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Degerli meslektaslarim ve
dergimizin okurlari;

Aralik 2018 sayimizla tekrar karsinizdayiz. Bu vesileyle dergimizle ilgili bazi hususlari size ak-
tarmak istiyorum. Dergimize gonderilen makalelerin degerlendirilmesi lic asamada yapilmak-
tadir. Birinci asamada makalenin dergimizin yazim kurallarina uyumu, ikinci asamada icerik
ve yontem degerlendirilimektedir. Bu iki asamayi tamamlayan makaleler icin t¢uncl asama
yani hakem streci baslatimaktadir. Mevcut ¢alisma tempomuzla her sayi icin yaklasik 30
makale degerlendirebilmekteyiz. Dergimizin endekslendigi veri tabanlarinin sayisini artirma-
ya yonelik calismalarimiz da devam etmektedir. Daha glizel sayilarda bulusmak dilegiyle. Iyi
yillar dilerim.

Prof. Dr. Hasan Cetin EKERBICER / Editor
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Yazim Kurallari

GENEL BILGILER

Sakarya Tip Dergisi, tibbin her dali ile ilgili olabilecek retrospektif, prospektif veya de-
neysel arastirma, derleme, olgu sunumu, editryal yorum/tartisma, editére mektup,
cerrahi teknik, ayirici tani, tibbi kitap degerlendirmeleri, soru-cevaplar ve tip glindemini
belirleyen giincel konulari yayinlayan, ulusal ve uluslararasi tim tibbi kurum ve perso-
nele ulasmayi hedefleyen bilimsel bir dergidir.

Dergi yilda dort sayi olarak Mart, Haziran, Eylll ve Aralik aylarinda yayinlanmaktadir.
Derginin resmi yayin dili Tirkce ve Ingilizcedir. Ingilizce yazim tercih sebebidir.

Dergi ile ilgili her ttrlt islem ve basvuru www.sakaryamj.com yapilabilir. Gecmis sayi-
larda yayinlanan calismalara bu adresten ulasilabilir.

BILIMSEL POLITIKALAR VE ETIK SORUMLULUGU:

Yazilarin bilimsel sorumlulugu yazarlara aittir. TUm yazarlarin calismaya aktif olarak
katiimis olmasi gereklidir. Gonderilen yazilarin dergide yayinlanabilmesi icin daha 6nce
baska bir bilimsel yayin organinda yayinlanmamis olmasi gerekir. Gonderilen yazi daha
once herhangi bir toplantida sunulmus ise; toplanti adi, tarihi ve dlizenlendigi sehir be-
lirtilmelidir. Klinik arastirmalarin protokold ilgili kurumun etik komitesi tarafindan onay-
lanmis olmalidir. Insanlar {zerinde yapilan tim calismalarda, “Yéntem ve Geregler”
béliminde calismanin ilgili komite tarafindan onaylandigi veya calismanin Helsinki
likeler Deklerasyonuna (www.wma. net/e/policy/b3.htm) uyularak gerceklestirildigine
dair bir cimle yer almalidir. Calismaya dahil edilen tim insanlarin bilgilendirilmis onam
formunu imzaladigi metin icinde belirtilmelidir.

Calismada “Hayvan” 6gesi kullanilmis ise yazarlar, makalenin Gerec ve Yontemler
bélimiinde Guide for the Care and Use of Laboratory Animals (www.nap.edu/cata-
log/5140.html) prensipleri dogrultusunda calismalarinda hayvan haklarini koruduklarin
ve kurumlarinin etik kurullarindan onay aldiklarini belirtmek zorundadir.

Degerlendirme Sureci:

Dergiye génderilen yazilar, ilk olarak dergi standartlari acisindan incelenir. Derginin
istedigi forma uymayan yazilar, daha ileri bir incelemeye gerek gorilmeksizin yazarina
iade edilir. Tim yazilar 6nce editor tarafindan 6n degerlendirmeye alinir; daha sonra
incelenmesi icin danisma kurulu Uyelerine génderilir. Tum yazilarda editéryel deger-
lendirme ve diizeltmeye basvurulur; gerektiginde, yazarlardan bazi sorulari yanitlama-
si ve eksikleri tamamlamasi istenebilir. Degerlendirme sonucu kabul, minér revizyon,
major revizyon, yeniden yazilmasi gerekli ya da ret karari ¢ikabilir. Dergide yayinlan-
masina karar verilen yazi basim sirecine alinir; bu asamada tim bilgilerin dogrulugu
icin ayrintili kontrol ve denetimden gegirilir; yayin 6ncesi sekline getirilerek yazarlarin
kontroliine ve onayina sunulur.

Yayin Hakk:

1976 Copyright Act'e gére, yayimlanmak (zere kabul edilen yazilarin her tirli yayin
hakki dergiyi yayimlayan kuruma aittir. Yazarlar, www.sakaryamj.com internet adre-
sinden ulasacaklar “Yayin Haklari Devir Formu”nu doldurup, online olarak makale ile
birlikte gdndermelidirler.

e Olgu sunumu/serisi ve derleme disindaki bilimsel calismalarda etik kurul onay
belgesi sisteme yiiklenmelidir.

e Veri toplama sureci Aralik 2010 tarihinden énce tamamlanmis calismalar kabul
edilmeyecektir.

e Bilimsel calismalar, calismadaki yazarlarin isim ve soy isimleri(calismaya dahil
olan tlim yazar isimleri yaziimali) ile calisma basligindaki tiim kelimelerin(baglaclar
harig) sadece ilk harfleri blytik harf olacak sekilde DergiPark sistemine yiiklen-
melidir.

*  Yazarlarin ayni sayida ilk isim olduklari yalnizca bir calismalari yayinlanacaktir.

e SCI, SSCI, SCIE, ESCI veya A&HCl'de indekslenen dergilerde yayinlanmis ca-
lismalarinda Sakarya Tip Dergisi'‘nde yayinlanmis herhangi bir calismaya atifta
bulunan yazarlarin calismalarina 6ncelik verilecektir. (Calisma bilgilerinin ve varsa
linkinin Editére Sunum Sayfasi'nda belirtimesi gerekmektedir.)

e Yazim dili Ingilizce olan bilimsel calismalarin veya yazim dili Tiirkge olan galismala-
rin Ingilizce 6zetlerinin yaziminda akademik diizenleme hizmeti veren profesyonel
kurum veya kuruluslardan yardim alindiginin belgelenmesi durumunda bu calis-
malara éncelik verilecektir.

YAZININ HAZIRLANMASI

e Derleme tirlindeki bilimsel calismalar icin yazar sayisi Ucl gecmemelidir.

*  Olgu sunumlari icin yazar sayisi altryr gecmemelidir.

*  Yazilar cift satir aralikli ve 10 punto olarak, her sayfanin iki yaninda ve alt ve st
kisminda 2.5 cm bosluk birakilarak yazilmalidir. Yazi stili Arial olmalidir.

* Yazilar Microsoft Word formatinda olmalidir. (tablolar dahil olacak sekilde)

e Kisaltmalar, 6zette ve ana metinde kelimenin ilk gectigi yerde parantez icinde
verilmeli ve tim metin boyunca o kisaltma kullaniimalidir. Kiigtik harflerle yapi-
lan kisaltmalara getirilen eklerde kelimenin okunusu esas alinir: cm'yi, kg'dan,
mm’den, kr.un. Blyuk harflerle yapilan kisaltmalara getirilen eklerde ise kisaltma-
nin son harfinin okunusu esas alinir: BDT'ye, TDK'den, THY'de, TRT'den, TL'nin
vb. Ancak kisaltmasi biytk harflerle yapildigi halde bir kelime gibi okunan kisalt-
malara getirilen eklerde kisaltmanin okunusu esas alinir: ASELSAN'da, BOTAS'In,
NATO'dan, UNESCO'ya vb.

* Editére sunum sayfasi ayr bir Word dosyasi olarak génderilmelidir. Editére sunum
sayfasinda gonderilen calismanin kategorisi, es zamanli olarak baska bir dergiye
gonderilmemis oldugu, daha 6nce baska bir dergide yayinlanmamis oldugu, varsa
calismay! maddi olarak destekleyen kisi ve kuruluslar ile varsa bu kuruluslarin ya-
zarlarla olan iliskileri belirtiimelidir.

e Kapak sayfasi ayri bir Word dosyasi olarak génderilmelidir. Kapak sayfasinda bas-
Iik basit ve anlasilir sekilde olmalidir (Ttirkce ve Ingilizce). Baslik 60 karakterden
daha uzun oldugu takdirde Ingilizce ve Tiirkge kisa baslik da kapak sayfasina ek-
lenmelidir. Tim yazarlarin adi, soyadi ve unvanlari, calistiklari kurumun adi ve sehri
bu sayfada yer almalidir. Bu sayfaya ayrica “yazismadan sorumlu” yazarin isim,
acik adres, telefon ve e-posta bilgileri eklenmelidir.

Istatistik Bilgi Notu

e Kullanilan istatistiksel yéntem, orijinal veriye erisebilecek bilgili bir okuyucunun
rapor edilen sonuclari onaylayabilecegi bir ayrintida belirtimelidir. Istatistiksel
terimler, kisaltmalar ve semboller tanimlanmalidir. Kullanilan bilgisayar programi,
istatistiksel yonteme dair aciklama verilmelidir. Calisma deseni ve istatistiksel
yonteme dair kaynaklar miimkiinse belirtilmelidir.

*  Sonuclarin sunumunda, ézellikle ortalama ve yiizdelik verirken, ondalikli hanelerin
gbsteriminde virglilden sonra sonra 2 hane kullanilmalidir (112,2 yerine; 112,20
veya 112,21 gibi). P, t, Z degerleri istisnadir ve virgiilden sonra 3 hane verilmelidir
(p<0,05 yerine tam deger p=0,001). Tam sayi disindaki gésterimlerde virgiilden
sonra iki hane, istatistiksel degerlerin (p,t,z,F Ki-Kare gibi) virglilden sonra (¢ hane
degerlerin sunulmasi, p degerlerinin sunumunda p<0,05 veya p>0,05 yerine test
istatistigi ile birlikte tam p degerinin (bu degerin binde birden kigiik olmasi duru-
munda p<0,001 biciminde) gésterilmesi gerekmektedir.

Yazinin Bélimleri

* Calismanin gonderildigi metin dosyasinin icinde sirasiyla, Tirkce baslik, Ttrkce
ozet, Tirkce anahtar kelimeler, Ingilizce baslik, Ingilizce 6zet, Ingilizce anahtar
kelimeler, calismanin ana metini, kaynaklar, her sayfaya bir tablo olmak Uzere
tablolar ve son sayfada sekillerin (varsa) alt yazilari seklinde olmalidir. Tablolar kay-
naklardan sonra, her sayfaya bir tablo olmak zere calismanin génderildigi dosya
icinde olmali ancak calismaya ait sekil, grafik ve fotograflarin her biri ayri bir imaj
dosyasi (jpeg ya da gif) olarak génderilmelidir.

Arastirma Makalesi icin yazinin bolimleri

o Oz (Abstract): Turkce ve Ingilizce &zetler calismanin bashgr ile birlikte verilme-
lidir. Ozetler Amac (Objective), Gerec ve Yontemler (Materials and Methods),
Bulgular (Results) ve Sonug (Conclusion) bélimlerine ayrilmali ve 250 s6zctigl

gecmemelidir.

e Anahtar Kelimeler (Keywords): Turkce Ozetten sonra Turkce anahtar kelimeler,
Ingilizce ézetten sonra Ingilizce anahtar kelimeler belirtilmelidir.

*  Giris (Introduction): Giris bélimuniin son paragrafinda calismanin amacini bildiren
bir cimle yer almalidir.

* Gerec ve Yontemler (Materials and Methods): Arastirmanin tipi, etik hususlar,
kullanilan istatistiksel analiz yontemleri belirtilmelidir.

* Bulgular (Results)

e Tartisma (Discussion)

* Kaynaklar (References)

Olgu Sunumu/Serisi icin yazinin béltimleri

o Oz (Abstract): Tirkce ve Ingilizce 6zetler makelenin bashg! ile birlikte verilmelidir.
Ozetler tek paragraflik olmalidir. (100-150 kelime olmalidir.)

* Anahtar Kelimeler (Keywords): Tlrkce ozetten sonra Tirkce anahtar kelimeler,

Ingilizce 6zetten sonra Ingilizce anahtar kelimeler belirtiimelidir.

Giris (Introduction)

Olgu Sunumu (Case Report)

Tartisma (Discussion)

Kaynaklar (References)

Derleme icin yazinin bolumleri

o Oz (Abstract): Derleme 6zetleri kisa ve tek paragraflik olmalidir (ortalama 100-150
kelime; bélimstiz; Tirkce ve Ingilizce)

* Anahtar Kelimeler (Keywords): Tlrkce ozetten sonra Tirkce anahtar kelimeler,

Ingilizce 6zetten sonra Ingilizce anahtar kelimeler belirtiimelidir.

Giris (Introduction)

Konu lle llgili Bagliklar

Sonug (Conclusion)

Kaynaklar (References)

Anahtar Kelimeler

* Enaz3en fazla 6 adet, Tirkce ve Ingilizce yazilmalidir.

* Kelimeler birbirlerinden noktali virgl (;) ile ayriimalidir.

* Ingilizce anahtar kelimeler “Medical Subject Headings (MESH)"e uygun olarak
verilmelidir (www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html).

e Turkge anahtar kelimeler Turkiye Bilim Terimleri'ne uygun olarak verilmelidir
(www.bilimterimleri.com).

Kaynaklar

*  Yazarlar yalnizca dogrudan yararlandiklar kaynaklari yazilarinda gosterebilirler.

* Kaynaklar yazida gelis sirasina gére yazilmali ve metinde climle sonunda noktala-
ma isaretlerinden hemen sonra “Ust Simge” olarak belirtilmelidir.

* Calismada bulunan yazar sayisi 6 veya daha az ise tum yazarlar belirtilmeli, 7 veya
daha fazla ise ilk 6 isim yazilip “et al” eklenmelidir.

* Kaynak yazimi icin kullanilan format Index Medicus'ta belirtilen sekilde olmalidir
(www.icmje.org).

* Kaynak listesinde yalnizca yayinlanmis ya da yayinlanmasi kabul edilmis veya DOI
numarasi almis calismalar yer almalidir.

* Kaynak sayisinin arastirmalarda 50 ve derlemelerde 100, olgu sunumlarinda da 10
ile sinirlandiriimasina 6zen gosteriimelidir.

e Kaynaklarin diziime sekli ve noktalamalar asagidaki érneklere uygun olmalidir
(Noktalama isaretlerine IUtfen dikkat ediniz):

Makale icin; Yazar(lar)in soyad(lar)i ve isim(ler)inin basharf(ler)i, makale ismi, dergi
ismi, yll, cilt, sayi, sayfa no’su belirtiimelidir.

Ornek: Dilek ON, Yilmaz S, Degirmenci B, Ali Sahin D, Akbulut G, Dilek FH. The
use of a vessel sealing system in thyroid surgery. Acta Chir Belg 2005;105:369-372.

Kitap icin; Yazar(lar)in soyad(lar)i ve isim(ler)inin basharf(ler)i, bolum bashgi,
editoriin(lerin) ismi, kitap ismi, kacinci baski oldugu, sehir, yayinevi, yil ve sayfalar
belirtilmelidir.

Ornek:

* Yabanci dilde yayimlanan kitaplar icin; Vissers RJ, Abu-Laban RB. Acute and
Chronic Pancreatitis. In: Tintinalli JE, Kelen GD, Stapczynski JS (eds.), Emergency
Medicine: A comprehensive Study Guide. 6 st ed. New York: McGraw-Hill Co;
2005. p.573-577. )

e Tirkee kitaplar i¢in; Gokce O. Peptik Ulser. Dilek ON, editér. Mide ve Duedonum.
1. Baski. Ankara: Anit Matbaasl; 2001. s:265-276.

* On-line yayinlar icin format; DOI tek kabul edilebilir on-line referanstir.

Sekil, Resim, Tablo ve Grafikler

*  Sekil, resim, tablo ve grafiklerin metin icinde gectigi yerler ilgili cimlenin sonunda
belirtilmelidir.

*  Sekil, resim, tablo ve grafiklerin aciklamalari ana metnin sonuna eklenmelidir.

* Tablolar her sayfaya bir tablo olmak (izere yazinin génderildigi dosya icinde olmali
ancak yaziya ait sekil, grafik ve fotograflarin her biri ayri bir imaj dosyasi (jpeg ya
da gif) olarak génderilmelidir.

* Kullanilan kisaltmalar sekil, resim, tablo ve grafiklerin altindaki aciklamada belir-
tilmelidir.

* Daha 6nce basilmis sekil, resim, tablo ve grafik kullaniimis ise yazili izin alinmalidir
ve bu izin agiklama olarak sekil, resim, tablo ve grafik agiklamasinda belirtilmelidir.

* Resimler/fotograflar renkli, ayrintilari goriilecek derecede kontrast ve net olma-
Iidir.

Cikar iliskisi: Yazarlarin herhangi bir ¢ikar dayali bir iliskisi varsa bu agiklanmalidir.

Tesekkur: Bu bolimde yazar olarak ismi gecmeyen ancak tesekkir ediimesi gereken
kisiler veya kurumlar yer almalidir.

‘Yayimlanmak Uzere gonderilen calismalar icin kontrol listesi
Calismalar tam olmali ve sunlari kapsamalidir:

e Sorumlu yazarca imzalanmis “Telif Hakki Formu” (mavi kalemle ve islak imzali
olacak sekilde)
e Etik kurul onayinin PDF veya JPEG formatindaki gorintiisi(Olgu sunumu- serisi
ve derleme yazilari icin gerekli degildir.)
* Editére Sunum Sayfasi
e Kapak Sayfasi
* Yazinin Bélumleri
s Tiirkce ve Ingilizce baslik
« Oz (Tirkge ve Ingilizce)
e Anahtar sézciikler (en az 3 ve en fazla 6) (Turkce ve Ingilizce)
*Uygun bolimlere ayrilmis ana metin
*Kaynaklar yazida gelis sirasina gore yazimali ve metinde climle sonunda nok-
talama isaretlerinden hemen sonra “Ust Simge” olarak belirtiimelidir.
*Dergi yazi kurallarina uygun olarak hazirlanmis kaynaklar listesi
*Butln sekil, tablo ve grafikler
* Calismalar, calismadaki yazarlarin isim ve soy isimleri(¢alismaya dahil olan tim
yazar isimleri yazilmali) ile calisma bashigindaki tim kelimelerin(baglaclar haric)
sadece ilk harfleri biyik harf olacak sekilde DergiPark sistemine ylklenmelidir.
Kontrol listesinde belirtilen kosullari I y igin
streci baslatilamayacaktir.




Information to Authors

General Information:

Sakarya Medical Journal is a scientific journal that publishes retrospective, prospective
or experimental research articles, review articles, case reports, editorial comment/discus-
sion, letter to the editor, surgical technique, differential diagnosis, medical book reviews,
questions-answers and also current issues of medical agenda from all fields of medicine
and aims to reach all national/international institutions and individuals. The journal is
published four times in a year and in March, June, September and December. The official
languages of the journal are Turkish and English, but english manuscripts are preferred.
Any processes and submissions about the journal can be made from the website: www.
sakaryamj.com. Past issues of the journal are also available at this website.

Scientific Policies and Ethics Responsibility:

The author(s) undertake(s) all scientific responsibility for the manuscript. All the authors
must actively participate in the study. The author(s) guarantee(s) that the manuscript
itself or any substantially similar content of the manuscript has not been published or
is being considered for publication elsewhere. If the manuscript had been presented
in a meeting before; the name, date and the province of the meeting should be noted.

The protocol of the clinical investigations must be approved by the appropriate ethi-
cal committee of the related institution. All manuscripts dealing with human subjects
must contain, in the Materials and Methods section, a statement indicating that the study
has been approved by the committee or there should be a statement that the research
was performed following the Declaration of Helsinki principles (http://www. wma.net/e/
policy/b3.htm). In research work which includes humans, informed consent must be ob-
tained prior to the study and this should be stated in the text.

All papers reporting experiments using animals must include a statement in the Material
and Methods section giving assurance that all animals have received humane care in
compliance with the Guide for the Care and Use of Laboratory Animals (www.nap.edu/
catalog/5140.html) and indicating approval by the institutional ethical review board.

Review Process:

Upon submission, all manuscripts are reviewed to check for requirements requested by
the Journal. Manuscripts that do not comply with these requirements will be sent back to
authors without further evaluations. All the papers are first evaluated by the editor; later
the papers are sent to advisory board members. If needed, some questions can be asked
to the authors to answer; or some defaults may have to be corrected by the authors.
The result can be acceptance, minor revision, major revision, rejection in the current
form, or rejection. Accepted manuscripts are forwarded for publication; in this stage, all
information and data are checked and controlled properly; the proof of the article to be
published by the journal are forwarded to the writers for proof reading and corrections.

Copyright Statement:

In accordance with the Copyright Act of 1976, the publisher owns the copyright of all
published articles. All manuscripts submitted must be accompanied by the “Copyright
Transfer and Author Declaration Statement form” that is available in www.sakaryamj.
com.

. Ethics committee approval certificate should be uploaded to the sys-
tem for scientific studies except case report / series and review articles.

.. Studies for which data collection process is completed before Decem-
ber 2010 will not be accepted.
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Abstract

Gynecologic cancers are among major health problems in terms of mortality and morbidity in women all over the world. There is a
possibility of loss of reproductive organs after diagnosis of cancer, and diagnosis can cause some psychosocial reactions due to the
special meaning attributed to the reproductive organs of women. The psychosocial aspects of the reactions of women to gynecological
cancers may vary based on the developmental process of cancer, developmental stages of life and type of cancer. This review discusses
the psychosocial aspects of gynecologic cancers based on the cancer development process, the developmental stages of life and type of
cancer. (Sakarya Med J, 2018, 8(4):678-685 ).

Keywords  gynecologic cancer; psychosocial; women

Jinekolojik kanserler tum diinyada kadinlarda mortalite ve morbidite agisindan en 6nemli saglik problemleri arasindadir. Kanser tanisi ve tani
sonrasi Greme organlarinin kaybi kadinin Greme organlarina verdigi 6zel anlam nedeniyle bazi psikososyal tepkilere neden olabilmektedir.
Jinekolojik kanserlere kadinlarin verdigi psikososyal tepkiler kanserin gelisim stirecine, kadinin gelisimsel yasam evrelerine ve kanser tirleri-
ne gore degisebilmektedir. Bu derlemenin amaci jinekolojik kanserlerin psikososyal boyutunu kanserin gelisim strecine, kadinin gelisimsel
yasam evreleri ve kanser tirlerine gére literatiiri gozden gecirmektir. ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):678-685 )

Anahtar  Jinekolojik kanserler; psikososyal; kadin
Kelimeler
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Introduction

Gynecologic cancers are among major health problems in terms of mortality and morbidity in
women all over the world."? According to the Globocan data published by the World Health Or-
ganisation International Agency for Research on Cancer (IARC), while cervical cancer is observed
by 7.9% in women, endometrial cancer may 4.8% and ovarian cancer is observed by 3.6% in the
whole world. Among female cancers, it is also estimated that 7.5% of women die due to cervical
cancer, 2.1% die due to endometrial cancer and 4.3% die due to ovarian cancer.?

Getting diagnosed with a disease like cancer that threatens life and the future creates an emotional
response in the individual and is perceived as a loss." The special meaning attributed to genital or-
gans and loss of genital organs especially for women can cause some psychosocial problems. The
significance of genital organs as a psychosexual body part varies from woman to woman, from cul-
ture to culture, and includes areas of broad meaning: a childbirth organ, a urinary discharge organ,
an organizer and controller of body processes, a sexuality organ, a woman’s qualification source,
the reservoir of power and liveliness, and the guardian of youth and attractiveness. The thought of
loss of a body part that is so important for women causes psychosocial problems in them.*

Diagnostic and treatment procedures performed in gynecologic cancers can cause important he-
alth problems affecting the quality of life of the woman and her family in relation to body image,
sexual identity and reproductive ability, as well as the problems experienced in other cancers.
The diseased organ, signs and symptoms of the disease, course of the disease and the patient’s
experience and thoughts on diseases, the age group the patient got this disease, level of threat
for the purposes and functions appropriate to the age, support factors in the environment, social
and cultural attitudes towards the disease, the patient’s general physical and social potential, per-
sonality structure and coping processes play a role in the psychological adaptation of the cancer
patient to the disease.>¢ Psychiatric and psychosocial problems arise when the patient’s emotional
and behavioral reactions exceed the anticipated limits or the limits that are considered normal.

Psychosocial Aspects of Gynecologic Cancers Based on the Cancer Development Process
Gynecologic cancers are diseases that affect the women, her partner and family physically,
psychologically, socially and economically from the diagnosis stage to the terminal stage, creating
short- and long-term adaptation difficulties and directly affecting the homeostatic balance of the
person.” Some reactions the person shows in this period are normal and adaptation-oriented.
Psychiatric evaluation and treatment are usually necessary if disability or inconvenience is the
issue."’

Before diagnosis: Cancer is a disease that threatens one’s life and future.” When cancer is first
spoken, thoughts of fear, anxiety, frustration, dependency, uselessness, isolation and death get
intensified. Concurrently, the necessary tests for diagnosis start at this stage.’

At the time of diagnosis: People can show a lot of reactions when they get diagnosed with can-
cer. The most common reaction at the first stage is shock and disbelief. Not accepting the fact
at this point is a defense against the feelings of anxiety and despair created by this fact, which is
very difficult to endure. This process may vary from a few hours to a few weeks from person to
person. The patient protects may from unbearable anxiety by may the truth and thinking as if it did




not happen. For this reason, it may be more appropriate for most patients to be psychologically
prepared in advance and be informed about the diagnosis gradually after providing emotional and
social support.’

In the second phase, the patient has a stronger reaction. The main response in this period is
anxiety. Threat of extinction, perception of loss, thoughts of separation and death and feelings of
alienation to the body are the basic elements of this anxiety. In this period, uneasiness and fear
occur often. Sleep irregularities may arise. It is almost impossible to concentrate on work and daily
activities. Fears such as dying in pain, having an operation to change the shape of the body, being
dependent on others, losing support from family and friends prevail. This period usually lasts a
week or two and ends with the beginning of the treatment and the patient’s development of hope.
The third stage is the period of relaxation and harmony usually provided by being able to do so-
mething that comes with the beginning of the treatment. Thereafter, the patient accepts the truth
and directs their energy and spiritual strength to their new life. It is the period when they have
learned to live with their iliness. People become much more optimistic in the beginning of the
treatment and actively begin fighting cancer.”

In the treatment phase: A number of advanced examination and treatment methods come to the
fore with the treatment phase. The patient feels concern during this period about the treatment
methods (chemotherapy, radiotherapy, surgery) and the side effects they may cause.”

Many physical complications develop due to the treatment process. However, gynecologic cancer

not only threatens physiological integrity, but also negatively affects the structural integrity of the
woman, the integrity of personality and self, and social cohesion." These negative effects on gyne-
cologic surgery are also accompanied by various worries/concerns related to the reproductive
capacity and sexual functions of the individual.®

Surgical interventions are major stress factors that threaten the individual’s body integrity, life
and social status.® While abdominal hysterectomy is performed in the over, uterus and cervical
cancers, radical hysterectomy, which also includes the removal of the lymph nodes, is performed
in the advanced stages of the disease. Besides causing pain, infection and bleeding, surgical in-
tervention exceedingly affects women emotionally and sexually. Studies in this field report that the
prevalence of sexual dysfunction may range from 40% to 100%.°

After oophorectomy, with the loss of testosterone and estrogen in women, hot flush, vaginal
dryness and atrophy, urinary incontinence, depression, decrease in libido, decrease in genital
arousal and desire, difficulty in reaching orgasm, decrease in vaginal elasticity and vaginal lubricity
occur."

Radical vulvectomy causes great changes in female sexual functions and body image. After vul-
vectomy, women experience problems such as vaginal insensitivity, failure in penis penetration or
inability to feel penetration, and post-intercourse urinary infection. As the area of vulvar excision
for treatment of women with vulvar intraepithelial neoplasia increases, sexual dysfunction also
increases, and quality of life decreases in women.™0™"
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Chemotherapy adds new fears to cancer because of its side effects. Physical side effects such as
chemotherapy-induced nausea, vomiting, hair loss, weight loss and loss of appetite, and compul-
sory isolation due to bone marrow suppression and infection risk further exacerbate the psycho-
logical condition. The physical side effects that take place, at the same time, affect women'’s attrac-
tion, body image, individuality and self-confidence in a negative way.”*

Radiotherapy may cause scarring in the vaginal walls, reducing the size and elasticity of the vagina.
In the early period after radiotherapy, dyspareunia, penetration problems and decreased sexual
satisfaction may be seen.*?

In the post-treatment phase: In the post-treatment period, the fear of recurrence of the disease
and adaptation problems are preliminary. Many patients are particularly afraid that their disease
will recur if they are not under close follow-up or if the tumor cannot be completely destroyed by
treatment.”

In the case of a recurrence of the disease: In the case of recurrence, reactions such as a shock,
discomfort, major disappointment, and most often with insomnia, anorexia, restlessness and ho-
pelessness, severe depression is observed in the patient as more or less as in the period when the
cancer was first diagnosed. During the onset of iliness, the patients insist on searching for ways
to get rid of the disease.’

At the terminal stage: The patient knows that they have an irreversible disease. The patient is
afraid of being abandoned, losing their reputation and suffering from pain. There are unfinished
jobs, children left behind. Depression and delirium may arise in this period as an abnormal res-
ponse.’

Psychosocial Aspects of Gynecologic Cancers Based on Developmental Life Stages

Although women of all ages may have feelings about loss of their reproductive organs, a woman’s
stage in life may affect the degree of her feelings. The reactions of older women who have given
birth before to the loss of their reproductive organs are often different from those of young wo-
men who do not have children.*

Young Adulthood (19-30 years): The most important characteristic of this period is that the pos-
sibility of death is remote. Cancer hampers the responsibilities of this period. While young women
need to gain autonomy and independence, they are dependent on their parents for physiological
and psychological care. They may have to delay or abandon their training and career goals. Life
goals should be re-adjusted, reshaped; limitations should be defined, and relationships should be
reordered in the context of medical treatment and side effects (e.g. alopecia, nausea, vomiting,
surgical scars, weight loss/gain, fatigue, ostomy, vaginal stenosis, fistulae, anxiety or depression).*
If cancer develops before the young woman becomes sexually active, she might think that she will
lose her reproductive ability. This situation affects the development of sexual identity and estab-
lishment of romantic relationships negatively. Cancer prevents the young woman from establis-
hing healthy, sincere and romantic relationships as a result of deterioration in body image integrity
and in established relationships.®




Mature Adulthood (31-45 years): It is the most stable period of life and at the same time the
most productive period. The cancer that occurs during this period causes the person to lose her
productivity. For women who are mothers, maternal roles are significantly affected by cancer.
Women are often stressed and anxious because they cannot provide their children with care, they
do not see themselves as a reliable caregiver, and they deal with their children’s reactions to their
illnesses.*

In this period, usually women who are sexually active can enter surgical menopause as a result of
the cancer treatment. Menopause can cause a woman to feel like getting older faster, less feminine
and lonelier. Changes in the body image can cause the woman to feel ashamed of her appearance
and live in grief. This also affects her sexual life. Change in body appearance affects sexual arousal
and orgasm negatively as a cause of stress during sexual intercourse.”'2

Middle and Older Adults (46-65 years): Cancer can start an identity crisis and stress in women
who are afraid of getting older and see their identities in connection with their reproductive abili-
ties, sexual organs and/or sexuality. If cancer treatment causes typical middle age changes such
as weight gain, decreased skin elasticity or musculoskeletal system problems, one may start aging
prematurely. Some women cannot overcome the changes in their physical limitations or appea-
rance that come with cancer, and thus experience severe stress.*

Cancer prevents women from having motherhood and caring roles. This situation may also affect
the family system. Cancer may require early retirement if it causes obstacles for career goals. This
can cause financial problems.*

Aging Adulthood (aged 66 and over): In addition to the physical and mental changes associated
with aging in this period, the addition of cancer diagnosis leads to increased life limitations. The
woman tries to adapt to these problems. With the cancer, the woman who is the primary caregiver
leaves this responsibility.

In this period, even if the woman is still sexually active, a decrease or complete disappearance
in sexual desire may be seen with cancer in the majority of women. Sexual intercourse with the
effects of aging on sexuality can be more painful and difficult.*

Psychosocial Aspects of Gynecologic Cancers Based on Type

Cervical Cancer: The incidence of cervical cancer has declined by more than half from 1973 (14.8
per 100,000) to 2013 (6.5 per 100,000).2 The reason for this decrease is screening with the pap
test. Although it is a screening method providing early detection for cervical cancer, most women
experience anxiety when screened. Although it is a protective measure, most women view the
screening as a cancer detection tool. Emotions of ambivalence emerge between the relief provided
by screening and the diagnosis of cancer. The screening examination is physically uncomfortable
and can cause anxiety. Additionally, the person may experience uncertainty after the screening,
The uncertainty may be caused by lack of knowledge about the screening and post-processing
processes. Elimination of the lack of knowledge is important in reducing fear and anxiety.'

The reactions that women give to the diagnosis, treatment and prognosis of cervical cancer are the
side effects of treatment such as nausea, weight loss and hair loss, as well as concern about the
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impact on relationships and the fear of repetition of cancer. These reactions affect self-confidence,
self-esteem and quality of life. Women can have anger and frustration that they can no longer have
children. Additionally, lack of sexual interest, genital pain, decreased arousal and change in sexual
identity may be observed.'

The treatment for precancerous lesions is the removal of a section of the cervix. This may lead to
short-term discomfort, and in some women, more serious damage such as premature birth, low
birth weight and perinatal mortality. Overdiagnosis and treatment of the minor lesions may cause
unnecessary psychosocial, physical and economic stress.™

Positive test results cause psychosocial reactions such as anxiety, stress, fear and self-accusation.
These reactions cause women to become more anxious about their body image, self-esteem,
relationships with the husband, and sexual and reproductive issues.'> Women who get diagnosed
with cancer after the positive test result are most concerned about the issues of family/social life,
emotional well-being, body image and sexual health.®

Ovarian and Endometrial Cancer

Although the exact cause is unknown, women with Breast Cancer Susceptibility (BRCA)1 and
BRCA2 gene mutations have a higher risk of developing ovarian cancer. Endometrial cancer is
associated with early menarche, late menopause, infertility, obesity, diabetes and hypertension.
Some women may be diagnosed with cancer even if they do not carry these risk factors. Psycho-
social research on ovarian and endometrial cancers is usually focused on decision to perform
prophylactic oophorectomy and on those who are at genetic risk."

In socioeconomically developed countries, BRCA gene mutation can be determined by Deoxyri-
bonucleic Acid (DNA) tests. However, the psychological effect of this test is complex. Women who
have negative results after the screening get comfortable, whereas women with gene mutation
and those have not undergone prophylactic oophorectomy face a great deal of stress. Women
with gene mutation who have undergone prophylactic oophorectomy may experience less anxiety
related to cancer, but sexual function problems and menopausal symptoms are more common in
these women.' Since these adverse effects of cancer are influenced by different individual fac-
tors, personal characteristics should be considered while providing professional support.”

Factors Playing Role in the Patient’s Adaptation

There are a number of medical, psychic and psychosocial factors that play a role in the psycholo-

gical adaptation of the cancer patient to the disease. These are,

«  The disease; the diseased organ, types, signs and symptoms of the disease, course of the
disease, and the patient’s experience and thoughts on diseases,

«  Age group the patient got this disease, level of threat (work, family) for the purposes and
function appropriate to the age

Support factors (family, friends, etc.) around the patient,

+  Social and cultural attitudes towards the disease,

< The patient’s general physical and social potential, personality structure and coping proces-
ses.




Women with a gynecologic cancer diagnosis may be supported to share their experiences with ot-
her patients with similar diagnoses. Women may be helped in gaining self-care and self-confidence
in the issues of coping with stress, stress management, stress relaxation techniques for depres-
sion, reorganization of life style, and techniques and practices for increasing independence. This
way, for the benefit of the patient, a support group between the woman and the family/friends may
be created, the sharing among the family members may be increased, and the ties within the fa-
mily may be strengthened." Psychiatric and psychosocial problems arise when the patient’s emo-
tional, behavioral reactions exceed the anticipated limits or the limits that are considered normal.’

Conclusion

Gynecologic cancers are major health problems that affect the quality of life of women. Today,
developments in early diagnosis and treatment technologies have improved the rates of survival,
leading to the emergence of different psychosocial problems related to cancer and the treatment
process. Helping a woman diagnosed with gynecologic cancer, her partner and other family mem-
bers adapt to the diagnosis of the disease and adjust to the treatment process forms the first step
of a challenging treatment process.
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Anahtar
Kelimeler

Adipoz doku; interlokin-1 (IL-1), interlokin-6 (IL-6), Tumor Nekroz Faktor- (TNF- ), C-Reaktif Protein (CRP) gibi inflamatuvar belirtecler ve
adiponektin gibi adipokinleri salgilayan en 6nemli endokrin organlardan biridir. Tdm bu inflamatuvar faktérler inflamasyon, inflamatuvar yanit
ve Tip 2 diyabetile iliskilidir. Modern toplumlarda majér dejeneratif hastaliklarin olusumunda kronik inflamasyonun artan rold, arastirmacilari
beslenme ve diyet oriintiisinin inflamatuvar belirtecler tzerindeki etkisini arastirmaya yonlendirmistir. Bu derlemede inflamasyon
gelisiminde iyi bilinen bir belirteg olan CRP, diyabetle giiclu sekilde ilintili olan inflamatuvar belirteclerden TNF- ve IL-6, ve insilin duyarlilig)
ile iliskili olan adipoz doku sitokinlerinden adiponektin tizerinde durulmus; diyetsel etmenlerin, Tip 2 diyabet ve inflamasyon Gizerindeki etkisi
tartigimistir. ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):686-694 )

Diyabet; adiponektin; inflamatuvar belirtecler; diyetsel faktorler; glisemik yik

Abstract

Keywords

Adipose tissue is one of the most important endocrine organ that release inflammatory markers such as Interleukin-1 (IL-1), Interleukin-6
(IL-6), Tumor Necrosis Factor- (TNF- ), C-Reactive Protein (CRP) and adipokines like adiponectine. All of these inflammatory factors are
related to inflammation, inflammatory response and Type 2 Diabetes. The increased role of chronic inflammation in the formation of major
degenerative diseases in modern societies led researchers to investigate the effects of nutrition and dietary patterns on inflammatory mar-
kers. This review focuses on C-reactive protein (CRP), a well-established marker of the development of inflammation, on TNF- and IL-6,
inflammatory markers strongly associated with diabetes, and on adiponectin, a cytokine produced by adipose tissue and associated with in-
sulin sensitivity; the effects of dietary factors on Type 2 diabetes and inflammation was discussed. (Sakarya Med J, 2018, 8(4):686-694 ).

Diabetes; adiponectin; inflammatory markers; dietary factors; glycemic load
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Giris

Tip 2 diyabet, dinya ¢apinda yayginhig giderek artan ve kronik komplikasyonlarinin sik gelismesi
nedeniyle tedavi maliyetlerinin de arttig) ciddi bir halk saglig) sorunudur.” Tip 2 diyabette, bozulmus
instlin salimmu, periferal insilin direnci ve asir hepatik glikoz Gretimi gibi patofizyolojik anormal-
likler gorillmektedir.2 insiilin direncine yol acan en énemli nedenlerden biri ise asiri adipozitedir.®
Artan diyabet riski ile iligkilendirilen asiri adipozite durumu, obezite olarak adlandinimakta ve diisiik
dereceli sistemik inflamatuvar bir hastalik olarak kabul edilmektedir.* Adipoz doku, enerji depo
organi olmasinin yaninda IL-1, IL-6, CRP ve TNF- gibi inflamatuvar belirtecler ile adiponektin,
leptin ve rezistin gibi bir dizi adipokini de salglayan dnemli bir endokrin organdir.?2 S6z konusu
inflamatuvar belirtecler, oksidatif stresi uyarmakta ve inflamasyona neden olmakta, insilin direnci-
nin ilerlemesinde ve Tip 2 diyabet gelisiminde anahtar rol oynamaktadir.® Diyabetli bireylerde sik
gorilen, ozellikle abdominal obezitedeki karin ici yag dokusu, dissik seviyeli kronik inflamatuvar
durumun dnemli bir belirleyicisidir.*

inflamasyonun, insilin direnci ile siki sikiya iliskili oldugu giderek daha net hale gelmistir.¢ Diya-
bette inflamatuvar mekanizmalarin roli ve komplikasyonlarinin arastinlmasi, hastaligin baslangici
ve ilerleyisinin altinda yatan strecler hakkinda fikir sahibi olmamizi saglamasi acisindan nemlidir.
Tip 2 diyabetin inflamatuvar temelinin daha iyi anlasilmasi, su anda kullanilan farmakolojik olan/
olmayan miidahalelerin yani sira tibbi beslenme tedavisine yeni yaklasimlar getirmek acisindan
degerli olabilir.” Bu sekilde, major dejeneratif hastaliklarin olusumunda 6nemli roli olan kronik
inflamasyonun dnlenebilmesi amaglanmaktadir.

Tip 2 Diyabet Ve inflamasyon

inflamatuvar siirecler, glikotoksisite (kan glikoz diizeyinin asin yikselmesi), lipotoksisite (kas, ka-
raciger ve pankreas dokusunda asir yag depolanmasi) ve oksidatif stres (viicutta serbest radikal
dizeyinin artmasi) gibi patolojik mekanizmalar ile yakindan iliskilidir.® Bunlar, diyet bilesenleri, fi-
ziksel hareketsizlik, sigara, alkol tiketimi ve diger yasam tarzi degisiklikleri gibi bir dizi faktérden
etkilenebilmektedir. Bu uyaranlar, gesitli dokulardan pro-inflamatuvar faktérlerin salinimini arti-
rarak instlin direnci, hiicre disfonksiyonu ve nihayetinde Tip 2 diyabet gelisimi icin risk faktori
olarak tanimlanan kronik diisiik dereceli inflamasyona neden olmaktadir.’® Bu durum dolasimdaki
inflamatuvar belirteclerin 2-3 misli artisi olarak tanimlanmaktadir.2 insiilin direncinin de oksidatif
stresin tetikledigi inflamatuvar mekanizmalar tarafindan siddetlenen bir siire¢ oldugu bilinmekte-
dir." Diyabetik komplikasyonlarin klinik bulgulari ortaya ¢ikmadan 6nce oksidatif stres olustugu ve
bu durumun hastaligin patogenezinde anahtar rol oynadig belirlenmistir.'®

inflamatuvar Belirtecler

Literatirde, Tip 2 diyabetin altinda yatan kronik inflamatuvar durum ile iliskili biyolojik belirtecler
ve birbirleri ile olan etkilesimlerine yonelik calismalar artmaktadir. Adipositler tarafindan salgilanan
TNF-, inflamatuvar yaniti artiran ve distk insdlin duyarliig ile iliskili olan pro-inflamatuvar bir
sitokindir."®

Pro-inflamatuvar sitokinler IL-6 ve TNF- , bir diger inflamatuvar belirteg olan CRP’nin hepatik treti-
mini uyarmaktadir." Buna karsilik, adiponektin, anti-inflamatuvar 6zellik gbsteren ve insilin duyar-
ligini artinicr etkinligi olan bir hormondur.’>" Tip 2 diyabet varliginda, bu inflamatuvar belirteclerin
serum dizeylerinde degisiklikler gdzlenebilmektedir. Asagida literatiirde en cok yer alan inflamatu-




var belirtecler ve sitokinlerin birbirleri ile olan etkilesimleri, Tip 2 diyabet gelisimi ve hastaligin seyri
Uzerindeki etkileri 6zetlenmistir.

Tiimor Nekroz Faktor- :

Pro-inflamatuvar bir sitokin olan TNF-, glikoz ve lipit metabolizmasini etkilemekte; insilinin etkisini
ve pankreas hicre fonksiyonunu inhibe ederek Tip 2 diyabet ile iliskili sistemik insiilin direncinde,
onemli rol oynamaktadir."®" Hotamishgil ve arkadaslari obez ve diyabetik ratlarda TNF-salimiminin
anlamli sekilde yiiksek oldugunu belirtmis; bununla birlikte ortamdaki TNF-eseptor sayisinin ar-
tinlmastyla, TNF-diizeyinin distigi ve bu yolla insilin direncinde de azalma gézlendigini rapor
etmistir.20 Sonraki yillarda yapilan arastirmalarin verileri, insanlarda da TNF-"nin adipoz dokudan
salindigini ve agirlik kaybi ile TNF-saliniminin azaldigini gdstermektedir.?'22

interlokin-6:

inslin direnci ile iliskilendirilen pro-inflamatuvar sitokinlerden bir digeri de IL-6’dir. interldkin-6,
I6kositler, endotelyal hiicreler ve adipositler de dahil olmak Uzere cesitli hiicreler tarafindan ire-
tilmektedir.23 immin yaniti, akut faz yaniti ve inflamasyonu diizenlemede gérev almaktadir.2* inf-
lamasyonun inhibisyonu, insilin sekresyonunun ve/veya duyarliiginin artinlmasinda kritik 56neme
sahiptir.2® interldkin-6’nin obezite ve insilin direnci zerindeki etkisi, bu konuda yillarca siiren
arastirmalara ragmen hala tartismalidir. Dolasimdaki ana kaynagy adipoz dokudur ve dizeyi obezite
varliginda artmaktadir. Obez bireylerde yag kitlesinin azaltimasi, IL-6 dizeyini de azaltmaktadir.?¢
Adipositlerde asir IL-6 Gretimi, insGlin duyarliliginin azalmast ile iliskilidir ve bu etkiyi adiponektin
sekresyonunu azaltarak sagladig) disinilmektedir.?” Bununla birlikte karacigerde insilin sinyalizas-
yonunun bozulmasina neden olarak insilin direnci patogenezinde rol oynadig) disiinilmektedir.?6

C-Reaktif Protein:

CRP, enfeksiyon, inflamasyon ve doku hasarina karsi gelisen akut faz yanitin dnemli bir bilese-
ni ve sistemik inflamasyonun isaretidir. Kronik inflamatuvar hastalik veya enfeksiyon durumunda
serum CRP diizeyi yilkselmektedir.22 CRP, ¢ogunlukla karacigerde sentezlenmektedir. Hepatosit-
lerden saliniminda dzellikle IL-6 olduk¢a nemlidir; bununla birlikte TNF-da CRP salimimini etkile-
mektedir.?3' Obez bireylerde, dolagimdaki CRP dizeyinin yiiksek oldugu belirlenmis; bu iliskinin
kadinlarda erkeklerden daha giicli oldugu rapor edilmistir.?32 Tip 2 diyabetli bireylerde ve insilin
direnci olanlarda da serum CRP dizeyinin arttig) bildiriimektedir.?*3' Wang ve arkadaslarinin yaptig|
meta analizin sonucu, artmis IL-6 ve CRP dizeyinin ve dolayisiyla kronik inflamasyon durumunun,
Tip 2 diyabet riskini 6nemli derecede artirdigini ortaya koymaktadir.?® Benzer sekilde Dehghan ve
arkadaslan tarafindan yapilan bir baska meta analizde de CRP ile diyabet riski arasinda pozitif bir
iliski oldugu belirtilmistir. 33

Adiponektin:

Hucrelere glikoz alimi, glikoneogenez ve yag asidi oksidasyonu gibi bir dizi metabolik streci dizen-
leyen protein yapida bir hormondur.2 Diger birgok adiposit tirevi hormondan farkli olarak dolasim-
daki adiponektin dizeyi, obezlerde azalmaktadir.®* Viicut agirlik kaybi ise serum adiponektin sevi-
yesinde artisa yol agmaktadir.®® Enerji kisitlamasinin adiponektin diizeyi izerindeki etkisine yonelik
yapilan calismalarin sonuclan celiskilidir. Rapor edilen bulgularin farklilig kismen ¢alismalardaki
enerji sinirlamasinin stresi, agirlik kaybi oranlari, kaybedilen adipoz doku tiiri (viseral veya subku-
tan yag doku), uygulanan diyet tedavisinin tirl veya calisma popilasyonunun obezite durumu ile
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aciklanabilir.3¢37

Serum adiponektin dizeyinin disUkligs, Tip 2 diyabet gelisimi icin bagimsiz bir risk faktoridir.38
Yapilan prospektif ¢alismalarda, adiponektin diizeyi yilksek olan bireylerde Tip 2 diyabet riskinin
daha disiik oldugu rapor edilmistir.3#" Adiponektin, insilin direnci ve Tip 2 diyabete neden olabi-
lecek metabolik bozukluklarin baskilanmasinda énemli rol oynamaktadir.? Ozellikle kas ve karaci-
ger dokulari olmak dzere farkli dokularda instlin duyarliiginda iyilesme saglayabilmekte ve insilin
direncini tersine gevirebilmektedir.274243 in vitro kosullarda ve hayvan modellerinde, adiponektinin
insiilin duyarliigini artinici 6zellikte oldugu ve ~ hiicre fonksiyonunu artirdig gosterilmistir.*#45 insan
calismalarinda ise hipoadiponektineminin, insilin direnci ile iliskili oldugu ve uzun vadede Tip 2
diyabet riskini artirdig) rapor edilmistir.3%4647

Adiponektinin anti-inflamatuvar etkisi de oldugu belirtilmektedir. In vitro kosullarda adiponektinin
endotelyal hiicrelerin inflamatuvar yanitini azalttig), makrofaj fonksiyonlarini inhibe ettigj ve adipo-
sitlerden sitokin sekresyonunu azalttig) gosterilmistir.*®0 Serum adiponektin diizeyi ile inflamas-
yonda azalma, glisemik kontroliin iyilesmesi ve kan lipit profilinin diizelmesi (6zellikle HDL (high
density lipoprotein) kolesteroliin artmasi ve TG (trigliserit) diizeyinin diismesi) arasinda pozitif bir
iliski varken; CRP ile arasinda negatif iliski oldugu belirlenmistir. 5'-52

Besin Ogelerinin inflamasyon Uzerine Etkisi

Modern toplumlarda major dejeneratif hastaliklarin olusumunda kronik inflamasyonun artan rol,
arastirmacilan beslenme ve diyet 6riintiisinin inflamatuvar belirtecler tzerindeki etkisini arastir-
maya yonlendirmistir.5® Diyet 6riintiisi, anti-ve/veya pro-inflamatuvar sitokinler ve adipokinler
arasindaki dengeyi etkileyebileceginden, kronik disik dereceli inflamasyon, bireyin beslenme
aliskanliklarindan etkilenmektedir.>*

Karbonhidratlar ve Glisemik indeks, Glisemik Yik: Son yillarda farkli karbonhidrat tirlerinin, post-
prandial glikoz, insilin yaniti ve inflamatuvar belirtegler Gzerindeki etkisi arastinimaktadir. Yapilan
hem deneysel hem de gozlemsel calismalar, tam tahill ve/veya diyet lifi yiksek besin aliminin IL-6,
TNF-, CRP gibi inflamatuvar belirteglerin serum dizeyini diisirmede etkili oldugunu géstermek-
tedir.>>% Bununla birlikte karbonhidrat ve posanin farkli tirleri, postprandial glikoz ve insilin yaniti
uzerinde farkli etkiler olusturmaktadir. Bu baglamda Jenkins, farkli besinlerdeki karbonhidratlarin
olusturdugu glisemik yaniti belirlemek amaciyla glisemik indeks (Gi) kavramini ortaya atmigtir.>
Glisemik yiik (GY) ise, besinin icerdigi karbonhidrat tiriiniin yani sira miktarinin da dikkate alindig
bir kavramdir.5® Kuramsal olarak, Gi/GY’si yUksek besinlerin siklikla tiiketiimesi sonucu tekrarlanan
postprandial hiperglisemi ve hiperinsilinemi, bircok mekanizmayla insilin direnci, hicre disfonk-
siyonu ve inflamasyona neden olabilmektedir. Ancak bu konuda yapilan c¢alismalarin sonuglari
tarismalidir.  Bazi calismalarda diyetin Gi ve GY’sinin obezite, Tip 2 diyabet ve kardiyovaskiiler
hastalik riski ile iliskili oldugu belirtiimesine ragmen; inflamatuvar belirtecler ile iliskisi net olarak or-
taya konulmamustir.58-¢° Kelly ve arkadaslarinin yaptig randomize kontrolli ¢alismanin sonucunda
Gi'si yiksek diyetle beslenenlerde serum TNF- ve IL-6 diizeylerinin yilksek oldugu belirtilmisken;
Vrolix ve Mensink diyetin Gi ve GY’sinin inflamatuvar belirteclerden TNF- ve IL-6 iizerinde herhan-
gi bir etkisinin olmadigini rapor etmistir.6"62

Posa: Posanin, agirlik kaybinin ve kilo kontroliiniin saglanmasindaki etkinligj, yapilan arastirmalarda




rapor edilmistir.>¢ Diyabetik bireylerde gelisen inflamasyon durumuna obezitenin ciddi katkisi
oldugu disiinildiigiinde, diyet posasinin inflamatuvar yaniti iyilestirmedeki etkinligi olduk¢a 6nem-
lidir.65 Diyet posasi, lipit oksidasyonunu azaltmakta ve bu yolla viicutta inflamasyonu dnleyici etk
gostermektedir. Dusik posali diyet ise hiperglisemiye neden olmakta ve IL-6, IL-18 ve TNF- gibi
pro-inflamatuvar sitokinlerin dilzeyini artirmaktadir. interlékin-6, CRP Giretiminde birinci derecede
rol oynamaktadir; bu nedenle IL-6 diizeyinin artmasi, serum CRP diizeyinin de artisina neden
olmaktadir.®¢ Yapilan iki epidemiyolojik calismanin verileri, artmis diyet posasi tiketiminin, disik
CRP dizeyi ile anlamli sekilde iliskili oldugunu gostermektedir.6”-¢8 Diyet posasinin viicuttaki infla-
matuvar belirteclerin diizeyini disiriict etkisinin yaninda insilin duyarliigini artirdig), postprandi-
yal hiperglisemiyi azalttig, kan lipitlerini iyilestirdigi ve kan basincini diisiirdigi bilinmektedir.¢> Bu
metabolik bozukluklarin diizeltiimesi inflamatuvar yaniti iyilestirmede yardimci olacaktir.

