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Arastirma

Akut Myeloid Losemi Hastalarimizin Retrospektif
Degerlendirilmesi

RETROSPECTIVE EVALUATION OF PATIENTS WITH ACUTE MYELOID LEUKEMIA

Serife Solmaz MEDENI', Omiir Gokmen SEVINDIiK? Celal ACAR? Dogus TURKYILMAZ’,
Siireyya Yigit KAYA?, Sunay TUNALI, inci ALACACIOGLU? Ozden PISKIN? Fatih
DEMIRKAN?, Giiner Hayri OZSAN? Mehmet Ali OZCAN?, Biilent UNDAR?

1Bozyaka Egjitjm ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji BD, izmir
2Dokuz Eylul Universitesi Tip Faklltesi, Hematoloji BD, izmir

oz

Amag: Akut Myeloid Losemide (AML) konvansiyonel sitogenetik, FISH analizi ve
molekiiler genetik testler (Flt-3,NPM 1, inv 16 gibi) tedavi stratejisinde 6nem
tasimaktadir. Calismamizda AML tanili hastalarmizin sitogenetik ve molekiiler
sonuglari ile tedavi yanitlarini degerlendirdik.

Yontemler: Calismamiza Temmuz 2006-Haziran 2014 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil
Universitesi Tip Fakiiltesi hematoloji kliniginde AML tanist konan 140 hasta almmustur.
Bulgular: Ortanca izlem siiresi 14,4 ay olan olgularm 68'1 kadin(%48,6), 72'si erkek
(%51,4) olup ortanca yas 53 idi. Sitogenetik sonuglar: degerlendirildiginde olgulardan
85’1 (%60,7’si) normal sitogenetikli, 15 olguda bakilmamis (%10,7), 18 olguda yetersiz
sitogenetik (%12,9) 14 olguda (%9,8) kompleks karyotip, 2 olguda trizomi 8, 2 olguda
11q, 1 olguda t(8;21), 1 olguda t(15;17), 1 olguda 5q, 1 olguda t(1;18) saptandi.
Olgularimizdan 65 tanesine molekiiler test (Flt-3, NPMIL,inv16) yapilmis oldugu
gortildii. Kirk yedi olgu molekiiler yonden negatif, 8 olgu NPM1 pozitif,10 olgu ise Flt-
3 pozitif olarak saptandi. Ortanca 14.4 aylik izlem siiresi sonunda %70 olgunun ex
oldugu ve nedenleri incelendiginde ise %40,7 sinin hastalik nedeni ile, %30.6 smin
enfeksiyon nedenli ve %28.7 sinin de diger nedenlerden dolay1 oldugu tespit edildi.
Ortanca sagkalim 11+1,4 aydi 3 yillik sagkalim %22, 5 yillik sagkalim %19'du.
Hastaliksiz sagkalim 10£1,2 ay saptandi.

Tartisma: Hastalarmmizin molekiiler ve sitogenetik verileri tam olmamakla beraber,
NPM 1 pozitif olan hasta grubumuzun en iyi prognoza sahip oldugu gortilmiistiir.
Bununla beraber 65 yas ve alt1 hasta grubumuzun tedavi yanitlarinin daha iyi oldugu
gozlenmistir. Literatiir incelendiginde de sonuclarimizin benzer oldugu gortlmiistiir.
Anahtar Kelimeler: Akut Myeloid Losemi, Flt-3, NPM1, inv16

ABSTRACT

Objective: Conventional cytogenetics, FISH analysis and molecular genetic testing (Flt-
3, NPM 1,as inv 16) are important at treatment strategies for Acute Myeloid Leukemia
(AML). In our study, we evaluated the cytogenetic and molecular results of the patients
with AML together with their treatment response.

Methods: One hundred forty patients diagnosed as AML in the hematology clinic of

Serife Solmaz MEDENI Dokuz Eylul University Faculty of Medicine between July 2006-June 2014 were
Bozyaka Egitim ve Arastirma included in this study.

Hastanesi” Results: Median follow-up period was 14.4 months, 68 patients were female (48,6%), 72
Hematoloji BD were male (51,4%) and the median age was 53. When cytogenetic results were
IZMIR evaluated: cytogenetics was normal in 85 cases (60,7 %), not checked in 15 cases (10.7%),
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inadequate in 18 cases (12.9%). Fourteen patients (9.8%) had complex
karyotype,trisomy, 2 had trysomi 8, 2 had 11 g, 1 had t(8;21), 1 had t(15;17), 1 had 5q,1
had t (1,18). Molecular tests (Flt-3,NPM1,inv16) were performed in 65 patients. Forty
seven patients were negative while 8 patients were NPM1 positive and 10 patients
were Flt-3 positive. At the end of 14,4 months (the median follow-up period) 70%of
cases were ex. The cause of deaths was the disease itself for 40,7 %, infection for 30,6 %
and other factors for 28,7% . The median survival was 11+1.4 months. Three year
survival rate was 22%, five year survival was rate 19%. Disease-free survival time was
found to be 10+1.2 months.

Conclusion: Although the molecular and cytogenetic data do not exist for all patients,
the group of patients with positive NPM has been shown to have the best prognosis.
Therapeutic responses of patients younger than 65 years have been observed to be

better. The literature was also found to show similar results.
Keywords: Acute Myeloid Leukemia, Flt-3, NPM1, inv16

Akut Myeloid Losemide (AML) klasik konvansiyonel
sitogenetik ve FISH (Floresan In Situ Hibridizasyon)
analizi; 16semi tanisi, prognozu ve tedavi segeneklerinin
klinik destek
saglamaktadir. Ayrica prognozu belirlemede yol gosterici
olan molekiiler genetik testler de (F1t-3,NPM 1, inv 16 gibi)
oldukga

belirlenmesinde tantya  biiyiik

glincel olup tedavi stratejisinde Onem
tagimaktadir. Biz de bu ¢alismamizda AML tanisi alan
hastalarimiz: sitogenetik ve molekiiler sonuglari ile tedavi

yanitlarin degerlendirdik.
GEREC ve YONTEM

Calismamiza Temmuz 2006 ve haziran 2014 tarihleri
arasinda Dokuz Eyliil Universitesi tip fakiiltesi hematoloji
kliniginde akut myeloid 16semi(AML) tanis: alarak tedavi
edilen 140 hasta alindi.
demografik, klinik, sitogenetik ve molekiiler &zellikleri,
AML
sagkalim (OS) ve progresyonsuz sagkalim (PFS) {izerine

AML tanisi alan hastalarin

indiiksiyon, konsolidasyon tedavilerinin tiim
etkileri retrospektif olarak incelendi. Istatistik analizde

SPSS 15 programi kullanildi.
BULGULAR

Ortanca izlem siiresi 14.4 ay (min 1 ay,max 96 ay) olan
olgularin 68'i kadin (%48,6), 72 si erkek (%51,4) olup
ortanca yas 53 +15,3 (17-83) idi. Hastalarin tar1 anindaki
laboratuvar sonuglar1 incelendiginde tani aninda Hb
ortanca degeri 8,5+ 1,8 g/dL (4,1-16 g/dL), WBC ortanca
degeri 37,910"3/uL (0,510"3/pL - 28010"3/uL), PLT ortanca
degeri 72 10"3/uL(10 1073/uL-439 10"3/uL), LDH ortanca
degeri 637 U/L (128-3892 U/L) olarak gozlendi.

Tanmidaki sitogenetik sonuglar1 degerlendirildiginde
olgulardan 85’i (%60,7’si) normal sitogenetikli, 15 olguda
bakilmamis oldugu (%10,7), 18 olguda yetersiz sitogenetik
(%12,9), 14 olgunun (%9,8) komplex karyotipli, 2 olguda
trizomi 8, 2 olguda 11 q, 1 olguda t(8;21) ,1 olguda t(15;17),
1 olguda 5q, 1 olguda t(1;18) saptand1 (Tablo I).

Olgularimizdan 65 tanesine molekiiler test (Flt-3,
NPM1,
molekiiler yénden normaldi, 8 olgu NPM1 pozitif, 10 olgu

invl6) yapilmis oldugu goriildii. 47 olgu
ise Flt-3 pozitif olarak saptandi. Flt-3 pozitif hastalara
bakildiginda 9 tanesinin Flt-3 ITD pozitif, 1 tanesinin ise
Flt-3 D835 pozitif oldugu goriildii. 4 hastada ise FIt-3
pozitifligi disinda ayni zamanda Npm 1 pozitif oldugu
saptandi.(Tablo II)

Tablo I. Sitogenetik sonuglar

Sitogenetik sonug Hasta sayis1 %
Normal 85 60.7
Yetersiz 18 12.9
Bakilmamis 15 10.7
Komplex karyotip 14 9.8
Trizomi 8 2 14
11q 2 1.4
t(8;21) 1 0.7
t(15;17) 1 0.7
5q 1 0.7
t(1,18) 1 0.7




Tablo II. Molekiiler tetkik sonuclari

Molekiiler sonu¢ | Hasta sayis1 %

Negatif 47 72,3
Flt-3 10 15,3
Npm 1 8 12,3

Tablo III. FISH sonuglart

FISH sonuclar1 Hasta sayis1 %
Negatif 97 69,2
Bakilmamus 28 20
t(15;17) 7 5
t(8;21) 4 2,85
5q 4 2,85

Tarudaki FISH (t(15;17), t(8;21), 5q, inv 16) sonuglar1
incelendiginde ise 97 olguda FISH negatif, 28 olgunun
FISH bakilmamuis, 7 olguda t(15;17), 4 olguda t(8;21), 4
olguda ise 5q pozitif oldugu goriildii (Tablo III).

Hastalarin ilk kiir ile tam yanit (CR) durumuna
bakildiginda 101 hastanin (%72,1) CR, 34 hastanin (%24,3)
yanitsiz, 5 hastanin (%3,6) ise indiiksiyon tedavisi
sirasinda kaybedildiginden yanit durumunun
degerlendirilemedigi saptandi. Hastalardan 38 olgunun
relaps (%27,1), 13 olgunun refrakter (%9,3) oldugu

goriildii.

Ortanca 14,4 aylik izlem siiresi sonunda %70 olgunun
ex oldugu ve nedenleri incelendiginde ise %40,7 sinin
hastalik nedeni ile, %30,6 enfeksiyon nedenli ve %28,7
sinin de diger nedenlerden dolay1 oldugu tespit edildi.
Molekiiler tetkiklerin sonuglarina gore Flt-3 pozitif tespit
edilen 10 hastadan 6 tanesinin hastalik relaps1 nedeni ile
ex oldugu goriildii. Ayni1 zamanda NPM1 pozitif olan 4
hasta ise yastyor. NPM1 pozitif olan 8 olgudan ise 1'inin

ex oldugu goriilmiistiir.

