM Corp.,
Armonk, New York, ABD) kullanildi. Tanimlayici istatistikler frekans, yiizde, ortalama ve standart sapma
olarak verildi. Calismanin giiven aralig1 %95 idi. Normal dagilima sahip veriler i¢in non parametrik bir test
olan Kolmogorov-Smirnov testi kullanildi. iki siirekli degisken grubu arasindaki farklar igin, anormal
dagilim gosteren veriler icin Mann-Whitney U test, normal dagihim gosteren veriler icin Student t testi
kullanildi. P degeri 0,05' ten diisiik veriler istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

3.Bulgular

Calismamiza 85 AS, 75 RA olmak tlizere 160 hasta dahil edildi. AS hastalarinin yas ortalamasi 34,8+9,8 y1l,
RA hastalarininki 41,2+10,5 yil olarak saptandi. AS grubunda 50 (%58,8), RA grubunda 53 (%70,7) kadin
hasta bulunmaktaydi. RA grubunda 44 (%59,4) hastada RF pozitifligi, 46 (%61,4) hastada Anti CCP
pozitifligi goriildii. RA hastalarinda hastalik aktivite skoru (DAS28) yiiksek hastalik aktivitesi olarak
degerlendirilen 7,02+0,6 olarak saptandi. RA grubunda tiim hastalarin DMARD tedavi kullandig1 ve
ortalama steroid dozu 10,7+3,8 mg/giin olarak tespit edildi. AS grubunda 44 (%51,7) hastada HLA-B27
testi pozitif olarak saptandi. AS grubunda hastalik aktivite skoru (BASDAI) 6,93+0,7 olarak saptandi ve
yuksek hastalik aktivitesi olarak degerlendirildi. AS hastalarin hi¢ biri steroid tedavi kullanmazken 8
(%9,4)'i DMARD tedavi kullamiyordu. Hasta gruplarina ait diger laboratuvar bulgular1 Tablo 1'de
sunulmustur.

RA grubunda TDT 27 (%36) hastada pozitif, 48 (%64) hastada negatif olarak saptandi. TDT ile pozitif
saptanan 27 hasta QuantiFERON-TB gold testi ile 1 (%3,7) hasta belirsiz, 15 (%55,5) hasta negatif, 11
(%40,7) hasta pozitif olarak tespit edildi. RA hastalarinda her iki teste pozitif saptanan hasta sayis1 11
olarak gorildi. TDT ile negatif saptanan 48 hasta QuantiFERON-TB gold testi ile 47 (%97,9) negatif, 1
(%2,1) pozitif olarak saptandi. Her iki testin RA hastalarinda kappa degeri 0,440 tespit edildi ve orta
uyumlu olarak degerlendirildi. AS grubunda ise TDT 44 (51,8) hastada pozitif, 41 (%48,2) hastada negatif
olarak hesaplandi. Bu grupta 3 hastanin sonucu QuantiFERON-TB gold testi ile belirsiz olarak tespit edildi.
AS hastalarinda her iki test ile 8 hasta pozitif, her iki test ile 40 hasta negatif olarak saptandi. TDT ile
pozitif olarak tespit edilen 34 (%77,3) hasta QuantiFERON-TB gold testi ile negatif olarak degerlendirildi.
Her iki testin uyumu kappa testi ile diisiik (0,184) olarak saptandi (Tablo 2).

Steroid tedavi kullanan 75 hastanin TDT 27 (%36) hastada pozitif, 48 (64) hastada negatif saptandi.
Steroid tedavi kullanmayan 85 hastanin TDT’ i 44 (%51,8) hastada pozitif, 41 (%48,2) hastada negatif
olarak saptandi. Steroid tedavisi altinda TDT pozitif saptanan 27 hastanin QuantiFERON-TB gold testi ile
15 (%55,6)’ i negatif, 11 (%40,7)’ i pozitif, 1 (%3,7)’ i belirsiz olarak izlendi.

Steroid kullanan hastalarda iki test arasi uyum 0,452 (orta) olarak degerlendirildi. DMARD tedavi
kullanimi ile iki test arasi uyum kullananlarda kappa 0,411 (Orta), kullanmayanlarda 0,188 (diisiik) olarak
saptandi (Tablo 3).
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Tablo 1. Calisma gruplarinin demografik ve laboratuvar verileri

Parametreler AS (n=85) RA (n=75)
Yas, (y1l) 34,8+9,8 41,2+10,5
Kadin,n (%) 50 (%58,8) 53 (%70,7)
Kreatinin, (0.66-1.09 mg/dL) 0,68+0,1 0,74+0,1
ALT, (0-34 U/L) 23,2+14,5 25,3+15,3
ESH, mm/h 16 (8-27)* 23 (15-36)*
CRP, (0-5 mg/L) 7,1 (3,3-14,3)* 8,4 (6,2-14)*

RF pozitifligi
Anti-CCP pozitifligi
HLA-B27 pozitifligi

44 (%51,7)

44 (%59,4)
46 (%61,4)

Hastalik siiresi, ay 12 (8-23,5)* 20 (12-32)*
Sigara kullanimi, n (%) 29 (%34,1) 15 (%20)
BCG skar 80 (%84,1) 73 (%97,4)
DAS28 7,02+0,6
BASDAI 6,93+0,7

DMARD kullanimy, n (%) 8 (%9,4) 75 (%100)
Steroid doz, giinliik (mg) 0 10,7+£3,8

AS: Ankilozan spondilit; RA: Romatoid artrit; ALT: Alanine Transaminase; ESH: Eritrosit sedimantasyon hizi; CRP: C-reaktif protein;
RF: Romatoid faktdr; Anti-CCP: anti siklik sitriiline peptid antikorlary; DAS28: Disease activity score (hastalik aktivite skoru); HLA:
Human Leucocyte Antigen (insan lékosit antijeni); BASDAI: Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (Bath Ankilozan
spondilit hastalik aktivite indeksi); DMARD: Disease Modifying Anti-Rheumatic Drugs (Hastalik modifiye edici antiromatizmal ilacg)

* Degerler median olarak sunulmustur (25-75 ¢eyrekler arasi araliklar)

Diger degerler ortalama * standart sapma olarak sunulmustur.

Tablo 2. RA ve AS hastalarinda TDT ve Quantiferon TB gold testi arasi uyum

Negatif veya belirsiz QuantiFERON-TB Pozitif QuantiFERON-TB

RA (n=75)

Negatif TDT, n (%) 47 (%62,7) 1(%1,3)
Pozitif TDT, n (%) 16 (%21,3) 11 (%14,7)
Kappa (p degeri) 0,440 (p<0.001)

AS (n=85)

Negatif TDT, n (%) 41 (%48,2) 0 (%0)
Pozitif TDT, n (%) 36 (%42,4) 8 (%9,4)
Kappa (p degeri) 0,184 (p=0,003)

RA: romatoid artrit, AS:Ankilozan spondilit, TDT:Tliberkiilin deri testi

Tablo 3. Steroid ve DMARD kullanan hastalarda TDT ve Quantiferon TB gold testi arasi uyum

Kappa (p) Standart hata Uyum giicii
Steroid tedavi kullanan (n=75) 0,452 (p<0.001) 0,92 Orta
Steroid tedavi kullanmayan (n=85) 0,181 (p=0.003) 0,59 Diistik
DMARD tedavi kullanan(n=83) 0,411 (p<0.001) 0,94 Orta
DMARD tedavi kullanmayan (n=77) 0,188 (p=0.004) 0,62 Diistik

TDT:Tiiberkiilin deri testi, DMARD: hastalik modifiye edici antiromatizmal ila¢ (Disease Modifying Anti-Rheumatic Drugs)
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4. Tartisma

Romatoloji pratiginde Anti-TNF alfa tedaviler siklikla kullanilmaktadir. Bu tedavi yaklasimlari kullanimi
sonrast TB enfeksiyonunda belirgin bir artis dikkati ¢ekmistir. TNF-a bloke etmenin, TB graniilom
olusumunu ve biiylimesini olumsuz yonde etkiledigi, reaktivasyonunu kolaylastirdig1 bilinmektedir. Bu
nedenle LTBE tarama prosediirleri gelistirilerek reaktivasyon oranlar1 azaltilmistir. TDT ve IGST siklikla
kullanilan 2 tarama testidir fakat hangi testin kiiresel dlcekte optimal oldugu celiskilidir. Bu nedenle anti-
TNF alfa tedavi kullanacak hastalar icin ulusal yaklasimlar ve tarama onerileri olusturulmustur (11,12).
Turkiye icin 2019 TB tam ve tedavi rehberinde LTBE taramasinda TDT ve IGST’in ilk test olarak
kullanilabilecegi ancak tilkemizde dncelikle TDT yapilmasinin tercih edilmesi gerektigi dnerilmektedir (5).
Calismamizda RA ve AS hastalarina TDT ve IGST birlikte uygulanmis ve iki test arasi uyumun diisiik ve
orta oldugu saptanmistir.

Calismamizda AS grubunda TDT pozitifliginin RA kiyaslandiginda belirgin olarak daha fazla oldugu
saptandl. AS grubunda %51,8, RA grubunda ise %36 TDT pozitifligi goruldi. Toplam hastada TDT
pozitifligi %44 iken IGST pozitiflik oran1 %12,5 tespit edildi. Romatoloji polikliniginde LTBE taramasi
olarak TDT kullanildiginda %44 hastaya izoniazid (INH) profilaksisi verilmesi gerekirken IGST ile bu oran
%12,5’e azaltilmaktadir. Bu da gereksiz ila¢ tedavisi kullanimi, maliyet ve yan etki gibi sorunlar
azaltacaktir. Guozhong Zhou ve ark. yaptig1 TDT ve IGST arasi prediktif degerleri karsilastiran sistematik
inceleme ve metaanaliz sonucu IGST belirgin olarak LTBE tespit etmekte ve aktif hastaliga ilerlemeyi
ongormekte TDT' ne kiyasla 2 kat daha etkin bir test oldugunu vurgulamaktadir (11). 842 romatolojik
hastanin dahil edildigi biyolojik tedavi o6ncesi TDT ve IGST karsilastiran baska bir ¢alismada
calismamamiza benzer sekilde TDT pozitifligi %46,2, IGST pozitifligi ise %18,5 saptanmistir (13). TDT de
duyarlilik ve 6zgiinlik oranlan diisiiktir. Yalanci pozitiflik oran1 %15-25 aras1 degismektedir. Yalanci
pozitifligin en o6nemli nedeni BCG asisidir. BCG asis1 yapilanlarda TDT pozitiflik sinirlar, asi
yapilmayanlara kiyasla daha biiytktiir (14,15). Endurasyon boyutu daha biiyiik kabul edilerek yalanci
pozitiflik oranlari her ne kadar azaltilmaya c¢alisilsa da ozellikle romatolojik hastaliklar gibi
immiinsupresif kullanim dozlar ve siireleri farkli hastalarda bu boyutu standart hale getirmek zordur.
Ulkemizde BCG asis1 ulusal asi takviminde yer almasi nedeniyle iilke geneli yaygin sekilde
uygulanmaktadir. Calismamizda sadece 7 (%4,2) hastanin BCG skar1 saptanmadu.

Calismamizda hasta gruplarinda IGST pozitiflik oranlar1 birbirine benzerlik gdsterirken TDT’ de steroid
ve imminsupresif tedavi alan RA grubunda AS’ e kiyasla daha az oranda pozitiflik saptandi. Bu da TDT
endurasyon ¢apinin steroid ve DMARD tedavilerden etkilendigini ve ge¢ tip hiicresel yanitin bozuldugunu
gostermektedir. Calismamizda steroid ve DMARD kullanimu ile iki test arasi uyumun artis gostermesi TDT’
de ortaya ¢ikan baskilanma nedenli olabilir. Agarwal ve ark. calismasinda RA hastalarinda steroid ve
methotreksat tedavisi kullaniminin TDT’ ne etkisi incelenmis ve yakin dénemde steroid tedavi
kullaniminin TDT’ i negatiflestirdigi vurgusunda bulunulmustur (16). Yilmaz ve ark. yaptigi sistemik lupus
eritematozus hastalarinda LTBE taramasi ¢alismasinda IGST’ inin immiinsupresif tedavi ve BCG asis1
yaptirmaktan TDT’ e gore daha az etkilendigi sonucuna varilmistir. Bu ¢alismada bizim c¢alismamiza
benzer sekilde immiinsupresif alan grupta iki test arasi uyumun, TDT negatifligi artmas1 nedeniyle, orta
diizeyde oldugu saptanmistir (17). Bazi ¢alismalarda steroid ve immiinsupresif tedavi kullaniminin hem
TDT hem de IGST etkiledigi ve yalanci negatiflik oranlarinin artifi belirtilmektedir (18,19). Bizim
calismamizda TDT tedaviden etkilenirken IGST sonuglari steroid ve DMARD tedavi alan ve almayan grupta
benzerlik gdstermektedir.

LTBE taramasinda gerek TDT gerekse IGST altin standart testler degildir. Her iki testin de kendine gore
avantaj ve dezavantajlar1 vardir. TDT’ nin, test maliyeti diisiik bir test olmasi, testin uygulanmasi icin
laboratuvar gerektirmemesi gibi avantajlar1 varken BCG asisi ile capraz reaksiyon, degerlendirmeye bagh
degisken sonug, booster (pekistirici) etkisi, testin degerlendirilmesi i¢in 2. kez ziyaret gerektirmesi ve 48-
72 saat siiresinde testin sonuc¢lanmasi gibi dezavantajlar1 vardir (20,21). IGST’ i ise BCG ile ¢apraz
reaksiyon gostermeme, degerlendirmeye baglh degisken sonu¢ olmamasi, booster etkisinin olmamasi, test
icin bir kez vizit gerektirmesi ve 24-48 saat gibi kisa bir slirede sonu¢ vermesi avantajlar1 vardir. Fakat
test maliyetinin yliksek olmasi ve testin calisilabilmesi icin laboratuvar gereksinimi olmasi gibi
dezavantajlar1 vardir (22,23). BCG asisinin rutin uygulandigi ve buna bagh TDT yanlis pozitifliginin yliksek
oldugu iilkelerde IGST TDT’ e kiyasla daha dogru sonu¢ vermektedir. Tiirkiye icin LTBE taramasinda her
ne kadar ilk olarak TDT o6nerilse de 6zellikle immiinsupresif tedavinin yogun bir sekilde kullanildig1 ve
anti TNF gibi TB aktivasyonunun diger hasta gruplarina gére daha sik goriildiigi tedavi segilecek
hastalarda IGST oncelikli tercih edilebilir.
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Calismamizin bazi kisithliklart bulunmaktadir. Bunlardan ilki ve en énemlisi LTBE teshisi i¢in altin
standart bir yontemin olmamasidir. Diger bir kisithilik ise ¢alismanin kesitsel olarak dizayn edilmesi ve
calismaya saglikl kontrol grubu dahil edilmemesidir. TDT ile daha duyarli ve 6zgiin bir test olan IGST ile
karsilastirilma yapilsa da biyolojik tedavi kullanimi sonrasi aktif TB enfeksiyonu gelisen hasta sayisinin
bilinmemesi de c¢alismanin diger kisithligidir. Mevcut bu kisithliklara ragmen yeterli sayida ve
immunsupresif tedavi alan ve almayan seklinde iki farkli hastaligin ¢alismaya dahil edilmesi ve her iki
testin birlikte uygulanmasi ¢alismanin gii¢lii tarafidir.

5.Sonuclar

Sonug olarak, TDT ve IGST’ i birbiri ile uyumu yiiksek olan testler degildir. Bu nedenle her ne kadar LTBE
taramasinda TDT o6ncelikli olarak onerilse de romatolojik hastalar gibi secilmis hasta gruplarinda IGST
tercih edilebilir. Calismamizda da gorildiagi gibi TDT ile tarama yapildiginda %44 pozitiflik tespit
edilmektedir. Bu da anti TNF-alfa tedavi baslamadan once yiiksek oranda profilaksi ihtiyaci
gerektirmektedir. Tedaviye bir ila¢ daha ilave etmek, romatolojik hastalar gibi bir¢ok ila¢ tedavisi
kullanmak zorunda kalan hastalarin daha fazla ila¢ kullanmasina ve yan etkilere maruz kalmasina sebep
olmaktadir. Ozellikle BCG asisinin as1 takviminde oldugu ve yaygin uygulandig iilkelerde anti TNF-alfa
tedavi baslamadan o6nce LTBE taramasinda IGST kullanmak gereksiz INH profilaksisi kullanimin
azaltacaktir. Romatolojik hastalarda kullanilan imminsupresif tedaviler nedeniyle TDT’ de ortaya ¢ikan
yalanci negatiflik calismalarda daha fazla géz 6niinde tutulurken, yiiksek oranda goriilen yalanci pozitiflik
oranlar1 ve gereksiz profilaksi kullanimi akilda tutulmali ve maliyet sorunlar1 asilabiliyorsa bu hasta
grubunda IGST tercih edilmelidir.
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OZET

Giris: Humerus’un iizerindeki morfometrik yapilarin ve humerus retroversiyon agilarinin bilinmesi ortez ve
protez tasarimi agisindan o6nemlidir. Kuru kemiklerde humerus’'un morfometrik 6l¢iim degerlerinin
belirlenmesi, sag ve sol taraflar arasi farklarin tanimlanmasi amaglanmistir. Materyal-Metot: Calismamizda
toplam 54 humerus kullanildi. 10 morfometrik veriye bakildi. Kemiklerin fotograflar1 ayni agidan bir cetvel
esliginde cekildi. Image-] programi ile dl¢iimler yapildi. Cevre 6l¢limleri milimetrik esnemeyen mezura
yardimiyla 6l¢iildii. Bulgular: Humerus'un ortalama uzunlugu 311,54+29,14 mm, ortalama retroversiyon
acisi ise 33,42°+5,8° olarak bulundu. Ortalama sulcus intertubercularis derinligi 3,25+0,67 mm, ortalama
sulcus intertubercularis genisligi 7,52+0,74 mm, ortalama fossa olecrani genisligi 22,32+2,7 mm, ortalama
fossa olecrani derinligi 6,73+1,3 mm, ortalama epicondyler genislik 56,66+4,8 mm, ortalama cerrahi boyun
cevresi 75,80+9,6 mm ve distal humerus ¢evresi 72,1948,7 mm idi. Yapilan 6l¢iimlerde taraflar arasinda
anlamh bir fark bulunmamistir. Yapilan él¢timlere gore epicondyler genislik, trochlea humeri genisligi ve
fossa olecrani genisligi arasinda, humerus’un retroversiyon agcisi, sulcus intertubercularis genisligi ve
humerus uzunlugu arasinda, ayrica cerrahi boyun cevresi ve humerus distalinin ¢evresi arasinda pozitif
yonli iyi bir korelasyon oldugu tespit edilmistir. Sonug: Humerus'un agisal degerlerinin yani sira normal
anatomik yapisini da bilmek yaralanma sonrasi ortez ve protez tasariminda, goriintiilleme ydntemlerinin
etkinligi acisindan ve cerrahi girisimlerde énemlidir. Ayrica ¢alismamiz, adli ve antropolojik arastirmalarda
da humerus boyutlarina iliskin veriler saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Humerus, Morfometri, Image-], Retroversiyon agisi
Alinis / Received: 19.01.2021 Kabul / Accepted: 17.03.2021 Online Yayinlanma / Published Online: 25.04.2021

PUVAN NN
W P NI WS

ABSTRACT

Introduction: It is important to the morphometric structures on the humerus and the humerus retroversion
angles are important in terms of orthosis and prosthesis design. It is aimed to determine the morphometric
measurement values of the humerus in dry bones and define the differences between the right and left
sides.Materials and Methods: A total of 54 humerus were used in this study. Ten morphometric data were
analyzed. The photographs of the bones were taken from the same angle with a ruler. Measurements were
made with Image-] program. The circumference measurements were made with the help of millimetric non-
stretch tape.Results: The average length of the humerus was found 311.54+29.14 mm, and the mean
retroversion angle was found 33.42°+5.8°. Average intertubercular sulcus depth was 3.25%0.67 mm,
intertubercular sulcus length was 7.52+0.74 mm, olecranon fossa width was 22.32+2.7 mm, olecranon fossa
depth was 6.73+1.3 mm, epicondylar width was 56.66+4.8 mm, surgical neck circumference was 75.80+9.6
mm, and circumference of the distal humeral was 72.19+8.7 mm. No significant difference was found
between the parties in the measurements. According to the measurements, a positive correlation was found
between epicondylar width, trochlea of humerus width, and olecranon fossa width, between retroversion
angle of humerus, intertubercular sulcus width and humerus length, and between surgical neck
circumference and the circumference measurements were made of the distal humerus.Conclusion: It is
important to know the angular values and normal anatomical structure of the humerus is important in post-
injury orthosis and prosthesis design in terms of the effectiveness of imaging methods and surgical
interventions. Besides, our study will provide data on humerus dimensions in forensic and anthropological
studies.

Keywords: Humerus, Morphometry, Image-], Retroversion angle

DOI: 10.22312/sdusbed.863592 *Corresponding author: yadigarkastamoni@hotmail.com
ARASTIRMA MAKALESI 77


https://orcid.org/0000-0002-3504-5853
https://orcid.org/0000-0003-3892-1035
https://orcid.org/0000-0003-4568-8761
https://orcid.org/0000-0002-5552-8684
https://orcid.org/0000-0003-0394-5678
https://orcid.org/0000-0001-8438-8628

[
WD WIS

1. Giris

Humerus, lst ekstremitenin en uzun ve en kalin kemigidir (1). Humerus'un retroversiyon agisi,
humerus’un proksimal eklem yiiziinden gecen eksen ile distal eklem yiiziinden gecen eksen arasinda kalan
act olarak tamimlanir (2-5). Yetiskinlerde 10°-40° arasinda degisiklik gostermektedir. Yenidoganda daha
biiyiik olan bu ac1 yasla birlikte azalmaktadir (6). Humerus retroversiyon acisinin sag-sol taraf arasi
farkinin ortaya cikarilmasi, yaralanma sonrasi girisimlerde ve rehabilitasyon amagh yaklasimlarda
onemlidir. Proksimal humerus kiriklan tiim kiriklarin iginde yedinci siradadur. ilerleyen yasla birlikte bu
oran artarak bilek ve femur boyun kirigindan sonra en sik rastlanan kirik grubunu olusturur. Collum
chirurgicum kiriklar: ise proksimal humerus kiriklarinin en sik goriilenidir. Kiriklarin yarisina cerrahi
tedavi uygulanmaktadir (7). Tim bunlar géz oniinde bulunduruldugunda boélgenin anatomisini ve
toplumsal farkhiliklarini bilmek, cerrahi girisimlerde ve protez tasariminda 6nemlidir.