Proteinler: Diyetin protein iceriginin, alinan proteinin kaynagina (hayvansal veya bitkisel) bagli ola-
rak saglik Uzerinde farkl etkilere neden olabilecegj bildirilmistir.®> Diyetteki protein tirinin Tip
2 diyabet tzerindeki etkilerini inceleyen ¢alismalar, geliskili sonuclar ortaya koymaktadir. Avrupa
Prospektif Kanser ve Beslenme Arastirmasinda (European Prospective Investigation into Cancer
and Nutrition-EPIC) bitkisel kaynakli olmayan proteinlerin, yiksek diyabet riski ile iliskili oldugu
bildirilmisken; yapilan bir meta analizin sonuglari ise hayvansal proteinlerin diyabet ile iliskili bulun-
madigini gostermistir.”>”! Diyetle alinan proteinin tiri ve miktarinin inflamasyon dzerindeki etkile-
rine yonelik literatiirdeki calismalar da tartismali sonuglar ortaya koymaktadir.”2”* DIOGenes (Diet,
Obesity and Genes) galismasinin sonuglan diyetin protein iceriginin degistirilmesinin, inflamatuvar
belirteclerin dizeyini, 6zellikle de hs-CRP konsantrasyonunu etkiledigini gdstermektedir.” Rotter-
dam calismasinda ise sadece islenmis et tiketimi ile yiksek CRP dizeyi iliskili bulunmus; toplam
kirmizi et tiketimi ile CRP arasinda anlamli bir iliski rapor edilmemistir.”> Yapilan bir baska ¢alis-
mada diyete yumurta eklenmesinin, yumurta tiketmeyen grup ile kiyaslandiginda CRP dizeyinde
anlamli diisiise neden oldugu belirtilmis; bu etki yumurtanin icerigindeki luteinin, inflamatuvar ya-
niti azaltici etkisi ile iliskilendirilmistir. Yine ayni calismada yumurta tilketen grupta serum adipo-
nektin diizeyinin ise belirgin olarak arttig) gosterilmistir. Adiponektin diizeyindeki artis, yumurtanin
icerigindeki antioksidan Ggelerin (lutein ve zeaksantin), adiponektin ekspresyonunu inhibe etme
kabiliyetine sahip inflamatuvar sitokinlerin etkisini azalttig) seklinde agiklanmistir.”

Yaglar: Diyetin w-3 yag asidi icerigj ile inflamatuvar belirtecler arasinda ters iliski oldugu belirtilmek-
tedir. MESA (Multi Ethnic Study of Atherosclerosis) calismasinin sonuglari, w-3 yag asidi aliminin
serum IL-6 dizeyi ile ters iliskili oldugunu gostermektedir.”” Saglikh bireyler ile yapilan bir ¢alis-
mada, w-3 yag asitlerinden eikosapentaenoik asit (EPA) ve dokosaheksaenoik asit (DHA) aliminin
TNF- belirteclerinin serum dizeyi ile ters iliskili oldugu; bununla birlikte hem w-3 hem de w-6
yag asitlerinin yiksek miktarda tiketiminin vicutta inflamasyon diizeyinin disirilmesi ile iliskili
oldugu belirlenmistir.”® W-6 yag asidi serisinden olan Linoleik asit (LA) igerigi zengin diyetin insilin
duyarlligini artirdigy gosterilmistir.” Ancak yilksek LA tiketiminin pro-inflamatuvar ve trombojenik
etkilerinin de olabilecegi distiniimektedir.5

LA, arasidonik asite (AA) doniisebilmekte ve bu durum viicutta inflamasyona neden olan pro-
inflamatuvar sitokin sentezini artirabilmektedir.®'Tekli doymamis yag asidi (TDYA) veya oleik asit
icerigi zengin diyetle beslenmenin inflamasyonu azaltabilecegj belirtiimektedir.®? Oleik asit tiketimi
distk populasyonla kiyaslandiginda, TDYA yoninden zengin beslenen toplumlarda, inflamatuvar
belirteclerin diizeyinin belirgin sekilde disik oldugu gbzlenmistir.®® Tekli ve coklu doymamis yag
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asitlerinin aksine, doymus yag asitleri inflamasyon ile pozitif iliskili bulunmustur.®” Kesitsel bir ¢a-
lisma olan Hemsireler Saglik Calismasi’nda trans yag asidi aliminin sadece yiksek beden kitle
indeksine sahip kadinlarda, IL-6 ve CRP ile pozitif iliskili oldugu rapor edilmistir.’® Tannock ve
arkadaslarinin yaptig) girisimsel ¢alismada ise kolesterol aliminin saglikli bireylerde CRP diizeyini
artirdigs belirlenmis; fakat CRP diizeyi baslangicta zaten yiiksek olan, insilin direncine sahip obez
bireylerde bu etki gozlenmemistir. 3

Vitamin ve Mineraller: Calismalar, mikro besin dgesi yetersizliklerinin viicutta yag birikimine ve
kronik inflamasyona katkida bulunabilecegini gdstermektedir.3>%¢ Reaktif oksijen tirleri ve lipit
peroksidasyonu, pro-inflamatuvar sitokin Uretimini artirmaktadir.®” Antioksidan 6zellik gosteren
mikro besin dgeleri ise bu inflamatuvar yaniti azaltmada kritik rol oynamaktadir.3® A vitamini, viicut-
ta pro-inflamatuvar sitokinlerin Gretimini azaltici etki gostermekte ve anti-inflamatuvar ajan olarak
rol oynamaktadir.?® Yapilan ¢alismalarda serum karotenoid konsantrasyonunun, CRP ve IL-6 gibi
inflamatuvar belirtecler ile ters iliskili; adiponektin konsantrasyonu ile poxzitif iliskili oldugu goste-
rilmistir.®8*° Yapilan birka¢ calismada C vitamini alimi ile CRP ve IL-6 gibi inflamasyon belirtecleri
arasinda ters iliski oldugu rapor edilmistir.8”' Bazi kesitsel ¢alismalar, D vitamini eksikliginin IL-6,
TNF- ve CRP gibi inflamatuvar sitokinlerin serum dizeyleri ile iliskili oldugunu gostermektedir.%%
E vitamini, lipit metabolizmasinda gorev almakta; lipitlerin oksidasyona karsi korunmasi ve oksidatif
hasar olusumunun 6nlenmesinde etkilidir.** Hayvan modellerinde, E vitamininin viicutta glikoz me-
tabolizmasina katildig) ve Tip 2 diyabete karsi da koruyucu olabilecegi gosterilmistir.”> Magnezyum,
cinko ve krom gibi bazi minerallerin eksikliginde bireyin glikoz intoleransina yatkinliginin arttig) ve
bu durumun diyabetik komplikasyonlarin gelisim riskini artirdig) belirlenmistir.*® Diyabet varliginda
demir ve manganez gibi diger mikro besin dgelerinin metabolizmalarinda da degjsimlerin oldugu
raporlanmaktadir.””

Sonug ve Oneriler

inflamasyon, sadece diyabetin olusumunda degil, diyabete bagh gelisen komplikasyonlar agisindan
da 6nemli bir patojenik yol olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Anti-inflamatuvar siireg, hem diyabetin
olusumunu hem de diyabet ile iliskili komplikasyonlarin ortaya cikisini engellemek ya da geciktir-
mek agisindan 6nemlidir. Sistemik inflamasyonu etkileyen beslenme ve yasam tarzi ile ilgili faktor-
lerin tamimlanmasi, diyabetik hastalardaki morbidite ve mortaliteyi azaltmada yardimci olacaktir.
Yasam tarzi degjsiklikleri ile birlikte saglikli bir diyetin, oksidatif stres, inflamasyon ve insilin direnci
gibi metabolik hastaliklarin altinda yatan mekanizmalari iyilestirebilecegini gbsteren calismalar ol-
makla birlikte; bu konunun 6nemine iliskin bilimsel kanitlar heniz yeterli degijldir. Bu amagla daha
fazla birey ile yiritilecek randomize, kontrolli klinik calismalara gereksinim vardir.
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Anahtar
Kelimeler

Cocukluk ¢ag) travmalar (CCT) tekrarlayici olmasi, cocuga genellikle yakinlar tarafindan yapilmasi ve uzun sireli etkileri sebebiyle
tanimlanmasi ve tedavi edilmesi en zor travma tirtidir. Her kiltirde, sosyal sinifta, etnik grupta ve sosyoekonomik diizeyde goriilebilir
ve insanlik tarihi kadar eskidir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO) CCT’ ni "Bir yetiskin tarafindan bilerek ya da bilmeyerek yapilan ve ¢ocugun
sagligini, fiziksel ve psikososyal gelisimini olumsuz yénde etkileyen davranislar” olarak tanimlar. Onemli olan yetiskinin niyeti degil, eylemin
cocuk Uzerindeki etkisidir. CCT bircok calismada yiksek oranlarda saptanmistir. Psikiyatrik bozukluklar ile CCT arasinda anlamli iliski
saptanmis, psikiyatrik hastaligi bulunanlarda da CCT orani yiksek bulunmustur. Cocugun fiziksel ve zihinsel gelisimi yani sira, cocukluk
cag) ve eriskin donemde birgok psikososyal soruna yol agan CCT’ nin gerceklesmesinin 6nlenmesi; gerceklesmesi halinde multidisipliner
bir yaklasimla ele alinmasi; uzun streli izlemlerinin yapilabilmesi biyik 6neme sahiptir. Bu derlemede, son calismalar isiginda CCT’nin tim
yonleriyle ele alinmasi ve gerek ruh sagligi alaninda gerekse diger alanlarinda calisanlara yol gosterici olmasi amaglanmistir.

( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):695-711)

cocuk istismari; cinsel istismar; cocukluk cag travmalar

Abstract

Keywords

Childhood traumas (CT) are the most difficult type of traumas to be identified and treated; because of being repetitive, usually done by
relatives and their long-term effects. It can be seen in every culture, social class, ethnic group and socioeconomic level and is as old as
human history. World Health Organization (WHO) defines CT as “Behaviors that are made by an adult knowingly or unknowingly and nega-
tively affect the child’s health, physical and psychosocial development”. Adult’ s intention is not important, the effect of action on children
is important. CT was found to be high in many studies. There was a significant relationship between psychiatric disorders and CT, the
rate of CT was found to be higher in patients with psychiatric disorders. In addition the effect of child’s physical and mental development;
prevention of the occurrence of CT which leads to many psychosocial problems in childhood and adulthood, a multidisciplinary approach
and long term follow-up is great importance. In this review, in the light of recent studies, it is aimed to address all aspects of the CT and to
guide the employees in the field of mental health and other fields ( Sakarya Med J, 2018, 8(4):695-711).

childhood trauma; child abuse; maltreatment; child neglect
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Tanimi

Cocukluk cag) travmalari (CCT), bireylerin 18 yasindan 6nce maruz kaldig cinsel, fiziksel ve duy-
gusal istismar ve ihmalin yani sira ebeveynin kaybi, ebeveynden ayri kalma, bosanma, goc, siddete
taniklik etme, kazalar ve dogal afetler seklinde tanimlanabilir.! CCT altinda yer alan gocuk istismari
veya ihmali, ana-baba ya da bakici gibi bir yetiskin tarafindan cocuga yoneltilen, toplumsal kurallar
ve profesyonel kisiler tarafindan uygunsuz veya zarar verici olarak degerlendirilen, cocugun gelisi-
mini engelleyen ya da kisitlayan eylem ve eylemsizlikler ve bunlarin sonucu ¢ocugun fiziksel, ruh-
sal, cinsel ya da sosyal acidan zarar gérmesi, saglik ve giivenliginin tehlikeye girmesi durumudur.23
Yurdakok’e gore cocuga kot muamele, ebeveynler, diger bakim verenler veya baska yetiskinler
tarafindan kaza-disi gerceklestirilen; cocuklar Uzerinde fiziksel ya da duygusal hasar olusturma ola-
silig yiiksek olan ve kabul edilebilir normlara aykir nitelikteki kasti ya da bilmeyerek yapilan veya
yapilmasi esasen gerekli oldugu halde yapilmayan davranislari icerir.* CCT yinelenebilirligi, cocuga
genellikle en yakini olan kisiler tarafindan yapiliyor olmasi ve ¢ocuk zerinde yasaminin ilerleyen
yillarini dahi etkileyecek uzun sireli etkilerinin olmasi sebebiyle tanimlanmasi ve tedavi edilmesi
en zor travma tiridir.>¢ CCT her kiltirde, sosyal sinifta, etnik grupta ve sosyoekonomik diizeyde
gorilebilir. istismar ve ihmalin farkli sekilleri yalniz aileleri degil, toplumu, sosyal kuruluslar, yasal
sistemleri, egitim sistemini ve is alanlarini da etkileyen bir halk saglig sorunudur.® DSO cocuk
istismarini “Bir yetiskin tarafindan bilerek ya da bilmeyerek yapilan ve ¢ocugun sagligini, fizik ge-
lisimini, psikososyal gelisimini olumsuz yonde etkileyen davranislar” olarak tanimlar. Bu tanimda
6nemli olan yetiskinin niyeti degil, eylemin cocuk Uzerindeki etkisidir.’

Cocuk istismari ve ihmali, cocugun sagligini zedeleyen ve yasami boyunca kalici izler birakan bir
saglk sorunudur.’ ihmal ve istismari ayiran nokta, ihmalin pasif, istismarin ise aktif olmasidir.™
Cocuk istismart igin kiltiire ve topluma bagli olarak gelenekler ve inaniglar baglaminda farkli uygu-
lamalarin olmasi tanimlanmasinda zorluk yaratmasina ragmen; kaza disi olmasi, tekrar etme ihti-
malinin yilksek olmasi ve gocugun fiziksel ve zihinsel saghginin yani sira psikososyal gelisimin de
olumsuz yonde etkilemesi bakimindan ortak noktada bulusmaktadir.?2

Cocuk istismar ve ihmalinin yasandig ailelerde, cocuk yetistirme tutumlaninin degisken oldugu,
ebeveynlerin ¢ocukluklarinda istismara maruz kalmis olabildigi, ebeveynlerde sizofreni, depres-
yon, alkolizm, kaygi bozuklugu gibi psikiyatrik bozukluklarin bulunabildigi gorilmektedir.’® CCT;
ebeveynin 6zellikleri, toplumsal sorunlar, aile igi sagliksiz etkilesim ve gocugun gelisimsel sorunla-
riyla ilgilidir.* Dusik sosyoekonomik dizey, dar yasam alani, genis aile yapisi, go¢, disik egitim
dizeyi, tek ebeveynli aile, disik evlilik kalitesi, zayif ebeveyn ¢ocuk iliskisi, ebeveynde madde
kotiye kullamm 6ykiisi cocuga yonelik ihmal ve istismarin ortaya ¢ikmasinda zemin hazirlayici
etkenlerdir.'*"> Ayrica duygusal olarak yetiskinlige ulasmamis, erken ebeveyn olmak da ¢ocukla
duygusal bag kurmada sorun yaratarak, cocuk istismar ve ihmaline neden olabilmektedir.'® Strekli
aglayan, yeme problemi olan, hasta, sorumsuz, saldirgan, ebeveynler ile iyi iligkiler kuramayan,
zihinsel veya fiziksel gelisim geriligi olan cocuklarin daha ¢ok istismar edildigi gorilmektedir. An-
ne-baba yoksunlugu ise ayn bir i¢ stres faktorii olarak ele alinabilir. Olim, bosanma veya ayri bir
yerde calisma nedeniyle parcalanmis aileler, cocuk istismarinda dnemli bir risk grubunu olusturur.
Anne-baba tarafindan ihmal ve istismar edilme, anne-baba arasindaki siddete tanik olma, pargalan-
mis aileden gelme veya cesitli aile sorunlarinin ¢cocukta yarattig duygular cocugun yasam bicimini
ve iliskilerini dnemli 6l¢ide etkileyerek gocugun bunlar 6grenerek taklit etmesine, dolayisiyla is-
tismarci bir kisilik kazanmasina neden olabilir."® Bazi ¢ocuklar yetiskinlerin cinsel saldirilarina he-




def olurken; kimileri de kiiciik yasta agr, uygunsuz islerde calistirlmakta ve bilyik sorumluluklar
Ustlenmektedir. Turkiye’de pek cok cocuk ve geng ya ailelerinin gecimine katkida bulunmak ya
da kendilerini gecindirmek amaciyla erken yasta calismaya atilmakta ve cesitli istismar ve ihmal
bicimleriyle karsilasmaktadir. Oziirlii cocuklarin biiyiik bir cogunluguna ise gelismelerini siirdire-
bilmeleri icin gerekli olanaklar saglanmamaktadir.”'®

Tarihcesi

CCT insanlik tarihi kadar eskidir."® Eski caglarda ¢ocuklarin mal gibi gorilip kétiye kullanildigy,
oldirildug, kurban edildigi, kole olarak satildigi gorilir. Cin, Hindistan, Meksika ve Peru gibi
ulkelerde bebeklerin nehre atilmasi; mesru ve giicli iseler yasamaya haklari oldugu, su Gizerinde
kalmayi basaramazlarsa 6lmeyi hak ettiklerinin diisiinilmesi; Roma’ da babalara cocuklarini 61dir-
me, satma, terk etmeye kanunun izin vermesi ve eger ¢ocuk saglamsa ve ¢alisabilecekse yasama
sansina sahip olmasi; islamiyet dncesi Arap toplumunda kiz cocuklarin utang vesilesi olarak gorii-
[Gp diri diri topraga gdmilmesi; cesitli medeniyetlerde ilk cocugun tanriya kurban olarak sunulmasi
ornek olarak verilebilir.'® Bunlarda kiltir ve inanislar belirgin olarak etkilidir.’> Hugo ve Dickens
romanlarinda CCT’ne degijnir. Yasar ve Akduman’in bildirdigine gore ilk kez 1860 yilinda Tardieu,
Paris Tip Akademisi’'nde ¢ocuklarin fiziksel ve cinsel istismarindan bahseder.” Cocuk egijtimi ve
cocuk yetistirmenin anne-babanin gorevi oldugu anlayisi ise gectigimiz yizyil baslarinda ozellikle
savaslardan etkilenen ve kimsesiz kalan binlerce cocugun varliginin anlasilmasiyla giindeme gel-
mistir. Her iki dinya savasinin ¢ocuklar Uzerindeki etkilerinin fark edilmesi, 6zellikle de Il. Dinya
Savasl’ ndan sonra ¢ocuklari korumayi amaglayan bircok ulusal ve uluslararasi organizasyonun
harekete gecmesi bu alanda yasanan en biyiik gelismeler olarak sayilabilir.2® CCT’ nin ruhsal has-
taliklar Gizerine olan etkileriyle ilgili ilk bilimsel kayitlar ve tanimlamalar Il. Dinya Savasi sonrasinda
ebeveynlerini yitiren ya da toplama kamplarindan kurtulan cocuklarda gézlenen ruhsal tepkilerden
olusmaktadir. Daha sonraki yillarda daha cok dogal afetlerin cocuklarda neden oldugu ruhsal tep-
kilerle ilgili calismalara rastlanilmaktadir. Caffey’ in 1946’da uzun kemik ya da kosta kiriklari ve sub-
dural hematom ile ¢ocuk istismari arasindaki iliskiyi vurgulamasi iizerine konu yeniden giindeme
gelir. Kempe 1962 "de ilk kez hirpalanmis cocuk (“battered child”) terimini kullanmis, daha sonra
bu terim yerini cocuk istismari (“child abuse”) terimine birakmistir.2"22 1972 yilinda Caffey ve ar-
kadaslar “dovilmiis bebek sendromu”nu tanimlar. 1960°l yillardan sonra dzellikle cinsel istismar
kurbani olan ¢ocuklarin saptanmasi ile bu alana ilgi yogunlasmistir. Ancak bilimsel cevrelerde insan
eliile olan travmalar sonrasinda ¢cocuklarda ortaya cikan TSSB belirtileri, Terr* in okul otobisi ka-
cinlmasi olayinin kurbanlariyla yaptig) calismalar ile 6nem kazanmistir. Olusan toplumsal duyarliik
sonucu 1974 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’ nde (ABD) “Cocuk ihmalini ve istismarini 6nleme
ve tedavi yasasi” cikarilmistir. En 6nemli gelismeyse 1989’ da Birlesmis Milletler” in kabul ettigi
‘Cocuk Haklari Sézlesmesi’ dir. S6zlesmenin 19. maddesi ile ¢cocugun; bakimiyla sorumlu olan
kisilerden gelecek her tiirli kot muameleye karsi korunmasinin sdzlesmeyi imzalayan devletlerin
yukimliliginde olmasi kosulu getirilmistir.

Turkiye’'de ¢ocuk istismariyla ilgili calismalarin baslangici daha yeni olup, daha ¢ok adli tip, sosyal
pediatri, sivil toplum kuruluslar, cocuk ve ergen ruh saglig ile eriskin ruh saglhg uzmanlarinin
énciliiginde yiriitilmektedir. Cocuk istismarini ve ihmalini Onleme Dernegi (CiiOD), Tirkiye Ko-
runmaya Muhtac Cocuklar Vakfi, Gindem Cocuk Dernegj, Cocuklari- Kadinlari ve Aileleri Koruma
Dernegi, Cocuk Akil Saghgl ve Rehberligi Dernegi, Cocuk Haklar Zirvesi ve Kalkinma Dernegj,
Cocuk Alaninda Calisan Avukatlar Ag1 (CACAV), Cinsel Siddetle Miicadele Dernegj, cocuk suclarini
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onleme dernegj ve daha bircok sivil toplum kurulusu Ulkemizde cocuk istismar ve ihmalini dnleme
adina galismalar yapmaktadir. Ayni sekilde Baskent Universitesi Kadin-Cocuk Saghig ve Aile Plan-
lamasi Arastirma ve Uygulama Merkezi, Gazi Universitesi Cocuk Koruma-Uygulama ve Arastirma
Merkezi, Marmara Universitesi Cocuk Koruma Uygulama ve Arastirma Merkezi, istanbul Kiltiir Uni-
versitesi Siddeti Arastirma ve Onleme Seksiyonu, istanbul Bilgi Universitesi COCA-Cocuk Calisma-
lart Birimi, Maltepe Universitesi Sokakta Yasayan ve Calisan Cocuklar icin Uygulama ve Arastirma
Merkezi gibi birgok Universitenin cocuklar ve haklarina yonelik hizmette bulunan ve arastirmalar
yapan uygulama merkezleri bulunmaktadir.2* Daha ¢ok yetistirme yurdunda bilyimiis cocuklar ve
sonraki sUrecte desteklenmeleri yoninde galisan ‘Hayat Sende Akademisi’ de daha yeni kurulmus
ve aktif olarak ¢alisan sivil toplum kuruluslarindandir. Cocuk istismarini 6nleme ve istismara ugra-
mis cocugu koruma gorevi ise “Sosyal Hizmetler ve Cocuk Esirgeme Kurumu’ (SHCEK) tarafindan
yuritilmektedir.'

Epidemiyolojisi

DSO; gocuk ihmal ve istismari konusunda niifus-temelli yaptig) arastirmasinda, tim diinyada ya-
pilan arastirmalarda farkli tammlar ve yontemler kullanilmasi nedeniyle veri karsilastirmasi yapila-
mamasini dnemli bir sorun olarak bildirir.2s istismar ve ihmal kavraminin farkli tanimlanmasi, farkli
ornek gruplari kullaniimasi, bolgesel ve kilturel farkliliklar ve sosyal stigmatizasyon nedeniyle bu
alandaki ¢alismalar farkli sonuclar ortaya koymustur. Cocuk istismarinin yayginligy ile ilgili net bir fi-
kir birligi saglanamamistir.26 Kessler” in bildirdigine gore DSO anketleri, niifusun iicte birinden faz-
lasinin cocukluk ¢ag travmasi yasadigini gdstermektedir.?” ABD’ nde devlet tarafindan belli aralarla
yapilan ulusal yayginlik ¢alismasinda, 2016 maruz kaldig), kurbanlarin dértte birinden fazlasinin (%
28,5) Ui¢ yasindan kiigiik oldugu, travmaya maruz kalmada cinsiyet oraninin benzer oldugu (%438.6
erkek ve %51 kiz), kurbanlarin dértte dgiinin (% 74,8) ihmal, yiizde 18,2’sinin fiziksel istismar ve
yiizde 8,5’inin cinsel istismara maruz kaldig), %14’ inn birden fazla travmaya maruz kaldig), %5.2
ile en yaygin coklu travma kombinasyonunun fiziksel istismar ve ihmal oldugu bildirilmistir. Ayni ¢ca-
lismada cocuk icin 9 ve bakim veren icin 12 risk faktori beliflenmis; bakim verende en ¢ok sapta-
nan risk faktorleri ise alkol-madde kullanimi, maddi sikintilar ve yetersiz barinma olarak saptanmis-
tir.2® Gurcistan’da Birlesmis Milletler Cocuk Fonu (UNICEF-United Nations International Children’s
Emergency Fund) kapsaminda yapilan ulusal bir galismada 11-17 yas arasi 100 gocugun %59,1’i
duygusal istismar, %54 fiziksel istismar, %28,6 oraninda siddete maruz kalma, %24,8 oraninda ih-
mal ve %7,8 oraninda cinsel istismar belirtmislerdir.2? ABD, Sili, Filipinler, Misir ve Hindistan olmak
Uzere bes Ulkede fiziksel istismarin yayginligl arastirilmis ve bu dlkeler igin yayginlik oranlarinin;
ABD ve Sili'de %4 ile %85, Filipinlerde %21 ile %82, Misir'da %26 ile %72 ve Hindistan’da %36 ile
%70 arasinda degistigi
bakim veren kisiler tarafindan fiziksel istismara ugradig), genclerin %6’sinin da evde fiziksel ihmale
maruz kaldig) bildirilmistir.3' Kolombiya, Hindistan, Rusya ve izlanda’da toplam 459 ¢ocukla yapilan
uluslar arasi bir calismada son bir yil icerisinde ¢ocuklarin %66’sinin duygusal istismara, %55’inin
fiziksel istismara, %51’inin evde siddete, %37’sinin ihmale ve %18’inin de cinsel istismara maruz

belirtilmektedir.3° ingiltere’ de yapilmis bir calismada, cocuklarin %7’ sinin

kaldigr saptanmistir.32 DSO, yaptig1 uluslararasi calismalar sonucunda kadinlarin yaklasik %20’si-
nin, erkeklerin de %5-10’unun gocukken cinsel istismara ugradigini, ttm cocuklarin %25-50’sinin
ise fiziksel olarak istismar edildigini saptamistir.3® Psikiyatrik populasyonda yapilan yakin zamanli bir
calismada depresyon hastalarinin %55,5'i, bipolar bozuklugu olanlarin %61.8’, sizofreni hastala-
rinin % 47.2’si ve saglikli bireylerin % 20.5’i en az bir travma tipi bildirmistir. Ayni ¢alismada hasta
gruplarinda en cok bildirilen CCT fiziksel ihmal ve duygusal ihmal iken, cinsel istismar ve fiziksel




istismar ise en az bildirilmistir.3

Ulkemizde gocuk istismari ve ihmali ile ilgili arastirmalar son 20 yilda yapilmaya baslanmistir. Yapi-
lan bircok ¢alismanin gdzden gegirildigi bir calismada incelenen toplumdaki fiziksel istismar ora-
ninin %15 ile %75 arasinda oldugu, cinsel istismar oraninin ise yaklasik %20 oraninda oldugu
belirtilmistir.33%¢ Cocuk psikiyatrisi poliklinigine basvuran olgularin %36’sinda fiziksel istismar ve
%52’sinde duygusal istismar saptanmistir.? istanbul'da 49 okuldaki altinci, yedinci ve sekizinci sinif
ogrencisiyle (n=440) yiiz yiize gorisme teknigi ile yapilan bir arastirmada, ¢ocuklarin ev icinde
karsilastiklari siddet orani %73,4 olarak saptanmistir.3” Bir ¢alismada duygusal istismar, fiziksel
istismar ve cinsel istismar oranlari; %63, %23 ve %21 olarak bildirilmistir.38 izmir'de okula devam
eden 12-17 yas arasindaki 477 6grenciye anket uygulanmis, katilimcilar yasamlari boyunca en
az bir kez olmak wzere en siklikla duygusal istismar (%60), aile ici siddete taniklik (%55), fiziksel
istismar (%438), ihmal (%17) ve son olarak cinsel istismar (%8) davranislarina maruz kaldiklarini
ifade etmislerdir.3® Cerrahpasa Tip Fakiltesi Psikiyatri Poliklinigi‘ne ilk defa bagvuran 150 ardisik
kadin hasta ile yapilan bir calismada duygusal ihmal %24.7, cinsel istismar %22, duygusal istismar
%18.7, fiziksel ihmal %17.3, fiziksel istismar %15.3, ensest %13.3, ensest disi cinsel istismar
%11.3 iken; en az bir travma bildirenlerin orani %43,2 olarak bulunmustur.40 Pek ¢ok arastirma-
nin gézden gegirildigi kapsamli bir ¢alismada, cocukluk cag travmalarindan fiziksel istismar icin
yayginlik orani %15 ile %75 arasinda degisirken, cinsel istismar icin yayginlk oraninin ise yaklasik
%20 civarinda oldugu ifade edilmektedir.3* Cinsel istismar disindaki istismar turlerinde fail %77
olasilikla aile, %11 olasilikla diger akrabalar, %5 bakimla ilgisi olmayan kisiler ve %2 oraninda ise
cocugun bakimi ile ilgilenen diger kisiler arasindan saptanmistir.™

Ulkemizde kiiltirel olarak gocuklarla daha cok vakit geciren ve bakim veren kisiler anneler ya da
ablalar oldugu icin CCT yapan kisilerin de daha sik olarak kadinlarin olmasi beklenen bir bulgu-
dur.*" En yaygin gorilen fiziksel istismar tipleri cimdikleme, aci biber siirme, kulak cekme ve tokat
atmaktir. Benzer sekilde 2012 yilinda yapilan Aile ii Siddet ve Cocuk istismari ¢alismasinda da sag
cekme, kulak cekme, cisim firlatma, elle vurma, tokat atma en sik gorilen fiziksel istismar bigimleri
olarak bulunmustur.®” Cocuga bagirma, reddetme, asaglama, kifretme, korkutma, tehdit etme,
kiiguk dustrme, alay etme yayginlikla gorillen duygusal istismar tirleridir.*2

Yirmi bir farkl tlkede cocukluk ¢ag cinsel istismarin yayginhigini inceleyen 38 bagimsiz makale ve
bunlarla uyumlu olarak 39 yayginlik ¢alismasi cocukluk cagi cinsel istismarinin kadinlar icin 0 ila
%50 arasinda degjsirken, erkekler icin ise bu oranin 0 ile %60 arasinda degjstigini bildirmektedir.*3
Cesitli tlkelerden elde edilen bu bulgular cocukluk ¢agy cinsel istismarinin uluslararasi bir problem
olarak kaldiginin bir gostergesi niteligindedir.** Cinsel istismar en sik ergenlik doneminde goriil-
mektedir. Cinsel istismarin sikligl cinsiyetler bakimindan degerlendirildiginde ergenlik ¢agindaki
kizlarda cinsel istismarin gériilme sikligl erkeklere kiyasla 3 kat daha fazladir.*4

Literatirde CCT yayginlig ile ilgili arastirmalar géz éniinde bulunduruldugunda, duygusal istis-
mar ve ihmali cocuga kéti muamele bigimleri icinde en az calisilan meseleler olmasina ragmen,
en yaygini olabilecegj belirtilmistir.> Nitekim duygusal istismar en yaygin CCT’ dir, bunu fiziksel
istismar, aile ici siddete maruz kalma, ihmal ve cinsel istismar izler. Duygusal istismar tim diger
kronik istismar tiplerine eslik etmekte, fiziksel istismar ve cinsel istismar ile karsilastinldiginda tim
toplumlarda daha yaygin goriilmektedir.*¢4” Psikiyatri 6rnekleminde yapilan bir calismada duygu-
sal ihmal %81.6 sikliginda saptanmistir.*® Cocuklukta duygusal istismar ve ihmalinin yayginigini
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6lgmek ve miktarini belirlemek daha zor oldugundan duygusal istismar sonuclar daha az dikkat
cekmektedir.*%° Ayrica duygusal istismarin fiziksel siddet kadar genis ¢apta calisiimamasi fiziksel
siddetin etkilerinin daha kolay gézlemlenebilir olmasina baglanabilir.*

Ulkemizde CCT degerlendirmesinde ve calismalarda kullanilan, gecerlilik ve giivenilirlik degerlen-
dirmeleri yapilmig dlgekler meveuttur. Cocukluk Cagi Travmalar Olgegi (CCTO-CTQ): Bernstein
ve arkadaslan tarafindan gelistirilen 6lcegin Turkce uyarlama ve gecerlilik ve givenilirlik calismasi
Sar ve arkadaslari (2012) tarafindan yapilmistir. Cocukluk ¢ag travmalani soru listesi (CTQ-28) ise
53 soruluk CCTO “niin yeniden diizenlenen 28 soruluk kisa formudur. Travmatik yasantilar 6lcegi
(TEQ); Nijenhuis, Van der Hart ve Vanderlinden tarafindan 2001 yilinda gelistirilmis ve Sar tarafin-
dan 2002 yilinda Tiirkge versiyonu olusturulmustur. Cocukluk Cagy Kdtilye Kullanim ve ihmal Soru
Listesi (CCKKISL), Yargig, Tutkun ve Sar tarafindan 2003 yilinda gelistirilmistir.>"

Siniflama
istismar; fiziksel, cinsel ve duygusal istismar olarak; ihmal ise fiziksel ve duygusal ihmal olarak
ayrilmaktadir.

A. istismar

A1. Fiziksel istismar

Fiziksel istismar “cocugun kaza disi yaralanmasi” dir.>>53 UNICEF fiziksel istismari, kaza disI, cocu-
ga aci veren ve yasaklanmis olan siddet davranislar sonucu cocugun gelisim ve is gorme yetileri
bakimindan hasara ugramasi olarak tamimlarken; DSO cocuga yénelik bilerek yapilan fiziksel giic
kullamimi sonucunda cocugun sagligy, gelisimi ve onuru bakimindan zarar gérmesi seklinde tanim-
lar.* Fiziksel istismar itaati saglama, cezalandirma ya da 6fke bosaltma amaciyla elle ve/veya aletle
vurularak, itilerek, sarsilarak yakilarak ya da isinlarak cocugun vilcudunun herhangi bir yerinde iz
birakacak sekilde ya da iz birakmasa da siddet uygulayarak ¢ocuga bir zarar vermesidir.5>* Cocu-
gun agzina biber siirmek, sarsmak, kulagini ve sacini cekmek, cocugun viicudunun herhangi bir
yerine hafif siddette veya parmakla vurmak gibi fiziksel cezalandirmalar orta derecede fiziksel istis-
mar olarak kabul edilirken; cocuga siddetli elle veya ayakla vurmak, yakmak, bogmak gibi fiziksel
cezalandirmalar ise siddetli fiziksel istismar olarak kabul edilmektedir.30 Fiziksel istismar tesbiti en
kolay CCT olmasina ragmen, bu cezalandirma sekilleri bazi toplum ve kiltiirlerde istismar olarak al-
gilanmadig) veya tanimlanmadig) igin tesbiti zorlasmaktadir. Bu davranislar gocugun disiplini ve ter-
biye edilmesi icin gerekli olarak ta diisiinilmektedir.5 istismara yatkinlik genellikle anne-babanin
genc olmasi, anne-babanin ¢ocuklugu doneminde istismar dykiisi bulunmasi, alkol veya madde
bagimlihg, dis etkenlere bagimli olarak para sikintisi, partnerin 6lim, ailede ruhsal ya da fiziksel
hastalik, fazla sayida ¢ocuk sahibi olma, par¢alanmis aile ile iliskisi, sosyal destek yoklugu olabildigi
bildirilmektedir.> Fiziksel istismar bircok kisilerarasi, biligsel, duygusal ve davranigsal sorun, mad-
de kotiye kullamimi ve psikiyatrik hastalikla iliskilidir. Fiziksel istismara ugramis cocuklarda sosyal
islevsellikte bircok eksiklik fark edilmekte; bu cocuklar yakin iliski kurmakta giiclik ¢ekip, daha
catismall, duygusal yogunlugu az, yogun o6fke ve istismar davranisi iceren iliskiler kurabilmekte-
dir.55 Bu cocuklarda bilissel yetilerde bozukluk ve akademik basarisiziga sik rastlaniimakta, yiksek
oranda norolojik bozukluk bildirilmektedir. Saldirgan ve suca yonelik davranislar fiziksel istismar ile
en sik birliktelik gosteren sorunlardir.5>%7 Fiziksel istismara ugramis kisilerde intihar diisiinceleri ve
girisimlerine daha yiiksek oranda rastlanilmaktadir.>>%¢ Taner ve gokler’ in bildirdigine gére madde
kotiye kullammi, psikopatik kisilik bozukluklari, tehlikeli cinsel deneyimler gibi saglig) tehdit eden




davranislar, dikkat eksikligj-hiperaktivite bozuklugu ve kaygi bozukluklari gibi psikiyatrik hastaliklar
da fiziksel istismara ugramis cocuklarda daha sik saptanmaktadir.3 Agir fiziksel istismar vakalarin-
da travma sonrasi stres bozuklugu gorilebilmektedir.5® Ayrica fiziksel istismara ugramis kisilerde
bipolar bozukluk, sizofreni ve unipolar depresyon gibi psikiyatrik bozuklarda goriilebilmektedir.

A2. Cinsel istismar

Cinsel istismar kavrami heniiz cinsel gelisimini tamamlamamis bir cocugun ya da ergenin, bir eris-
kin tarafindan cinsel arzu ve gereksinimlerini karsilamak icin gii¢ kullanma, tehdit ya da kandirma
yolu ile kullanilmasi olarak tanimlanir.5 iki cocuk arasindaki cinsel aktiviteler; ya farki 4 ya ve istii
oldugunda, kiig¢iik cocugun zorlama ya da ikna ile cinsel haz amaci giiden aktivitelere maruz bira-
kilmasi durumunda da cinsel istismar olarak ele alimir.® UNICEF cinsel istismari, yetiskinlerin cin-
sel ihtiyaclarini karsilamak amaciyla cocukla onun rizasi olmadan iliski kurmasi ve para kazanmak
icin cocugun fuhus ve pornografiye yonlenmesine yol agmasi olarak tamnimlamistir. Cinsel istismar
cocugun razi olmasi ve onaylamasi icin heniiz gelisimsel kapasitede olmamasi, yasaya veya toplu-
mun sosyal normlarina aykiri bir cinsel aktiviteye zorlanmasi olarak da tamimlanmaktadir.* Olgunun
cinsel istismar olarak degerlendirilebilmesi icin istismarcinin gocugun dogrudan viicuduna ya da
cinsel organina veya giysilerinin Uzerinden bedenine veya cinsel organina dokunulmasi yeterlidir.
Sozel olarak cinsel tacizde bulunmak, cinsel icerikli film seyrettirmek, baskalarinin cinsel aktivi-
tesini izlemeye maruz birakmak gibi davranislar da cinsel istismar olarak degerlendirilmektedir.**

Cinsel istismar; giinahindan dolayi cezalandirilacag ya da terk edilecegine dair hislerle, utang ve
sucluluk duygular ile gogu zaman yeti kinlige kadar cocuk tarafindan saklanir. Cogunlukla cocuk
fiziksel olarak zarar gérmii se ortaya ¢ikar.® Temas icermeyen cinsel istismarlar; cinsel icerik-
li konu ma, te hircilik ve rontgencilik iken cinsel dokunma; istismarcinin kurbana dokunmasi ya
da kendisine dokunmaya zorlamasidir. interfemoral iliski (Irza tasatti); penetrasyonun olmadig,
surtinmenin oldugu istismar eklidir. Cinsel penetrasyon (Irza gegme); genital ili ki, anal ili ki, ob-
jelerle penetrasyon ve parmakla penetrasyon seklinde iken cinsel sémur{ ise; cocuk pornogra-
fisi ve cocuk fuhu unu kapsar.®' En sik gorilen cinsel istismar sekli genital penetrasyon olarak
bildirilmektedir.®? Vakalarinin yaklasik %20-%25’i penetrasyonu ya da oral-genital temasi igerir.*°
Ulkemizde yapilan bir ¢cali mada tiim cocuklarin temas iceren cinsel istismara maruz kaldigi ve anal
strtinmenin erkek ¢ocuklarda, dokunma-oksama ve 6pmenin kiz cocuklarinda yitksek oranda
saptandig) belirtilmektedir. Ayrica yas arttikca cocuklarin birden cok istismar sekline maruz kaldig),
beden bitinliginin bozuldugu ve kiz cocuklarinda yas arttikca vaginal penetrasyon seklindeki
istismarin daha yiiksek oranda oldugu bulunmustur.63 Cinsel istismara ugrayanlarin yalnizca %15
inin bildirildigi dikkate alinirsa ula abilen olgular buzdaginin gériinen kismidir.>® Cocuklukta cinsel
istismara maruz kalma siklig) %10-40 olarak bildirilmektedir.¢" Cinsel istismar kurbanlarinin %53’G
14 ya n altindadir.** Cinsel istismar kizlarda erkeklere oranla 4 kat daha fazla goriillmektedir.®? Pe-
reda 2009 yilinda cinsel istismar izerine 21 Glkede yapilan 39 ¢ali may1 degerlendirmis; kizlarda
cinsel istismar orani %10-20, erkeklerde ise %10 olarak bulmustur.*? Her yastaki cocuk cinsel is-
tismara maruz kalabilir. ilk istismara ugrama yasi ortalama 8-12 yaslari arasinda zirve yapmaktadr. 5
Klinik 6rneklemlerde cocuklarin cogunlugunun ayni istismarci tarafindan birden fazla kez istismara
ugradiklari belirtilmektedir. Bir kez yasanan istismarin bildirimi ve yardim merkezlerine bagsvurma
olasiligl daha disiiktir.® Cinsel istismara ugrayan bir cocugun bir baskasi tarafindan da istismara
ugratilmasi olasilig) Baker ve Duncan tarafindan %714 olarak saptanmistir.” Arastirmalarda fiziksel,
zihinsel veya gelisimsel bir 6zri bulunan, sosyal olarak yalniz, daha kolay itaat eden, eriskinleri et-
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kilemeye calisan, ilgi gorme gereksinimi olan, erken yasta cinsel olgunluga erismis ve fiziksel olarak
cekici olan ¢ocuklarin cinsel saldirtya ugrama risklerinin daha fazla oldugu ileri strGlmustir.%® Cin-
sel istismarin herhangi bir sosyodemografik grupla baglantisi saptanmamis ve her sosyoekonomik
dizeyde gorilebilecegi belirtilmistir.®® Cocukluk cinsel istismari ile annenin egitim diizeyi arasinda
belirgin bir iliski vardir.¢s istismarcilar genellikle erkektir, %5-15’sinde ise suclu kadindir.58 Klinik
olmayan ¢alismalara gore, tanidik birisi ya da bir yabanci tarafindan aile disi istismar, cinsel istismar
vakalarinin %30-50’sidir.%

Kanunen evlenmelerine izin verilmeyen iki kisi arasindaki cinsel iliskiye ensest denir. Anne baba-
dan biriyle, Givey baba da dahil olmak tizere akrabalardan biriyle, ebeveyn roliini Ustlenen ve Gvey
baba yerine gecen biriyle ensest iliski s6z konusu olabilir. Aile ici istismarda en sik rastlanan suclu
babadir. Uvey babalar da istatistiksel olarak yiiksek bulunmustur. Uvey baba ile yasayan bir kiz ¢o-
cuk, biyolojik baba ile yasayana gore alti kat daha fazla risktedir ve cinsel istismarin daha ciddi olma
olasiligy yiksektir.5® Klinik calismalarda kardesler arasi istismar sik degildir; ancak tarama ¢alisma-
larinda en az baba ile olan istismar kadar sik oldugu bulunmustur.®® Cocukluk cinsel istismari riski
evlilik sorunlari olan, aile ici ¢atismalarin sik oldugu, ana babalik gorevlerini yerine getiremeyen,
ebeveyn cocuk iliskisinde bozukluk olan ve ebeveyn uyum sorunu olan ailelerde siktir. Ensestin
yasandigj bir aile evrensel olarak diizensiz ve islevlerini yerine getiremeyen bir aile seklinde tanim-
lanir. En sik tamimlanan 6riintd, babanin giicli konumunu kuvvet kullanarak ve baski yolu ile elde
ettigi, kati ve ataerkil bir aile yapisidir. Anne baba arasindaki evlilik iliskisi giiclG degildir. Aile sistemi
disa kapalidir ve yabancilar siiphe ile karsilanir.

Cocukluk cinsel istismarinda alkol veya madde kullanimi yani sira sugluluk orani ve antisosyal dav-
ranislar (6zellikle babada) yitksek bulunurken annede depresyon orani yiiksektir.s Cinsel istismar
olgularinda alkollin, taciz eden tarafindan siklikla kullanildigy ve istismari tetikleyen dnemli bir etken
oldugu bildirilmektedir.> Ensest icin diger risk faktorleri ise annenin hasta olmasi veya evi terk
etmesi, yetiskinlerin ¢ocukla ayni odayi ya da yatag) paylasmalari, kiz cocuklarinin babalarindan
ayri yasamalari, annenin gece calismak zorunda olmasi nedeni ile cocuklara baba ya da ivey ba-
banin bakmasi, 6 - 8 yaslarinda ve kiz cocuk olmak, anne veya babanin ya da her ikisinin ailesinde
daha 6nce ensest iliskinin varlig), iktidarsizlik ve psikopati seklinde siralanabilir.® Cocukluk ya da
ergenlik doneminde cinsel istismara ugramis kisilerin istismarci konuma gecebildiklerini aktaran
yayinlar vardir. Ensest yasanan ailede bu tabunun bozulmasi ile istismar davranisinin tekrari ara-
sindaki iliski ve kusaklar arasi aktarimdan soz edilmektedir. Ensestci cogu babanin ensest kurbani
oldugu, enseste maruz kalan cogu kadinin da cocuklarini ensestten koruyamayan anneler olduklari
bildirilmektedir.>®

A3. Duygusal istismar

Duygusal istismar, cocuklarin ihtiyac duyduklari ilgi, sevgi ve bakimdan mahrum birakilarak psiko-
lojik hasara ugratilma durumudur. UNICEF duygusal istismari ve ihmali cocugun nitelik, kapasite ve
arzulaninin sarekli ktilenmesi, sosyal iliski ve kaynaklarla iliskisinden siirekli yoksun birakilmasi,
cocugun sirekli olarak insaniistd giiclerle, sosyal agidan agir zararlar verme ya da terk etme ile
tehdit edilmesi, cocuktan yasina ve giicine uygun olmayan taleplerde bulunulmasi ve cocugun
topluma aykir diisen gocuk bakim yontemleri ile yetistirilmesi olarak tanimlamistir.’® Cocuga ba-
girma, kiffretme, deger vermeme, asin baski ve otorite kurma, lakap takma; cocugu reddetme,
asagilama, yalniz birakma, korkutma, yildirma, tehdit etme, dnemsememe, kiicik disirme, ba-




gimh kilma ve asiri koruma; cocugun duygusal ihtiyaglarini karsilamama, cocuktan yasinin izerinde
sorumluluklar bekleme, kardes ayrimi yapma; cocukla alayli konusma gorilen duygusal istismar
turleridir.?? Duygusal istismar ve ihmal oldukca sik gorilmekle birlikte, fark edilmesi, tanimlan-
masl, anlasilmasi ve yasal olarak kanitlanmasi daha giictiir.3 Duygusal istismar genellikle cocugun
Uzerinde gii¢ sahibi olan yakin cevresindeki kisi ya da kisiler tarafindan gerceklestirilir. Bu alginin
aksine, duygusal istismar fiziksel istismara gore cok daha siklikla gérisllmekte ve diger tim ¢ocukluk
¢agl ihmal ve istismar sekillerinden potansiyel olarak daha yikici olmaktadir.” Duygusal istismara
maruz kalan cocuklarda aileden uzaklasma, gerginlik, bagimli kisilik, degersizlik duygulan gelis-
tirme, uyumsuzluk ve saldirgan davranislarda bulunma davranislan siktir.'2'454 Duygusal istismar
cocugun kisiligi ve basarisinin yani sira fiziksel gelisimini de olumsuz yonde etkileyebilir.? Bes farkli
tlkede yapilan bir calismada cocuga bagirmak %75-80 oraninda bulunup, en sik gérillen duygusal
istismar olarak saptanmistir.2? Yalnizca duygusal istismara ya da duygusal ihmale maruz kalinabildig;
gibi, duygusal istismar ya da duygusal ihmalle birlikte fiziksel ve cinsel istismara da ugrama yaygin
olarak rastlanabilen bir durumdur.>7%"" Normal yetiskinlerle yapilan bir ¢alismada, duygusal istis-
mar, fiziksel istismar ve fiziksel ihmal en yiksek oranlarda birlikte gorilen cocukluk ¢agy ihmal ve
istismar turleridir.”> Cogu fiziksel istismar olgusuna eslik eden duygusal istismar, fiziksel belirtiler
iyilestikten cok sonra, hatta hayat boyu etkisini siirdiriir. Cocugun baglanma siirecini ve duygusal
gelisimini olumsuz etkiler. Cocugun ilerleyen siirecte uygun duygusal cevaplar gelistirme kapasi-
tesini bozabilir.3 Ayrica duygusal istismar fiziksel ve cinsel istismarin hasari ortadan kalktiginda bile
devam edebilir.”® Fiziksel istismar ve ihmal vakalarinin %90’inda duygusal ihmal ve istismarin da
oldugu saptanmistir.®

B. Ihmal

Genellikle evde yasayan kisi sayisinin ve 6zellikle de 0-36 ay arasi cocuk sayisinin fazla oldugu sap-
tanmuistir.” Fiziksel, duygusal, egjtimsel ve tibbi ihmal olarak ortaya cikabilir. 18 yasindan kicik bir
cocugun en Ust diizeyde gelisimini saglayacak duygusal paylasimin olmamasi duygusal ihmal, co-
cugun saglkl gelismesini olumsuz yonde etkileyecek sekilde tibbi bakimi yaptirmama, geciktirme
ya da 6nerilere uymama tibbi ihmal, cocugun yetenek ve becerilerine uygun egitim olanaklarindan
yararlanamamasi ya da desteklenmemesi egjtim ihmali, kurum ve kuruluslarin sorumlu olduklari
alanlarda duyarsiz davranmalari sonucu olusan durumlar sosyal ihmal olarak adlandirimaktadir.8
ihmal, ailenin gocugun bilyiimesi icin ihtiyaci olan giivenilir ve saglikli ortami saglamamasi ve ¢o-
cugu tehlikelere karsi korumamasidir. Anne ve babanin cocugu ile konusmamasi veya sorularini
yanitlamamasi, ¢ok uzun siire cocugu yalniz birakmasi, yeterince yemek vermemesi ve bakimini
saglamama gibi davranislari icerir. ihmal, 6zellikle bilyiime geriligi olan, psikososyal uyum giicliigi
ceken, egitim gereksinimleri karsilanmayan cocuklarda akla gelmelidir.”" Anne yasinin genellikle
kiigik, ebeveynin tek, ebeveynlik yetisinin zayif, ebeveynlik bilgisinin az ve cocuga saglanan baki-
min disik kalitede oldugu gorilmistir.”7 Dustk anne egitimi, sosyal destek yoklugu, izolasyon,
olumsuz iliskiler, ev ici siddet, ebeveynlerde alkol-madde kullanimi ya da depresyon gibi ruhsal
hastaliklar da ihmalle birliktelik géstermektedir. ihmal kaotik ve diizensiz ev ortamiyla karakterize
ve daha c¢ok gevresel stresériin oldugu, daha fazla tehlikeli yasam kosullarinin bulundugu ortam-
larda gergeklesmektedir.”s Ug yas dncesi ihmal, baglanmada ve igsel isleyen modellerde sorunlar
yasanmasina ve cocugun yakin iliskileri yiritmesinde ve bigimlendirmesinde zorluk yasamasina
neden olmaktadir. Empati, pismanlik, merhamet, sempati duyma gibi bazi duygular, ebeveynle
uygun sekilde deneyimlenerek, model alinarak dgrenilmektedir. ihmal gibi uygun olmayan duy-
gusal deneyimler varliginda, bu duygularin gelisimi de basarisiz olacaktir. Erken dénemde uygun
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duygusal deneyimler yasayamamasi ve giivensiz baglanma 6riintisy, sonraki yillarda da ikili ilis-
kilerinde baglanmada benzer zorluklar yasamasina neden olacakur. ihmal 6zellikle 1 yas alti geri
déniisimsiiz olmakta ve ciddi gelisimsel hasara yol aabilmektedir. ihmalin ciddiyeti ve siiregenligi
cocukta olusacak hasarin derecesini belirler.”” Bebek ve ¢ocuklarda apati, pasiflik, azim-cosku ve
esnekligin olmayisina, duygularini dizenlemede zorluk cekmelerine neden olur.”® Kendileri ve bas-
kalaryla ilgili olumsuz temsilleri olusur ve kendilerini sevilmeye degmez, degersiz gibi baskalarini
ise ulasilamaz gibi alglayabilirler. Erken cocukluk donemi ihmal edilen cocukta bilissel alanlarda,
ozellikle de ifade edici ve alici dil ile problem ¢6zme becerilerinde gerilik goriilmektedir.” Bebek
ve kiicik cocuklardaki ihmal bilyime geriligj, kilo alamama, boy uzamasinda gerilik, kuru cilt, zayif
ve ince saclar gibi bazi fiziksel sonuclariyla birlikte; bilissel, motor ve dil gelisiminde gecikme, oyun
esnasinda ¢abuk sinirlenme, kolay incinme, bas etme becerilerinde zayiflik, impulsif davranislar ve
coskusuzluk gibi birgok gelisimsel soruna da yol agabilmektedir.8#

B1. Fiziksel ihmal

Fiziksel ihmal, 18 yasindan kiiciik cocuk ya da gencin yetersiz besleme, giydirme, hijyen ya da
bakim verme sonucunda zarara ugramasidir.>* Cocuga gerekli saglik hizmetlerinin verilmemesi ya
da geciktirilmesi, cocugun yalniz birakiimasi, dislanmasi, evden kovulmasi, kagan cocugun eve
kabul edilmemesi, beslenme, giyim ve hijyenik ihtiyaglarinin karsilanmamasi, zarar verici ve toksik
maddelerden korumak icin yeterli nlem alinmamasi gibi pek ¢ok durum fiziksel ihmal olarak kabul
edilir.82 Fiziksel ihmale ugramis cocugun teni solgun, saglari ve derisi bakimsiz olabilir ve insanla-
ra iyi beslenmemis izlenimi verebilir.®* istenmeyen gebeliklerde annenin kendini a¢ birakmasiyla
gebeligin sonlandinlmasi ya da evlilik disi dogan cocuklarin a¢ birakilarak 6lime terk edilmeleri
fiziksel ihmalin de cok ciddi sonuclari olabileceginin bir gostergesidir.®* Fiziksel ihmal de cocugun
sosyal, bilissel, duygusal ve davranissal gelisiminde agir ve uzun dénemli sonuclar dogurabilmek-
tedir. ihmal edilmis cocuklarda fiziksel istismara ugramis cocuklara gére daha agir bilissel ve aka-
demik bozukluklar, daha fazla sosyal ice ¢ekilme, daha kisith arkadas iliskileri ve daha yogun ice
atim sorunlari gérilmektedir.®°

B2. Duygusal ihmal

Cocugun psikolojik ihtiyaclarina yanit vermeme, duygusal olarak ilgilenmeme, yeterli sevgi ve sef-
kat gostermeme, sosyal gelisimi icin yeterli destegji saglamama, sosyal kurallar 6gretmeme olarak
tanimlanir.82 Literatiirde duygusal istismar ve ihmal en az calisilan CCT olmasina ragmen, en yaygini
olabilecegj belirtilmistir.*> Psikiyatri 6rnekleminde hastalarin ¢ocukluk caginda ihmal ve istismara
ugramis olma sikliklarinin arastinldig) bir calismada duygusal ihmal %81.6 tespiti buna uygundur.*’
Cocuklukta duygusal istismar ve ihmalinin yayginliginin cinsel ve fiziksel istismardan cok daha fazla
olmasi muhtemeldir, fakat dlcmek ve miktarini belirlemek daha zor oldugundan duygusal istismar
sonuglari daha az dikkat cekmektedir.**° Fiziksel istismar ve ihmal olgularinin %90nda duygusal
istismar ve ihmal oldugu saptanmigtir. ihmal edilmis cocuklarin fiziksel ve duygusal gelisimleri agir
bir sekilde bozulmustur, fiziksel olarak kiicUk olabilirler ve uygun olarak sosyal iletisime gireme-
yebilirler. Davranigsal olarak kronik ihmal edilmis cocuklar kimseyi ayirt etmeden, yabancilara bile
cok sevgi gosterebilir veya tanidik ortamlarda bile sosyal olarak cevapsiz kalabilirler.?¢

Risk Faktorleri
Bireysel, ailesel, sosyal ve toplumsal risk etmenlerinin kombinasyonu cocuk istismarinin olusu-
muna katkida bulunur. Bunlar istismarin direk sebebi degil, istismar ortaya cikisini kolaylastirici




etmenlerdir. DSO‘ne gore cocuk istismari risk faktdrleri ailesel, toplumsal ve kisisel olarak siniflan-
dirlmaktadir.1015

1. Toplumsal Faktorler

Cocugun degerinin azalmasi (azinlk, engellilik, cinsiyet), sosyal esitsizlikler, organize siddet(savaslar,
kavgalar), siddeti ve dayag destekleyen kiltir, medya siddeti kiltirel normlardir.’® Sosyal ola-
rak yalitilmak, destek sisteminin yoksunlugu, ebeveynin madde kétiye kullanimi cocugun istismar
ve ihmal edilme davranisi ile karsilasma ihtimalini artinr. Toplumda giic farkliliklan (gelir dizeyi
ugurumlar), asin kalabalik gibi stresli yasam kosullan da saldirgan davramislan ve ¢ocuklara kars
fiziksel istismari artirabilir.2¢ Toplumun annelige iliskin tutumlari ve anneye yiiklenen kiltirel roller
de istismari artirabilecek diger toplumsal faktdrlerden sayilabilir.