Tim hastalar degerlendirildiginde ortanca sagkalim
11+1,4 aydi 3 yillik sagkalim %22, 5 yillik sagkalim %19
idi.

Molekiiler testi yapilan 65 hastanin sagkalim agisindan
alt grup analizi yapildiginda NPM-1 pozitif olan grupta
ortanca sagkalim ulasilamamis olup, Flt-3 pozitif olan
grupta ortanca sagkalim 11+3,4 ay, her ikisi de negatif olan

grupta ise ortanca sagkalim 18+8 ay olarak saptanmakla
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beraber istatistiksel anlamlilik tasimiyordu (p=0,35). Tiim
hastalarda bakilan hastaliksiz sagkalim 10+1,2 ay saptand.

Olgularimiz yagslarina gore 65 yas ve alti, 65 yas istii
olarak alt gruplara ayrilarak degerlendirildiginde 110
hastanin(%78,6) 65 yas ve alti, 30 hastanin 65 yas {istii
oldugu goriildii. Bu gruplar arasinda yapilan sagkalim
analizinde 65 yas alt1 hastalarin sagkalimi 11+1,7 ay, 65
yas istii hastalarda ise 5+4,5 ay olup p<0,04 ile istatistiksel
olarak anlamliydi. Hastaliksiz sagkalim ise 65 yas ve alt1
grupta 10+1,3 ay, 65 yas {listii grupta 5+2,6 ay olup
istatistiksel anlamlilik yoktu (p= 0,07).

Hastalarda 65 yas {istii grupta indiiksiyon tedavisi
olarak 5+2, 65 yas alt1 grupta ise 7+3 tedavi protokolu
kullanilmisti. Konsolidasyon tedavisinde ise 65 yas tisti
grupta orta doz ARA-C, 65 yas alt1 grupta high doz ARA-

C tedavisi kullanilmigti.
TARTISMA

Akut miyeloid 16semi (AML), sito ve molekiiler

genetik olarak tamimlanmis alt gruplardan olusur.

Kromozomal bantlama teknigi kullanilarak yapilan
analizlerde ~AML’li  vakalarin  yaklasik  %55’inde
sitogenetik  anormallikler  tespit  edilmistir.  Bu

anormallikler sayisal degisiklikler olabilecekleri gibi,
dengeli veya dengesiz translokasyonlar da olabilir.
Normal karyotipe sahip %85'in {iizerinde vakada ise,
molekiiler analizlerle tekrarlanan genetik anormallikler
bulunmustur (1,2,3).

Sitogenetik ve gen mutasyon anormalliklerine ( Flt-3,
MLL, NPM1 ve CBF ) gore risk gruplari agisindan AML
iyi, orta ve kotii prognostik gruplar olarak tanimlanir ve
hangi hastalarin allojenik kemik iligi naklinden fayda

gorecegi buna gore belirlenir (4).

Flt-3, fms-benzer tirozin kinaz, bir transmembran
tirozin kinaz reseptorii olup, normalde hematopoetik
progenitorlerde ifade edilir, FIt-3 mutasyonu ile siirekli
Flt-3
anormallikleri, internal tandem duplikasyonlar (F1t3-ITD),

aktivasyonu hiicre proliferasyonuna yol acar.
tirozin kinaz domain nokta mutasyonlar1 (FIt3- TKD) ve
nadir jugstamembran domain mutasyonlar: seklindedir
(5,6). Prognostik olarak kétii Flt-3 ITD mutasyonu tiim
hastalarm  %25-35’inde  gozlenir. daha nadir

Oysa
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rastlanan FlIt3-TKD mutasyonunun prognostik o6nemi
halen tartismalidir. Bizim olgularimizdaki Flt-3 pozitif
olgular incelendiginde 10 olgu (%15) pozitif olarak
saptand1. Flt-3 pozitif hastalara bakildiginda 9 tanesinin
FIt-3ITD pozitif, 1 tanesinin ise Flt-3 D835 pozitif oldugu
gortildii.

N P Ml
genindeki mutasyonlar, normal karyotipi olan AML'li

5935 kromozomunda nucleosposmin
vakalarda en sik rastlanan molekiiler anormalliktir (7).
NPM1 mutasyonlu AML, normal karyotipe sahip erigkin
AML'1i vakalarin yaklasik %50’sinde rastlanir (8). NPM1
tek basma tespit edilmesi iyi prognostik ozellik tasir (9).
Vakalarin %40'inda ilave olarak FIt3-ITD pozitifligi de
tespit edilmistir ve bunlarda prognoz daha kotiidiir (10).
Bu ylizden de tiim vakalarda her ikisi de bakilmalidir.
Bizim vakalarmmizda da NPM1 pozitifligi 8 hastada
(%12,3) olup, bunlardan 4 tanesinde ayni zamanda FLT-3
pozitifligi de tespit dilmistir.

CBF,
transkripsiyon faktoriidiir. CBF mutasyonlarinin iki tipi

graniilositik  farklilasmadan sorumlu bir
vardir: {lki DNA baglanmasmni ve diger CBF proteinlerin

etkiler, digeri ise CEBPA
tamamen kaybmna yol agacak CBF

proteininin erken sonlanmasma yol acar (11). Diger risk

dimerizasyonunu

fonksiyonunun

faktorleri olmaksizin CBF mutasyonlu AML’li vakalarda
prognoz iyidir (12). Bizim vakalarimizda CBF pozitif vaka

saptanmamugtir.

Molekiiler testi yapilan 65 hastanin sagkalim agisindan
alt grup analizi yapildiginda NPM-1 poz olan grupta
ortanca sagkalima ulagilamamis olup, Flt-3 poz olan
grupta ortanca sagkalim 11+3,4 ay, her ikisi de negatif olan
grupta ise ortanca sagkalim 18+8 ay olarak saptanmuistir.
Bu sonuglar literatiir verilerini destekler sekilde olup

NPM 1 pozitif olgular daha iyi prognozludur.

Mosna ve arkadaslari, CBF pozitif 15-79 yas arasindaki
192 AML vakasini incelediklerinde 10 yillik sagkalimlari
%63,4, 10 yillik hastaliksiz sagkalim ise %54,8 olarak
saptamiglardir. Kompleks karyotip anomali sagkalimi
etkilerken, KiT D816 mutasyonu tasiyan hastalarin sadece
t(8:21) olanlara gore prognozu daha kotii olarak

bulunmus. Yogun konsolidasyon tedavisi alan yasl

hastalarin az bir kisminda wuzun sureli sagkalim

goriilmiistiir (13).

Ostronoff ve arkadaslar1 NPM1 pozitif/Flt3-ITD
negatif eriskin AML hastalarinda yasin 6nemine dikkat
¢ekmislerdir. SWOG c¢alismasinda 55-65 yas arasindaki
NPM1 pozitif/FIt3 ITD negatif olan grupta 2 yillik
sagkalim %70 iken, bu genotipi tasimayanlarda %32’dir.
(istatistiksel olarak anlamli p<0,01). 65 yas iistii grupta
NPM1 pozitif/F1t3 ITD negatif olanlarda 2 yillik sagkalim
%27, bu genotipi tagimayanlarda ise 2 yillik sagkalim
%16’dir (istatistiksel anlamlilik yok). Bu calismaya gore
NPM1 pozitif/F1t3 ITD negatif genotip 55-65 yas arasinda
favorabl prognostik faktorken, 65 yas fiistiinde bu
gosterilememistir (14).

19 calismanin incelendigi bir metaanalizde toplam
sagkalim ve hastaliksiz sagkalim verileri incelendiginde
F1t3-ITD mutasyonu tasiyan grup unfavorabl olup, NPM1
ve CBF mutasyonu olan grup ise aksine favorabl olarak
(15).

mutasyonu tagiyan vakalarin uzun sagkalim suresi

gosterilmistir Bizim olgularimizda da NPM1

tasidig1 gosterilmis olup literatiirii desteklemektedir.

AML teshis ve tedavisinde gereken sitogenetik ve
molekiiler tetkiklerle olgular stratifiye edilmeli ve bu
dogrultuda tedavi yonii belirlenmelidir (16).

Sonu¢ olarak tiim hastalarimizda molekiiler ve
sitogenetik verileri tam olmamakla beraber ulasilmis olan
veriler 15181nda NPM 1 pozitif olan hasta grubumuzun en
iyi prognoza sahip oldugu goriilmiistiir. Bununla beraber
65 yas ve alt1 hasta grubumuzun tedavi yanitlarinin daha
iyi oldugu gozlenmistir. Literatiir incelendiginde de
AML

vakalarinin risk grubu tedavi basinda sitogenetik ve

sonuglarimizin  benzer oldugu gorilmiistiir.

molekiiler tetkiklerle 1iyi belirlemeli, hastalara bu
dogrultuda uygun yogun indiiksiyon, konsolidasyon
tedavileri verilmelidir. Kétii risk grubuna giren vakalarda
da allogenik nakil agisindan dondr taramalar1 yapilmali
uygun donodrden allogenik kok hiicre nakli ile sagkalima
katk: saglanmalidir. Tim bu bilgiler dogrultusunda
tedaviye yon verirken hastalarin yasi ve performans
durumlar: dikkate alinmali tiim kararlarimiz hasta bazl

olmalidar.
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Amag: “Extracorporeal shock wave lithotripsy” (SWL) ¢ocuk bobrek taglarmda ilk
basamak tedavi secenegidir. Fakat birden ¢ok seans ve anestezi gerekliligi gibi baz1
dezavantajlar1 mevcuttur. Bunu onlemek adma son yillarda SWL basarisini
ongoren ¢alismalar artmaktadir.

Yontem: Aralik 2009- Mayis 2014 tarihleri arasinda bobrek tasi nedenli SWL
uygulanan ve bilgisayarli tomografi (BT) tetkiki olan 34 c¢ocuk hasta
degerlendirildi. Hastalar iki grupta degerlendirildi. Grup 1'de BT tetkikinde
insidental bobrek tas1 saptanan ve SWL uygulanan, Grup 2'de ise basarisiz SWL
sonrasi, mini-perc dncesi ¢ekilen BT"de tas1 korunan ¢ocuk hastalar degerlendirildi.
BT’de tasin capi, hounsfield units (HU) degeri ile cilt-tas mesafesi (SSD) ol¢iildii.
Ortalama HU degerlerleri (HUave) hesaplandi. Veriler SWL basarisina gore
karsilastirildi. Basarili SWL tamamen tassizlik olarak degerlendirildi.