Distal humerus kiriklar1 tim kiriklarin %5’ini, dirsek bélgesi kiriklarinin ise %30’unu olusturur (8).
Humerus distalinin farkli hareketlere izin veren eklem yapisi, sinir ve arter komsulugu, travmalarda bu
bolgedeki yapilarin hasarlanmasina ve sonrasinda fonksiyon kaybi gibi sekel birakmaya ¢ok miisait olup
anatomik o6zelliklerinin bilinmesi tedavi agisindan ¢ok 6nemlidir. Klinik 6neminden yola ¢ikarak bu
calismada, humerus’un acisal degerleri de dahil olmak tlizere morfometrik verilerinin elde edilmesi
amaclanmistir.

2. Materyal-Metot

Calismamiz Siilleyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Anatomi Ana Bilim Dali Laboratuvari’na ait
1994-2019 yillar1 arasinda toplanan, 54 humerus iizerinde gerceklestirildi. 21’i sag ve 33l sol taraf olan
kuru kemiklerin 12 tanesinin proksimal kisimlari, 9 tanesinin distal kisimlari dejenere olmalari nedeniyle
calisma dis1 birakildi. Humerus’larin yaslari1 ve hangi cinsiyete ait olduklar1 bilinmemektedir. Her bir
humerus ayri ayri, sabit uzaklik ve sabit agidan bir cetvel esliginde fotograflandi ve Image-] (National
Institutes of Health, Bethesda, MD) programi kullanilarak 6l¢iimler yapildi. Humerus’a ait asagidaki
parametreler dl¢iildi.

Humerus uzunlugu (HU): Caput humeri'nin en iist noktasi ile trochlea humeri'nin en alt noktasi
arasindaki mesafe 6lciildi (Sekil 1).

Cerrahi boyun cevresi (CBC): Milimetrik esnemeyen mezura yardimiyla dlctildi (Sekil 1).

Humerus distalinin ¢evresi (HDC): Corpus humeri’'nin en distalinin ¢evresi milimetrik esnemeyen
mezura yardimiyla 6l¢iildi (sekil 1).

Humerus'un retroversiyon acis1 (HRA): Humerus'un proksimal eklem yiiziinden gecen eksen ile distal
eklem yiiziinden gecen eksen arasinda kalan a1 6l¢iildii (Sekil 2).

Sulcus intertubercularis genisligi (SIG): Sulcus intertubercularis’in tuberculum minus’un olusturdugu
bir medial duvar1 ve tuberculum majus’un olusturdugu bir lateral duvarn ve bir de tabam vardir. Olgiim
icin olugun en genis yeri tespit edilerek olugun medial ve lateral duvarlari arasindaki mesafe 6l¢iildii
(Sekil 2).

Sulcus intertubercularis derinligi (SID): Olugun en derin noktasindan, tuberculum minus ve
tuberculum majus arasindaki hayali cizgiye dik mesafe 6l¢iildii (Sekil 2).

Epicondyler genislik (EG): Epicondylus lateralis’in dis yanindaki en c¢ikintili nokta ile epicondylus
medialis’in i¢ yanindaki en ¢ikintili nokta arasindaki mesafe 6l¢iildii (Sekil 3A).

Trochlea humeri genisligi (THG): Trochlea humeri’'nin medial ve lateral kenarlar1 arasindaki mesafe
olgtldi (Sekil 3A).

Fossa olecrani derinligi (FOD): Fossa olecrani’'nin en derin yeri tespit edilerek hayali epicondyler ¢izgi
aras1 mesafe 6l¢iildi (Sekil 3B).

Fossa olecrani genisligi (FOG): Epicondyler cizgiye paralel olarak uzanan fossa olecrani'nin en genis
mesafesi 6l¢iildii (Sekil 3C).

Verilerin analizi i¢gin SPSS 20.0 for Windows programi kullanildi. Verilerin parametrik veya nonparametrik
olduklar1 normallik testleri (Kolmogorov Simirnov, Shapiro Wilk-W, Q-Q Plot, Histogram Grafigi)
uygulanarak tespit edildi. Verilerin sag-sol taraflar arasi Kkarsilastirmalar1 yapildi ve verilerin
korelasyonuna bakildi. Tiim parametreler normal dagilim gosterdigi icin taraf karsilastirmasinda
Indipendent Sample T test ve korelasyon analizi icin Pearson korelasyon testi kullanildi. Istatistiksel
anlamlilik degeri p<0,05 alind1.
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Sekil 1. Humerus uzunlugu él¢timleri. HU: Humerus uzunlugu,
CBC: Cerrahi boyun ¢evresi, HDC: Humerus distalinin ¢evresi

Sekil 2. Humerus'un proksimaline ait 6l¢ciimler.
HRA: Humerus retroversiyon agisi, SIG: Sulcus intertubercularis genisligi, SID: Sulcus intertubercularis derinligi

Sekil 3. Humerus distaline ait 6l¢ctimler. A. THG: Trochlea humeri genisligi, EG: Epicondyler genislik.
B. FOD: Fossa olecrani derinligi. C. FOG: Fossa olecrani genisligi
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Tablo 1. Taraflara gore tim parametrelerin minimum, maksimum, ortalama ve standart sapma degerleri ile p

degerleri
Ol¢iim Humerus Minimum Maximum Ortalama Standart Degeri
Parametreleri Sayisi Degeri Degeri Sapma pleg

HU (sag) 21 259,26 380,00 320,04 30,44
0,246

HU (sol) 33 260,17 365,85 307,13 28,15

HRA (sag) 18 27,80 46,88 36,44 4,97
0,750

HRA (sol) 26 26,88 45,13 31,34 5,51

SID (sag) 18 1,96 4,26 3,08 0,95
0,338

SID (sol) 26 2,52 4,83 3,51 0,85

SIG (sag) 18 6,52 9,61 7,79 0,77
0,205

SIG (sol) 26 5,79 11,62 7,34 0,65

EG (sag) 17 50,41 65,84 57,44 4,87
0,772

EG (sol) 28 46,99 65,88 56,18 4,86

THG (sag) 17 27,34 44,71 35,91 5,24
0,953

THG (sol) 29 18,41 48,14 35,31 542

FOG (sag) 17 18,33 24,19 22,32 2,34
0,542

FOG (sol) 26 18,41 26,68 22,34 2,95

FOD (sag) 17 4,81 9,58 6,86 1,40
0,497

FOD (sol) 29 4,42 9,85 6,65 1,30

CBC (sag) 19 53 92 75,26 9,52
0,586

CBC (sol) 33 52 92 75,51 8,55

HDC (sag) 21 63 95 71,71 9,52
0,759

HDC (sol) 32 53 88 72,68 8,26

HRA derece, diger degerler milimetre olarak 6l¢tilmistiir. HU: Humerus uzunlugu, HRA: Humerus retroversiyon agisi, SID: Sulcus intertubercularis
derinligi, SIG: Sulcus intertubercularis genisligi, EG: Epicondyler genislik, THG: Trochlea humeri genisligi, FOG: Fossa olecrani genisligi, FOD: Fossa
olecrani derinligi, CBC: Cerrahi boyun ¢evresi, HDC: Humerus distalinin ¢evresi
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Tablo 2. Korelasyon Tablosu

CBC FOG  SID SIG HRA HU EG THG FOD  DHC
Pearson 1 0217 0269 -0161 -0182 -0239 0,343° 0374 0368 0,575"
Korelayon
CBC p 0,162 0089 0253 0,196 0,088 0,013 0,006 0,007 0,000
N 52 43 41 52 52 52 52 52 52 51
Pearson 0,217 1 0,015 -0,047 0,007 -0,065 -0248 -0,091 -0,252 0,279
Korelayon
FOG p 0,162 0930 0,758 0,966 0,670 0,100 0551 0,095 0,064
N 43 45 35 45 45 45 45 45 45 45
Pearson 0,269 -0,015 1 20,199 -0,020 -0,020 0,034 0029 0039 0226
Korelayon
SID p 0,089 0,930 0202 0896 0899 0831 0854 0804 0,151
N 41 35 43 43 43 43 43 43 43 42
Pearson 161 0047 -0199 1 0,890* 0,854 -0,241 -0,170 .. 0,059
Korelayon 0,312
SIG p 0,253 0,758 0,202 0,000 0,000 0,079 0218 0,021 0677
N 52 45 43 54 54 54 54 54 54 53
Pearson 165 0,007 -0020 0,890" 1 0,839" -0,129 -0,085 -0,234 0,020
Korelayon
HRA p 0,196 0,966 0,896 0,000 0,000 0353 0539 0,088 0,885
N 52 45 43 54 54 54 54 54 54 53
Pearson 939 L0065 0-020 0,854 0,839" 1 0,116 -0,080 -0,209 0,024
Korelayon
HU p 0,088 0,670 0,899 0,000 0,000 0402 0567 0,129 0,864
N 52 45 43 54 54 54 54 54 54 53
Pearson (442 0248 0034 -0241 -0129 -0,116 1 0,963* 0913" 0,291°
Korelayon
EG p 0,013 0,100 0,831 0,079 0353 0,402 0,000 0,000 0,034
N 52 45 43 54 54 54 54 54 54 53
Pearson 00 0091 0,029 -0170 -0,085 -0,080 0,963" 1 0,862 0,341"
Korelayon
THG p 0,006 0551 0854 0218 0539 0567 0,000 0,000 0,013
N 52 45 43 54 54 54 54 54 54 53
Pearson g g08e 0252 0,039 T . -0,23¢ -0,209 0,913" 0,862" 1 0,336"
Korelayon 0,312
FOD p 0,007 0,095 0804 0021 0088 0,129 0,000 0,000 0,014
N 52 45 43 54 54 54 54 54 54 53
Pearson = ooc 0979 0226 0059 0020 0024 0291 0341° 0336 1
Korelayon
DHC p 0,000 0064 0151 0677 0885 0864 0034 0013 0,014
N 51 45 42 53 53 53 53 53 53 53
N: Kullanilan humerus sayisi, Diisiik: £0,10 - 0,29 korelasyon degeri, "Orta derece: + 0,30 - 0,49 korelasyon degeri, “Yiiksek: + 0,50 - 1,00 korelasyon
degeri

HU: Humerus uzunlugu, HRA: Humerus retroversiyon agisi, SID: Sulcus intertubercularis derinligi, SIG: Sulcus intertubercularis genisligi, EG:
Epicondyler genislik, THG: Trochlea humeri genisligi, FOG: Fossa olecrani genisligi, FOD: Fossa olecrani derinligi, CBC: Cerrahi boyun ¢evresi, HDC:
Humerus distalinin gevresi
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3.Bulgular

Calismamizda humerus’a ait tiim parametrelerin taraflara gore minimum, maksimum, ortalama ve
standart sapma degerleri ile p degerleri Tablo 1'de verilmis olup humerus’un ortalama uzunlugu
311,54+29,14 mm, ortalama retroversiyon agisi ise 33,42°+5,8° olarak bulundu. Ortalama sulcus
intertubercularis derinligi 3,25+0,67 mm iken, genisligi 7,52+0,74 mm olarak tespit edildi. Ortalama fossa
olecrani genisligi 22,32+2,7 mm, derinligi ise 6,73+1,3 mm olarak o6lciildii. Bu parametreler disinda
ortalama epicondyler genislik 56,66+4,8 mm, ortalama cerrahi boyun ¢evresi 75,80+9,6 mm ve distal
humerus ¢evresi 72,19+8,7 mm olarak belirlendi. Hi¢bir parametrede taraflar arasinda anlaml bir fark
bulunmamistir (p>0,05). Tim parametrelerin birbiri ile korelasyon iliskisi Tablo 2’de verilmistir. Bu
verilere gore EG, THG ve FOD arasinda, HRA, SIG ve HU arasinda, ayrica CBC ve DHC arasinda pozitif yonlii
iyi bir korelasyon oldugu tespit edilmistir.

4. Tartisma

Ust ekstremitenin en uzun ve en kalin kemigi olan humerus toplumsal olarak farkliliklar géstermektedir
(9-11). Farkl toplumlarda yapilan ¢alismalar ve sonuglar1 Tablo 3’te verilmistir. Tabloda da gorildigi
gibi Asya toplumlarinda humerus uzunlugu 283,36+22,80 mm ile 311+3 mm araliginda bulunmustur (9-
14). Bizim c¢alismamizda ise benzer sekilde humerus’'un ortalama uzunlugu 311,54%29,14 mm
Olciilmiistiir. Tablo incelendiginde diger degerlerde de bulgularimiz literatiirle uyumlu cikmistir (2, 9-17).
Ancak cerrahi boyun cevresi ve humerus distalinin ¢evresi ile ilgili calismaya rastlanmamistir. Bu agidan
calismamiz oncul bir ¢calisma olup literatiire katki saglayacaktir. Humerus'un morfometrik degerlerinin
kiiciik dahi olsa toplumsal farklarini ortaya koymak klinik agidan onemlidir. Ayrica, ¢alismamizda
buldugumuz epicondyler genislik, trochlea humeri genisligi ve fossa olecrani genisligi arasinda, humerus
retroversiyon agis, sulcus intertubercularis genisligi ve humerus uzunlugu arasinda, ayrica cerrahi boyun
cevresi ve humerus distalinin ¢evresi arasinda pozitif yonlii korelasyon humerus’un farkli morfometrik
degerleri arasindaki orantiy1 géstermektedir.

Humerus retroversiyon agisinin Giliney Asya toplumlarinda 23°-26° oldugu goériiliirken (12), Amerika ve
Avrupa’da yapilmis ¢alismalarda 26°-37° arasinda oldugu rapor edilmistir (2, 15-17). Bizim ¢alismamizda
ise humerus retroversiyon acgis1 bati toplumlar1 ile benzer bulunmustur. Literatiirde, humerus
retroversiyon acisinin yeni doganda daha biiyiik olup, agcinin yasla birlikte azaldigini gosteren bilgiler
mevcuttur (6, 12, 16). Cowgill'e goére humerus’un torsiyonuyla ilgili ilk anatomik ¢alismalar bu
acilanmanin kékeni ve nedenleri lizerine odaklanmistir (18). Kaslarin neden oldugu tekrarlayan stres,
humerus kemiginin torsiyonuna katkida bulunur (19). Hemiartroplasti veya total omuz operasyonu gibi
cesitli klinik durumlarda humerus retroversiyon acisi ¢ok énemlidir (20).

Sporcular iizerinde yapilan bazi ¢alismalar ise humerus’un retroversiyon agisinin kullanimla da farklilik
gosterebilecegini gostermistir (21, 22). Pieper’'in 51 profesyonel erkek hentbol oyuncusu ve 37 kontrol
grubunda yaptig1 ¢alismada humerus retroversiyon acisini radyografik olarak hesaplamistir. Profesyonel
hentbol oyuncularinda aktif kullanilan ve aktif kullanilmayan taraflar arasinda ortalama 9,4° fark oldugu
goriilmiistiir. Kontrol grubundaysa istatistiksel olarak anlamh fark bulunmadigi belirtilmistir. Ust
ekstremite sporlar1 sirasinda yogun dis rotasyona adaptasyon olarak retroversiyon agisinda artma
olabilecegi diisiiniilmektedir (22). Schwab et al. (6) 24 yetiskin erkek profesyonel voleybolcuda sag ve sol
taraf retroversiyon agilarini incelemislerdir ve dominant kolun retroversiyon acisinin diger kola gore 9,6°
fazla oldugunu bulmuslardir.

Retroversiyon agisindaki farklarin yas, cinsiyet, farkli meslek gruplari, ndromiiskiiler kas hastaligi olan
bireyler veya serebrovaskiiler olay sonrasi felclerde degiskenlik gosterip gostermedigi arastirilmaya
aciktir. Biz de ¢alismamizda sag-sol taraflar ortalama degerleri arasinda 5,1°lik fark bulduk. Bu a¢inin
ortalama degeri sag tarafta daha ytiksek idi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi ancak bu farkin
insanlarda dominant el tercihinden kaynaklanabilecegini diisiinmekteyiz. Sag ve sol taraf retroversiyon
acist farkinin bilinmesi ve dikkate alinmasi kirik sonrasi tedavilerde, protez ve ortez tasarimlarinda
tedavinin etkinliginin artmasi agisindan énemlidir.

Distal humerus kiriklar1 genclerde yiiksek enerjili, yashlarda ise diisiik enerjili kiriklar olarak karsimiza
cikmaktadir (8). Humerus distalinin pargali kiriklarinda uygulanan internal fiksatérlerin tam uyumu,
eklem hareket acikliinin azalmamasi ve iatrojenik yaralanmalarin 6niine gecilmesi icin humerus’un
anatomik o6zelliklerinin bilinmesi 6nemlidir. Proksimal humerus kiriklari ise, yetiskinlerde goriilen
kiriklar icinde yedinci sirada yer alir. 65 yas iistii hastalardaise bilek ve femur boyun kiriklarini takiben
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Tablo 3. Humerus morfometrisi ile ilgili yapilan ¢calismalarin karsilastirilmasi

Yazarlar, .
Calismanin il Popiilasyon Say1 HU HRA SID SIG EG THG FOG FOD CBC HDC
Krahl, 1976 (2) Amerika 138 - 28 - - - - - - - -
Doyle etal, 1998 Amerika 50 - 26,8+12,2 - - - - - - - -
(15)
Akman ve ark., . Sag: 307,1+20,8
2006 (11) Tark 120 S0l:307,8+18,9 ) ) ) )
Desai etal., 2012 Hint 90 Sag: 292,3+22,9 Sag: 6,9+1,2 Sag: 21,2+1,8
(10) Sol:289,4+21,8 Sol:7,1+1,1 Sol:20,7+2,1
Niraj et al,, 2013 ) Sap: 308,5+19,1 Sag: 23,16
(12) Giney Asya 200 Sol:307,2+16,1 S0l:26,6
Patil et al,, 2016 . Sag: 311+3
Hint 250 - - - - - - - - -
(13) n Sol:303+5
Sinhaetal,, 2017 Hint 49 Sag: 290,17+18,67 Sag: 57,64+5,33
9) Sol:283,36+22,80 Sol:56,11+5,41
Andrin etal., 2017
F 7 - 7 - - - - - - - -
(16) ransa 0 3
Goldberg et al., .
- + - - - - - - - -
2019 (17) Amerika 1104 35+7
Sag: Sag: Sag:
Yilmaz ve ark.,, Tiirk 80 Sag: 298,5+3,08 ) 3,79+0,64 6,72+0,64 Sag: 58,21+5,24 i i 5,34+0,97
2020 (14) Sol:311,6%2,44 Sol: Sol: 57,07+4,78 Sol:
Sol: 6,52+1
3,96+1,09 5,35+1,05
Sag: Sag: Sag: Sag: Sa: Sag: Sag: Sag:
Bizim Calismamiz Tiirk 54 Sag: 320,04+30,44 36,44+4,97 3,08+0,95 7,79+0,77 Sag: 57,44+4,87 35,91+5,24 7 3252 34 6,86+1,4 75,26£9,5 71,71£9,52
2021 Sol: 307,13+28,15 Sol: Sol: Sol: Sol: 56,18+4,86 Sol: Sol: éz 3_4;2 95 Sol: Sol: Sol:
31,34+5,51 3,51+0,85 7,34%0,65 35,31+5,42 e 6,65+1,3 75,51+8,55 72,68+8,26

HRA derece, diger degerler milimetre olarak 6lgiilmiistiir. HU: Humerus uzunlugu, HRA: Humerus retroversiyon agisi, SID: Sulcus intertubercularis derinligi, SIG: Sulcus intertubercularis genisligi, EG:
Epicondyler genislik, THG: Trochlea humeri genisligi, FOG: Fossa olecrani genisligi, FOD: Fossa olecrani derinligi, CBC: Cerrahi boyun ¢evresi, HDC: Humerus distalinin ¢cevresi
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tglncii sirada goriiliir. Teshis edilen kiriklarin %5,7'sini olusturur. Osteoporozlu hastalarda kirilma
prevalansi artar (23-27). Proksimal humerus bolgesi metafizer kemik yapisinda oldugu igin, kii¢iik
travmalarda bile kolaylikla kirilabilir (23). Kiriklarin yarisina cerrahi tedavi uygulanmaktadir (24-27).

Charalambous et al. (25) proksimal humerus kiriklarinda Philos ad1 verilen bir plak uygulamislardir. Yirmi
bes hastalik calisma grubunda 20 hastada kaynama goriliirken, bes hastada kaynamama ve implant
yetmezligi goriilerek revizyon cerrahisine ihtiya¢ duymuslardir. Bélgenin travma sonrasi kirilma riskinin
fazla olmasi ve 6nemli anatomik yapilar ile komsulugu nedeniyle, humerus anatomisine hakimiyetin ve
toplumsal farklarin ortaya konmasi implant tasariminda da 6nemlidir.

Calismamizda baz kisitliliklar mevcuttur. Birincisi, humerus’larin yaslari, cinsiyetleri, herhangi bir kirik
dykiisii olup olmadig1 bilinmemektedir. ikincisi, osteoporoz, romatoid artrit, osteoartrit vb. kemik dokuyu
ve eklemleri etkileyecek hastaliklarin varhig: bilinmemektedir. Ugiinciisii ise calismada kullanilan humerus
sayisinin nispeten azligidir.