2. Ailesel Faktorler

Genis aile, diisik sosyoekonomik durum, sosyal destegin olmamasi, sosyal izolasyon, tek ebe-
veynin olmasi, ebeveyn-cocuk iliskisindeki zayiflik, yiksek stres dizeyleri ve aile ici siddet ailesel
faktdrlerden sayilabilir. 5 istismar eden ailelerde biyimiis ebeveynler istismar gelenegini, kendi
cocuklarinda da siirdurebilirler. Bazi vakalarda eriskinler, kendi yontemlerinin disiplini 6gretmek
icin uygun yollar olduguna inanabilir. Diger vakalarda ise, ebeveynler kendi istismar davranigi ile
ilgili olarak karsit duygular icerirler ancak nasil davranacaklarini bilemediklerinden kendilerini ebe-
veynlerinin davranislarini sergilerken bulurlar.26 Asin kalabalik veya fakirlik gibi stresli yasam kosul-
lari saldirgan davranislari ve cocuklara karsi fiziksel istismari artirabilir. Sosyal olarak yalitilmak, bir
destek sisteminin yoklugu, ebeveynde madde kotiye kullaniminin olmasi ¢ocuklarin istismar ve
ihmal davranislariyla karsilasma ihtimalini arttinir. Ruhsal bozukluklar, 6zellikle ebeveynin yargilama
ve disiince sireclerinde bozukluk varsa, cocuk istismar ve ihmalinde rol oynayabilir. istismar
eden ebeveynlerin ¢ocuklarindan uygunsuz beklentileri vardir, bagimlilik gereksinimleri tersine
donmistir. Ebeveynler istismar edilen cocuga, cocuk sanki kendilerinden biyikmis gibi davran-
maktadirlar. Ebeveyn ¢ocuktan giiven, bakim, huzur, koruma ve sevgi beklemektedir. Bu ebeveyn-
lerin %90°1 kendi anne ve babalari tarafindan agir derecede istismar edilmislerdir.8¢

3. Kisisel Faktorler

Ebeveynlere iliskin etkenler; ebeveynin cocuklugunda istismara ugrama oykisi, ¢ocuga iliskin
olumsuz alg, ebeveyn roluyle ilgili yetersizlik, erken donemde bebegin ihtiyaglari, baglanma ve
insan iliskileriyle ilgili farkindaliginin olmamasi, cocuk gelisimi hakkinda bilgisinin olmamasi, em-
pati yoksunlugu, disik benlik saygsi, alkol-madde kullanimi, 6fke kontrol sorunlari, diisik egjtim
dizeyi, sikintili gebelik 6ykisu, yetersiz dogum dncesi bakim, ebeveynde fiziksel ya da ruhsal
hastalik olmasi, anne yasinin kii¢iik olmasi, issizlik, yalniz anne-baba seklindedir. Cocuga iligkin
etkenler; cinsiyet, prematirite, istenmeyen cocuk, fiziksel ya da mental hastaliginin olmasi, sakathk
ya da kronik hastaliginin olmasi seklinde ifade edilebilir."® istismara ugrayan cocuklar ¢ogunlukla
istenmeyen gebeliklerden dogan, anne-babanin istedigi cinste veya kisilikte olmayan, annesinin
sik araliklarla gebe kaldig) cocuklardir. Maddi bunalimlar, anne-babanin duygusal sorunlari, evlilik
sorunlari cocuga karsi davranisi etkileyebilir.'> Cocugun belli 6zellikleri ihmal edilmeye ve istismara
yatkinligy artirabilir. Prematirite, zeka geriligi veya bedensel yeti yitimi olan ¢cocuklar ve zor ¢ocuk
diye bilinen aglayan veya asin talepkar cocuklar istismar agisindan risktedir. istismar edilen cocuk-
larin bityuk bir kismi ebeveynleri tarafindan farkli, gelisimi yavas, kotd, bencil ve disipline edilmesi
zor olarak algilanirlar. Hiperaktif olan ¢ocuklar, dzellikle ebeveynlerinin bakim becerileri kisith ise,
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istismar acisindan risk altindadirlar.2¢

Cocukluk Cagi Travmalari ve Psikiyatrik Bozukluklar

Uzamis ve ciddi travma genellikle yasamin erken donemlerinde ortaya ¢ikmakta, duygulan dizen-
lemede kronik bir basarisizliga, bazi vakalarda da sosyal iliskilerin bozulmasina neden olmaktadir.
Psikiyatrik patolojilerin bir sonucu olarak adaptif olmayan kisilik patolojilerine, dirtisel davranisla-
ra, alkol madde kotiye kullanimina ve diger faktorler sonucu yeni travmatik yasantilara da sebep
olabilir. Cocuklar travmanin etkilerine daha duyarlidir. Ayrica erken dénem travma yasantilari, ye-
tiskin donemde cesitli psikiyatrik hastaliklarin ortaya ¢ikmasina katkida bulunur.8”-%8 Bebeklik do-
neminden ergenlige dek uzun siire istismara ugramis gocuklarin, kisa streli istismara ugrayanlara
gore daha derin bir sekilde zarar gormeleri beklenir. Major depresif bozukluk, intihar davranisi,
travma sonrasi stres bozuklugu, disosiyatif kimlik bozuklugu ve madde kotiye kullanimi gibi ruhsal
hastaliklarin gelismesi; kurban ve istismari yapan kisi arasindaki iliskinin dogasi ve olaylarin aciga
ctkmasi sonrasinda destek olan eriskin figiirleri ile sosyal figiirler uzun sireli prognozu etkiler.
Travmatik yasantilar nérobiyolojik acidan kalici izler birakir. Psikiyatri hastalar arasinda CCT bildi-
renlerin oraninin, klinik disi gruba gore daha yiksek oldugu bildirilmistir. Bir calismada ¢ocukluk
cagy fiziksel ve cinsel istismari bildiren katilimcilarin %80’ inin en az bir psikiyatrik bozukluk tanisi
aldigy ifade edilmistir.®°

Travmatik yasantiya ilk yanit asiri uyarilma ya da dissosiyasyon iken; travmanin emosyonel sonug-
lart ise korku ve anksiyete, depresif duygulanim, benlik saygisinda azalma ve kimlik sorunlari, 6fke,
sucluluk duygusu ve utang seklindedir. Algi bozukluklari, olayin yeniden yasantilanmasi, kisiler ara-
stiliskilerde sorunlar, yeniden kétiye kullanilma ya da baskasini kétiye kullanici davranislar ortaya
cikabilir. Aragtirmalar istismar magduru ¢ocuklarin disik 6zsaygy, dissosiyatif yasantilar, yiksek
anksiyete, duygudurum bozukluklar, daha fazla intihar fikirleri, akademik ve davranis sorunlari
oldugunu gostermistir.*® CCT ile yetiskin donemde TSSB, depresyon, anksiyete bozukluklari (panik
bozuklugu, sosyal fobi), obsesif kompulsif bozukluk, madde kullanim bozuklugy, kisilik bozuklukla-
n (6zellikle sinir kisilik bozuklugu), yeme bozukluklari, somatizasyon bozuklugu, bipolar bozukluk,
psikotik bozukluklar gibi cesitli ruhsal sorunlar arasinda iliski oldugu gosterilmistir. Disosiasyon,
dismanlik, tekrar kurban olma gibi kisiler arasi sorunlar; isleyen icsel model ve saglik algisiyla ilgili
bilissel sorunlar da saptanmistir.™¢ CCT yetiskinlikte olumsuz fiziksel ve zihinsel saglik sonuclarina
zemin hazirlayan risk faktorleriyle baglantil gibi gorinmektedir.99 Arastirmalar genellikle cocukluk
¢agy cinsel istismarinin depresyon basta olmak tizere bircok psikiyatrik bozukluk icin dnemli bir risk
faktorl oldugunu ileri sirmesine ragmen, istismar ve depresyon arasindaki iliskinin dogasi tam ola-
rak aydinlatilabilmis degildir."® CCT kisinin 6zsaygisina, 6zgiivenine ve gelecege yonelik umut duy-
gusuna zarar vererek depresyona neden olabilir. Bazi arastirmalar yetersiz ebeveynlik becerileri ve
aile destegi gibi farkli degiskenlerin cocukluk cagy cinsel istismariyla depresyon arasindaki iliskiye
aracilik ettigini belirtirken, bazi gdzden gecirmelerde diger degiskenlerden bagimsiz olarak cinsel
istismar ile depresyon arasinda direkt nedensel bir iliski oldugu vurgulanmistir.’®1°2 Widom‘a gére
CCT eriskin donemde depresyon riskini %50 oraninda artirmaktadir.90 Duygusal ihmalin 6zellikle
depresif bozukluk, distimi ve sosyal fobiyle baglantili oldugu; duygusal ihmal ve cinsel istismar
6ykisi olan bireylerin yasamlar boyunca birden daha fazla duygu durum bozuklugu gelistirme
ihtimallerinin daha yiksek oldugu da bildirilmistir.’® Duygusal ihmal ile yetiskinlikte anksiyete
ve depresyon belirtileri arasinda anlamli bir iliski de saptanmistir.*> Genis katiliml bir ¢alismada
cocukluk ¢ag fiziksel istismarinin anlaml olarak olumsuz saglik sonuclarinda artisi yordadig bu-




lunmustur.’® Cocukluk ¢aginda maruz kalinan istismarin siddeti arttikca yetiskinlikte depresyon
gelisme riski de artmaktadir.®® Bir ¢alismada ise cocukluk ¢aginda maruz kalinan duygusal istismar
yetiskinlikte anksiyete ve depresyon belirtilerinin bagimsiz yordayicisi olarak saptanmistir.*> Hyun
tarafindan bipolar ve unipolar depresyon hastalarindan olusan 333 katiimcinin karsilastinldig) ¢a-
lismada cocukluk cagy istismarinin dzellikle de cinsel istismarin unipolar depresyon ile daha anlamli
iliskisi oldugu belirtilmistir."®> CCT ayni zamanda bipolar bozuklugun morbidite ve siddetine de
katkida bulunmaktadir.%¢

Yakin donemli calismalar CCT ile psikotik bozukluklar Gzerine yogunlasmistir. DeRosse ve arka-
daslari CCT ve psikotik belirtiler arasinda giigli pozitif korelasyonlar bildirmistir.'” CCT siddeti ile
psikotik yasantilarin gériilme sikhigi arasinda bir doz-yanit iliskisini gdzlenmis ve travmanin sonlan-
masinin psikoz atag olasiigini azalttig) da saptanmustir. 108

Turkiye'de yapilmus klinik 6rneklemli bir arastirmada da cocukluk ¢aginda duygusal istismar yasadi-
gini bildiren bireylerde duygu durum ve anksiyete bozukluklari daha sik saptanmustir.*® Yine klinik
bir ¢alismada obsesif kompulsif bozuklugu olan grubun normal bireylere gére daha yiiksek oranda
CCT, ozellikle duygusal istismar ve duygusal ihmal bildirdikleri bulunmustur.®® Duygusal ihmal ve
istismar ile cinsel istismarin depresyon ve anksiyete siddetinin genel gostergesi olan genel Gzinti
haliyle; ayni zamanda da anksiyeteye 6zgl olan kaygili uyarilma durumuyla bagimsiz olarak iliskili
olduklari da tespit edilmistir.’®® Bir ¢alismada, duygusal istismar ve ihmal gecmisinin artmis anksi-
yete, depresyon, dmir boyu travmaya maruz kalma, travma sonrasi stres bozuklugu ve fiziksel be-
lirtilerle baglantili oldugu sonucuna varilmistir. Bu bulgu duygusal ihmal ve istismar ile yetiskinlikte
duygusal ve somatik yakinmalar arasindaki iliskinin giicini vurgulamaktadir."® Duygusal istismar
ve ihmal dykiisiine sahip bireylerde yiriitiilmis bir ¢alismada Cocukluk Cagi Travmalan Olgegi’
nin (CCTO) duygusal, fiziksel ve cinsel istismar alt dlcekleri ile depresyonun somatik belirtileri
arasinda bir iliski oldugu da bulunmustur.™ CCT’nin yetiskinlikte depresyon ve anksiyete bozuk-
luklarinin 2 yillik seyri Uzerindeki etkilerini inceleyen bir calismada, CCT dykisy bildirimlerinin
temelde anksiyete ve depresif bozukluklari olan yetiskinlerde daha k&t hastalik seyri ile baglantil
oldugu bulunmustur."? Ne kadar ¢ok kisi tarafindan duygusal ve cinsel istismara maruz kalinirsa,
yetiskinlikte depresif epizot deneyimleme sayisinin da o derecede arttigl sonucuna varilmistir."
Baska bir ¢alismada ise duygusal ihmal, duygusal istismar, fiziksel istismar ve cinsel istismarin
sikligr ne kadar yiksekse, semptomlarin siddeti o kadar koti bulunmustur.™ Geriye donik bir
calismada, Bifulco ve arkadaslari cocukluk ¢agr duygusal istismarinin, kronik ve tekrarlayici erigkin
depresyonuyla siki bir iliski icinde oldugunu ileri sGrmustir.2> Sonug olarak CCT sadece depresyon
ve anksiyete bozukluklarinin olusmasi icin artan riskle baglantili degil ayrica bu bozukluklarin klinik
seyri izerinde de etkilidir."?

Bazi calismalar intihar riskinde artisla birlikte, cocukluk cagi cinsel istismari ile depresyon arasinda-
ki iliskiyi ortaya koymustur. ™" istismar dykiisii olanlarda daha fazla bedensel belirti, daha yiiksek
depresyon, anksiyete, somatizasyon skorlari ve dusik benlik saygisi oldugu gorilmis; alkol koti-
ye kullammi, intihar girisimi ve psikiyatrik basvuru oranlari daha fazla saptanmistir.* Bir calismada,
cocukluk caginda istismar dykist olanlarda intihar girisimi egjlimi fazla, dirtisellik ve agresyon
skorlari ise yiksek saptanmistir.™® Tirkiye’de Zoroglu ve arkadaslan calismasinda CCT’ ne maruz
kalan olgularda dissosiyasyon dizeyleri anlamli derecede yilksek bulunmus, kendine zarar verme
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davranislan ve intihar girisimleri kontrol grubuna gore yilksek oranda saptanmistir.™ Yanik ve Oz-
men intihar girisimi dykisu ile cinsel, fiziksel, duygusal istismar ve ihmal arasinda; kendine zarar
verme davranisi ile cinsel, duygusal istismar ve ihmal arasinda anlamli iliski bildirmistir.*°

Sonug

CCT’ne maruz kalanlarin erigkin yasamda depresyon, anksiyete bozukluklari, alkol-madde kullanim
bozukluklari, kisilik bozukluklar gibi psikiyatrik hastaliklara sahip olma oranlarinin daha yiiksek
oldugu sik¢a vurgulanmaktadir. Genel kani; istismar yasantisi ile basa ¢ikmada immatir savun-
ma dizenekleri kullanan, saglikli baglanma, olumlu benlik algisi gelistiremeyen ve sosyal destegi
az olan cocuklarin eriskin yasamda daha fazla psikiyatrik hastalik yasadig) yonindedir. Cocugun
fiziksel ve zihinsel gelisimi yani sira, cocukluk ¢cagi ve eriskin donemde de birgok psikososyal so-
runa yol acan CCT’nin gerceklesmesinin dnlenmesi; gerceklesmesi sonrasinda ise hem gocukluk
¢aginda hem de sonrasinda multidisipliner bir yaklasimla ele alinmasi; ruh saglig) ¢alisanlari tara-
findan uzun siireli izZlemlerinin yapilabilmesi biyiik bir 5neme sahiptir. Oncelikli yapilmasi gereken
cocugun travmaya maruz kalmasinin énlenmesidir. Ozellikle giinimiizde devam eden savaslar ve
gocler, ekonomik sikintilar, erken ddnemde ebeveyn rol, yetersiz ve niteliksiz egitim kosullari,
sosyal sorunlar ve sosyal destegin kisithligl cocugun travmaya maruziyetinin artmasina neden olan
durumlardir. Koruyucu saglik hizmetleri kapsaminda gerekli 6nlemlerin alinmasi, aileden baslayan
sosyal destek ve egitim, yeterli ve kaliteli egitim verilmesi, go¢ ile gelen ya da savasa maruz kalan
cocuklarin yeterli takibinin yapilabilmesi, par¢alanmis ailelerden gelen ya da ebeveyni olmayan
cocuklarin sosyal olarak takip ve desteklerinin yeterli diizeyde yapilabilmesi biyik 6neme sahip-
tir. Travmanin gerceklesmesi durumunda ise en énemli durum travmanin tesbitinin yapilabilmesi,
cocugun yargllama ya da takip siirecinde retravmatizasyonunun engellenebilmesi, gerek erken do-
nemde ve gerekse sonraki sirecte travmaya maruz kalan ¢ocugun ve bireyin, bedensel sagliginin
takibi yanisira ruhsal sagliginin takibi ve desteginin de yeterince yapilabilmesi, sosyal agidan cocu-
gun desteklenmesi 6nemli strecler olarak yer alir. Ayrica tim tibbi birimlerde calisan klinisyenler
icin travma maruziyetinin disinilmesi ve 6ykisinin sorgulanmasi bilyilk neme sahiptir. Yagamin
ilerleyen déneminde ruh sagligr alaninda calisan klinisyenler iginse, psikiyatrik hastaliklarin tani,
takip ve tedavi sirecinde CCT 6ykisU akla getirilmeli ve sorgulanmalidir.
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Ama¢  Bu calisma ilkemizde beyaz yakali calisanlarda boyun, sirt ve omuz bélgesini iceren kas iskelet sistemi rahatsizliklarinin gérilme oranini,
iligkili faktdrleri ve ise devamsizhiga etki edebilecek faktdrleri aragtirmak amaciyla planlanmistir. ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):712-719)

Geregve  Olgularin sosyo-demografik bilgileri, tanisi konulan hastaliklar, telefon/bilgisayar kullamim sireleri, bilgisayar ile calisma stilleri, calisma
Yontemler  ortaminin ergonomik ézellikleri ve viicut mekanigine dair bilgi sahibi olup olmadiklar, egzersiz aliskanliklar, bilgisayar ile calistiktan sonra
boyun, sirt ve omuz bolgesinde kas iskelet sistemi rahatsizliklarn ve bu sebeplerle ise devam etmeme siireleri sorgulandi. Olgularin kas-

iskelet sistemi rahatsizliklar “Cornell Kas iskelet Sistemi Rahatsizlig) Anketi” ile sorgulandi.

Bulgular  Calismaya 25-50 yas arasi 72 beyaz yakali calisan dahil edildi. Son 7 giin icinde olgularin % 56.9’u boyun, % 55.6’si sirt, % 38.9'u sag omuz,
% 30.6s1 sol omuz bolgelerinde kas iskelet sistemi rahatsizlig) hissettigini belirtti. Kadin olmak boyun ve sirt (p=0.05) ve omuz (p=0.038)
bolgelerinde kas iskelet sistemi rahatsizliklar ile iliskili bulundu. Giinde 7 saatten fazla masa basi calisma suresinin ise devam etmemeye
sebep olabilecegi gorildi (p=0.005, OR=12.370).

Sonu¢  Beyaz yakali calisanlarin yarisindan fazlasinin boyun ve sirt bélgesi ile iliskili kas iskelet sistemi rahatsizliklarindan yakindigy, bu yakinmalarin
kadin cinsiyet ile iliskili oldugu ve giinde 7 saatten fazla masa basi calismanin ise devam etmemeye sebep olabilecegi gosterilmistir.
Gelecekteki calismalarda, katilimcilarin psikolojik ve fiziksel 6zelliklerinin de goz 6niinde bulundurulmasi ve ise devam tutumlarinin, maliyet
analizleri ile daha genis bir 6rneklemde arastiriimasina ihtiyac vardir.

Anahtar  beyaz yakal calisan; kas iskelet sistemi; ise devamsizlik
Kelimeler

Abstract

Objective  This study is planned to investigate the musculoskeletal disorder rate and related factors in the neck, upper back and shoulder and the
factors affecting absenteeism in white-collar workers. ( Sakarya Med ) 2018, 8(4):712-719 ).

Materials and ~ The socio-demographic information, diagnosed disease, telephone/computer usage periods, working styles with computer, exercise ha-
Methods  bits, knowledge about ergonomic characteristics of working environment and body mechanics, musculoskeletal discomfort after working
with computer system in the neck, upper back and shoulder and absence period related with musculoskeletal disorders of the subjects

were questioned. The musculoskeletal disorders were questioned by the “Cornell Musculoskeletal System Discomfort Survey”.

Results  Seventy-two white-collar workers aged 25-50 years were included in the study. In the last 7 days, 56.9% of the subjects had neck, 55.6%
had upper back, 38.9% had right shoulder and 30.6% had left shoulder musculoskeletal disorders. Being female was found related with
musculoskeletal disorders in the neck and back (p=0.05) and shoulder (p=0.038) regions. It was observed that more than 7 hours a day of
desk work could lead to absence (p=0.005, OR=12.370).

Conclusion It has been showed that more than half of the white-collar workers have musculoskeletal disorders in the neck and upper back, being
female is associated with these disorders and more than 7 hours a day of desk may cause to absenteeism. Future studies are needed
to taken the psychological and physical characteristics of the participants into consideration and explore the attitudes to work in a wider
sample with cost analysis.

Keywords  white-collar workers; musculoskeletal system; absenteeism
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Giris

Beyaz yakali calisan tanimi; idari ve arastirma-gelistirme islerinde faaliyet gosteren, beden giiciine
oranla yiiksek teknolojik egjtime, zihin ve beyin giiciine dayali islerde daha ¢cok masa basinda ca-
lisan kisiler icin yapilmaktadir. Beyaz yakali ¢alisan tanimlamasinda, kas giicinden daha fazla zihin
gicine dayali ¢alismak, egjtimli olmak ve cogunlukla otoriteye yakin ya da otorite sahibi olmak
seklinde G¢ temel 6l¢it Gzerinde durulmaktadir.’

ise bagli kas iskelet sistemi hastaliklari calisma ile ortaya cikar, siddeti ¢alisma ile artabilir, is or-
taminda ve is disi zamanlarda kisinin aktivitelerini kisitlayabilir.2 Beyaz yakali calisanlarin ¢alisma
ortamlari ve kosullariyla iliskili olarak kas iskelet sistemi hastaliklarindan yakindiklar bilinmektedir.3
Prevelans calismalarinda, Avrupa’da ¢alisan beyaz yakali calisan nifusun %25’ten fazlasinin kas is-
kelet sistemi rahatsizliklarina sahip olduklar bildirilmistir. Ulkemizde ve gelismekte olan iilkelerde
ise bu oranlarin daha yiksek oldugu gézlenmistir.>¢ Yapilan arastirmalarda, beyaz yakali ¢alisanlarin
en ¢ok boyun, Ust sirt ve omuz bolgesi ile iliskili kas iskelet sistemi rahatsizliklarindan yakindiklari
bildirilmistir.*”# Kadin cinsiyet, postir bozukluklari, tekrarlayici hareketler, yetersiz ergonomik ko-
sullar ve psikososyal risk etmenleri, dzellikle st ekstremite ile iliskili kas iskelet sistemi rahatsizlik-
lart agisindan risk faktorleri olarak belirtilmektedir.>7

ise devamsizlik, calisanin hastalik veya hastalik disindaki cesitli nedenlerle calisma saatleri ice-
risinde isinin basinda bulunmamasidir. 12 Amerika Birlesik Devletleri’nde ise devamsizligin en
blyiik sebebinin kas iskelet sistemi problemleri oldugu bildirilmistir. ** Global bir insan kaynaklari
danismanlik firmasinin 24 Avrupa Ulkesinde yaptig) bir arastirmanin sonucunda, ise devamsizli-
gin %78 eklem agrilari ve buna bagli rahatsizliklardan kaynaklandig belirtilmistir.'® ise devamsizlik
yapan personelin yerine yeni personel istihdami, fazla mesai Gcretleri, artmis is yiki ve artmis
stres, diisiik retim kalitesi, yeni personelin egitimi gibi konular ise devamsizigin isyeri agisindan
olumsuz sonuglandir.™' Kurumsal sirketler, kas iskelet sistemi ile iliskili hastaliklar sebebiyle ise
devamsizligin 6niine gecebilmek icin ¢esitli dnlemler almaktadir. Bazi sirketler periyodik olarak
ozel ergonomi egitimleri dizenlerken, daha yaygin olarak bircok sirket personellerinin is giivenligi
egitimleri kapsaminda, tek seanslik egjtimlerle, cesitli ergonomik diizenlemeler ve basit ofis egzer-
sizleri konusunda egjtilmesini tercih etmektedir.

Ulkemizde yapilan calismalarda, beyaz yakali galisanlarda boyun, sirt ve omuz ile iligkili kas iskelet
sistemi rahatsizliklar sebebiyle isin engellendigi gosterilmis,>%' fakat ise devamsizlik konusunda-
ki tutumlarina dair net bir veri elde edilememistir. Calismamizin amaci Glkemizde is giivenligi egitimi
almis beyaz yakali ¢alisanlarda boyun, sirt ve omuz bélgelerini iceren kas iskelet sistemi rahatsizlik-
larinin g6rislme oranin, iliskili faktorleri ve ise devamsizliga etki eden faktorleri arastirmakti.

Gereg ve Yontemler

Bu calisma tanimlayici kesitsel tipte bir calismadir. Calismaya katiim igin, 15 Ocak- 15 Subat 2017
tarihleri arasinda, 6zel bir uluslararasi lojistik firmasinin, ithalat, ihracat, dokiimantasyon veya ope-
rasyon departmanlarindan birinde en az bir yildir calisan, en az iki yildir benzer sektorlerde ¢alisma
geemisi olan, son bir yil icinde is givenligi egitimi almig, 25-50 yas arasi 88 beyaz yakali calisan
davet edildi. Hamileler, aktiviteyi kisitlayabilecek ortopedik, kardiyopulmoner, nérolojik bir rahat-
sizliga sahip olgular, son 6 ay icinde rutin yasaminda degisiklik yapan, 08.00-18.00’den fazla mesai
yapan ve goniillii olmayan olgular calisma disi birakildi. Bu calisma Biruni Universitesi Girigimsel




Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu (2017/11-4) tarafindan onaylandi ve Helsinki Deklarasyonu’na
uygun olarak yiritildi. Tom katiimcilardan aydinlatiimis onam alind.

Olgularin yas, cinsiyet, boy, kilo, egitim durumu, medeni durum, meslek, ¢alisma yili gibi sosyo-
demografik bilgileri, yaralanma 6ykiileri veya tanisi konulan hastaliklari, telefon/bilgisayar kullanim
sureleri, bilgisayar ile ¢alisma stilleri, calisma ortaminin ergonomik 6zellikleri ve viicut biyomekani-
gine dair bilgi sahibi olup olmadiklari, egzersiz aliskanliklar, bilgisayar ile calistiktan sonra boyun ve
sirt bolgesine iligkin kas iskelet sistemi rahatsizliklari ve son 6 ay iginde bu sebeplerle alinan izin/
rapor sireleri kaydedildi.

Olgularin kas-iskelet sistemi rahatsizliklari “Cornell Kas iskelet Sistemi Rahatsizligi Anketi (CKISRA)”
ile sorgulandi. CKISRA, 11 viicut bélgesinde (boyun, sag ve sol omuz, Ust kol, 6nkol ve el bilegj,
sirt ve bel bolgesi) kas iskelet sistemi rahatsizliklarinin (agri/sizi/rahatsizlik hissi) sikhgini, bu rahat-
sizliklarin siddetini ve isi engelleyip engellemedigine dair sorulari icermektedir.'® Anketin Turkce
gecerlilik ve giivenilirlik ¢calismasi Erding ve ark.” tarafindan yapilmistir. Calismamizda anketin bo-
yun, sirt ve omuz agnist ile iliskili sorularinin degerlendirmeye alinmis olmasi sebebiyle agirlikli puan
hesaplamasi yapilmadi.

Calismamizda degerlendirme formu, CKISRA ve goniillii olur formu katiimcilara elektronik posta
ile gonderildi ve 30 giin icerisinde formlarin doldurulup yine elektronik posta yolu ile tarafimiza
gonderilmesi talep edildi.

istatistiksel Analiz:

istatistiksel analiz icin SPSS 21.0 (Statistical Package for Social Sciences, Chicago, lllinois, United
States) bilgisayar programi kullanildi. Tanimlayici istatistiksel yontemlerle ortalama, yiizdelik dag-
lim ve standart sapma degerleri hesaplandi. Kategorik degiskenler icin ki kare testi ile (Pearson Ki
Kare) korelasyon analizi yapildi. Raporlu olarak ise devamsizliga etki edebilecek diger faktorlerin
incelenmesi icin lojistik regresyon analizi icin model kurularak cok degiskenli analiz yapildi. Lojistik
regresyon analizi sonucunda risk orani “Odd orani (OR)” ile, etki biyikligi Nagelkerke R2 dege-
riyle verildi. Anlamllik diizeyi olarak p<0.05 kabul edildi.

Bulgular

Calismaya davet edilen 88 olgudan dokuzu mesai saatleri degisken oldugu icin, yedi olgu ise bekle-
nilen stre icinde formlarin tarafimiza iletiimemesi sebepleriyle calisma disi birakildi. Yetmis-iki (30
kadin, 42 erkek, ortalama yas: 29.69+5.32/yil) beyaz yakali calisan, galismaya katildi. Olgularin
ortalama calisma yili 7.56+5.5’ti. Olgularin %80.6’sinin glinlik masa basi calisma siresi 7 saatten
fazlaydi, %83.3’ masa Ustl bilgisayar kullanyordu, %50’si giinde 1-3 saat telefonda konusuyordu
ve %87.5'i telefon goriismelerini ahize ile gergeklestiriyordu (Tablo 1).

Olgularin %75’i calisma ortam ile ilgili gerekli ergonomi prensipleri hakkinda bilgi sahibi oldugunu,
%69.4°G ¢alisma ortaminin viicut mekanigine uygun olmadigini diisiinilyordu. Bilgisayar basinda
dinlenmek amagli diizenli aralar verenler olgularin %68’ini olustururken, dinlenme aralarinda bo-
yun, sirt veya omuz egzersizleri yapma orani %22.2 idi. Son 6 ay icinde boyun, sirt veya omuz
bolgesini iceren bir kas iskelet sistemi rahatsizig nedeniyle doktora basvurma orani %29.2, ilag
kullanma orani ise %23.6 idi. Olgularin %16.7’si (12 kisi) son 6 ay icinde boyun ve sirt bolgesi ile
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iliskili rahatsizliklar sebebiyle raporlu olarak ise devam etmediklerini bildirdiler (Tablo 2). Son 6 ay
icinde on olgu bir-ii¢ glin arasi, bir olgu 3-5 giin arasl, 1 olgu 5-7 giin arasi bir olgu 7-10 giin arasi
rapor aldigini belirtti.

Tablo 1. Olgularin sosyodemografik ve ¢alisma kosullarina iligkin dzellikleri
N (%) / Ort£SS
Yas (yil) 29.69+5.32
Cinsiyet
Kadin 30 (41.7)
Erkek 42 (58.3)
VKi (kg/m?) 24.113.92
Dominant taraf
Sag 69 (95.8)
Sol 2(4.2)
Medeni Durum
Bekar 36 (50)
Evli 36 (50)
Egitim Durumu
Lise 8 (11.1)
Lisans 60 (83.3)
Lisansistl 4 (5.6)
Caligma siiresi (yil) 7.56%5.55
Giinliik masa basi calisma siiresi
<5 saat 4(5.6)
5-7 saat 10(13.9)
>7 saat 58 (80.6)
Caligma stili
Masa Usti bilgisayar 60 (83.3)
Diz Uty bilgisayar 12 (16.7)
Her ikisi 22 (30.5)
Telefonda konusma siiresi
<1 saat 21(29.2)
1-3 saat 36 (50)
>3 saat 15(20.8)
Telefonda goriisme sekli
Ahize 63 (87.5)
Kulaklik 9(12.5)
VKi: Viicut Kitle indeksi

CKISRA anketi sonuglarina gore; son 7 giin icinde olgularin %56.9’u boyun, %55.6s1 sirt, %
38.9’u sag omuz, % 30.6’si sol omuz bolgesini iceren agr/sizi/rahatsizlik hissettigini belirtti. Bo-
yun bolgesi icin ii¢ kisi (%4.2), sirt, sag ve sol omuz icin birer kisi (%1.4) ¢ok siddetli agri/sizi/
rahatsizlik tarif etti. On yedi kisi (%23.6) boyun, 11 kisi (%15.2) sirt, 14 kisi (%19.4) sag omuz,
sekiz kisi (%9) ise sol omuzda agri/sizi/rahatsizlik hissinin isine engel oldugunu belirtti (Tablo 3).

Olgularin kas iskelet sistemine ait rahatsizliklar ve bu rahatsizliklarin lokalizasyonu ve siddeti, dok-
tora bagvurma, ilag kullanma ve izin/rapor alma durumlarinin cinsiyet, yas, giinlilk masa basi ¢a-




lisma siresi, calisma stili, telefonda konusma siresi, telefonda gorisme sekli, ¢alisma ortamina
dair bilgi sahibi olup olmama durumu, ¢alisma ortaminin viicut mekanigine uygun olup olmadigini
distinme durumu ve dizenli egzersiz aliskanhig ile korelasyonu incelendi. Bilgisayar ile ¢alistiktan
sonra boyun, sirt veya omuz bolgesinde kas-iskelet sistemi rahatsizlig hissetmek (p=0.05), son 7
giin icinde sag omuzda agr/sizi/rahatsizlik (CKISRA'ya gore) hissi (p=0.038) ve son 6 ay icinde bo-
yun, sirt veya omuz agnisi nedeniyle agri kesici ilag kullanmak (p=0.027) ile kadin cinsiyet arasinda
anlamli iliski vardi. Giinde 7 saatten fazla masa basi ¢alisma stiresi ile izinli/raporlu olarak ise devam
etmemek arasinda anlamli iligki vardi (p=0.023).

Tablo 2. Olgularin ¢alisma ortamina iliskin diisiinceleri, boyun ve sirt bolgesi ile iliskili kas iskelet sistemi
rahatsizliklarina karsin tutumlari

Evet Hayir
N (%) N (%)
1. Cal|§m§| ortaminiz ile ilgjli gerekli ergonomi bilgisine sahip oldugunuzu disiniyor 54 (75) 18 (25)
musunuz?
2. Calisma ortaminizin viicut mekaniginize uygun oldugunu disiiniyor musunuz? 22(30.6) | 50(69.4)
3. Bilgisayar basinda dinlenmek amagh diizenli aralar veriyor musunuz? 49 (68.1) | 23(31.9)
4. Dlnlen'r?ne aralarinda gevsemek icin boyun, sirt ve omuz egzersizleri yapiyor 16(22.2) | 56 (77.8)
musunuz?
5. Duzenli egzersiz yapma aliskanhginiz var mi? 21(29.2) | 51(70.8)
6. Bilgisayar ile ¢alistiktan sonra boyun, sirt ve omuz agrisindan yakiniyor musunuz? 54 (75) 18 (25)

7. Yasaminiz boyunca boyun, sirt ve omuz bélgesini ilgilendiren yaralanma 6ykiniz

var mi? 9(12.5 | 63(87.5)

8. Boyun, sirt veya omuz bélgenizle ilgili tamisi konulmus herhangi bir kas iskelet

sistemi rahatsizliginiz var mi? 13(18.1) | 59 (81.9)

9. Son 6 ay iginde boyun, sirt ve omuz bdlgenizde agr/sizi/rahatsizlik hissi sebebiyle

doktora basvurdunuz mu? 21(29.2) | 51(70.8)

10. Son 6 ay icinde boyun, sirt ve omuz bdlgenizde agr/sizi/rahatsizlik hissi sebebiyle

ilag tedavisi aldiniz mi? 17(23.6) | 55(76.4)

11. Boyun, sirt veya omuz bélgenizde agri/sizi/rahatsizlik hissi sebebiyle son 6 ay 12(16.7) | 60 (83.3)

icinde izin/rapor aldiniz mi?

Tablo 3. CKiSRA’ya gore son 7 giin icinde boyun, sirt, sag ve sol omuz icin agri/sizi/rahatsizlik hissi,
siddeti ve ise engel olma durumu

Boyun N (%) | Sirt N (%) Omuz N (%)
Gegtigimiz hafta galistiginiz siire boyunca viicudunuzda Sag Sol
ne siklikta agri, sizi, rahatsizlik hissettiniz?
Hic hissetmedim 31(43.1) | 32(44.4) | 44 (61.1) | 50(69.4)
Hafta boyunca 1-2 kez hissettim 26 (36.1) | 22(30.6) | 13(18.1) | 14(19.4)

Her giin bir kez hissettim 5.6) 6(8.3) 2.8) 2(2.8)

1( (

6 ( (

Hafta boyunca 3-4 kez hissettim 6(8.3) 10(13.9) | 10 (13.9) 4 (5.6)
4( 2 (

Her giin birgok kez hissettim 5(6.9) 2(2.8) 3(4.2) 2(2.8)

Eger agri, sizi, rahatsizlik hissettiyseniz ne kadar

siddetliydi?
Hafif siddetliydi 25 (34.7) 22(30.6) | 14(19.4) | 12(16.7)
Orta siddetliydi 14 (19.4) 17 (23.6) | 13(18.1) 9(12.5)
Cok siddetliydi 3(4.2) 1(1.4) 1(1.4) 1(1.4)
Eger agn, sizi, rahatsizlik hissettiyseniz bu isinizi
yapmaniza engel oldu mu?
Hi¢ engel olmadi 24 (30) 29 (40.2) | 14(19.4) | 14(19.4)
Biraz engel oldu 14 (19.4) 11(15.3) | 14(19.4) 8 (11.1)

Cok engel oldu 3(4.2)
CKISRA: Cornell Kas iskelet Sistemi Rahatsizliklari Anketi
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Boyun, sirt veya omuz bélgesini iceren kas iskelet sistemi rahatsizliklar sebebiyle izinli/raporlu
olarak ise devam etmemeye etki edebilecek faktorler (kas iskelet sistemi rahatsizliklarinin lokalizas-
yonu ve siddeti, cinsiyet, yas, calisma yili, ginlik masa basi calisma siiresi, calisma stili, telefonda
konusma siiresi, telefonda goriisme sekli) lojistik regresyon analizi ile degerlendirildi. Sadece giin-
de 7 saatten fazla masa basi calisma siresinin izinli/raporlu olarak ise devam etmemeyi etkiledigi
bulundu (p=0.005, Nagelkerke R2=0.238, OR=12.370).

Tartisma

Calismamizin sonucunda is glivenligi egjtimi almis beyaz yakali ¢alisanlarin ise bagli olarak boyun
ve sirt bolgesinde sirasiyla %56.9 ve %55.6 oraninda kas iskelet sistemi rahatsizlig gorildigi ve
kadin cinsiyetin boyun, sirt ve omuz bolgesinde kas iskelet sistemi rahatsizliklari ile iliskili oldugu
saptanmustir. Ayrica giinde 7 saatten fazla masa basi ¢calisma siresinin bu kas iskelet sistemi rahat-
sizliklari sebebiyle izinli/raporlu olarak ise devam etmemeye neden olabilecegi gosterilmistir.

Beyaz yakali ¢alisanlarda ise bagl kas iskelet sistemi hastaliklarinin arastirildig) calismalarda genel-
likle Gst ekstremite ve bel bolgesi incelenmistir.>"1820 Yapilan arastirmalarda, bilgisayar kullanan
beyaz yakali ¢alisanlarda boyun bolgesi ile ilgili rahatsizliklarin diger bolgelerden daha fazla oldugu
gosterilmistir. ™72 Calismamizda, literatirde daha dnce gosterildigi Uzere beyaz yakal calisan-
larda en cok etkilenen boyun, sirt ve omuz bolgeleri ile iliskili kas iskelet sistemi rahatsizliklarinin
izole olarak incelenmesi amaclanmistir. Uzun sireli bilgisayar kullanan masa basi galisanlarda yapi-
lan arastirmalarda boyun ve sirt bolgesi ile iliskili kas iskelet sistemi rahatsizig hissedilme oranlari
sirasiyla %33-77.8 ve %29.6-73.3 bildirilmistir. 5710112223 Calismamizda beyaz yakali ¢alisanlarin
%75’ bilgisayar ile calistiktan sonra boyun sirt veya omuz agrisi hissettiklerini bildirirken, son 7 giin
icerisinde %56.9’'unda boyun, %55.6’sinda ise sirt bolgesinde agri/sizi/rahatsizlik hissi saptanmis-
tir. Bu fark G¢ bolgenin kiimalatif sorgulanmasi, katilimeilarin ¢alisma sirasinda diizenli dinlenme
araliklar verme oraninin yiksek olmasi veya son bir haftaya dair sorgulama yapilmasi ile iligkili
olabilir. Ulkemizdeki veriler ile karsilastinldiginda, calisma popiilasyonumuzda boyun ve sirt bolge-
sinde nispeten daha diisiik oranda kas iskelet sistemi rahatsizlig) saptanmistir. ise bagli kas iskelet
sistemi rahatsizlig) hissedilen bolgeler icinde omuz ile iliskili rahatsizliklar, boyun ve sirt bolgelerine
gore daha az gorilmektedir. #¢1-222% Calismamizda da literatirle benzer olarak katilimcilarda daha
az omuz ile iliskili kas iskelet sistemi rahatsizigl bulunmustur. Bununla beraber elde ettigimiz oran-
lar (%38.9 sag omuz, %30.6 sol omuz) literatiire gore daha dusiiktir.

Literatirde kadin cinsiyet +'°, yas ', is yeri ergonomisi hakkinda yetersiz bilgi sahibi olmak 1,
uygun olmayan ¢alisma ortami ™, calisma yilinin az olmasi +°1° ve giinde 4 saatten fazla masa basi
calismanin boyun, sirt ve omuz bolgesinde kas iskelet sistemi rahatsizliklari ile iligkili olduguna
dair kanitlar vardir.* Bu calismada literatiirle ortiisecek sekilde, kadin olmak, boyun, sirt ve omuz
ile iliskili kas iskelet sistemi rahatsizliklar ve ilgili bolgelerde hissedilen agri sebebiyle agr kesici
kullanmak ile iliskili bulunmustur. Yapilan arastirmalarda, ¢alisma yilinin artisi ile kisilerin kas iskelet
sistemi rahatsizliklarinin azaldig) gézlenmis ve bu durum yillar icinde ¢alisanlarin kendilerini koru-
mayi 6grenmesi ile aciklanmistir. *1° Calismamizda katiimcilarin yas ortalamasinin 30’un altinda
olmasi ve ¢alisma yilinin literatire gdre daha az olmasina ragmen is ortami ve ¢alisma stilleri, kas
iskelet sistemi rahatsizliklari ile iliskili bulunmamistir. Bu sonug katihmcilarin farkli fiziksel dzellikleri
veya daha erken edinilmis ergonomi bilgilerinden kaynaklanabilir.




Calismamizda son 7 giin icinde sirasiyla en ¢ok boyun (%23.6), sag omuz (%19.4), sirt (%15.2)
ve sol omuz (%9) ile iligkili kas iskelet sistemi rahatsiziklarinin isin engellenmesine sebep oldugu
gorilmustur. Literatiirde daha yiiksek oranda kas iskelet sistemi rahatsizlig) bildiren ¢alismalarda,
beklendigi iizere isin daha gok engellendigj gosterilmistir. +*1%24 Bu calismalarda en ¢cok boyun ve
omuz bolgesi ile iliskili kas iskelet sistemi rahatsizliklarinin isin engellenmesine ve ise devamsizliga
sebep oldugu belirtilmistir. 220 Calismamizda da benzer olarak, en cok boyun bdlgesi ile iligkili
kas iskelet sistemi rahatsizliklarinin isi engelledigi goriilmekle birlikte, raporlu/izinli olarak ise de-
vamsizliga etki eden tek faktor giinde 7 saatten fazla masa basi calisma siiresi olarak bulunmustur.
Bu sonug is ortami veya kas iskelet sistemi rahatsizliklarindan bagimsiz olarak uzun ¢alisma siresi
ile iliskili stres ve psikolojik faktorlerin etkilerini akla getirmektedir.

Egitim dizeyinin artmasi, teknolojik gelisme ve sanayilesmeye paralel olarak beyaz yakali ¢alisan
popilasyonu artmaktadir.2® Calisanlarin is verimini engelleyebilecek olasi kas iskelet sistemi prob-
lemlerinin ve risk faktorlerinin tespit edilmesi ve buna ydnelik koruyucu girisimlerin belirlenmesi
onemlidir. Bu calismada tek bir merkezden, en ¢ok etkilenen boyun, sirt ve omuz bélgelerine 6zel,
cok yonlU bir degerlendirme yapilmis, isin engellenmesi ve ise devamsizliga yonelik bir sonug
ortaya konmustur. Son yillarda is giivenligi egjtimlerinin dneminin artmasi ve egitim kapsaminda
ergonomi prensiplerinin Gzerinde durulmasi gdz 6niinde bulundurularak ¢alisma popilasyonumu-
zun bu 6zellikleri tagimasina 6zen gosterilmistir.

Calismamizin bazi limitasyonlan bulunmaktadir. Calismamizda kullandigimiz kas iskelet sistemi de-
gerlendirmesinin son 7 giini referans alarak degerlendirmeye olanak saglamasi katilimcilarin kas
iskelet sistemi problemlerinin belirlenmesinde sinirflamaya yol agmis olabilir. Katilimcilara ¢alistik-
lari ortamin ¢alisma ergonomisine uygun olup olmadigi sorulmustur fakat isyerinin fiziki kosullari
veya kisilerin calisma postirleri degerlendirilmemistir. Katiimcilar son bir yil i¢inde is giivenligi
egjtimi kapsaminda ergonomi egijtimi almis olmakla birlikte bu egijtimin kisilerin ¢calisma tutumlari
ve kas iskelet sistemi rahatsizliklari zerine etkileri bilinmemektedir. Calisma ortami ile ilgili gerekli
ergonomi bilgisine sahip oldugu sorgulanmis ancak bilginin icerigi detaylandirilmamstir. Olgularin
mesai disi bilgisayar, akilli telefon veya tablet ile oyun oynamak veya film izlemek gibi aliskanliklari
sorgulanmamustir. Calisma sartlarinin standardizasyonu icin tek bir merkezden katiim saglanmasi
sebebiyle olgu sayisinin arttirlmasi mimkin olamamustir.

Bu calismada is glvenligi egitimi almis beyaz yakali calisanlarin yarisindan fazlasinin boyun ve
sirt bolgesi ile iliskili kas iskelet sistemi rahatsizliklarindan yakindigy, kadin cinsiyet ile boyun, sirt
ve omuz bdlgesinde kas iskelet sistemi rahatsizliklarinin iliskili oldugu ve giinde 7 saatten fazla
masa basl calismanin raporlu/izinli olarak ise devam etmemeye sebep olabilecegi gosterilmistir.
Gelecekte, katiimcilarin psikolojik ve fiziksel 6zelliklerinin de gbz dniinde bulunduruldugy, is gi-
venligi egitimi 6ncesi ve sonrasinda periyodik olarak beyaz yakali ¢alisanlarin kas iskelet sistemi
rahatsizliklar ve ise devam tutumlarinin, maliyet analizleri ile daha genis bir 6rneklemde arastinildig
calismalara ihtiyag vardir.
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Abstract

Objective  Celiac disease (CD); is a small intestinal disease that occurs in congenital predisposing individuals at any age. Psychiatric problems may
be more prevalant in celiac patients. The aim of this study is to compare psychiatric problems and family functioning through controls in
patients with celiac disease and to analyze the relation between these data and adherence to celiac diet.

( Sakarya Med ) 2018, 8(4):720-725)

Material and A total of 35 adolescents aged 12-18 years with a diagnosis of celiac disease were included in the study at Tepecik education and research
Methods  hospital and Celal Bayar University Pediatric Gastroenterology Clinics for at least 6 months. Our study was planned as case control study.
Patients age, gender, diagnosis symptoms, socioeconomic status, celiac diet compliance, Marsh stages were recorded. Height and
weight measurements were made in the outpatient clinic and celiac serology test was taken. Fourty seven patients who were referred to
our pediatric outpatient clinics without known chronic disease were taken as a control. Beck depression inventory, strength difficulties

questionnaire, family assessment device were performed.

Results ~ When study and control groups were compared through beck depression inventory, those with celiac disease had statistically significantly
higher scores than healthy control group. It was found that adolescents diagnosed with celiac suffer from more difficulties in emotional and
social areas when study and control groups were compared through strengths and difficulties questionnaire.

Conclusion  Psychiatric problems and depression are often more common in children with CD than without CD, and contribute to a decline in quality
of life. For this reason, psychosocial support may be important in treatment of celiac.

Keywords  Adolescents; Celiac Disease; Depression

0z

Amac  Colyak hastaligi; konjenital olarak yatkin bireylerde her yasta ortaya cikabilen bir ince bagirsak hastaligidir. Colyak hastalarinda psikiyatrik
sorunlar saglikh bireylere kiyasla daha yaygin olabilir. Bu calismanin amaci ¢6lyak hastaligi olan hastalarda psikiyatrik sorunlari ve aile islevini
kontrol etmek ve bu verilerle ¢olyak diyetine uyum ile arasindaki iliskiyi incelemektir. ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):720-725).