Bulgular: Grup 1'de SWL basarili 8 hasta, basarisiz 4 hasta olmak tizere toplam 12
hasta, Grup 2'de SWL basarisiz 22 hasta degerlendirildi. Grup 1’de SWL basaril1 ve
basarisiz gruplarin ortalama HUave degerleri siras: ile 601,7 ve 996,9HU saptandi
(p<0,05). Otuzdort hastada yapilan ROC analizinde HUave cut-off degeri 750HU
olarak saptandi (AUC=0,856). HUave 750 degerine gore SWL Dbasarisi
karsilastirildiginda istatistiksel anlamli fark saptandi (OR=7,06, p=0,013). SWL
basarisina etki eden faktérler HUmin, HUmax, HUave ve tas capi olarak saptand.
SSD degerinde ise anlaml: fark saptanmadi.

Tartisma ve sonug: Sonug olarak, tas ¢ap1 ve HU degerleri ¢cocuk bobrek taslarinda
SWL basarisim1 6ngoren faktorlerdir. Gereksiz SWL tedavilerini onlemek adina
SWL oncesi BT degerlendirmesinin prospektif calismalarla desteklenmesi
gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Cocuklar, Bilgisayarli tomografi (BT), “Extracorporeal shock
wave lithotripsy” (SWL), “Hounsfield units” (HU), Bobrek tasi

ABSTRACT

Introduction: Extracorporeal-shock-wave-lithotripsy (SWL) is the first-line
treatment option in pediatric kidney stones. However, there are some
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disadvantages such as multiple sessions and anesthesia requirements. To avoid
this, in recent years, the number of studies that are predicting SWL success were
increased.

Methods: Between December 2009-May 2014, 34 children were evaluated by
computed-tomography(CT) and they were treated with SWL for kidney stones.
The patients were divided into two groups. In Group 1, patients with kidney
stones that were detected incidentally in CT examination were applied SWL
treatment. In Group 2, patients had kidney stones that protected in CT examination
after failed SWL treatment and before mini-perc treatment. Stone-diameter,
hounsfield units (HU) and skin-to-stone distance (SSD) were measured in CT. The
average of HU values (HUave) were calculated. All data were compared to
according to the SWL success. SWL success was considered completely stone-free
(SF).

Results: 12 patients (8 had success and 4 had unsuccess) were evaluated in Group
1; 22 patients (all had unsuccess) were evaluated in group 2. In Group 1, HUave
values of SWL success and unsuccess patients were detected as 601,7HU and
996.9HU respectively(p<0,05). ROC analysis was performed for 34 patients and cut-
off value of HUave was found to be 750HU(AUC=0,856). SWL success rates were
compared according to 750HUave and statistically significant difference was found
(OR=7,06, p=0,013). HUmin, HUmax, HUave and stone-diameter values were
predictors for SWL success. There was no difference in SSD.

Discussion and conclusion: As a result, stone-diameter and HUvalues were
success predictors for SWL in pediatric kidney stones. In order to avoid
unnecessary SWL treatments, evaluation with CT before SWL treatment should be
supported by prospective studies.

Keywords: Children, Computed tomography (CT), Extracorporeal shock wave
lithotripsy (SWL), Hounsfield units (HU), Kidney Stone

1980lerden bu yana fiiriner sistem tas hastalig
tedavisinde extracorporeal shock wave lithotripsy (SWL)
onemli bir yer tutmaktadir (1). SWL, ¢ocuk yas grubunda
yiiksek (%98’e varan) tassizlik oranlari saglamaktadir (2). Bu
yiizden ¢ocukluk ¢ag tas hastalig1 tedavisinde daha giivenli ve
daha az invaziv olan SWL, ilk basamak tedavi segenegidir (2-
5). SWL basarist bir¢ok faktdre baghdir. Bunlar; tasa bagls,
hastaya bagli ve bobrege bagh faktorlerdir (6). Ozellikle tasa
ve bobrege bagh faktorleri degerlendirirken intravendz
pyelografi (IVP) gegmiste dnemli bir yer tutmustur. Yapilan
calismalarda IVP’de infindibulopelvik agi, infindibuler
uzunluk ve infindibuler geniglik Sl¢limleri ile SWL basarisi
arasinda iligki arastirilmis ve anlamh sonuglar saptanmistir
(7). Son yillarda ise iiriner sistem tas hastalig1 tamsinda
bilgisayarli tomografinin (BT) kullamima girmesiyle, [VP'nin
kullanim1 azalirken BT'nin kullanimi artmugtir. Fakat BT'nin
¢ocuk hastalardaki kullammi hala tartismalidir. BT
kullanmmiyla birlikte SWL basarisini éngoren c¢alismalar da
artmugtir.
¢alismalarm basinda gelmektedir. Ayrica tas boyutu ve tas
yiikii ile birlikte cilt-tas mesafesi (SSD) ve Hounsfield dansitesi
(HD) gibi bagka 6l¢tim yontemleri de tanimlanmustir (8,9).

Hounsfield tnitesinin  (HU) Ol¢gimii de bu

Bu galismanin amaci ¢ocuk yas grubunda basarisiz SWL
oranlarim azaltmak adina SWL o6ncesi ¢ekilen BT’de tas gapy,
HU, HD ve SSD ol¢iimlerinin SWL basgarisina etkisini

aragtirmaktir.
GEREC ve YONTEM

Aralik 2009 - Mayis 2014 tarihleri arasmnda BT’sinde
bobrek tast olan ve SWL uygulanan gocuk hastalar calismaya
dahil edildi. Hastalar iki farkli grupta degerlendirildi. Grup
1'de tas dis1 endikasyon nedenli BT ¢ekilen ve insidental
bobrek tasi saptanarak klinigimizde SWL uygulanan ¢ocuk
hastalar mevcutken, Grup 2’de SWL'den fayda gdérmeyen,
mini-perc oncesi BT’sinde tasin islem Oncesine gore aymu
kaldig1 ve tamamen korundugu gocuk hastalar mevcuttu. Bu
iki grup ¢ocuk hastalar retrospektif tarandi. Staghorn, >20mm
ve multiple tast olan hastalar, SWL sonrasi tasta yer
degisikligi, boyutunda azalma ya da pargalanma gosteren
Grup 2 hastalar ile BT’sinde iiriner ve iskelet anomalisi
saptanan hastalar c¢alismaya alinmadi. Abdominal BT,
karaciger kubbesinden pubis eklemine kadar, pencere
genisligi 2mm olacak sekilde 120kV 100mA 64-slice
computed tomography scanner (Brilliance 64, Philips, Best,
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the Netherlands) ile cekilmisti. Olciimler tasim BT’de en
biiyiik ¢apmin oldugu planda (longitudinal ya da transvers),
kemik penceresinde ve %400 biiyiik biiyiitmede radyolog
tarafinca yapildi. Tagin en biiyiik boyutu ol¢iildii, sonra tagin
en diisiik yogunluklu ve en yiiksek yogunluklu alanlarindan
HU degerleri olciildii. Seri 6lctimler sonucu tagin en yiiksek
HU degeri (HUmax) ve en disiik HU degeri (HUmin)
saptandi. Bu iki degerin ortalamasi (HUave) hesaplandi. HD,
HUmax'1n en biiyiik tas capina orani olarak hesaplandi (10).
SSD, Pareek ve arkadaglar: tarafinca tarif edilen koronal plan
ile sagittal plan arasmdaki 45 derecelik ag ile tas
merkezinden cilde olan mesafe olgiilerek hesaplandi (11).
Hastalara sedo-analjezi altinda ortalama 2,62 seans (1-3 seans,
2000-6000 vuru) SWL yapidi Tim tedaviler Elmed
Lithotripsy Systems (Elmed, Ankara, Turkey) ile uygulands.
Tasin fragmantasyonu islem siiresince floroskopi ile takip
edildi. Isleme cocuk hastalarda standart olan 13kV ve
60/dakika frekans ile baglandi. Maksimum 20kV olacak
sekilde 2000 vuru ile seanslar tamamlandi. Her seans sonrasi
tasin yeri ve fragmantasyonu direkt {iriner sistem (DUS)
grafisi ile takip edildi. Sonraki seansa DUS grafisine gore
karar verildi. Seanslar birer hafta ara ile uygulandi Son
seanstan alt hafta sonra g¢ekilen DUS ya da IVP ile SWL
basaris1 degerlendirildi. Bagari, tamamen tagsizlik (stone-

free(SF)) saptanmasi olarak degerlendirildi.
ISTATISTIK

Grup 1 ve 2 hastalar genel demografik ve BT verilerine
gore degerlendirildi. Grup 1'deki olgular SWL basarisina
gore basarili ve basarisiz olarak iki alt grupta karsilastirilarak
incelendi. Daha sonra grup 1 ve 2 deki tiim hastalar SWL
bagarisina gore kargilagtirilarak degerlendirildi.
Karsilastirilan hastalarin siirekli verilerinin (yas, HUmin,
HUmax, HUave, tas boyutu, HD ve SSD) normal dagilima
uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi.
Normal dagilima uymayan ve hasta sayis1 diisiik gruplar
Mann-Whitney U test ile karsilastirildi. SWL seans sayis1 gibi
kategorik veriler ise Pearson x2 test ile karsilastirildi. ROC
Curve analiz yontemi ile cut-off deger ve sensitivite ve
spesifite oranlari saptandi. Istatistiksel analiz yontemleri
Statistical Package for Social Sciences, version 20,0 (SPSS,
Chicago, Ill) software programi kullamlarak degerlendirildi

ve p<0,05 degeri anlamh kabul edildi.