5. Sonug

Humerus’tan ayrintili olarak elde edilen morfometrik verilerin; klinikte karsilasilan problemlerin tani ve
tedavisi asamasinda, humerus’un radyolojik anatomisinin daha iyi anlasilmasinda, humerus pargali
kiriklarinin cerrahi diizeltmesinin daha iyi yapilmasi ve omuz eklemi protez replasman artroplasti
ameliyatlarinda, greftleme, lizarov teknigi ile osteosentez tedavisi gibi cerrahi girisimlerde yararh olacag
kanisindayiz. Ayrica elde edilen bu veriler, adli ve antropolojik arastirmalarda humerus boyutlarina iliskin
bilgi saglayacaktir.
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OZET

Amag: Calismamizda endoplazmik retikulum protein-kalite kontrol mekanizmasi ile iliskili genlerin
promotor dizilerindeki varsayilan androjen cevap elementi bélgelerinin biyoinformatik araglardan
faydalanilarak in silico olarak analiz edilmesi amag¢lanmistir. Bu yol ile ER'deki protein-kalite kontrol
mekanizmasinin androjenler ile gerceklesebilecek olasi regiilasyonunun tanimlanmasi ve prostat
kanserindeki roliiniin anlasilmasi hedeflenmistir. Materyal ve Metot: Endoplazmik Retikulum protein-kalite
kontrol mekanizmasina ile iligkili 29 hedef genin promotor dizileri University of California, Santa Cruz ve
Eukaryotic Promotor Database veri tabanlar1 kullanilarak belirlenmistir. Tanmimlanan bu diziler
matinspector biyoinformatik aracina aktarilarak selektif transkripsiyon faktorii olarak calisan androjen
reseptorii ile DNA’'nin etkilesimine aracilik ederek secici transkripsiyon siirecine olanak saglayan varsayilan
androjen cevap elementi motifleri analiz adildi. In silico analizler V$GREF benzesim matrixi kullanilarak
stirdiiriildii. Bulgular: In silico analiz sonuglarimiz Endoplazmik Retikulum protein Kkalite kontrol
mekanizmasi ile iliskili olarak inceledigimiz 29 adet genin promotor ve promotor bdlge yakininda varsayilan
androjen cevap elementi boélgelerinin bulundugunu gostermistir. Sonug: Sonuglarimiz Endoplazmik
Retikulum protein-kalite kontrol mekanizmasinda yer alan proteinlerin androjen sinyal mekanizmasi
aracihigiyla selektif olarak diizenlenebilecegini 6nermektedir. Olasi bu regiilasyon prostat kanseri gibi
androjen sinyal iletiminin son derece kritik 6neme sahip oldugu patolojilere iliskin siireglerin
anlasilabilmesine yol gosterici olacaktir. Her ne kadar biyoinformatik analizlerde varsayilan androjen cevap
elementi bolgeleri tanimlanmis olsa da bu bolgelerin fonksiyonelligine iliskin ileri analizlerin
gerceklestirilmesine ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Androjen Cevap Elementi, Endoplazmik Retikulum, Prostat Kanseri, Protein Kalite Kontrol Mekanizmas,
in silico analiz
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ABSTRACT

Aim: In our study, we aimed to in silico analyze the putative androgen response element regions in the
promoter sequences of endoplasmic reticulum protein-quality control mechanism related genes by using
bioinformatics tools. In this way, it is aimed to define the possible regulation with androgens of protein-
quality control mechanism in the ER and to understand its role in prostate cancer. Material and Method:
Promoter sequences of 29 target genes associated with the Endoplasmic Reticulum protein-quality control
mechanism were determined using University of California, Santa Cruz ve Eukaryotic Promotor Databases.
These sequences were transferred to the matinspector bioinformatics tool, and the putative androgen
response element motifs that enable the selective transcription process by mediating the interaction of DNA
with the androgen receptor, which works as a selective transcription factor, were analyzed. In silico
analyzes was carried out using the V$GREF similarity matrix. Results: Our in silico analysis results showed
that there were putative androgen response element regions of the 29 genes we examined in relation to
endoplasmic reticulum protein-quality control mechanism components near the promoter and promoter
region. Conclusion: Our results suggest that proteins that play a role in the endoplasmic reticulum protein-
quality control mechanism might be selectively regulated by the androgen signaling mechanism. This
possible regulation will be a guide to understanding the processes related to pathologies such as prostate
cancer where androgen signal transduction is highly critical. Although putative androgen response element
regions have been defined in bioinformatic analyzes, further analysis of the functionality of these regions is
needed.

Keywords: Androgen Response Elements, Endoplasmic Reticulum, Prostate cancer, Protein Quality Control Mechanism,

In silico analysis
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1. Giris

Endoplazmik Retikulum (ER) hiicrelerde protein sentezinin yogun olarak gerceklestigi baslica
merkezlerden birisidir (1). Sekretor yolaga giris i¢in portal gorevi listlenen ER’de hiicrenin toplam protein
sentezinin %30’luk boliimi gerceklesmektedir (2). ER’de devam eden protein sentezi siirecinde dogal ya
da dogal olmayan nedenlerle ortaya ¢ikan hatali katlanmis, hi¢ katlanmamis veya dogru oligomerize
olmamis proteinler hiicrenin “protein kalite kontrol mekanizmasi” olarak ifade edilen mekanizmalar ile
stirekli kontrol edilir (3). Protein katlanma islemi hatasiz bir siire¢ degildir. Hiicrelerde yeni sentezlenen
proteinlerin {icte birlik boliimiiniin hatali katlandig1 bilinmektedir (4). Her ne kadar proteinler uygun
sekilde katlanmug olsalar da 1s1, oksidatif ortam ve ER stresi gibi hiicresel streslere siirekli olarak maruz
kaldiklarindan, hiicre igerisinde siklikla hatali protein formlarini ortaya c¢ikaran konformasyonel
degisimlere ugramaktadirlar. Bu durum hidrofobik kalintilarin tekrar acgiga ¢ikmasina yol agarak protein
agregatlarinin olusumuna ve dolayisiyla proteotoksisiteye neden olmaktadir (3, 4). ER igerisinde
tekrarlayan katlanma siirecine dahil edilen bu proteinler nihai formuna ulasamadiklarinda ER-iligkili
protein yikim mekanizmasi (ER-associated Degradation, ERAD) yoluyla yikima ugratilirlar (3, 4). ERAD
hiicrelerde istenmeyen bu proteinleri proteozomal yikima yonlendirerek hiicreyi olasi1 proteotoksisiteden
korumanin yani sira fizyolojik 6neme sahip proteinlerin de diizeylerini kontrol ederek hiicresel
homeostazisin strdiirilmesine destek olmaktadir. Bu konudaki bilinen en iyi ornekler; kolesterol
biyosentezinin anahtar enzimi olan HMG-KoA rediiktaz’in ve timor baskilayici protein KAI1'in yikimindan
sorumlu olan proteinlerin ifade diizeylerinin diizenlenmesidir (5).

Cok basamakli bir siire¢ olan ERAD, hiicre icerisindeki istenmeyen proteinlerin taninmasi, ubikitine
edilmesi, hiicrenin sitoplazmasina retrotranslokasyonu ve dislokasyonu, substrat deglikozilasyonu,
proteazomal transfer ve yikimdan olusan basamaklarini icermektedir. Bu fonksiyonlari yerine getiren ¢ok
sayidaki protein iiyesi senkronize bir sekilde ¢alismaktadir (Tablo 1) (4, 6). ERAD substratlar ilk olarak
ER liimeninde yer alan molekiiler saperon sistemi tarafindan taninarak, ER membraninda yer alan ve ¢ok
sayidaki protein komponentini iceren ERAD kompleksine sevk edilir. Hedef alinan substrat molekiiliine
gore yikim siirecinde rol alacak komponentlerin ¢esitliligi ve diizenlenme sekli degisiklik gostermektedir.
Modiiler olarak ERAD incelendiginde ise substrat tamimasi, retrotranslokasyonun baslatilmasi,
ubikitinasyon, retrotranslokasyon, proteazoma hedefleme ve proteozomal yikim olarak
detaylandirilmaktadir (7). Genel olarak her bir modiildeki proteinler stabil etkilesimler kurarken farkli
modiillerdeki faktorler dinamik etkilesimler igerisindedirler. ERAD substratlarinin 26S proteozoma sevk
edilmesinde ubikitinasyon anahtar basamak olarak islev gostermektedir (8, 9). Protein ubikitinasyonu;
ubikitin aktive edici enzim (E1), ubikitin konjuge edici enzim (E2) ve ubikitin ligaz (E3) enzimlerinin
birlikte c¢alismasi ile gerceklesmektedir. Proteozomal hedeflemeye aracilik eden isaretleyici ubikitin
polipeptidinin hedef proteinlere spesifik olarak aktariminda E3 enzimleri goérev almaktadir (9, 10).

ERAD’In isleyisinde meydana gelen bozukluklarin ve fonksiyonel kayiplarinin kistik fibréz, alfa-1-
antitripsin (AAT) yetmezligi, diyabet, nérodejeneratif hastaliklar ve kanser gibi yetmise yakin hastaligin
patolojisinde rolii oldugu rapor edilmistir (3, 5, 11, 12). Ozellikle kanser hiicrelerinde kontrolsiiz
gerceklesen hiicre proliferasyonu disiiniildigiinde; bir¢cok hiicre dongiisii faktorinin hiicre igi
diizeylerinin proteazom aracili diizenlenmesi ubikitin-proteazom sisteminin fonksiyonel biitlinliigiiniin
korunmasini kanser hiicrelerinin canliligl i¢in esansiyel hale getirmektedir. Bu nedenle bir¢ok kanser
hiicresi icin proteazom inhibitérii Bortezomib sitotoksik aktiviteye sahiptir ve Multiple miyeloma ve
Mantle hiicre lenfomasi tedavilerinde kullanilmaktadir (13). Bortezomib’in etkisi kismi ERAD inhibisyonu
ve sonrasinda gerceklesen ER stres indiiksiyonu ile agiklanabilmektedir (14, 15). Dolayisiyla bazi tip
kanserlerde ERAD yolagina farmakolojik olarak miidahalenin hedeflenmesi alternatif tedavi
yaklasimlarinin 6niinii agabilmektedir.

Prostat kanseri, erkek bireylerde kanser ile iligkili 6liimlerin 2. sirasinda yer almaktadir ve insidansi diger
kanser tiirlerine gore daha yliksektir (16, 17). Her y1l Birlesik Krallik'ta 47.000'den fazla erkege prostat
kanseri teshisi konmaktadir. Ote yandan bu say1 Amerika Birlesik Devletleri'nde yaklasik 3,3 milyondur
(16-19). Androjen reseptorii (AR) ve androjen aracili gerceklesen sinyal iletim mekanizmalari normal
prostat bezinin gelisiminin herhangi bir asamasinda ve ayrica prostat kanserinin molekiiler
patogenezinde kritik bir rol oynar (20). AR su an i¢in yaklasik 100 adet iiyesi bulunan ve giin gectikce
sayilar1 artan steroid-niiklear reseptdr siiper ailesinin bir iiyesidir. Bugiine kadar insan genomunda
yalnizca bir adet AR geni tanimlanmistir (21). Ligand araciligl ile uyarilmayan AR, hiicrenin
sitoplazmasinda HSP’ler, sitoiskelet elemanlar1 ve diger saperonlarla etkilesimini siirdiirerek kararl
yapida tutulmaktadir (22).
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Tablo 1. ER protein kalite kontrol mekanizmasi tyesi proteinlere iligkin bilgiler. ER protein kalite kontrol
mekanizmasi bilesenlerinin kisa ve alternatif isimlendirmeleri, listlenmis olduklar1 biyokimyasal fonksiyonlari,

kromozomal lokasyonlari ve NCBI Gene ID tanimlayici kodlar: tabloda gosterilmistir.

INSIG1 Insulin induced gene 1 CL6 7q36.3/7 Substrata Baglanma ve 3638
Katilim1
INSIG2 Insulin induced gene 2 INSIG-2 2q14.1-q14.2/7 Substrata Baglanma ve 51141
Katilimi
BAP31 B cell receptor CDM, DDCH, BCAP31, 6C6-AG, Xq28/8 Substrata Baglanma ve 10134
associated protein 31 DXS1357E Katilimi
ERLIN1 ER lipid raft associated| KEO04, KEO4, SPFH1, SPG62, 10q24.31/13 Substrata Baglanma ve 10613
1 Erlin-1, C100rf69 Katilima
ER lipid raft associated| NET32, SPFH2, SPG18, C8orf2, 8p11.23/14 Substrata Baglanma ve 11160
ERLIN2 ’
2 Erlin-2 Katilimi
ER lectin 1 ERLEC-1, CIM, HEI117, C20rf30, 2pl6.2/16 . . 27248
XTP3-B CL25084, XTP3TBP Glikan baglayan
Mannosidase alpha Mns1p, MRT15, ERMAN1, 9q34.3/14 . 11253
ERMan1 class 1B member 1 MANA-ER Glikan kirpilmasi
ER degradation 3p26.1/13 9695
EDEM1 T I EDEM Glikan kirpilmas
mannosidase like
protein 1
ER degradation 20q11.22/11 55741
EDEM2 enhancingalpha- | 039 ¢900rf49, bA4204.1 Glikan kirpilmas
mannosidase like
protein 2
ER degradation 1q25.3/21 80267
EDEM3 enhanc1_ng alp}_la- C20o0rf22 Glikan kirpilmasi
mannosidase like
protein 3
Prolyl 4-hydroxylase | P4HB, DSI, GIT, PHDB, PDIA1, 17q25.3/10 5034
PDI subunit beta P0O4DB; PO4HB, PROHB, Distilfit bag1 diizenleyen
CLCRP1, ERBA2L, P4Hbeta
Heat shock family A & 9q33.3/8 3309
BIP T ) o e GRP78, HEL-S-89n, HSPAS Saperon Hsp70
Heat shock protein 90 | HSP90B1, ECGP, GP96, GRP94, 12q23.3/18 7184
it beta family member 1| HEL-S-125m, HEL35, TRA1 saperon Hsp90
_— ) ]zl\i.:g }::i?]t s(lll_lock40) DNAJB9, MDG-1, MDG1, 7q31.1, 14q24.2-q24.3/3 on Heodo 4189
) protein famry (isp MST049, MSTP049 ST
member B9
DNA ] heat shock 2q32.1/26 54431
ERdj5 protein family (Hsp40)| JPDI, MTHr, PDIA19, DNAJC10 Saperon Hsp40
member C10
Derlin2 Derlin 2 DERL2, CGI-101, DERtrin-2, F- 17p13.2/8 Rhomboid pseudoproteaz 51009
LAN-1, F-LANa, FLANa, derlin-2
. Derlin 3 DERL3, C220rf14, 1ZP6, LLN2, 22q11.23/8 Rhomboid pseudoproteaz 91319
Derlin3 .
derlin-3
UBAC2 L d.m.nam PHGDHL1 e Rhomboid pseudoproteaz =R
containing 2
RHBDL4 Rhomboid domain RHBDD1, RRP4 2q36:3/15 Rhomboid proteaz 84236
containing 1
UbxD2 UBX domain protein 4 Erasin, UBXN4, UBXDC1, 2q21.3/13 p97/VCP adaptor 23190
UbxD8 UBX domain protein 8 UBXN3B, ETEA, FAF2 5q35.2/11 p97/VCP adaptor 23197
VCP interacting SelS, SELONOS, AD-015, ADO15, 15q26.3/7 55829
VIMP membrane protein SBBIS, SELS, SEPS1, p97/VCP adaptor
Selenoprotein S
NGly1 N-glycanase 1 PNGaz1, CDDP(;\,I((;IlDle, PNG-1, 3p24.2/16 Bl s 55768
Ubiquilin-1 Ubgln1, DA41, DSK2, PLIC-1, 9q.21.32,9q21.2, . - 29979
UBQLN1 UBQN, XDRP1 q21.3/12 Mekik faktori
RAD23 homolog A, 19p13.13/8 5886
hHR23A nucleotide excision RAD23A, HR23A Mekik faktori
repair protein
RAD23 homolog B, 9q31.2/12 5887
hHR23B nucleotide excision RAD23B, HR23B, P58, Mekik faktori
repair protein
DNA ] heat shock : 2q35/9 3300
DNAJB2 protein family (Hsp40) SR, EAZG DR, ) Mekik faktori
1, HSPF3
member B2
Ubiquitin like 4 A |GETS5, DX254E, DXS254E, G6PD, Xq28/4 . - 8266
Ubl4A GDX, MDY2, TMA24, UBL4 Mekik faktori
Bag6 BAG cochaperone 6 BAT3, Scythe, D3, D6S52E 6p21.33/31 Mekik faktori, Saperon 7917




Ligand bagimli bir transkripsiyon faktoérii olarak gérev yapan AR androjen uyarimi sonrasinda ardisik
konformasyonel degisimlere ugrayarak aktif transkripsiyon faktorii formuna doniisiir ve hiicresinin
niiklesuna transport olur. AR'nin DNA-reseptor ve reseptor-protein etkilesimleri konformasyonel
degisimler araciligiyla kontrol edilmektedir (21). Ligand uyarimi sonrasinda ardisik konformasyonel
degisimler geciren AR'nin DNA-reseptor ve reseptor-protein etkilesimleri sitokiyometrik dizeydeki
degisimler ile kontrol edilmektedir (21, 23). Ligand ile stimiile olan AR, koaktivatorler ve genel
transkripsiyon faktorleri ile kompleksler olusturarak, androjene cevap veren genlerin cis-acting element
olarak bilinen ARE’lere secici sekilde baglanarak androjen hedef genlerinin transkripsiyonlarin1 modiile
etmektedir (24). Bu nedenle ARE'lerine, AR aracili gen ekspresyonunun dogrudan diizenlenmesinde kritik
bir role sahiptir (24, 25). Palindromik dizi organizasyonuna sahip olan klasik androjen cevap elementleri
(cARE), iki adet hekzamerik yarimsar boélgenin cevreledigi 3-5 bp’lik aralayici diziyi de iceren 15 bp’lik
6zellesmis motiflerden olusmaktadir (25). cARE’ler 5'-AGAACAxxxTGTTCT-3' konsensiis motifini tasirken
secici androjen cevap elementi (SARE) olarak tanimlanan bélgeler ise cARE’lerden farkl olarak 5'-
AGAACAxxxAGAACA-3' formundaki direkt tekrar dizenine sahiptirler (24, 25). AR'nin secici sekilde
baglandigi DNA segmentleri evrimsel siirecte biiyiik oranda korunmus ve benzer dizi organizasyouna
sahip konsensiis dizilerdir. Androjene cevap olusturan genlerin regiilator bolgelerinde en az 9 niikleotidin
eslesme gosterdigi konsensus ARE dizileri tamimlanmistir (24). ARE’leri de iceren gen ifadesini
kuvvetlendiren bu arttirici (enhancer) boélgeler, doku 6zgiil ¢alisan genlerin promotor bélgelerininin
icinde ya da yakininda bulunmaktadir (25). Bu genlerden en iyi bilinenleri prostat spesifik antijen (PSA),
transmembran proteaz serin 2 (TMPRSS2), Myc proto-onkogen proteini (MYC), vaskiiler endotelyal
biiyiime faktorii (VEGFA), interlokin-6 (IL6), protein kinaz C delta (PRKCD) ve steroid metabolizmasinda
ve redoks ortaminin diizenlenmesinde rol alan bazi genlerdir (26-28).

Androjene yanit veren genlerin tanimlanmasi ve bunlarin karakterizasyonu, androjenlerin hiicreler
tizerindeki etkisinin molekiiler mekanizmalar1 hakkinda bilgi saglamakla birlikte prostat kanserinin
teshisi, prognozu, énlenmesi veya tedavisine yonelik yeni yaklasimlara yol gosterici olabilmektedir. Bu
calismada ER’deki protein kalite kontroliinde rol alan INSIG1, INSIG2, BAP31, ERLIN1, ERLIN2, XTP3-B,
ERManl, EDEM1, EDEM2, EDEM3, PDI, BIP, GRP94, ERdj4, 5, Derlin2, Derlin3, UBAC2, RHBDL4, UbxD2,
UbxD8, VIMP, NGly1, Ubiquilin-1, hHR23A, hHR23B, DNAJB2, Ubl4A ve Bag6 olmak lizere 29 adet proteini
kodlayan genin promotor ve promotor boélge yakinlarindaki olasi fonksiyonel ARE boélgeleri in silico
yaklasim ile tanimlanmistir. Sonuglarimiz, ERAD’da gorev alan inceledigimiz tiim protein
komponentlerinin androjen sinyali araciligiyla diizenlenebilecegini dnermektedir.

2.Materyal ve Metot

Hedef genlerin promotor dizi bilgilerine erisilmesi
Hedef genlerin promotor dizilerine (-9999 ile +1 arasi) California tiniversitesi, Santa Cruz (UCSC) genom
tarayicisi ve 6karyotik promotor veri tabani (EPD)'ndan ulasilarak dizi bilgileri ¢ikartildi.

Varsayilan ARE bélgelerinin benzesim matrix’leri ile arastirilmasi

Androjen reseptorii baglanma motifi (TGTTCTxxxAGAACA, AGAACAxxxAGAACA) i¢in varsayilan baglanma
bolgelerinin arastirilmasi icin hedef genleri kodlayan DNA sekanslar1 Matinspector biyoinformatik aracina
(Genomatix Software, Munich, Germany, http://www.genomatix.de) aktarilarildi. Matrix benzesim
oranindaki esik sinir 1,0 olarak belirlenerek VSGREF benzesim matrixi araciligi ile olast ARE motifleri
incelendi. Varsayilan ARE bolgelerinin tanimlanmasi i¢in VSGREF matrixi altinda yer alan ARE.01, ARE.02,
ARE.03 ve ARE.04 alt matrixleri kullanildi. Elde edilen benzesim verileri hedef genlerin promotor
haritalari iizerinde lokasyonlari ile sunuldu. Benzesim verilerine iliskin detayli bilgiler ise tablolastirilarak
ek bilgiler boliimiinde paylasildi.

3.Bulgular

in silico analiz ERAD komponentlerinin androjen sinyalizasyonu yolu ile diizenlenebilecegini
desteklemektedir.

Oncelikle memeli ERAD’inda rol oynayan protein komponentleri belirlendi (Tablo 1). Analizlere dahil
edilen 29 proteinlerini kodlayan genlere iliskin promotor ve promotor bélge yakinindaki DNA dizileri
(9999 ile +1) UCSC ve EPD veri tabanlar1 kullanilarak FASTA formatinda ekstrakte edildi ve AR icin
spesifik baglanma motifleri olan varsayilan ARE bolgeleri matinspector biyoinformatik araci kullanilarak
analiz edildi. Bu dogrultuda ERAD ile iliskili INSIG1, INSIG2, BAP31, ERLIN1, ERLIN2, XTP3-B, ERMan1,
EDEM1, EDEM2, EDEM3, PDI, BIP, GRP94, ERdj4, 5, Derlin2, Derlin3, UBAC2, RHBDL4, UbxD2, UbxD8,
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VIMP, NGly1, Ubiquilin-1, hHR23A, hHR23B, DNAJ]B2, Ubl4A ve Bag6 genleri icin analizler gergeklestirildi.
Calismaya dahil edilen 29 hedef gen icin tanimlanan varsayilan ARE bélgeleri Tablo 2’de sunulmustur. Her
bir gen i¢in tanimlanan varsayilan ARE bolgelerine iliskin lokasyon, matrix skorlari, benzerlik oranlari ve
homoloji iliskilerinin detayli gosterimleri excel dosyasinda (Ek Bilgiler) sunulmustur.