Geregve  Calismaya Tepecik Egitim ve Aragtirma Hastanesi ve Celal Bayar Universitesi Cocuk Gastroenteroloji kliniklerinde Célyak Hastalig) tanisiyla en
Yontem  az 6 aydir takip edilen 12-18 yas arasi toplam 35 addlesan hasta alindi. Calismamiz vaka control ¢alismasi olarak planlandi. Hastalarin yasi,
cinsiyeti, tani semptomlari, sosyoekonomik durumlari, Marsh evreleri kaydedildi. Poliklinikte boy ve kilo dlctimleri yapilip, ¢olyak seroloji
testi alindi. Hastanemiz pediatri polikliniklerine basvuran ve bilinen kronik hastaligi olmayan 47 olgu da kontrol olarak alindi. Hastalara cocuk

psikiyatri hekimi tarafindan Beck depresyon olcegi, giicler giclikler anketi, aile degerlendirme dlcegi yapildi.

Bulgular ~ Calisma ve kontrol gruplari beck depresyon 6lcegi sonuclarina gore karsilastirildiginda, c¢élyak hastaligi olanlarda saglikli kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli derecede yitksek puanlar elde edildi. Colyak tanisi alan ergenlerin, calisma ve kontrol gruplarinin giicler ve
guclukler soru formlart ile karsilastinldigi durumlarda, duygusal ve sosyal alanlarda daha fazla sikinti yasadiklan saptandi.

Sonug  Colyak Hastaligi tanisi olan cocuklarda, psikiyatrik sorunlar ve depresyon saglikli cocuklara gore genellikle daha sik gorilir ve yasam kalite-
sinde bozulmaya neden olabilir. Bu nedenle, ¢olyak tedavisinde psikososyal destek dnemli olabilir

Anahtar

Kelimeler Adolesan; Colyak Hastaligi; Depresyon
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Introduction

Celiac disease is a small intestine disease that can occur in every genetically predisposed person
regardless of age."? Itis prevalent 1 in every 100 people. It appears when gluten, a herbal protein
in wheat, barley, rye and oat damage small intestines.>* More than a number of genes are res-
ponsible for this disease. The most important predisposition genes are HLA-DQ2 and HLA-DQ8
that are among the genes that determine the type of tissues in persons. 95%-99% of persons
with celiac disease have this tissue type. Diarrhea, abdominal pain and bloating are the classic
symptom of celiac. Patients with celiac might not have any diarrhea but can have complaints
about other organs. Endoscopy and histopathological assessment of biopsies is necessary for
diagnosis. The only treatment for celiac disease is diet. Patients with celiac should have a lifelong
gluten free diet.5 Patients suffer from adhering to this type of diet particularly during adolescence
and psychiatric symptoms might be seen as well. Celiac disease might appear with psychiatric
symptoms such as depression, anxiety and psychosis just as psychiatric diseases such as depres-
sion and anxiety could be seen during the course of treatment. When there is a sick child, parents
take the emotional weight of the diagnosis and diet training and parenting support is an important
factor for the patient’s health.” Especially in adolescence period, cooperation with families is cru-
cial.8 Family support has an important role in the adherence to treatment of a child with a chronic
disease, and this role is more pronounced in diseases such as CD with specific dietary therapy.
The aim of this study is to compare depression and psychiatric problems and family functioning
through controls in patients who are followed because of their diagnosis of celiac disease and to
analyze the relation between these data and adherence to celiac diet.

Material and Method

A total of 35 adolescents aged 12-18 years with a diagnosis of celiac disease were included in the
study at Tepecik education and research hospital and Celal Bayar University Pediatric Gastroente-
rology Clinics for at least 6 months. Age, gender, symptoms used for diagnosis, socioeconomic
status, celiac diet compliance and Marsh stages were recorded. The height and weight of the
patients were measured and the celiac serology was evaluated at the time of diagnosis and at the
6th month follow-up. Our study was planned as case control study. Fourty seven children who
applied to different outpatient clinics of the same hospitals, had no psychiatric disorder, chronic
disease, allergies, immunological diseases and agreed to participate in the study and were similar
to case group in terms of age and gender were included to study as control group. Beck depres-
sion inventory, strength and difficulties questionnaire and family assessment device were used by
a child psychiatrist.

Beck Depression Inventory (BDI): The BDI was developed by Beck and conducted the Turkish
forms by Hisli. *'° The BDI has 21 items for evaluating depression symptoms in last two weeks,
each item can be scored in a scale of 0-3 (total score:0-63). The cut point of BDI is suggested as
17 for Turkish sample. 1

The Strengths and Difficulties Questionnaire (SDQ): The Strengths and Difficulties Question-
naire (SDQ) is a 25-item behavioral screening questionnaire that measures parents’ perceptions
of pro-social and difficult behaviors in children aged 3-16 years. 11 In this scale; (1) emotional
problems, (2) peer problems, (3) behavioral problems, (4) attention deficit and hyperactivity, and
(5) social behaviors are evaluated with 25 items. Each subscale score is examined within itself and




total of first four subscales gives “total difficulty score”. The reliability and validity of the Turkish
version of SDQ has previously been shown by Guvenir et al, its Cronbach’s alpha was 0.73. 12

The McMaster Family Assessment Device (FAD): FAD is a 60- item family functioning screening
measurement which was developed by Epstein et al. '3 Problem solving, communication, roles,
affective responsiveness, affective involvement, behavior control, and general functions are seven
subscales of FAD whose score rrange between 1.00 (healthy) and 4.00 (non-healthy). Scores
above 2.00 are generally accepted as a non-healthy tendency in family functioning. The reliability
and validity of the Turkish version of FAD has previously been shown by Bulut et al.

Posterior power analysis was performed with PASS-11 package program. For all variables, mean,
standard deviation and sample size values were calculated according to the groups. When the Type
I error was taken as 0.05, Type Il error was 0.20, the power of the study was found to be 100%.
Informed consent was taken from the family. The study was made in accordance with the Helsinki
Declaration. Hospital ethics committee approved the study.

Statistical Method

SPSS 15 and Med -Calc 13.1 were used for data analysis in the study. While parametric t test was
used for comparison between study and control groups, Mann - Whitney test was preferred for
comparing questionnaire results in patients who stich to their diet and who don’t.

Results

Twenty three (65.7%) of them were girls and 12 (34.3%) of the participants were boys and mean
age was 15.3+2.01. At the time of admission, mean weight SDS: 0.35 + 1.57, mean height SDS:
0.23 £ 1.72. 54%. The most frequent admission symptoms of the 47 patients at the time of the
diagnosis were 42.9% abdominal pain, 14.3 diarrhea, 14.3% pallor and 11.4% growth retardati-
on. 35 patients in the study were diagnosed with Marsh 3, while 4 with Marsh 2 celiac disease.
While income in the family of 3 patients was equal, it was lower than the income expense in 40%.
The socio-economic level in the control group was similar to the study group. As for the control
group, average age was 15.9+1.36. Fifteen patients were in full compliance with their diet. When
study and control groups were compared through beck depression inventory, those with celiac
disease had statistically significantly higher scores than healthy control group. It was found that
adolescents diagnosed with celiac suffer from more difficulties in emotional and social areas when
study and control groups were compared through strengths and difficulties questionnaire. Beck
depression inventory, subscale score and p values in strengths and difficulties questionnaire are
shown in Table I. Families of children in celiac group scored significantly high in communication,
emotional and general functioning subscales of family assessment device. Statistically significant
differences were not seen when those who adhere to their diet and who don’t among patients
diagnosed with celiac were compared in terms of depression, family functioning and subscales
of strengths and difficulties questionnaire. The study found out that adolescents diagnosed with
celiac had higher depression levels than healthy control group; adolescents diagnosed with celiac
faced more difficulties in social and emotional areas; families of adolescents diagnosed with celiac
had more difficulties in communication and being emotionally accessible (Table 11). No differen-
ce was observed in regards to depression levels and psychiatric symptoms between those who
adhere to their diet and who don’t among adolescents diagnosed with celiac. Similarly, there was
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no difference in terms of family functionality between those who follow their diet and who don’t.
There was no significant relationship between Marsh stages and serology results, socioeconomic
level and BDI, SDQ and FAD results.

Table I: Assessment of Beck Depression Scale and Strengths and Difficulties Survey Results in Patients
and Healthy Controls

Scales Patient Control p
Beck Depression Scale 11.28+9.73 2.06+1.91 <0.001
Strengths and Difficulties Questionnaire

Emotional 2.07+0.44 1.67+0.48 0.013
Behavioral 2.97 +2.36 3.28+1.95 0.519
Attention deficit/hyperactivity 2.97+2.36 3.89+1.96 0.366
Communication with peers 311171 2.58+1.61 0.160
Social communications 6.73 +2.44 7.97+1.79 0.14

Table 11: Assessment of Family Assessment Device Outcomes in Patients and Healthy Controls

Family Assessment Device Patient Control p

Problem solving 2.05+0.60 1.90+ 0.40 0.185
Communication 2.15+0.49 1.83+0.51 0.006
Roles 2.15+0.49 1.85+ 0.61 0.298
Emotional reciprocity 2.07+0.44 1.85£0.61 <0.001
Attention 1.85+0.52 1.78 £0.50 0.553
Behavioral control 1.76% 0.58 1.86+0.43 0.357
General functions 2.08+0.46 1.76% 0.63 0.015

Discussion

In current study it was found that adolescents diagnosed with celiac diseas, are more depressive
and anxious than healthy controls additionally they had more difficulties in emotional and social
areas. CD is characterized by intra and extra intestinal symptoms. Weight loss, diarrhea, anemia,
fatigue and growth retardation are commonly seen in children diagnosed with CD." In our study
it was found that depression levels were higher in adolescents diagnosed with celiac compared
to healthy control group, which was in line with the literature. In a study of 519 patients with a bi-
opsy-diagnosed CD, depressive symptoms were common and were seen in 46% of respondents
and in those without depressive symptoms, the relationship between symptoms and adherence
to the diet was moderate, but stronger than those with depression. In our study too, there was no
statistically significant difference in terms of depression between those who adherence the diet
and those who did not."® Depression, dysthymic disorders and adjustment disorders are reported
more frequently in children and adolescents diagnosed with CD compared to healthy control gro-
ups.” Hallert et al are among the firsts to define this link.” Though a high number of papers focus
on the reasons of this link and the impact of GFD on depression, this link between these two clini-
cal conditions is still defined in an insufficient manner. It has been found that depression in celiac
is associated with the metabolism of biogenic amines in central nervous system. Central nervous
system (CNS) neurons are synthesizers of monoamines (particularly tyrosine and tryptophan) that
are precursor amino acids. Hernanz and Polanco have found a significantly lower ratio of plasma
tryptophan to other large neutral amino acids.™® This is explained with the relatively lower tryptop-
han levels with decreased serotonin levels and the fact that it leads to depression in patients with




celiac. Decreased food and tryptophan intake through gastrointestinal system leads to decreased
levels of tryptophan in CNS in patients diagnosed with celiac.’™ Nachman et al have shown that
depressive symptoms are quite common in untreated CD by using Beck Depression Inventory and
after a year and four years long appropriate GFD, psychological symptoms improve significantly.™®
Moreover, Addolorato et al found out that psychological support for CD patients had a significant
positive impact on both adherences to gluten free diet and psychological disorders.”'* Contrastly
to Fera et al study it was found that adolescents with celiac disease are more depressive than
controls regardless of GFD compliance.?’ Differently from other studies in the present study ado-
lescents were included and this life period may affect the results of the present study.?' Psychiatric
symptoms experienced by adolescents diagnosed with celiac could be related to many of the abo-
ve-mentioned reasons just as the social difficulties experienced by them could be correlated with
their diet. Adolescents diagnosed with celiac spend time with their peers and the feeling that they
cannot eat the same things might lead to difficulties in social life as well as emotional problems.
Studies on psychiatric symptoms and celiac disease in the literature also show that patients diag-
nosed with celiac have more psychiatric symptoms than the control group.?2232* A study on family
functionality and parental stress points out that parents of children diagnosed with celiac suffer
from high levels of stress and difficulties in family functionality.” Results are similar to our study.
Difficulties in communication might be linked to the fact that communicating with an adolescent
with a chronic disease who has to be on a continuous diet is hard or the parents’ stress due to
celiac or the feeling of guilt. Parent could be very stressful due to their children’s chronic diseases
and blame themselves because of this at the same time.22¢ This could make it difficult for parents
to build an emotional bond with the child and reach the child emotionally.

Especially, adolescents with celiac may also be evaluated in emotional, behavioral and social func-
tioning. It is important to attribute psychological support for adolescents with celiac who explained
any emotional or social problems. In current study adolescents who explained emotional or beha-
vioral difficulties have been taken clinical follow up in child psychiatry department
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Abstract

Objective ~ Societal attitudes among those with access to health services concerning traditional and complementary medicine provide important
information for policymakers seeking to understand the quality of these services. Few scales exist in the Turkish language that address this
issue. Thus, in this study, the Complementary, Alternative, and Conventional Medicine Attitude Scale (CACMAS) of McFadden et al. was
adapted in Turkish, and the validity and reliability of the scale were assessed. ( Sakarya Med ) 2018, 8(4):726-736 )

Material and ~ The population of the methodological and descriptive research consists of executive staff working in all units of Sakarya University. In the
Methods  study, 597 people (79.5%) who accepted to participate were included, with a mean age of 38.91 + 9.62 years. The psychometric properties
of the scale were analyzed and exploratory factor analysis, confirmatory factor analysis, compliance testing, internal consistency, and test-

retest analysis were performed.

Results ~ The three subscales of the CACMAS had an internal consistency reliability coefficient of 0.808. Moreover, confirmatory factor analysis
of compliance, done using the chi square test, produced a value of 1,644.07 (degrees of freedom (df) = 324; p < 0.001). The root mean
square error of approximation, goodness of fit, and adjusted goodness of fit values were 0.090, 0.809, and 0.777, respectively.

Conclusion  The CACMAS adapted in Turkish is a valid and reliable scale that can be used in the planning of healthcare services.
A limitation of this study was that 82.4% of the participants had an education level above high school, indicating an overall high level of
education. Further studies evaluating the validity and reliability of this scale in other Turkish populations are warranted.

Keywords ~ Complementary medicine; traditional medicine; scale; validity and reliability

(07

Amag  Geleneksel ve tamamlayici tip ile ilgili saglik hizmeti alan toplumlarin tamamlayici tip ile ilgili tutumlarini saptamak, bu hizmetlerin kalitesini
anlamaya calisan politika yapicilar icin 6nemli bilgiler saglamaktadir. Bu konu ile ilgili cok az sayida Turkee 6lcek vardir. Bu nedenle, bu
calismada, McFadden ve ark:nin Tamamlayici, Alternatif ve Geleneksel Tip Tutum Olcegi (CACMAS) Tirkgeye uyarlanmis, dlcegin gecerliligi
ve givenilirligi degerlendirilmistir. ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):726-736 ).

Gereg ve  Metodolojik ve tanimlayici nitelikteki arastirmanin evrenini Sakarya []niversitgsi‘nin tiim birimlerinde calisan idari personel olusturmaktadir.
Yontem  Katilmayr kabul eden 597 kisinin (% 79,5) yas ortalamasi 38.91 + 9.62'dir. Olcegin psikometrik 6zellikleri analiz edilmis ve aciklayici faktor
analizi, dogrulayici faktor analizi, uyum testi, i¢ tutarlilik ve test-tekrar test analizleri yapilmistir.

Bulgular  Ug alt 8lgegi olan CACMAS’in i¢ tutarlilik giivenirlik katsayisi 0.808'dir. Ayrica, dogrulayici faktor analizi uyum indekslerinden ki kare uyum
testi 1644,07 (serbestlik derecesi (df) = 324; p <0.001) olarak saptanmistir. Ortalama karekok hatasi, uyum iyiligi ve ayarlanmis uyum iyiligi
degerleri sirasiyla 0.090, 0.809 ve 0.777 bulunmustur.

Sonug  Tirkgeye uyarlanan CACMAS, saglik hizmetlerinin planlanmasinda kullanilabilecek gecerli ve giivenilir bir dlcektir. Bu ¢alismanin bir kisithlig,
katiimcilarin % 82.4’niin lisenin Uzerinde, yuksek egitim seviyesine sahip olmasidir. Bu dlcegin farkli populasyonlarda da kullanilabilmesi
icin, Turkce gecerlilik ve givenilirligini degerlendiren baska calismalar gereklidir.

Anahtar

Kelimeler Tamamlayici tip; geleneksel tip; dlcek; gecerlilik ve giivenirlik
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Introduction

The rate of use of traditional medicine to treat disease varies by country, geographical region, and
time period.? The health belief model may be an important tool to assess the attitude of individu-
als toward conventional and complementary medicine practices (CCMP). Although some people
prefer modern medical practices and have a negative attitude toward CCMP, others value CCMP
because they align with their own health standards and beliefs.

The use of and interest in traditional and complementary medical practices has been increasing,
warranting further research concerning these practices.*® Previously, McFadden et al. created the
Complementary, Alternative, and Conventional Medicine Attitudes Scale (CACMAS), which shows
personal health belief modify their treatment and was previously tested on 2010 university gradu-
ates." The CACMAS includes three subscales: philosophical congruence with complementary and
alternative medicine; dissatisfaction with conventional medicine; and holistic balance. The validity
and reliability of the CACMAS were tested in army pensioners by Betthauser et al. ®

The aim of the current study was to adapt the CACMAS for use in Turkish populations, to objecti-
vely determine attitudes and behaviors at both the individual and societal level toward traditional
and complementary medical practices; this could facilitate health service planning by policyma-
kers.

Materials and Methods

This descriptive and methodological study was performed at Sakarya University, Adapazari, Tur-
key. In total, 642 of 751 executive staff personnel, drawn from all faculties, institutions, and scho-
ols of Sakarya University, accepted the invitation to participate in this study. The questionnaires of
45 participants were incomplete, and thus a total of 597 (79.5%) responses were included in the
final analysis. Of the participants, 375 (62.8%) were male, and the mean age was 38.91 + 9.62
years. Only 17.7% of participants had an education level below high school, and those who lived
in a rural area composed only a small proportion of participants.

The first 26 questionnaire items were devised based on previous literature. Four, ten, and twelve
questions explored sociodemographic characteristics, personal history (including of chronic dise-
ases and typical health practices), and CCMP, respectively. The questionnaire also included the 27
questions of the CACMAS, which was adapted and translated into Turkish with permission from
the original authors.

Each item was measured by a scale ranging from 0-7, with 7 corresponding to “I highly agree” and
0 corresponding to “I highly disagree”. No cut-off points were used, and a higher total number of
points indicated a more positive view of traditional and complementary medicine. Surveys were
completed under observation and the average time to complete the survey was 20 minutes.

The CACMAS was translated into Turkish by three different individuals with advanced knowledge
of both English and Turkish. Three other individuals with advanced knowledge of English and
Turkish subsequently back-translated the scale into English. To assess differences in meaning
between the translated scales, another individual with English and Turkish language expertise was
consulted and provided final feedback.




The Davis technique was used to determine the validity of the CACMAS. Currently, scales are ac-
cepted as valid if the Davis value is 0.80 or more.” In this study, the Davis value was 0.80, signifying
that the scale met the extant validity criterion.

Factor analysis was performed using the Kaiser-Meyer-Olkin (KMO) test and compliance was as-
sessed using Bartlett’s test. Moreover, structural validity (basic components method) was tested,
and explanatory factor analysis and the Varimax rotation technique performed, for the 27 items of
the CACMAS.? If the factor loads derived from explanatory factor analysis were = 0.3, items were
cared and be schemed. The results of explanatory factor analysis were reassessed according to
the results of the confirmed factor analysis, and appropriation indices were calculated using root
mean square error or approximation (RMSEA), goodness of fit (GFI), and adjusted GFI (AGFI).
While grouping components CACMAS was used and parts of 27% subgroups Mann Whitney U
test was used.

Cronbach’s alpha was used to determine the internal consistency of the CACMAS. All subscales
points are got by counting all items’ points with the help of Tukey countability test. Descriptive
statistics for the CACMAS subscales are expressed as medians and interquartile ranges. Compari-
son of CACMAS scores by gender was done using the Mann-Whitney U test. Pearson correlation
test was used to assess stability according to time, while the Wilcoxon test was used to assess
differences between pairs.™"

A p-value < 0.05 was considered to indicate statistical significance. Analyses were performed
using SPSS software (ver. 13.0; IBM Corp., Armonk, NY, USA).

Permission to test the validity and reliability of the CACMAS was obtained from Theresa D. Her-
nandez via electronic mail. Ethical permission for the study was obtained from Sakarya University
Noninvasive Research Ethical Academy and Sakarya University Rector, and all participants provi-
ded informed consent.

Results

Validity

The structural validity of the CACMAS was assessed using factor analysis techniques. Before the
analysis, the KMO and Bartlett test were performed (KMO = 0.85; Bartlett’s test, p < 0.001), which
indicated significance (2=4910.768).

Exploratory factor analysis of the 27 questionnaire items was conducted to confirm the validity of
the Turkish translation. Items with eigenvalues > 1 were divided into three subscales, which toget-
her explained 40.51% of the total variance, as follows: philosophical congruence with comple-
mentary and alternative medicine, dissatisfaction with conventional medicine, and holistic balance.
They accounted for 14.4%, 13.95%, and 12.41% of the total variance, respectively. Based on the
results of the item analysis, we decided not to remove any items from the CACMAS. Factor loading
of the items ranged between 0.221 and 0.775 (Table 1).

Tukey’s test of additivity was performed to determine whether the scale is designed in collectable
type or not (p < 0.001). Differences in the mean CACMAS item points were significant according
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to Hotelling’s T2 test (p < 0.001). The distribution of the answers, average number of points per
item, and standard deviations are shown in Table 2 (smallest value 2.78 + 1.91 SS; largest value
6.32 £1.15 SS).

Sakarya Med | Table 1. Complementary, Alternative And Conventional Medicine Attitude Scale factor and item analysis
BRy):726:736 Factor structures and factor loads”
o ftem Factor
/ .y correlation
@ACMAS: Turkish Validity Reliability Study

ltem 1] 2 | 3
Philosophical congruence with complementary and Proportion of variance explained: 14.4%
alternative medicine Cronbach’s alpha: 0.827

19. I believe that the practice of ambulatory medicine has

enabled me to take control of my own health. 0.598 0.775 0.117 0.204

18. I feel quite relieved after completing medical treatments or

: . 0.567 0.761 | 0.082 | 0.222
after using complementary medical products.

5. Compared to the suggestions and treatments of doctors,
I find that the suggestions and treatments of complementary 0.499 0.703 | 0.092 | 0.080
medicine more closely align with my values.

7. 1 think complementary healing methods are more natural than

the treatments that doctors (modern medicine) use. 0-515 0.638 0.058 0.221

21. Most traditional medical treatment methods activate the

healing power that our bodies have. 0-566 0.626 | 0.045 | 0385

22. Complementary medicine contains ideas and methods that

doctors can also benefit from. 0.533 0.595 | -0.019 | 0.437

24. 1 believe that complementary medicine for health problems

will be more effective than doctors’ recommendations. 0.520 0.592 0.280 0.040

9. I think complementary medicine is a threat to public health

0.195 0.329 -0.174 | -0.054
(reverse-scored).

Proportion of variance explained: 13.95%

Dissatisfaction with conventional medicine Cronbach’s alpha: 0.796

1. 1 was very pleased with the health services provided when |

last went to the doctor (reverse scored). 0.316 -0.053 | 0.690 | -0.180

16. It was difficult to talk to my doctor when | last went to the

0.492 0.075 0.682 0.196
doctor.

14. When | last went to the doctor, the doctor did not under-

stand what the problem was. 0.436 0.028 | 0.668 | 0.065

4. When | last went to the doctor, | understood the answers
given to the important questions | asked about my health 0.261 -0.033 | 0.655 | -0.243
(reverse-scored).

11. 1 do not trust doctors and hospitals, so | try to go as little as

. 0.424 0.108 | 0.630 | <0.001
possible.

26. When I last went to the doctor, my treatment was effective

0.208 0.001 0.593 -0.344
(reverse-scored).

17. 1 am often worried that the treatments my doctor suggests

will have adverse side effects. 0.505 0.194 0.562 0.154

8. 1 am very confident in the doctor | visit to receive healthcare

0.209 0.050 0.544 | -0.356
(reverse-scored).
27. Wher_l I last went to the doctor, the doctor did not give me 0.370 0106 | 0532 | 0221
enough time.
20. | prefer to treat my health problems on my own. 0.424 0.283 | 0.347 | 0.128
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Item

correlation

Factor

Item

1] 2 | 3

Holistic balance

Proportion of variance explained: 12.41%

Cronbach’s alpha: 0.683

25. Itis important for me to treat 3 person as 3 whole when

treatment is performed. 0.378 0.134 | -0.023 | 0.672
3. Spiritual, physical, and mental health should be dealt with as a

whole. The person who takes care of my health should also take 0.337 0.096 | -0.115 | 0.634
this into account.

10. The health of'o.ur body anq goul is maintained and sustained 0.440 0247 | -0010 | 0.606
by an energy or living force within us.

12. Discomfort felt by the patient can be considered as a

disruption of the body's balance or impairments in organs that 0.312 0.107 | -0.034 | 0.543
affects the whole body.

13. .Health apd disease are a reﬂe;tion of the .balance between 0287 | 0020 | 0515
positive healing energy and negative destructive energy. 0.400

15.A patignts expect_ations, health beliefs, and spiritual values 0.417 0.241 0.072 | 0.507
should be integrated in healthcare.

23. Treatment approaches not based on scientific methods 0179 0207 | 0109 | 0.393
should not be encouraged.

2. The human boqy can hgal itself and the duty of healthcare 0.380 0218 | 0.043 | 0.390
providers is to facilitate this process.

6. The positive effect of complementary medicine on health

stems from the belief that people are complementary medicine 0.212 0.217 | -0.092 | 0.221

(learned expectation).

Proportion of total variance explained: 40.51%; Cronbach’s alpha: 0.808

*Varimax rotation applied.

Table 2. Percent distributions, mean and standard deviations of answers given to the the CACMAS

8 2 = 8 = @ » -
TS B e:, S,g = ?\: ) § S
$5s| B2 | & | 82| 5| = | 22| 5 | 8%
ems | >5&| 27 ® & & 8 © B3 % | 28
3| 8 2 | 25| ® e | 85| § | g%
g7 2 Z | &° L 2 | 2
Item 1* 19.4 18.4 18.9 19,8 10,1 7,4 6,0 3,29 1,76
Item 2 6,2 7,7 11,6 16,1 16,9 16,4 25,1 4.80 1.86
Item 3 0.7 0.8 2.0 4.9 10.1 171 64.5 6.32 1.15
Item 4* 221 26.1 21.8 13.4 7.7 5.0 3.9 2.89 1.63
Item 5 1.2 15.9 15.7 23.3 14.4 A 8.4 3.80 1.76
Item 6 8.2 8.7 1.2 21.6 20.1 16.4 13.7 4.41 1.77
Item 7 8.4 7.2 10.4 19.4 16.6 18.8 19.3 4.62 1.85
Item 8T 19.4 21.1 221 20.8 9.2 4.9 2.5 3.04 1.55
Item 9T 3.2 4.7 6.5 13.2 12.4 19.1 40.9 5.48 1.71
Item 10 5.7 3.7 7.0 21.4 18.1 19.9 241 4.99 1.71
Item 11 35.3 13.6 10.7 13.7 121 7.7 6.9 3.04 1.99
Item 12 2.5 1.5 5.2 13.7 18.1 26.3 32.7 5.53 1.48
Item 13 6.4 4.7 7.0 27.5 21.8 18.1 14.6 4.66 1.63
Item 14 37.0 20.1 9.7 12.2 9.0 5.5 6.4 2.78 1.91
Item 15 4.5 4.5 7.7 15.9 16.6 18.4 32.3 5.20 1.74
Item 16 40.7 17.4 7.0 10.7 10.4 5.4 8.4 2.82 2.03
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ems | SBE) 85 | $2 (542 B | g2 | B3 | & | &%
22%| 22 | E |35 ® | ® | 25| § | g3

S - - F - - ® z 2
Item 17 17.8 13.9 10.9 17.3 15.4 12.7 121 3.85 1.99
Item 18 8.7 6.0 124 27.8 17.8 151 12.2 4.34 1.71
Item 19 10.9 8.7 12.2 27.8 15.7 13.4 1.2 4.14 1.77
Item 20 19.4 131 121 18.4 171 9.5 10.4 3.71 1.95
Item 21 55 5.4 12.4 21.4 20.8 19.3 15.2 4.65 1.66
Item 22 2.5 4.2 9.0 171 19.8 22.8 24.6 5.14 1.58
Item 23 15.1 5.4 6.0 15.6 1.1 15.1 31.8 4.75 2.16
Item 24 18.3 19.4 171 22.9 1n.7 4.5 6.0 3.28 1.71
Item 25 25 2.0 4.2 7.0 9.5 19.9 54.8 5.98 1.50
Item 26* 241 24.6 22.3 14.4 4.5 5.0 5.0 2.86 1.67
Item 27 26.1 14.4 8.9 13.6 10.7 1.2 15 3.62 219
CACMAS: Complementary, Alternative And Conventional Medicine Attitude Scale
*Reversed items

Recognition objects of CACMAS is assessed by 27% parts by comparing the subdivisions and
upper sections followed by assessment of extent validation.10 A significant difference was found
between the subdivision and upper sections (p < 0.001), showing that high and low scores are able
to discriminate the objective properties presented in the scale.

Reliability

The reliability of the CACMAS was evaluated according to its internal consistency, and by using the
test-retest method and substance-counting point correlation.™ The Cronbach’s alpha coefficients
of the CACMAS subscales are presented in Table 3. In an item analysis, correlation between the
scale and counting totally number 4, 6, 8, 9, 23, and 26 was < 0.30, and when the Cronbach’s alp-
ha value of the scale was excluded, this value did not change significantly (range: 0.792-0.815).
Therefore, these items were not excluded from the adapted CACMAS. The Cronbach’s alpha value
of the adapted CACMAS was 0.808, and those of its subscales ranged between 0.683 and 0.825
(Table 3).

Table 3. Substance and Cronbach Alpha Coefficient Distributions of Complementary, Alternative and Con-

ventional Medicine Attitude Scale Subscale Factor Dimensions

Factor dimensions Number of | Cronbach Median 25th perc. | 75th perc. | Max Min
Items Alfa

Philosophical

congruence with 8 0,825 36,00 30,00 42,00 | 56,00 | 10,00

complementary and

alternative medicine

Dissatisfaction

with conventional 10 0,796 32,00 23,00 40,00 67,00 | 10,00

medicine

Holistic balance 9 0,683 47,00 41,00 53,00 63,00 | 16,00

To determine the stability of CACMAS scores over time, the scale was completed by 55 partici-
pants over a 4-week period. There was no significant change in the total number of points during




this period (p = 0.118). A strong correlation between the answers to items on first and second
dimension factors (r=0.744, p<0.001 and r=0.696, p < 0.001, respectively) and a medium level
of positive correlation (r=0.369, p = 0.006) were seen over the 4-week period. Complementary
factor analysis of compliance ( 2 =1,644.07, degrees of freedom (df) = 324; p < 0.001) produced
the following values: RMSEA, 0.090; GFI, 0.809; and AGFI, 0.777.

Of the participants, 43% (257) stated that they used at least one type of CCMP. The most common
reason for using CCMP was pain relief (40%), especially for the muscles and joints (15.4%), back
and waist (13.5%), and head (7%). The second most frequent reason for CCMP use was upper
respiratory system infection (12%).

Of the participants who used CCMP, 24.3% reported that they were cured completely, 64.7%
that they were cured partially, 8.9% that they were undecided, and 2.1% that they were not cured.
The majority of participants accessed information on CCMP via the internet (65.3%), television
(51.4%), and books (38.2%), while 20% stated that they had learned about CCMP from their
grandparents. Approximately one-third (33.7%) of the participants chose to use CCMP due to
ease of access; approximately one-quarter described CCMP as “complementary” (25.8%) and
another one-quarter as “reliable” (24.8%). The majority of participants has used CCMP previously
and indicated the belief that there are significant differences between individuals who use CCMP
and those who do not (p < 0.001).

The total number of points on the CACMAS was higher for women than men (p = 0.021), inc-
luding the points totals of all three subscales. While the points difference was not significant for
the subscale of “dissatisfaction with conventional medicine” (p = 0.063), there were significant
points differences between the genders for the “philosophical congruence with complementary
and alternative medicine” and “holistic balance” subscales (p = 0.364, and p = 0.006, respecti-
vely) (Table 4).

Table 4. Comparing Scores from Subscales of the Scale by Gender of Participants

Gender Median 25. perc. 75. perc. min max p’
Philosophical Male 36,0 30,00 41,00 10,00 56,00 0,063
congruence with
complementary and Female 37,0 30,75 43,00 14,00 | 56,00
alternative medicine
Dissatisfaction Male 31,0 23,00 40,00 10,00 67,00 0,364
with conventional
medicine Female 32,5 24,00 40,00 10,00 | 64,00

Male 47,0 41,00 52,00 16,00 | 63,00 | 0,006

Holistic balance

Female 49,0 42,00 53,25 18,00 | 63,00

A total of 249 participants (41.7%) reported that they had some knowledge of traditional and
complementary medicine, while 130 (21.8%) reported that they knew nothing about the topic
and 218 (36.5%) were uncertain.

No statistically significant difference was found in attitudes toward traditional and complementary
medicine according to age (p = 0.127).
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Discussion

There is no Turkish language scale that indexes the attitudes of individuals toward traditional and
complementary medicine. However, two scales have been modified and translated into Turkish
from other languages to address this: the first of these scales, the Integrative Medicine Attitude
Questionnaire (IMAQ), consists of 29 questions and was developed by Schneider, Meek, and Bell
(2003) to determine the attitudes of health occupies. Two subscales explain 38% of the variance in
IMAQ scores The Cronbach’s alpha of the scale was reported as 0.89 and those of its two subsca-
les were 0.91 and 0.72."2 Moreover, the Cronbach’s alpha of the IMAQ adapted for use in Turkish
populations was 0.64 according to Engin et al.’® The second scale, the Holistic Complementary
and Alternative Medicine Questionnaire (HCAMQ), was developed by Hyland, Lewith, and Wes-
toby and contains 11 questions divided between two subscales.™ The HCAMQ was designed to
determine the attitudes of the general population to alternative medicine.'>'>"? This scale was
completed by 50 newly enrolled polyclinic patients and 50 rheumatology polyclinic patients. The
Cronbach’s alpha of the scale was reported as 0.80, and those of its two subscales were 0.83 and
0.75." The HCAMQ was further investigated in a study including 448 primary care center patients,
which reported that the Cronbach’s alpha of the scale was 0.72, and those of its two subscales
were 0.62 and 0.60. The adapted CACMAS used in this study is more in-depth than the HCAMQ,
as it contains 27 questions divided among three subscales.'202!

CCMP is used to improve self-strength and for protection against disease; thus, this study was
done to facilitate individuals’ pursuit of health.

To conduct a factor analysis, the study sample should be large enough to ensure safety correlation.
In this study, before determining the factorial structure of the CACMAS, the KMO test of sampling
adequacy and Bartlett’s test of sphericity were performed to verify that there was a sufficiently
large sample size. A KMO value close to 1 indicates an adequate sample size, and the KMO value
obtained in this study was 0.852.8 Bartlett’s test of sphericity indicated that there are significant
high levels between variables and that the data were suitable for exploratory factor analysis ( 2 =
4,910.768, p<0.001).

Factor analysis is used to identify related variables, enabling researchers to group such variables
and produce subscales for further analysis.?? Exploratory factor analysis, as applied in this study, is
specifically used to identify closely associated variables.

McFadden et al. produced the original 27-item CACMAS, which can be divided into three subsca-
les using basic element analysis. In our analysis, the eigenvalues of all items were > 1. Factor analy-
sis was done to derive three subscales, which together explained 40.51% of the total variance. As
variance increases, the factorial structure becomes stronger.

The internal consistency of the CACMAS was evaluated using Cronbach’s alpha, which is expres-
sed as a number between 0 and 1. Internal consistency refers to the extent to which all test items
measure the same concept or construct. Hence, it varies according to the degree of inter-related-
ness among all items on a test; when the items are highly correlated, the Cronbach’s alpha value
is high.?




A Cronbach’s alpha value of 0.80-1.00 indicates a highly reliable test; a value of 0.60-0.79 is con-
sidered reliable, a value of 0.40-0.59 indicates low reliability, and a value of 0.00-0.39 indicates
an unreliable test.® The Cronbach’s alpha value of our adapted scale was 0.808, and the values
for the 8-item “philosophical congruence with complementary and alternative medicine” subsca-
le, 10-item “dissatisfaction with conventional medicine” subscale, and 9-item “holistic balance”
subscale were 0.825, 0.796, and 0.683, respectively. Thus, our adapted CACMAS is very reliable,
similar to the original scale, which has a Cronbach’s alpha value > 0.60 (13-item “philosophical
congruence with complementary and alternative medicine” subscale, 6-item “dissatisfaction with
conventional medicine” subscale, and 4-item “holistic balance” subscale alpha Cronbach’s values
of 0.88, 0.78, and 0.79, respectively).

Internal consistency was assessed by testing the single-item reliability of the adapted CACMAS.
The variance of each item and total variance of the scale were calculated and any associations were
noted.” The Cronbach’s alpha values for scale items ranged from 0.825 to 0.683, with no signifi-
cant differences in the values among the items. Therefore, all original CACMAS items were inclu-
ded in the adapted scale. The IMAQ of Schneider, Meek, and Bell (2003) comprises two subscales
that explain 38% of the variance in total IMAQ scores and have Cronbach’s alpha values of 0.91
and 0.72. Ergin et al. determined the Cronbach’s alpha value of the IMAQ scale to be 0.64.12,13
Moreover, the Cronbach’s alpha of the HCAMQ, which was previously used in a Turkish popula-
tion, was 0.72, and that of its subscales ranged between 0.60 and 0.62."® These findings indicate
that the total and subscale Cronbach’s alpha values of our adapted CACMAS were higher than
those of the IMAQ and HCAMQ.

Similar to the literature, we found that women and individuals with chronic diseases were more
likely to seek out CCMP.2428 The participants in this study were young, since our sample included
only individuals who worked and the age limit for inclusion was 65 years. This represents a limita-
tion, as our sample does not reflect the aging population of Turkey. Moreover, the education level
of the participants was high (82.4% attended high school or had some higher education); thus, the
results of this study cannot be generalized to individuals with lower education levels.

Conclusion

The CACMAS s a valid and reliable scale that can be used to determine societal trends in, and
changes in attitudes toward, traditional and complementary medicine. The original CACMAS con-
tains no cut-off value but includes three subscales. In this study, the validity and reliability of our
adapted CACMAS was examined and the Cronbach’s alpha value was 0.808, indicating that is a
very reliable scale. None of the 27 items in the original scale were excluded from our adapted
scale. Similar to the original scale, the following three subscales comprised the adapted CACMAS:
“philosophical congruence with complementary and alternative medicine”, 8 items; “dissatisfacti-
on with conventional medicine”, 10 items; and “holistic balance”, 9 items.

Of the study participants, 249 (41.7%) reported having knowledge of traditional and comple-
mentary medicine, while 130 (21.8%) reported that they knew nothing about the topic and 218
(36.5%) were uncertain. People who advice CACMAS other people take higher points then who
do not (p < 0.001). The likelihood of using CCMP is affected by an individual’s perspective on
healthcare, the treatment options available for a given disease, and communication within the
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healthcare system. Moreover, societal acceptance of health services by society delivered by pri-
mary, secondary, and tertiary care centers is important. The CACMAS can be used to determine
the attitudes of society toward traditional and complementary medicine, to facilitate the planning
of health services; thus, it might be helpful in tailoring health policies according to the values and
needs of society. The validity and reliability of our adapted CACMAS should be examined in regj-
ons in Turkey differing in sociocultural and socioeconomic terms.
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Amac 1994 yilinda cep telefonu kullamminin basladigi Trkiye'de akilli telefon (AT) kullanimi 2013 yilinda %67 iken, 2016 yilinda bu oran
%96,9ya yikselmistir. Ulkelerin AT bagimliliklarinin karsilastirildig) bir arastirmada bagimlilik seviyesi en yiiksek olan iilke Turkiye'dir. Akilli
telefon sahipliginin artmasi ile bagimliligin gelecekte daha da artacag) ongorilmektedir. Bu arastirmanin amaci, her 6grencinin hayatinda
giderek dnemi artan akilli telefonlara bagimlilik sikig ve iliskili faktorlerini Sakarya Universitesi Beden Egitimi Saglik Yiksek Okulu (BESYO)
ve Tip Fakiiltesinde 8grenim gdren grencilerde aragtirmaktr. ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):737-745 )

Geregve  Kesitsel tipteki aragtirmada evreni olusturan BESYO ve Tip fakilltesi dgrencilerinin % 91,22’sine (551) ulasildi. Mart-Nisan 2016 tarihleri
Yontemler  arasinda yapilan calismada sosyodemografik veri formu ve akilli telefon bagimlig dlcegi (ATBO) kullanildi. Analizde tanimlayici istatistikler
yapildi ve Mann-Whitney U testi, Kruskal-Wallis varyans ¢oziimlemesi ve Spearman sira korelasyon islemi uygulandi.

Bulgular  Katilimeilarin 254’0 (%46,1) kadindi ve yas ortalamalari 21,58+2,15 SS idi. Olgek puan ortancasi 81 olan égrencilerin en gok kullandiklari
uygulamalar whatsapp, instagram, facebook, twitter, snapchat idi. BESYO dgrencilerinin 6lgek puanlar tip fakilltesi 6grencilerinden daha
yiksekti (p<0,001). Cinsiyetle dlcek puanlari arasinda anlamli bir fark yokken (p=0,146), AT bagimlisi oldugunu dissiinenlerin 8lgek puanlari
disinmeyenlerden daha yiiksekti (p<0,001)

Sonu¢  Her seyin bir sinir oldugunu ve bagimlilik gibi zararlar g6z 6niinde bulundurarak akilli telefon kullaniminda harcanan siireyi ayarlamamiz
gerektigini unutmamaliyiz

Anahtar  Akilli telefon; bagimlilik; Universite 6grencisi
Kelimeler

Abstract

Objective  In 1994, the use of mobile phones started in Turkey. In Turkey, while smartphone (SP) use was 67% in 2013, it increased to 96,9% in
2016. In a study that compared the level of SP addiction of countries, Turkey is the country with the highest dependency. It is foreseen that
dependence will increase in the future with the increase of smartphone ownership. The aim of this study is to investigate the frequency of
smartphone addiction, which has an increasing effect on students life, and related factors of it among the students of School of Physical
Education and Sports (PES) and Faculty of Medicine of Sakarya University. ( Sakarya Med ) 2018, 8(4):737-745 ).

Materials and  In this cross-sectional study, the universe consists of students of the PES and the faculty of medicine 91.22% (551) of students were
Methods  reached. A socio-demographic data form and smartphone addiction scale (SAS) were used in the study. The sociodemographic data form
and smartphone addiction scale were used in the study conducted between March-April 2016. Descriptive statistics, Mann-Whitney U test,

Kruskal-Wallis variance analysis and Spearman rank correlation were used in the analysis.

Results 254 (46,1%) of participants were female and the mean age was 21,58 + 2,15 SD. The most used applications of students with a medain
scale score of 81, were whatsApp, instagram, facebook, twitter, snapchat. The scale scores of the PES students were higher than the medi-
cal faculty students (p<0.001). While there was no significant difference between gender and scale scores (p=0,146), the scores of those
who thought they were SP dependent were higher than those who did not think (p<0.001).

Conclusion ~ We must remember that there is a limit of everything and we must adjust time spent on the smartphone usage by considering damages
such as addiction.

Keywords ~ Smart phone; addiction; university students
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Giris

Yasamimizda vazgecilemez bir hale gelen teknoloji 6nemini her giin kullamim alaninin genisleme-
siyle birlikte daha cok hissettirmektedir. Teknolojik yenilikler ortaya ciktig ilk donemlerde daha
cok Uretim alaninda kullanilirken giinimizde haberlesme ve iletisim gibi alanlarda da kendisini
hissettirmektedir. Ginimizde bilgisayar, tablet, cep telefonu gibi veri depolama, isleme aktarma
araclarindaki teknolojik gelismeler, sirekli olarak kendini yenilemekte ve bu yenilemedeki hiz bir
onceki gelismenin eskimesi ve yenisine ihtiyag duyulmasi seklinde kendisini gostermektedir.

Haberlesme teknolojilerinin sosyal hayata donik en carpici 6rnegi olan cep telefonlarinin
1990’larda piyasaya sirilmesinden itibaren diinya genelinde 3 milyardan fazla abonesiyle en hizli
gelisen sektorlerden biri oldugu gorilmektedir.” 1994 yilinda cep telefonu kullaniminin basladig
Turkiye'de, “Deloitte Global Mobile Consumer Survey” arastirmasi cercevesinde gerceklestirilen
Turkiye'de Mobil Tiketici Anketi sonuglarina gore akilli telefon kullanimi 2013 yilinda %67 olarak
tespit edilmistir.2 2004 yilinda nifusun % 53,7’si cep telefonu veya akilli telefon kullanmakta iken
2016 yilinda bu oran %96,9’ya yikselmistir.?

Akilli telefonlar iletisim amach kullanimlari yaninda internet, fotograf makinesi, video-ses kayit ciha-
z1, navigasyon, miizik galar gibi birgok ézelligin bir arada toplandig) ginimiziin popiler teknolojik
cihazlaridir. Akilli telefonlarin kullamimi hizla artmaktadir. Bu hizli artis akilli telefonlara bagimlilig) ve
problemli kullanimini beraberinde getirmektedir.* Akilli telefon bagimlilig) kavramu ile iliskili olan ve
bagimliigin temel sebeplerinden birisini aciklayan nomofobi (No mobile phone phobia, Nomop-
hobia) giinimiizde daha sik telaffuz edilir olmustur.

Her yas grubunda oldugu gibi genclerin akilli telefon kullanmalar da sosyal, okul veya is yasamla-
rinda bir takim farkli yeni durumlar ortaya cikarmistir. insan hafizasinin kapasitesi izerindeki bil-
ginin, gerektiginde tekrardan kullanilabilmesi icin not tutulmasi, kaydedilmesi kavrami yizyillardir
sUregelen bir faaliyettir. Ginimiizde gerek sosyal gerekse is hayatinda oldugu gibi okul hayatinda
da Universite dgrencileri, yOzyillardir alisilagelmis not alma, kaydetme kavramina farkli bir bakis
acisi getirmislerdir. Bu faaliyetleri kalem, kagit gibi araclarla degil, bunun yerine akilli telefonlarin
ozelliklerini kullanarak gerceklestirmektedirler.

Deloitte (2015) arastirma sirketinin yapmis oldugu ¢alismada Ulkelerin akilli telefon bagimliliklari
karsilastinldiginda ortalama ve Gzeri bagimlilik seviyesi en yiksek olan dlke Turkiye'dir. Turkiye,
dinamik geng niifusu nedeniyle diinyada cep telefonu bagimliliginin en yiksek oldugu Ulkelerden
birisi olarak 6ne ¢ikmaktadir. Akilli telefon sahipliginin artmasi ile bagimliligin gelecekte daha da
artacagl 6ngorilmektedir.® Dinya ¢apinda arastirmalar yapan IDC (International Data Corporation)
sirketine gore, dinyadaki akilli telefon piyasasi, 1.47 milyon akilli telefonu 2016 yilinda piyasaya
stirerken bu rakamin 2017 yilinda 1.47 milyon, 2021 yilinda ise 1.77 milyona ulagsmasi bekleniyor.®
Diinya Saglik Orgiiti'niin (1992), International Classification of Diseases-10 (ICD-10) revizyo-
nunda bagimlilik, bagiml bir kisinin bagimlisi oldugu madde veya davranisin diger davranislari
karsisinda ¢ok buyiik Ustinlik kazanmasi sonucu psikolojik, davranigsal ve zihinsel vaka sinifina
dahil olunmasi seklinde tanimlamistir.”

Daha 6nceden kabul edilmis “Madde kétiye kullanimi ve Bagimlilig” kavrami Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders 5'te (DSM 5) birlestirilerek madde kullanim bozuklugu




(substance use disorders) seklinde degjstirildi.® Bu degisiklik ile DSM'de ilk defa madde bagimlilig
sendromlarinin sadece maddeye bagimli olmayan birer “davranis” sendromlari oldugu yaklasi-
mi resmi olarak benimsenmis oldu. Bu sekilde sadece madde bagimliliklar degil, madde kotiye
kullanimiyla seyreden kompulsif davranislara ek olarak madde kotiye kullanimiyla seyretmeyen
kompulsif davranislar da (patolojik kumar aliskanlig), seks bagimlilig, internet bagimlihgi vb.) ayni
kategorik siniflandirma igine girmis oldu.’

Bu aragtirmanin amaci, her 6grencinin hayatinda giderek 6nemi artan akilli telefonlara bagimlilik
sikigr ve iliskili faktorlerini Sakarya Universitesi Beden Egitimi ve Saglik Yiksekokulu (BESYO) ve
Tip Fakiltesinde 6grenim gbren dgrencilerde arastirmaktir.

Gereg ve Yontem

Etik izni Sakarya Universitesi Etik Kurulu’ndan alinan calisma kesitsel tiptedir. Evrenini 2015-2016
egitim-6gretim yilinda 6grenim goren Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi (n=370) ve Beden Egjtimi
ve Saglik Yilksekokulu (BESYO) (n=234) dgrencilerinin olusturdugu calismanin anketi Mart-Nisan
2016 tarihleri arasinda uygulandi. Evrenin tamamina ulasilmasi hedeflenen calismada tip fakilte-
sinden 341 (%92,16), BESYO’ den 210 (%89,74) kisi olmak iizere toplam 551 (%91,22) kisiye
ulasildi. Arastirmada gorisme tekniklerinden anket yontemi kullanilarak katiimcilara gerekli bilg;
verildikten sonra anketler dagtildi ve kontrol edilerek toplandi.

Arastirmada kullanilan anket iki bolimden olusmaktadir. Birinci bolom arastirmaci tarafindan ha-
zirlanan sosyodemografik ozellikler (cinsiyet, yas, okudugu fakiilte, aylik geliri, sigara iciciligj, alkol
kullanma durumu, anne-baba 6grenim dizeyi, arkadaslik iliskisi algisi, ikamet ettigi yer, glinlik
ders calisma saati) ve kisinin akilli telefon (AT) kullamimina iliskin bazi sorular (AT kullanim durumu,
kac yildir AT’yi kullandigy, AT'ye 6dedigi para, kullanilan internet paketi kotasi, kisinin AT’yi glinlik
kullamim siresi, ginde kag kez kontrol ettigj, AT kullamiminin ders ¢alismaya engel olup olmadig),
kisinin AT’ye bagimli olma algssi, kisinin en ¢ok kullandig) uygulamalar) icermektedir.

ikinci bélimde AT bagimlilik diizeyini dlcmek icin Kwon M ve arkadaslar tarafindan 2013 yilinda
gelistirilen, Demirci K ve arkadaslar tarafindan 2014 yilinda gecerlilik givenilirligi yapilan akilli tele-
fon bagimliig) lcegi (ATBO) kullanildi; 10,4 33 sorudan olusan, bireyin kendisinin isaretledigi 6’
Likert seklinde cevaplar olan (Kesinlikle hayir=1,Hayir=2, Kismen hayir=3, Kismen evet=4, Evet=5,
Kesinlikle evet=6) bir 6lgektir. En distk puanin 33, en yiksek puanin 198 oldugu dlcekte kesim
degeri yoktur, toplam puan arttikga AT’ye bagimli olma riskinin arttigini kabul edilmektedir. Olgek
kendi icinde yedi faktérden olusmaktadir; Faktor-1: “Gunlik yasami rahatsiz etme ve tolerans”,
Faktor-2: “Yoksunluk belirtileri”, Faktor-3: “Olumlu beklenti”, Faktor-4: “Siber odakl iliskiler”, Fak-
tor-5: “Asirt kullanim”, Faktor-6: “Sosyal ag bagimlilig)”, Faktor-7: “Fiziksel belirtiler”.

Calismanin bagimh degiskeni ATBO olup, bagimsiz degiskenleri sosyodemografik 6zellikler ve kisi-
nin AT kullanimina iliskin sorulardir.

Analizde tanimlayici istatistikler (ortalama, ortanca, standart sapma, 1.-3. ceyreklikler, en disk,
yiiksek deger) yapildi. Siirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov Testi
kullanilarak denetlendi, test sonuclarina gére Mann-Whitney U testi, Kruskal-Wallis varyans ¢6ziim-
lemesi ve Spearman sira korelasyon islemi uygulandi. Spearman korelasyon katsayisinin 0,00-0,24
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arasinda olmasi zayif iliski, 0,25-0,49 arasinda olmasi orta diizeyde iliski, 0,50-0,74 arasinda olma-
si giiclii iliski, 0-75-1,00 arasinda olmasi ok giicli iliski olarak yorumland.™ istatistiksel analizler
icin SPSS 20.0 paket programi kullanildi. istatistiksel dnemlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.
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2018;8(4):737-745 Katihmcilarin 254G (%46,09) kadin, 297’si (%53,90) erkek, yas ortalamalari 21,58+2,15 SS (en
dissiik 18, en yiksek 33) idi. Olcek puan ortancasi 81 (1.-3. Ceyrek 66-100) olan &grencile-
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(%21,59) halen alkol kullanmaktayd. Katihmcilarin 45’inin (%8,16) annesi, 9°unun (%1,63) babasi

okur-yazar degildi. Arkadaslik iliskilerini kot veya orta olarak algilayanlar 6grencilerin 152’sini
(%27,58) olusturmaktaydi ve 83 kisi (%15,06) evde/yurtta tek basina ikamet etmekteydi (Tablo 1).
Tablo 1. Katihmcilarin sosyo-demografik dzellikler
Sayi(n) Yiizde(%)
Cinsiyet Kadin 254 46,09
Erkek 297 53,90
Fakilte Tip fakiltesi 341 61,88
BESYO 210 38,11
Aylik gelir Gelir giderden az 131 23,77
Gelir gidere esit 307 55,71
Gelir giderden fazla 13 20,50
Sigara igmiyor 383 69,5
iiyor 154 27,9
igiyordu birakti 14 2,5
Alkol Kullanmiyor 413 74,95
Kullantyor 119 21,59
Kullaniyordu birakti 19 3,44
Anne &grenim Okuryazar degil 45 8,16
Okuryazar 41 7,44
ilk-orta-lise 384 69,69
Universite 81 14,70
Baba 6grenim Okuryazar degil 9 1,63
Okuryazar 19 3,44
ilk-orta-lise 354 64,24
Universite 169 30,67
ikamet * Tek basina 83 15,11
Arkadasiyla 338 61,56
Ailesiyle 128 23,31
Arkadas iligkisi iyi 399 72,41
Orta 135 24,50
Kot 17 3,08
Ders saati 0-1 saat 329 59,70
2-3 saat 178 32,30
4 ve Uzeri 44 7,98
Toplam 551
2 kisi bu soruya cevap vermenmistir.
240 BESYO: Beden Egjtimi ve Saglik Yiksek Okulu




AT’yi 4 kisi (%0,72) hi¢ kullanmamaktayken, 148’ (%26,86) 5 yil ve iizerinde kullanmaktaydi.
119 kisinin (%21,59) kullandig AT 2001 TL ve (izerinde degere sahipti ve AT’si olanlarin 4’Gniin
(%0,73) interneti yok, 104’0 (%19,01) de wifi kullaniyordu. Ogrencilerin AT'yi giinliik ortalama
kullanma siresi 168’inde (%30,71) 6 saat ve Uzerindeyken, 198'i (%36,19) telefonunu giinde
ortalama 40 ve daha fazla kez kontrol etmekteydi. Kullanicilarin 257’si (%46,98) AT nin kullanimi-
nin ders galismasina engel oldugunu distinmekte, 202’si (%36,92) kendisini AT bagimlisi olarak
algllamaktaydi (Tablo 2).