BULGULAR

Calismada bobrek tast olan 34 c¢ocuk Thasta
degerlendirildi. Grup 1'de BT tetkiki olup da SWL
uyguladigimiz 12 ¢ocuk hasta mevcut iken, grup 2'de
miniperc uyguladigimiz tamamen SWL direncli 22 hasta
mevcuttu. Hastalarin gruplara gore demografik verileri Tablo
I'de verilmistir. Tiim hastalarmn ortalama yast 7,02 (1,09-17,7
(min-max)) yil, ortalama tas ¢ap1 10,84mm ve ortalama
HUave degeri 891,13HU olarak dlgiildii. Tiim taglarn 8'i alt
pol, 7’si orta kaliks, 2’si {ist pol ve 17’si renal pelvis tastyds.
Grup 1 hasta verileri ayrica incelendi (Tablo I). Grup 1'deki
12 hastanin 8'inde SWL bagarili iken 4 hastada SWL basarisiz
saptand1. Grup 1 alt pol taglari ile alt pol dis1 yerlesimli (orta
kesim, {ist pol ve renal pelvis) taslar arasinda SWL basarisina
gore degerlendirme yapildiginda; alt pol (3 hasta) ve alt pol
dist (9 hasta) taglarda SWL basar oranlari sirasi ile %66,6 ve
%66,6 saptanmis olup istatistiksel olarak anlamli farkhlik
gozlenmemistir. Grup 1’deki hastalar yas araliklarma gore
degerlendirildiginde ise sirast ile <5 (4 hasta), 5-10 (4 hasta) ve
>10 (4 hasta) yas araliklarindaki SWL basar1 oranlart %75,
%75, %50 olarak saptanmis olup yapilan analizde yas
istatistiksel fark
saptanmamustir. Ancak <10 yas hastalarda SWL basar1

gruplar1  arasmnda anlamhi  bir
orammmin daha yiiksek oldugu gozlenmistir. Gruplar arasi
hastalarin tas capi, HU degerleri ve SSD degerleri incelendi.
Grup 1 igindeki SWL basarili ve basarisiz alt gruplarin tas
¢ap, HD ve SSD degerlerinde anlamh farkliik
saptanmazken; HUmin (p=0,042), HUmax (p=0,041) ve
HUave (p=0,027) degerleri arasmndaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (Tablo I). Grup 1 ve 2'deki tiim hastalar
SWL basarisina gore SWL basarih ve basarisiz alt gruplarin
HD ve SSD degerlerinde anlamli farkliik saptanmazken;
HUmin (p=0,003), HUmax (p=0,004), HUave (p=0,003) ve tas
capt (p=0,014) degerleri arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (Tablo II). HUave degeri esas almarak 34
hastada yapilan ROC analizinde AUC degeri 0.856 saptandi.
ROC analizinde 750 HUave degerinin %75 sensitivite ve %75
spesifite gosterdigi belirlendi. Literatiirle uyumlu olan 750
HUave degeri cut-off deger olarak alindiginda; <750HU olan
hastalarda (12 hasta), >750HU olan hastalara (22 hasta) gore
SWL basarisinda (OR) 7,06 kat artis oldugu gozlendi
(p=0,013).
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Tablo I. Grup 1 ve Grup 2 hastalarin demografik verileri ve
bu verilerin ortalama degerleri. Grup 1 hastalarin SWL
basarisina gore istatistiksel analiz sonuglar:.

Grup 1 (n=12) Grup 2 (n=22)
n | Ortalama deger +SS | p degeri Ortalama deger + SS

Yas Basarili 8 74+5,3 0,497 6,3+5,2
Basarisiz 4 103+74

SWL seans Basarili 8 2,38+0,9 0,180 2,64 £ 0,58
Basarisiz 4 320

HUmin (HU) Basarili 8 4778 £177,1 0,042 773,7 +284,1
Basarisiz 4 868,2 + 263

HUmax (HU) Bagarili 8 725,7 £196,4 0,041 1180,5 + 488,2
Basarisiz 4 1125,5 + 306,8

HUave (HU) Bagarili 8 601,7 +£178,5 0,027 977,1 £354,2
Basarisiz 4 996,9 + 283,6

Tas boyutu (mm) Basarili 8 82+2 0,269 12+44
Basarisiz 4 96+14

Cilt-tas mesafesi (SSD) | Basarili 8 52,1 +29,8 0,734 415+124

(mm) Basarisiz 4 53,8 +£25,5

HD (HU/mm) Basarili 8 94,2 + 36,2 0,396 106,8 £ 46,6
Basarisiz 4 121,2 £43

Cinsiyet 5 kiz, 7 erkek 11 kiz, 11 erkek

Tas taraf1 5sol, 7 sag 14 sol, 8 sag

Tablo II. Ttim hastalar (Grup 1 ve 2) arasinda SWL basarili ve
basarisiz hastalarin ortalama verileri ile bu veriler arasindaki

istatistiksel analiz sonuglari.

SWL basaril1 grup (Grup 1 | SWL basarisiz grup (Grup 1 | p degeri

SWL Dbasarili hastalar) | ve 2 SWL basarisiz hastalar)

(n=8) (n=26)

Ortalama deger + SS Ortalama deger + SS
Yas 74+53 6,9+5,6 0,715
SWL seans1 2,38+0,9 2,69 +£0,55 0,402
HUmin (HU) 4778 £177,1 788,3 £ 278,1 0,003
HUmax (HU) 725,7 +196,4 1172,1 + 460,4 0,004
HUave (HU) 601,7 £178,5 980,2 +339,2 0,003
Tas boyutu (mm) 82+2 11,7 +4,1 0,014
Cilt-tas mesafesi (SSD) (mm) 52,1+29,8 43,4 +15,1 0,612
HD (HU/mm) 94,2 +36,2 109 £45,5 0,503
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TARTISMA

SWL oncesi radyolojik goriintiileme yontemleri ile
SWL basarisinin 6ngoriildiigii calismalar; 6nceleri DUS ve
vp gibi goriintilleme yontemleri ile sinirliyken, BT nin
kullanima girmesiyle bu tiir c¢alismalarda artig
IVP'de

infindibulopelvik agi, infindibuler uzunluk ve infindibuler

gozlenmistir. Gegmisg ¢aligmalarda,
geniglik Ol¢lilmiis olup sirasi ile <70 derece, >3cm ve
<5mm saptanan hastalarda SWL basarisinin daha diisiik

oldugu gosterilmistir (7).

SWL, ¢ocukluk ¢ag1 iiriner sistem taslarinda %98'lere
varan basar1 oranlari ile ilk basamakta tercih edilen tedavi
secenegidir (2,12-14). Hatta bu yontemin erken yas
bile etkili
gosterilmistir (15,16). Fakat yine de tas yiikii (boyutu ve

¢ocuklarda, staghorn taslarda oldugu
sayis1) tedavi secimini etkileyen Onemli bir faktordiir.
<2cm taglarda basar:t orani %90 civarinda iken tas ytki
arttikga tagsizlik orani azmakta, ek girisim artmaktadir (6).
Tasin yeri de SWL basarisini etkileyen faktorlerden biridir.
Ozellikle alt pol taslarinda, orta kesim, {ist pol ve renal
pelvis taslarina gore SWL'nin basar1 oran1 diismektedir.
Yapilan bir calismada alt pol taslarinda SWL basaris1 %60
saptanmis olup >2cm alt pol taslarinda tas yiikiiniin de
artisiyla birlikte bu oran %33’lere diismiistiir (17). Bizim
¢alismamizda tas boyutu arttikca SWL basarisinda azalma
saptanmustir. Tasin lokalizasyonuna gore
degerlendirildiginde ise SWL basarisinda anlamli farklilik
saptanmamustir. Fakat bu sonucun ¢ikmasinda hasta

sayismnin azlig1 etken olmus olabilir.

Yas ile SWL basarisi arasinda ters orantili iligki
varligini ortaya koyan calismalar mevcuttur. Bunlardan
birinde yas aralify; <5yas, 5-10 yas ve >10 yas olarak
almmis olup erken yas grubunda SWL basarisi daha
yliksek saptanmistir (18,19). Fakat yine de her yas
grubundaki basart orani, ¢ocuk tiiriner sistem mesafesinin
daha kisa olmasi nedenli erigkinlerden daha yiiksek
diizeylerdedir (2). Bizim ¢alismamizda da bu yas araliklar
SWL

basarisinin daha yiiksek oranda oldugu gozlenmistir.

degerlendirilmis olup erken yas grubunda
Fakat bu oran hasta sayisinin azlig1 nedeniyle istatistiksel
olarak anlam bulamamustir. Tas boyutu, SWL basarisini

dogrudan etkileyen 6nemli bir faktordiir. Yapilan bir

calismada <10 mm taglarda %82 SWL bagarisi
saptanmigken bu oran 11-20mm taslarda %69’a ve >20mm
taglarda %58’e diismektedir (20). Bizim c¢alismamizda
<20mm taslar calismaya dahil edilmistir. Fakat yine de tas
boyutu ile SWL basarist iligki

istatistiksel analiz sonuglarina yansimistir (p<0,05).

arasindaki anlaml

Taslarin kirilabilirlik derecesindeki degisiklikler SWL
basarisinda (21). Tas
kirilabilirligini 6ngorebilmek adina BT'de HU ve HD
degerleri Olgiilmektedir. HU degeri ile SWL sonrasi

farkliliklara yol agmaktadir

tagsizlik oranlar1 arasinda anlamli sonuglar saptanmistir
(8,9,22). Yapilan bir ¢alismada <750HU ve <1,1 cm olan
taslarda <3 seans ESWL uygulamasi sonrasi tagsizlik orani
%90 iken, >750HU ve >1,1 cm taslarda >3seans SWL ile
ancak %60 tagsizlik orani saglanabilmistir (23). Daha 6nce
erigskin hasta grubunda yapmis oldugumuz calismada
HUave cut-off degerini 750HU olarak saptamistik ve
>750HU saptanan hastalarda SWL basaristnin  %20,2
oldugunu gostermistik (8). Cocuk hastalarda yapilan bir
ise 600HU degeri
saptanmis olup, <600HU olan hastalarda SWL basarisi
%82,1 iken >600HU olan hastalarda bu oranin %20’ye
distigii

calismada cut-off deger olarak

saptanmustir  (9). Bizim  sonuglarimiz
bobrek HUmin,

HUmax, HUave ve tas ¢apinin SWL basarisinda etkili

degerlendirildiginde ise taslarinda
oldugu gosterilmistir. Ayrica 750 HUave degerinin cut-off
deger alarak saptanmis olmasi ile birlikte hem bu
calismamizda hem de Onceki erigkin ¢alismamizda <750
HUave degeri saptanan hastalarda SWL basarisinin >750
HUave degeri saptanan hastalara gore anlamli yiiksek

oldugu saptanmustir.

Yapilan ¢alismalarda boébrek taslarinda HU ve body-
mass-index (BMI)'nin SWL basarisinda bagimsiz etkenler
oldugu saptanmustir (8,24). SSD degeri de obeziteden
etkilenen bir deger olup BMI gibi SWL basarisin
etkilemektedir. >10cm SSD saptanan hastalarm SWL
basarisinin daha olumsuz oldugu gosterilmistir (11).
Eriskinlerde BMI gibi obezite gostergesi olan SSD
calismamizda degerlendirilmis olup anlamli farklilik
SSD’nin

eriskinlerdeki gibi sadece obeziteden degil, biiyiime

saptanmamustir. ¢ocuk yas grubunda

egrisinden de etkilendigi, bu ylizden SWL o&ncesi SSD
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degerinin erigkinlerde kullanimmin daha dogru bir

yaklasim olacag1 sonucuna varilmustir.