Tablo 2. ER protein kalite kontrol mekanizmasi ile iligkili genlerin promotor ve promotor bolge yakininda tanimlanan
varsayilan ARE'ler

;g::ﬁ; i: Sekretor yolaga giris icin portal gorevi iistlenen ER’de hiicrenin
BAP31 5 toplam protein sentezinin %30’luk béliimii gerceklesmektedir (29).
ERLIN1 12 Sekretodr ya da transmembranal 6zellikteki bu proteinlerin sentezi
ERLIN2 7 ER ile etkilesim halindeki ribozomlar tarafindan
XTP3-B 11 gerceklestirilmektedir. ER, yeni sentezlenen polipeptitlere koruyucu
ERMan1 8 molekiiler gruplarin ilavesi gibi post-translasyonel
EDEM1 7 modifikasyonlarin gerceklestirilmesine ortam saglamaktadir (7).
EDEM2 14 Sentezi yeni gerceklesen proteinler biyolojik olarak aktif formlarina
ERiAE 20 ulasabilmeleri i¢in bir seri katlanma siirecine tabi tutulurlar ve bu
Ll 1 siire¢ hatasiz devam eden bir siire¢ degildir (4). ER’ye bagh
L 3 ribozomlarda yeni sentezlenen proteinlerin iicte birlik béliimiiniin
GRP94 17 AN . .

ERdj4 i hatali katlandig1 bilinmektedir (4, 6). Her ne kadar proteinler uygun
ERdj5 20 sekilde katlanmis olsalar da 1s1, oksidatif ¢cevre ve ER stresi gibi
Derlin2 8 hiicresel streslere siirekli olarak maruz kalan proteinlerde siklikla
Derlin3 2 konformasyonel kayiplar gozlenmektedir. Bu durum hidrofobik
UBAC2 8 kalintilarin tekrar agiga c¢ikmasina yol agarak hiicre igerisinde
RHBDL4 18 protein agregatlarinin olusumuna ve dolayisiyla hiicresel diizeyde
UbxD2 9 proteotoksisiteye neden olmaktadir (4). Bu nedenle canh
UbxD8 18 hiicrelerde  anormal formdaki proteinlerin  denetlenerek
VIMP 16 uzaklastirllmasi  icin  karmagsik  denetleme mekanizmalari
NG_'yl_ . 18 evrimlesmistir (6, 15). ERAD adi verilen hiicresel mekanizma hatali
g]l_’['l:';::;“'l 120 katlanmis ya da dogru oligomerize olamamis istenmeyen proteinler
o ile birlikte fizyolojik 6neme sahip anahtar proteinlerin endojen
DNAJB2 e diizeylerini regiile etmektedir (6, 15, 30). Olduk¢a karmasik bir
Ubl4A 1 mekanizma olan ERAD ¢ok sayidaki molekiiler basamagin senkron
Bagé 13 sekilde calistigi ve yikima ugratilacak protein substratina o6zgiil

olarak protein komponentlerinin cesitliligi ve kombinasyonunun
degistigi ileri diizeyde regiile edilen bir siirectir (Tablo 1) (4, 7). ERAD'In fonksiyonunda goézlenen
kayiplarin kistik fibréz, al-antitripsin (AAT) yetmezligi, diyabet, noérodejeneratif hastaliklar (Parkinson,
Alzheimer, Huntington hastaliklar1), viral enfeksiyon ve albinizm gibi yetmise yakin hastaligin
patolojisinde rol oynadigi gosterilmistir (5). Ozellikle ERAD’da gozlenen hatal regiilasyonlarin ve
fonksiyonel kayiplarin karsinogeneze biiyiik oranda destek verdigi bilinmektedir (31). Bununla birlikte
ERAD’1n yiiksek sekretuar kapasiteye sahip hiicrelerde kritik diizeyde roller tistlenmektedir (32). Prostat
hiicreleri yliksek sekresyon yetenegine sahip ve hormonal diizeyde ileri derecede regiile olan hiicrelerdir
(16, 33). Prostat bezindeki tiibiilo alveolar yapidaki bezlerdeki hiicrelerin anormal gelisimi sonucunda
prostat kanseri gelismektedir (16).

Prostat kanseri, erkek bireyler arasinda cilt kanserinden sonra en sik goriilen kanser tiirlerinin basinda
yer almaktadir. Ozellikle bozulmus AR sinyalizasyonunun Kkarsinogenez siirecine destek verdigi
bilinmektedir (16, 17, 22, 28). Ligand bagimh bir transkripsiyon faktoéri olan AR uyarimi ile AR hedef
genlerinin ifadesini diizenlemektedir. Bu siirecte AR androjene cevap veren genlerin cis-acting element
olarak bilinen ARE’lere secici bir sekilde baglanarak androjen hedef genlerinin transkripsiyonlarimi
modiile etmektedir (24).

Bugiine kadar ¢ok sayida AR hedef geni karakterize edilmistir. Bu genlerden en iyi bilinenleri prostata
spesifik antijen (PSA), transmembran proteaz serin 2 (TMPRSS2), Myc proto-onkogen proteini (MYC),
vaskiiler endotelyal biiytime faktori (VEGFA), interlokin-6 (IL6), protein kinaz C delta (PRKCD) ve steroid
metabolizmasinda ve redoks ortaminin diizenlenmesinde rol alan bazi genlerdir (26-28). Prostatin
karsinogenez siirecinin altinda yatan mekanizmalarin detaylarina iliskin ayrintilarin anlasilmasi ve diger
molekiiler sinyal mekanizmalari iizerindeki diizenleyici etkilerinin karakterize edilmesi son derece
onemlidir.
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Sekil 1. In silico analizlerde ER protein kalite kontrol mekanizmasi ile iligkili INSIG1, INSIG2, BAP31, ERLIN1, ERLIN2,
XTP3-B, ERMan1, EDEM1, EDEM2, EDEM3 ve PDI genlerinin promoter ve promoter bélge yakininda tanimlanan
varsayllan ARE'lere iliskin lokasyonlar. Hedef genlerin promoter dizi bilgileri Matinspector biyoinformatik araci ile
analiz edilmistir. V§GREF matrixi altinda yer alan ARE 01. 02. 03. 04. alt matrixleri (TGTTCTxxxAGAACA,
AGAACAxxxAGAACA) androjen reseptoriiniin baglanacagi konsensiis etkilesim motiflerini belirlemek igin
kullanilmistir. Her bir renkli ¢ubuk, ayn1 konumdaki farkli varsayilan ARE boélgeleri temsil etmektedir.

ERAD’In hormonal diizeydeki regiilasyonuna iligkin literatiirde oldukg¢a sinirli veri yer almaktadir. Bu
konuda yapilan c¢alismalar glikokortikoidlerin ER stresini inhibe ettigini géstermistir (34). Bununla
birlikte Das ve arkadaslari ise 2013 yilinda yayinladiklari bir ¢alismada glikokortikoidlerin, dogru protein
katlanmasini tesvik ederek hatali katlanan proteinlerin degradasyonunu kuvvetlendirdigini ve bu yol ile
ince barsak sekretdér hiicrelerinde ER stresinin agilmasinda gorev aldigini gdstermistir. Ayrica ayni
calismada ERAD ile iliskili EDEM1 geninin bir glikokortikoid olan deksametazon uygulamasi sonrasi gen
ifadesinin arttig1 gosterilmistir. Bununla birlikte RNAi aracili olarak EDEM1 ifadesinin susturulmasi
sonrasi uygulanan deksametazon ile EDEM1 ifadesinin kismen telafi edildigi belirlenmistir. Benzer sekilde
deksametazon uygulamasi ile ERAD’da gorev aldig bilinen SEC61 ve p97/VCP gen ifadelerinde de diisiik
dizeylerde artislar saptanmistir (34). Bu sonuglar dogrultusunda deksametaszonun ER stresi éncesinde
biyosentez yiikiine karsi olarak ER’nin adaptasyonunda rol oynadigi onerilmistir. Barsak sekretor
hiicrelerinde deksametazon araciligl ile UPR’den bagimsiz olarak ERAD’in diizenlendigi ve ER stresi 6ncesi
biyosentetik yiike karsi ER’nin adaptasyonunun deksametazon aracilig1 ile gergeklestirildigi de
onerilmistir (34). Prostat kanseri hiicre kiiltiirii modeli ile yiiriitilen bir diger calismada androjen
uygulamasi sonrasi ERAD ile iliskili Hrd1, gp78, p97/VCP, SVIP, Derlin1, Ufd1, Npl4 ve OS9 iiyelerinin gen
ve protein ifadesi diizeyinde androjen uyarimina paralel bir sekilde regiile oldugu gosterilmistir (32). Aym
calismada in silico analizlerde ERAD {iyelerinin promotor ve promotor bélge yakininda varsayilan ARE
dizilerinin varligi belirlenerek rapor edilmistir (32).
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Sekil 2. in silico analizlerde ER protein kalite kontrol mekanizmasi ile iliskili BIP, GRP94, ERdj4, 5, Derlin2, Derlin3,
UBAC2, RHBDL4, UbxD2, UbxD8 ve VIMP genlerinin promoter ve promoter bolge yakininda tanimlanan varsayilan
ARE'lere iliskin lokasyonlar. Hedef genlerin promoter dizi bilgileri Matinspector biyoinformatik araci ile analiz
edilmistir.  V$GREF matrixi altinda yer alan ARE 01. 02. 03. 04. alt matrixleri (TGTTCTxxxAGAACA,
AGAACAxxxAGAACA) androjen reseptoriiniin baglanacagi konsensiis etkilesim motiflerini belirlemek ic¢in
kullanilmistir. Her bir renkli ¢ubuk, ayni konumdaki farkli varsayilan ARE bolgeleri temsil etmektedir.
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Sekil 3. In silico analizlerde ER protein kalite kontrol mekanizmasi ile iliskili NGly1, Ubiquilin-1, hHR23A, hHR23B,
DNAJB2, Ubl4A ve Bag6 genlerinin promoter ve promoter bolge yakininda tanimlanan varsayilan ARE'lere iliskin
lokasyonlar. Hedef genlerin promoter dizi bilgileri Matinspector biyoinformatik araci ile analiz edilmistir. VSGREF
matrixi altinda yer alan ARE 01. 02. 03. 04. alt matrixleri (TGTTCTxxxAGAACA, AGAACAxxxAGAACA) androjen
reseptoriiniin baglanacag1 konsensiis etkilesim motiflerini belirlemek icin kullanilmistir. Her bir renkli ¢ubuk, ayni
konumdaki farkli varsayilan ARE bolgeleri temsil etmektedir.
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Bu ¢alismada, matinspector biyoinformatik araci ile INSIG1, INSIG2, BAP31, ERLIN1, ERLIN2, XTP3-B,
ERManl, EDEM1, EDEM2, EDEM3, PDI, BIP, GRP94, ERdj4, 5, Derlin2, Derlin3, UBAC2, RHBDL4, UbxD2,
UbxD8, VIMP, NGly1, Ubiquilin-1, hHR23A, hHR23B, DNAJB2, Ubl4A ve Bag6 dahil olmak tizere toplam 29
adet ERAD ile iliskili hedef genin AR aracili olas1 regiilasyonunu anlamak tizere promotor ve promotor
bolge yakinlarinda varsayillan ARE motifleri incelenmistir. Sonug¢larimiz hedef genlerin promotor
bolgelerinde (-9999 ile +1) cok sayida potansiyel varsayllan ARE motiflerinin bulundugunu géstermistir
(Sekil 1 - 3) (Tablo 2). Belirlenen bu motifler daha 6nce androjenler ile regiile oldugu tanimlanan ERAD ile
iligkili tyelere ek olarak ERAD’in diger komponentlerininde androjenler ile gen ve protein ifadesi
diizeyinde regiile edilebilecegini 6nermektedir.

5.Sonu¢

Giliniimiizde cok sayidaki arastirma ekibi tarafindan memeli ERAD1 yogun olarak calisilsa da ERAD'1n
hiicre i¢i regiilasyonu ve 0Ozellikle prostat kanserindeki regiilasyonuna iliskin detaylar1 ortaya koyan
veriler olduk¢a simirhidir. Sonuglarimiz ERAD iyelerinin androjenler ile kompleks bir sekilde
diizenlenebilecegini 6nermesine karsin in silico olarak tanimlanan bu varsayilan ARE dizilimlerinin
fonksiyonelliginin belirlenebilmesi ve androjenlerin ERAD iizerindeki kapsamli roliiniin anlasilabilmesi
icin daha ileri analizlere ihtiya¢ duyulmaktadir. Olasi bu regiilasyon prostat kanserine yonelik
gelistirilecek yeni tedavi yaklasimlari igcin ERAD'1n iyi bir hedef olabilecegini diisiindiirmektedir.
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OZET

Yoga, binlerce y1l 6nce Hindistan’da ortaya ¢ikan, bireyin fiziksel, zihinsel, duygusal ve spiriitiiel boyutlarina
denge ve saglik getirmek icin tasarlanan eski bir disiplindir. Son yillarda saglk i¢cin yoga uygulamasi diinya
capinda popiiler hale gelmistir. Esnekligi artirmak, genel kondisyonu, genel saghg, fiziksel uygunlugu
iyilestirmek ve stresi azaltmak yogaya baslamak icin en ¢ok bildirilen nedenlerdir. Yoga yararh etkilerinden
dolay1 alternatif bir terapatik yaklasim olarak bilinir. Klinik yoga, hastaligi onlemek, iyilestirmek ve/veya
diizeltmek icin geleneksel yoga uygulamalarinin kullanimini igerir. Romatizmal hastaliklar eklemlerde agri,
sislik, sertlik ve fonksiyon kaybina neden olarak bireylerin yasam kalitesinde azalma ve engellilige neden
olabilir. Artrit hastalarinin yonetiminde ila¢g ve cerrahi miidahalenin yam sira 6z-ydnetim, fizik tedavi,
ergoterapi, kilo kaybi gibi farmakolojik olmayan yaklasimlar onerilmektedir. Oz yénetimin ve fiziksel
aktivitenin artmasinin rolii, artritin tedavisinde biiyiik 6nem tasir. Terapatik etkilerinden dolay1 yoga
romatizmal hastaligl olanlar igin alternatif bir yaklasim olarak diisiiniilebilir. Son yillarda romatoid artrit,
osteoartrit ve fibromyalji gibi romatizmal hastaliklarda yoganin etkinliginin arastirildig1 calismalar artmaktadir.
Mekanizmasi tam olarak agiklanamasa da yoganin 6zellikle agr1 lizerine olumlu etkileri oldugu bildirilmistir.
Ayrica hastalik semptomlari, fonksiyon, psikolojik durum, uyku ve yasam kalitesinde iyilesmeler bildirilmistir.
Fiziksel duruslar, nefes ¢alismalari, meditasyon ve yoga felsefesi birlikte uygulandiginda daha etkili sonuglar
gozlenmistir. Fakat c¢alismalardaki randomizasyon eksiklikleri, kiiciik o6rneklem biytikliikleri, yoga
miidahalelerinin standardizasyonunun olmamasi ve miidahalelerin degisen dozajlar1 nedeniyle ¢alisma
sonuclarinin dikkatli yorumlanmasi gereklidir. Calismalarin tiim bu sinirlamalarina ragmen, yoga artrit icin
umut verici bir yontemdir. Yoga, romatoid atrit, osteoartrit, fibromyalji sendromu olan hastalar i¢in yardimci

bir tedavi olarak diistiniilebilir.
Anahtar Kelimeler: Yoga, Romatizmal Hastaliklar, Romatoid Artrit, Osteoartrit, Fibromyalji
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ABSTRACT

Yoga is an ancient discipline that emerged in India thousandans of years ago, designed to bring balance and health
to the physical, mental, emotional and spiritual dimensions of the individual. Yoga practice for health has become
popular worldwide in recent years. Increasing flexibility, improving overall condition, overall health, physical
fitness, and reducing stress are the most reported reasons for starting yoga. Yoga is known as an alternative
therapeutic approach due to its beneficial effects. Clinical yoga involves the use of traditional yoga practices to
prevent, cure and / or ameliorate disease. Rheumatic diseases can cause pain, swelling, stiffness and loss of
function in the joints, leading to decreased quality of life and disability. In the management of arthritis patients,
non-pharmacological approaches such as self-management, physical therapy, ergotherapy, weight loss, as well as
drug and surgical intervention are recommended. The role of self-management and increased physical activity is
of great importance in the treatment of arthritis. Due to its therapeutic effects, yoga can be considered as an
alternative approach for those with rheumatic disease. In recent years, studies investigating the effectiveness of
yoga in rheumatic diseases such as rheumatoid arthritis, osteoarthritis and fibromyalgia have been increasing.
Although the mechanism is not fully explained, yoga has been reported to have positive effects especially on pain.
In addition, improvements in disease symptoms, function, psychological state, sleep and quality of life have been
reported. More effective results were observed when physical postures, breathing exercises, meditation and yoga
philosophy were applied together. However, due to lack of randomization in studies, small sample sizes, lack of
standardization of yoga interventions and changing dosages of interventions, study results should be interpreted
with caution. Despite all these limitations of studies, yoga is a promising method for arthritis. Yoga can be
considered as an adjunct therapy for patients with rheumatoid atritis, osteoarthritis, fibromyalgia syndrome.
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1.Giris

Yoga, binlerce yil 6nce Hindistan’da 6gretmenden 6grenciye aktarilan sozlii bir gelenek olarak ortaya
cikmistir. Bireyin fiziksel, zihinsel, duygusal ve spiriitiiel boyutlarina denge ve saglik getirmek icin
tasarlanmis eski bir disiplindir (1). Yoga kelimesi Sanskritce yuj kelimesinden kéken alir, ‘baglamak, bir
araya gelmek’ anlamina gelir (2). Yoganin 8 kolu vardir. Bunlar: yamalar (ahlaki kurallar), niyamalar
(beslenecek nitelikler), asanalar (postiirler/hareketler), pranayama (nefes egzersizleri), pratyahara (
duyularin geri c¢ekilmesi), dharana (konsantrasyon), dhyana (meditasyon), samadhi (kendini
gerceklestirme, aydinlanma) (2, 3).

Ortak bir felsefeyi paylasan ve ¢esitli yasam tarzi uygulamalarini igeren birka¢ yoga dali vardir. Yoga
tiirleri arasinda Hatha ve Iyengar Yoga saglig: gelistirmek amaciyla yaygin olarak kullanilmaktadir. Hatha
yoga tiim yoga tarzlarinin temelidir, Bat1 kiiltiirlerinde en yaygin sekilde uygulanmaktadir. Hatha yoga
genellikle solunum teknikleri (pranayama), derin gevseme (savasana) ve / veya meditasyon ile koordine
olan, akia1 veya statik olabilen bir dizi fiziksel poz (asana) icerir. lyengar yoga, hastalik, sakathik veya
yastan bagimsiz olarak bireyler tarafindan giivenle uygulanacak sekilde tasarlanmis bir Hatha yoga
tarzidir. Blok, sandalye, kayis ve minder gibi aksesuarlar kullanilarak her katilimcinin yetenek ve
hareketlilik seviyesine gore uygulamayi kisisellestiren daha yumusak bir yoga seklidir.

Saglik icin yoga uygulamasi Amerika Birlesik Devletleri'nde ve diinya ¢apinda popiiler hale gelmistir.
Yakin zamanda yapilan bir arastirmada Amerikali yoga uygulayicilarin sayisinin 36 milyonun {izerinde
oldugu bildirilmistir (4). Amerika’da yapilan bir diger arastirmaya gore, diizenli yoga uygulayicilari
cogunlukla kadin ve iyi egitimli bireylerden olusmaktadir. Yoga en ¢ok kas-iskelet sistemi hastalig1 ve
zihinsel saglik problemlerinde kullanilmis ve ¢ogu kullanici bu durumlar i¢cin yoganin yararli oldugunu
bildirmistir (5).

Esnekligi artirmak, genel kondisyonu, genel saghg, fiziksel uygunlugu iyilestirmek ve stresi azaltmak
yogaya baslamak i¢in en ¢ok bildirilen nedenlerdir (6). Yoga yapan insanlarin sagliklarim1 daha olumlu
degerlendirdiklerine dair 6nemli kanitlar vardir. Diizenli olarak yoga uygulayan kisiler ile yapilan bir
arastirmada, enerji, mutluluk, sosyal iliskiler, uyku ve kiloda iyilesmeler oldugu bildirilmistir (7).

Klinik Yoga

Yoga bir hastalig1 olan bireylerde mevcut tibbi tedavinin bir tamamlayicisi olarak kabul edilebilir. Tek
basina yoga, uygun ila¢ veya psikoterapinin yerini alan bir yaklasim olarak diisiiniilmez. Bununla birlikte,
hastalik riski altinda olan bireylerde, yoga uygulamalarinin kullanilmasi1 medikal tedavinin gerekli oldugu
noktay1 geciktirebilir, koruyucu bir strateji olarak yogadan yararlanilabilir (8).

Klinik yoga, hastaligi dnlemek, iyilestirmek ve/veya diizeltmek icin geleneksel yoga uygulamalarinin
kullaniminu igerir. Ideal klinik yoga recetesi, solunum teknikleri, bedensel duruslar, meditasyon teknikleri,
saglikli bir diyet, kafein, tiitiin, gibi maddelerin azaltilmasi, saglikli uyku hijyeni ve destek gruplar gibi
biitilinciil bir yaklasim icerir.

Muskuloskeletal hastaliklarda yoga miidahalelerinin tasarimi i¢in yapilan bir Delphi c¢alismasinda
minimum yoga midahalesi siiresinin 8 hafta, minimum yoga seans siiresinin 60 dakika, yoga seans
sikliginin haftada bir kez, evde uygulama sikliginin haftada en az ti¢ kez, 30 dakika olmasi onerilmistir.
Yoga uygulamalarinin gerceklestirilmesinde giivenlik ilkelerine dikkat edilmeli ayrica katilimcilarin yoga
uygulamasini giinliik yasantisina entegre etme ilkeleri vurgulanmalidir. Yoga egitmenleri taninmis bir
yoga Ogretim yeterliligine sahip olmali, kas-iskelet sistemi rahatsizlifi olan kisilere yoga 6gretme
konusunda deneyim sahibi olmalidir (9). Bir yoga uygulayicisinin sertifikali olmas1 (6r. ABD'de Yoga
Alliance, www.yogaalliance.org aracilifiyla sertifika verilmesi) ve hastalarin agrili tibbi durumlari
konusunda deneyim sahibi olmas1 6nemlidir (10).