Tablo 2. Katihmcilarin akilli telefon kullanimina ait bilgileri
Sayi(n) Yiizde(%)
AT Kullanimi Evet 547 99,27
Hayir * 4 0,72
AT kullanim siresi Bir yildan az 33 6,03
1-2 il 136 24,86
3-4 230 42,04
5 yil ve fazla 148 27,05
AT Ucreti 0-1000 TL 185 33,82
1001-2000 TL 243 44,42
2001 TL ve uzeri 19 21,75
AT’de internet kullanimi Kullanmiyor 4 0,73
Sadece Mobil ag 443 80,98
Mobil ag ve Wifi 74 13,52
Sadece Wifi 30 5,48
AT ginlik kullamim stresi | 0-2 saat 157 28,70
3-5 saat 222 40,58
6-8 saat 96 17,55
8'den fazla 72 13,16
’e\tngeU's‘a;‘?lis’:de kontrol | 4 5'd3n a7 50 9,14
11-20 kez 120 21,93
21-30 17 21,38
31-40 62 11,33
40’dan fazla 198 36,19
g\qTi?kuIIamml derse engel Evet 257 46,98
Hayir 290 53,01
Hayir 345 63,07
Toplam 547 100,0
*Sonraki analizler Akilli Telefon (AT) kullanan 547 kisi Gizerinden yapilmistrr.

En ¢ok kullanilan telefon uygulamalarinin sirasiyla whatsapp, instagram, facebook, twitter, snapc-
hat oldugu gorildu.

Tip fakiiltesi ve BESYO 6grencilerinin 6lcek puanlari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark var-
di, BESYO égrencilerinin 6lgek puanlarn daha yiiksekti (p<0,001). Cinsiyetle dlcek puanlar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark yokken (p=0,146), tip fakiltesi 6grencilerinde kadinlarin dlgek
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puanlan erkeklerden istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek bulundu (p=0,032) (Tablo 3).
AT bagimlisi oldugunu disiinenlerle diisinmeyenlerin 6lgek puanlar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark vardi, bagimlisi oldugunu disiinenlerin dlgek puanlari daha yiksekti (p<0,001) (Tablo
3).

Tablo 3. Baui degiskenlerin AT olcek puaniyla karsilastirmasi

Degisken Sayi Puan p degeri

Fakilte Tip fakultesi 337 78,79+22,109 <0,001
BESYO 210 91,38+27,690

Cinsiyet Kadin 187 81,10£21,485 p=0,032
Erkek 150 75,91+22,605

AT bagimlisi Distnen 202 99,85+22,746 p<0,001
Distnmeyen 345 74,12+21,338

Derse engel Distnen 257 93,44+24,131 p<0,001
Distinmeyen 290 74,92+22,718

Arkadas iliskisi Iyi 397 81,50£23,193 p=0,004
Orta 135 87,27+27,855
Koto 15 106,87+34,142

Kullanim siresi 0-2 saat 157 71,41+20,065 p<0,001
3 saat ve Uzeri 390 88,54+25,317

Kontrol 40’dan az 349 79,31+23,493 p<0,001
40’dan fazla 198 91,22+26,176

Toplam 547

AT: Akill Telefon

AT kullaniminin ders ¢alismaya engel oldugunu diisiinenlerle diisinmeyenlerin 6lcek puanlar ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vard, engel oldugunu disiinenlerin 6lcek puanlari daha
yiksekti (p<0,001). Arkadaslik iliskilerini degerlendirenlerin AT Glcek puanlari agisindan arala-
rindaki fark istatistiksel olarak anlamliyd, iliskilerini koti olarak degerlendirenlerin 6lgek puanlari
daha yiiksekti (p=0,004). Ogrencilerin anne ve baba 6grenim durumlaniyla dlgek puanlari arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p=0,098). AT’yi giinde ortalama kullandig) saat ve kontrol
sayisi agisindan dlcek puanlari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi, 6 saat ve Uzeri
kullananlarla 40’ tan fazla kez kontrol edenlerin dlgek puanlari daha yiiksekti (sirasiyla p<0,001;
p<0,001) (Tablo 3).

Katilimcilarin yaslari ve not ortalamalari ile dlcekten aldiklar puanlarin korelasyonunda istatistiksel
olarak anlamli negatif yonde zayif anlamli bir iliski oldugu goriildu (sirasiyla p=0,004; p<0,001).

Olcegin alt faktdrlerini inceledigimizde kadinlarla erkekler arasinda giinlik yasam tarzini etkile-
me ve fiziksel belirtiler agisindan anlamli fark vardi kadinlarin 6lgek puani anlamli olarak yiksekti
(p=0,017;0,035). Siber odakl iliskiler agisindan cinsiyetler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark vardi, erkeklerin puan ortalamasi daha yiiksekti (p=0,024). iki fakiilte karsilastinldiginda Giin-
luk yasami rahatsiz etme ve tolerans, Yoksunluk belirtileri, olumlu beklenti, siber odakli iliskiler,
asin kullanim, sosyal ag bagimliig bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi. BESYO
ogrencilerinin puanlar, tip fakiltesi 6grencilerinden daha yiksekti (p=0,035; p<0,001; p=0,010;
p<0,001; p<0,001; p<0,001).




Tartisma

547 kisinin analize dahil edildigj bu ¢calismada 6lcek puan ortancasi 81 olarak bulunmustur. Kwon’un
yaptigl calismada dlcek puan ortalamasi 110,02 olarak bulunurken Ankara’da Gniversite 6grencileri
arasinda yapilan bir calismada 6lcek puan ortalamasi 80,96 olarak bulunmustur.’®'? Bu ¢alismada
AT bagimlilik diizeyi Tirkiye’de yapilan ¢alisma ile uyumlu bulunurken Kwon’un ¢alismasina gore
disik kalmaktadir. Bu durum teknolojinin besigi olan Giiney Kore’de bu tarz teknolojik aletlerin
dogal olarak daha fazla kullanimi ve bunun getirdigi bagimlilik benzeri sonuglarla agiklanabilir.

2015 yilinda Deloitte sirketi tarafindan yapilan global mobil kullanici anketinde AT'yi giin icinde
kontrol etme sayisi Ulkeler arasinda karsilastinlmistir. Buna gore Turkiye ortalama 71,7 kez ile ilk
sirada yer alirken, bunu 68,9 ile Brezilya izlemektedir. AT’yi giinde en az kontrol eden ilkeler ise
Fransa (28,3), Almanya (30,7) ve ingiltere (32,4)'dir.5 istanbul'da bir Giniversite &grencilerde ya-
pilan calismada 6grencilerin %38,7’sinin AT lerini 40 ve daha fazla kez kontrol ettigi; %23,6’sinin
giinde 20 kez ve daha az kontrol ettigi gorilmustir." Bizim ¢alismamizda 6grencilerin %35,9’unun
giinde 40 kez ve daha fazla; %31,0’1nin 20 kez ve daha az kontrol ettigi bulunmustur. Bulunan
degerler iki calismada da benzerdir. Ginde ortalama 8 saat uyudugu disiiniilen bir kisinin AT'yi
giinde 40 kez ve daha fazla kontrol etmesi en az 2,5 saatte bir cep telefonuna bakma ihtiyacinda
oldugunu gostermektedir. Yine ayni ¢alismada AT’yi kullanma siiresi 0-2 saat olanlar katilimcilarin
%38,4’0; 5 saat ve Uzerinde olanlar %28,6’sidir ve katiimcilarin %13,4°0 kendisini AT bagimlisi
olarak distinmektedir. Yapilan bizim ¢alismamizda AT kullanma siiresi daha yiksek bulunmustur;
bununla birlikte kendini AT bagimlisi olarak diisinenler katiimcilarin %36,9’udur. AT kullanma
suresi arttik¢a kisiler kendilerini AT’ye bagimli olarak degerlendirmektedir.

AT yasamin her alaninda kullanilmakta ve &nemli bir arag haline gelmektedir. Tip alaninda literatir
gelismelerinin ve hasta sonuc tetkiklerinin daha hizli takip edilebildigi AT’ler saglik alaninda da
ihtiyac olarak ortaya ¢ikmakta ve yaygin olarak kullaniimaktadir. Bu calismada AT kullaniminin tip
fakiiltesi 6grencilerinde daha yiiksek olmasi beklenirken BESYO dgrencilerinde daha yiiksek bu-
lunmustur. Bu durum sosyal ag bagimliiginin BESYO &grencilerinde daha fazla bulunmasiyla iliskili
olabilir.

AT’ye bagimh oldugunu distnen kisiler AT’lari ile daha fazla sire gegiren kisilerdir. AT bagimlisi
oldugunu distnenlerin dlcekten yiksek puan almasi beklenen bir durumdur.

AT ile gecirilen sirenin artmasi ve AT’ye bagimli olmanin okul basanisini disirecegi disintlmek-
tedir. Mugla’da yapilan bir ¢alismada akilli veya normal cep telefonu kullanmayla okul basarisinin
degismedigi, ancak beklenmedik bir sekilde konusma siiresinin artmasiyla okul basarisinin arttig
gorilmustir.™ Yazarlar bu durumu konusmalarin dersle ilgili icerige sahip olabilecegjni disinerek
yorumlamislardir. Yapilan bu calismada ise AT kullaniminin ders ¢alismaya engel oldugunu disi-
nenlerin AT’ye bagimli olma egjlimi daha fazla bulunmustur. Not ortalamasi azaldik¢a AT dlcek
puaninin artmasi da bununla iliskili olabilir. Bu da beklenen bir durumdur. Ancak bu calismada AT'yi
en cok hangi amacla kullandig1 sorgulanmamustir. ileride yapilacak calismalarda bu durum sorgula-
narak AT kullaniminin okul basarisi ile iligkisi ayrintili olarak degerlendirilebilir.

izmir'de yapilan bir calismada 6grencilerin cogunlugu cep telefonlarinin giinlilk yasami olumlu
yonde etkiledigini, hizl ve kolay iletisim olanag) sundugunu belirtmislerdir.’ Yapilan bu calismada
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AT’ye bagimlilik ile arkadaslik iliskilerinin zit bir sekilde degismekte oldugu gérilmiistir. Ogrenciler
AT'yi kullanarak gercek arkadaslik iliskilerinden uzak kaldiklarinin farkinda olduklar diisinilmistir.
Yapilan bu ¢alismada daha genc olanlarin AT'ye daha fazla bagimli oldugu gorilmektedir. Kore'de
yapilmis bir ¢alismada cep telefonu aliskanliginin egjtime devam etmeyenlerde daha fazla oldugu
gorilmistir.’s Universiteye yeni baslayan geng ogrenciler zorlu bir sinav dénemi sonrasi kendi-
lerine bos zaman yaratmaya calisiyor egjtime ara vermeye calisiyor olabilir. Genclerde AT dlcek
puaninin yiiksek olmasi buna bagli olabilir.

Yapilan bir ¢alismada AT kullaniminin median sinir sikismasiyla, bas ve boyun agrilanyla iliskili oldu-
gu gosterilmistir. Bu tir fiziksel belirtilerin AT kullanim siresinin artmasindan ziyade AT’ye olan ba-
gmhhgin artmasiyla iliskili olabilecegi disinilmistir.” Median sinir sikismasinin kadinlarda daha
cok goriildigu bilinmektedir. Bu ¢alismada da kadinlarla erkekler arasinda giinlik yasam tarzini
etkileme ve fiziksel belirtiler agisindan fark olmasi buna bagli olabilir.

Erkeklerin siber odakli iligkiler acisindan daha yiksek puan almasi, iliskilerinde gergek yasamdan
ziyade sanal yasama daha cok dnem verdiklerini diisindirmistir. Sanal dinyada arkadasklik ilis-
kilerine 6nem veren erkeklerin gercek diinyada 6zgiiven yasadigi dissiinilebilir ve buda baska bir
arastirmanin konusu olabilir.

Her ne kadar dlcegin adi ATBO olsa da bu tarz 6lceklerin kesin tani koydurmak icin degil taniya
giden yolda bir uyarici oldugunu unutmadan sonuglari degerlendirmek ve sonraki tani agamasi icin
gerekli yontemleri kullanmaliyiz. Bu bakis acisiyla yapilan ¢alismanin sonucunda ‘AT bagimlisi’ degil
‘bagimliliga aday kisiler’ demek daha dogru olabilir. Okul, is ve ginlik yasamimizda ¢ogu ihtiyaci-
mizi teknolojiyle karsiladigimiz giinimizde, AT lerin istedigimiz bilgiye ulasmada en ¢ok kullandig-
miz yollardan biri oldugu asikardir. Ayni sekilde AT ler Universite 6grencilerinin de vazgecilmezidir.
Ancak teknolojiyi sadece sosyal medya olarak algllamayip AT lerin sundugu egitim, saglik gibi alan-
larda kullanim kolayligy sagladigi uygulamalari da kullanip teknolojiyi firsata cevirmeliyiz. Her seyin
bir dozu oldugunu unutmayip AT kullanim siresini de bagimlilik vb. zararlarini disiinerek ayarlama-
Iiyiz. Gencler de AT kullanirken sanal gercek ayrimini yapip, giinlik sosyal hayatlarini etkilemeden
dengeli bir sekilde bu teknolojiden faydalanmali, sosyal varlik olduklarini unutmamalidiriar.
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Amag  Bu calismanin amaci, laboratuarimiza génderilen gastroenterit 6n tanili hastalarin diski 6rneklerinde immiinokromatografik yontemle viral
enfeksiyon etken—lerinden rotavirlis ve adenoviris antijenlerinin goriilme sik—liginin incelenmesidir. Ayrica bu etkenlerin cinsiyete, yasa ve
mevsimlere gdre dagiiminin incelenmesi amagclanmistir. ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):746-752)

Geregve  Calismamizda, rotavirlis arastirmak amaci ile 10.139, adenoviriis arastirmak amaci ile 10.182 diski 6rnegi incelemeye alinmistir. Haziran

Yontemler  2017-Mayis 2018 tarihleri arasinda akut gastroenterit 6n tanist ile laboratuarimiza génderilen 6rneklere ait laboratuvar kayitlari retrospektif

olarak incelenmistir. Viral enfeksiyon etkenlerinden rotaviriis ve adenoviris poxitifligi imminokromatografik yontem (RIDA®QUICK
Rotavirus/Adenovirus combi, R-Biopharm, Almanya) kullanilarak aragtiril-mistir.

Bulgular  Arastirilan drneklerin 1427'sinde (%14,1) rotaviris, 773'inde (%7,6) adenoviris antijeni tespit edilmistir. Rotaviris antijeni erkek hastalarin
%13,8'inde, kadinlarin %14,4’tnde pozitif olarak saptanmis olup, cinsiyetler arasinda istatistiksel olarak anlamli farkliik bulunmamistir
(p=0,44). Rotaviriis antijeni pozitif bulunan olgu—larin 1187'si (%83,1) 0-5 yas grubu hastalardan olusurken, antijen pozitifligi en ok yas
araligi 13-24 ay (%719.1) arasinda bulunan cocuklarda saptanmistir. Mevsim olarak en sik kig ayla—rninda (%9,6) tespit edilmistir. Adenoviriis
antijeni pozitifligi en yiiksek yas grubu 0-12 ay (%710,2) yas grubu olmustur. Adenoviriis anti—jenleri saptanmasi ile cinsiyet arasinda anlamli
iliski saptanmamistir (p=0,836).

Sonu¢  Bolgemizde rotaviris ve enterik adenoviris 6zellikle cocukluk ¢agl gastroenteritleri arasinda Gnemli bir halk sagligi sorunu olusturmaktadir.
Calismamiz sonucunda elde edilen verilere gore viral etkenlerin de mutlaka aras—tinimasi gerekmektedir. Rotaviriis ve adenoviriis
enfeksiyonlarinin korunma ve kontroliinde bu enfeksiyonlarin duyarli ve spesifik laboratuar testleriyle erken tespiti faydali olacaktir.

Anahtar  Akut gastroenterit; adenoviris; rotaviriis
Kelimeler

Abstract

Objective  The aim of this study is to investigate the frequency of rotavirus and adenovirus with the immunochromatographic method in stool samples
from patients with suspected gastroenteritis. We also evaluated the distribution of rotavirus and adenovirus according to gender, age and
the season. ( Sakarya Med ) 2018, 8(4):746-752 ).

Materials and  In our study, 10.139 stool samples were investigated for the presence of rotavirus and 10.182 stool samples for the presence of adeno-
Methods  virus. The samples were obtained from patients with acute gastroenteritis between June 2017-May 2018 were investigated retrospectively.
The presence of rotavirus and adenovirus was investigated with immunochromatographic method (RIDA®QUICK Rotavirus/Adenovirus

combi, R-Biopharm AG, Germany).

Results  Rotavirus antigen was detected in 1427 (%14,1) and adenovirus antigen in 773 (%7,6) of the investigated samples. Rotavirus antigen was
determined in %713,8 of the male and %14,4 of the female patients. As a result of the statis—tical analysis a significant difference was not
found between genders (p=0,44). 1187 of the rotavirus antigen positi—ve cases (%83,1) were in the 0-5 years age group and antigen
positivity (19.1%) was determined mostly in children between 13-24 months of age. The most common season was determined as winter
(9,6%). Adenovirus antigen positivity (10,2%) was determined mostly in children between 0-12 months of age. No statistically significant
relati—onship was determined between the presence of adenovirus antigen and gender (p=0,836).

Conclusion  Rotavirus and enteric adenoviruses cause important public health problems in terms of acute gastroenteritis in children in our region.
The data obtained in this study showed that viral agents should be investigated in patients with acute gastroenteritis. Early detection using
sensitive and specific laboratory methods will be useful for prevention and control of rotavirus and adenovirus infections.

Keywords  Acute gastroenteritis; adenovirus; rotavirus
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Giris

Gastroenteritler cocuklarda élimle sonuclanan enfeksiyon hastaliklar arasinda diinya genelinde
Ucincl siradadir ve yilda yaklasik 527.000 cocugun 6limine neden olmaktadir." Gastroenterit
vakalarinin %20’sinden bakteriyel ajanlar sorumlu tutulurken, geri kalan vakalarin biyik kisminda
virUslerin etken oldugu tahmin edilmektedir. Bakteri ve parazitlere bagli gastroenteritlerin insidan-
sinda korunma 6nlemlerinin arttinlmasi ile belirgin bir disme saglanmistir. Ancak virislere bagli
gastroenteritlerin sikhginin giderek arttig gbzlenmektedir."2

Akut gastroenterite neden olan en dnemli viral ajanlar arasinda rotaviris, astroviris, adenoviris ve
Norwalk viriis bildirilmektedir. Diger etkenlerle kiyaslandiginda 6zellikle Asyada, rotaviriise daha
sik rastlanilmaktadir.34 Rotavirls cocukluk ¢agindaki siddetli ishalin en 6nemli nedenidir ve diinya
genelinde sit cocugu ve kiiciik cocuklarda morbitide ve mortaliteye neden olmaktadir.® Gelismek-
te olan lkelerde malnutrisyona bagl olarak veya sivi replasman tedavisi uygulanamamasi nede-
niyle rotaviriis enfeksiyonu élimlerin %82’sinden sorumlu tutulmaktadir.® Viral gastroenteritlerin
bir diger etkeni olan enterik adenovirisler de ¢ocukluk ¢ag akut gastroenteritlerine neden olabil-
mektedir. Ancak adenoviral gastroenteritler, rotaviriis kaynakli gastroenteritler kadar sik gorilme-
mektedir.3

Bu calismada, laboratuarimiza gonderilen gastroenterit on tanili hastalarin diski rneklerinde im-
miinokromatografik yontemle viral enfeksiyon etkenlerinden rotavirls ve adenoviris antijenlerinin
gorilme sikligini incelenmistir. Ayrica bu etkenlerin cinsiyete, yasa ve mevsimlere gore dagliminin
retrospektif olarak incelenmesi ve epidemiyolojik verilere katki saglanmasi amaglanmistir.

Gereg ve Yontemler

Bu calismada, gastroenterit 6n tanisiyla laboratuvarimiza gonderilen diski 6rnekleri arasindan ro-
tavir0s arastirmak amaci ile 10.139, adenoviris arastirmak amaci ile 10.182 érnek incelemeye
alinmistir. Hastalar yaslarina gore 0-12 ay, 13-24 ay, 2-4 yas, 5-16 yas ve >16 yas olmak Uzere
dort gruba ayrilmistir. Bu hastalara ait kayitlar retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Calismamizin tiiri kesitsel tipte tanimlayici bir calismadir. Calismamiz icin Sakarya Universitesi Tip
Fakiltesi Etik Kurulundan onam alinmistir (Etik kurul onam sayi: 71522473/050.01.04/267)

Taze diski 6rneklerinde rotaviris ve adenovirs antijen varliginin saptanmasi icin kalitatif imminok-
romatografik yontem prensibiyle gelistirilmis hizl bir test olan ve ayni anda her iki viris antijeni de
tespit edebilen bir kaset test (RIDA®QUICK Rotavirus/Adenovirus combi, R-Biopharm, Almanya)
kullanilmstir.

Her yeni kutu acilisinda ayn ayni pozitif kontrol antijenleriyle kalite kontrol yapilarak retici firma
onerileri dogrultusunda test calisilmistir. Toplanan veriler SPSS 21.0 (Statistical Package for Soci-
al Sciences) programi kullanilarak analiz edilmistir. Antijen pozitifliklerinin mevsimlere, hastalarin
yaslarina ve cinsiyetlerine gore dagiimi Pearson ki-kare analizi ile istatistiksel olarak degerlendiril-
mistir. istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak kabul edilmistir.

Bulgular
Arastirilan 6rneklerin 1427’sinde (%14,1) rotaviris saptanmistir. Rotaviris antijeni erkek hastala-




rin %13,8’inde, kadinlarin %14,4’inde pozitif olarak saptanmis olup, cinsiyetler arasinda istatistik-
sel olarak anlamli farklilik bulunmamistir (p=0,44).

Rotaviriis antijeni pozitif bulunan olgularnin 1187’si (%83,1) 0-5 yas grubu hastalardan olusurken,

yas araligl olarak antijen pozitifligi en ¢ok 13-24 ay (%19.1) arasinda bulunan gocuklarda saptan- o e
2018;8(4):746-752

mistir. 13-24 ay grubundaki rotavirs antijeni pozitifliginin, diger gruplarla kiyaslandiginda istatistik-
sel olarak anlamli seviyede daha fazla oranda gorildigi saptanmistir (p =0,002). TERZ ve Ark.

Rotavirlis ve Adenovirts Siklig)

Rotaviriis porzitif olgular en sik kis (%21,2) mevsiminde tespit edilmis ve istatistiksel olarak bu
durum anlamli bulunmustur. Rotaviriise bagli gelisen akut gastroenterit olgularinin kis ve ilkbahar
mevsimlerinde arttig) gézlenmistir. Rotaviris antijeni pozitiflik oranlarinin cinsiyet, yas gruplari ve
mevsimlere gore dagilimi Tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1: Rotavirus antijeni oranlarimin hastalarin cinsiyet, yas gruplar ve mevsimlere gore dagilimi
Rotavirus
Ozellik Pozitif Negatif
n | W n | W
Cinsiyet
Kadin 631 14,37 3758 85,63 p=0,44
Erkek 796 13,84 4954 86,16
Yas gruplari
0-12 ay 413 15,6 2233 84,4
13-24 ay 367 19,13 1551 80,87 p=0,002 *
2-4 yas 349 14,47 2062 85,53
5-16 yas 289 9,74 2677 90,26
>16 yas 9 4,56 188 95,44
Mevsimler
ilkbahar 521 16 2741 84
Yaz 173 7,32 2189 92,68
Sonbahar 256 11,28 2012 88,72
Kis 477 21,22 1770 78,78 p=0,002"
Toplam 1427 14,07 8712 85,93
* = Pearson Ki-kare test ile anlamli bulunan degerler
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Arastirilan 6rneklerin 773’Gnde (%7,6) adenoviriis antijeni tespit edilmistir. Adenoviris antijeni
pozitifligi en yiksek yas grubu 0-12 ay (%10,2) yas grubu olmustur (Tablo 2). Diger gruplarla
kiyaslandiginda da anlamli seviyede yiksek oranda bulunmustur (p=0,002).

Tablo 2: Adenovirus antijeni oranlarimin hastalarin cinsiyet, yas gruplar ve mevsimlere gore dagilimi
Adenovirus
Ozellik Pozitif Negatif
n | W n | W
Cinsiyet
Kadin 338 7,65 4078 92,35 p=0,836
Erkek 435 7,54 5331 92,46
Yas gruplari
0-12 ay 273 10,28 2381 89,72 p=0,002"
13-24 ay 136 7 1780 93
2-4 yas 169 7 2246 93
5-16 yas 189 6,34 2788 93,66
>16 yas 6 2,72 214 97,28
Mevsimler
ilkbahar 269 8,18 3017 91,72
Yaz 106 4,47 2262 95,53 p=0,004"
Sonbahar 183 8 2095 92
Kis 215 9,55 2035 90,45
Toplam 773 7,59 9409 92,41
* = Pearson Ki-kare test ile anlamli bulunan degerler

Adenovirls porzitif olgular en sik kis mevsiminde (%9,6) tespit edilmistir. Mevsimlere gore adeno-
viris pozitifligi istatiksel olarak incelendiginde sadece yaz mevsiminde anlamli fark bulunmus (p
<0,05), diger mevsimler arasinda anlamli istatiksel fark bulunmamistir. Ayrica adenovirls antijen
porzitifligi ile cinsiyet arasinda anlamli iliski saptanmamustir (p=0,836).

Tartisma

Virslerin neden oldugu gastroenteritler cocukluk ¢aginin en dnemli viral hastaliklarindan biri ola-
rak kabul edilmektedir.¢” Viral gastroenterit etkenlerinden rotaviriis az gelismis Ulkelerdeki co-
cuklarda her yil epidemilere ve 6limlere neden olmaktadir. Bir diger enfeksiyon etkeni olarakta
ente—rik adenovirlslere rastlanilmaktadir.®”

Viral gastroenteritlerin kesin tanisinda kullanilan testler, diskida immiinokromatografik yontemle
rotaviriis ve enterik adenoviriis antijenlerini saptayabilmektedir. Kolay uygulanabilen, ayni anda
birden ¢ok etkeni tanimlayabilen ve 30 dakikadan kisa siirede sonug verebilen bu testler sayesinde
gastroenterit tanisi konularak, gereksiz antibiyotik kullaniminin 6niine gecilebilmektedir.?

Akut gastroenterit vakalarindaki rotaviris pozitiflik oranlari, Ulkeden tlkeye ve ayni Glke icinde bol-
geler arasinda farklilik gosterebilmektedir. Diinya saglik 6rgitine bagli rotaviriis sirveyans ¢alisma
grubunun raporuna gore iran, Irak, Suriye, Misir, Umman, Urdiin, Yemen, Libya, Tunus ve Fas’taki
rotavirls kaynakli gastroenterit vakalari %42 olarak bildirilmistir.4 Malek ve ark!nin ¢alismasi-




na gore rotaviriis gastroenteriti en yiiksek oranda Suriye (%61) ve Umman’da (%51), en diisiik
oranda ise Suudi Arabistan, Tunus ve Misir'da (%16-23) tespit edilmistir.” Podkolzin ve ark. ise
Rusya’daki rotaviriis oranini %44 olarak bildirmislerdir.” Son yillarda cesitli calismalardaki rotaviriis
enfeksiyon oranlari ise; Latin Amerikada %30, Avrupa %40, Afrika ve Orta Dogu %34-40 arasinda
bildirilmistir.”'2"3 Elde edilen bulgulara gore rotaviris enfeksiyonu sikliginin gelismekte olan Glke-
lerde gelismis Ulkelere gore daha yiksek oldugu gorilmektedir. Bunun sebebi olarakta enfeksiyon
tedavisindeki ve kontroliindeki zorluklar gosterilmektedir."

Ulkemizde cesitli bolgelerde yapi—lan calismalarda ise ishalli cocuklarda rotaviriis pozitifligi %9.8
ile %41 arasinda bildirilmistir.">'® Calismamizda da genel popilasyonda rotaviriis antijen pozitifligi
%14,1 olarak bulunmustur. Bu oran, tlkemizde ve diinyada yapilan diger calismalarla uyumludur.
Yas dikkate alindiginda 6zellikle 0-5 yas arasi cocuklarda rotavirlis antijen poxzitifligi Glkemizdeki
verilerle uyumlu olarak %18,8 olarak tespit edilmistir.

Rotaviris 6-24 aylik cocuklarda en yiiksek insidansa sahip olmakla birlikte gelismekte olan Glkeler-
de (6-8 ay) gelismis tlkelere (14-18 ay) gore daha erken goriilmektedir.™ Avustralya Rotaviris Sir-
veyans Programi’nin 2014 yili raporunda rotaviris pozitif olarak saptanan 733 hastanin %21,8’i
0-6 ay, %9,5’i 7-12 ay, %15,4°’0 13-24 ay, %10,6’s1 25-36 ay, %4,5’i 37-48 ay, %3,5'u 49-60 ay
olarak tespit edilmistir.20 Ulkemiz rotaviriis siirveyans calisma grubunun 2 yillik periyodu iceren
2018 yili raporuna gore rotaviris poxzitifligi en fazla (%38.2) 0-12 aylik bebeklerde, sonrasinda
13-24 aylik yas grubunda (%36.2) tespit edilmistir.2" Calismamizda ise rotaviris pozitifligi 13-24
aylik (%19,1) yas grubunda ve 0-12 aylik (%715,6) yas grubunda anlaml seviyede yiiksek oranda
tespit edildi.

Rotaviris antijen pozitifligi sonuclarimizin cinsiyete gore dagilimi degerlendirildiginde; kadinlarin
%14,4’Gnde, erkeklerin ise %13,8’inde pozitiflik bulundugu tespit edildi. Bu sonug ilkemizde ya-
pilan diger calismalarla uyumlu bulundu, kadin ve erkeklerde rotaviriis antijen poxzitifligi agisindan
anlamli istatiksel fark bulunmadi (p=0,44).

Rotaviris enfeksiyonunun sikligr aylar ve iklim kosullarina gore degismektedir.18 liman cografya-
larda oldugu gibi Glkemizde de rotavirls enfeksiyonu genelde endemik olup 6zellikle kis aylarinda
daha ¢ok gorilmektedir. Bununla birlikte mevsimsel farklilik daha az belirgindir.?2 Amerika, Avrupa,
Hindistan ve Suudi Arabistan’da yine kis mevsiminde yiksek pozitiflik gorildigi bildirilmektedir.5
Ulkemizde yapilan galismalarda rotaviriis pozitif olgularin siklikla kis aylarinda gorildigi belirtil-
mektedir.2%"723 Calismamizda rotavirls sikhgl sonbaharda %11,3, kisin %21,2, ilkbaharda %16,
yazin %7,3 olarak tespit edildi. Ulkemizdeki diger calismalarla benzer sekilde, alismamizda da kis
mevsimindeki rotaviris enfeksiyon sikligindaki arti istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Viral gastroenterit etkeni olan rotaviriislerden sonra en sik karsilasilan etken adenoviristir.'> Daha
cok 4 yas alti cocuklarda rastlanan adenovirislerin tlkemizde gorilme siklig %1-17 oranlari ara-
sindadir.21%167.23 Calismamizda adenoviriis antijen pozitifligi 6rneklerin %7,6’sinda tespit edilmis
olup, antijen porzitifliginin en yiiksek gérildiglh yas grubu 0-12 ay (%10,2) yas grubudur. 0-12
ay yas grubunda adenovir(s antijen pozitifligi istatiksel olarak anlamli diizeyde yiksek bulundu
(p=0,002).
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Adenovirs enfeksiyonlari tim yil boyunca endemik olarak gorilebilmektedir.2* Van ilinde yapilan
bir calismada, adenoviris antijenine en sik haziran (%41), mart (%33) ile temmuz ve kasim (%24)
aylarinda rastlanilmistir.’> Mardin’de yapilan bir calismada ise mevsimlere gore adenoviris pozitiflik
oranlari sonbahar aylarinda %2,7, kis aylarinda %1,6, ilkbahar aylarinda %0,5, yaz aylarinda ise
%1,6 olarak saptanmistir.” Calismamizda sonbahar aylarinda %8, kis aylarinda %9,6, ilkbahar ay-
larinda %38,2, yaz aylarinda %4,5 oraninda antijen pozitifligi saptandi. Adenoviriis pozitif olgularin
en sik rastlandig) kis mevsimi, yaz mevsimiyle kiyasladiginda artis anlamli bulundu, ancak diger
mevsimlerle arasinda anlaml fark bulunmadi.

Eldeki literatUr bilgileri 1siginda 5 yasin altindaki cocuklarda akut gastroeneterit etkenleri arasinda
bakteriyel ve paraziter etkenlerin yaninda viral etkenler de mutlaka g6z 6niinde bulundurulmasi
gerekmektedir. Calismamiz sonuglarina gore ilimizdeki rotaviriis enfeksiyon sikig), adenoviriis en-
feksiyonundan daha fazla olup, 5 yasin altindaki cocuklarda 6zellikle ki aylarinda goriilen viral gast-
roenteritlerin tanisinda imminokromotografik testler gibi hizli tani testlerinin kullanilmasinin dogru
tedavinin baslanmasinda faydali olacag) dusiinilmektedir. Ayrica dogru epidemiyolojik verilerin bi-
linmesinin de enfeksiyonun 6nlenmesinde ¢ok 6nemli olan asilarin, etkinliginin saglanmasinda yol
gosterici olacagl dustnilmektedir. Bu sebeple viral gastroeneterit etkeni adenoviriis ve rotaviris
etkenlerin cinsiyete, yasa ve mevsimlere gére dagilimini iceren ¢alismamizin ilimiz epidemiyolojik
verilere katki saglayacag) disinildi.
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Abstract

Aim  To demonstrate the distribution of ABO, and Rh blood groups in the blood, and blood products donated by volunteered blood donors living
ina city in Turkey. (Sakarya Med ) 2018, 8(4):753-758 )

Material and  Data of blood, and blood products donated by 13116 volunteered blood donors who admitted to our hospital between January 2009, and
Methods ~ September 2013 were retrospectively analyzed. Blood typing was performed with EDTA-added blood samples using tube agglutination
method, and gel card agglutination techniques in an automated blood grouping device.

Results ~ According to our results distribution of blood groups among our study participants was as follows:0 Rh(+) 30.2%; 0 Rh(-) 5.6%; A Rh(+)
, 38.1%; A Rh(-), 6.2%; B Rh(+),10.5%; B Rh(-), 2.1%; AB Rh(+), 6.2%, and AB Rh(-), 1.3% . In our study blood typing results without
considering Rh factor were detected in respective percentages of patients were as follows: A ,44.3%; 0, 35.7%; B, 12.5%, and AB, 7.5%.
Rates of Rh (+) (84.9%), and Rh (-) (15.1%) were also calculated as indicated.

Conclusion  Generally, in compliance with data in Turkey, in our study blood group A had a markedly higher while rates of blood groups B, and AB
had the lowest incidence rates. We think that this study will contribute to the establishment of databank of Distribution of Blood Groups
in Turkey.

Keywords  Blood; Blood Groups; Blood Donor; Blood Transfusion.

0z

Amag¢  Tirkiye'de bir ilde yasayan goniilli kan bagiscilar tarafindan bagislanan kan ve kan driinleri ile ABO ve Rh kan gruplarinin dagilimini goster-
mek. ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):753-758 ).

Geregve  Ocak 2009 ve Eylul 2013 tarihleri arasinda hastanemize basvuran 13116 gonillii kan bagiscisi tarafindan bagislanan kan ve kan trinleri
Yontem  verileri retrospektif olarak incelendi. Kan gruplari, EDTA katkil kan 6rnekleri ile tiip aglitinasyon yontemi ve jel kart aglitinasyon teknikleri
kullanilarak otomatik olarak gerceklestirildi.

Bulgular  Sonuglarimiza gore calisma grubumuzdaki kan gruplarinin dagilimi su sekildedir: 0 Rh (+) % 30.2; 0 Rh () % 5.6; ARh (+) % 38.1; ARh ()
% 6.2; BRh (+) % 10.5; B Rh (-) % 2.1; AB Rh (+) % 6.2 ve AB Rh (-) % 1.3. Calismamizda, Rh faktori gbz dniine alinmadan, kan faktdri
sonuglari g6z 6niine alindiginda hastalarin asagidaki yizdelerde oldugu tespit edilmistir: A, % 44.3; 0, % 35.7; B, % 12.5 ve AB, % 7.5. Rh
(+) (% 84.9) ve Rh () (% 15.1) oranlari da belirtildigi gibi hesaplandi.

Sonu¢  Genel olarak, ilkemizdeki verilerle karsilastinldiginda caismamizda A kan grubu belirgin olarak daha yiiksek iken, B ve AB gruplari en diisiik
insidans oranlarina sahipti. Bu calismanin Turkiye'de Kan Gruplar Dagilimi Veritabani’nin olusturulmasina katki saglayacagini dissiiniiyoruz.

Anahtar

Kelimeler Kan; Kan Gruplari; Kan Donéri; Kan Transfiizyonu.




Introduction

The preliminary studies concerning blood groups were started by Landois in the year 1875." In
the year 1937, Landsteiner and Wiener, experimented with serum of a rabbit immunized with eryt-
hrocytes of a Macacus rhesus monkey, and discovered Rh factor that agglutinated erythrocytes of
A 85% of Caucasian population.” Antigens of this system with carbohydrate structure are also found
2018;8(4):753-758 on the surface of vascular epithelial cells, intestinal, cervical, and mammary gland epithelial cells,

apart from erythrocytes. Presently, a total of 30 blood group systems have been determined by
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Clinically two important blood group systems namely ABO, and Rh systems are being used. Ac-
cording to ABO group system, blood groups are divided into A, B, AB, and 0 groups. In the trans-
fusion practice, important blood group antigens other than ABO group are formed by Rh (Rhesus)
system. The strongest antigen of Rh system having a protein structure is antigen D. Generally,
rates of Rh D positivity changes between 85 and 90 %. Distribution of ABO and Rh demonstrates
differences between countries, and regions.® Determination of blood groups among different gro-
ups of population is important in patient care, and blood transfusion.

Nowadays, every blood center, routinely analyzes ABO, and Rh systems before transfusion as
a compatibility panel. In this study our aim was to demonstrate the distribution of ABO, and Rh
blood groups in the blood, and blood products donated by volunteered blood donors living in
Sakarya Province in Turkey. Besides, this study was performed with the thought of making contri-
bution to the creation of a database for blood groups.

Materials and Methods

Study design: The approval of the local institutional review board was provided before this desc-
riptive study (050.01.04/55). Data of blood, and blood products donated by 13116 volunteered
blood donors who presented to Sakarya University between January 2009, and September 2013
were retrospectively analyzed.

Blood typing was performed with EDTA-added blood samples using tube agglutination method,
and gel card agglutination techniques in an automated blood grouping device.

The data for the study was presented using descriptive statistics

Results

Distribution of blood, and blood products prepared in our center among blood groups within
years is shown in Table 1. According to our results distribution of blood groups among our study
participants was as follows: 0 Rh(+) 30.2%; 0 Rh(-) 5.6%; A Rh(+) , 38.1%; A Rh(-), 6.2%; B
Rh(+),10.5%; B Rh(-), 2.1%; AB Rh(+), 6.2%, and AB Rh(-), 1.3% . In our study blood typing
results without considering Rh factor were detected in respective percentages of patients were as
follows: A ,44.3%:; 0, 35.7%; B, 12.5%, and AB, 7.5%. Rates of Rh (+) (84.9%), and Rh (-) (15.1%)
were also calculated as indicated.

The results of various relevant studies performed in our country, and in the world are shown in

754 Table 2 and Table 3, respectively.®-2.




Table 1. Distribution of blood, and blood products processed in our center according to blood groups
between the years 2009, and 2012.
Years
2009 2010 20M 2012 Tota
ARh+ 1484 2142 989 376 4991 (38.1%) 5303
Sakarya Med ]
ARh - 240 328 138 106 | 812 (6.2%) (44.3%) 2018;8(4):753-758
B Rh + 404 677 253 38 1372 (10.5%) 1643 /Ay
BRh- 72 85 85 29 | 271 21%) (12.5%) Blood GibUeaglgions of Donors/
AB Rh + 199 381 158 69 807 (6.2%)
974 (7.5%)

AB Rh - 51 53 43 20 167 (1.3%)
ORh+ 1254 1851 637 222 3964 (30.2%) 4696
ORh- 21 264 160 97 | 732 (5.6%) (35.7%)
Total 3915 5781 2463 957 13116
Table 2. Distribution of blood groups 0, A, B, AB and Rh in Turkey (%).

(6] A B AB Rh+ Rh-
Ankara® 32.24 44.62 15.45 7.69 88.13 11.87
Denizli 7 33.30 42.6 16.8 74 89.9 10.1
Diyarbakir? 33.7 40.8 18.5 7 89.2 10.8
Edirne® 30.93 46.55 15.99 6.53 87.79 12.21
Eskisehir'® 311 41.91 16.85 8.5 86.65 13.31
Gaziantep™ 35.09 40.01 18.1 6.09 90.83 9.17
Kayseri'? 333 44 16.2 6.5 88.2 1.8
Kirklareli® 33.05 44.99 15.04 6.92 87.6 12.4
Konya' 32.21 45.06 16.63 7.69 87.4 12.6
istanbul™ 30.80 44.80 15.90 8.10 87.2 12.8
Malatya' 37.23 41.21 14.99 6.56 89.3 10.7
Sanliurfa' 34.7 36.4 213 7.7 90.8 9.2
Tekirdag® 31.73 44.85 15.49 7.93 87.83 1217
Rize" 44.07 44.07 9.26 2.6 83.7 16.3
Van13 30.65 45.05 16.14 8.16 90.4 8.6
Anatolia* 33.01 43.31 15.90 7.54
Eastern Anatolia™ 32.25 42.25 17.23 797 88.36 11.64
Southeastern Anatolia "¢ 35.08 38.42 18.30 8.2 91.97 8.21
Turkey?® 32.67 42.84 16.46 8.03 88.54 11.46
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Table 3. Distribution of blood groups 0, A, B, AB and Rh in some countries (%).
6} A B AB Rh+ Rh-
USA - caucasians® 45.0 36.90 13,0 5.1
USA - black race? 49.30 37.2 20.0 3.5
Germany?' 41 41 " 5 85 15
Bulgaria® 35.80 39.97 16.84 7.6
India?? 32.37 21.91 36.51 9.19 94
England® 46.63 41.78 8.56 3.04 83 17
Iran?* 35 33 23 9
Iraq? 36 30 26 8
North Cyprus?® 32.45 44.22 13.80 6.09
South Cyprus?' 35.36 46.36 12.25 6.05
Nigeria?® 53.3 25.3 16.7 2.7 94 6
Pakistan® 35 23 33 8
Sauid Arabiaa® 56.3 334 26 3.8 91 9
Turkey™ 32.67 42.84 16.46 8.03
Yugoslavia’ 33.48 42.81 17.07 6.63
Greece®! 35.80 39.97 16.84 7.6
World32 47.0 41.0 9.0 3.0

Discussion

In this study our aim was to demonstrate the distribution of AOB, and Rh group blood, and blood
products donated by volunteered blood donors in Sakarya Province Turkey. According to our
findings the most frequently encountered blood groups in order of decreasing frequency were as
follows: A Rh(+), 0 Rh(+), B Rh(+), AB Rh(+), A Rh(-), 0 Rh(-), B Rh(-), and AB Rh(-) . In our study,
groups A (44.3%), 0 (35.7%), B (12.5%), AB (7.5%) were detected in respective percentages of
study participants.

Identification of ABO blood group antigens in the year 1901, is the most important advancement
for safe blood transfusion procedures.! At the time being, hereditary transmission mechanism of
ABO (on chromosome 9), and Rh (on chromosome 1) genes are best known among other human
genes. Blood groups carry utmost importance both in clinical, and transfusion medicine Blood
groups, and various blood factors in the population in question should be known so as to perform
compatible blood transfusions, and tissue transplantations, and to demonstrate the relationships
between blood groups, and various diseases. In our study, similar to the distribution of blood
groups in Turkey, blood group A was the most prevalent blood group, followed by blood group
O. Overall Turkey incidence rates of blood groups A, and O were reported as 36.02 - 45.06%,
and 30.7 - 44.07%, respectively. For the Sakarya Province the corresponding rates are 44.3,
and 35.7%, respectively. Blood group B is seen in 9.26 - 21.03 % of the Turkish population. "For
Sakarya Province the corresponding rate is 12.5%. The incidence of blood group AB for Turkey
in general ranges between 6.09, and 8.5%, for Sakarya Province its incidence was determined as




7.5 percent. Rh+, and Rh- blood groups are seen in 83.7 - 91.97 %, and 8.21 - 13.31% of the Tur-
kish population, respectively. The corresponding rates for Sakarya Province are 84.9, and 15.1%.
Results of our study, and results of previous studies performed in various regions of our country
were mostly comparable.

Overall our country distribution of blood groups of A, O, B, AB, and Rh+ were detected as 42.84,
32.67,16.46, and 8.03, and 88.54 %, respectively.* Kizilay (Red Crescent) blood bank reported
incidence rates of blood groups in the year 2012 based on blood, and blood products donated by
donors as follows: A, 42%; 0, 34%; B, 17%; AB, 7 %, Rh (+), 88%, and, Rh(-), 12%.5

Based on the analysis of regional distribution of blood groups all over Turkey, blood groups O,
and A had the highest incidence in Rize, and their lowest incidence was seen in Tekirdag, Edirne,
and Istanbul. Distribution of blood group A in Sanlurfa region was much below the average rate
determined for Turkey in general, while blood group B in Sanliurfa region was detected at a hig-
her than the average incidence of Turkey."® In the regions of Western Turkey, blood group A is
more frequently seen, while in the Southeast Anatolia its incidence decreases. According to these
results regional differences in the distribution of blood groups in Turkey are seen. This condition
may be due to immigrations, ethnic structure of these regions, and geographical characteristics.'*
Though distribution of blood groups vary slightly between regions of our country, ABO, and Rh
blood group profiles demonstrate great differences due to ethnic, and racial diversities between
countries. For example, blood group B is very prevalent in the population of India, and Lao, while
blood groups O, and A are more widespread in Europe, America, and Southeast Asia.?*2* Nearly
85%, and 15% of white people are Rh(+), and Rh(-), respectively. Rh (+) is seen in 95% of Indians,
and Black population of USA, while it is observed in 100% of African black population.3°3?
Limitation of our study include the retrospective design and relatively small number of our series.
Due to these restrictions, associations should be interpreted with caution.

Conclusion

In conclusion, this study conveys importance in that any other study in the literature has not stu-
died the distribution of ABO, and Rh blood groups in Sakarya Province of Turkey. Generally, in
compliance with data in Turkey, in our study blood group A had a markedly higher while rates of
blood groups B, and AB had the lowest incidence rates. We think that this study will contribute to
the establishment of databank of Distribution of Blood Groups in Turkey.
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Amac llaglarla ortaya ¢ikan agin duyarlilik reaksiyonlarinin gercek sikligina ait veriler sinirlidir. Diinyada ve Glkemizin cesitli bolgelerinden ilag
alerji sikigini ve ilag alerji dagilimini bildiren cesitli yayinlar yapilmistir. Bu calismada Sakarya bolgesindeki bir eriskin alerji ve immunoloji
poliklinigine ilag alerjisi nedeni ile basvuran hastalarin ilac alerjisi dagiiminin, ilag alerji test sonuglarinin ve alternatif olarak giivenle
kullanabildikleri ilaglarin dagiliminin arastirilmasi amaclandi. . ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):759-765 )

Gereg ve  Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Erigkin Alerji ve immunoloji Poliklinigine 2016-2018 yillari arasinda ilag alerji sikayeti ile
Yontemler  basvuran 213 hastanin dosyalan geriye doniik olarak incelendi. Tanimlayici tipte olan calismaya tip 1 ilag alerjisi olan 108 hasta dahil edildi.
Hastalarin yas, cinsiyet, reaksiyona neden olan siipheli ilac(lar), deri testi ve oral provokasyon testi sonuglar, plasebo ile semptom oranlari,

alternatif olarak giivenle kullanabildikleri ilag verileri incelendi.

Bulgular  ilag alerjisi ile bagvuran 213 hastanin 105'inde cox-1 aracili nonsteroid antienflamatuar ilag (NSAIi) alerjisi mevcuttu. Geri kalan erken tip 1
ilag alerjisi olan 108 hastanin verileri incelendi. Kadin/erkek orani 96 (%88,9)/ 12 (%11,1), yas ortalamasi 44,1 + 12,1 standart sapma idi.
Oykilye dayal ilag alerji dagilimi penisilin %55, sefalosporin %46,7, analjezikler %38 oranlarinda bulundu. 38 hastaya 53 siipheli ilag le,
80 hastaya 105 alternatif ilag ile test yapildi. Siipheli ilag ile yapilan testlerde 17 (%44,7) hastada pozitiflik saptandi. Alternatif amagla yapilan
testlerde %711,4 oraninda poxzitiflik saptandi.

Sonug lag alerjisi nedeni ile bagvuran hastalarin tanisal testler ile degerlendirilmesi sonucunda gercekte bilyik bir kisminda ilag alerjisi olmadig
saptanmaktadir. Bu sebeple ilag alerjisinde Gykiye dayali ilaglarin direkt yasaklanmasinin dogru olmadig ve alternatif ilag seciminde
muhakkak 6ncesinde testlerin yapilmasi gerektigi sonucuna varilabilir.

Anahtar  ilag alerjisi; hipersensitivite; tip 1 ilag reaksiyonu; ilag provokasyon testi; anafilaksi
Kelimeler

Abstract

Objective  Data on real life frequency of drug induced hypersensitivity reactions are scarce. There are several publications from different countries
around the word and also from our country regarding the frequency of drug induced allergy and distribution of related drugs. The aim of
this study was to investigate the distribution of drug allergy, drug allergy test results, and the distribution of drugs that they could safely use
in patients admitted to an adult allergy and immunology clinic in Sakarya region due to drug allergy. (Sakarya Med ) 2018, 8(4):759-765).

Materials and  The files of 213 patients who were admitted to Allergy and Immunology Outpatient Clinic at Sakarya University Training and Research Hos-
Methods  pital with initial diagnosis of drug allergy between 2016-2018 were retrospectively analyzed. Research is a descriptive study. 108 patients
were included in the study. Age, sex, suspected drug(s) causing the reaction, skin test and oral provocation test results, symptom rates with

placebo, and alternative safe drugs for patients were examined.

Results  Of the 213 patients presenting with suspected drug allergy, 105 had an allergy to COX-1 mediated non-steroidal anti-inflammatory drugs
(NSAIDs). The data of 108 patients with early type 1 drug allergy were examined. 96 of the patients were female (88,9%), and the mean
age was 44 + 12. 55% of the patients had a history of an allergy with penicillin, 46,7% with cephalosporin and 38% with analgesics. 38
patients were tested with 53 suspected drugs and 80 patients were tested with 105 alternative drugs. In drug provocation test, 17 (44,7%)
patients had positive test with suspected drug, and 11,4% of patients had positive test with alternative drugs.

Conclusion  Most of the patients who were evaluated for drug allergy eventually does not have a true drug allergy. Thus, suspected drugs should not
be restricted permanently based solely on anamnesis and drug provocation tests should be performed prior to permanent prohibition of a
drug and also for an alternative drug selection.