Retrospektif verilerin degerlendirildigi kisitl hasta
sayisina sahip bu c¢alisma bize BT’de tas dansitesi
hakkinda bilgiler veren HU degerlerinin 6l¢limii ile SWL
basarisinin ongoriilebilir oldugu sonucunu vermistir. Tas
capmin SWL basarisindaki 6nemi tekrar gosterilmis olup,
SSD olglimiiniin ise ¢ocuk yas grubunda erigkinlerdeki
gibi bagimsiz etken olmadig1 saptanmistir. Ayrica erken
yas c¢ocuklukta SWL basarisinin daha yiiksek oldugu

gozlenmistir.

Sonug olarak, cocukluk ¢ag: {iriner sistem tas hastalig
tanisinda diisiik doz kontrastsiz BT kullanimimin anestezi
altinda uygulanan basarisiz SWL oranlarini azaltmada; tas
cap1, SSD ve HU gibi 6nemli bilgiler verebilecegi akilda
tutulmali ve bu gibi ¢alismalarin prospektif ¢alismalarla

desteklenmesi Onerilmektedir.
KAYNAKLAR

1- Chaussy C, Schmiedt E. Shock wave treatment for
stones in the upper urinary tract. Urol Clin North Am
1983;10:743-750.

2- Gofrit ON, Pode D, Meretyk S, et al. Is the pediatric
ureter as efficient as the adult ureter in transporting
fragments following extracorporeal shock wave

lithotripsy for renal calculi larger than 10 mm.? J Urol

2001;166:1862-1864.

3- Tekin I, Tekgul S, Bakkaloglu M, Kendi S. Results of
extracorporeal shock wave lithotripsy in children
using the Dornier MPL 9000 lithotriptor. ] Pediatr
Surg 1998Aug;33(8):1257-1259.

4- Brinkmann OA, Griehl A, Kuwertz-Broking E, Bulla M,
Hertle L. Extracorporeal shock wave lithotripsy in
children. Efficacy,
follow-up. Eur Urol 2001;39:591-597.

complications and long-term

5- Rodrigues Netto N Jr, Longo JA, Ikonomidis JA,
Rodrigues Netto M. Extracorporeal shock wave
lithotripsy in children. ] Urol 2002;167:2164-2166.

6- Lingeman JE, Newman D, Mertz JH, et al
Extracorporeal shock wave lithotripsy: the Methodist

Hospital of Indiana experience. ] Urol 1986;135:1134-
1137.

7- Elbahnasy AM, Clayman RV, Shalhav AL, et al. Lower-

pole caliceal stone clearance after shockwave

lithotripsy, percutaneous nephrolithotomy, and
flexible ureteroscopy: impact of radiographic spatial

anatomy. ] Endourol 1998;12:113-119.

8- Celik S, Bozkurt O, Kaya FG, et al. Evaluation of
computed tomography findings for success prediction
after extracorporeal shock wave lithotripsy for
urinary tract stone disease. Int Urol Nephrol.

2015Jan;47(1):69-73.

9- El-Assmy A, El-Nahas AR, Abou-El-Ghar ME, Awad
BA, Sheir KZ. Kidney stone size and hounsfield units
predict successful shockwave lithotripsy in children.
Urology. 2013Apr;81(4):880-884.

10- Nakada SY, Hoff DG, Attai S, Heisey D, Blankenbaker
D, Pozniak M. Determination of stone composition by
non-contrast spiral computed tomography in the
clinical setting. Urology 2000;55:816-819.

11- Pareek G, Hedican SP, Lee FT Jr, Nakada SY. Shock
wave lithotripsy success determined by skin-to-stone
distance on computed tomography. Urology 2005;66:
941-944.

12- Kroovand RL. Pediatric urolithiasis. Urol Clin North
Am 1997;24:173-184.

13- Ather MH, Noor MA. Does size and site matter for
renal stones up to 30-mm in size in children treated
by extracorporeal lithotripsy? Urology 2003;61:212-
215.

14- Demirkesen O, Tansu N, Yaycioglu O, Onal B, Yalcin
V, Solok V. Extracorporeal shockwave lithotripsy in
the pediatric population . ] Endourol 1999;13:147-150.

15- Lottmann HB, Traxer O, Archambaud F, Mercier-
Pageyral B. Monotherapy extracorporeal shock wave
lithotripsy for the treatment of staghorn calculi in
children. ] Urol 2001Jun;165:2324-2327.

16- Shukla AR, Hoover DL, Homsy YL, Perlman S,
Schurman S, Reisman EM. Urolithiasis in the low


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Celik%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25311505
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bozkurt%20O%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25311505
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kaya%20FG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25311505
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25311505
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23395121

Bilgisayarli Tomografi Bulgularinin Gocuklarda Extracorporeal Shock Wave Lithotripsy Basarisini Ongormedeki Rolii 77

birth weight infant: the role and effi cacy of
shock wave ] Urol

2001;165:2320-2323.

extracorporeal lithotripsy.

17- Lingeman JE, Siegel YI, Steele B, Nyhuis AW, Woods
JR. Management of lower pole nephrolithiasis: a
critical analysis. ] Urol 1994;151:663-667.

18- Aksoy Y, Ozbey I, Atmaca AF, Polat O. Extracorporeal
shock wave lithotripsy in children: experience using a
mpl-9000 lithotriptor. World ] Urol 2004;22:115-119.

19- Kalorin CM, Zabinski A, Okpareke I, White M, Kogan
BA. Pediatric urinary stone disease — does age matter?
J Urol 2009;181:2267-2271.

20- Muslumanoglu AY, Tefekli A, Sarilar O, Binbay M,
Altunrende F, Ozkuvanci U. Extracorporeal shock
wave lithotripsy as fi rst line treatment alternative for
urinary tract stones in children: a large scale

retrospective analysis. ] Urol 2003;170:2405-2408.

21- Dretler SP. Stone fragility-a new
distinction. ] Urol 1988;139:1124-1127.

therapeutic

22- Pareek G, Armenakas NA, Fracchia JA. Hounsfield
units on computerized tomography predict stone-free

rates after extracorporeal shock wave lithotripsy. |
Urol 2003;169:1679-1681.

23- Gupta NP, Ansari MS, Kesarvani P, Kapoor A,
Mukhopadhyay S. Role of computed tomography
with no contrast medium enhancement in predicting
the outcome of extracorporeal shock wave lithotripsy
for urinary calculi. Br ] Urol Int 2005;95:1285-1288.

24- Pareek G, Armenakas NA, Panagopoulos G, Bruno JJ,
Fracchia JA. Extracorporeal shock wave lithotripsy
success based on body mass index and Hounsfield
units. Urology 2005;65:33-36.






Olgu Sunumu

Medial Kantal Bolgeden Eksternal Uzanim
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GIANT SINONASAL INVERTED PAPILLOMA WITH EXTERNAL EXTENSION THROUGH MEDIAL
CANTHAL AREA: A CASE REPORT
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Inverted papilloma (IP) seyrek goriilen, benign sinonazal bir tiimordiir. Lokal
invazyon, sik rekiirrens ve malignitenin eslik etmesi IP'nin 6zellikleridir. Bu
olguda, altmis {i¢ yasinda, burun tikanikligi ve sol medial kantal bolgede kitle
sikayetleri ile basvuran hasta sunuldu. Endoskopik muayene ve bilgisayarl
tomografi goriintiileme ardindan biyopsi yapildi. Histopatolojik degerlendirme ile
IP tarus1 konuldu. Endoskopik genisletilmis sol medial maksillektomi uygulandi.
Ameliyat esnasinda ve ameliyattan sonra herhangi komplikasyon gozlenmedi. Bu
olgu sunumuyla sinonazal inverted papillomamn nadir de olsa nazal kaviteden
disariya uzanim gostererek eksternal kitle ile prezente olabilecegi vurgulanmustir.
Anahtar Kelimeler: Inverted papilloma, nazal timérler, tek tarafli burun
tikanikligt

ABSTRACT

Inverted papilloma (IP) is a rarely seen benign sinonasal tumor. Local invasion,
high recurrence rate and co-existance of malignancy are features of IP. Sixty three
year-old patient admitted with the complaints of nasal obstruction and left medial
canthal mass was described in this paper. After endoscopic nasal examination and
computed tomography imaging, biopsy was performed. IP was diagnosed after
histopathological examination. Extended endoscopic medial maxillectomy was

Sureyya Hikmet KOZCU
izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi
Kulak Burun Bogaz Hastaliklar

Bas Boyun Cerrahisi Klinigi

iZMIR

performed. No complication was observed intra-operatively or post-operatively. In
this case report, it is emphasized that IP could rarely be presented with external
mass extending out from the nasal cavity.

Keywords: Inverted papilloma, nasal neoplasms, unilateral nasal obstruction.

Inverted papilloma (iP), nazal kavite ve paranazal
sinuslerin mukozasindan kaynaklanan benign karakterde
bir tiimordiir. Sik rekiirrens, lokal destriiksiyon kapasitesi
hiicreli kanser ile

ve skuamoz iligkisi ii¢ ana

© 2015 DEU Tip FAKULTESI DERGISI

karakteristigidir (1). Paranazal tiimorlerin %0,5 — 4’tinii
olusturan bu nadir tiimor, siklikla unilateral yerlesimli ve
(2,3).

duvardan kaynaklanan bu

polipoid  goriintimliidiir Siklikla lateral nazal

timor yakin anatomik
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komsulugu nedeniyle nazolakrimal sisteme, orbitaya ve
4-7).
nazolakrimal sistemden kaynaklanan IP’ler eksternal

kraniuma invazyon yapabilmektedir Nadiren
medial kantal kitle seklinde bulgu verebilse de literatiir
taramamizda nazal kaviteden kaynaklanarak eksternal
kitleye yol agmis bir adet IP olgusu saptadik (8). Bu
sunumda, eksternal kitleye yol acmis sinonazal IP
olgusunun klinik, radyolojik ve histopatolojik bulgular1 ve
tedavi yaklagimu literatiir esliginde irdelenmistir.