Yoganin Terapatik Etkileri

Yoga yararh etkilerinden dolay1 alternatif bir terapatik yaklasim olarak bilinir. Bir¢cok yoga pozu (asana)
esneklik, mobilite, kas giicli ve dayanikliliginin artirilmasini, propriosepsiyon ve dengenin gelistirilmesini
saglar (6).
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Yoga ve egzersizin etkilerini karsilastiran derlemede (1) yoga miidahalelerinin fiziksel uygunluk haric
Olciilen diger parametrelerde egzersize esit veya Ustiin oldugu bildirilmistir. Hem saglikli hem de hasta
bireylerde, kan sekeri, kan lipitleri, tiikiirtik kortizoli ve oksidatif stres gibi saglikla ilgili ¢esitli 6l¢iimleri
iyilestirmede yoganin egzersiz kadar etkili, hatta daha iyi olabilecegi gosterilmistir.

Yoga ayrica onu geleneksel egzersiz sekillerinden ayiran ek unsurlar da igerir. Yoganin nefes, relaksasyon
ve meditatif unsurlari stres ve Kkaygiylr potansiyel olarak azaltabilir, olumsuz diisiincelerden
uzaklastirabilir, sakinlik, genel iyi olma hali ve artmis yasam kalitesi saglayabilir. Yoga, poz igcindeyken
meditatif bir odaklanma, beden farkindalig1 ve bireysel sinirlara saygi gosterilmesini tesvik eder. Merak,
aciklik ve kabul duygusu ile su anin farkindaligi, ayni zamanda yoganin temel bir 6zelligidir (6). Diger
egzersiz formlari ile karsilastirildiginda bu tip farkindalik uygulamasinin yavas, ritmik solunum ile birlikte
parasempatik ve vagal tonu uyarmasi daha olasidir (11). Yoga, parasempatik sistemi uyararak otonom
sinir sistemini saglhkl bir dengeye getirir. Sempatik sinir sistemi bedenimiz ya da zihnimiz kendini tehdit
altinda hissettiginde ya da stres altinda oldugunu algiladiginda aktif hale gelir. Bu “savas ya da ka¢” cevabi
vazokonstriksiyon ile sonug¢lanir ve hayatta kalmak icin kisiyi hazirlamak iizere ekstremitelerde ve
sindirim sisteminde kan akisinda azalma olur. Kisinin kalp hizi ve kan basinci artar, karaciger glikojeni
glikoza dontstiiriir ve glikozu kan dolasimina birakir, bronsiyoller genisler ve kan akisi paterni degisir, bu
da sindirim sistemi aktivitesinin ve idrar ¢ikisinin azalmasina neden olur. Aksine, parasempatik sistem
kisi rahatladiginda uyarilir; buna genellikle sinir sistemimizin “dinlen ve diizenle” mekanizmasi denir.
Parasempatik sistem, sindirim sistemi, beyin, ekstremiteler ve cinsel organlara kan akisini uyarir. Yoga
uygulamalar1 parasempatik sistemin aktivasyonunu saglayarak kisinin kalp atis hizin1 ve kan basincin
dusiirebilir, solunumunu rahatlatabilir ve kalp atis hiz1 degiskenligini artirabilir (8).

Arastirmalar, kronik stresin, viicudun zamaninda ve uygun bir bagisiklik reaksiyonu baslatmasini 6nleyen
bir immiinsiipresif etkiye neden olabilecegini gostermistir (11, 12). Akut stres, kan dolasimindaki pro-
inflamatuar sitokin diizeylerini artirir (13). inflamasyon, patojenleri ortadan kaldirmak ve iyilesmeyi
baslatmak icin gerekli kisa stireli bir yanit olsa da, kronik sistemik inflamasyon, bagisiklik sisteminin
diizensizligine neden olur (11, 13, 14). Kronik sistemik inflamasyon akut inflamasyon kadar belirgin
olmayabilir ve yillarca diisiik seviyelerde tespit edilmeden kalabilir. Bu yavas yavas viicuda zarar
verebilir, kronik hastaliklarin gelismesine yol agabilir ve kisinin tip II diyabet, ateroskleroz,
kardiyovaskiiler hastalik, otoimmiin hastalik ve yasa bagh hastaliklar icin riskini artirabilir. Kronik
inflamasyon ve stres, bulasici olmayan hastaliklarin ¢ogunda ortak bir faktérdiir ve yoganin son derece
faydali oldugu bir alandir (8).Yoga uygulamalarinin dolasimdaki kortizol seviyelerini ve stresin
belirtilerini azalttig1 gosterilmistir. Yoga uygulamasi ile strese yanit olarak norepinefrin sentezi icin
beynin ana bélgesi olan lokus coeruleus'tan ates azalir. Bu azalmis norepinefrin ¢ikisi, solunum hizlari ve
kalp atis hizlar ile viicudun rahatlamasina ve sakinlesmesine yardimci olur. Azalan sempatik ¢ikti,
kortikotropin salgilatic1 faktoriiniin salinmasini azaltir ve bunun sonucunda kortizol ¢iktisinda azalma
olur (15, 16). Bircok ¢alismada, yoganin C-reaktif protein ve kandaki diger inflamatuar sitokinler gibi
inflamatuar belirtecleri azalttigi ve bir¢ok immiinoglobulin ve dogal 6ldiiriicii hiicrelerin seviyelerini
arttirdigl bulunmustur (1).

Romatizmal Hastaliklarda Yoga

Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri, artrit hastalarinin yénetimi icin 3 ana yontem onermektedir: ilag;
0z-yonetim, fizik tedavi, ergoterapi, kilo kaybi, eklem yardimci cihazlari gibi farmakolojik olmayan
yaklasimlar ve cerrahi. Oz yénetimin ve fiziksel aktivitenin artmasinin rolii, artritin tedavisinde biiyiik
o6nem tasir (17). Terapatik etkilerinden dolay1 yoga romatizmal hastalifi olanlar igin alternatif bir
yaklasim olarak dusiiniilebilir. Romatoid artrit, osteoartrit, fibromyalji gibi romatizmal hastaliklarda
yoganin etkinliginin arastirildign bir¢ok calisma yapilmistir. Bu ¢alismalarda yoganin psikolojik veya
fizyolojik sonug 6l¢iimlerinde olumlu etkileri gdsterilmistir.

Romatoid Artrit ve Yoga

Romatoid artrit (RA), saglikla iliskili yasam kalitesini ve hastalarin giinliik fonksiyonunu biiyiik 6l¢iide
etkileyen kronik bir hastaliktir. Hastaligin yaygin semptomlar1 arasinda agri, sislik, sertlik ve eklem
fonksiyon kaybi bulunur. Engellilik bu popiilasyonda yiiksektir ve hastalarin % 60' ilk tanidan sonraki on
yll icinde ¢calisamaz duruma gelebilir. Ayrica, RA tanisi olan kisilerde islevsellik ve yasam beklentisi azaltir.
RA, yetiskin popiilasyonlarda daha tipik olarak teshis edilmesine ragmen, gen¢ popiilasyon da etkilenir
(18). Tedavinin amaglari agriy, inflamasyonu ve eklem hasarini azaltmanin yani sira sakatligi énlemeyi ve
refah1 korumayi icerir (19). Genel tedavi yaklagimlar siklikla yasam tarzi degisiklikleri (diyet, egzersiz ve
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stres azaltma), ilag, cerrahi ve fizik tedaviyi icerir. Son yillarda 6nemli biyolojik ilerlemeler kaydedilmis ve
agresif farmakolojik tedavi, yasam kalitesi de dahil olmak iizere bir dizi sonucta hastanin iyilesmesine yol
agmistir. Bununla birlikte, tiim hastalar tedaviye etkili bir sekilde yanit vermez ve bazi biyolojik ajanlarin
kullanmimi tibbi riskler ve sosyoekonomik maliyetlerle iliskilidir (20). Eklem inflamasyonu tibbi olarak
kontrol edildiginde bile, baz1 geng hastalar RA ile iligkili sakatlik yasamaktadir ve yoga gibi tamamlayici
rehabilitasyon yaklasimlari faydali olabilir (18).

Badsha ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada 47 RA'l hasta, yoga grubuna (n = 26) ve kontrol grubuna
(n = 21) non-randomize olarak atanmistir (21). Yoga grubuna 6 haftalik, haftada 2 kez, 1 saatlik seanslar
seklinde germeler, kuvvetlendirmeler, meditasyon ve derin nefes almay1 igeren bir program uygulanirken,
kontrollere yoga ve RA destek grubu ile ilgili teorik bilgiler verilmistir. Yoga grubunda hassas eklem sayis,
sis eklem sayisi, hastalik aktivite skoru (DAS 28) ve Saglik Degerlendirme Anketi'nde 6nemli iyilesmeler
gozlenmis, kontrol grubunda ise anlaml bir degisiklik g6zlenmemistir.

Aktif RA’s1 olan post menopozal yirmi kadin hastayla yapilan bir ¢alismada, katilimcilar yoga (n = 11) veya
kontrol (n = 9) gruplarina ayrilmistir (22). Yoga grubuna 75 dakikalik seanslar seklinde haftada 3 giin
olmak iizere 10 hafta egitim verilmistir. Degerlendirmeler 10 haftalik yoga miidahalesinden 6nce ve sonra
yapilmistir. Saglik degerlendirme anketi (HAQ), Beck depresyon envanteri, Berg denge testi, giinliik
kortizol degiskenligi ve dinlenme nabiz 6l¢iimii yapilmistir. Yoga grubunda agrida anlaml olarak azalma,
Berg denge testi skorlarinda belirgin sekilde artma, depresyon belirtilerinde diizelme gézlenmistir. Saghk
degerlendirme skorlar1 yoga grubunda anlamli olarak azalirken kontrol grubunda artmistir. Her iki grup
icin anlamli bir kortizol uyanma yaniti1 ve kortizolde 6nemli bir giindiiz azalmasi gézlenmistir. Calismanin
sonuclarina goére RA'll hastalarda yoganin fiziksel fonksiyonun gelistirilmesi ve hastalik aktivitesinin
azaltilmasinda faydali oldugu gosterilmistir. Yazarlar randomizasyon eksikligini, eritrosit sedimantasyon
hizi gibi hastalik aktivitesi 6l¢ctimlerinin kullanilmamasini, hassas ve sis eklem sayisinin
degerlendirilmemesini ¢alismanin sinirlamalari olarak belirtmistir.

Tek bir grup calismasi olarak tasarlanan bir ¢alismada 64 RA hastasina bir haftalik, her giin, gevseme
egzersizleri, yoga duruslar1 ve nefes alma tekniklerini iceren iki yoga seansi yapilmistir. Bu ¢alismanin
sonuglari, kisa ve yogun yoga miidahalesinin fonksiyonu iyilestirebilecegini ve bagisiklik sistemi
degisikliklerini diisiindiiren serolojik degisiklikler iiretebilecegini diisiindiirmektedir. Bununla birlikte
kontrol grubunun olmamasi ve yoga kampinda yapilan bir program olmasina ragmen, diyetin kontrol
edilmemesi, katilimclarin yas araliginin ¢ok degisken olmasi (20-70 yas) ¢alismanin
limitasyonlarindandir (23).

Romatoid artritli gen¢ hastalarla yapilan bir ¢alismada haftada 2 giin olacak sekilde 6 hafta uygulanan
Iyengar Yoga miidahalesinin, saglkla iliskili yasam Kkalitesi, agri, yorgunluk ve ruh halinde iyilesmeyi
sagladigl, uygulanabilir ve giivenli bir yardimci tedavi oldugu gosterilmistir. Ayrica, 2 aylik takipte yasam
kalitesi, agr1 ve ruh halindeki iyilesmeler devam etmistir (24). 18-35 yaslar1 arasinda RA'l@ sekiz
katilimcinin dahil edildigi bir ¢alismada (18), katilimcilara 6 hafta boyunca, haftada 2 giin, 1.5 saat siiren
seanslarda Iyengar Yoga ogretilmistir. Degerlendirmeler miidahaleden 6nce ve sonra yapilmigtir.
Katihmcailar, lyengar Yoga programini tamamladiktan sonra daha az agri, agriya bagh 6ziir ve depresyon
bildirmislerdir.

Romatoid artrit hastalarinda yoga uygulamasi ile ilgili bir derlemede sekiz ¢alisma incelendikten sonra su
sonuglar ortaya ¢ikmustir: (i) her calisma, yoganin RA tedavisi i¢in yararl bir ilave terapi oldugunu
gostermistir, (ii) ¢calismalarin hepsinde siirlayic faktorler vardir, (iii) en 6nemli faydalar yoga, fiziksel
duruslar, pranayama, meditasyon ve yoga felsefesi ile birlikte uygulandiginda goézlenmistir ve (iv)
gozlenen degisikliklerin altinda yatan mekanizmalar1 agiklamak icin yeterli bir girisim bulunmamustir.
Sonug olarak yoga romatoid artrit hastalar1 i¢in bir ek tedavi olarak diisliniilebilir fakat bu konuda daha
fazla arastirmaya ihtiya¢ duyulmaktadir (25).

Osteoartrit ve Yoga

Osteoartrit (OA), agr1 ve oziirliliige neden olan yaygin bir kronik durumdur. OA'nin tedavi edilemez
dogasina ek olarak, ¢ogu OA bilinmeyen bir nedene sahiptir; bu nedenle, hastaligin 6nlenmesi ve tedavisi
son derece zordur (26).

Agrni, osteoartrit icin 6nemli bir semptomdur. Diz OA’l1 hastalarin agri ydnetiminde alternatif bir terapatik
modalite olarak yoga uygulamasini destekleyen kanitlar vardir (27). Yoga miidahalesi sonrasi eklem
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hareket acikliginin ve fiziksel fonksiyonun artmasi, agrinin hafifletilmesi lizerindeki etkisini kismen
aciklayabilir. Agr1 deneyimi ayni zamanda duyussal, davranissal ve bilissel faktorler de dahil olmak lizere
psikolojik bir fenomendir. Yoga, nefes egitimi ve gevseme ile birlikte aerobik bir egzersiz olarak kabul
edilir ve sadece fiziksel degil psikolojik acidan da kapsaml bir sekilde agr1 tizerinde olumlu etkilere sahip
olabilir.

Osteoatrtritte yoganin etkilerinin incelendigi bir derlemeye dahil edilen 12 ¢alismanin biri disindaki tiim
calismalar OA agrisini dlgmiistiir. Cogu calismada WOMAC Osteoartrit indeksi agr alt élgekleri ve gorsel
analog skala (VAS) kullanilmistir. OA agris1 Olglilen 11 c¢alismanin sekizinde yoga programi
tamamlandiktan sonra agrida belirgin iyilesme gosterilmistir. Yoganin osteoartrit semptomlarindan en
cok agr1 tizerinde olumlu etkisi oldugu bildirilmistir (26). Yoganin agri iizerine faydali oldugunu gosteren
kanitlar bulunsa da bu derlemede incelenen 12 ¢alismanin sadece besinde sertlik, hassasiyet, sislik,
krepitus gibi diger OA semptomlarinda iyilesme oldugu bildirilmistir (26).

Hatha yoga terapisinin fizik tedavi ile birlikte entegre bir yaklasimini kullanan Ebnezar ve ark., yoganin
osterartritli yash hastalarda fiziksel fonksiyonu iyilestirmede terapatik egzersizlerden daha etkili
oldugunu bulmuslardir. Bitiinlestirici yoga ayrica diz fonksiyonu, diz fleksiyon araligi ve ylriime
stiresinde daha fazla iyilesme saglamistir (28). Kolasinski ve ark. (29) 8 haftalik yogadan sonra
katilimcilarin WOMAC'In fonksiyon alt odlgeginde bildirdikleri fiziksel islevlerinde 6nemli iyilesme
bulmustur; bununla birlikte, baslangictaki ile 8 hafta sonrasi arasindaki yiiriime siiresi arasinda bir fark
bulunmamistir. OA hastalarinin yoga programi sonrasi giinliik yasam aktiviteleri, spor ve bos zaman
aktivitelerinde ve yasam kalitesinde iyilesme gosterilmis; ancak yoga ve kontrol gruplar1 arasinda bu
sonuglarda anlaml bir fark bulunmamaistir (30).

Farkli sonuglar olmasina ragmen, yoganin uyku iizerinde bazi olumlu etkileri gdsterilmistir. Bir calismada,
8 haftalik aksam Hatha yoga/Viniyoga uygulamasinin uyku baslangicindaki gecikmeyi, uyku verimliligini,
uykusuzluk olan gece sayisin1 ve giindiiz islev bozuklugunu énemli 6l¢iide iyilestirdigini bulunmustur.
Toplam uyku stiresi ve uyku baslangicindan sonra uyanmada iyilesme gosterilmis, ancak toplam disabilite
skorlar1 6nemli 6l¢iide degismemistir (31). Bagka bir ¢alisma, Hatha yoga miidahalesi sirasinda 4 haftadan
20 haftaya kadar uyku bozuklugunun énemli élgiide iyilestigi bulunmustur (32). Ugiincii bir calismada
(33), osteoartriti olan yash yetiskinlerde 6 haftalik yoga uygulamasindan sonra giindiiz uykusuzlukta bir
azalma bulunmustur, ancak degisiklik istatistiksel olarak anlaml degildir.

Yoga miidahalesinin yasam Kkalitesi iizerinde pozitif etkisi oldugunu bildiren ¢alismalar oldugu gibi (30,
34), yasam kalitesinde tutarsiz sonug¢ bildiren calismalar (32) da vardir. Yoganin diz OA hastalarinda
yasam Kkalitesi iizerinde kisa siireli bir etkisi oldugu goriilmektedir, ancak uzun vadeli etkiler agisindan
daha fazla ve kaliteli ¢alismalara ihtiya¢ vardir (27). Yoganin depresyon, anksiyete ve stres iizerine olumlu
etkisi gosterildiginden (35), bu sonuglar yoganin yasam kalitesini de olumlu yonde etkileyebilecegini
diisiindiirmektedir.

Kolasinski ve ark. (29) Artrit Etki Olgiim Olgegi 2 (AIMS 2) kullanarak zihinsel saghig1 degerlendirmisler
ve yoganin diz osteoartritli kisilerde zihinsel saglik iizerinde olumlu etkileri olabilecegini géstermislerdir.
Ancak diz OA'l1 hastalarda yoganin zihinsel sagliga etkilerini degerlendirmek icin daha fazla ¢alismaya
ihtiyag vardir.

Yoga, OA hastalan icin giivenli ve tolere edilebilir bir egzersiz olabilir, ¢linkii higbir ¢alisma yoga
miidahalesi sirasinda ya da sonrasinda olumsuz bir olay bildirmemistir (27).

Fibromyalji ve Yoga

Fibromiyalji, yaygin agri, bilissel semptomlar, uyku bozuklugu, yorgunluk ve bir takim somatik
semptomlari iceren ve yasam kalitesinde azalmaya neden olan yaygin bir kronik durumdur (36).

Hafif yoga pozlari, meditasyon, nefes egzersizleri, yoga temelli basa ¢ikma sunumlar1 ve grup
tartismalarindan olusan 8 haftalik bir ‘Farkindalik Yoga’ programinin sonuglari yoganin fibromyalji
hastalarinda agri, yorgunluk, tutukluk, uyku kalitesi, depresyon, hafiza, anksiyete, hassasiyet, denge ve
kuvvet lizerine olumlu etkilerinin oldugunu géstermistir. Ayrica, bu ¢alismada goriilen iyilesmelerin cogu
klinik olarak 6nemli degisiklikler olarak nitelendirilmistir. Bunlara ek olarak, sonug¢lar yoga miidahalesi ile
adaptif agr1 ile bas etme stratejilerinin daha fazla kullanimini (problem ¢6zme, olumlu yeniden
degerlendirme, agriya ragmen aktivite katilimi, kabul etme, gevseme) ve uyumsuz stratejilerin daha az
kullanimini (yani, felaket, kendi kendine tecrit, ayrilma, yiizlesme) bildirmistir. (37),
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Yoganin agriy1 azaltma mekanizmasi tam olarak anlasilmasa da, kronik agri1 durumlari i¢in yoganin altinda
yatan mekanizmalar hakkinda ¢esitli hipotezler 6ne siiriilmistiir. Fizyolojik olarak yoga, parasempatik
sinir sistemi aktivitasyonu ile kalp hizinin azalmasin ve gevsemeyi saglar. Psikolojik olarak, aci 6znel
oldugu igin, bir kisinin diinyayr gérme bi¢ciminden ve olaylara anlam atfetmesinden etkilenebilir.
Arastirmalar yoganin zihinsel ve fiziksel durumlarin farkindaliginin artmasi gibi psikolojik degisiklikler
iiretebilecegini gostermistir, bu da hastalarin agrilarin1 daha iyi anlamalarina yardimc olabilir. Yoga
uygulayicilarinin durumlarin1 daha fazla kabul ettikleri ve psikolojik agri deneyimlerinden daha iyi
ayrilabildikleri bulunmustur. Yoganin agri kontrolii i¢in 06z-yeterlilikte gelismelere yol ag¢gmasi
miimkiindiir (10, 38).

Romatizmal Hastalig1 Olan Bireylerde Yoga Uygulamasinda Dikkat Edilecek Noktalar

Yoga uygulayicis1 hastanin genel saglifini, osteoporoz riskini, yaralanmaya egilimli eklemlerini
degerlendirmeli, kal¢a veya diger eklem replasmanlarindan sonra kontrendike olan yoga pozisyonlardan
kacinmalidir. Bazi yoga tarzlari genellikle her yasta romatizmal hastaligi olanlar i¢in uygundur, ancak
birkag¢ yoga tarzi hareket kisithilig1 ve kronik agrisi olan bireyler icin 6nerilmez. Ashtanga gibi daha yorucu
yoga formlari, eger kardiyovaskiiler sorunlar, nérolojik bozukluklar gibi herhangi bir risk yoksa
yapilmalidir. Vinyasa yoga, katilimcilar1 hizli bir sekilde grupla hareket ettirir. Modifikasyonlarda bile,
vinyasa yoga sirasinda siirekli hareket, kondiisyonu iyi olmayan veya her zaman yorgun olan Kkisiler i¢in
siklikla zordur; bu nedenle bir¢ok durumda énerilmemektedir (6).

Yaslilar azalmis esneklik, kas kuvveti, denge ve artmis osteoporoz riskinden dolay1 yoga sirasinda kas-
iskelet sistemi ve norolojik komplikasyonlar agisindan daha risklidir. Bununla birlikte, yashlarin
ihtiyacglari, standart pozlarin modifikasyonu ve yaralanma riskini azaltmak i¢in desteklerin kullanilmasiyla
iyi bir sekilde yonetilebilir. Bu nedenlerden dolayi, yoga en iyi sekilde iyi bilgilendirilmis ve bireysel kas-
iskelet ihtiyaclarina adapte olabilen kalifiye egitmenlerin gdzetiminde 6grenilir.