Keywords  Drug allergy; hypersensitivity; type 1 drug reaction; drug provocation test; anaphylaxis
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ilag alerjisi immunolojik mekanizma ile ortaya gikan ilag hipersensitivite reaksiyonu olarak tanim-
lanmaktadir. Tibbin ilerlemesi, yeni kesfedilen bircok ilacin tipta kullanima girmesi ve artan ilag
kullanimi ile ilag reaksiyonlarinin daha fazla gdzlenmesi hekimler icin ciddi problemler olusturmaya
baslamustir.

ilag hipersensitivite reaksiyonlar erken ve geg tip olarak siniflandinlmaktadir. Erken tip ilag alerjisi
ilk 1-6 saat icinde gdzlenmekte, IgE aracili Tip 1 reaksiyondur ve en sik Urtiker anjioddem olarak
karsimiza cikmaktadir. ilaca bagl anafilaksi de bu grupta degerlendirilmektedir. Geg tip ilag alerjisi
ise ilk 24 saatten sonra gdzlenen reaksiyonlar olup, Tip 4 reaksiyon seklinde ortaya cikar. ilag eriip-
siyonlari, toksik epidermal nekrolizis ve Stevens Johnson Sendromu bu gruba 6rnek verilebilir.'3
En sik ilag alerjisine neden olan ilaglar arasinda beta-laktam grubu antibiyotikler ve analjezikler
bulunmaktadir. Yaygin kullanilan bu ilaclarin alerjik reaksiyonlar hafif klinik tablodan, dlamcil klinik
tablolara kadar degiskenlik gosterebilmektedir.

ilaglarla ortaya cikan asir duyarlilik reaksiyonlarinin gergek sikligina ait veriler sinirhdir.5 Bunun bir
cok sebebi vardir; arastirmalarin belli bir secilmis grubu ve 6zel reaksiyonlari kapsamasi, taninin
siklikla hasta dykiisine dayanmasi, tanisal testlerin kullanilmamasi, enfeksiyon nedenli dokintiile-
rin ve ilac yan etkilerinin ilag alerjisi olarak bildirilmesi sayilabilir.® Yapilan arastirmalarda hastanede
yatan hastalarin %15,1’inde istenmeyen ilac reaksiyonlarinin gelistigi ve bunlarin %6,7 ‘sinin ciddi
reaksiyonlar oldugu bildirilmistir.”

ilag alerjilerinde hekimler icin en bilyiik sorunlardan biri, ilag alerjisi ile basvuran hastalarin anam-
nezinde ayni anda birden cok ilag kullanim 6ykiisi olmasi nedeniyle sorumlu ilaci saptamada ki
zorluktur. Hastadan alinan ayrintil anamnez, tanisal amaglh yapilan deri prick testi, intradermal test
(iDT) ve oral provokasyon testleri (OPT) ile sorumlu ilag saptanabilmektedir.? ilag alerjisi ile bagvu-
ran hastalarda alerjiye sebep olan ilacin saptanmasi ve sorumlu olan ilacin yasaklanarak kullana-
bilecegi alternatif ilacin tespit edilmesi, hastanin sonrasinda alacag) tedavilerin dizenlenmesinde
kendisi ve hekimler icin olduk¢a 6nemlidir.’

Diinyada ve iilkemizde ilag alerjisine dair ¢esitli arastirmalar yapilmaktadir. Bu dogrultuda ilag alerji
rehberleri glincellenmekte ve hastaya yaklasim konusunda daha veriye ulasilmaktadir. Bu amacla
European Network for Drug Allergy (ENDA) kilavuzu en sik bagvurulan kaynaklardan biridir.™

Bu calismada Sakarya bolgesinde ilac alerjisi nedeni ile eriskin alerji ve immunoloji poliklinigine
basvuran hastalarin ilag alerji dagiliminin, ilag alerji test sonuclarinin ve alternatif olarak giivenle
kullanabildikleri ilaglarin dagiliminin arastirilmasi amaglandi.

Gereg ve Yontemler:

Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Eriskin Alerji ve immunoloji Poliklinigine 2016-
2018 yillari arasinda ilag alerjisi sikayeti ile basvuran hastalarin dosyalari geriye donik olarak ince-
lendi. Arastirma tanimlayici tipte bir arastirmadir. Calisma, Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Giri-
simsel Olamayan Etik Kurul tarafindan onayland.

Hastalarin alinan ayrintii anamnezinde stipheli ilag kullamim ykiisiiniin olmasi, yapilan muayene-




sinde klinik ve laboratuvar bulgularinin alerjik tablo ile uyumlu olmasi, var olan tabloyu agiklayacak
diger etiyolojik faktorlerin dislanmasina dikkat edilerek ilag alerji tanisi dogrulanan hastalar deger-
lendirmeye alindi. Calismaya 18 yas Usti ve belirtilen tarihler arasinda poliklinige basvuranlardan
sadece Tip 1 reaksiyon seklinde ilag alerjisi olan 108 hasta dahil edildi. Tip 1 aracili olmayan, cox-1
aracil nonsteroid antienflamatuar (NSAIi) ilag alerjisi olan 105 hasta calismaya dahil edilmedi.

Hastalarin dosyalarindan yas, cinsiyet, anamnez, reaksiyona neden olan stipheli ilag(lar), deri test
ve oral provokasyon test sonuglari, plasebo ile semptom oranlari, tanisi dogrulanan ve alternatif
olarak giivenle kullanabildikleri ilag(lar) ile ilgili veriler toplandi. Tamimlayici istatistikler; sayi, yiz-
de ve ortalama + standart sapma olarak ifade edilmistir. p degerinin istatistiksel anlamlilik diizeyi
0,05’in alti olarak kabul edilmistir. Calismanin giic analizi post-hoc olarak yapilmistir. Anaflaksi dy-
kiist, coklu ilagc anamnezi, tim ilag anamnezi ve hangi ilaca karsi reaksiyon gelistigini bilip bilme-
me durumlarinin plasebo sonuglari ile aralarindaki iliskiyi incelemek icin Fisher kesin ki-kare testi
kullanild.

Deri test ve oral provokasyon test uygulama protokolii;

Hasta dosyalarinda yer alan deri testleri ENDA kilavuzu dogrultusunda yapildi. Pozitif kontrol olarak
histamin (10 mg/mL), negatif kontrol olarak ise %0,09’luk steril salin kullanilmistir. Hasta anamne-
zine dayanarak siphenilen ilag ile veya alternatif bir ilac kullanarak yapilan deri prick testinin negatif
sonug vermesi durumunda IDT yapilmistir. 20 dakika sonra test bélgesinde bakilan 6dem ¢apinin,
negatif kontrole gore 3 mm’nin Uzerinde saptanmasi halinde test pozitif kabul edilmistir. Deri testi
pozitif saptanan hastalara o ilaca alerjisi var kabul edilerek OPT uygulanmadi.

Deri testleri negatif oldugu durumda ve hayati tehdit edici anafilaksi dykiisi yok ise OPT ile teste
devam edildi. Anksiyetesi olan hastalara test dncesi plasebo verilerek baslandi. Tum OPT hastane
sartlarinda ve acil miidahale imkanlari saglandiktan sonra gerceklestirildi. OPT 6ncesi hastanin
vital bulgular ve pefmetre degerleri kaydedildi. Oncesinde anafilaksi dykiisii olan hastalara damar
yolu agildi. Oral uygulamada 6nce ilacin 1/4’G verildi. 40 dakika sonra herhangi bir semptom
yok ise geri kalan 3/4°0 verildi. intravendz veya subkutan provokasyonlarda énce ilacin 1/10 ‘u
verilerek teste baslandi, sonrasinda artan dozlarda almasi gerekli doza ulasildi. Semptom ve PEF
degerlerinde degiskenlik olmamasi durumunda test negatif kabul edildi ve ilaci giivenle alabilecegi
dogruland. 6112

ilag gruplan asagidaki sekilde ayrildi;

«  Antibiyotikler: Penisilin, Sefalosporin, Makrolid, Kinolon, Metranidazol, digerleri (Linkozamid-
ler, Aminoglikozitler)

«  Analjezikler: Parasetamol, cox2 inhibitorleri ve diger grup analjezikler

+  GIS etkili ilaclar: Proton pompa inhibitdrleri, H2 blokerler, Metpamid

+  Vitaminler: B12, Fe, D vit

«  Diger ilaclar: Metilprednizolon, inhaler ilaglar, Feniramin Maleat ,Monural, Betaserc Metfor-
min, Bisakodil, Essitalopram, Hiyasin n Butilbromar vs..

Bulgular:
Verileri galismaya dahil edilen 108 hastanin kadin/erkek orani 96 (%88,9)/12 (%11,1), yas orta-
lamasi 44,1 +12,1 SSidi.
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Hastalarin anamnezleri degerlendirildiginde 27 (%25) hastada anafilaksi klinigi, 63 (%58,3) has-
tada ayni anda birden cok ilag alimi ile alerji gelisme dykiist, 45 (%41,7) hastada tek ilag alimi ile
alerji gelisme Gykiisi mevcuttu. Hastalarin 21 (%19,4) hangi ilaca alerjisinin oldugunu bilmedigj-
ni, 8’ (%7,4) tim ilaglara alerjisi oldugunu, 77’si (%71,3) birden fazla kere ilag alerjisi yasadigini
bildirdi.

Hastalarin anamnezleri siipheli ilaglar Gzerinden degerlendirildiginde; hastalarin 60’inda ( %55)
bir veya birden fazla antibiyotik ile alerji 6ykiisi mevcuttu. Stipheli antibiyotik dykiisi verenlerin
47'sinde (%78) penisilin veya sefalosporin grubundan en az birine karsi alerji siphesi mevcuttu.
Antibiyotik alerjisi oldugundan siiphelenilen 60 kisi; %55’i penisilin grubuna, %46,7’si sefalospo-
rin grubuna, %20,0’si kinolon grubuna, %13,3’G makrolid grubuna, %5,0’i metranidazol grubuna
ve %1,7’si diger grup antibiyotiklere karsi alerji siphesi seklinde dagiimaktayd..

Hastalarin 41’inde (38%) analjezik kullanimina bagli alerji 6ykiisii mevcuttu. Bunlarin % 34,1‘inde
parasetamole kars! alerji siphesi 6ne cikiyordu. 108 hastanin 81’inde (%75) ise en az bir antibiyo-
tik ve bir analjezik ile alerji 6ykiisi meveuttu (Sekil 1).

Parasetamol (n=14) H

Parasetamol Digt Analjezik (n=27)

Beta Laktam Digi Antibiyotik (n=13)

T T

0% 10% 20% 30% 40% 50%

Sekil 1. Alerji 6ykilerinin bazi ilag tirlerine gore dagihmi (“n” ifadesi ilag alerji sipheli kisi sayisini,
“00” ifadesi ilag alerji sipheli kisilerin 108 hasta icindeki oramini belirtmektedir. [Bazi kisilerde 1’den
fazla ilaca kars alerji 6ykiisi mevcuttu.])

Diger supheliilaglarin dagilimi ise; 7 (%6,5) hastada gastrointestinal sisteme etkili ilaclar, 6 hastada
(%5,6) vitamin preparatlari, 15 (% 13,9) hastada ise diger gruplardan ilaglar seklindeydi.

ilag alerjisi ile bagvuran hastalara alerji tanisinin dogrulanmasi icin siipheli ilaclarla alerji testleri ya-
pildi. 38 hastaya 53 sipheliilag ile yapilan testlerin sonucunda, 14 ilag ile deri testi pozitifligi, 4 ilag
ile opt pozitifligi saptanarak toplamda 17 kiside 18 ilag alerjisi saptandi. Tanisi dogrulanan ilaglarin
dagilimi; 7 antibiyotik (4 B-laktan grubu, 3 makrolid grubu), 6 analjezik ( 3 parasetamol grubu, 3
metamizol grubu), 1 metil prednisolon, 2 feniramin maleat, 2 ranitidin olarak bulundu. Opt pozitfli-
gi ile tanisi dogrulanan ilaclarin dagiimi ise; 1 klaritromisin, 1 parasetamol, 2 feniramin maleat idi.
ilag alerjisi ile bagvuran hastalarin giivenle kullanabilecekleri alternatif ilaglar saptamak amaci ile
80 hastaya toplamda 105 alternatif ilag ile test yapildi. Bunun 71’i antibiyotik ( 41 klaritromisin, 13
B-laktam grubu, 17 kinolon), 26’si analjezik (10 parasetamol, 2 asetilsalisilik asit, 1 NSAID,13 cox-
2 gurubu), 8’i diger gruptan ilaglardan olusuyordu. 80 hastanin 49’una (%61,3) deri testleri ve




OPT, 31‘ine (%38,7) sadece OPT yapildi. 105 alternatif ilacin kullanildig) testlerin sonucunda has-
talarin %11,4’0nde pozitiflik saptandi. 8 hastada deri testinin 4 hastada OPT ‘nin pozitif bulundugu
ilaglarin 11°i antibiyotik ( kinolon 1, klaritromisin 5, penisilin 1, sefalosporin 4) ve 1’i parasetamol
idi.

Plasebo sadece 35 hastaya uygulandi, 12 (%34,3) hastada plasebo ile reaksiyon gézlendi. Yapilan
Fisher kesin ki-kare testinde plaseboda reaksiyon gozlenen kisiler ile anafilaksi ve anamnezde veri-
len 6ykdler arasinda anlamli iliski saptanmadi (Bkz. Tablo 1).

Tablo 1. Eriskin Alerji ve immunoloji Poliklinigine ilag Alerjisi Nedeni ile Bagvuran Hastalarin Anamnez
Bilgilerinden Bazilarimin Plasebo Yanit: ile Iligkisi
Plasebo Yanti(+) Plasebo yaniti (-) P degeri* Power (%)
Anaflaksi Oykiisii(+) 4(57,1%) 3(42,9%)
" 0,200 28,93
Anaflaksi Oykiisii(-) 8(28,6%) 20(71,4%)
Coklu ilag Anamnezi(+) 9(36,0%) 16(64,0%)
- 1,000 4,78
Coklu llag Anamnezi(-) 3(30,0%) 7(70,0%)
Tum ilag Anamnezi(+) 3(60,0%) 2(40,0%)
- 0,313 25,21
Tum ilag Anamnezi(-) 9(30,0%) 21(70,0%)
ilaci Biliyor™ 9(39,1%) 14(60,9%)
- 0,476 12,74
ilaci Bilmiyor** 3(25,0%) 9(75,0%)
* Fisher kesin ki-kare  testi kullanildi
** Hangi ilaca karsi reaksiyon gelistigini biliyor, hangi ilaca karsi reaksiyon gelistigini bilmiyor

Tartisma:

Calismada Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Egjtim Arastirma Hastanesi, alerji ve immunoloji po-
liklinigine 2016-2018 yillari arasinda erken tip ilag alerjisi nedeni ile bagvuran 108 hasta degerlen-
dirildi.

Hastanin verileri incelendiginde kadin/erkek orani 96 (%88,9)/ 12 (%11,1), yas ortalamasi 44,1 +
12,1 SS idi. Calismada 6ykiiye dayali B-laktam antibiyotik alerji oranlari penisilin %55, sefalosporin
%46,7, analjezikler %38 seklindeydi. Alternatif amacla yapilan testlerde %11,4 oraninda pozitiflik
saptandi. Plasebo uygulanan 35 hastanin %34,3’Gnde plasebo ile reaksiyon gozlendi.

ilag alerjisinin kadinlarda erkeklere oranla daha fazla gorildiigiini destekleyen birgok yayin mev-
cuttur ve genelde 2:1 oraninda bildiriimektedir.1% Dona I. ve arkadaslari yaptiklari ¢alismada 6 yil
icinde ilag alerjisi ile bagvuran 4460 hastayi incelemis ve kadin /erkek orani 2880 (%64,58) /
1580 (%35,42) ile 2:1 oraninda, yas ortalamasini ise 43.71 (15,82) saptamiglardir.” Bu calig-
mada da ise kadin/erkek orani 96 (%88,9)/ 12 (%11,1) ile biyiik bir oranin kadinlardan olustugu
bulundu. Yas ortalamasi ise 44,1+ (12,1) benzer sekilde bulundu. Kadin cinsiyet ilag alerjisi iin
artmis risk faktori olmasina ragmen bu ¢alismada 9:1 gibi cok yiksek oranda bulunmasi dikkat
cekici bir noktadir.

ilag asin duyarliigina en sik neden olan ilaclar antibiyotikler ve NSAIillardir. Tiirkiye’den yapilan
bir calismada dykilye dayali B-laktam antibiyotik alerji orani %51,2 ve NSAIi orani % 41,5 bu-
lunmustur.”™ Bu ¢alismada da bu oranlar penisilin %55, sefalosporin %46,7, analjezikler %38 ile
benzer sekilde bulunmustur. Tanisal testler sonucunda ise hastalarin %6,5 ‘inde antibiyotik alerjisi,
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%2,8’inde ise analjezik alerjisi saptandi.

Calismada 38 hastaya 53 sipheli ilag ile, 80 hastaya 105 alternatif ilag ile test yapildi. Stpheli
ilag ile yapilan testlerde 17 (%44,7) hastada porzitiflik saptandi. Alternatif amagla yapilan testlerde
%11,4 oraninda pozitiflik saptandi. Tirkiye’de ii¢ merkezin katildig), Celik GE ve arkadaslarinin
yaptigl calismada alternatif ilac testlerinde bu calisma ile benzer sekilde %11,7 oraninda pozitiflik
saptamislardir.’® Fakat tanisal amacl yapilan testlerde %27 pozitiflik ile bu ¢alismadan daha diisiik
oranda ilag tanisi dogrulanmistir. Bu sonuclar dogrultusunda ilag alerjisinde 6ykiye dayali ilaglarin
direkt yasaklanmasinin dogru olmadig) ve alternatif ilag seciminde muhakkak 6ncesinde testlerin
yapilmasi gerektigi sonucuna varilabilir.

Plasebo, anksiyetesi oldugu disinilen 35 hastaya test dncesinde uygulandi, Plasebo uygulanan
hastalarin % 34,3’Gnde plasebo ile reaksiyon gdzlendi. Hastalarin ilag alerjisini bir kere bile dene-
yimlemeleri hastalarda psikolojik kalici etkileri oldugunu gdstermektedir. Hastalarin verdikleri 6yki
ile karsilastinldiginda anaflaksi, ¢oklu ilag anamnezi ve tim ilag anamnezi pozitif kisilerde negatif
kisilere oranla daha yiiksek oranda plaseboya yanit pozitifligi saptandi. Fakat bu iliski istatistiksel
olarak anlaml degijldi. Arastirma kayitlardan yapildigi icin gii¢ analizi post-hoc olarak yapilmistir.
Post-hoc gii¢ analizinin disik ¢ikmasi nedeniyle ayni karsilastirmanin ileriki calismalarda daha yik-
sek sayida hasta biyiikligiyle ve mimkinse tim hastalara plasebo uygulanmis olarak yapilmasi
daha uygundur.

ilag alerjisinde ayrintili alinan anamnez dogrultusunda siipheli ilacin saptanmasi ve gerekli tanisal
testlerin uygulanmasi esastir.” Calismada ilac alerjisi nedeni ile bagvuran hastalarin %58 ‘i ayni
anda birden fazla ilag alimi ile, %19,4 ‘0 hangi ilaca alerjisi oldugunu bilmeyerek, %7,4’G tim
ilaclara alerjisi oldugunu bildirerek basvurdu. Tim bu belirsizlikler ilag alerjisini degerlendirmede
zorluklar yaratmakta ve ilag alerji tani konma oranlarini dissirmektedir. Hastalarin %71,3 ‘G birden
fazla kere ilag alerjisi yasadig) halde daha dncesinde tanisal amach doktor basvurularinin olmamasi
hasta ve hekimlerin bu konuda dogru yaklasimda bulunamadiklarini gdstermektedir.

Sonug olarak hastalarin ilag alerjisi yasadiginda dykiinin dogru alinmasi, ilag isimlerinin kaydedil-
mesi, alerji uzmanlarina yonlendirilerek tanisal ve alternatif ilag testlerinin yapiimasi hastalarin mi-
kerrer yasadiklari ilac alerjilerinin 6niine gecilip ilac kullanimi konusunda anksiyeteleri azaltilabilir.
Bununla birlikte gereksiz ilag kisitlamalarinin 6niine gecilebilir.
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Amag  Nobiletin, C21H2208 kimyasal formili ve 402.39 kD molekil agirigina sahip, turunggil kabuklarinda bulunan bir O-metillenmis
flavanoiddir. Nobiletinin sahip oldugu antikanser, antiviral ve anti-inflamatuar etkilerden dolayi, kanser tedavisinde potansiyel terapétik bir
ajan olarak dikkat cekmektedir. Prostat kanserinde metastaza neden olan kanser hiicrelerinin invaziv 6zelliginin yiksek olmasi, hastaligin
tedavisini zorlastirmakta ve hastalarda kétii prognoza neden olan en 6nemli faktérlerden birisidir. Bu nedenle mevcut calismada, nobiletinin
yitksek metastatik potansiyeli olan insan prostat kanseri (PC-3) ve insan gdbek kordonu veni endotel hiicrelerinde (HUVEC) sitotoksik ve
apoptotik etkilerinin belilenmesi amaclanmistir. ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):766-774 )

Geregve  Mevcut calismada, PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde nobiletinin sitotoksik etkisi WST-1 analizi ile, apoptotik etkisi ise Annexin V, akridin oranj
Yontemler  boyamasi ve hiicre siklusu analizleri ile kalitatif ve kantitatif olarak belirlenmistir.

Bulgular ~ WST-1 analizi ile elde edilen bulgulara gore, 24 ve 48 saat boyunca farkli konsantrasyonlarda nobiletin uygulanan PC-3 hiicrelerinde
canliik oraminin anlamli bir sekilde azaldig belirlenmistir. Annexin V ve hiicre siklusu analizleri ile elde edilen verilere gore, nobiletinin
PC-3 hiicrelerinde &zellikle erken apoptoza ve GO/G1 fazinda artisa neden oldugu belirlenmistir. Ayrica, HUVEC hiicrelerinde 80 pM
konsantrasyona kadar toksik etkisinin olmadig belirlenmistir.

Sonugc  Kontrol hiicreleri ile karsilastirmali olarak nobiletinin metastatik prostat kanseri hiicrelerinde anti-proliferatif etkisinin, erken apoptoz ve G0/
G1 fazinda hiicre miktarinda artis ile gerceklestigi gosterilmistir. Ancak, nobiletinin metastatik prostat kanserinde neden oldugu apoptotik
6limin molekiler mekanizmasinin in vitro ve in vivo olarak detayl arastirilmasi gerekmektedir.

Anahtar  Prostat kanseri; Flavonoidler; Nobiletin; Apoptoz
Kelimeler

Abstract

Objective  Nobiletin is an O-methylated flavanoid found in citrus with 8 C21H2208 chemical formula and 402.39 kD molecular weight. Nobiletin has
a potential therapeutic agent in the treatment of cancer due to the anticancer, antiviral and anti-inflammatory effects. The high invasive
property of cancer cells leading to metastasis, has complicated prostate cancer treatment and this is one of the most important factor
causing poor prognosis in the patients with prostate cancer. Therefore, the aim of this study was to investigate the cytotoxic and apoptotic
effects of nobiletin in high metastatic potential human prostate cancer cell line (PC-3) and human umbilical vein endothelial cells (HUVEC).
( Sakarya Med ) 2018, 8(4):766-774 ).

Materials and

Methods In the present study, the cytotoxic effect of nobiletin was determined by WST-1 analysis, and the apoptotic effect was determined qualitati-

vely and quantitatively by Annexin V, acridine orange staining and cell cycle analysis in PC-3 and HUVEC cells.

Results  According to the results obtained by WST-1 analysis, the viability of PC-3 cells significantly reduced after treatment with different concent-
rations of nobiletin for 24 and 48 hours. According to the results obtained by Annexin V and cell cycle analysis, it was determined that
nobiletin induced especially early apoptotic cell population and increased the proportion of PC-3 cell in the GO/G1 phase. Additionally, no
toxic effects were observed up to 80 pM concentration of nobiletin in HUVEC cells.

Conclusion  Nobiletin has been shown to exert anti-proliferative effect through early apoptosis and increased number of cells arrested in GO/G1 phase
in metastatic prostate cancer cells compared with control cell. However, the molecular mechanism of apoptotic cell death caused by nobi-
letin in metastatic prostate cancer should be investigated by in vitro and in vivo.

Keywords  Prostate Cancer; Flavonoids; Nobiletin; Apoptosis
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Giris

Prostat kanseri kanser kaynakli 6limlerde akciger kanserinden sonra gelen ve erkeklerde en sik
gorilen ikinci malign timér tipidir.™? Bununla birlikte, prostat kanseri hastalarinda hormonal te-
daviye karsi gelisen ilag direncine bagli 6limlerin kacinilmaz olmasindan dolayi prostat kanseri
tedavisinde mevcutta kullanilan tedavi secenekleri yetersizdir.® Yapilan ¢alismalar, diyetin prostat
kanseri timdrogenezinde ve biyolojisinde dnemli bir rol oynadigini ve ¢evresel faktérlerin de pros-
tat kanseri olusmasina ve gelismesine katkida bulundugunu gostermektedir.*

Flavonoidler; meyveler, sebzeler, caylar ve saraplarda bulunan fitokimyasallardir. Turunggil flavo-
noidleri bakimindan zengin dogal besinlerin tiketilmesinin kanser tedavisinde kimyasal ilag kulla-
nimini 6nlemede etkin bir rol alabilecegi ne srilmektedir. Meyve, sebze ve cay gibi gidalarda
400°den fazla flavonoid bulunmaktadir.>” Tangeretin, nobiletin, hesperetin, hesperidin, naringenin
ve naringin gibi turuncgil flavonoidlerinin kanser tedavisinde potansiyel terapétik etkileri bilin-
mektedir. Literatirde, in vitro anti-kanserojen dzelliklerinden dolay: flavonoidlerin, farkli molekiler
mekanizmalar araciligyla belirli kanser tiplerinde anti-proliferatif etkiye sahip oldugu belirtiimekte-
dir.>® Ayrica flavonoidler kanser hiicrelerinde oksidasyon veya inflamasyonu dnleyerek, anjioge-
nezi veya hiicre proliferasyonunu azaltarak veya apoptozu uyararak anti-kanser etkilerini goster-
mektedirler.’

Nobiletin, C21H2208 kimyasal formili ve 402.39 kD molekdl agirligina sahip, turunggil kabuk-
larinda bulunan bir O-metillenmis flavanoiddir.’® Nobiletinin sahip oldugu antikanser, antiviral ve
anti-inflamatuar etkilerden dolayi nobiletin ve kanser riski arasinda ters bir iliski tespit edilmistir.™-'2
Yeni bulgular nobiletini bir hiicre farklilasma modiilatdri olarak tanimlamaktadir. Hicre farklilagma-
s anjiyogenez de ¢ok dnemli bir adimdir ve bu nedenle hem timaér biyimesini hem de metastazi
etkilemektedir.’® Bu bulgular nobiletinin inflamasyonla iliskili timér olusumunda muhtemel bir ke-
mopreventif ajan olabilecegini dnermektedir.™

Gunumiizde metastatik prostat kanseri tedavisi zordur ve hastalarin 6limiyle sonuglanabilmek-
tedir. "¢ Prostat kanserinde metastaza neden olan kanser hicrelerinin invaziv 6zelliginin yiksek
olmasi, hastaligin tedavisini zorlastirmakta ve hastalarda kéti prognoza neden olan en énemli fak-
torlerden birisidir.16 Nobiletinin prostat kanseri riskini azalttig) literatiirde belirtiimektedir.” Ayrica,
farkl kanser tiplerinde (meme, over ve kolon) potansiyel terapétik etkisi belirlenmesine ragmen,
metastatik prostat kanserinde etkisine dair literatirde sinirli sayida ¢alisma mevcuttur.'®2° Bu ne-
denle mevcut ¢alismanin amaci, bir flavonoid olan nobiletinin yilksek metastatik potansiyeli olan
insan prostat kanseri (PC-3) ve insan gobek kordonu veni endotel hiicrelerinde (HUVEC) sitotok-
sik ve apoptotik etkilerinin kalitatif ve kantitatif olarak incelenmesidir.

Gereg ve Yontemler

Hiicre Kiltiirii ve Kiiltir Kosullar

Mevcut ¢alismada, bir in vitro arastirmasi oldugu igin, prostat kanseri hiicre hatti olarak PC-3
ve kontrol hiicre hatti olarak HUVEC hicreleri kullanilmistir ve hiicreler American Type Cultu-
re Collection’dan temin edilmistir. PC3 hiicre hatti RPMI besiyeri (Sigma-Aldrich, ABD), HUVEC
hiicre hatlari ise Dulbecco’s Modified Eagle Media (DMEM) (Sigma-Aldrich, ABD) besiyerinde
uretilmis olup besiyeri ortamlarina % 10 Fetal Sigir Serumu (FBS) (Gibco, Invitrogen, ABD) ve %71
Penisilin-Streptomisin (Sigma-Aldrich, ABD) eklenerek kiltire edilmistir. Hicreler Greme kaplarini




yaklasik %80-90’in1 doldurana kadar 37°C’'de %95 nem ve %5 CO2 sartlarindaki etlv icerisinde
inkiibe edilmistir ve invert mikroskop altinda hiicrelerin takibi gerceklestirilmistir.

Sitotoksisitenin Belirlenmesi

10 mg Nobiletin10 ml dimetil siilfoksit (DMSO) igerisinde stok soliisyon 25 mM olacak sekilde
hazirlanarak -20°C’ de ve karanlik kosullarda saklanmistir. PC-3 ve HUVEC hicreleri her bir kuyuya
2x104 hiicre olacak sekilde 96’li kuyucuklu kiltir plakalarinda ekildikten sonar 24 saat boyunca
inkiibe edilmistir. Sonrasinda hicrelere 10, 20, 40 ve 80 pM nobiletin eklendikten sonra hiicreler
24 ve 48 saat boyunca 37°C'de %95 nem ve %5 CO2 ortaminda inkiibe edilmistir. inkiibasyon
sonunda her bir kuyuya 10 pL WST-1 (Proliferation Colorimetric Reagent WST-1, BioVision (ABD))
reaktifi eklenerek hiicreler hiicreler 37°C’ de ve karanlikta 30 dakika boyunca inkibe edilmistir.
Ardindan reaktif ile inkiibe edilen hiicreler 450 nm’ de multi- mikroplate okuyucu (BioTek Instru-
ments, ABD) yardimi ile analiz edilmistir. Her bir deney 3 tekrarli olarak gerceklestirilmistir. Doza
bagli canlilik oranlar betimsel istatistikleri yizde (%) olarak belirtilmistir.

Annexin V Analizi

PC-3 ve HUVEC hicrelerinde nobiletinin apoptotik etkisinin belirlenmesi icin Muse Annexin V &
Dead Cell Assay (Millipore, Almanya) kullanilmistir. PC-3 ve HUVEC hiicreleri 6 kuyucuklu plaka
icerisinde her bir kuyuya 1 x 105 olacak sekilde ekildikten 24 saat sonra, 10, 20, 40 ve 80 pM no-
biletin ile 48 saat boyunca 37°C'de % 95 nem ve % 5 CO2 ortaminda inkiibe edilmistir. inkiibasyon
sonunda, hiicreler 5 dakika boyunca 2000 x g'de santrifij edildikten sonra, iki kez soguk fosfat
tamponu (PBS) ile yikanmistir. Sonrasinda, her bir hiicre grubu Annexin V & Dead Cell Assay Kkiti
ile boyanarak karanlikta ve oda sicakliginda 30 dakika siireyle ile inkiibe edilmistir. Boyama islemi
tamamlanan hiicreler Muse® Cell Analyzer (Millipore, Almanya) kullanilarak analiz edilmistir.

Hiicre Siklusu Analizi

Nobiletinin PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde hiicre siklusu tzerindeki etkisini belirlemek amaciyla
Muse Cell Cycle Kit (Millipore, Almanya) kullanilmigtir. PC-3 ve HUVEC hiicreleri 6 kuyucuklu plaka
icerisinde her bir kuyuya 5 x 105 olacak sekilde ekildikten 24 saat sonra, 10, 20, 40 ve 80 pM no-
biletin ile 48 saat boyunca 37°C'de % 95 nem ve % 5 CO2 ortaminda inkiibe edilmistir. inkiibas-
yon sonrasinda hiicreler % 70 etil alkol (EtOH) icinde fikse edilerek ve 3 saat boyunca -20 ° C'de
saklanmustir. Fikse edilen hiicreler soguk PBS ile yikandiktan sonra, santrifij yardimiyla toplanmistir
(5 dk/ 2000 x g). Toplanan hiicreler 30 dakika boyunca karanlikta Muse Cell Cycle Kit ((Millipore,
Almanya) ile boyandiktan sonra, hiicreler Muse® Cell Analyzer (Millipore) ile analiz edilmistir.

Akridin Oranj Boyama

Nobiletinin PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde neden oldugu morfolojik degjisimlerin gérintilenmesi
icin, 6 kuyucuklu plaka igerisinde her bir kuyuya 5 x 105 olacak sekilde hiicreler ekildikten 24 saat
sonra, 10, 20, 40 ve 80 uM nobiletin ile 48 saat boyunca 37°C’'de % 95 nem ve % 5 CO2 orta-
minda inkiibe edilmistir. inkiibasyon siiresi dolan hiicreler oda sicakliginda 15 dakika boyunca %4
paraformaldehid ile fikse edilerek karanlik kosullarda 30 dakika boyunca akridin oranj (AO) (100
mg/ml) ile boyanmistir. Ardindan her bir hiicre PBS ile ¢ kez yikanmistir ve gorintiler EVOS FL
Hiicre Goriintiileme Sistemi (Thermo Fisher Scientific, Waltham, Massachusetts, ABD) yardimiyla
analiz edilmistir.
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istatistiksel Analiz

istatistiksel analiz icin GraphPad Prism 6 (La Jolla, CA, ABD) programi kullanilmistir. Biitiin deneyler
en az 3 tekrarh gergeklestirilmistir. Elde edilen degerler ortalama + standart hata olarak ifade edil-
mis olup, doza bagh 6lim oranlarinin, apoptotik hiicre ve hiicre siklusundaki hiicre miktarlarinin
karsilastinlmasinda tek yonli varyans analizi (ANOVA) ve gruplar arasi karsilastirmalarda Post Hoc
Tukey testi kullanilmistir. p<0.05" istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Bulgular

Nobiletinin Metastatik Prostat Kanserinde Sitotoksik Etkisi

Nobiletinin PC-3 ve HUVEC hiicre hatlarinda sitotoksik etkisi degerlendirildiginde, hicrelerde
canliik oranlarinin doza bagli olarak anlaml bir sekilde azaldigi belirlendi (Sekil 1, p<0.05). 48
saat boyunca 10 pM nobiletin uygulanan PC-3 ve HUVEC hicrelerinde canlilik oranlar sirasi ile
%77,50+2,92 ve %94,60+1,30 iken, 80 pM nobiletin uygulanan hiicrelerde canlilik oranlarinin
istatistiksel olarak anlaml bir sekilde sirasiyla %54,40+0,77 ve %79,05+2,26a azaldig) belirlendi
(p<0.01, n=3).
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Nobiletin Konsantrasyon (uM) Nobiletin Konsantrasyon (M)
Sekil 1. Nobiletinin (A) PC-3 ve (B) HUVEC hiicrelerinde sitotoksik etkisinin belirlenmesi. Farkl
konsantrasyonlarda (10, 20, 40 ve 80 pM) nobiletinin uygulanan PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde 24
ve 48 saaticin canllik yizdeleri kontrol grubu ile karsilastirilarak istatistiksel olarak analiz edilmistir
(*p<0.05, *p<0.01)

Nobiletinin Apoptotik Etkisinin Belirlenmesi

Nobiletinin PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde apoptotik etkisi incelendiginde, doza bagli olarak &zel-
likle erken apoptoz yiizdelerinde anlamli bir artis oldugu gozlemlenmistir (p<0.01, Sekil 2). PC-3
hiicrelerinde nobiletinin apoptotik etkisi incelendiginde, kontrol grubu (2,90+0,28) ile karsilastiril-
diginda, 10 pM nobiletin uygulanan hiicrelerde erken ve gec apoptoz orani sirasiyla %22,49+0,52
ve %5,65+0,95 iken, 80 pM nobiletin uygulandiginda bu oranlarin sirasiyla %39,15+1,25 ve
%8.05+0,91’¢ arttif) tespit edildi (p<0.01). HUVEC hicrelerinde ise, kontrol grubu (10,66+0,90)
ile karsilastinldiginda 10 pM ve 80 pM nobiletin uygulanmasi sonucunda, hicrelerde erken apop-
toz oranlari sirasiyla %9,49+0,90 ve %14,55+0,51 olarak belirlendi. Sonug olarak, nobiletinin me-
tastatik prostat kanseri hiicrelerinde 6zellikle erken apoptoza neden oldugu analiz edilmistir ve
elde edilen bulgular WST-1 analizinden elde edilen sonuglar ile paralellik gdstermektedir.
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Sekil 2. Nobiletinin PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde apoptotik etkisinin belirlenmesi. (A) (a) Kontrol,
(b) 10 pM, (c) 20 pM, (d) 40 uM ve (e) 80 pM nobiletin uygulanan PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde
apoptotik etki Annexin V analizi ile belirlenmistir. (B) Nobiletinin PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde top-
lam apoptotik etkisi kontrol grubu ile karsilastirlarak istatistiksel olarak analiz edilmistir ("p<0.05,
*p<0.01). 770
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Nobiletinin Hiicre Siklusu Uzerinde Etkisinin Belirlenmesi

Nobiletinin PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde hiicre siklusu evreleri iizerinde etkisi incelendiginde,
hiicrelerde GO/G1 fazinda anlamli derecede bir artisa neden oldugu analiz edilmistir (p<0.01, Se-
kil 3). 48 saat boyunca 10 pM ve 80 pM nobiletin uygulanan PC-3 hiicrelerinde kontrol grubu
(%63,60+0,63) ile karsilastinldiginda GO/G1 fazinda hiicre miktarinin sirasi ile %71,90+0,42 ve
%71,00+1,13’ arttig) beliflendi (p<0.01). HUVEC hiicrelerinde ise, kontrol grubu (%52,70+0,63)
ile karsilastinldiginda 10 pM ve 80 pM nobiletin uygulanmasi sonucunda, hiicrelerde G0/G1 fazin-
da hiicre miktari sirasiyla %46,30+0,77 ve %56,70+1,27 olarak belirlendi (p<0.01). Sonug olarak,
PC-3 hiicrelerinde nobiletin GO/G1 fazinda hiicre miktarinda anlaml bir sekilde artisa neden ol-
masina ragmen, HUVEC hiicrelerinde toksik etkisinin az olmasindan dolayi GO/G1 fazinda 6nemli

derecede bir farklilik tespit edilmemistir.
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Sekil 3. Nobiletinin PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde hiicre siklusu tizerinde etkisinin belirlenmesi. (A)
(a) Kontrol, (b) 10 pM, (c) 20 pM, (d) 40 pM ve (e) 80 pM nobiletin uygulanan PC-3 ve HUVEC
hiicrelerinde hiicre siklusu analizi gerceklestirilmistir. (B) Nobiletinin PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde
neden oldugu GO/G1 ve G2/M fazlarinda artis kontrol grubu ile karsilastirilarak istatistiksel olarak
analiz edilmistir ("p<0.05, *p<0.01).

Nobiletinin Hiicre Morfolojisindeki Neden Oldugu Apoptotik Degisikliklerin Goriintiillenmesi
48 saat boyunca nobiletin ile inkiibe edilen PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde morfolojik degisimler
AO boyamast ile gérintilenmistir (Sekil 4). PC-3 hiicrelerinde nobiletinin artan konsantrasyonuna
bagli olarak hiicrelerin genel morfolojik yapisinin bozuldugu, hiicre membranin da tomurcuklan-
malarin oldugu ve hiicre ve sitoplazma kiicilmesinin oldugu gézlemlendi. Ayrica dzellikle 80 pM
nobiletin uygulanan deney grubunda kromatin yogunlasmasinin yani sira bazi nekrotik hiicreler
de belirlendi. HUVEC hucrelerinde ise genel olarak hiicre morfolojisinin korundugu gozlemlendi.
Ancak 80 pM nobiletin uygulanan HUVEC hiicrelerinde, bazi nekrotik hiicreler ve membran tomur-
cuklanmalar belirlendi.

PC-3 HUVEC

b
. Sekil 4. Nobiletinin PC-3 ve HUVEC
hicrelerinde apoptotik etkisinin akridin
oranj boyamasi ile gorintilenmesi. (a)
Kontrol, (b) 10 pM, (c) 20 pM, (d) 40
a pM ve (e) 80 pM nobiletin uygulanan

PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde morfolo-
jik degisimler gorintilenmistir.
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Mevcut calismada, nobiletinin PC-3 ve HUVEC hiicrelerinde sitotoksik ve apoptotik etkileri ince-
lenmistir. Elde edilen bulgular dogrultusunda, nobiletinin uygulanan doza ve zamana bagl olarak
PC-3 hiicrelerinde apoptotik hiicre limiine ve G0/G1 fazinda hiicre miktarinda artisa neden
oldugu belirlenmistir. Ayrica, HUVEC hiicrelerinde belirli bir konsantrasyona kadar (80 pM) toksik
etkiye neden olmadig) analiz edilmistir.

Turuncgillerdeki cok sayidaki aktif flavonoidlerin arasinda, nobiletin potansiyel anti-inflamatuar,
anti-kanser, anti-oksidan, anti-metastaz ve noroprotektif 6zelliklerinden dolayi dikkat cekmekte-
dir.>?" Bu nedenle, hem in vitro hem de in vivo ¢alismalarda farkli kanser tiplerinde nobiletinin
anti-proliferatif etkisi ve sinyal yolaklari ile iliskisi arastirilmistir.’®2%2227 Chen ve ark., nobiletinin
uc farkl alt tipe ait MCF-7, SK-BR-3 ve MDA-MB-468 meme kanseri hiicrelerinde etkisi incele-
dikleri calismada, nobiletinin meme kanseri hiicrelerinde GO/G1 fazinda hiicre miktarina artisa
neden oldugunu ve bu artisin ERK1/2 ve Siklin D ekspresyonun baskilanmast ile gergeklestigini
belirlemislerdir. Ayrica, nobiletinin hicrelerde neden oldugu apoptotik 6limiin Bcl-XL ekspres-
yon seviyesinde azalis ve AKT sinyal yolaginin inhibisyonu ile meydana geldigini tespit etmistir.?2
Nobiletinin prostat kanserinde etkisinin incelendigi calisma sayisi ise oldukca sinirlidir. Chen ve
ark. nobiletinin PC-3 ve DU-145 prostat kanseri {izerinde etkisini inceledikleri ¢alismalarinda, no-
biletinin PC-3 hiicrelerinde DU-145 hicrelerine gore daha etkin oldugunu ve nobiletinin hiicre
proliferasyonunu AKT yolaginin inhibisyonu ile sagladigini belirlemislerdir.2® Tang ve ark. ise, insan
prostat adenokarsinoma modeli gelistirdikleri transgenik sicanlarda sitrus nobiletin ve auraptenin
koruyucu etkilerini arastirmislardir. Nobiletinin ventral, lateral ve dorsal prostat loblarinda belirgin
bir azalmaya neden olurken, ventral ve lateral loblarda yiksek dereceli lezyonlari azalttigini gos-
termislerdir.?

Mevcut calismada, nobiletinin PC-3 hiicrelerinde sitotoksik etkisi WST-1 analizi ile tespit edilmistir.
Elde edilen bulgulara gore, 24 ve 48 saat boyunca farkli konsantrasyonlarda nobiletin uygulanan
PC-3 hicrelerinde canlilik oraninin anlamli bir sekilde azaldig) gorilmektedir.

Kanser hiicrelerinin proliferasyonu G1/S ve G2/M kontrol noktalar tarafindan dizenlenen ve
kontrol edilen, tamamlanan hiicre dongiilerine baglidir. Hicre dongisi kontrol noktasinin dizen-
lenmesi apoptozu indiikleyerek veya hiicre dongusi ilerlemesini engelleyerek (apoptoza neden
olarak) bozulmus hiicreleri ortadan kaldinr.3%3" Bu amacla, mevcut calismada nobiletinin apoptoz
ve hicre siklusu Uzerinde etkisinin belirlenmesi icin Annexin V ve hiicre siklusu analizleri ger-
ceklestirilmistir. Nobiletinin PC-3 hiicrelerinde ozellikle erken apoptoza ve G0/G1 fazinda artisa
neden oldugu analiz edilmistir. Ayrica, HUVEC hiicrelerinde 80 pM konsantrasyona kadar toksik
etkisinin olmadig) belirlenmistir. Elde edilen bulgular akridin oranj boyamasi ile desteklenmistir.

Sonug

Sonug olarak, mevcut ¢alismada kontrol hiicreleri ile karsilastirmali olarak nobiletinin PC-3 hiicre-
lerinde anti-proliferatif etkisinin erken apoptoz ve G0/G1 fazinda hiicre miktarinda artis ile gercek-
lestigi gosterilmistir. Ancak, nobiletinin PC-3 metastatik prostat kanserinde neden oldugu apopto-
tik 6lumiin molekiler mekanizmasinin in vitro ve in vivo deneyler ile detayl arastirilmasi gereklidir.
Ayrica, nobiletinin bazi kemoterapik ajanlar potansiyel sinerjik etkisinden dolayl, metastatik prostat
kanseri tedavisinde kemoterapik ilaclar ile sinerjik etkisinin arastiriimasi literatiire katki saglayabilir.
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Abstract

Objective  The investigation of the relationship between retinal and choroidal thickness with Erythrocyte Sedimentation Rate (ESR) for systematically
active ankylosing spondylitis (AS) patients without ocular involvement. ( Sakarya Med ) 2018, 8(4):775-781)

Materials and ~ Among the patients being followed-up with a diagnosis of AS in the rheumatology clinic, those with proper conditions who required eye
Methods  consultation and normal subjects demographically similar to these patients being inspected in the eye section were included in the study.
After blood test, eye examination and optic coherence tomography (OCT) measurements were performed within one hour. Central macular
thickness (CMT), central subfoveal choroidal thickness (CSCT), and retinal nerve fiber layer (RNFL) thickness were measured with OCT.
Results were obtained with SPSS evaluated for patients with AS compared to normal people and within the group with AS according to

ESR levels.

Results  The mean age of participating patients was 35.8, mean of disease duration was 6.38 years and average ESR level was 18.2 mm/H. Average
CSCT thickness of patients with AS was 321.00 pm, average CMT thickness was 255.56 pm and average RNFL thickness was 99.87 pm.
CSCT, CMT and RNFL thickness of control group participants were as follows: 317.21 pm, 259.02 pm and 100.98 pm. No significant
difference was observed with regard to CSCT, CMT and RNFL thickness values between patients with AS and the control group. When
patients with AS were evaluated among themselves, a connection between ESR level and CSCT, CMT and RNFL thickness could not be
established.

Conclusion  In our study, we could not establish a connection between ESR level and CSCT, CMT, and RNFL.

Keywords  blood sedimentation; ankylosing; spondylitis; retina; choroid

0z

Amag  Aktif goz tutulumu bulunmayan Ankilozan Spondilitli (AS) hastalarda eritrosit sedimantasyon hizi (ESR) ile retina ve kororidal kalinlik baglan-
tisinin aragtinimasi ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):775-781 ).

Geregve  Romatoloji kliniginde AS tanisi ile takip edilen, goz bolimiine konsilte edilen, goz tutulumu bulunmayan kisiler ile demografik olarak

Yontem  benzer goz kliniginde takip edilen normal kisiler kontrol grubu olarak calismaya alindi. Kan testi sonrasi gz muayenesi ve optik koherens

tomografi (OKT) dlciimii 1 saat icerisinde yapildi. Merkezi makula kalinhig (MMK), merkezi subfoveal koroid kalinligi (MSKK), retina sinir

lifi kalinhig (RSLK), OKT cihazi ile 6lcildi. Cikan sonuglar, SPSS programi ile kontrol grubu ve AS'liler arasinda ve AS’liler de kendi icinde,
sedimantasyon hizina gore degerlendirildi.

Bulgular  AS’li hastalarin ortalama yasi 35.8 ve ortalama hastalik sireleri 6.38 il idi. Ortalama ESR seviyesi 18.2 mm/H idi. Sirasiyla ortalama olarak
MSKK 321.00 pm, MMK 255.56 pm ve RSLK 99.87 pm kalinhiginda idiler. Kontrol grubunda ise sirasiyla bu degerler 317.21 pm, 259.02
pm ve 100.98 pm kalinhiginda idi. MSKK, MMK ve RSLK kalinliklari bakimindan AS’liler ve normal grup arasinda fark izlenmedi. AS’li hastalar
ESR seviyesine gore kendi aralarinda kiyaslandiginda ise bu verilerin hicbirinin ESR ile baglantisi kurulamadi.

Sonu¢  Calismamizda goz tutulumu olmayan, sistemik olarak aktif AS’lilerde ESR seviyesi ile retina ve koroid kalinlik baglantisi arastirildi ve herhangi
bir baglanti kurulamadi.

Anahtar

: sedimantasyon; ankilozan; spondilit; retina; koroid
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Introduction

Erythrocyte Sedimentation Rate (ESR) is defined as fall speed of erythrocytes in an hour’s drive.
Factors augmenting fibrinogen and acute phase reactants increase ESR level as well. Inflammati-
ons are the main causes of this condition.”? ESR is a sensitive test used for the diagnosis of disea-
se, activation tracking and the monitoring of response to treatment. Ankylosing spondylitis (AS) is
a chronic inflammatory disorder that affects the spinal joints. In connection with B27 ‘+’, Human
Leukocyte Antigens (HLA) is a disease from the seronegative spondyloarthropathies group. An-
terior uveitis (AU) is the most common extra-articular finding and its incidence has been reported
between 20-40% in different series.**

Although disease most frequently causes acute AU, as it goes into a chronic phase it leads to
complications affecting visual prognosis poorly such as cataract, glaucoma, vitritis, cystoid macu-
lar edema (CME), macular hole, papillitis, retinal vasculitis and epiretinal membrane. In the litera-
ture, there is various information related to the involvement of eye tissues of AS patients.®” There
are also studies where these are evaluated by OCT as well.®° However, there is no study about the
evaluation of the retina and choroid structure with ESR level for an active period without ocular
involvement. The most important ESR-enhancing plasma protein is fibrinogen."? Fibrinogen level
rises due to various causes creating vascular damage. The choroid structure, which is rich in the
vascular network with extremely high blood flow, is very likely to be affected by this condition.
Therefore, the presence of subclinical amendments in posterior tissue for cases with active disea-
se statement and high ESR level but without ocular involvement and the relation of these amend-
ments to ESR were investigated.

The aim of this study is to investigate the relationship between retinal and choroidal thickness with
erythrocyte sedimentation rate (ESR) for systematically active ankylosing spondylitis (AS) patients
without ocular involvement.

Materials and Methods

Our study was conducted in the Kayseri Training and Research Hospital Eye Clinic between Febru-
ary 2014 and January 2015. All research was performed according to the Helsinki declaration and
approval for the study was received from the ethics committee. Verbal and written consent was
obtained from study participants.

This case-control study was performed on 69 patients, 35 of them were AS and 34 of them were
controls. Participants in the study were selected from patients with AS diagnosis and non-ocular
involvement being admitted to the rheumatology clinic of our hospital and with eye consultati-
on requested during routine follow-up. Normal subjects had 10/10 best corrected visual acuity
(Snellen) with a refractive error level below +3.0 or -3.0 diopters, and they did not have any ocular
pathology or any ophthalmic surgery in the history. The criteria to be involved in this study were
the absence of ocular involvement, best corrected visual acuity of 0.8 and above, axial length
(AL) level below 25 mm, spherical equivalent (SE) values in the range of +4, and lack of evidence
of previous ocular inflammation, intravitreal injection or intraocular surgery. Only one eye of the
patients meeting these criteria was included in the study.

Patients diagnosed with AS in the rheumatology department were sent to the eye department after




blood test. Visual acuity, biomicroscopy with slit lamp, intraocular pressure (IOP) measurement
by tonometry and fundus examination after dilatation were performed on all patients. Biometry
was performed by Zeiss® 10L Master device (Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA, USA). Thereafter,
macula, choroid and retinal nerve fiber layer (RNFL) analyses were performed by spectral-domain
OCT (Spectralis®, wave-length: 870 nm; Heidelberg Engineering Heidelberg, Germany) on each
patient with the appropriate conditions. All these processes were performed with in one hour after
blood test.

Procedure of Image Acquisition

RNFL, the central macular thickness (CMT), and the central subfoveal choroidal thickness (CSCT)
measurements were obtained through the Spectralis OCT. The procedure of obtaining EDI-OCT
has previously been described.’® CSCT were measured using spectral-domain OCT (Spectralis,
wave-length: 870 nm, Heidelberg Engineering, Heidelberg, Germany) with EDI modality. CSCT
were defined as the vertical distance from the hyper-reflective line of Bruch’s membrane to the
hyper-reflective line of the inner surface of the sclera. All subjects were imaged by the same
experienced technician. Two independent clinicians measured CSCT and the average of these
measurements was used in the analysis. The peripapillary RNFL thickness parameters that were
automatically calculated by the SD-OCT device and divided in to regions included average (G)
thickness (360 degrees), temporal (T) quadrant thickness (90 degrees), temporal superior (Ts)
quadrant thickness (45 degrees), nasal superior (Ns) quadrant thickness (45 degrees), nasal (N)
quadrant thickness (90 degrees), nasal inferior (Ni) quadrant thickness (45 degrees), and temporal
inferior (Ti) quadrant thickness (45 degrees).

Statiscal Analysis

Al statistical analyses were performed using SPSS for Windows version 22.0 (SPSS Inc, Chicago,
IL, USA). Continuous variables were presented as mean + standard deviation. The Pearson chi-
square test was used to evaluate qualitative variables. Normal distribution was evaluated using the
Kolmogorov-Smirnov test. Homogeneity of variances was tested using Levene’s test. The indepen-
dent samples t-test was used to evaluate parametric data analysis. For non-parametric statistics,
data were analyzed using Mann-Whitney U test. P value less than 0.05 was considered as statis-
tically significant.
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Results

The 35 patients with AS participating in the study were composed of 19 females and 16 males.
The average age was 37.5. Average AL was 23.63 and the average SE was -0.15 D. Average IOP
was 15, 40 mm Hg. The median of overall RNFL thickness was 99.70 pm, average CSCT value was
320.71 + 81.6 pm, average CMT value was 275.4 + 23.9 pm and average ESR value was 13.5 +

12.4 mm/h(range: 2-58). The measurements of the posterior structures in AS group can be seen
in table 1.