OLGU SUNUMU

Altmus ii¢ yasinda erkek hasta iki y1ldir 6nce tek tarafl
baslayan ve giderek artan burun tikanikligi, sol orbita
medial kantal bolgede kitle sikayetleri ile poliklinigimize
basvurdu. Hasta bir yildir sikayetlerinin giderek arttigini
ancak bu sikayetler nedeniyle daha once hastaneye
basvurmadigini belirtti. Endoskopik muayenesinde sol
nazal pasaj, kitle nedeniyle tama yakin oblitereydi.
Kitlenin sol koanadan sag nazal pasaja uzandig: izlendi.
Ayrica hastanin sol medial kantal bolgede iist punktum
kitle (Resim 1).
tomografi (BT) kesitlerinde o&zellikle nazal pasajn 6n

medialinde mevcuttu Bilgisayarl
kesiminde sol tarafi tamamen dolduran, nazofarenksten
doénerek sag nazal pasaja dogru uzanan; i¢ yapist hafif
heterojen kontrastlanma gosteren 6n arka uzunlugu
yaklasik 7,5 cm, aksiyel planda genisligi 2 - 2,5 cm aras1
kitle izlendi. Kitlenin sol nazal kemik lateral kesimde
dekstriiksiyona neden olarak sol medial kantal bolgeden
cilde uzandig izlendi. (Resim 2). Bilateral nazal pasajdaki
ve medial kantal bolgedeki kitleden yapilan multipl

insizyonel biyopsilerin sonucu P olarak rapor edildi.

Hastaya genel anestezi altinda  endoskopik
genisletilmis medial maksillektomi operasyonu planlandi.
Operasyon sirasinda kitlenin sol orta konka yapisma yeri
anteriorunda lateral nazal duvardan kaynaklandig:
izlendi. Kitlenin sol nazal pasaji tamamen doldurup
nazofarenksten donerek sag nazal pasaji oblitere ettigi ve
superiorda nazal kemik medialindeki mukoza, nazal
kemik ve cildi erode ederek eksternal uzanim gosterdigi
Kitle

maksillektomi ile cilt de spesmene dahil edilerek tamamen

izlendi. endoskopik genisletilmis sol medial

cikarildi. Sol medial kantal bolgedeki cilt defekti primer

onarildi. Hastanin operasyon sonrasi patoloji

prepatlarinda igeri dogru biiylime paternine sahip

sinonazal papilloma o6zelliginde oldugu saptandi.

Spesmende malignite odagi tespit edilmedi ve

postoperatif patoloji sonucu inverted papilloma olarak

rapor edildi (Resim 3).

Resim 1. Sol nazal pasajdan ve medial kantal bolgeden
eksternal uzanim gosteren tiimoral kitle

Resim 2. Aksiyel bilgisayarli tomografi kesitleri. Ttimoral
kitlenin sol nasal pasaji tamamen doldurdugu ve koanay1
gecerek diger nazal pasaja uzammu (soldaki resim) ve
kemik destriikstiyonu ile eksternal uzanimi(sagdaki
resim) gortilmektedir
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Resim 3. Postoperatif histopatolojik kesitler (H&E). Kiigiik
biiytitmede inverted biiylime paterni gosteren sinonazal
papillom (iistteki resim) ve nazal doseyici epitel ile papilloma
ait epitelin gecisi (alttaki resim) goriilmektedir.

Resim 4. Postoperatif 6.hafta da medial kantal bolge (iistteki
resim) ve nazal endoskopik gortintiim (alttaki resim)

Hasta postoperatif {i¢lincii gliniinde tamponlar:
cekilerek taburcu edildi. Hastaya iki hafta profilaktik
antibiyoterapi ve sodyum kloriirlii nazal lavaj uygulandi.
Erken postoperatif donemde herhangi bir komplikasyona
rastlanmayan hastanin postoperatif 6 ay takibinde

herhangi bir problem saptanmadi (Resim 4).
TARTISMA

IP, %11 oraminda malign transformasyon gosterebilir.
Rekkiirrens insidans1 %20 — 47 arasinda degismektedir.(4)
Genellikle maksiller sintis ve lateral nazal duvar
kaynaklidirlar. Olgularin %80’inden fazlas1 siniisleri ve
nazal boslugu beraber tutar; %5’inde yalnizca siniis
tutulumu izlenmektedir (3-7,9). Hastamizda kitle sol
lateral nazal duvar kaynakli olup kitle her iki nazal pasaji
oblitere etmekteydi. IP olgularmin etiyolojisinde sigara,
allerjenler, kimyasal maddeler, kronik rinosiniizit ve
human papilloma viriis enfeksiyonu suglanmakla birlikte
(10).

Olgumuzda 80 paket/y1l sigara icimi Oykiisii mevcuttu.

nedeni halen tam olarak bilinmemektedir
Semptomlar, tutulan anatomik lokalizasyon ve Kkitle
etkisine gore farkliliklar gostermekle birlikte, tek tarafli
burun tikanikligi en sik rastlanan semptomdur (10).
Olgumuzun tek tarafli burun tikaniklig ilk sikayeti iken
zaman iginde giderek artan cift tarafli burun tikanikligs,
koku alamama, sol burun deliginde ve sol goz medial
kantal bolgesinde kitle sikayetleri eklenmistir.

IP'nin belirgin biiyiime potansiyeli vardir. Eger ihmal
edilirse nazofarenks, orbita, kafa tabani, orta kulak gibi
¢evre komsu anatomik bolgelere yayilma ihtimali vardir
(11). Orbita ve g¢evre dokular1 kemik yikimi yahut
nazolakrimal sistem yolu ile yayilarak invaze eder (12).
Olgumuzun yaklasik iki yildir ihmal ettigi sikayetleri
mevcut olup, sol nazal kemik medialindeki mukoza, sol
nazal kemik ve tizerini saran cildi invaze eden kitle medial
kantal
nazolakrimal sistem tutulumu yoktu ve bu yiizden epifora

bolgeden  disari  uzanmigtir.  Olgumuzda

sikayeti diger sikayetlerine eslik etmiyordu.

Lakrimal direnaj sistemi ve orbitaya ait patolojiler
medial kantal kitlelerin en 6nemli nedenleri arasindadir
(13). Literatiirde, lakrimal keseye ait tiimorlerin medial
kantal bolgeye eksternal uzanim yaparak bulgu verdigi
olgular rapor edilmistir (14). Nazal ve paranazal tiimorler
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nadiren orbita invazyonu veya nazolakrimal sistem
invazyonu ile veya olgumuzda oldugu gibi kemik
medial kantal
kantal kitle
olabilirler. Medial kantal kitleye neden olmus az sayida

destriiksiyonu ile bolgeye

uzanim

gostererek  medial seklinde prezente
sinonazal IP tanil olgu rapor edilmis olup literatiir
taramamizda cildi gegerek eksternal uzanim yapmis bir
adet olgu saptadik (8). Yiiz altmis sekiz P olgusunun
sunuldugu bir seride medial kantal kitleye neden olan
sadece bir olgu rapor edilmistir (15). Bu bolgeye kemik
destriiksiyonu ile uzanan IP olgularnin malignite ile
birlikteligi daha siktir (13). Ancak her iki nazal pasaji
oblitere etmesi ve nazal kemik destruksiyonu yapmasina

ragmen olgumuzda eglik eden malignite saptanmamustir.

Cerrahi miidahalenin sekli, klinik ve radyolojik
degerlendirmeye dayanarak planlanir. Malignite olsun ya
da olmasin rekiirrens oranini diisiirmek igin IP’de primer
tedavi, agresif cerrahi rezeksiyondur. Endoskopik veya
eksternal yaklasim (lateral rinotomi) ile yapilan medial
kabul
Midfasial degloving yaklasiminin tarihi degeri olsa da,

maksillektomi goren tedavi secenekleridir.
teknolojik gelismeler endoskopik yaklasimlar: esit basari
orani ve disiik rekiirrens ile giivenli prosediirler haline
getirmistir (16-17). Hastamizda endoskopik yaklasimla
timor smirlar1 glivenli bir sekilde belirlenerek genis
cerrahi  eksizyon acisindan  endoskopik =~ medial
maksillektomi tercih edilmistir. Hastamiz postoperatif 6.

ayinda sorunsuz olarak izleme devam etmektedir.

Tleri yas tek tarafli burun tikanikligi, koku alamama
sikayetleri olan hastalarda iP’den siiphelenilmeli, nazal
endoskopi ve BT yapilmalidir. Eksternal ya da endoskopik
yaklasim agisindan fikir birligi olmasa da olgumuzda
cerrahi sinirlar genis tutularak tiimoriin endoskopik
rezeksiyonu gerceklestirilmistir. Bu yontem giivenli
olmasi, kisa siireli hastanede yatis siiresi ve operasyon
sonrasi yiizde insizyon skari olmamasi agisindan tercih

edilmistir.
SONUC

Medial kantal bolgeden eksternal uzamim gosteren
kitlelerin ayiricr tanisinda malignitenin eslik etmedigi

inverted papillom gozardi edilmemeli ve bu olgularda

endoskopik yaklasimin tedavi segeneklerinden biri oldugu

akilda bulundurulmalidir.
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iZMIR

oz

Multipl skleroz, santral sinir sistemini etkileyen otoimmun inflamatuvar bir
hastaliktir. Intansiyonel tremor dismnda parkinsonizm gibi diger hareket
bozukluklar;, MS'da enderdir. Parkinsonizm, bazal gangliyonlarda dopamin
eksikligine yol acan derin gri cevher hastaligi olarak tamimlanan bir hareket
bozuklugudur. Multipl skleroz ve parkinsonizm arasmndaki iliskiyi altta yatan
demiyelinizan siire¢le agiklamaya calisan bazi ¢alismacilar oldugu gibi bu
birlikteligin raslantisalligini anlatan galismalar da vardir. Bu yazida MS tanisindan
ti¢ y1l sonra parkinsonizmi gelisen bir olgu sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: multipl skleroz, parkinsonizm

ABSTRACT

Multiple sclerosis (MS) is an autoimmune inflammatory disease that affects the
central nervous system. Except intention tremor, other movement disorders such as
parkinsonism are less frequent in MS. Parkinsonism is a movement disorder,
defined as deep gray matter disorder which leads to dopamine deficiency in basal
ganglia. There are some studies for parkinsonism in MS that attempt to characterize
its relation with the underlying demyelinating process, on the other hand, some
others describing the reasons for coincidence. We here present a man whose
parkinsonism developed three years after MS.
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Multipl skleroz (MS) ve parkinsonizm birlikteligi
bir MS
parkinsonizme neden olup olamayacagi ya da bu iki

ender goriilen durumdur. lezyonlarinin

klinik tablonun koinsidental bir durum olup olmadigi
tartismalidir. Literatiirde parkinsonizm ve MS arasinda
nedensel iliskiler kuran olgu sunumlar1 yaninda
Parkinson hastalig1 bulgularmin MS plaklarmin yerlesim

yeri ile iligkili olarak agrave oldugunu bildiren ya da
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kortikosteroid tedavisi ile parkinsoniyen bulgularda

azalma bildirilen olgu sunumlar1 da mevcuttur.