2.Sonug

Yoga, onemli saglik ve yasam Kkalitesi faydalar1 sunabilen fiziksel aktivite i¢cin giderek daha popiiler bir
secenek haline gelmistir. Agrili kas-iskelet sistemi durumlar1 bir¢ok insanin yoga yapmasinin temel
nedenlerindendir. Birlikte ele alindiginda, ¢alismalardan elde edilen kanitlarin artmasi, yoganin
romatizmal hastaligi olan bir¢ok insan icin makul derecede giivenli ve uygulanabilir bir secenek oldugunu
gostermektedir. Farkindalig1 artirma ve stresi azaltmaya vurgu yapan bu biitiinsel yaklasim, kapsaml bir
hastalik yonetiminin bir parcasi olarak psikolojik refahi artirmak, agriy1 azaltmak, fonksiyon ve katilimi
artirmak icin kullanilabilir.

Calismalardaki randomizasyon eksikligi, kiigik o6rneklem biyiikliikleri, yoga midahalelerinin
standardizasyonunun olmamasi1 ve miidahalelerin degisen dozajlar1 nedeniyle ¢alisma sonuglarinin
dikkatli olarak yorumlanmasi gereklidir. Calismalarin tim bu sinirlamalarina ragmen, yoga artrit igin
umut verici bir yontemdir. Yoga, romatoid atrit, osteoartrit, fibromyalji sendromu olan hastalar icin
yardimci bir tedavi olarak diisliniilebilir. Gelecekteki arastirmacilar, yoganin artrit tizerindeki etkilerini
incelemek i¢in daha fazla katilimcinin yer aldig1 ve daha uzun vadeli yoga miidahaleleri yapmalidir. Ayrica
yoganin etkilerinin uzun vadeli strdiirilebilirligi tartismahdir. Gelecekteki arastirmalar, katilimcilar
tarafindan uzun siireli ve evde uygulama gerektiren miidahaleler gelistirmeyi amaglamalidir.
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OZET

Primer lokalizasyonu gastrik mukoza olan Helicobacter pylori (H. pylori) Gram (-), mikroaerofilik bir bakteridir.
H. pylori ilk kez 1983’de Marshall ve Waren tarafindan kronik gastritli bir hastanin mide mukozasindan izole
edilmistir. H. pylori ¢ocukluk ¢aginda alinan bir bakteridir. Sosyoekonomik durum ve egitim seviyesinin diisiik
olmasi, temiz su ve gidaya erisememe H. pylori enfeksiyonlariin artis nedenleri arasindadir. Gelismis tlkelerde,
cocukluk caginda H. pylori ile enfekte olma olasiligi hemen hemen ortadan kalkmistir. Ancak fakir tilkelerde
yetiskinlerin %80’den fazlas1 H. pylori ile enfektedir. H. pylori diinya niifusunun %50’sini etkilemektedir. H.
pylori dental plaktan 1989 yilinda ilk olarak Krajden ve Fuksa tarafindan izole edilmistir. H. pylori'nin
gastrointestinal bolge disinda diseti cebi, dental plak ve adenotonsiller bolgedeki varligi cesitli calismalarla
gosterilmistir. Gastrointestinal infeksiyonlara ve mide kanserlerine yol acan H. pylori'nin 6zellikle tekrarlayan
ve 1srarcl infeksiyonlarda sekonder odaginin agiz mukozasi olabilecegi diisiintilmektedir. Oral H. pylori varligi
ile bireyin agiz hijyeni ve periodontal durumunun iliskili oldugu gosterilmistir. Kotii agiz hijyenine sahip olan
bireylerde hastalifin rekiirrens oraninin daha ytliksek oldugu ve agiz hijyeninin iyilestirilmesi sayesinde
midedeki H. pylori enfeksiyonunun baskilanma oraninin artabilecegi rapor edilmistir. Giinlimiizde H. pylori
enfeksiyonu tedavisi, gastrik enfeksiyonu kontrol altina almada basarili géziikmektedir. Ancak, tek basina
yapilan sistemik H. pylori eradikasyon tedavisinin oral H. pylori varhgl iizerinde ¢ok az etkisi oldugu
bildirilmistir. Gastrik H. pylori tedavisinin oral H. pylori varligina etkilerinin yani sira periodontal tedavinin de
gastrik H. pylori enfeksiyonu tlizerine etkileri bulunmaktadir. Bu nedenlerden 6tiirii, H. pylori enfeksiyonunda,
dental plak, tiikiiriik ve periodontal hastaligin roliiniin tanimlanmasi énem tasimaktadir. Bu derlemede H. pylori
ve periodontal durum iligkisi ulasilabilir kaynaklar rehberliginde sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Helicobacter pylori, Dental plak, Periodontal hastalik
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ABSTRACT

Helicobacter pylori (H. pylori) is a Gram (-) microaerophilic bacteria, the primary localization of which is the
gastric mucosa. Low education level and socioeconomic status are among the reasons for the increase of H.
pylori infections. In developed countries, the possibility of getting infected with this bacteria in childhood has
almost disappeared. However, more than 80% of adults in poor countries are infected with H. pylori. H. pylori
affects 50% of the world population. H. pylori was first isolated from dental plaque in 1989 by Krajden and
Fuksa. Except for the gastrointestinal region, the presence of H. pylori in the gingival pocket, dental plaque and
adenotonsillar region has been demonstrated by many studies. It is believed that the secondary reservoir of H.
pylori which causes gastrointestinal infections and stomach cancers, may be the oral mucosa especially in
recurrent and refractory infections. Oral H. pylori has been shown to be associated with oral hygiene and
periodontal status. It has been reported that the recurrence rate of H. pylori infection is higher in the individual
with poor oral hygiene and the suppression of H. pylori infection in the stomach may increase by improving oral
hygiene. Currently, the treatment of H. pylori infection seems to be is successful in managing gastric infection.
However, only systemic H. pylori eradication therapy has been reported to have little effect on oral H. pylori. In
addition to the effect of gastric H. pylori treatment on the presence of oral H. pylori, periodontal treatment
approaches also have effects on gastric H. pylori infection. For these reasons, it is important to define the role of
dental plaque, saliva and periodontal disease in H. pylori infection. In this review, the relationship between H.
pylori and periodontal status is presented under the guidance of accessible resources.

Keywords: Helicobacter pylori, Dental plaque, Periodontal disease
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1. Giris

Helicobacter pylori (H. pylori) diinya niifusunun yaridan fazlasinda goriilen, yasam boyu siiren antrum
agirlikli gastrite ve kronik siirecte bazi olgularda peptik tlser, kanser ve mide lenfomasi gelisimine sebep
olabilen enfeksiydz bir ajandir (1). H. pylori ¢ocukluk ¢aginda alinan bir bakteridir. Fakir tlkelerde
cocuklar, bu bakteriyle 2-8 yasinda enfekte olmaktadir ve yetiskinlerin de %80’den fazlas1 H. pylori ile
enfektedir (1). Glinlimiizde, gelismis iilkelerde, ¢ocukluk caginda bu bakteri ile enfekte olma olasiligl ise
hemen hemen ortadan kalkmistir. Avrupa'da H. pylori prevalansi, Kuzey iilkelerinde Giiney ve Dogu
iilkelerine gore daha diisiiktiir (1). Hollanda'da yapilan bir calismada, H. pylori enfeksiyonu prevalansinin
%32 oldugu, H. pylori pozitif bireylerin %28'inin sitotoksin ile iligkili A geni (CagA) tasidig1 bildirilmistir.
H. pylori prevalansinin 1935-1946 yillar1 arasinda dogan kisilerde %48 iken, 1977-1987 yillar arasinda
doganlarda %16'ya dustiigi belirtilmistir (2). Portekiz'de H. pylori enfeksiyonu prevalansinin %84,2
oldugu ve %61,7’sinin CagA pozitif oldugu rapor edilmistir (3). Tlirkiye'de yapilan kesitsel bir ¢alismada,
%82,5'lik H. pylori enfeksiyonu prevalansi saptanmistir (4).

H. pylori i¢in risk faktoérleri degerlendirildiginde, hem yetiskinlerde hem de c¢ocuklarda cinsiyetler
arasinda 6nemli bir fark olmadig: bildirilmistir (5). Ancak sosyoekonomik durum ve egitim seviyesi H.
pylori enfeksiyonlar1 icin baslica risk faktorleri arasindadir. Diisiik egitim seviyesi ve diisiik
sosyoekonomik durum, H. pylori enfeksiyonunun prevalansini arttirmaktadir (6). Kalabalik bir ailenin
ferdi olmak, yurt, yetimhane gibi kalabalik ortamlarda yasamak ve tiiketilen yiyecek ve iceceklerin temiz
olmamasi, ortak tabak, catal kullanimi sonucu H. pylori enfeksiyonlarinda artis goriilmektedir (7-9).
Ozellikle igme suyu kaynaklarinin kirli olmasi H. pylori enfeksiyonu insidansini arttirmaktadir (4). Yasam
tarz1 aliskanliklar1 arasinda sigara ve alkol tiiketimi incelendiginde, birbiriyle celisen ¢alisma sonuglari
bulunmaktadir. Bazi c¢alismalarda bu aliskanliklar ile H. pylori insidansi arasinda bir iliski
bulunamamasina ragmen (6, 10), bazi arastirmalarda diizenli sigara kullaniminda ve alkol tiiketiminde H.
pylori ile enfeksiyon riski yliksek olarak saptanmistir (4, 7).

H. pylori'nin Ozellikleri

H. pylori ilk kez 1983’de Marshall ve Waren tarafindan kronik gastritli bir hastanin mide mukozasindan
izole edilmistir (11).

Bu mikroorganizma baslangicta Campylobacter cinsine olan benzerliginden dolay1 “Campylobacter
benzeri organizma” olarak, sonra sirasiyla Campylobacter pyloridis ve Campylobacter pylori olarak
adlandirilmis, yapilan genotipik ve fenotipik calismalarla 1989 yilinda H. pylori adin1 almistir (12).

H. pylori 0,5-3 pm boyutlarinda, 4-6 arasinda degisen sayida flagellaya sahip, Gram (-) spiral sekilli
mikroaerofilik bir bakteridir. %10 COz, %5 O ve %85 Nz iceren atmosferik kosullarda tireyebilir. Uremesi
icin uygun ortam bulamadiginda kokoid bir sekil almaktadir (13). Flagellalar ile mide suyu ve mukus
tabakasi i¢inde kolaylikla hareket eder.

Mide asidine olduk¢a duyarlidir. Mide asit salgisinin azaldigi durumlarda kolayca midenin asidik
limeninden mukus tabakasinin yiliksek pH’li ortamina geger. Notral pH’da optimum iireme gosterir.
Bakterinin saglikli mide ylizey epitelinin salgiladig1 mukusa affinitesi vardir.

H. pylori mide epiteli ile mide yiizeyini 6rten mukus tabakasi arasina yerlesir.

Bu bélgenin hafif alkali yapis1 H. pylori’'yi mide asidinin bakterisidal etkisinden korur. H. Pylori, salgiladig1
iireaz ile lireyi pargalar ve olusan bikarbonat ve amonyum, ortami bakterinin yasamasi i¢cin uygun hale
getirir. H. pylori ile mide epiteli arasindaki temas bakterinin iirettigi adezinlerle olmaktadir (14).

Cok sayida fizyopatolojik mekanizma, H. pylori'nin, midenin tehlikeli ortaminda yasamini olanakli hale
getirmektedir (Tablo 1). Vakuol yapici toksin (Vac A) epitel hiicrelerini hasara ugratirken, Cag A'nin peptik
iilser ile iliskili oldugu bilinmektedir (15, 16).
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Tablo 1. H. pylori'nin viriilans faktorleri (16)

Viriilans Faktori Ozelligi

Spiral sekil Mukusta hareketi saglar.

Flagellalar Mukusta hareketi ve ylizmeyi saglar.

Fosfatidiletanolamin GM3 gangliosid, Lewis Mide mukus epitel hiicrelerine kolonizasyonda segicilik

antijenlerine 6zgiil baglanma saglar.

Ureaz Midede yasam kosullarini uygun hale getirir.

Katalaz Mide mukozasinda ve fagosit vakuoliinde H202’den korur.

Fosfolipaz Mukus ve epitel hiicre metabolizmasini bozar.

Proteaz Epitel hiicre membrani ve mukusu yikima ugratir.

Vakuol yapic toksin Epitel hiicresinde hasar / liimene madde gegisini
kolaylastirir.

Diisiik molekiil agirlikli ve kemoatraktan proteinler SNa(gg(;ﬁl ve mononiikleer hiicrelerin ortama gekilmesini

Agizda H. pylori

H.pylori'nin agiz boslugunda, gastrik enfeksiyon ile hicbir iliskisi olmayan dogal bir flora elemani
olabilecegi (17) ve gastrointestinal H. pylori enfeksiyonunun rekiirrensinde agiz boslugunun kalic1 bir
rezervuar olabilecegi 6ne siirtilmistiir (18). Oral florada bulunan H. pylori'nin konak ile kommensal bir
iliski i¢cinde bulundugu, ancak az sayida olmasi nedeniyle tanisinin giivenilir olmadig: bildirilmektedir
(19). Bazi ¢alismalarda ise H. pylori'nin oral floranin devamli bir elemani olmadig1 ancak gastroozefageal
reflii sonucu agizda bulunabilecegi rapor edilmistir (20, 21).

- Dental Plakta H. pylori Varlig::

Dental plak, dislere ve agiz boslugundaki restorasyonlar gibi diger sert ylizeylere tutunan mikrobiyal bir
biyofilmdir. Dental plagin mikrobiyal florasi ¢ok karmasiktir; 700 kadar tiir, 19.000 kadar filotipten olusan
kompleks mikrobiyal bir topluluktur (22). Biyofilmin bakteriyel kompozisyonunun mikrogevresi ile olan
dinamik etkilesimi, periodontal hastalik ile iligkilidir ve genel olarak mikrobiyal bilesim, uyum igerisinde
bir arada bulunan kommensal mikroorganizmalarin bir biitiiniidiir (23).

H. pylori dental plaktan ilk olarak Krajden ve Fuksa tarafindan izole edilmistir (24). H. Pylori'nin
gastrointestinal bolge disinda diseti cebi, dental plak ve adenotonsiller boélgedeki varligi cesitli
calismalarla gosterilmistir (19, 25). Giirbiiz ve ark. (26) gastrointestinal rahatsizlii bulunan hastalarin
%90,5’inde dental plakta H. pylori’yi izole ettiklerini bildirmistir.

Cesitli tan1 yontemleri kullanilarak yapilan calismalarda, H. pylori'nin dental plaktaki prevalansi ile ilgili
farkli sonuglar (%0-100) ortaya konmustur. Sonuglarin birbirinden farkli olmasi kullanilan yéntemlerin
duyarlilik ve 6zgiilliigii ile iliskilendirilebilir (27).

Ureaz testi kullanan calismalarda, dental plakta bildirilen H. pylori prevalans oranlari, diger teknikleri
kullanan ¢alismalardan daha yiiksektir. Dental plakta H. pylori varligin tespit etmek icin mikrobiyal kiiltiir
kullanildiginda en disiik tespit oranlar bildirilmistir (27). H. pylori'nin midede bulundugu bilinen tek
lireaz pozitif mikroorganizma olmasi, Streptococcus, Haemophilus ve Actinomyces tiirleri gibi iireaz pozitif
bakteri tiirlerinin normal oral florada saptanabilmesi, oral H. pylori'yi tespit etme giivenilirliginden siiphe
duyulmasina neden olmustur (27). Bununla birlikte, sadece H. pylori'nin biiylik miktarlarda iireaz tirettigi
bildirilmistir (28). Glirbiiz ve ark. (26) dental plakta H. pylori tespiti icin hizl iireaz testinin %89,7
duyarhihga sahip oldugunu ve tamsal dogrulugunun %86,7 oldugunu bildirmistirler. Ureaz testlerini
kullanan c¢alismalarda, dental plaktaki mikroorganizma prevalansi genellikle %80-100 arasinda
degismekte olup, sadece bir ¢calisma %40'n altinda bir prevalans bildirmistir (27).

Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) teknigi, bakterilerin canliligina bakmaksizin hedef DNA'nin
saptanmasi ve az saylda hedef tiiriin saptanmasi avantajini saglar (29). PCR tekniklerini kullanan
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calismalarin sonuglari ¢ok degiskendir ve H. pylori yayginlig1 %0-100 arasinda degismektedir. Genellikle
PCR kullanan ilk calismalar ¢ok diisiik prevalans oranlar1 bildirirken sonraki ¢alismalar daha yiiksek
prevalans oranlari bildirmistir (27).

- Tikiirukte H. pylori Varhig:

Dental plakla ilgili calismalarla karsilastirildiginda, tiikiiriikte H. pylori saptanmasi hakkinda daha az rapor
bulunmaktadir. Dental plaga gore tiikiiriikte H. pylori'nin prevalansinin diisiik olmasinin nedeni, dental
plagin bakterilerin yiizeye yapismasini kolaylastirmasina karsin, tiikiiriik akisinin siirekli olmasinin
bakteri yiikiinde azalmaya yol agmasi ile bakteri tespitinin zorlasmasi olarak aciklanabilir (18).

Oral Hijyen, Periodontal Hastalik ve Ciiriik ile H. pylori Iliskisi

Periodontal hastalik, dis ve dis eti lizerinde olusan plaktaki bakterilerin ve tiriinlerinin yol actigl, disetinde
lokalize gingivitis ile baslayan, ilerleyen siirecte alveolar kemik rezorpsiyonu ve klinik atagman kaybina
neden olan kronik enflamatuar bir durumdur (30). Dental plak H. pylori'nin biiylimesi i¢in optimal pH,
sicaklik ve mikroaerofilik ortam saglamaktadir (31).

H. pylori, Fusobacterium nucleatum, Porphyromonas gingivalis ve Bacteroides forsythus gibi belirli
periodontopatojenlere, secici olarak yapisabilmektedir (32). Periodontitis hastalarinda bu bakteri
tirlerinin artan sayilari, dental plakta H. pylori barinma olasiligin1 arttirmaktadir (33). H. pylori
seropozitifligi ile periodontitis arasinda bulunan pozitif iliski, H. pylori enfeksiyonlarinda periodontitisin
bir risk faktori olabilecegini bildirilmektedir (34). Umeda ve ark. da (35) derin periodontal ceplerde H.
pylori prevalansini daha yiliksek bulmuslardir. Ayrica oral H. pylori varligl ile bireyin agiz hijyeni ve
periodontal durumu arasinda iliski oldugu ve kétii agiz hijyenine sahip olanlarda hastaligin rekiirrens
oraninin daha yliksek oldugu (36, 37), agiz hijyeninin iyilestirilmesiyle midedeki H. pylori enfeksiyonunun
baskilanma oraninin artabilecegi rapor edilmistir (38, 39). Ancak bazi ¢alismalarda da, oral H. pylori
varliginin gastrik H. pylori inhibisyonu basarisina olan etkisi arasinda bir iliski kurulamamistir (40, 41).
Ag1z boslugundaki H. pylori varliginin gecici oldugu ve hatta klinik bir 6nemi olmadig1 da ileri siirilmiistiir
(42, 43).

Dental plagin neden oldugu bir baska problem olan dis ciiriiklerinin gelisiminde de plaktaki H. pylori'nin
etkili olabilecegi diisiiniilebilir (44). Agzinda H. pylori belirlenen hastalarda ¢liriik prevalansinin daha
yliksek oldugu belirlenmistir (45). H. pylori'nin dental pulpada tespit edilmesi, dental pulpanin H. pylori'ye
rezervuar olabilecegi fikrini akla getirmektedir (46).

H. pylori ve Tedavi

Konunun gastrik H. pylori tedavisinin oral H. pylori varligina ya da periodontal tedavi yaklasimlarinin
gastrik H. pylori enfeksiyonu iizerine etkileri olarak cift yonlii ele alinmasi 6nem tasimaktadir.

- Gastrik H. pylori Tedavi Protokolii ve Oral H. pylori Uzerine Etkisi:

H. pylori enfeksiyonunda, ilaglar ile ulasilmasi gii¢ olan bolgelerde H. pylori'nin canlilifini siirdiirebilmesi
ve ilaglara direng gelistirebilmesi gibi nedenlerle enfeksiyonun tedavi seklini belirlemek olduke¢a zordur.
Tedavide antibiyotikler, bizmut tuzlar1 ve proton pompa inhibitérii (PPi) ajanlar kullanilmaktadir.
Tedavide en fazla kullanilan antibiyotikler; klaritromisin, metronidazol, amoksisilin ve tetrasiklin
gruplaridir. Giiniimiizde eradikasyon icin iki antibiyotige bir PPI ya da bizmut tuzu eklenerek yapilan tiglii
tedavi sistemi benimsenmektedir. Uglii tedavi ile %90"1n iizerinde eradikasyon saglanabilmektedir. Yanit
vermeyen olgularda ise dértlii tedavi énerilmektedir. Dértlii tedavi iki antibiyotige, bizmut tuzu ve PPI
eklenmesiyle gerceklestirilir (47). H. pylori tedavisi gastrik enfeksiyonu yonetmede basarili
gozilkmektedir. Ancak periodontal tedavi yapilmadig taktirde, tek basina yapilan sistemik H. pylori
eradikasyon tedavisinin oral H. pylori lizerinde ¢ok az etkisi oldugu bildirilmistir (27).

- Periodontal Tedavinin H. pylori Enfeksiyonlarina Etkisi:

Dis kayiplarinin en 6nemli sebeplerinden biri olan periodontal hastaliklar cevresel ve kalitimsal risk
faktorlerinden etkilenebilen kronik enfeksiyonlardir. Periodontal hastaligin gelisiminde baslica etken
mikrobiyal dental plak olmasina ragmen, konagin duyarhilifi hastalik gelisiminde 6nemlidir (48).
Periodontal hastaliklarla sistemik hastaliklar etkilesim igerisindedirler. Periodontitisin, kardiyovaskiiler
hastaliklar, diyabet gibi pek ¢ok sistemik hastalik ile iligkili oldugu gosterilmistir (49).

Karsilikli etkilesimlerde belirlenen yiiksek insidanslar sebebi ile hangi hastaliklarla daha sik
karsilasildiginin bilinmesi ve bu nedenle periodontal tedavide gerekli miidahalelere yer verilmesi
onemlidir.