Table 1: Posterior ocular measurements and sedimentation rates in patients with AS (n=35)
Mean SD
CMT 275.40 pm 23,9
CSCT 320.71 pm 81,6
RNFL 99.70 pm 12,7
Ns 112.70 pm 13,4
N 74.3 pm 12,2
Ni 112.5 pm 15,8
Ti 142.8 pm 18,2
T 74.4 pm 11,4
Ts 138.8 pm 15,4
CMV 0.21 mm3 0,04
™V 8.70 mm3 0,8
ESR 13.5mm/h 1,2
CMT; central macular thickness, CSCT; central subfoveal choroidal thickness, RNFL; median retinal nerve fiber
layer, Ns; nasal superior, Ni; nasal inferior, N; nasal, T; temporal, Ti; temporal inferior, Ts; temporal superior,
CMV; central macular volume, TMV; total macular volume, ESR; Erythrocyte Sedimentation Rate, SD; Standard
Deviation

In the control group consisting of 34 patients, 17 were male and 17 were female. The average age
was 36.3, average AL 23:59 mm, average IOP 15,48 mmHg, average SE value 0.06 D, average
CSCT value 318.10+ 74.2 pm, average CMT value 265.3 + 16.6 pm, and average RNFL value
99.63 pm. Values of all AS patients and normal people can be seen in table 2.

Table 2: Comparison of ocular parameters of AS group and control group
Age iop SE AL CMT CSCT RNFL
(Year) (mm Hg) (D) (mm) (pm) (pm) (pm)
AS Group 37.50 15.40 -0.15 23.63 275.40 320.71 99.70
(n=35) +13.4 +2.65 £1.16 +0.82 +23.9 +81.6 £12.7
Cr‘(’)rl‘}m' 36.30 15.48 0.06 23.59 26530 | 318.10 99.63
grovp +12.3 2,74 +1.02 +0.79 +16.6 +74.2 +10.2
(n=34)
p value 0.52 0.37 0.27 0.19 0.04 0.89 0.49
IOP; intraocular pressure, SE; spherical equivalent, AL; axial length, CMT; central macular thickness, CSCT;
central subfoveal choroidal thickness, RNFL; median retinal nerve fiber layer, D; diopter

In the analysis, no statistical difference was found between the group of patients with AS and
the control group in terms of CMT, CSCT and RNFL. When AS patients were compared among
themselves, no statistically significant relationship between ESR level and CMT, CSCT, and RNFL
thickness was found.




Discussion

OCT, a non-invasive, simple and reproducible test, is widely used to diagnose clinically, monitor
disease and evaluate the efficacy of treatment. It can evaluate anterior segment and posterior
segment structures at micron level with precision. In clinical practice, OCT is one of the frequently
used tests for retinal thickness analysis, volume analysis, RNFL analysis and choroidal thickness
analysis for the posterior ocular structures.™

Although the most frequent form of ocular involvement is AAU for AS patients, the disease oc-
casionally affects posterior tissues. In the studies, while clinical examination findings for AU were
normal, macular edema was identified by OCT."2'3 There are some studies indicating the presence
of various degrees of macular edema in moderate AU cases.'? Szeppessy et al. found thickening in
spondyloarthropathies with AAU and indicated that this thickening rises with AAU levels.™

In the study that Tuzcu et al. made on AS patients without AAU, a meaningful difference could not
be found in terms of CMT and RNFL thickness level®. In a similar study, while retina and RNFL
measurements were not different from normal people, only the CT level was found to be thicker.?
In another study made on AS patients with AAU but without posterior involvement, thinning in the
retina was observed." This result suggests the presence of a subclinical answer in the posterior
tissues owing to possible inflammation. In our study, the eyes of patients with AS were found to
be thicker compared to normal ones in terms of CMT. However, no evidence explaining this in a
clinical sense was found. Either possible previous mild or subclinical AAU’s might cause this result
or the difference may be normal. The main aim of this study was to investigate the relationship
between ESR level and retinal and chorodial thickness but no link between ESR level and CMT
could be established.

After the development of EDI-OCT mode, choroid tissue began to be evaluated with more precisi-
on. For some diseases and conditions, the thickness of the choroid with functions such as feeding
the various retinal layers, oxygenation and adjusting temperature were investigated and the results
were published. For example, age related maculopathy, myopia, diseases such as central serous
retinopathy and influences such as smoking, coffee intake and diurnal variation during the day
were investigated.'¢%!

There is evidence of CT thickening in the acute phase in studies into the investigation of choroidal
changes in posterior uveitis.?2?” However, there is not enough research regarding other types.
In the study of Gehl et al, where they investigated choroidal thickness alteration for AU and inter
mediate uveitis (IMU), while the CT level was not found different compared to normal people, it
was found thicker for IMU.2® In our study, no difference in terms of CT was observed between
normal people and patients with AS but the people in our study had no acute uveitis table. No
connection between the main item, ESR level, which we aimed to observe, and choroidal thickness
was detected.

In a study measuring the thickness of the choroid for patients with AS, there is a finding that CT
is thicker than that in healthy controls.8 In our study, no statistical difference was found between
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choroidal thickness of ankylosing spondylitis and normal control test subjects. This result was
already expected for people without ocular involvement. When the patients of our study were
examined, no link could be established between ESR level and choroidal thickness.

There was no significant difference between the ankylosing spondylitis group and normal groups
in terms of generalized RNFL thickness. For the group with AS, a statistical link could not be estab-
lished between ESR level and RNFL thickness. Tuzcu et al. could not find a meaningful difference
between the group with AS and the normal one in terms of RNFL thickness.? In the same study, it
was reported that a negative relation between disease duration and temporal quadrant thickness
was detected. The author stressed that this might be related tothe duration and severity of the
disease.’ In our study we could not establish a link. In both studies there is no known AAU story.
The differences may be due to mild or previous subclinical attacks. This topic requires longer term
studies, which can be monitored more carefully.

In our study, for patients with AS and without ocular involvement, the relation between ESR levels
and retinal and especially choroidal thickness variation was investigated. No statistical connection
was detected. Either these results are completely normal or the non-ocular involvement of the
disease in the selected group and the fact that this disease causes AU more frequently lead to this
result. Comparison with diseases with ocular involvement and causing posterior uveitis more may
be more enlightening.
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Amag  Bu arastirmada, cesitli biyokimyasal parametreler ve safra kesesi insiilin benzeri biyime faktdrii-1 (IGF-1) ekspresyonu arasindaki iliski
biyokimyasal ve patolojik ydntemlerle incelenmistir. ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(3):782-787 )

Geregve 1 Ocak 2017- 31 Ocak 2018 tarihleri arasinda Ordu Egitim Arastirma Hastanesi'nde kronik kolesistit tanisi alan hastalara ait tibbi kayitlar
Yontemler  retrospektif olarak incelendi. Hastalarin cesitli biyokimyasal parametreleri calisildi. Kronik kolesistit nedeniyle opere edilen hastalardan elde
edilen kolesistektomi materyalinde imminhistokimyasal yontemle IGF-1 antikoru uygulandi.

Bulgular  Patolojik incelemede IGF-1 ekspresyonunun izlendigi gruptaki en belirgin biyokimyasal deger C-reaktif protein (CRP) yiiksekligi olarak
saptandi.

Sonug  Safra kesesi IGF-1 ekspresyonu ve inflamasyon iliskisini distindiiren bu bulgularin farkl yontemlerle dogrulanmasi kronik kolesistit gelisimi
ve kolesistit-kanser iliskisi Uzerine yeni ufuklar acabilir.

Anahtar  Kolesistit; Obezite; insilin-benzeri bilyime faktéri-1; imminhistokimya; C-reaktif protein
Kelimeler

Abstract

Objective I the present study, the relation between certain biochemical parameters and gallbladder insilin-like growth factor | (IGF-1) expression was
investigated with pathological and biochemical methods. ( Sakarya Med J 2018, 8(3):782-787 ).

Materials and ~ The records of patients who administrated to Ordu Education and Research Hospital between 1 January 2017-31 January 2018 with the
Methods  diagnosis of chronic cholecystitis were examined retrospectively. Certain biochemical parameters of the patients were studied. In addition
IGF-1 antibody was applied to cholecystectomy specimens with immunohistochemical method.

Results  In pathological evaluation, the group exhibiting positive IGF-1 staining showed high C-reactive protein (CRP) values.

Conclusion  Future confirmation of these findings of IGF-1 expression and inflammation connection could lead new directions through cholecystitis
development and cholecystitis-cancer link.

Keywords  Cholecystitis; Obesity; Insulin-like growth factor I; Immunohistochemistry; C-reactive protein
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Giris

Kronik kolesistit, safra kesesi duvarlarinin kronik inflamasyonu ile karakterizedir. Patolojik olarak,
safra kesesinde, minimal mukozal skarlasmadan siddetli transmiral fibroz ve kalsifikasyona ka-
dar degisen bir gorinime rastlanabilir. Safra kesesinin en yaygin patolojilerden biridir. Olgula-
rin %90’inda klinik durumdan safra taslar sorumludur.’® Tasla beraber enfeksiyon da etyolojiye
katkida bulunur. Ginimizin en 6nemli ve yaygin saglik sorunlarinin basinda gelen obezite tas
olusumunu ve dolayisiyla kronik kolesistit gelisimini tetikler. Kronik kolesistit safra kesesi kanseri
icin de bir risk faktoridir. Safra kesesi kanseri olduk¢a nadir gérilen bir kanser tir( olsa da fark
edildiginde buyik oranda tedavi edilemez asamadadir ve sag kalim oranlari ok disiktr.

insiilin benzeri bilyiime faktorii (IGF) meme, akciger ve prostat kanserleri icin dnemli bir prognos-
tik faktor ve isaretleyicidir. Safra kesesi kanseri gelisiminde rol aldig da bildirilmistir.**

Kronik kolesistit, kanserden ¢ok daha yaygin ve tedavi edilebilir oldugundan kolesistit vakalarindaki
tani, tedavi ve izlem ile ilgili her tiirden veri ya da deger bilylk 6nem arz etmektedir.

Bu nedenle bu arastirmada cesitli biyokimyasal parametreler ve safra kesesi IGF-1 ekspresyonu
arasindaki iliskinin biyokimyasal ve patolojik ydontemlerle incelenmesi amaclanmustir.

Gereg ve Yontemler

Calismamiz, 1 Ocak 2017- 31 Ocak 2018 tarihleri arasinda Ordu Egjtim Arastirma Hastanesi’nde
kronik kolesistit tanisi alan 69 adet hastaya ait tibbi kayitlarla ilgili retrospektif olarak dosya ta-
ramasinin yapildig) kesitsel tipte tanimlayici bir arastirmadir. Hastalarin cesitli demografik verileri
kaydedilerek biyokimyasal parametreleri (Tablo 1°de verilmistir) calisildi. Ayrica kronik kolesistit
nedeniyle opere edilen hastalardan elde edilen kolesistektomi materyaline immanhistokimyasal
yontemle IGF-1 antikoru uyguland..

immiinhistokimyasal analiz icin formalinle fikse edilmis safra kesesi duvarina ait rnekler parafine
gomiilerek bloklandi. Bu parafin bloklardan hazirlanan 4-5 pm kalinligindaki kesitlere, immunohis-
tokimyasal olarak “Strepto-avidin-Biotin Kompleks” teknigj ile IGF-I antikoru uygulandi. Kromojen
olarak diaminobenzidin (DAB) ve zit boyama icin hematoksilen kullanildi. Rutin doku takibi islem-
lerinden sonra hazirlanan preparatlar BX-051 Olympus (JAPAN) marka arastirma mikroskobunda
incelenerek fotograflari cekildi.

Arastirmada incelenen biyokimyasal parametrelere ait verilerin IGF-1 immin boyanma durumuna
(var-yok) gore farklilik gosterip gdstermedigi Student t-testi ile belirlendi. Arastirma bulgulari n, or-
talama ve standart sapma olarak verildi ve bulgular P<0,05 6nem seviyesinde anlamli kabul edildi.
Tum istatistiksel hesaplamalar SPSS 21.0 V. istatistik paket programda yapildi.

Calisma protokolii 2018/168 onay numarasi ile Ordu Universitesi Etik Kurulu tarafindan gozden
gecirilmis ve onaylanmustir.

Bulgular
incelenen biyokimyasal parametrelerin tamami normal siniflardaydi. Tablo 1°de biyokimyasal pa-
rametrelerle IGF-1 immiin boyanma iliskisi verilmistir. Boyanma olmayan ve boyanma olan safra




kesesi duvar kesitleri sirasiyla Figiir 1, 2 ve Figlr 3, 4’te verilmistir. Patolojik incelemede IGF-1 eks-
presyonu izlenen grupta tutulumun epitel hiicrelerinde apikal bolgede ve graniiler tarzda oldugu

izlendi.
Tablo 1. Hastalara ait cesitli parametre degerlerinin IGF-1 immiin boyanma durumlarina gore dagilimi Sakarya Tip Dergisi
Boyanma Yok Boyanma Var R0 732
Parametreler P-degerleri
X£S, X£S, ASLAN ve Atk.
Yas 47,27 + 2,096 51,14 +2,702 0,256 Kronik Kolcs g |
Boy 1,631+0,014 1,626 +0,013 0,811
Kilo 76,20 2,231 73,43 £2,098 0,392
Vicut kitle indeksi 28,55+ 0,751 27,82 + 0,854 0,529
Hemoglobin 13,23 + 0,258 12,36 + 0,371 0,052
Beyaz kire 7,868 £ 0,401 7,612 0,513 0,693
Platelet 270,2 +12,21 278,2 17,91 0,704
Nétrofil 60,69 + 1,666 59,95 + 1,854 0,773
Lenfosit 29,851,494 31,42 +1,666 0,492
Monosit 6,457 £ 0,296 6,373 £ 0,540 0,883
MPV 8,771 £ 0,236 8,850 + 0,305 0,831
RDW 15,71 £ 0,474 16,94 1,024 0,232
Kan sekeri 108,1 +3,971 109,7 £ 4,959 0,798
BUN 13,25+1,135 14,40 +1,810 0,572
Kreatinin 0,748 0,022 0,734 £ 0,022 0,653
AST 25,17 £1,950 22,04 +2,104 0,289
ALT 28,26 + 2,550 23,22 +2,341 0,172
GGT 25,02 £2,365 25,66 2,749 0,860
ALP 74,83 + 4,668 77,11 £ 4,438 0,736
Total biliribin 0,800+ 0,127 0,615+ 0,058 0,257
Direkt biltribin 0,347 + 0,087 0,271+ 0,032 0,492
indirekt biliiribin 0,471 £ 0,051 0,346 + 0,028 0,062
CRP 1,627 + 0,378 3,974 £ 0,877 0,019
MPV: Mean Platelet Volume; RDW: Red Cell Distribution Width; AST: Aspartat Aminotransferaz;  ALT: Alanin
Aminotransferaz; GGT: Gama Glutamil Transferaz; ALP: Alkalen Fosfataz

Figiir 1: IGF tutulumu gostermeyen safra kesesi epiteli (IGF-1X400)

Figiir 2: Minimal IGF tutulumu gosteren safra kesesi epiteli IGF-1X200)
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Figor 3: Belirgin IGF tutulumu gosteren safra kesesi epiteli, ok (IGF-1X400)
Figor 4: Belirgin IGF tutulumu gosteren safra kesesi epiteli, ok (IGF-1X400)

Patolojik degerlendirme sonucunda IGF-1 boyanmasinin izlendigj gruptaki en belirgin biyokimya-
sal deger CRP yiksekligi olarak saptandi. Diger biyokimyasal veriler agisindan IGF-1 antikoru ile
boyanip boyanmama durumuna goére herhangi bir anormal degere rastlanmadi.

Tartisma

Bu calismada ilk defa biyokimyasal parametreler ve safra kesesi IGF-1 imminohistokimyasi bir
arada degerlendirilmistir. Akut kolesistit hastalarinda I6kosit ve CRP degerlerinin yikseldigine dair
calismalar olsa da kronik kolesistit hastalarinda biyokimyasal parametreler ve safra kesesi IGF-1
ekspresyonu iliskisi Gizerine ¢alisma bulunmamaktadir.

Safra kesesi kanseri safra yolunun en sik kanseridir. Nonspesifik semptomlarla seyrettiginden ge-
nellikle gec farkedilir ve prognozu kétidir.®

IGF sistemi normal bilyime ve gelismede dnemli roller oynar ve son zamanlarda timér gelisimi
ve progresyonunda da etkili olduklan gosterilmistir. IGF sistem yeleri IGF ligandlari (IGF-1 ve IGF-
I1); hiicre yiizey reseptorleri (IGF-I reseptorii (IGF-IR) ve IGF-I1 reseptdrii (IGF-1IR)); ve alti farkl
baglanti proteinden olusur.™

IGF sisteminin safra kesesi kanserinde de rol aldig) ve bu sistem elemanlarinin tedavide etkin bir
hedef olabilecegi gosterilmistir.81° Suzuki ve ark. nin calismasinda safra yolu kanserlerinde artmis
IGF-1 reseptorii, mTOR ve raf-1 ekpresyonu tespit edilmistir. Sonug olarak, IGF-1 reseptorini he-
def alan tedavilerin safra yolu kanserinde yarar saglayabilecegi ve IGF-1 reseptoriinin isaretleyici
olarak kullanilabilecegi 6ne strilmistir.

Sokolovic ve ark’nin yaptigi calismada, kronik kolanjiyopati modelinde IGF-1’in biliyer fibrozis iize-
rine etkilerine bakilmistir. IGF-1 asiri ekspresyonunun fibrozisi ve inflamasyonu arttirdig) tespit
edilmistir. Ayrica kolanjiyosit ve safra kanali proliferasyonunu tetikledigi de gosterilmistir.” Biz de
kronik kolesistit spesmenlerinde IGF-1 ekspresyonu izlenenlerde CRP dizeylerini yiiksek bulduk
ki bu bulgumuz Sokolovic ve ark. nin bulgulariyla paralel olarak IGF-1-inflamasyon iliskisini isaret
etmektedir.




IGF-1 ekspresyonu obezlerde de artmaktadir ve bu durum obez bireylerde kanser olusumunu
tetikleyen bir risk faktori olusturmaktadir.’>'® Obezlerde safra tasi olusum riski, safra iceriginin
degismesi ve kesenin bosalmasinin yavaslamasi nedeniyle fazladir. Tas ise kronik kolesistit icin
onemli bir etyolojik faktordir.

IGF ekspresyonu-obezite ve kanser iliskisine yonelik calismalarda serum IGF dizeylerinin 6l¢i-
mi yapilmistir."* Ancak biz kolesistektomi materyalinde histopatolojik inceleme ile IGF tutulumu-
nu gosterdik. Bu yoniyle calismamiz literatirden farkliik gostermektedir. Patolojik olarak, apikal
graniler tarzda IGF-1 tutulumu izledik ki bu tutulum Kornprat ve ark’nin safra kesesi tmorlerinde
izledigi graniler IGF-1 ve IGF-2 tutulumuna benzerdi.™

CRP 6nemli bir akut faz proteinidir ve inflamatuvar yanitta yilksek seyreder. Diger pek cok infla-
masyon markerinin aksine CRP ¢ok daha uzun sire yiiksek kalir, diurnal ritm sergilemez ve ucuz
yontemlerle yiksek duyarlilikla 6l¢ilebilir.’ Bizim ¢alismamizda da IGF-1 boyanan gruptaki tek ve
en belirgin patolojik deger CRP ye ait yiiksek degerlerdi. Bir baska deyisle IGF-1 boyanan grupta
CRP gibi énemli bir inflamatuvar reaktanin yiiksekligi IGF-1 ve CRP arasinda bir korelasyon olabi-
lecegini gosterebilir.

Gurbulak ve ark., akut kolesistitte plazma CRP diizeylerine bakarak hastaligin seyri ve CRP diizeyle-
ri arasinda bir iliski olup olmadigini calismislardir.’ Sonucta artan CRP dizeylerinin hastalik siddeti
ile korele oldugu gorilmistir. Her ne kadar kronik kolesistit hastalarinda CRP dizeylerine bakmis
olsak da Gurbulak ve ark’nin ¢alismasina paralel bir sekilde, kronik kolesistitte, IGF-1 ekspresyonu
gosteren grupta CRP seviyelerini yiksek bulduk.

Yine Baser ve ark’nin ¢alismasinda normal kilolu olgularin yiiksek duyarli-CRP diizeyleri obez olgu-
lardan anlamli diizeyde disik olarak saptanmistir. Yiksek duyarli-CRP dizeyi kilo artisiyla birlikte
artis gostermistir.™”

Calismamizdaki kolesistektomi spesmenlerinde IGF-1 boyanan grubun CRP degerlerinin yiksek
olusu inflamasyon-kanser iliskisini destekler mahiyettedir. Bu durum kronik kolesistitli vakalarin
kanser acisindan da dikkatle takip edilmesi geregini diisindirtmektedir. Ancak bu iliskinin daha
kapsamli teknik ve analizlerle arastirilmasi gerekmektedir.

Sakarya Tip Dergisi

2018;8(4):782-787

ASLAN ve Ark. 48

786



Sakarya TIp Dergisi

2018;8(4):782-787

ASLAN ve Ark.
Kronik Kolesistitte IGF-1
Ekspresyonu Ve CRP lliskisi

787

1. Ates B, Unal i. Kolesistit, safra taslan, risk faktorleri ve beslenme ile
iliskisi. Gncel Gastroenteroloji 2016;20:317-321.

2. Shaffer EA. Epidemiology and risk factors for gallstone disease: has
the paradigm changed in the 21st century? Curr Gastroenterol Rep.
2005;7:132-140.

3. Stinton LM, Shaffer EA. Epidemiology of gallbladder disease: cholelithi-
asis and cancer. Gut Liver 2012;6:172-87.

4. Ohashi H, Adachi Y, Yamamoto H, Taniguchi H, Nosho K, Suzuki H et
al. Insulin-like growth factor receptor expression is associated with agg-
ressive phenotypes and has therapeutic activity in biliary tract cancers.
Cancer Sci. 2012;103:252-261.

5. Suzuki H, Roa JC, Kawamoto T, Ishige K, Wistuba II, Li D et al. Expressi-
on of insulin-like growth factor | receptor as a biomarker for predicting
prognosis in biliary tract cancer patients. Molecular And Clinical Onco-
logy 2015;3:464-470,

6. Sandberg AA. Diagnosis and Management of Gallbladder Cancer. N
Am J Med Sci. 2012 Jul; 4(7): 293-299.

7. Pollak MN, Schernhammer ES, Hankinso SE. Insulin-like growth factors
and neoplasia. Nat Rev Cancer 2004;4:505-18.

8. Foulstone E, Prince S, Zaccheo O, et al. Insulin-like growth fac-
tor ligands, receptors and binding proteins in cancer. ) Pathol
2005;205:145-53.

9. Mauro L, Surmacz E. IGF-I receptor, cell-cell adhesion, tumour deve-
lopment and progression. | Mol Histol 2004;35:247-53.

10.Kornprat P, Rehak P, Ruschoff J, Langner C. Expression of IGF-I, IGF-
II, and IGF-IR in gallbladder carcinoma. A systematic analysis inclu-
ding primary and corresponding metastatic tumours. J Clin Pathol
2006;59:202-206.

11. Sokolovi A, Rodriguez-Ortigosa CM, Bloemendaal L, Elferink RPJO,
Prieto J, Bosma P). Insulin-like growth factor 1 enhances bile-duct pro-
liferation and fibrosis in Abcb4—/— mice. Biochimica et Biophysica Acta
2013;1832:697-704.

12.Renehan AG, Frystyk J, Flyvbjerg A. Obesity and cancer risk: the role
of the insiilin-IGF axis. Trends Endocrinol Metab. 2006 Oct;17:328-36.

13.Cohen DH ve LeRoith D. Obesity, type 2 diabetes, and cancer: the
insulin and IGF connection. Endocrine-Related Cancer 2012;19:F27-
F45

14.Floros T, Philippou A, Bardakostas D, Mantas D, Koutsilieris M. The
growth endocrine axis and inflammatory responses after laparoscopic
cholecystectomy. Hormones (Athens). 2016;15:73-80.

15.Shrivastava AK, Singh HV, Raizada A, Singh SK. C-reactive protein,
inflammation and coronary heart disease. The Egyptian Heart Journal
2015;67:89-97.

16.Gurbulak EK, Gurbulak B, Akgun IE, Duzkoylu Y, Battal M, Celayir MF
et al. Prediction of the grade of acute cholecystitis by plasma level of
C-reactive protein. Iran Red Cresccent Med J.2015;17:¢28091

17. Baser M, Mavig O, Ozgiir R, Ozdemir AA, Ozkeskin A, Kiigiikdemirci O
et al. Diyabetik Obez Hastalarda Obezitenin Yiksek Duyarlikl C-Reaktif
Protein (Hs-CRP) ile iligkisi. Haseki Tip Bilteni 2013; DOI: 10.4274/
Haseki. 1056




ARASTIRMA MAKALESI / Research Article

Rotator Manset Yirhiklannda Artroskopik
Yardimh Mini Acik ve Artroskopik Tamir
Yontemlerinin Klinik ve Radyoloijik

Sonuclannin Karsilashinlmasi
Clinical and Radiology Comparison of Arthroscopy-Aided Mini

Open and Arthroscopic Repair Methods for Rotator Cuff Tears

Levent Bayam', Eren Kiran?, Mehmet Erdem’, Alauddin Kochai', Mehmet Tiirker'

' Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Sakarya
2 Banaz Devlet Hastanesi, Usak

Yazisma Adresi / Correspondence:
Levent Bayam

Sakarya Universitesi Egjtim ve Arastirma Hastanesi, Ortopedi ve Travma Anabilim Dali, Sakarya
T:+90 535014 74 79  E-mail: levbayam@hotmail.co.uk

Gelis Tarihi / Received : 14.06.2018  Kabul Tarihi / Accepted : 24.10.2018

Amag  Rotator manset yirtiklarinin tamirinde uygulanan artroskopi yardiml mini acik ve artros-kopik yontemlerinin klinik ve radyolojik olarak
karsilagtinimasi amaglanmistr  ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(3):788-797 )

Geregve  2014-2016 yillar arasinda 40 hasta 2 grup halinde retrospektif olarak incelendi. 15 hasta artroskopi yardimh mini agik (grup 1), 25 hasta
Yontemler  artroskopik yontemle (grup 2) tedavi edildi. Gruplar, yas, cinsiyet, cerrahi éncesi ve sonrasi muayene ve radyolojik bulgular, Constant
Murley ve University of California at Los Angeles (UCLA) skorlamalari agisindan degerlendirildi.

Bulgular  Grup 1'de, ortalama yas 57,4 idi. UCLA skorlamasi ameliyat 6ncesi ortalama 10,93, sonrasi 32,46 idi. Constant Murley skorlamasi ameliyat
oncesi ortalama 31,6 , sonrasi 88,13 idi.
Grup 2’ de, ortalama yasi 53,1 idi. UCLA skorlamasi ameliyat ncesi ortalama 11,12 , sonrasi 31,16. Constant Murley skorlamasi ameliyat
oncesi ortalama 31, sonrasi 87,48 idi.
Radyolojik Thomazeau atrofi ve yagh dejenerasyon siniflamasinda, 11 hasta grade 1, 25 hasta grade 2, 4 hasta grade 3 idi. Tendon biitinligi
saglam olarak degerlendirilen hastalarda yagli dejenerasyon ve atrofide artma izlenmedi, yirtik olan 6 hastanin 3'inde seviye artis gézlendi.
Cerrahi sonrasl fizik muayene, radyolojik ve subjektif verilerinde her iki grupta ameliyat ncesine gore belirgin olarak iyilesme gosterdigi
goruldi (p<0,0001).
Grup 1 ve 2 nin kiyaslamasinda UCLA p=0,94, Constant p= 0,356 bulundu. iki grubun fizik muayene, radyolojik ve subjektif verileri
arasinda anlamli bir farklilik bulunmadi.

Sonu¢  Rotator manset yirtiginin tedavinde hem artroskopi yardimli mini agik ve hem de artroskopi, klinik ve radyolojik olarak basarili sonuglar
vermektedir. Yontemlerin arasinda agr, fonksiyon kapasitesi, hareket acikhig), kuvvet skorlari ve memnuniyet arasindan anlamli bir fark
bulunmad:. Sonuclar her iki yontemin, ilgili ortopedistler icin uygun olabilecegini gostermektedir

Anahtar  Rotator Manson Riptiri; Artroskopik cerrahi; Omuz; Tamir
Kelimeler

Abstract

Objective  We aimed clinical and radiologic comparison of arthroscopy assisted mini open and arthroscopic repair methods for rotator cuff tears
( Sakarya Med ) 2018, 8(3):788-797 ).

Materials and ~ Forty patients between 2014 and 2016 were retrospectively reviewed; divided into 2 groups; 15 patients (group 1- mini open) and 25
Methods  (group 2 - arthroscopic). Age, gender, surgical intervention, pre and post surgical examination findings, Constant Murley, University of
California at Los Angeles (UCLA) scores, radiological findings were evaluated.

Results  Mean age was 57.4 for group 1 and 53.1 for group 2. Mean UCLA score improved to 32.46 postoperatively from 10.93 for group 1 and to
1.12 from 31.16 postoperatvely for group 2. Mean Constant Murley score improved to 88.13 postoperatively from 31,6 for group 1 and
to 87.48 postoperatively from 31 for group 2.
Radiological classification by Thomazeau showed 11 patients grade 1, 25 grade 2 and 4 grade 3. There was no increase in fatty degeneration
in patients with intact tendon, but increase in 3 with tears.
Postoperative physical examination, radiological and subjective evaluation showed significant improvement in both groups (p <0,0001).
In comparison of groups, p was 0.356 for UCLA and 0.94 for Constant Murley. There was no significant difference for physical examinati-
on, radiological and subjective data between groups.

Conclusion  Both arthroscopy assisted mini-open and arthroscopic methods were clinically and radiologically successful for rotator cuff repair. There
was no significant difference in pain, functional capacity, range of motion, strength scores and satisfaction rates between groups. These
results suggest that both approaches may be appropriate for orthopedists with necessary experience.

Keywords  Rotator cuff tears; Arthroscopic Surgery; Shoulder; Repair
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Giris

Rotator manset hastaliklarinin tedavisinde konservatif ve cerrahi tedavi secenekleri mevcuttur.
Konservatif tedavisi uygulamasina dinlenme, soguk uygulamasi, non-steroid anti enflamatuvar kul-
lamimi, gerekirse steroid enjeksiyonu ve egzersiz programi dahildir. Enjeksiyonlar 2 veya 3 kez
tekrarlanabilir.!

Ozellikle hastanin konservatif tedaviye yanit vermedigi durumlarda veya tam kat rotator manset yir-
tiklarinda cerrahi tedavi uygulanir. Cerrahi yontemler arasinda agik cerrahi, artroskopi ve artroskopi
yardimli mini acik bulunmaktadir.23+5 Her bir tedavi ile basarili sonuclar elde edilmis olup, artros-
kopik teknik son zamanlardaki ilerlemelerle agik cerrahiye gore daha fazla tercih edilmektedir.3¢7
Yapilan calismalarda artroskopi yardimli mini agik ve artroskopik tedavi yontemleri ile yapilan calis-
malarin birbirlerine alternatif tedavi ydntemi olarak segilebilecegini gdstermistir.®

Artroskopi yardimli mini agik teknik literatiirde iyi tarif edilmis olup, tam agik cerrahiye daha gore
daha olumlu degerlendirilmektedir.” Ancak bunun bile, deltoid kasini fazla gererek eklem sertligine
neden oldugu bildirilmistir.” Dolayisiyla, timden artroskopik teknigin, deltoid kasina zarar verme-
digi, daha az postoperatif agriya neden oldugu ve erken mobilizasyon sagladigi gibi avantajlari
vardir.®™ Fakat bunun sonuglarina dair literatirdeki raporlar da sinirlidir ve daha fazla calismaya
ihtiyac vardir.”

Bizim c¢alismamizda da amac rotator manset yirtig saptanan ve cerrahi tedavi planlanan hastalar-
daki artroskopik yardimli mini acik ve artroskopik tamir yontemlerinin klinik ve radyolojik sonugla-
rinin, retrospektif olarak karsilastinlmasidir.

Gereg ve Yontemler

Sakarya Universitesi Ortopedi ve Travmatoloji Anabilim dalinda rotator manset yirtigi nedeniyle
ameliyat edilmis 2014-2016 yillari arasindaki biitin hastalar calismaya dahil edildi ve bunlar 2 grup
halinde incelendi. Bu kesitsel tipte tanimlayici bir ¢alisma idi. Takibi yapilmamis ve dokiimanlari
bulunmayan hastalar ¢alismanin disinda tutuldu.

Cerrahlar kendi tecriibe ve tercihlerine gore rotator manset yirtig1 olan hastalari, ya artroskopik
olarak veya artroskopi yardiml mini acik yontemle tedavi ettiler. Sonugta, artroskopik yardimli
mini acik ve artroskopik olarak tamir uygulanan 40 hasta ¢alismaya dahil edildi. Hastalarin 15’ine
artroskopi yardimli mini agik tedavi (grup 1), 25’ine artroskopik cerrahi (grup 2) tedavi uygulandi.
Hastalar yas, cinsiyet, varsa sistemik hastaliklari, yapilan cerrahi girisim sekli, cerrahi sonrasi takip-
lerindeki subjektif ve objektif muayene bulgular, omuz degerlendirme formlari, ameliyat 6ncesi ve
sonrasi radyolojik sonuclari incelendi.

Omuz eklem agrisi ile basvuran, fizik muayene bulgulari ve radyolojik tetkikleri ardindan, konser-
vatif tedavi yontemlerinden fayda gérmeyen rotator manset yirtigl olan hastalara cerrahi planlandi.
Ameliyat 6ncesi omuz X ray grafileri ve Manyetik Rezonans Goriintileme (MRI) istendi. Rotator
manset yirtigina ek patolojileri olan hastalara Bilgisayarli Tomografi (BT) goriintileme istendi.

Hastalarin cerrahi islemleri iki farkli cerrah tarafindan gerceklestirildi. Her iki cerrah da artroskopi
yardimh mini acik (grup 1) ve artroskopik tamir (grup 2) yontemlerini uyguladi. Hastalarin ameliyat




sonrasi hastanede kalis siiresince ve poliklinikte takipleri yapildi. Poliklinik takiplerinde agr, omuz
eklem hareketleri, ameliyat sonrasi radyolojik gorintilemeleri karsilastirild.

Hastalarin ameliyat dncesi ve sonrasinda degerlendirilmesine; University of California at Los Ange-

les (UCLA) ile Constant ve Murley omuz skorlama test sonuglari incelendi. Sakarya Tip Dergisi
2018;8(4):788-797

Radyolojik karsilastirmanin degerlendirilmesi icin de MRI T1-A oblik gorintiilerinde supraspinatus BAYAM ve Ark. 4
kasinin, skapulanin supraspinatus fossasinda kapladig alana gore atrofi degerlendirildi. MRI T2-A
oblik koronal goriintiilerinde supraspinatus tendon devamlilig) karsilastirmalari yapildi.

Constant ve Murley omuz skorlamasi
Bu skorlamada subjektif ve objektif kriterler Gzerinden puanlama olmaktadir. Subjektif kriterler 35
puan, objektif kriterler 65 puan olarak hesap edilir.23

G skorlamasinda, hastanin &n kolunun etrafina monte edilen bir yay terazisi ile veya en fazla 90
derece abdiksiyonda ve skapula diizleminde kolla tasinmasi gereken agrliklan kullanarak 6lgulur.
Taginabilir her pound (yaklasik 450 g) icin maksimum 25 puanla 1 puan atanir.

Ornegin, 6n kolda bir yay dengesi uzakta tutulur ve dirsek, 90 derece abdiiksiyon, dirsek ve avu-
cun elinde pronasyonda tam uzanti ile kol ile lcilir. Hastadan bu pozisyonu 5 saniye boyunca
siirdiirmesi istenir, hemen ard arda 3 kez tekrarlanir. Kilolarin ortalama degeri alinir. Olgiim agrisiz
olmalidir. Agri igeriyorsa hasta 0 puan alir. Hasta 90 derecelik bir yilkselme elde edemiyorsa da
aynidir, 1213

UCLA Skorlamasi (The University of California - Los Angeles)

Bu skorlama sisteminde hastanin omuz agrisi, fonksiyonlari, memnuniyeti ve hareket acikliklari
olculur. Toplam 35 puan dzerinden hesaplanir, 34-35 puan mikemmel, 29-33 puan iyi, 29 puanin
altindaki degerler zayif olarak degerlendirilir (Tablo 1).12%

Tablo 1: UCLA (The University of California — Los Angeles) Skorlamasi; degerleri ve pu-anlari

Agni

Her zaman hissedilen dayanilamayan, ¢ogunluka giicli bir agn kesici gerektiren

Her zaman hissedilen fakat dayanilabilen, ara sira giicli agn kesici gerektiren

istirahat agrisi yok veya az, hafif aktivitelerde olan, genellikle salisilat kullanimi gerektiren

Sadece agr aktivitelerde hissedilen, ara sira salisilat kullanimi gerektiren

||~ [N | =

Ara sira, hafif

Agrisiz

-
o

Fonksiyon

Omuz eklemi kullanilamiyor

Sadece hafif aktiviteler mimkiin

Hafif aktiviteler, giinlik islerin bircok aktivesi gibi isleri yapabilme

Bircok ev isi, arac kullamimi, aligveris, sag tarayabilme, Ust i¢c camasiri giyme dahil isleri yapabilme

||~ [N =

Sadece hafif kisitlama, elleri omuz seviyesinin izerinde kullanabilme

-
o

Normal aktiviteler, sinirlama yok
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Aktif one fleksiyon agisi

0-30 derece arasinda

30-45 derece arasinda

45-90 derece arasinda

90-120 derece arasinda
120-150 derece arasinda

150 derece ve daha isti

|+~ |lw|IN|[=|O

Fleksiyon kas giicii

Kas glici yok (0/5) Eklemi kullanama, deformite gelismis

Kas giicii kas kontraksiyonlari seklinde (1/5), Eklemi kullanamama, deformite yok

Kas giici zayif (2/5) elevasyon 60 derece altinda, i¢ rotasyon 45 derece altinda

Kas giict orta (3/5) elevasyon 90 e kadar, i¢ rotasyon 60 dereceye kadar

Kas glici iyi (4/5) elevasyon 140 e kadar, dis rotasyon 20 dereceye kadar

ga|slwin|=|o

Kas glici normal (5/5) hareket acikligi dogal

Hasta memnuniyeti

Memnun degil ve daha kot 0

Memnun ve daha iyi 5

MRI Goriintillerine Gore Supraspinatus Kas Atrofisine Gore Siniflamasi

Radyolojik olarak MRI gorintilerinde Thomazeau siniflamasi kullanildi. MRI T1-A oblik sagital
gorintilerinde supraspinatus kasinin, skapulanin supraspinatus fossasinda kapladig alana gore
siniflandinlmistir (Tablo2).

Tablo 2: MRI kesitlerine gore Thomazeau atrofi evrelemesi

EVRE Supraspinatus kasinin kapladigi alanin orani EVRE
1 Normal veya az miktarda atrofi 0,60-1,00
2 Orta seviyede atrofi 0,40-0,60
3 Ciddi veya ileri seviye atrofi 0,40 alti

MRI : Manyetik Rezonans Goriintileme

Bu ¢alisma icin Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulundan gerekli izin alinmistir.

istatistiksel veriler: Elde edilen verilerin istatistiksel analizi igin Prism 7 for Windows versiyon 7.03
programi kullanilmistir. Ortalama, standart sapma degerleri elde edildi. Calisma verileri degerlen-
dirilirken analiz yontemi olarak paired T Test %95 given araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde
degerlendirildi.

Bulgular

Rotator manset yirtigina bagli opere edilen 40 hasta 2 grup halinde incelendi. Grup 1, 15 hastadan
olusmakta ve yas ortalamasi 57,4 idi. Grup 2 ise, 25 hastadan olusmakta ve yas ortalamasi 53,1 idi.
Demografik bilgiler Tablo 3’deki gibidir.

Grup 1 olarak isimlendirilen artroskopi yardimli mini acik tamir yontemi uygulanan has-talar ve
Grup 2 olarak isimlendirilen artroskopik tedavi yontemi uygulanan hastalarin UCLA skorlamasi
karsilastirildi (Tablo 4). Her iki grupta, ameliyat sonrasi ve oncesi degerler kiyaslandiginda anlamli
farklar bulundu ancak grup 1 ve 2 kiyaslandiginda an-lamli bir fark bulunamadi (p=0.94) (Tablo 4).




Benzer sonuclar Constant Skorlamasinda da bulundu. Yani her iki grupta, ameliyat sonrasi ve 6n-
cesi degerler kiyaslandiginda anlamli farklar bulundu ancak grup 1 ve 2 kiyaslandiginda anlamli bir
fark bulunamadi (p=0.36) (Tablo 5).

Tablo 3: Hasta gruplarinin (grup 1 ve 2) demografik bilgisi; hasta sayisi, yas, cinsiyet ve

ameliyat tarafi
ol Artroskopi yardimli mini agik Artroskopik
Demografik Bilgi (Grup 1) (Grup 2)
Hasta sayisi 15 25
En disik 37- En yiksek 75 En disik 41- En yiksek 69
Yas (ort: 57,4) (ort: 53,1)
SD: 9,11 SD:+8,03
Erkek 4 9
Cinsiyet
Kadin 1l 16
Sag 11 19
Taraf S
Sol 4 6

SD: standart deviasyon

Ort: ortalama

Tablo 4: Gruplara gore UCLA (The University of California — Los Angeles) skorlamasi ve istatiksel degerler

Gruplama Cerrahi yontem ﬁ?ﬂ;\y gtrtzgcr:? 'A;Jrgel&litrf;lgr?:' P Degeri
Artroskopi yardimli
. . 10,93 32,46
Grup 1 mini aik tamir (Daghm 8-14) |  (Daghm 27-35) <0.0001
yont-emi
. ) 1,12 31,16
Grup 2 Artroskopik tamir (Daglim 9-14) (Daglim 18-35) <0,0001
P Degeri
(Grup 1ve 2) 0,94
Tablo 5: Gruplara gore Constant Skorlamasi ve istatiksel degerler
- Ameliyat dncesi Ameliyat sonrasi o
Gruplama Cerrahi yntem Constant ortalama | Constant ortalama P Degeri
Artroskopi yardimli
o . 31,6 88,13
Grup T mini agik tamir (Dagllim 25-45) (Dagllim 77-94) <0,0001
yontemi
. . 31 87,48
Grup 2 Artroskopik tamir (Daghim 23-40) (Dagilim 68-94) <0,0001
P Degeri
(Grup 1 ve 2) 0,36

Radyolojik Siniflama: Hastalarin Thomazeau tarafindan supraspinatus kasinin, skapulanin supras-
pinatus fossasinda kapladig alana kiyasla yapilan siniflamasina gore toplam 40 hastada, 11 hasta
Grade 1, 25 hasta Grade 2, 4 hasta da Grade 3 olarak degerlendirildi (Sekil 1).

Hasta Sayisi

30+

THOMAZEAU ATROFi SINIFLAMASI
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Calismamizda ameliyat sonrasi MRI gorintilerine gore tUm hastalar icinde ortalama %15, artros-
kopi yardimli mini acik ydntemde %20, artroskopik yontemde ise %12 oraninda tekrarlayan yirtik
tespit ettik. Tendon bitiinligh saglam olarak degerlendirilen hastalarda yagli dejenerasyon ve atrofi
seviyesinde artma izlenmedi, yirtik olarak degerlendirilen 6 hastanin 3’Gnde bir seviye artis gdz-
lendi.

Ornek hasta; 44 yasinda, kadin, supraspinatus tam kat yirtiginin coronal T2 MRI (Sekil 2a) ve sa-
gital T2 MRI (Sekil 2b) goriintiileri gozikmektedir. Sagital T1 MRI gorintilerinde ameliyat dncesi
(Sekil 3a) ve sonrasi (Sekil 3b) supraspinatus kasinin supraspinatus fossada kapladigi alan %55 -
%55 gorilmekte. Ameliyat esnasinda yirtigin belirlenmesi ve onarim sonrasi artroskopi gorintileri
sirastyla sekil 4a ve sekil 4b’de gozlenmektedir.

Sekil 2b

Sekil 3a Sekil 3b

Sekil 43

Tartisma

Bu ¢alismada rotator manset yirtiklarinin iki farkli cerrahi yontemle tedavisindeki sonuclarini ince-
ledik. Her iki yontem arasinda anlamli bir fark gériiimedi. Bu cerrahi teknikler ile ilgili literatirde de
bazi calismalar mevcuttur. Demirhan ve arkadaslari artroskopi yardimh mini acik yontemle rotator
manset tamiri yapilan 31 hastayi iceren seride gok iyi ve iyi sonuglar elde edilmistir.* Ayni sekilde
Levy ve arkadaslar 25 hasta iizerinde, Liu 44 hastalik bir seride ve UCLA skorlamasina gore %84
hastada mikemmel veya iyi olarak bulmuslardir.>™ Boszotta ve arkadaslari ise 84 hasta iceren




calismalarinda Constant skorlamasina gore ortalama 44,9 olan puanin 87,2, UCLA skorlamasinin
ise 11,3 den 31,1 ulastigini belirtmislerdir.’® Biz de ¢alismamizda artroskopi yardimli mini agik

yontemle ameliyat edilen 15 hastadan olusan grubumuzda, her iki skorlama yontemine (UCLA
ve Constant) gore istatistiksel olarak anlamli ve literatirle uyumlu iyilesme saptadik (p < 0,0001,

Tablo 4 ve 5) Sakarya Tip Dergisi
2018;8(4):788-797

Bu calismanin diger grubu olan, Rotator manset yirtiklarinin tedavisinde artroskopik yontemle ya- sy
pilan tamirlerinde de literatir calismalari incelendiginde de benzer sekilde iyi klinik sonuglar elde Mang
edildigi gorilmektedir. Henry ve arkadaslari kronik masif rotator manset yirtiklarinin demografik
oOzellikleri, ameliyat 6ncesi ve sonrasi fonksiyon degerlendirilmesi ve iyilesme oranlarini arastirmis,
18 yayini incelemistir. 954 hasta, ortalama yas 63, %48 kadin, ortalama takip siresi 24 aydir. Gor-
sel analog skala (VAS - visual analogue scale) puanlamasinin 5,9 dan 1,7’e geriledigj, aktif hareket
araliginin 125 dereceden 169 dereceye arttigini ve Constant Murley skorlamasinin 49’dan 74’e
ulastigini bildirmislerdir. Artroskopik tamirin basarili sonuclar verdigini fakat tekrar yirtik olusma

oraninin artmis oldugu sonucuna ulasmislardir.®

Jones ve arkadaslari artroskopik tamir uygulanan, 50 hastalik retrospektif ¢alismasinda UCLA skor-
lamasina gore degerlendirme yapmustir. Hastalarin %88’ inde iyi ve mikem-mel sonuc alinmis
olup, %98’inde memnuniyet bildirmistir."® Ote yandan, Kumar ve arkadaslar artroskopik tamir
uygulanan 25 hastanin onarim sonrasi fonksiyonel sonuclarini ve agri diizeylerini incelemislerdir.
UCLA skorlamasina gore %8 hastada mikemmel, %80 hastada iyi sonug elde etmis olup %12
hastada zayif sonug bildirilmistir. VAS degerlendirmesi 7°'den 1’e gerilemistir.”” Bizim ¢alismamizda
da 25 hastanin artroskopik yontemle tamir sonuclarini inceledigimizde, UCLA skorlamasinda %92
hastada mikemmel ve iyi sonuc elde edilmis olup %8 hastada zayif sonug elde edilmistir. Constant
skorlamasi da ayni sekilde iyi bir gelisme gostermistir (p < 0,0001, tablo 4 ve 5).

Her iki yontemin karsilastirildigi calismalarda (grup 1 ve 2), Huang ve arkadaslarinin sistematik
meta analiz sonuclarinda 18 ¢alismay incelemistir. 7 arastirma Amerika Birlesik Devletleri, 3 aras-
tirma Giiney Kore, 2 arastirma Almanya, birer calisama da ingiltere, Tirkiye, Fransa, italya, Cin ve
Hollanda’dan 2000 - 2014 yillarini icerecek sekilde dahil edilmistir. Her iki teknikle de benzer so-
nuclari oldugunu ve birbirlerine alternatif tedavi yontemi olarak secilebilecegini gostermistir. Fakat
Constant Murley skorlarinin mini agik tamir grubunda artroskopik tamire gére daha iyi oldugunu
da belirtmistir."8

Fink ve arkadaslari ise 50 yas Uzeri artroskopik ve mini acik yontemle ameliyat edilen hastalarin
fonksiyon, memnuniyet ve agr skorlamasinda istatistiksel anlaml farklilik saptanmadigini belirt-
mistir."”” Calismamizda her iki grubun Constant Murley skorlamasinda ameliyat yontemleri arasinda
istatistiksel anlamlilik olusturan bir fark saptamadik (p=0,36, tablo 5).

Bununla birlikte bazi ¢alismalarda, tekrar yirtik gorillme oranlar arasinda farklar bulunmustur.
Zhang ve arkadaslari 108 hastalik bir seride, artroskopik tamir yapilan grupta yeniden yirtik olusma
orani da daha fazla bulunmustur. Tam kat yirtiklar icin tekrar yirtik gérisllme oranlar artroskopik
grup icin % 74 ve mini agik grup icin % 35 bulunmustur. Parsiyel yirtiklarda fark bulmamislardir.2°
Knudsen ve arkadaslari ameliyat sonrasi tendon bitinligini manyetik rezonans gériintiilemesi ile
inceledikleri, fonksiyonel sonuclarini Constant Murley skorlamasiyla karsilastirdiklar 31 hastalik 794
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calismada, %32 oraninda tekrarlayan yirtik saptamislar; ancak, tendon bitiinligi ile fonksiyonel
sonuglar arasinda iliski bulamamislardir.?' Jost ve arkadaslar ameliyat edilen 20 hastanin ameli-
yat sonrasi manyetik rezonans goriintiilemelerinde 12 hastada tekrarlayan yirtik tespit etmislerdir.
Hastalarin 7,6 yillik takipleri sonucunda tamir dncesine gore agri, guinlik yasam aktiviteleri ve
Constant skorlamasinda belirgin iyilesme saglandigini, ilerleyen zamanla da memnuniyetin devam
ettigini, tekrarlayan yirtigin ilk yirtiktan kii¢iik oldugu ve boyutunda artma olmadigini bildirmisler-
dir.”

Biz ¢alismamizda manyetik rezonans goériintilemesine gére tim hastalar icinde ortalama %15,
artroskopi yardimli mini agik yontemde %20, artroskopik yontemde ise %12 oraninda tekrarlayan
yirtik tespit ettik. Fakat gerek fizik muayene gerek fonksiyonel skorlari géz 6niine alindiginda, tek-
rarlayan yirtik ile klinik sonuglar arasinda iliski saptanmamis olup bu hastalarda, tendonu saglam
olarak degerlendirilen grup ile benzer sonuglar elde edilmistir. Chung ve arkadaslarinin tam kat
rotator manset yirtigi olan 288 hastada ameliyat sonrasi eklem sertligi degerlendiren ¢alismasin-
da, mini-acik tamir uygulanan hastalarda nihai takipte artroskopik grupla karsilastirldiginda eklem
sertliginin daha fazla oldugunu belirtmistir.22 Bununla birlikte, Cho ve arkadaslar tarafindan yapilan
calismada iki grupta post-operatif eklem sertligj, agr skorlari ve hareket acisi agisindan belirgin
farklik yoktu.2 Severud ve arkadaslari artroskopik grupta hicbir has-tada eklem sertligi gelismedi-
gini, mini-acik grubundaki 4 hastada (%14) gelistirdigini ve bunu ameliyattan 12 hafta sonra 120
derece 6ne dogru fleksiyonu basaramamanin bir sonucu oldugunu belirtti. Artroskopik grupta
erken donemde daha iyi hareket kaydedildi.* Calisma grubumuzda ameliyat sonrasi fizik tedavi
rehabilitasyonu uyguladigimiz hastalarimizda eklem sertligine rastlamadik.

Kose ve arkadaslar calismasinda distk maliyetli ve yiksek hasta memnuniyeti nedeniyle mini agik
tamir tercihini bildirmis, ayni zamanda artroskopik yontemle benzer sonuclar vermistir.?> Pearsall
ve arkadaslari da yine benzer bir calismada her iki teknikle de ameliyat edilen 52 hastalik calismasi
tasariminda, testlerde iki grup arasinda ameliyat sonrasinda belirgin sekilde farklilik bulmamustir.2¢
Liem ve arkadaslari rotator manset yirtig nedeniyle ameliyat edilen hastalardaki supraspinatus
tendonundaki yagli dejenerasyon ve atrofinin degisimini izledikleri ¢alismada tamir sonrasi saglam
olarak degerlendirilen hastalarda yagl dejenerasyon derecesinde degisiklik olmadigini fakat tekrar
yirtik saptanan hastalarda artis saptandigini belirtmistir.?” Calismamizda tendon bitinligi saglam
olarak degerlendirilen hastalarda yagli dejenerasyon ve atrofi seviyesinde artma izlenmedi, yirtik
olarak degerlendirilen 6 hastanin 3’'nde bir seviye artis gozlendi.

Sonug olarak omuz insan viicudunun en hareketli eklemidir. Rotator manset yirtiklar da omuz ek-
leminde agrinin eslik ettigi glindelik yasantiyr etkileyen bir dizi rahatsizlikla karsimiza ¢ikmaktadir.
Artroskopik cerrahinin yayginlasmasi hastaligin tedavisinde farkli yontemlerin kullanilabilmesine
yol agmustir. Geleneksel agik tamirden artroskopik yardimh mini agik tamire ve giderek, daha az in-
vaziv bir yontem olan timdyle artroskopik tamire dogru ilerlemistir. Artroskopik tamir, daha kiigiik
insizyonlarin kullanimi ile deltoid kasin korunmasi; glenohumeral eklem lezyonlarin tani ve teda-
visinin ayni anda mimkin olmasi, daha az yumusak doku hasari meydana gelmesi ve ameliyattan
sonra hastalarda daha az agri olmasi gibi avantajlari bulundurur.