Bu bildiride multipl skleroz tanisi ile izlenmekteyken

parkinsonizm semptomlari gelisen bir olgu

sunulmaktadir.
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OLGU SUNUMU

Olgudan bilimsel bir yazida sunulacagma dair onam

alinmgtir.

Daha 6nce bilinen herhangi bir rahatsizligi olmayan 52
yasindaki erkek hasta, 2009'da sag goziinde bulanik
gorme yakinmasi

nedeniyle bir saglik kurulusuna

basvurmus.  Yapilan beyin = manyetik  rezonans
goriintiillemeleri (MRG) sonucunda multipl skleroz (MS)
olarak degerlendirilen hastaya basvurdugu merkezde
intravendz kortikosteroid tedavisi uygulanmis. Hastanin
yakinmalar1 bu tedavi ile kismen diizelmis. 2010 yilinda
ses kisikligl, halsizlik, sag elde uyusma yakinmalari
baglayan hasta bu yakinmalari nedeniyle DEUTF Multipl
Skleroz poliklinigine bagvurmus. Norolojik bakida; sagda
gorme keskinliginde azalma, kas giicii sag {istte 4+/5, sag
yanda hipoestezi, Babinski sagda pozitif olarak ve
konusma hipofonik olarak degerlendirildi. Diger nérolojik
bak1
vaskiilitik belirtecleri dahil normal simirlarda saptandi.
Beyin omurilik sivis1 (BOS) oligoklonal bandi (OKB)
pozitif TipIl ve immunglobulin G (IgG) indeksi 0.37 olarak
bulundu. Orbita MRG’de sag optik sinir retrobulber

parcasinda intensite artimi ve atrofi belirlendi. Kontrastl

bulgular1 olagandi. Laboratuvar incelemeleri

gekilen beyin MRG’de bilateral periventrikiiler bolgede,

korpus  kallozumda, ponsta ve mezensefalonda
kontrastlanmayan lezyonlar izlendi. Kontrastli ¢ekilen
servikal MRG'de C2 diizeyinde demiyelinizan lezyon
agisindan kugkulu T2 hiperintensite saptandi. Yapilan
incelemelerden sonra atak olarak degerlendirilen hastaya
1 g/giin intravendz metilprednizolon (IVMP) baslandi.
Hastanin uygulanan tedavi sonrasi kliniginde biiytiik
oranda diizelme kaydedildi. Bes ay sonra ¢ekilen yeni
beyin MRG’de yeni gelisen ve bazilar1 kontrastlanan
plaklar saptanmas: {izerine hastaya glatiramer asetat 40
mg/giin subkutan tedavisi baglandi. Hastanin 2012 yilinda
sag kolunda hareket azligi, gii¢ kaybi, hareketlerde
yavaglama ve ses kisikliginda artis ve denge bozuklugu
ortaya ¢iktt. Norolojik bakida bradimimi, bradikinezi ve
hipofoni, sag {istte belirgin bilateral rijidite, sag
hemiparezi, sagda Babinski pozitifligi, alt ekstremitede
azalmis vibrasyon duyusu, sagda assosiye hareketlerde
azalma ve postural instabilite saptandi. Kontrasth ¢ekilen

Beyin MRG’de T2 flair aksiyal ve sagital kesitlerde

periventrikiiler, yer yer korpus kallozuma degen, bilateral
korona radiata diizeyinde ve subkortikal yerlesimli
hiperintens lezyonlar ve sag subtalamik lezyon izlendi
(Sekil 1). Yalnizca parkinsoniyen bulgularinda degil ayni
zamanda MS ile iligkili bulgularinda da artma saptanmasi
lizerine hasta atak olarak degerlendirildi ve 1 g/giin
intraventz metilprednizolon (IVMP) baslandi. Tedavinin
ikinci giinii rijiditede belirgin azalma ve assosiye
hareketlerde artis gozlendi. Hastanin tedavisi 7 giine
tamamlandi.Tedavi Oncesi Unified Parkinson’s disease
rating skoru (UPDRS) 14 olan hastanin pulse steroid
sonrast UPDRS’si 10 olarak degerlendirildi. Hastaya
semptomatik olarak ropinirol tb. 2 mg/giin bagland1 ancak
hastanin bu ilaci tolere edemesi nedeniyle pramipeksol tb
(0,75 mg/giin)

tedavisinden kismen fayda goren hasta halen bu ilac

tedavisine  gecildi. = Pramipeksol
kullanmaya devam etmektedir ve ataksiz stabil olarak

izlenmektedir.

Sekil 1. A-B) T2 flair aksiyal kesitlerde ve C) T2 flair sagittal
kesitte Multipl skleroz ile uyumlu periventrikiiler, yer yer korpus
kallozuma degen, bilateral korona radiata diizeyinde ve
subkortikal yerlesimli hiperintens lezyonlar izlenmektedir. D-E
T2 Agirlikli sagittal goriintiilemede ve aksiyal T2 flair
goriintiilemede sag subtalamik lezyon (ok isareti) izlenmektedir.

TARTISMA

MS’de parkisoniyen tremora iliskin ilk bildiri Fog ve
Linneman tarafindan 1970’de bildirilmistir (1). 1970-2014
arasindaki literatiirde MS ve parkinson birlikteligine

iliskin 36 olgu bildirimi mevcuttur (2,3) ve bu olgulardan



1'i bizim ilk parkinsonizm-multipl skleroz olgumuzdur
(4). Literatiirde sunulan olgularin bazilarmda MS ve
Parkinson tablosu arasinda nedensel iliski saptanmuistir.
Genellikle MS 6nce baglamakta parkinsonizm bu tabloyu
izlemektedir ve norogoriintiilemede bazal ganglionlar
diizeyinde ya da nigrostriyatal yolak {izerinde lezyonlar
gosterilmektedir. Bugiin i¢in MS’in beyaz cevher yaninda
kortikal ve subkortikal gri cevherdeki miyelinli lifleri
etkiledigi bilinmektedir,
MRG'lerden ziyade daha hassas MRG metotlar1 (double
invension recovery) ile bu etkilenme gosterilmektedir (5).

ancak konvansiyonel

Demiyelinizan lezyonun dopaminerjik yolu etkileyerek
parkinsonizme neden oldugu disilintilmektedir. Bu
varsayim dopaminerjik sistem ve demiyelinizan lezyon
korelasyonu ile gosterilmistir. Parkinsoniyen bulgularm
kortikosteroide yanit vermesi de bu iki tablonun nedensel
(3,6). Literatiirde,

lezyonlarin  gosterilemedigi ve

iligkisini ~ ortaya  koymaktadir
norogoriintiileme ile
nigral-striatal yolakta etkilenme gosteren karakteristik
123-I-FP-CIT DAT scan bulgular1 normal olan, anti-bazal
gangliyon antikor (ABGA) pozitif olgular bildirilmis
olmakla birlikte bu antikorlarin nedensel iliskisi hentiz

netlik kazanmamustir (2).

Multipl

acgiklayabilecek diger varsayim; konkomitan MS ve

Skleroz ve  Parkinson  birlikteligini
parkinsonizm birlikteligidir. Bu varsayima gore bu
birliktelik tamamen raslantisaldir. Bu baglamda en iyi
dokiimante edilmis olgu ilk kez Valkovic ve ark (2007)
aittir (7). kendi

immunosupressif ve kortizona yanit vermemesi, beyin

Calismact yorumunu  hastanin
MRG’de bazal ganglion lezyonunun yoklugu ve nigral-
striatal yolagin etkilenmesini gosteren karakteristik 123-I-
FP-CIT DAT scan bulgulan ile aciklamaktadir (7). Bu
kanitlar sonraki caligmalarda da savunulmustur (3,8).
Daha o6nceki olgumuzda oldugu gibi bu olgumuzda da
kortikosteroid kullanimi ile parkinsoniyen bulgularda
belirgin gerileme olmustur. Ancak DAT scan yapilamamis
olmasi nedensel iliskiyi ortaya koyma acisindan iddiali

olunamamasina yol agmistir.
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YAZARLARA BILGI

Dokuz Eylill Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi yilda iig kez yayinlanir. Yayinlanmasi istenen yazilar Editére génderilir.

(ADRES: Dokuz Eylill Universitesi Tip Fakiltesi Editérler Kurulu 35340 Balgova-izmir)

Tdm yazilar danisman deg@erlendirmesinden sonra yayinlanir. Dergide yayinlanmis olan yazilarin kismen veya tamamen
kullanimi editoriin iznine baghdir. Yayinlanmayan yazilar iade edilmez.

Gonderilecek yazilar

Dergimiz tip dinyasinda degisik alanlarda Uretilen deneysel ve klinik arastirmalar ile inceleme yazilari, olgu sunumlari,
derlemeler ve diger ilgili konulardaki bilimsel yazilari bilim diinyasina kazandirmak amaciyla yayinlanmaktadir. Daha 6nce
yayinlanmamisg, yayinlanmak Uzere baska bir dergide degerlendiriimekte olmayan ve her bir yazar tarafindan onaylanan
makaleler Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi'nde degerlendiriimek (izere kabul edilir (Ek).

Yazilarda anlam ve yazim bakimindan gerekli gérulen dizeltmeler editorler veya danigsmanlar tarafindan yapilabilir. Yazilarin
dergimizde yayinlanabilmesi igin belirtilen kurallara uyulmasi gerekmektedir.

Yayin hakki transferi
Dergiye gonderilen yazilarin yayinlanmasina karar verildiginde yazinin yayin hakki tim yazarlar tarafindan imzalanan bir
belgeyle Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakdiltesi Dergisi'ne devredilir (EK).

Etik kurallar

Hasta haklarinin korunmasi amaciyla olgu sunumlarinda isim, rumuz, hastane kayit numarasi ve tarihlerden kacinilmalidir.
Gerekli degilse detaylar bildiriimemeli, basilacak metin hastaya gosterilerek bilgilendirilmis onay alinmali, onay alindigi yazida
belirtilmelidir.

Klinik galigsmalarda, iyi klinik ve laboratuvar uygulamalar esaslarina uyuldugu, Helsinki Bildirgesinin dikkate alindigi ve kurumsal
veya bolgesel etik standartlara uyuldugu yazinin yéntem béliimiinde belirtilmelidir. ilag arastirmalarinda, uluslararasi kabul
géren kilavuzlar ve Saglik Bakanliginin “ilag arastirmalari hakkindaki ydnetmelik”i dikkate alinmalidir. Hayvan deneyleri igin ilgili
etik standartlara iligkin agiklama yapilmahdir.