Cerrahi olmayan periodontal tedavi dis yiizeyindeki eklentilerin uzaklastirihp koék yiizeylerinin
diizlestirilmesini ve hastanin egitilerek, gerektiginde agiz gargaralarinin da kullanmildig1 plak kontrol
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yontemlerini igermektedir. Tedavinin bu asamasina etiyotropik asama denir ve mikrobiyal etyolojik
faktorler bu asamada uzaklastirildigl icin ¢ok 6nemlidir. Biyofilm o6zellikleri nedeniyle dental plak,
icerigindeki mikroorganizmalari sistemik olarak uygulanan antimikrobiyal ajanlara karsi destekler (27).
Dolayisiyla, dental plakta bulunan H. pylori, daha dnce yapilan ¢alismalarda gosterildigi gibi, sistemik H.
pylori eradikasyon tedavisinden nadiren etkilenmektedir (26, 50). H. pylori'nin dental plaktan
uzaklastirilmasi demek H. pylori dahil yerlesik bakterilerle birlikte tiim mikrobiyal birikintilerin ortadan
kaldirilacagi periodontal tedaviyi gerektirmektedir. Oral kavite H. pylori'nin énemli bir rezervuari ise,
gastrik enfeksiyon agisindan risk teskil etmektedir. Clinkii oral kavite hem yeniden enfeksiyon kaynagi
olarak hem de bulagsma yolu olarak fonksiyon gorebilir. Plakla iliskili H. pylori, sistemik H. pylori
eradikasyon tedavisine direncli olacagindan, tedavinin basari oranlarini etkileyebilir (27).

2.Sonug

H. pylori enfeksiyonunda, ozellikle reenfeksiyon acisindan oral kavitenin rezervuar niteliginin
degerlendirilmesinde, dental plak, tiikiirik ve periodontal hastaligin roliiniin tanimlanmasi
gerekmektedir. Yapilacak olan calismalar esasen periodontal tedavinin H. pylori enfeksiyonu yonetiminde
ve tedavi protokoliinde yerinin tam olarak aydinlatilmasina katki saglayacaktir.
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OZET

Yiiriiyiis, durus ve salinim fazi olarak incelenen dongiisel siirece sahip bir kazanimdir. Yiriyisi ¢iplak gozle
siniflandirmak ve tanimlamak oldukg¢a zor siibjektif bir yaklasimdir. Goriintileme ve sensér teknolojisinin
gelismesiyle yiliriime hakkinda birgok veri elde edilmektedir. Bu verilerin c¢oklugu ve Kkarmasikligi,
yorumlanmasinda hatalara yol acgabilmektedir. Verilerin islenmesi siiresinde yapay zeka uygulamalari
kullanilmaktadir. Yapay zeka, veriler aras1 uygunlugu tespit etmesi ve yeni verileri kolayca sisteme dahil edebilmesi
sayesinde calismalarda tercih edilmistir. Veri kiimesinin genis olmasi, yapay zekanin egitilmesi ve yeni verilen
verilerin yorumlamasini kolaylastirir. Veri kiimesinin ¢esitliligine gére kullanilacak algoritma farklilik gosterebilir.
Bu durum yapay zekanin 6grenme ve yorumlama basarisini etkileyebilir. Yapay zeka uygulamasini gelistirmeden
once ilk uygulanacak islem, veri kiimesinden istenilen sonuca gére maksimum performans saglayacak algoritmanin
secimidir. Bu calismada, yapay zeka algoritmalar1 kullanarak yiiriiyiisiin tespitini ve smiflandirmasini yapan
literatiir calismalar1 incelenmistir. Yapay zekanin yiirtiyiisii siniflandirmadaki basari orani, yapay zeka i¢in en uygun
ylrlylis parametresinin tespiti, yiiriiyiis icin ideal ortamin ve en wuygun algoritmanin belirlenmesi
amaclanmaktadir. Literatiirdeki ¢calismalarin se¢imi yapilirken, algoritma ve bilgisayar teknolojisindeki yenilikler
gz Online alinarak 2002-2020 yillar arasinda 68 g¢alismaya ulasilmistir. 2006 yili 6ncesi 17 ¢alisma, bilgisayar
ortaminda algoritma belirleme calismasi oldugu icin dahil edilmemistir. Orneklem sayisi dikkate alinmadan,
herhangi bir engeli bulunmayan kisilerle yapilmis ¢alismalar dahil edilmistir. Tek ekleme giyilebilen cihaz
teknolojisi disinda veri elde etme yontemlerini kullanan tiim calismalar dahil edilmistir. Yirtytsi tanima ve
siniflandirmada, kamera ve baropedometreden elde edilen verilerle, birden fazla algoritma kullanarak ytiksek
oranda basar1 saglandig1 tespit edilmistir. Birden fazla algoritma kullanmanin yiiriylisii tanimlamada en fazla
basariy1 elde edecegi gérilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Makine 6grenme, Saghkta yapay zeka, Yapay zeka, Yiirtime analizi, Yiiriiyts
Alinis / Received: 01.09.2020 Kabul / Accepted: 05.11.2020 Online Yayinlanma / Published Online: 25.04.2021
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ABSTRACT

Gait is a gain that has a cyclic process studied as a phase of posture and oscillation. Gait is a subjective approach
that is quite difficult to classify and describe with naked eye. A lot data about walking is obtained with
development of imaging and sensor technology. The multiplicity and complexity of data can lead to errors in its
interpretation. During Data Processing, Artificial Intelligence (Al) are preferred. Al has been preferred in studies
due to its determination of compatibility between data and its ability to easily incorporate new data into system.
The large dataset makes it easier to train Al and interpret newly issued data. The algorithm to be used may vary
depending on variety of dataset. This can affect learning and interpretation success of Al. Before developing Al
application, first process to be applied is selection of algorithm that will provide maximum performance
according to desired result from dataset. In this study, literature studies that detect and classify walking using Al
algorithms were examined. It is aimed to determine success rate of Al in gait classification, to determine optimal
gait parameter for Al, to determine ideal environment for gait and appropriate algorithm. During the selection of
studies in literature, 68 studies were reached between 2002-2020, taking into account innovations in algorithms
and computer technology. 17 studies before 2006 were not included because they were studies of determining
algorithms in a computer environment. Studies with people who did not have any barriers were included,
without taking into account the number of samples. All studies using data acquisition methods are included,
except for single-insert wearable-device technology. In gait recognition and classification, data from camera and
baropedometer were found to be highly successful using multiple-algorithms. It has been shown that using
multiple-algorithms will achieve most success in defining the gait.
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1. Giris

Yiriiyus, yer ¢ekimi merkezinin istenilen dogrultuda degistirilmesiyle, govde ve ekstremitelerin siral
dizeninde olusan dongiisel bir harekettir. Yiiriiylis dongiisii, durus ve salinim fazi olarak iki baslikta
incelenmektedir. Durus fazi; topuk vurusu, taban temasi, orta durus, topuk kalkisi, itme fazi ve parmak
kalkisindan olusur. Salinim fazi, parmak kalkisi ile baslar ve topuk temasina kadar baslangig, orta ve son
salinim olarak ayrilir. Yiiriiylis, bireye 6zgii spatio-temporal, kinetik ve kinematik 6zellikler tasiyan bir
kimliktir. Spatio-temporal verileri adim uzunlugu, adim stresi, ¢ift adim uzunlugu, adim genisligi, tek
bacak tlzerinde durma siiresi, yiiriiyis hiz1 ve kadans gibi 6lciimlerden olusmaktadir (1). Kinematik
veriler yiriiylisiin acisal degerlerini ve kinetik veriler yiirtiytiste olusan kuvvetleri temsil eder. Yiirtyiise
ait ozelliklerin belirlenmesi icin yapilan uygulamalara ytriiyls analizi denir. Yiriiyls sirasinda spatio-
temporal verileri, kinetik ve Kkinematik veriler, kaslarin EMG verileri, enerji tliketimi verileri
degerlendirilir (2).

Yirtytsi ¢iplak gozle degerlendirilmenin giicliigli, ayrintili ve giivenilir inceleme yo6ntemlerini
kullanmaya itmistir. Bunun i¢in infrared kameralar, optoelectronik sistemler, baropedometreler,
ivmeodlcerler, jiroskoplar ve ivme 6l¢ciim birimi yontemleri tercih edilmektedir. Bu sistemler tablo, grafik,
sayisal veriler ve gorseller olusturmaktadir. Fazla sayida nicel verilerin yorumlanmasi hatalara sebep
olabilmektedir. Literatiirdeki calismalar yapay zeka modelleriyle nicel verileri yorumlayarak yliriytisii
degerlendirmekte ve siniflandirilmaktadir (2).

Saglik alaninda yapilan calismalar sonucunda bir¢ok veri ortaya ¢ikmaktadir. Bu verilerden anlamh
sonuglar c¢ikartarak, gelecek calismalarin sonuglarinin tahmin edilmesi i¢in yapay zeka sistemleri
onerilmektedir (3). Yapay zeka insan beyninin fonksiyonlarinin makine sistemleri tarafindan taklit
edilmesini temel alan bir yaklasimdir. Eski bir tarihe sahip olan yapay zeka, bilgisayar donanimlarinin
yetersiz kalmasindan dolay1 2000°li yillara kadar teori tabanh ¢alismalarda kalmistir. Son zamanlarda
yliksek performansh islemci ve grafik islemcilerin ¢cikmasi ile beraber bir¢ok yapay zeka uygulamasi
gelistirilmistir (4). Saglik alaninda veriler lizerinden ¢ikarimlar ve karar verme modellerde yapay zekanin
alt dallar1 olan makine 6grenme ve derin 6grenme algoritmalar1 tercih edilmektedir. Yapay zeka
modellerinde kullanilan algoritmalar; veri kiimesi, istenilen karar verme siireci, parametreler gibi belirli
sartlara gore farklilasmaktadir. Saglik alaninda elde edilen veriler tlizerinde siniflandirma, tahmin,
kiimeleme ve karar verme gibi farkli yapay zeka uygulamalar gelistirilmektedir (5).

Yapay zeka uygulamalarindan makine 6grenme ve derin 6grenme algoritmalarn literatiirde bir¢ok
calismaya motivasyon olmustur (6). Yapay zeka algoritmalarinin kullanilmasi i¢in veri kiimesi zorunludur.
Veri kiimesinden istenilen sonuglarin (tahmin, siniflandirma, kiimeleme vb.) alinmasi i¢in dogru
algoritmanin sec¢ilmesi gerekmektedir. Bu da yapay zeka algoritmalarin yeteneklerinin farkli oldugunu
gostermektedir. Yapay zeka uygulamasini gelistirmeden once ilk islem, veri kiimesinden istenilen sonuca
gore maksimum performans saglayacak algoritmanin sec¢imidir (7).

Siniflandirma igin makine 6grenme tiirlerinden Gozetmeli (Supervised) 6grenme ydntemindeki
algoritmalar (SVM, ANN, CRBM, RF, NN, PCA) kullanilir (5). Uzmana ihtiya¢c duymadan otomatik ¢ikarim
yapabilen derin 6grenme algoritmalari son donemde verileri isleyebilmektedir. Burada da siniflandirma
islemlerinde RNN, DBN, CNN, GAN ve LSTM algoritmalar tercih edilmektedir (8).

Yirtytsiin siniflandirmasinda yapay zeka uygulamalarinin tercih edilmesindeki faktdrler; (i) yiriytste
genel siniflandirmayr olusturmak, (ii) farkli veriler arasinda uygunluk degerlendirmesi yapmak, (iii)
siniflandirmada yeni verileri kolayca dahil edebilmek oldugu bilinmektedir. Yiirliyiisiin yapay zeka ile
taninmasi; yuriiylis 6zelliginin non-invazif ve nitel karsilastirilmasini, otomatik olarak yiirlyiisiin
tanimlanmasini, yardimci cihaz ve rehabilitasyon programinin belirlenmesini, tedavi programinin
belirlenmesi ve gelisim takibi icin ideal oldugu s6ylenmektedir (9-10).

Bu calismada yapay zekayla yiirliyiis kompomentlerinin tespitini ve smiflandirmasini yapan literatiir
calismalarinin incelenmesi amaglamistir. Oncelikle normal ve degisen sartlarda (kiyafet, i¢ ve dis ortam,
canta tasima vb.) yiriiylisii degerlendirmek i¢in yapay zeka kullanan ¢alismalar gézden gecirilmistir.
Yiirtiylisiin degerlendirilmesinde; yapay zekanin en uygun oldugu veri kiimesinin tespiti, en basaril
oldugu yiiriiylis parametreleri, en iyi algoritma segenegi, yiiriiyiisiin kimliksel 6zelliklerinin
saptanmasindaki basarisi ve kullanilabilirligi belirlenmistir. Ayrica bu incelemede, yiiriiylisii algilamada
etkin olan yapay zeka yontemleri tespit edilmistir.

111



1.1. Arastirma Stratejisi

1970’1i yillarin baslangicinda saglikta yapay zeka calismalarina odaklanilmistir (11). Literatiirdeki yapay
zeka algoritmalari ile normal yiiriiyiisii tanima ve siniflandirmasi iceren calismalar degerlendirilmistir.
Incelenen caligmalarin sonuglan yapay zekann yiiriiyiisii siniflandirmada kullanilabilecegini géstermistir
(12-13).

Saglikli bir yiiriiyiis modelini patolojik yiirtiylisten ayirmak ve hareket sirasinda yiiriiyiis bozukluklarini
degerlendirmek klinikte zordur. Yapay zekaya dayali yiiriime siniflandirma yontemleri dogrusal olmayan
hareketleri siniflandirmada basarilidir (12). Algoritmalar karmasik verilerle uygun sekilde calismaktadir.
Tahmin performansimi artirmak icin yeni veriler kolayca sisteme dahil edile bilinir (13). Literatiirdeki
calismalarin amaglari incelendiginde yiiriiylis tanima ve siniflandirma i¢in en iyi algoritma ve veri elde
etme yontemi arastirmislardir.

Tarama sirasinda [Yiriytls siniflandirmasinda giincel yaklasimlar], [SVM ile yiiriiyiis siniflandirmast],
[Yirtyiis siniflandirmasinda yapay zeka], [Yiriiyls siniflandirmasinda makine 6grenmesi], [Yiirtyis
siniflandirmasinda derin 6grenme], [CNN ile yiiriiyts siniflandirmasi], [LSTM ile yiiriyiis siniflandirmasi]
anahtar kelimeleri Ingilizce ve Tiirkge olarak kullanildi. Ayrica kisa c¢izgi, virgiil gibi karakterler, kok
kelimelerin tiim olas1 varyasyonlari dikkate alindi. Literatiir taramasi sonucunda 2002 yilindan itibaren
yapay zeka ile ylriiylis arastiran 68 makaleye ulasildi. Bu makalelerden 2002-2006 yili arasindaki 17
tanesi algoritmanin gelistirmesinde deneksiz yapilan ¢alismalar oldugu i¢in dikkate alinmadi. Geriye kalan
makalelerde dislanma ve dahil edilme kriterlerine gore incelenerek ¢alismaya dahil edildi.

1.2. Arastirmalarin Calismada Dahil Edilme ve Dislanma Kriterleri

e Yiiriyisiin spatio-temporal parametreleri giyilebilir sensor teknolojisiyle 6l¢iilmiisse ¢alismaya
dahil edildi.

e Baropedometre, kamera goriintiilleme sistemleri, hareket analiz sistemleri ile elde edilen veriler
iceren ¢alismalar dahil edildi.

e Orneklem biiyiikliigii (denek sayisi, deneme sayis1 veya adim sayisi), calismada alinan érneklem
veya yapay zekanin egitilmesindeki veri kiimesinin boyutu ile ilgili herhangi bir kisitlama
getirilmedi.

e Tek bir eklemde giyilebilir sensor teknolojisine sahip ¢alismalar dislandi.

e Patolojik yliriiyiisii belirlemeye ait calismalar dislandi.

e Norolojik veya ortopedik hastaligi olan bireyde yapilan yiiriiylis degerlendirmesi iceren
calismalar dislandi.

e Saglikli bireylerde yas ve cinsiyete gore yiiriiyiis siniflandirmasi yapan ¢alismalar dislandi.

e Ambulasyon yardimcisi ortezler ve topuklu ayakkabi kullanan bireylerin yiirtyiisiini
siniflandiran ¢alismalari dislandi.

e Yiiriyiislerin siniflandirilmasi kapsaminda yapay zeka algoritmalarinin siniflandirma islemi i¢in
uygun olan algoritmalar (SVM, ANN, CRBM, RF, SAE, NN, PCA, RNN, DBN, CNN, GAN ve LSTM)
dikkate alinmis digerleri dislanmistir.

1.3. Yapay Zeka Algoritmasi ve Basari Oranlari

Tablo 1'de yillara gore tercih edilen yapay zeka algoritmasi ve hangi calismalarda kullanildig:
gosterilmistir. Kullanilan modellerdeki yapay zeka yontemleri incelendiginde makine 06grenme
algoritmalarindan en fazla SVM ve LSTM algoritmalari tercih edilmistir. Das ve Chakrabarty (14), Shi ve
ark. (15), Sun ve ark. (16), Liu ve ark. (17) ¢alismalarinda birden fazla algoritmay1 tercih etmislerdir. (14,
17).

Tablo 1. Calismalarin, yapay zeka algoritmalari ve yillara gore dagiliminin gosterilmesi

Incelenen calismalar dogrultusunda yapay zekanin yiiriiyiisii simflandirma ve tanimasinda ortalama
%89,4 dogruluk performansi elde edilmis ve bu sonuglar Tablo 2’de verilmistir. Bazi ¢alismalarda yiirtytis
parametre degerlendirmesi tek bir veri kullanilarak yapilmistir (22, 25, 27, 28, 31). Diger ¢alismalar
birden fazla yiiriiylis parametresini dikkate almislardir. Calismalarda ytriiyiisiin siniflandirilmasinda en
disiik basar1 oran yiizdeleri dikkate alinmistir. Calismalarda birden fazla algoritma veya veri sayisi
arttirlldiginda dogruluk oraninin arttigi goérilmistir.

Tablo 2. Calisma ve yapay zekanin yiriiyiis tanimadaki dogruluk oranlari

1.4. Katilimci Sayisi, Veri Kiimelerin Elde Edilmesi ve Siniflandirilmasi

Saglikli bireylerde yapilan c¢alismalarda katilimci sayisi belirtilmemistir (15, 21, 24). Belirtilen
calismalarda ortalama 48,3+11,8 (min:7 max:153) katihmci ¢alismaya dahil edilmistir. Calismalarda
veriler elde edilirken yiiriiylis dongiisii ya da yiiriylsin katiimc sayis1 diisiik 6rneklemde alinmistir.
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Sayimin arttirilmasi yapay zeka dogrulugunu daha fazla etkileyecektir (35). Veriler karmasiklastikca
algoritmay1 degistirmek basariy1 arttirabilmektedir (19).

Calismalarda, ¢oklu kamera sistemleri (14, 17, 21, 22, 24, 25, 28, 30, 33, 36), baropedometre (19, 31) ve
jiroskop (27) ve diger yontemler (15, 16, 29) tercih edilmistir. Yiiriylsiin spatio-temporal, kinetik ve
kinematik 6zellikleri veri kiimesi olarak kullanan ¢alismalar gruplandirilmis beraber incelenmistir. Spatio-
temporal veriler 5 ¢alismada (17, 22, 23, 25, 29) kinetik veriler 3 ¢alismada (27, 31, 34), kinematik veriler
2 c¢alismada (15, 28) kullanilmistir. Calismacilar kinematik ve spatio-temporal verileri beraber 5 kez
kullanmistir (14, 18, 20, 21, 24). Her g ylriyils 6zelligini kullanan iki ¢calisma bulunmaktadir (19, 32).
Yiirtiylis parametrelerinin, saglikli bireylerde tek basina kullanilmasi yiiriiyiisiin siniflandirilmasinda
yeterli olacagi belirtilmistir (23, 25). Yiriytsteki degisimini tespit etmek icin spatio-temporal ve
kinematik parametrelerde %82 dogruluk belirtilmistir (37). Kinetik verilerin de dahil edilmesi ¢alisma
dogrulugu %91’e cikarmustir (38). Yiirlylis parametrelerinin tamaminin kullanilmasi yiriyiisi
siniflandirilmada dogrulugu arttirabilecegi belirtilmistir (14, 15).

Tablo 1: Calismalarin, yapay zeka algoritmalari ve yillara gore dagiliminin gosterilmesi

Algoritma/ SVM LSTM ANN CNN RF DBN GAN SAE PCA CRBM
Yil
2008 32
2011 17 17
2014 20 24
2015 21 31
2016 14,30 14 25 18
2017 22 34
2018 33 15,16 15 16
2019 19,23,
27,28,29
2020 26

SVM,LSTM,ANN,CNN,RF,DBN,GAN,SAE,PCA,CRBM ifadeleri algoritmalarin 6zel ismidir.

1.5. Verilerin Elde Edildigi Yiiriiyiis Yontemleri

Serrano ve ark. (25) riizgarh ve giinesli dis ortamda degerlendirme yapmistir. Tan ve ark. (27) i¢ ve dis
ortamda, yiriiyiis bandinda kosmay1 ve yliriimeyi degerlendirmislerdir. Sharif ve ark. (26) ve bazi
arastirmacilar normal yiirtiylis esnasinda kiyafet degisiminde ve ¢anta tasima esnasinda yapay zeka ile
yuriimeyi siniflandirmislardir (16, 18, 26, 28, 33). Katilimcilar yiiriyis hizlarin1 kendi segtikleri normal
hiz, hizli ve yavas hizlarda gerceklestirmislerdir. Wolf ve ark. (30) iki farkli mevsimde, iki farkl
ayakkabiyla, iki farkli ylizeyde, yavas ve hizli yiiriime esnasinda ve yiiriiylis bandinda esya tasirken
ylirimeyi siniflandirmislardir. ismail ve ark. (23) calismalarinda belli mesafede kayit edilen yiiriyiis
verilerini yorumlamislardir. Zhang ve Ye (34) belli siirede yiiriiyiis verilerini yorumlamistir. Benouis ve
ark. (18) ve bazi ¢alismacilar yiiriiyilis dongiisii veya adim sayisini dikkate alinmistir (14, 15, 19-21, 25).
Yiirtiylisi smiflandirmak i¢in deneklerden kapali laboratuvar ortaminda ytriiyiis yapmalar1 istenmistir.
Siniflandirma basarisini 6lgmek icin i¢ ve dis ortamda, farkli mevsimlerde, farkli zeminlerde, farkli
ayakkabilarla farkl segeneklerle yiriiytisler degerlendirilmistir. Calismalarda kendi sectikleri hizda veya
yavas ve hizli tempoyla yliriimeleri istenilmistir. Canta tasimanin ve ceket giymenin yiiriiyiise olan etkisi
incelenmistir.