Degerlendirme siireci
Tdm yazilar orijinallik, gegerlilik, icerigin onemi ve tartismasi diizeyinde yazar adlari belirtiimeksizin konuyla ilgili iki danisman
tarafindan degerlendirilir. Degerlendirme suireci tamamlandiktan sonra editériin gorisi yazara iletilir.

Dergi yayin dili Tlrkce olup, yazilarin degerlendiriimesinde Turk Dil Kurumu'nun Yeni Yazim Kilavuzu ve Tirkge S6zIigi esas
alinir.
Genel ilkeler
Dokuz Eylll Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi yayinlanmak lizere gonderilen yazilari agsagidaki boliimlerde dikkate alacaktir:
Arastirma yazilari
Bilimsel bilgiye katkida bulunan, derlenen yeni verilerin tartisildigi arastirma yazilaridir. Goénderilen yazilar 250
s6zcligi gegmeyen Ingilizce ve Tirkge baslik ve 6zet icermeli ve tablo, resim, sekiller ve kaynaklar haric 3500
s6zcugl gegmemelidir.
Gozden gecirme ve derleme yazilari
Bu yazilar genel olarak tibbin gesitli alanlarinda énemli giincel bilgilerin tartisildigi yazilardir. Orijinal galismalarin
verilerinin yayinlanmasi amacglanmamaktadir.
Sdrekli egitim bashg! altinda yer almak lzere gonderilebilir. Bu baslikta degerlendiriimesi amaglaniyorsa bes soru ve
yanitlarinin eklenmesi gerekir. Sirekli egitim basliginda degerlendiriimek Uzere editdr, segilen konuda yetkin
galismalari olan bilim adamlarindan yazi talebinde bulunabilir.
Derleme ve gézden gegirme yazilari 250 sézciigii gegmeyen ingilizce ve Tirkge dzet icermeli ve tablo, resim, sekiller
ve kaynaklar hari¢ 5000 s6zcugl gegmemelidir.
Olgu sunumlari
Bu baslikta degerlendiriimesi istenen yazilar 150 sézciigii gecmeyen Ingilizce ve Tiirkge baslk ve 6zet igermeli ve
resim sekiller ve kaynaklar hari¢g 1500 s6zctigu gegmemelidir.
Editore mektuplar
Olgu sunumlari veya kontrolsiiz gézlem calismalari bu bélimde degerlendiriimek UGzere gonderilebilir. Bu baslikta
degerlendirilmesi istenen yazilar igin 6zet gerekmez, 500 s6zcigu gegmemelidir.
Kitap tanitim
Tibbin gesitli alanlarinda yayinlanan kitaplarin tanitimi bu bdélimde yer alir. Yazarlar da bu bolimde kitaplarinin
degerlendirilmesi igin basvurabilirler.

Yazim bicemi
Kisaltmalar ilk gectigi yerde agik olarak belirtiimeli, basliklarda kisaltma kullanilmamalidir. Kisaltmalar 6zetten sonraki bélimde
bir cergeve iginde tanimlanabilir.



llaclarin piyasa ismi yerine jenerik ismi yeglenmelidir.

Hastalik isimleri, Diinya Saglik Orgiitii Hastaliklarin Uluslararasi Siniflandirmasi basliklarina uygun olarak kullaniimahdir.
Gereksiz dipnotlardan kaginilmalidir.

Makale asagidaki basliklari iceren bélimlerden olugmalidir.

Bashk
Asagidaki bilgileri icerir:
1. Yazinin bashgi: Kisa kapsayici ve anlagilir oimalidir.
2. Yazinin daha 6nce yayinlanip yayinlanmadigi belirtiimelidir.
3. Yazarlara iligkin bilgiler: Calistiklari kurumlar belirtiimeli ve iletisim kurulacak kisinin, tam iletisim adresi (telefon (is,
GSM), faks, e-posta adresi) yer almalidir.
Ozet
Tirkge ve ingilice 6zet, bolimli &zetlerde (arastirma yazilar) 250, bélimsiz Ozetlerde (gdzden gegirme, olgu
sunumu) 150 kelimeden daha uzun olmamali ve bolumlu 6zetler asagidaki gibi yapilandiriimalidir:
Amag (Objective): Yazinin birincil amaci
Gere¢ ve Yodntem (Material and method): Veri kaynaklari, arastirma tipi, hastalar ya da g¢alismaya
katilanlar, gérisme/degerlendirmeler ve temel dlgimler
Bulgular (Results): Ana bulgular
Sonug (Conclusion): Dogrudan klinik uygulamalar, ¢ikartilacak sonug belirtiimelidir.
Olgu sunumlarinda, gdézden gegirme yazilarinda 6zetlerin yapilandirmasi gerekmez.
Anahtar sozcikler (Key words): 3-10 adet Turkiye Bilim Terimleri (http://bilimterimleri.com)’nden secilen
anahtar kelimeler bu sayfada yer almali, bu kurala titizlikle uyulmalidir.
Baslik ve 6zetler Ingilizce ve Tiirkge diizenlenmelidir.

Yazinin Metni
Orijinal makalelerin metinleri agagidaki sekilde diizenlenmelidir:

Girig
“Girig” diye baslik yazilmadan direkt olarak konuya gecilmelidir, giris boliminde ¢alismanin yapilmasini gerekli kilan
kaynaklar ve galismanin amaci kisaca yazilir.

Gereg ve Yontem

Calisma grubuna iliskin 6zellikler, kullanilan materyalin kaynagdi ve degerlendirme yontemlerinin uygulama bicimleri ve
gavenirligine iligkin kaynaklarin ayrintih betimlenmesini, deneklerin bilgilendirilmis onayini ve deneysel ¢alismalarda
etik kurul gortsund igerir. Yontem galismalarin aynen yinelenebilecegi dizeyde agiklama gerektirir. Kullanilan
istastistik yontem bu bélimde belirtilir. Metinde gegecek her bir istatistik degeri, serbestlik derecesi ve olasilik degerini
kapsamalidir. Okurun bildirilen sonuglar dogrulamasina olanak verecek bigimde diizenlenmelidir. istatistiksel egilimler
(trends), bu amagla yapilmis istatistikler olmadikga belirtimemelidir.

Bulgular
Bulgulari hem metin hem tabloda yinelemekten kaginilmalidir.

Tartisma
Arastirmalar igin calismanin giclu ve zayif yanlarinin belirtilerek, bulgularin tartisildigr bolimddr.

Tesekkiir
Eger varsa destekleyen, katkida bulunan kisi ya da kurumlara iligkin kigisel ve teknik yardimla ilgili bilgi ve tesekkur bu
bolimde yer almalidir.

Kaynaklar

Kaynaklar metindeki gegis sirasina gére numaralandirilmali ve dizilmelidir. Alfabetik sira gerekmez. Kaynaklar ciimle
sonunda parantez iginde belirtimelidir. Kaynaklarin listesiyle metin igcinde yer alisi arasinda uyumsuzluk
bulunmamalidir. Kaynaklarin dogrulugundan yazar(lar) sorumludur. Tim kaynaklar metinde belirtiimelidir. Kaynaklar
asagidaki orneklerdeki gibi gosterilmelidir. Alti yazara kadar timU yazilmal, altidan fazla yazar varsa dgu yazilip,
Tirkge makalelerde "ve ark.", ingilizce makalelerde “et al” ibaresi kullanilmalidir. Dergi adlarinin kisaltiimasi Index
Medicus'a uygun olmalidir. Index Medicus'ta indekslenmeyen bir dergi kisaltiimadan yazilmalidir.

Kaynaklar asagidaki gibi dizenlenmelidir.
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Internet erisimi: http://www.wma.net/e/policy/b3.htm (Erisim tarihi 26 Haziran 2010).

Tablo, Sekil ve Resimler

Tablolar cift aralikh olmali, 120'den fazla yazi karakterine sahip olmamali ve 70 siradan daha uzun olmamalidir.
Tablolarin her biri ayri sayfalarda metin sonunda kaynaklardan da sonra yer almalidir. Her bir tablo baslkli olmali ve
bu bagliklar metin iginde gegis sirasinda uygun olarak romen rakamlari ile numaralandiriimalidir. Tablolar kendilerini
aciklayacak bicimde dizenlenmelidir. Baska kaynaklardan veri alinmis ise izin alinmali, kaynak dipnot olarak
belirtilmelidir.

Sekil basliklari metin icinde gegis sirasinda uygun olarak numaralandiriimahdir. Metin sonuna tablolardan sonra,
sekillerden 6nce ayri bir sayfaya sekiller igin bagliklar adi altinda yazilmaldir.

Dijital fotograflarin dijital fotograf makinesi ile ¢ekilmis olmasi tercih edilmektedir.

Yazilarin Génderilmesi
Orjinal makale http://www.journalagent.com/deutip/ ’internet adresinden ydnergeler takip edilerek kayit ettirilir.

On yazida makalenin derginin hangi bélimiinde yayinlanmasinin hedeflendigi belirtiimelidir.

Yazilarin alinmasinin ardindan yazarlara makalenin alindigi, bir makale numarasi ile bildirilecektir. Tium yazismalarda bu
makale numarasi kullanilacaktir. Diizeltme iste@i sonrasi 6 ay iginde yazar tarafindan diizeltimeyen makalelerin tim yazismalari
iptal edilir.



http://www.wma.net/e/policy/b3.htm
http://www.journalagent.com/deutip/

Ek: YAYIN HAKKI DEVIR FORMU

DOKUZ EYLUL UNIVERSITESI TIP FAKULTESI DERGISI EDITORLUGU’NE

Yayinlanmasi dilegiyle génderdigimiz:

baglikli makalenin yazar(lar)i olarak, yazinin; her tirlti yayin haklarinin Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakdltesi
Dergisi'ne ait oldugunu, derginin belirttigi yazim ve yayin kurallarina uygun oldugunu, makalenin orijinal ve
daha d6nce yurt iginde ve yurt disinda Tlrkge veya yabanci bir dilde yayinlanmadigini ve yayinlanmak Uzere
degerlendirme asamasinda olmadigini, bilisel ve etik sorumlulugunun tarafimiza ait oldugunu, diger
yazarlara ulasilamamasi halinde; tim yazarlarin galismadan haberdar olduklarini ve diger yazarlarin
sorumluluklarini, makalenin birinci yazari olarak Gzerime aldigimi kabul ve beyan ederim.

Yazar adi Tarih, imza

10.
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