Bu degisen sartlara ragmen yapay zeka ylriyiisii %89,4 dogruluk ortalamasi ile tanimlamistir. Serrano ve
ark. (25), Wolf ve ark. (30) ve Yoo ve ark. (32) yliriiylisii tanima ve siniflandirmada ortamin ve mevsimin
etkisinin olmadig1 basar1 oranin degismedigini sdylemislerdir.
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1.6. Calismalardan Elde Edilmis Sonuclar

Calismalarda farkli yapay =zeka algoritmalar1 kullanilmistir. Normal bireylerin yiirtytslerini
siniflandirmak icin CNN, SVM ve ANN algoritmalarinin beraber kullanilmasinin siniflandirma basarisini
arttirdigl soylenmistir (14, 20, 21). LSTM algoritmasinin yiriiylis hizim1 tahmin etmede koétii oldugu
soylenmistir (27). SVM algoritmasimin normal yiriyiisi kolay bir sekilde tespit edebilecegi
onerilmektedir (20). Kadans ve adim genisligi degerlendirilmesinde SVM ydnteminin daha basarili oldugu
soylenmistir (39). Bazi calismalarda yiriiylis saptamasinin dogrulugunu arttirmak icin birden fazla
algoritma beraber kullanilmistir (14, 16).

Sun ve ark. (16) iki farkl algoritmay: birlikte kullanmanin basariy1 %58’lerden %95’lere kadar artirdigini
soylemistir. Das (21)'in, Das ve Chakrabarty (14)'1in ¢alismalarinda SVM algoritmasiyla birlikte baska bir
algoritmanin kullanilmasinin basariy1 arttirdigini sdylemektedir. Sun ve ark. (16) ¢alismalarinda CNN
algoritmas1 yaninda alternatif algoritmalarin basariyr artirdigin1 séylemektedir. Bu durumlarda farkl
algoritmalarin beraber kullanilmasi veri kiimesindeki karmasikligi en aza indirir ve tanima islemini
kolaylastirir.

Tablo 2: Calisma ve yapay zekanin yiiriiyiis tanimadaki dogruluk oranlari
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Literatiirdeki calismalar

2.Sonug

Bu c¢alismada, yiiriiylisiin simiflandirilmasinda kullanilan yapay zeka algoritmalarinin basarisi; yapay
zekaya hangi verilerin saglanmasi gerektigi; yiirliylisiin hangi parametrelerinin simiflandirmada
kullanilabilecegi sorularina cevap aranmistir. Yapay zeka yiirtiylis tanimlamada kullanilan algoritma, veri
kiimesi sayisi, kullandig yiiriiyilis parametrelerine gore ylriyiisii tanimis veya siniflandirmistir.
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Yapilan ¢alismalar incelendiginde yiiriiylis siniflandirilmasi icin makine 6grenme ve derin 6grenme
algoritmalar tercih edilmistir. Arastirmacilarin farkl veri kiimeleri ve bu veri kiimelerinde yapacaklari
cikarimlara gore algoritma tercih ettigi goriilmektedir. Gelistirilen yapay zeka modellerinden basari,
modelin siniflandirma dogrulugu ile o6l¢iilmektedir. Burada farkli dogruluk performans olgiimleri
kullanilmistir. Yapay zeka modellerinin basarisini etkileyen en dnemli faktoriin veri kiimesi ve algoritma
secimi oldugu goriilmektedir. Dikkate alinan katilimci sayisy, yiirtyiis siiresi, yliriiylis dongiisii ve ylriyts
parametreleri arttirildiginda yapay zekanin dogruluk performansini da arttifi sonucuna varimistir.
Calismacilar SVM, LSTM, ANN ve CNN algoritmalarini daha fazla tercih etmislerdir. Tek bir algoritma
kullanimini tercih etmek yiliksek dogruluk olusturmaktadir. Fakat tek bir algoritmay1 tercih etmek yerine
birden fazla algoritma kullanmanin basar1 oranmin arttirabilecegi gorilmistiir. Yiriyisiin
kompomentleri canta tasima, kiyafet, ic ve dis ortam, mevsimsel degisim gibi ¢esitli durumlarda bile
yliksek dogruluk oranin da taninabilmektedir. Yapay zekanin kamera ve baropedometreden elde edilen
verilerle yiriiylisii tanima ve siniflandirmasinda yiiksek oranda basari sagladigl tespit edilmistir.
Literatiirdeki yuriiyiis siniflandirma ve tanimlama calismalari, saglik alanindaki arastirmacilardan
herhangi bir destek almadan miihendislik alanindaki arastirmacilarca gergeklestirilmistir. Bu durum
ylriylisin temel noktalarinin gézden kagmasina sebep olmustur. Makale inceleme siirecimizde
makalelerin siniflandirilmasi ve anlasilirhigini etkilemistir. Yiirtiyiisii siniflandirmak ve tanimak amaciyla
yapilacak olan gelecek c¢alismalar, saglik ve miihendislik alanindaki multidisipliner ekiplerle
gerceklestirilmesi basariy1 arttiracaktir.
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OZET

Amag: Venlafaksin doz bagimh olarak serotonin, noradrenalin (NA) ve dopamin gerialim inhibitori
ozellikleri gosteren bir antidepresandir. Venlafaksin kullanimi ile ortaya cikabilen hiperprolaktinemi ve
galaktore nadir goriilen bir durum olup olgu sunumlar ile bildirilmistir. Bu olgu ile psikiyatrik tedavi
yaklasimlarinda en sik kullanilan tedavi ajanlarindan olan antidepresanlarin nadir goriilen yan etkilerinden
biri olan galaktore ve prolaktin artisinin klinisyenler tarafindan goéz ardi edilmemesi ve bu yan etkilerin
sadece antipsikotik kullanimina bagh olarak ortaya ¢ikmadiginin farkina varilmasi hedeflenmistir. Olgu:
Yaklasik 6 yildir depresif sikayetleri olan ve tam remisyona ulasmayan 41 yasindaki kadin hastanin
tedavisinin diizenlenmesi sonrasinda ortaya ¢ikan hiperprolaktinemi ve galaktore yan etkilerinin oldugu
olgu sunulmustur. Sonug: Venlafaksinin doz bagimli olarak ortaya ¢ikardigi serotonerjik, noradrenerjik ve
dopaminerjik etkilerin yam sira yan etkilerinin de doz bagimh olarak ortaya cikmaktadir. Ozellikle
Hiperprolaktinemi ile galaktorenin etyolojisinde yer alan serotonerjik ve dopaminerjik faktorler disinda
noradrenerjik faktorlerin de etkili olabilecegi tartisiimistir.
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ABSTRACT

Objective: Venlafaxine is an antidepressant with serotonin, noradrenaline (NE) and dopamine reuptake
inhibitor properties. Hyperprolactinemia and galactorrhea, which can occur with venlafaxine use, are rare
conditions and have been reported with case reports. With this case, it was aimed not to ignore
galactorrhea and increased prolactin, which are one of the rare side effects of antidepressants, which are
among the most frequently used treatment agents in psychiatric treatment approaches, and to realize that
these side effects do not occur solely due to the use of antipsychotics. Case: A 41-year-old female patient,
who had depressive complaints for about 6 years and did not reach complete remission, had
hyperprolactinemia and galactorrhea side effects after treatment. Conclusion: In addition to the
serotonergic, noradrenergic and dopaminergic effects of venlafaxine in a dose-dependent manner, its side
effects are also dose-dependent. It has been argued that noradrenergic factors may also be effective in
addition to serotonergic and dopaminergic factors in the etiology of galactorrhea with hyperprolactinemia.
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1. Giris

Venlafaksin doz bagimli olarak serotonin, noradrenalin (NA) ve dopamin gerialim inhibitori 6zellikleri
gosteren bir antidepresandir. Venlafaksinin ve aktif metaboliti olan desmetilvenlafaksinin serotonin ve
noradrenalin gerialim inhibitor (SNRI) 6zelligi dopamin gerialim inhibitorii 6zelligine gore daha giigliidiir
(1). Serotonin gerialim inhibitoér 6zelligi en giiclii etkisi olup diisiik dozlarda, noradrenalin gerialim
inhibitor 6zelligi orta giicte etkisi olup yiiksek dozlarda ve dopamin gerialim inhibitor 6zelligi en zayif
etkisi olup en yiiksek dozlarda goriiliir. Venlafaksinin major depresyon tedavi doz araligi 75 mg ile 375 mg
arasindadir (2).

Galaktore psikotroplardan en sik antipsikotiklerin (6zellikle amistlpirid, risperidon, siilpirid) yan etkisi
olmakla beraber antidepresanlarin da (6zellikle trisiklik antidepresanlar, monoamin oksidaz inhibitorleri,
SSRI) nadir yan etkisi olarak gorilebilmektedir (3). Venlafaksinin sik goriilen yan etkileri arasinda bas
agrisy, bulanti ve uykusuzluk olup nadir yan etkileri arasinda anjio6dem, agraniilositoz ve senkop yer
almaktadir. Hiperprolaktinemi ve galaktore venlafaksinin bilinen yan etkileri arasinda yer almamakla
birlikte literatiir arastirmasinda venlafaksinin neden olabilecegi hiperprolaktinemi ve galaktorenin nadir
goruldigi tespit edilmistir (4-7).

Bu olguda venlafaksinin doz bagimli olarak ortaya c¢ikabilen yan etkileri olan galaktore ve
hiperprolaktinemiye dikkat c¢ekilmek istenmistir. Yazimizda 75 mg/giin venlafaksin dozunun 150
mg/gline artirilmasi sonrasi ortaya c¢ikan hiperprolaktinemi ve galaktorenin venlafaksin dozunun 75
mg/giline disiiriilmesi sonrasi her iki durumunda ortadan kalktig1 kadin hasta sunulmustur.

2. Olgu

Kirk bir yasinda, evli kadin hastanin ilk psikiyatrik basvurusu 2014 yilinda depresif yakinmalarla olmus.
Hastaya major depresyon tanisi konularak sertralin tedavisi baslanmis. Poliklinik basvurusu yaptiginda
bir¢ok farkli farmakoterapi ajami kullandig1 ancak tam iyilik halinin olmadig1 6grenildi. Bu déonemlerde
kullanmis oldugu ajanlar1 hatirlamamakla beraber tedavi dozlar1 hakkinda da yeterli bilgi alinamad.
Halihazirda isteksizlik, keyifsizlik ve halsizlik yakinmalar1 mevcut olup venlafaksin 75 mg/giin tedavisini
yaklasik 6 aydir kullanmaktaydu.

Ruhsal durum muayenesinde biling a¢ik, yonelim tam, goriiniim kendine bakimi azalmis ve bitkin, dikkat
azalmis, konusma miktar1 ve hizi olagan tonu diisiik, uyku olagan, istah olagan, duygudurum depresif,
duygulanim uygun, diisiince siireci olagan, diislince iceriginde degersizlik diisiinceleri ve algisal
patolojinin olmadig1 saptandi. Hamilton depresyon degerlendirme 6lgegi puani 14 olarak degerlendirildi.
Hastanin 6zge¢misinde o6zellik olmayip soy gecmisinde de psikiyatrik oykii saptanmadi. Laboratuvar
tetkiklerinde biyokimya parametreleri, hemogram parametreleri, tiroid fonksiyon testleri, B-HCG ve sabah
kortizol degerleri normal aralikta tespit edildi. Hastanin ruhsal durum muayenesi sonucunda major
depresif bozukluk tam remisyon saglanmadigindan kullanmakta oldugu venlafaksin dozu 150 mg/giine
artirildi. Hastanin sekiz hafta sonraki poliklinik kontroliindeki yakinmalarindan halsizlik sikayetinin
ortadan kalktig1 ancak diger sikayetlerinin halen devam ettigi saptandi. Ayrica hasta memesinden sikma
ile stit geldigini ifade etti. Bu durum ftizerine hastanin prolaktin (PRL) diizeyinin 40,69 ng/ml (normal
aralik 4,79-23,3 ng/ml) oldugu tespit edildi. Endokrinoloji boéliimiine konsiilte edilen hastanin ek bir
patolojisinin olmadigr ve PRL diizeyinin 100 ng/ml iizerinde olmamasi nedeniyle kranial MR
gorlntiilemesine gerek goriilmedigi 6grenildi. Hastanin PRL artisinin ve galaktoresinin venlafaksine bagh
oldugu disiiniilerek venlafaksin dozu 75 mg/giine dusiiriildii. Hastanin iki hafta sonraki poliklinik
kontroliinde, PRL diizeyi 17,89 ng/ml olarak tespit edildi. Hastanin depresif sikayetlerinin devam etmesi
nedeniyle farmakoterapisine aripiprazol 5 mg/giin tedavisi eklenerek takibi planlandu.

3. Tartisma

Polaktin salinimini kolaylastiran 3 farkli hipofizer laktotrop ilizerinde ortak kanaat olusmustur. Bunlar
tirotropin salgilatan hormon (TRH), serotonin ve serotonin prekiirsérii olan 5-hidroksitriptamin (5-
HT)’dir (7). Secici serotonin geri alim inhibitorlerinin (SSRI) hiperprolaktinemiye, hipotalamustaki
postsinaptik 5-HT reseptorleri {lizerinden direkt veya tubuloinfindubuler dopaminerjik néronlar
iizerinden indirekt olarak neden olduguna dair kanitlar bulunmaktadir (8-11). Bir baska teoriye gore de
gonadotropin uyarici hormonu (GnRH) lizerine noradrenalinin uyarici bir etkisinin, dopaminin ise
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baskilayici bir etkisinin oldugu ve bu yol tlzerinden de prolaktin artisinin ortaya cikabilecegi
disiiniilmektedir (4). Bununla birlikte antidepresan kullanimina bagh ortaya c¢ikan prolaktin artisi
antipsikotik kullanimina iliskin ortaya ¢ikan prolaktin artisina goére daha nadirdir (12).Venlafaksin
kullanimina iliskin ortaya ¢ikan prolaktin artisina bagh galaktore ve jinekomasti olgu sunumlarinda
venlafaksin dozunun 75 mg/giinden 150 mg/giine artirilmasi sonrasinda prolaktin artisi, galaktore ve
jinekomastinin ortaya c¢iktig1 bildirilmektedir (4-7). Bu yan etkilerin ortaya ¢ikmasinda rol alan
mekanizma 5-HT reseptorleri tizerindeki inhibisyondur (8-11). Bu olguda da venlafaksin dozunun giinliik
75 mg'dan 150 mg’a artirilmasi sonrasi prolaktin artis1 ve galaktorenin goriilmiis olmasi 150 mg
venlafaksin dozunun esik deger oldugunu diisiindiirmektedir. Abdelmawla ve ark.nin yapmis olduklar1 bir
calismada elin dorsal venindeki NA bagimli vazokonstriiksiyon icin kullanmis oldugu ajanlardan biri olan
venlafaksinin 75 mg'da bu etkiyi gosteremedigini 150 mg'da ise NA etkisine bagl olarak
vazokonstriiksiyonu ortaya c¢iktigini yani 150 mg venlafaksin dozu ile SSRI etkisine NA etkisi eklendigini
ifade etmislerdir (13). Bir bagka ¢alismada da 200 mg/giin civarindaki venlafaksin dozunun NA gerialim
inhibitor ozelligi gosterdigi ancak 100 mg/glin venlafaksinin dozunun bu etkiyi ortaya ¢ikartmadig
belirtilmistir (14). Bu bilgiler 1s181nda venlafaksinin 150 mg/giin ve iistii dozlarda serotonin geri alim
inhibisyonuna noradrenalin geri alim inhibisyonunun eklendigini diisiindiirmektedir. Venlafaksinin 150
mg ve Ustii dozlarinda galaktore yan etkisi ortaya ¢ikmaktadir (15-16).

4. Sonug

Prolaktin artis1 ve galaktore etyolojisinde noradrenalinin de serotonin gibi etkili olabilecegi diisiiniilmekte
olup bunun desteklenmesi icin olgu sunumlardan 6teye genis popiilasyonlu calismalara ihtiya¢ oldugu
diistiniilmektedir.
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OZET

Amag: Duyusal bir néropati olan ve kaybi zamanda mental noropati olarak da bilinen uyusuk ¢ene sendromu
(UCS), alt dudak, dis eti ve agiz mukozasinda parestezi ya da his ayni ile karakterizedir. Bu durum,
malignitelerle iliskili olabileceginden endise verici olarak kabul edilmektedir. Olgu: 34 yasinda kadin hasta
sag alt dudakta parestezi sikayeti ile klinige basvurdu. Radyografik incelemede inferior alveolar siniri i¢ine
alan bir litik lezyon tespit edildi. Lokal anestezi altinda biyopsi yapildi. Ornegin histopatolojik incelemesinin
ardindan adenokarsinom tanisi konuldu. Hasta daha sonra onkoloji béliimiine yénlendirildi. Incelemeler
sonucunda birincil nedenin akciger adenokarsinomu oldugu tespit edildi. Sonug: Bu vaka raporu UCS’li
hastalarin ¢ok dikkatli degerlendirilmesi gerektigini vurgulamaktir ¢iinkii bu durum bir sistemik
malignitenin belirtisi olabilmektedir.
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ABSTRACT

Objective: Numb chin syndrome (NCS), which is a sensory neuropathy and also known as mental
neuropathy, is characterized by paresthesia or decreased sensation in lower lip, gingiva and oral mucosa.
This condition is regarded as worrisome because it may be associated with malignancies. Case: A 34-year-
old female patient referred to the clinic with complaint of paresthesia in right lower lip. A lytic lesion
involving the inferior alveolar nerve was detected on radiographic examination. Biopsy was done under
local anesthesia. After the histopathological examination of the sample the diagnosis of adenocarcinoma
was made. The patient was then referred to the department of oncology. As a result of the examinations, it
was found that the primary cause was lung adenocarcinoma. Conclusion: This case report emphasizes that
patients with NCS should be evaluated very carefully because this condition may be a symptom of a
systemic malignancy.

Keywords: Adenocarcinoma of Lung, Cancer, Malignancy, Numbness, Tumors

DOI: 10.22312/sdusbed.843630 120
OLGU SUNUMU *Corresponding author: huseyingulcan@windowslive.com


https://orcid.org/0000-0003-3811-1710
https://orcid.org/0000-0003-1282-2936

[
WD WIS

1. Introduction

For people who have experienced local anesthesia on the dentist’s chair, a symptom that seems harmless,
such as numbness in the jaw, sometimes reflects an underlying malignancy (1). Numb chin syndrome
(NCS) is an uncommon cranial neuropathy. It is a condition manifested by sensory disturbances
(anesthesia, hypoesthesia or paresthesia) along the distribution of the mental nerve or inferior alveolar
nerve (2). Different sensations along the cutaneous distribution of the mental branch of the trigeminal
nerve may occur as a result of injuries during anesthesia, fractures, osteotomies and ostectomies. Less
commonly, it can result from infections of masseteric space, benign intra-osseous cystic lesions or locally
invasive intraoral malignancies (3). Although many etiological factors have been reported, the most
worrying issue is that this condition is associated with systemic malignancies (4).

Metastasis to the oral cavity can occur both bones and soft tissues, and this constitutes only 1% of all oral
malignancies. In contrast to this low rate, this is clinically very important because it points out a common
metastatic disease and an unfavorable prognosis (5).

Galan Gil et al. (4) analyzed 136 cases with NCS in systematic review and reported that the most related
malignancy with NCS was breast cancer (40,4%), followed by lymphomas (20,5%), prostate cancer
(6,6%), leukemia (5,1%), myeloma/plasmocytoma (3,8%), lung cancer (2,9%), Hodgkin’s disease (2,9%)
and sarcoma (2,9%).

Numb chin is an important indicator of oral metastasis. However, it can also be seen as a result of dental
and systemic pathologies (5). Aim of this study is to draw attention to the fact that a numbness in the jaw
that is ignored considering that it is due to dental causes may be a sign of a systemic malignancy.

Figure 1. No obvious lesion in panoramic radiography (A) of patient with numbness in the right lower lip. Cone beam
computerized tomography scans: sagittal (B), axial (C), coronal (D) showed osteolytic lesion involving the inferior
alveolar nerve.

2. Case Report

A 34-year-old female patient referred to XXX with numbness in right lower lip. Although there was no
obvious lesion on panoramic radiography, cone beam computerized tomographic evaluation showed a
large lytic lesion involving the inferior alveolar nerve in the right posterior region of the mandible (Figure
1). Written informed consent was obtained from the patient. Biopsy was done under local anesthesia.
Histopathological evaluation showed invasive carcinoma which showed infiltration within desmoplastic
stroma and among bone trabeculae. The tumor consisted of atypical epithelial cells showing glandular
array. Vacuolization in some cell cytoplasms and mucin in some gland lumens were seen.
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The tumor showed perineural invasion (Figure 2). After the examination, she was diagnosed with
adenocarcinoma. The patient was referred to the department of oncology. After the examinations, it was
seen that the primary cause was lung adenocarcinoma. The treatment of the patient was started in this
department but after approximately 4 months, the patient deceased.

Figure 2. Histological sample shows a malignant tumor consisting of atypical epithelial cells with cribriform and
tubule-like array infiltrating into the bone and connective tissue (HEx100).

3. Discussion

Primary cancers of lung, breast, kidney and bone are the most common sources of metastatic tumors of
the oral cavity. While the breast is the primary tumor site that metastasizes to the jaw bones, the most
common cancer that metastasizes to the oral soft tissues is the lungs (6). In this case, the source of
metastasis is the lungs.

NCS is an important marker showing the progression and relapse of insidious cancers (7). NCS is usually
seen unilaterally, but it can also be seen bilaterally (1,8). In this case, NCS was seen unilaterally. Galan Gil
et al. (4) stated that NCS had an unfortunate prognosis due to 78,5% mortality rate and average survival
time of 6,9 months.

The most common causes of this syndrome are dental causes such as iatrogenic conditions, tooth root
infections, osteomyelitis of the mandible (acute and chronic), odontogenic and non-odontogenic tumors
and mandibular cysts. Other causes are neoplasms, malignant more commonly than benign, metastatic
more commonly than primary (9). In addition, NCS was found to be associated with inflammatory,
infectious, immune and pharmaceutical etiologies including lupus, HIV, sarcoidosis and biphosphonate
theraphy (10). In this case, the cause of NCS is metastasis of lung adenocarcinoma to mandible.

4. Conclusion
In presence of NCS, the physician should search for a neoplasia. NCS is a harbinger of progression or

relaps and indicator of poor prognosis in patients with a malignancy. Therefore, this is an important
symptom that should not be underestimated.
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