Literatr arastirmalarinda artroskopi yardimli mini acik, artroskopik yontemin etkinliklerini ve kar-
silastirilmalarini inceledik. Calismamizda her iki yontem arasinda tedavi etkinligi agisindan bir fark




bulunamamistir. Her iki yontemin de etkin olarak tedavide kullanila artroskopi bilmesi icin cerrah
hastalik degil hasta odakli bir secim yapmalidir. Basariyi saglayan dogru bir tani ile uygun yontemin

secilmesidir.
Simirlamalar Sakarya Tip Dergisi
Retrospektif bir calisma olmasi, bazi dokimanlarin tam olarak elde edilememesi, hasta sayisinin 2018;8(4):788-797
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Amag  Bu kesitsel tanimlayici calismada, yiiksek eritrosit sedimentasyon hizinin (ESH), 25-OH vitamin D ve C- reaktif protein (CRP) diizeyleri ile
iligkisinin belirlenmesi amaclanmistir. ~ ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):798-805 )

Gerecve  ESH = 100 milimetre/saat olup tani ve tedavisi sirdirilen 104 hastanin verileri analiz edildi. Hastalar 25-OH vitamin D diizeyleri < 10, 10-
Yontemler 19, 20-29 ve = 30 ng/mL olarak 4 guruba boliindii. Bu guruplar ile hastalarin yasi, cinsiyeti, ESH, diyabet varlig, CRP, Iokosit sayisl, albiimin
ve diger biyokimyasal ve hormonal parametreler ile karsilastirild.

Bulgular  Solunum sisteminin malign olmayan hastaliklari % 37,5 ile en fazla oranda idi. Hastalarin yas araligi 25-92, 25-OH vitamin D diizeyi <30 ng/
mL olanlar % 92,3, CRP’si yiksek olanlar % 97,1 idi. Gruplar arasinda ESH, CRP, yas, cinsiyet, diyabet varlig), albimin, lipid profili ve ferritin
diizeyleri bakimindan anlamli fark bulunmadi. ESH ile albiimin (r = - 0,202, p= 0,044) ve ESH ile hemoglobin arsinda negatif korelasyon
(r="- 0,404, p=0,001) saptandi.

Sonuc  Vakalann cogunlugunda optimal seviyelerin altinda 25-OH vitamin D ve yiiksek CRP dizeylerinin saptanmasi, 25-OH vitamin D’nin ESH
yuksekligine neden olan inflamatuar patogenez ile iliskisi oldugunu diisindirebilir.

Anahtar  Eritrosit sedimentasyon hizi; Vitamin D; C- reaktif protein
Kelimeler

Abstract

Objective  This cross-sectional descriptive study aimed to determine the relationship between high erythrocyte sedimentation rates (ESR) and
25-hydroxy (OH) vitamin D and C-reactive protein (CRP) levels. ( Sakarya Med J 2018, 8(4):798-805 ).

Materials and ~ Data of 104 patients undergoing diagnostic investigation and treatment and who had an ESR of =100 milimetre/hour were analysed. The
Methods  patients were divided into four groups according to their 25-OH vitamin D levels: <10, 10-19, 20-29 and =30 ng/mL. These groups were
compared in terms of patient age and gender, ESR, presence of diabetes, CRP and albumin levels, leukocyte count and other biochemical

and hormonal parameters.

Results  Non-malignant diseases of the respiratory system were the most common (37.5%). The age range was 25-92 years; 92.3% of the patients
had 25-OH vitamin D levels of <30 ng/mL, and 97.1% had elevated CRP levels. There was no significant difference between the groups
in terms of ESR; CRP, albumin and ferritin levels; patient age and gender; presence of diabetes and lipid profile. There was a negative cor-
relation between ESR and albumin levels (r=-0.202, p = 0.044) as well as between ESR and haemoglobin levels (r=-0.404, p=0.001).

Conclusion  The detection of 25-OH vitamin D levels below optimal levels and high CRP levels in most cases suggests a relationship between 25-OH
vitamin D levels and pathogenesis of inflammatory processes resulting in a high ESR.

Keywords  Erythrocyte sedimentation rate; Vitamin D; C- Reactive protein
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25-Hidroksi vitamin D baslica ciltte ultraviyole B isinlari aracilig ile 7-dehidrokolesterolin pre-
vitamin D3 (kolekalsiferol)’e doniisimii ile saglanmaktadir. Karacigerde 25-hidroksilasyona ugrar
ve 25-OH- vitamin D olarak baslica vitamin D formunu olusturur.! Bu islemden sonra proksimal re-
nal tubuluslarda sentez edilen ve baslica paratiroid hormon(PTH) tarafindan uyarilan 1- hidroksilaz
ile 1,25(0H)2 vitamin D3 olarak adlandirlan aktif formu olusturulur.? 1- hidroksilaz ayni zamanda
dendritik hiicrelerde ve makrofajlarda da bulunmaktadir.>* Bébrek disinda tretilen 1,25(0H)2 vi-
tamin D3 PTH ile uyarilmasina direngli olsa da IFN- ile stimile olmaktadir.*

1,25(0H)2 vitamin D3 Vitamin D reseptorleri(VDRs) ile baslica metabolik etkisini barsaklarda
kalsiyum absorbsiyonu ve bobreklerden kalsiyum rezorpsiyonu ile kalsiyum diizeylerini arttirarak
yapar. Vitamin D dizeylerinde diisme oldugunda PTH sentezi arttirilarak kemiklerden kalsiyum
rezorpsiyonu arttirilir."> Bu metabolik etkilerinden ayrica vitamin D eksikligi olustugunda malignite
gelisimi, enfeksiyonlara egilim ve otoimmiin hastaliklarin gelistigi ileri striimektedir.">*

Vitamin D monositlerin makrofajlara farklilasmasina ve makrofajlarda lizozomal enzim asit fosfataz
ve hidrojen peroksidazini aktifleyerek makrofajlarin fagositoz fonksiyonuna etki etmektedir. Anti-
kor tretiminde artisa neden olan IL-5 ve anti inflamatuar sitokin olan IL-10’ u stimile etmektedir.
Ote yandan makrofajlarin MHC-1I molekiilii iizerinden lenfositlere antijen sunumunu azaltmasi ve
T-helper (CD4-poritif) ile stimile olan 1L-2 ve interferon- ve dendritik hiicre inhibisyonu saglaya-
rak T lenfositlerinde klonal artisi engellemesi ile anti inflamatuar ve antiproliferatif etki gosterir. Do-
layisi ile kronik inflamasyon durumlarinda vitamin D diizeylerinin diisiik oldugu ileri sirilmektedir.®
ESH basit, ucuz, hizli sonug alinabilen bir test olup antikuagulan iceren bir tiipte eritrositlerin 1 sa-
atteki cokme tabakasinin referans cizgiye olan uzunlugunun milimetre(mm) cinsinden 6lgiilmesine
dayanir. Saatte 100 mm’den yiksek ESH ¢ogunlukla enfeksiyonlar, kollajen vaskiler hastaliklar ve
maligniteler icin % 90 prediktiftir. Her ne kadar ESH’de bazen yanlis yiikseklik ya da diisik seviye-
leri goriilse de hastaliklarin izleminde, bazi spesifik durumlarda tanisal kriterlerin bir bileseni olarak
ve uygulanan tedavilere alinan yaniti izlemede kullanilabilmektedir. ESH gebelik, diyabet varlig),
kronik bobrek hastalig gibi durumlarda muhtemelen fibrinojen artisina bagli olarak eritrositlerin
negatif elektrostatitesinin bozularak agregasyonun hizlanmasi ile yiikselebilmektedir. Eritrositlerin
mikrositer veya makrositer olmasi ESH'yi etkilemektedir. Makrositlerde yizey/voliim oraninin etki-
lenmesi ile kitlesine gore yiiki azalarak normal eritrositlerden daha hizli cokmekte iken mikrositer
ya da sickle cell varliginda daha yavas cokmektedir.” Her ne kadar maligniteler, inflamatuar hasta-
Iiklar ve enfeksiyonlarda bazen ESH diizeyleri normal diizeylerde olsa da, artisi inflamasyonun indi-
rek bir belirtecidir.® Bir akut faz reaktani olan C-reaktif protein(CRP)'de enfeksiyon ve inflamasyon
durumlarinda yikselmektedir.

inflamasyon siirelerinde CRP ve ESH'da yilkselme oldugundan arastirmada yiksek ESH(=100
milimetre/saat) saptanan hastalarin degisik derecelerde vitamin D diizeyleri ve CRP ile iligkisinin
belirlenmesi amaglandi.

Gereg ve Yontemler

Kesitsel tipte planlanan arastirma 1 mart 2016 - 1 haziran 2018 tarihleri arasinda Kafkas Universi-
tesi Tip fakdltesi i¢ hastaliklari kliniginde yatarak tani ve tedavisi sirdiirillen ESH = 100 mm/s olan
hastalarin kayrtlarindan elde edilen verilerin analizi ile yapildi. Analiz edilmesi planlanan zaman di-




limi icinde yatan hasta sayisi 3995, ESH =100 mm/s olan hasta sayisinin ise 119 oldugu saptand..
Diglama kriterleri: ESH 100 mm/s’ den disik diizeyde olanlar, ESH’nin bir kag 6lgimiinden yal-
nizca bir tanesinde ESH = 100 mm/s saptananlar, biyokimyasal, hormonal ve diger labaratuar
analizlerinde eksiklik saptananlar, tanisi konulamayip baska merkezlere transfer edilenler ¢alisma
dist birakildi(galisma digi birakilan hasta sayisi:15).

Calisma kriterlerine uymayanlar cikarildiginda kalan uygun 104 hastanin biyokimyasal ve hormonal
analizleri, tam kan sayimlari, radyolojik ve serolojik sonuglari ve son tanilari SPSS paket programi-
na kaydedildi. ESH, Vitamin D ve CRP dizeyleri ile hastalarin yasi, cinsiyeti, diyabet varlig), [6ko-
sit sayis, albimin ve diger biyokimyasal ve hormonal parametreler ile korelasyonu olup olmadig)
analiz edildi. Ayrica hastalarin 25-OH vitamin D dizeyleri <10, 10-19, 20-29 ve =30 ng/mL {izeri
olarak 4 guruba bolindi.™ Vitamin D duzeylerine gore ayrilan guruplar hastalarin yasi, cinsiyeti,
ESH, diyabet varlig), CRP, I6kosit sayisi, albimin ve diger biyokimyasal ve hormonal parametreler
ile karsilastirildi. Kan 6rnekleri 8-10 saatlik gece agligindan sonra alindi. ESH dlcimi westergren
metodu ile hormonal analizler beckmancoulter unicel DXI600 otoanalizér cihazi ile, biyokimyasal
analizler spektrofotometrik Roche cobas C501( Roche diagnostics Germany) cihazi ile tam kan
sayimi Horiba pentra ABX120 otoanalizoril ile 6l¢iildii. Arastirma Kafkas Universitesi Tip Fakiiltesi
Klinik Arastirmalar Etik Komitesinden onay alinarak yiritGlda.

istatiksel degerlendirme: Arastirmada “SPSS Statistics of Windows v.21,0” paket programi kulla-
nilarak 6lciimle belirlenen verilerin analizinde Student-t testi, sayimla belirlenen verilerin analizinde
ki kare, ¢ ve daha fazla guruplarin analizinde varyans analizi(Anova), homojen dagilim olmadiginda
ve drneklem kiicik oldugunda Kruskall wallis testi ve son olarak korelasyon yapilmast icin varyans-
larin homojenitesine gbre pearson veya spearman testi kullanildi.

Bulgular

Calismada taranan dosya sayisi 3995, ESH = 100 mm/s olanlarin sayist 119. Analiz edilen hasta
sayisi 104, yas ortalamasi 67,1+13,1 (aralik:25-92) idi. Yasi = 65 olanlarin orani % 64, kadinlarin
orani % 54,8 ve diyabetik hasta orani % 41,6 bulundu. ESH en yiksek degeri 160(112,2+10,7)
mm/s. 25-OH vitamin D yetersiz ve eksikligi olanlarin orani % 92,3, ortalamasi 11,9+11,2 (ara-
Iik:0,59 -57,25) ng/mL bulundu. CRP diizeyleri 15,6+11,6 (aralik:0,18-51,0) mg/dL saptand.

Tablo 1 takip edildiginde yiksek ESH hastalarinda solunum sisteminin malign olmayan hastaliklari
birinci siray! olusturmakta olup orani % 37,5°dir. Diyabetik ve diyabetik olmayan kronik bébrek
hastaligy ise sirasi ile % 16,3 ve 13,5 oldugu gorilmektedir. Bir baska deyisle ESH = 100 olanlarin
yaklasik olarak ticte ikisini solunum sisteminin malignite disi hastaliklari(cogunlukla pnémoni) ile
kronik bobrek hastalig) olusturmaktadir.

Tablo 2 takip edildiginde hematolojik olmayan ve olan malignitelerin toplam sayisi 15(%14,4) olup
tarisal dagihmi goriilmekte ve hematolojik olmayan malignitelerin yansini gastroenterolojik timaor-
ler olusturmaktadir.

Tablo 3’de ESH, 25-OH vitamin D ve CRP diizeyleri ile hastanin yasi, biyokimyasal analizleri, ferritin
ve PTH ile korelasyon analizi sonuglari gérilmektedir. ESH ile 25-OH vitamin D dizeyleri ve ESH
ile CRP dizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli bir korelasyon yoktu. ESH ile albimin arasinda

Sakarya Tip Dergisi

2018;8(4):798-805

800



Sakarya Tip Dergisi
2018;8(4):798-805

ERDOGDU ve'Ark.

g Yiiksek Eritrosit Sedimentasyon Hizinif
25-Hidroksi Vitamin D ve:

C-Reaktif Protein Diizeyleri ile iligkisi

801

negatif yonde zayif fakat istatiksel olarak anlamli korelasyon (r=- 0,202, p= 0,044), benzer olarak
hemoglobin ile negatif yonde orta diizeyde anlamli korelasyon(r= - 0,404, p=0,001) vardi. 25-
OH vitamin D ile albGmin arasinda pozitif ydnde orta diizeyde istatiksel olarak anlamli korelasyon
(r=0,285, p= 0,006), 25-OH vitamin D ile PTH arasinda negatif yonde orta diizeyde anlamli
korelasyon(r = -0,373, p=0,001), 25-OH vitamin D ile LDL arasinda diisik diizeyde pozitif yonde
anlaml korelasyon(r = 0,229, p=0,029) saptandi. CRP ile albiimin arasinda orta diizeyde negatif
yoénde anlamli korelasyon(r = -0,352, p=0,001), Iokosit sayisi ile orta diizeyde pozitif yonde an-
laml korelasyon (r =0,270, p=0,007), HDL ile negatif yénde ve trigliserid ile pozitif yonde orta
diizeyde anlamli korelasyon saptandi.

Tablo 4’de yilksek ESH olanlar 25-OH vitamin D diizeylerine gore guruplandinldiginda kruskall-
Wallis analizinde bu guruplar ile (PTH harig, p=0,012) hastalarin ESH, CRP, yas, cinsiyet, diyabet
varhig,albimin, lipid profili ve ferritin dizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Tablo 1: ESR 100 mm/saat ve iizeri olanlarin hastalik guruplarina gore simflandiriimasi

Hastalik Guruplari Sayi(%)
A-Solupum sistem.ipin maligpite dist hastall'klan.[ pnémoni (28).,)/e cesitli s?lunum sistemi 39(37.5)
enfeksiyonlari(akciger absesi(4),bronsektazi(3),intersitisyel akciger hastaligi(4) ]

B-Diyabetik kronik bbrek hastalig 17(16,3)
C-DiyaPetik olmayan kronik bobrek hastaligi[hipertansiyon(11),polikistik bobrek 14(13.5)
hastaligi(1),obstiktif tropati(2)]

D-Hematolojik olmayan maligniteler 12(11,5)
E-inflamatuar ve kollagen doku hastaliklari 8(7,7)
F-Cesitli enfeksiy6z nedenler 8(7,7)
G-Hematolojik maligniteler 3(2,9)
H-Kronik HBV enfeksiyonu 3(2,9)
Toplam 104

Tablo 2: ESH2100 mm/s saptanan 104 hastada malign, inflamatuar ve kollejen vaskiiler hastaliklarinin
dagilimi

inflamatuar ve kollagen doku
hastaliklari(say1)

Hematolojik olmayan

maligniteler(say1) Hematolojik Maligniteler (sayr)

gastrik karsinom (4) multipl myeloma (2) romatoid artrit (1)
kolon karsinomu (2) kronik lenfositer I6semi (1) wegener granulomatozusu(1)
brons karsinomu (2) behget hastalig (1)
over karsinomu (1) gut hastalig (1)
larinks karsinomu (1) karaciger Granulomatozu (1)

primeri bilinmeyen karaciger
metastazi (2)

tanist dogrulanamayanlar (3)




Tablo 3: Eritrosit sedimentasyon hizi, 25-OH vitamin D ve C reaktif protein diizeylerinin hastaya ait diger
parametreler ile bivariate (spearman) korelasyon analizinin sonuglari

ESH =100 (mm/saat) | 25-OH vitamin D (ng/mL) CRP (mg/dL)
parametreler
r p r p r P

Yas(yil) -0.028 0.784 -0.144 0.676 0.058 0.569
Albimin(g/dL) -0.202 0.044 0.285 0.006 -0.352 0.001
CRP(mg/dL) 0.109 0.281 0.045 0.671

WBC sayisi(x103 /pL) 0.075 0.459 -0.096 0.369 0.270 0,007
Ferritin( ng/mL) 0.131 0.226 -0.061 0.579 0.355 0.001
Urik asit 0.010 0.924 -0.080 0.452 0.161 0.111
PTH (pg/mL) 0.189 0.077 -0.373 0.001 0.034 0.750
LDL(mg/dL) -0.101 0.336 0.229 0.029 0.093 0.376
HDL(mg/dL) -0.169 0.107 0.006 0.953 -0.469 0.001
Trigliserid(mg/dL) 0.012 0.906 0.022 0.836 0.259 0.013
Hemoglobin(g/dL) -0.404 0.001 0.190 0.073 0,031 0,761
25-OH Vitamin D -0.154 0.144 0.045 0.671
ESH >100 (mm/saat) -0.154 0.144 0.109 0.281

CRP: C- reaktif protein, WBC: beyaz kan hiicreleri, PTH: Paratiroid hormon, LDL:disiik dansiteli
lipoproteinler,HDL:yiiksek dansiteli lipoproteinler, ESH: eritrosit sedimentasyon hizi

Tablo 4: Yiiksek sedimentasyon hizi olan hastalarin vitamin D diizeylerine gore demografik ve labaratuar
sonuglarimin Kruskall- wallis varyans analizi

25-OH Vitamin D diizeyleri (ng/mL)

ileri . . )
parametreler derecede eksik yetersiz optimal Sayi(%),ortalama p
sl 10-19 20-29 =30 degerler

Hasta, Say1 (%) 61(58,7) 24(23,0) 11(10,6) 8(7,7) 104(100,0)
ESH(mm/saat) 13,7+12 111,08 109,6+8 112,2+1 112,210 0.824
Yas,yil(ort. +SS) 67,413 67,110 60,8 +15 68,1£15 66,613 0.599
Kadin, sayi (%) 32(56,0) 10(17,6) 9(15,8) 6(10,6) 57(54,8) 0420
Erkek, sayi(%) 30(63,9) 14(29,8) 2(4,2) 1(2,1) 47(45,2)
DM*  Var, sayi (%) 27(62,8) 8(18,6) 5(11,0) 3(7,0) 43(41,6) 0.817

Yok, say1 (%) 34(55,8) 16(26,2) 7(11,5) 4(6,5) 61(58,4)
CRP(mg/dL) (ort. +SS) | 15,012 17,7+ 1 16,714 | 14158 15,66 =11 0.806
WBC sayisi(x103 /pL) 10,946,0 9,0+4,0 11,0£5,7 9,945,5 10,3£5,4 0.759
Ferritin( ng/mL) 728,7+1022 | 913,3+1855 | 560,4+603 | 353,2+394 712,3+1194 0.591
Albimin( g/dL) 3,2+0,5 3,2+0,5 3,4+0,5 3,4 +0,2 3,2+0,5 0.354
PTH (pg/mL) 104,6 +109 63,5 +32 84,5 +145 | 33,2431 87,6 +99 0.012
kalsiyum(mg/dL) 8,4%0,7 8,4+0,7 8,3+1,3 8,9+0,6 8,4%0,8 0.41
magnezyum (mg/dL) 1,840,4 1,9+0,4 1,70,2 1,7x0,4 1,8+0,3 0.414
LDL(mg/dL) 96,643 97,3+34 96,5+55 11,8427 98,1+41 0,547
HDL(mg/dL) 26,3+12 25,0++9 23,417 36,1x20 26,3+13 0.474
Trigliserid(mg/dL) 149,0+85 133,8+45 158,6+73 | 123,250 144473 0.686
Hemoglobin(g/dL) 9,7#2,3 10,3+1,9 10,1+2,0 11,3+1,9 10,0+2,1 0.246

* Diyabetes mellitus
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Tartisma

Arastirmada ESH = 100mm/s olan hastalarin analizi yapildiginda hastalarin cogunlukla pnémoni
basta olmak izere solunum sistemi enfeksiyonlar saptanmis olup bunu daha sonra kronik bobrek
hastaliklari takip etmistir. 1,25-dihidroksi vitamin D3(1,25(0H)2D3) yalnizca kemik ve kalsiyum
metabolizmasi icin degjl ayni zamanda pankreatik ada hicreleri, keratinositler ve malign hiicre-
lerin homeostazisinde de rol oynar.""® Giderek artan bir sekilde inflamasyon ve immin sistemin
aktivasyonunun hastaliklarin patogenezi ile iliskili olabileceg; ileri surilmektedir. Giulietti ve ark.
calismasinda IL-1, IL-2, TNF- ve IL-8 gibi inflamatuar sitokinlerin diizeyinin Vitamin D verildikten
sonra distigi gosterilmistir.™

Monosit ve makrofajlar inflamasyonda anahtar role sahip olup 25-OH vitamin D tarafindan mo-
nosit ve makrofajlara MHC sinif Il ekspresiyonunu ve T hiicre aktivasyonunu azaltmaktadir.’
Lenfositler, makrofajlar ve dendritik hiicre gibi immin hiicrelerde VDRs bulunabilmekte ve bu hiic-
reler Uzerinde 1,25-dihidroksi vitamin D3’ iin ¢ok sayida etkileri olabilmektedir.4 Dolayisi ile ESR
inflamatuar sireci yansitabilecegi géz dniine alindiginda 25-OH vitamin D diizeylerinin yetersizligj
ya da eksikliginde ESH’de hizlanma beklenebilir.

ESH muhtemelen akut faz belirteci olarak fibrinojen artisi ile eritrositlerin negatif elektrostatite-
sinin bozularak agregasyonun hizlanmasi ile yikselebilmektedir.” Aragtirmada ESH = 100mm/s
olan hastalarin % 92,3’de 25-OH vitamin D dizeyleri yetersiz ya da eksik bulundu. Ancak calisma
kesitsel tipte oldugundan ESH’ nin <100 mm/s oldugu diizeylerde 25-OH vitamin D seviyelerinin
ne olduguna dair bir bilgiye sahip degiliz. Yakin zamanlarda diyabetik hastalardan olusan bir ¢alis-
mada farkli dizeylerde 25-OH vitamin D ile ESH dizeyleri arasinda negatif bir iliski gdsterilmistir.'®
Sundugumuz calismada ise Tablo 4'de goriildiigi gibi 25-OH vitamin D dizeyleri (<10,10-19,20-
29,230 ng/mL) ile ESH = 100mm/s dizeylerinin varyans analizi yapildiginda istatiksel olarak an-
lamli bir fark bulunmadi (p= 0.824). Ortalama vitamin D dizeyi ile PTH ortalamasi arasinda ise
istatiksel olarak ters yonde anlamli korelasyon (p=0.001) ve vitamin D guruplari ile ortalama PTH
diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark vardi (p=0.012). Dért guruptaki en diisik vitamin D
duzeylerinde (<10 ng/mL) PTH daha yiksek diizeyde iken, vitamin D dizeyleri arttikga PTH sevi-
yelerinde azalma dizeyinin farkli seviyede olmasi guruplardaki hasta sayilarinin homojen olmamasi
ve orneklemin sayisinin nispeten kicik olmasi ile agiklanabilir. ESH ile 25-OH vitamin D arasinda
yapilan korelasyon analizinde istatiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p=0,144). Calismamizdan
farkl olarak daha 6nce Lange ve ark. tarafindan yapilan ankilozan spondilit vakalarindan olusan iki
calismada 25-OH vitamin D ile ESH ve CRP arasinda ters korelasyon oldugu gosterildi.”'8

VDRs geninin makrofaj ve dendritik hiicre gibi antijen sunan hicrelerde ve T lenfositlerde bu-
lunmasi otoimmiinitede 25-OH vitamin D’ nin dnemini gostermektedir.™'? Onceki calismalarda
1,25(0H)2 D3’nin pankreasin beta hiicrelerinde reseptorleri ve vitamin D bagimli kalsiyum bag-
layici protein olarak da bilinen kalbindin-D28k tzerindeki roli gosterilmistir. kalbindin-D28k beta
hicrelerini sitokinler ile iliskili hiicre 6liminden korumaktadir.20 Sundugumuz ¢alismada yiksek
ESH hastalarinin % 41,6’1 tip 2 diyabet hastasi olup, bunlarin % 93 (40/43) ‘de 25-OH vitamin
D diizeyleri optimal diizeylerin altinda idi (Tablo 4). Arastirmamizda hastalarin % 97,1°de CRP di-
zeyleri yiiksek idi. Korelasyon analizinde anlamli bir iliski saptanmamasi hastalarin biyik kisminin
zaten dusUk 25-OH vitamin D ve yiiksek CRP dizeylerine sahip olmasindan kaynaklandigini soy-
leyebiliriz. Chen ve ark’nin meta analizinde ek vitamin D verilenlerde CRP dizeylerinde azalma




gosterilmis ancak hastalarin ESH duzeylerinde degjsiklik olup olmadigina dair veri sunulmamistir.?’
Simdiye kadar ESH = 100 mm/s olup olmadigina bakilmaksizin normal degerlerin tzerinde ESH
saptanan hastalarda 25-OH vitamin D dizeylerine gore karsilastirma yapilan calisma sayisi az olup
belirli hastaliklarin Gzerinde ¢alisilmistir. Yukarida da degjnilen Lange ve ark. ve Kaya ve ark. ¢alis-
malarinda ESH ile 25-OH vitamin D arasinda ters korelasyon saptanmistir.

Bu calismada ESH yiiksek olanlar segilmis, 100 ve Uzeri ESH olan hastalarda 25-OH vitamin D di-
zeyleri % 92,3 oraninda yetersiz ya da eksik bulunmustur. 25-OH vitamin D guruplarinin gogunlu-
gunu ileri derecede eksikligi olan gurubun (%58,7, Tablo 4) olusturmasi ve guruplarin sayisinin ho-
mojen olmamasindan dolayi korelasyon analizinin anlamli ¢gikmamasina neden olmus olabilir. Her
ne kadar ¢alismada ESH ile 25-OH vitamin D arasinda bir iliski gosterilememis olsa da ESH yiksek
vakalarin biyik ¢ogunlugunda 25-OH vitamin D seviyelerinde disiklik ve CRP dizeylerinde bi-
yik oranda yiikseklik saptanmistir. Bu sonug yetersiz ya da eksik vitamin D diizeylerinin enfeksiyon
ve kronik hastaliklarda inflamasyonu arttirabilecegine dair énceki yapilan ve yapilacak ¢alismalara
katki sunabilir. Calismanin yapildig) bolge yiksek rakimli olup yaklasik 1750 rakimda ve 43 derece
enlemindedir. Bu durum giines 1sinlarinin ciltte vitamin D sentezini olumsuz etkileyebilecegj icin
hastalarimizda gok yiksek oranda 25-OH vitamin D dizeylerinin disik olmasinin nedeni olabilir.
Dolayisi ile vaka sayisinin ¢ok oldugu mevsimsel ve cografi 6zelliklerinde goz 6niine alinacagi ve
daha disik ESH duzeylerinin de kapsandig) calismalara ihtiyag vardir.
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Amac  Ginimizde, teknolojik gelismelerle birlikte elektromanyetik alanlara (EMA) maruziyet oldukga artmistir. Bunun insan sagligi izerindeki etkileri
uzerine cesitli calismalar bulunmaktadir. Bu arastirmada amacimiz, Saglik Hizmetleri Meslek ve Saglik Bilimleri Yiksekokullar 6grencilerinin
yasam alanlarinda EMA'lara maruziyeti ve sagliklan tizerine etkilerini arastirmakti.

( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):806-812)

Geregve  Bu calismaya 552 6grenciye EMA maruziyeti ve bunun saglik Gzerine etkilerini sorgulayan bir anket uygulandi.
Yontemler

Bulgular  Calismaya katilan 6grencilerin %34,2'si erkek, %65,8'i kiz ve yas ortanca degeri 21'idi (min-max: 18-41). Katilimcilarin %29’u baz istasyonlarina
ve %19,4’0 yilksek voltaj hatlarina yakin oturmaktaydilar. %45,5'i giinde 5 saatten fazla elektrik/ elektronik sistemlere maruz kalirken, %72,5'nin
yatak odasinda elektrikli/ elektronik cihazlar bulundurmaktaydi. %83,9'unun evinde internet ag), %44’inin evinde mikrodalga firn oldugu
belirlendi. Katilan 6grencilerin %74,3'G yorgunluk hissinden sikayetci idi ve ki kare analiziyle bu sikayet, giinlik elektrikli/ elektronik cihaz
maruziyet siresi ile anlaml bir iliski gosterdi (x2: 0.332- P<0.016). Ayni sekilde yorgunluk hissi ve goz rahatsizliklaninin (% 27,4), yatak odasinda
elektronik cihaz bulunmasi durumuyla istatistiksel anlamli iliski gdsterdi (x2: 7.630- P<0.006; x2: 11.832- P<0.008, sirastyla). Diger bir anlamli
iliski de giinlik bilgisayar kullanimi saat ile koku problemi (% 4) arasinda tespit edildi (x2: 11.832- P<0.008).

Sonuc  Teknolojik sistemlerden yayilan elektromanyetik radyasyonun insanlar Gzerindeki uzun vadeli etkisi belirsiz olsa da, bulgular elektromanyetik
radyasyonun insanlarda baz saglik sorunlarina neden olabilecegini distindiirmektedir. Daha kesin sonuclar icin daha kapsamli popilasyonlarda
bilimsel calismalara ihtiyac vardir.

Anahtar  Elektromanyetik alanlar, saglik etkileri, maruziyet sureleri
Kelimeler

Abstract

Objective  Today, with the technological developments, exposure to electromagnetic fields (EMF) has increased considerably. There are several studies on
the effects of EMF on human health. In this survey study, our aim was to investigate effects of EMF in the students
( Sakarya Med ) 2018, 8(4):806-812 ).

Materials and

Methods 552 vocational school students are included in this study. The questionnaire about characteristics of EMF exposure and related health problems

were applied.

Results ~ 34,2% male, 65,8% female students were 21 (18-41) median years old. Their home locations were close to base stations (29%), and high
voltage lines (19,4%). Exposure times to electrical/electronic systems of 45,5% students were more than 5 hours per day, 72,5% had electrical/
electronic devices in the bedroom. 83,9% students had internet network and 44% students had a microwave ovens in their house. The students
complained about 74,3% the feeling of fatigue, and the chi-square analysis showed a significant relationship with daily electrical/electronic
device exposure time (x2: 0.332- P<0.016). Likewise, fatigue and eye disorders (27,4%) were found to be significantly correlated with the
presence of electronic devices in the bedroom (x2: 7.630-P <0.006; x2: 11.832-P <0.008, respectively). Another significant relationship was
found between daily computer use and odor problem (4%) (x2: 11.832- P <0.008).

Conclusion  Although the long-term effect of electromagnetic radiation emitted from technological systems on humans is unclear, the findings suggest that
electromagnetic radiation may cause some health problems on humans. For more precise results, experimental and theoretical studies are
needed in more extensive populations.

Keywords  Electromagnetic fields, health effects, exposure time
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Giris

Surekli gelisen teknoloji, insanoglunun ihtiyaclan dogrultusuna uygun araclarin Uretilmesi ve ge-
listirilmesi, hayatimiza kolaylik saglamaktadir. Cep telefonlari, radyo, internet ve televizyon vb.
hayatimiz kolaylastirirken diger yandan da elektromanyetik radyasyon yayarak bir takim saglik so-
runlarina olusturma potansiyeline sahiptir.® Toplum sagligini etkileyen fiziksel etmenler arasinda
iyonlastirici olmayan radyasyon da bulunmaktadir. Elektrik ve manyetik alanlar (EMA) gibi iyonlas-
tinci olmayan radyasyonun etkilerinden kaginmak oldukga zordur. EMA'larin insan saglig) zerine
olasi bir¢ok etkisi Gizerinde calismalar devam etmektedir.

Maruz kalinan iyonize olmayan elektromanyetik radyasyon iki ayri frekans bandindan olusmakta-
dir. Elektronik/elektrili cihazlar, yiksek gerilim hatlar ve trafolardan agin diisik frekansta yayilan
ELF bandi; baz istasyonlari, cep telefonlari, radyo-televizyon vericilerinden yayilanlari da radyo
frekans (RF-MW) bandi olarak tanimlanir. Her ikisinin de insan saghgina etkileri bulunmaktadir.®s
Elektronik/elektrikli cihazlar ve kablosuz iletisim araclar modern yasamin ayirt edici 6zellikleridir.
Elektrikli/elektronik cihazlar kullamma agildiginda veya gii¢ hatlar iletildiginde, bir elektromanyetik
alan radyasyonu olusur. Son zamanlarda yapilan bir¢ok calismada elektromanyetik radyasyonun
canl organizmalarda gesitli dokular Gzerinde zararl etkileri oldugu gosterilmistir.¢ Disik frekansli
EMA maruziyetinde sinir sistemi aktivitesi, isitme algsi, denge, 6grenme ve hafizadaki fonksiyonel
degisiklikler ile birlikte sinaptik plastisite ve nérotransmiter saliniminda degisiklikler gézlemlenmis-
tir.6

Genel olarak EMA radyasyonunun biyolojik etkileri termal ve termal olmayan olarak siniflandi-
rilmaktadir.’® Termal etkiler, belirli bir alanda elektromanyetik radyasyon tarafindan yaratilan 1si
ile iligkilidir. Bu mekanizma, radyo frekans (RF) alanlarindan tireyen sicaklikta bir degisiklik ile
gerceklesir. RF alanlari ve canli dokular arasindaki her etkilesiminde sicaklikta bir artisa neden olan
bir enerji transferine neden olmaktadir. Deri ve diger yizeysel dokular yayilan radyasyonu absorbe
edebilir. RF enerjisinin biyolojik etkileri ile ilgili yapilan calismalarda, iyonize olmayan radyasyonun
termal olmayan etkilerinin ortaya ciktigi gérilmektedir™. Ancak hicre biyolojik sureclerinde net
etkileri tam olarak aciklanamamaktadir.’? Bu etkilerin reaktif oksijen tirlerinin (ROS) Uretimindeki
artis ile ilgili oldugu ileri stiriimektedir.’"* lyonize olmayan radyasyonlarin hiicrelerde oksidatif
strese bagli DNA hasari olusturdugu belirtilmektedir.’> Olusan serbest radikaller DNA dahil gesitli
biyomolekdller ile reaksiyona girmektedir. Beyin dokusu yiiksek metabolik aktivitesi nedeniyle,
diger organlara gore serbest radikallerin olusturdugu oksidatif hasara daha duyarlidir."® Dokular-
daki asin miktarda serbest radikaller, pek ¢ok nérolojik bozukluga yol agmaktadir.” Yapilan calis-
malar, EMA’ya maruz kalmanin endokrin degisikliklere yol actigini géstermektedir. Dijital mobil
telsiz telefonlar tarafindan Gretilen 900 MHz EMA frekansinin, kullanilan kosullar altinda TSH ve
tiroid hormonlarini azalttig) gosterilmistir.® Goldhaber ve ark. EMA’lara maruz kalan gebelerde fetal
anormallikler ve spontan abortuslarda anlaml bir artisin oldugunu saptamistir.™

Calismamizda, istanbul Gelisim Universitesi 2017-2018 Egitim Ogretim Yili Saglik Hizmetleri Mes-
lek ve Saglik Bilimleri Yuksekokullarinda 6grenim géren 552 6grenciye uygulanan anketlerle ya-
sam alanlarinda maruz kaldiklari EMA'larin 6zellikleri, elektronik/elektriksel sistemlere maruziyet
sureleri ve saglik sorunlan gibi parametreleri degerlendirilmeyi amacladik.




Yontemler

istanbul Gelisim Universitesi Saglik Hizmetleri Meslek ve Saglik Bilimleri Yiksek Okullarinda &gre-
nim goéren %65,8’i kiz ve %34,2’i erkek olmak Gizere 552 kisiye ulasilmistir. Giinlik yasam alanla-
nnda elektrik/elektronik cihazlar tarafindan maruz kaldigimiz EMA radyasyonunun insan sagligina
etkileri bakimindan veri toplama araci olarak 28 sorudan olusan bir anket uygulanmistir. Bu ankette
4 soru toplumsal alanlarda EMA’ya maruziyeti, 9 soru kisisel alanlarda EMA’'ya maruziyeti, 10 soru
bireylerin saglik problemlerini, 2 soru demografik 6zellikleri ve 3 soru giinlik EMA’lara maruziyet-
leri sorgulamaktaydi. Calisma, istanbul Gelisim Universitesi Etik Kurulunca 28.05.2018 tarih ve
2018-13 sayili toplantisinda onaylandi ve Helsinki Deklarasyonu’na uygun olarak gerceklestirildi
(77366270-199-E.4821).

Istatistiksel degerlendirmeler “Statistical Package for the Social Sciences-SPSS 17.0 for Windows”
paket programi kullanilarak gerceklestirildi. Kategorik degiskenleri karsilastirmak icin ise ki-kare
testi kullanildi. Tom veriler katilan bireylerin % oranlar olarak ifade edilmistir. istatistiksel anlamlilik
P < 0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular

Ogrencilerimizin %34,2’i erkek, %65,8’si kadin olup yas ortanca degeri 21 idi (min-max: 18-41).
Ogrencilerin yasadigi evlerin %29’u baz istasyonlarina yakin, %19,4’Giniin yilksek gerilim hatlarina,
%35’nin evleri havaalani veya radar sistemine yakin mesafede idi. %83,9’unun evinde internet
agl, %44’Gniin evinde mikrodalga finn ve %72,5'nin yatak odasinda elektrikli/elektronik cihaz-
lar bulunmaktaydi. Bilgisayar alirken %719,4’i SAR (6zgil sogurma orani) degerine dikkat ettigj-
ni, %84,2’inin gerekli olmayan aydinlatma sistemlerini kapatmaya 6zen gosterdigini, %29,3’nin
elektrikli/elektronik cihazlan “stand by” konumunda biraktigini belirtti (Tablo 1 ve 2).

Tablo 1. Calismada grubundaki bireylerin yasam alanlarinin ozellikleri

%
Evin baz istasyonuna yakinhg* 29
Evin yiiksek gerilim hatlarina yakinhig* 19.4
Evin havaalani ve radar sistemlerine yakinhg* 35
Yasanilan binada kat sayisi (1-5 kat) 63

*5-10 km yarigapindaki mesafede bulunanlar yakin olarak kabul edilmistir

Tablo 2. Caligma grubunun elektrik/elektronik cihazlari kullanimi

%
Bilgisayar SAR(Ozgiil Sogurma Orani) degerini Snemseme 19.4
Evde internet aginin bulunmasi 83.9
Yasanilan ortamda elektrikli/elektronik cihazlarinin “stand by” konumunda birakma 29.3
Yasanilan ortamda gerekli olmayan aydinlatma sistemlerinin kapatma 84.1
Mikrodalga firin kullanimi 44
Yatak odasinda elektrikli/elektronik cihazlarin bulunmasi 72.5

Ogrencilerin genel olarak yakindiklari saglik sorunlan Tablo 3’te 6zetlenmistir. Buna gére % 74,3’
yorgunluktan, %47,5’i kas agrisindan, %52,2’si konsantrasyon bozuklugundan, %12,3’G kas is-
kelet sistemi rahatsizliklarindan, %37,7’si stresten, %12,3’G cilt rahatsizliklarindan, %27,4’G goz
sorunlarindan, %20,7’si 1s1ga duyarliliktan, %4°0 tat ve %4’0 koku duyusu kaybindan sikayetci idi.
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Tablo 3. Calisma gurubundaki bireylerin saglk problemleri

%
Yorgunluk hissi 74.3
Kas agrisi 47.5
Konsantrasyon bozuklugu 52.2
Kas iskelet sistemi rahatsizligi 12.3
Stres ve diger norolojik semptomlar 37.7
Cilt hastahig 12.3
G0z rahatsizlig) 274
Isiga duyarlilik 20.7
Tat duyusu kaybi 4
Koku duyusu kaybi 4

Tablo 4. Bireylerin bilgisayar kullamm siireleri

%
<S5l 31
5-10 vl 34
>10 yil 35

Tablo 5. Calismaya katilan bireylerin elektromanyetik alanlara giinlik maruziyetleri

%

Masausti/dizisti bilgisayar kullanim stresi (0-60 dakika/giin) 69.4
Elektrikli/elektronik cihazlarin kullanim stiresi(>5 saat/gin) 45.5
Televizyon izleme stiresi (>1 saat/giin) 43.5

Katilan 6grencilerin %74,3’G yorgunluk hissinden sikayetci idi ve ki kare analiziyle bu sikayet, giin-
ik elektrikli/ elektronik cihaz maruziyet siiresi ile anlamli bir iliski gosterdi (x2: 0.332- P<0.016).
Ayni sekilde yorgunluk hissi ve g6z rahatsizliklarinin (%27,4), yatak odasinda elektronik cihaz bu-
lunmasi durumuyla istatistiksel anlamli iliski gosterdi (x2: 7.630- P<0.006; x2: 11.832- P<0.008,
sirasiyla). %35’i de 10 yildan uzun stredir bilgisayar kullanmaktaydi (Tablo 4). Elektromanyetik
alanlara maruziyet sireleri Tablo 5’de aciklanmaktadir. Giinde 0-60 dakika strelerde masausti/
diz0stU bilgisayar kullananlarin orani %69,4, Giinde bir saatten az televizyon izleyenlerin orani
%56,5, elektronik/elektrikli cihazlar giinde 5 saatten fazla kullananlarin orani ise %45,5 olarak tes-
pit edildi. Diger bir anlamli iliski de giinlik bilgisayar kullanimi saat ile koku problemi (% 4) arasinda
tespit edildi (x2: 11.832- P<0.008).

Tartisma

Cagimizda teknolojinin geldigi nokta gbz 6niinde tutulursa bunun ginlik hayatimiza yansimasi
ve yasadigimiz her alanda teknolojik sistemlerle yan yana bulunmamiz kaginilmaz olmustur. Bu
sistemler elbette yasantimiza cok sey katmaktadir. Ancak kattiklari ve yasamimizi kolaylastirdiklari
kadar insan biyolojisi izerindeki etkilerinin sorgulanmasi kaginilmazdir. Bu teknolojik sistemlerin
yaydiklar elektromanyetik radyasyonun insan saglig) izerindeki etkilerini arastiran bilimsel calis-
malar insan saglig Uzerindeki olumsuz etkilere isaret etmektedir. Bu nedenle biz galismamizda
elektromanyetik radyasyon yayan cihazlarin giinlik hayatimizdaki yeri ve yogunlugunu hem de
olasi etkilerini tanimlamaya calistik. Bunun icin dncelikli bu sistemlere daha hizli adapte olan geng




ve dinamik bir kitleyi 6zne olarak sectik. Saglik Hizmetleri Meslek ve Saglik Bilimleri Yiksek Okul-
larinda 6grenim goren ve yas ortanca degeri 21 olan 552 kisilik grubumuzda uyguladigimiz anket
sonuglari, hem yasam alanlarimizda elektromanyetik alanlara maruziyetin yayginlastigini hem de
heniiz neden sonug iliskisi ortaya konulmamis olsa da insanlar Uzerinde bazi rahatsizliklarla iligki-
lendirilebilecigini disindirmektedir.

Calismamizin da gosterdigi gibi giinlik hayatinda elektroni cihaz ve bilgisayar, internet kullanmayan
hemen hemen yok gibidir. Buna ¢evremizdeki baz istasyonlar, yiksek gerilim hatlari gibi elektro-
manyetik radyasyon kaynaklar ve evlerimizde bulunan televizyon, mikrodalga finn gibi elektrik-
elektronik cihazlar da eklenirse uyanik kalinan siire icerisinde elektromanyetik alanlara maruziyetin
yogunlugu anlasilabilir. Ayrica ¢alismamiza katilan grupta, %70’den fazla yatak odasinda elektronik
cihaz bulunduruldugu sonucu uyurken de elektromanyetik alana maruz kalindig) gercegini ortaya
cikarmaktadir. Ustelik yaptigimiz istatistiksel analizde hem elektrikli/ elektronik cihaz maruziyet sii-
resi hem de yatak odasinda elektrikli/ elektronik cihaz bulundurma yorgunluk hissiyle ve géz rahat-
sizliklari ile anlamli bir iliski gdstermesi dnemli bir bulgudur. Yine bilgisayar kullanimi ile tat duyusu
bozuklugu arasinda da anlamli gérilen iliski yasamimizin vazgecilmezi olan bu teknolojik Griinlerin
sagligimizi bozma potansiyellerini de gostermektedir. Yine calismamizda gérdiigimiz dnemli bir
nokta yasanilan ortamda bulunan elekrikli/elektronik cihazlarinin stand by konumunda birakanlarin
oraninin yiizde otuzlarda olmasidir. Yagamimiza girmis olan tim elektronik cihazlardan vazge¢mek
artik mimkdn olamayacagina gore bunlarin uygun sekillerde kullanimi ve saglik yoniinden koruyu-
cu 6nlemlerin alinmasi konusunda belirli bir bilincin gelistirilmesi sarttir.

Calismamiza katilan grupta dikkat cekici bir baska nokta da uyku bozuklugu, yorgunluk, kas agrila-
r, konsantrasyon bozuklugu, gibi saglik problemlerinden sikayetci olanlarin oraninin yiksekligidir.
Bu sikayetlerin her birinin bizim grubumuzda gérilme oraninin yiizde elliden fazla hatta bazilarinin
yuzde yetmislerde olmasi, Gizerinde durulmasi gereken énemli bir konudur. Bu sikayetler temelde
stresli yasam tarzini ifade edebilir. Ancak bunlarin, giinlik hayata bu kadar yogun bir sekilde girmis
olan teknolojinin insan biyolojisi Uzerindeki olumsuz etkileri ile iligkileri bilimsel ¢alismalarla aras-
tinimalidir.

Calismamizin 6nemli katkilarindan biri, Universite 6grencilerinden olusan bir grupta bilisim-ileti-
sim teknolojilerinin kullaniminda davranis kaliplarinin degerlendiriimesine de olanak tanimasidir.
Ornegin sosyal medyada gecirilen zaman yogunlugu, cep telefonu ile konusma siireleri, masaiistil
/diziisti bilgisayar kullanim sireleri gibi konularda veriler saglamaktadir. Bu veriler bu konunun
Uzerinde durulmasi gereken bir konu oldugunu diisindirmektedir. Bilisim teknolojilerinden kag-
mak veya yok saymak mimkin olamayacagina gére bu konularda gencler ve ¢ocuklarin davranis
kaliplari dogru olarak bilinmeli; hem mental hem de bedensel saglik Gizerinde etkileri gézden kagi-
rilmamali ve gerekmesi durumunda toplum dogru 6nlemler alabilmelidir.

Sonug olarak calismamiz, cagimizda kolayliklar getiren teknolojik sistemlere bagl elektromanye-
tik radyasyona maruziyetin oldukca artigini, bu maruziyetin biyolojik sirecler tizerindeki etkilerini
gosteren bilimsel calismalarla birlikte degerlendirerek, insanda yorgunluk, bas agrisi, uykusuzluk,
unutkanlik, halsizlik, konsantrasyon bozuklugu, goz, cilt, kas-iskelet sistemi bozukluklari gibi saglk
sorunlart ile iliskili olabilecegini distindirmektedir. Bunlarin elektromanyetik radyasyonla neden
sonug iliskilerinin gosterilebilmesi icin in vivo ve in vitro deneysel ¢alismalarla incelenmesine ihti-
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yac vardir.

Cikar iliskisi:
Yazarlarin herhangi bir ¢ikar dayali bir iligkisi bulunmamaktadir.

Tesekkiir:
Calismamiza katki saglayan istanbul Gelisim Universitesi Saglik Hizmetleri Meslek ve Saglik Bilim-
leri YOksekokullar 6grencilerine tesekkir ederiz.
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Amag¢  Kalsiyum yuksekligi saptanan infantlarda hiperkalsemi etiyolojisinde D vitaminin roliiniin arastirmak ve D vitamini diizeyine etki eden faktorlerin
belirlenmesidir ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):813-819)

Geregve  Calismamiz Ocak-Aralik 2012 tarihleri arasinda Konya Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Klinigi'nde yatan kalsiyum
Yontemler  yiiksekligi (=10mg/dl) bulunan 53 infantta gerceklestirildi. Calismaya alinhastalarin an tiim bebeklerde bagvuruda ve D vitamin kesildikten bir ay
sonra serum kalsiyum, fosfor, alkalenfosfataz (ALP), parathormon (PTH), 25(OH)D3 ve spot idrarda kalsiyum, kreatinin(ca/cr) dizeyleri calisildi.

Bulgular  Hastalarin 44’0 (%83) erkek, 9 ‘u (%17) kiz idi ve yas ortalamasi 5,11+2,48 aydi. 400 IU/gin D vitamini preperati kullanan 45 infant ile farkli
doz (800-1200 IU/giin) kullanan 8 infant arasinda kalsiyum, fosfor, ALP, PTH ve 25(0OH)D3 diizeyleri arasinda anlamli fark yoktu( p=0,05).
Hastalarin D vitamini kesildikten sonraki kontrollerinde 25(0OH)D3 diizeyinde disiis saglanirken kalsiyum seviyesi ayni diizeyde seyretti. Ancak
D vitamini distkligt oldugu donemde PTH ve fosfor artisi saptandi. ALP degerleri degismedi. Hastalarin basvuru aninda ve kontrollerinde
hiperkalsitri tespit edilmedi.

Sonuc  Kalsiyum yiiksekligi siklikla rutin biyokimya tetkiklerinde tesadifen fark edilen, yaygin olmayan bir elektrolit bozuklugudur. Sebeplerinden biri
de D vitamini kullanimi olmakla beraber, ¢alismamizda 1200 1U/giin ve altindaki vitamini aliminin hiperkalsemi ve hiperkalsitri ile iliskisinin
olmadigs gosterildi.

Anahtar D vitamini; infant; kalsiyum
Kelimeler

Abstract

Objective  To investigate the role of vitamin D in the etiology of hypercalcemia in infants with calcium elevation and to determine the factors affecting
vitamin D levels ( Sakarya Med J 2018, 8(4):813-819).

Materials and ~ Our study was carried out in 53 infants with high calcium levels (=10 mg / dI) who were hospitalized in the pediatrics clinic of Konya Training

Methods  and Research Hospital between in a one year period. Serum levels of calcium, phosphorus, alkalenephosphatase (ALP), parathormone (PTH),

25 (OH) D3 and spot urine calcium and creatinine (ca / cr) levels were studied in all infants on admission and one month after vitamin D
supplementation was stopped.

Results 44 (830%) of the patients were male and 9 (17%) were female and the mean age was 5,11 + 2,48 months. There were no significant differences
between 45 infants who received 400 1U / day vitamin D and 8 infants using different doses (800-1200 IU / day) in terms of calcium, phosp-
horus, ALP, PTH and 25 (OH) D3 levels (p=0.05). 25 (OH) D3 levels were decreased and calcium levels remained the same after vitamin D
supplementation was stopped. However, there was an increase in PTH and phosphorus levels in the period when vitamin D levels were low. ALP
levels did not change. Hypercalciuria was not detected at the time of admission and the follow-up period of the patients.

Conclusion  Calcium is a non-widespread electrolyte disorder, which is coincidentally detected during routine biochemical analysis. Although one of the
reasons was the use of vitamin D, it was shown in our study that vitamin D intake of 1200 IU / day and below did not correlate with hypercal-
caemia and hypercalciuria.

Keywords  vitamine D; infant; calcium
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Giris

insan viicudunda yaklasik bir kilogram kalsiyum (Ca) bulunur ve biyiik bir kismi kemiklerde amorf
kalsiyum P, kalsiyum karbonat ve hidroksiapatit kristalleri seklinde yer alir." Hiicre ici ve disi sivi-
larda bulunan %71’lik kismi ise plazma membran potansiyeli ve gesitli biyokimyasal olaylarda (ko-
agiilasyon, endokrin sekresyon ve enzimatik reaksiyonlar) énemli rol oynar. Serumdaki Ca’nin
%50’si iyonize halde bulunurken, %40’ proteinlere, %10°u ise sitrat ve fosfat gibi anyonlara bagli
bulunur. Proteine bagl Ca’nin %80-90’1 albimine baghdir."3

Ca yiiksekligi siklikla rutin biyokimya profilinde tesadifen fark edilen yaygin olmayan bir elektrolit
bozuklugudur ve klinik belirtileri oldukea siliktir. Nedenlerinden birisi D vitamini kullamimidir.* D
vitamininin temel gorevi bagirsaklardan ve bobreklerden Ca ve fosfor (P) emilimini saglayarak or-
ganizmanin Ca ve P dengesini korumakur.5 Diinya Saglik Orgiitii siit cocuklarinda optimum kemik
gelisimi icin gerekli giinlik D vitamini miktarini 400 U olarak belirlemistir. D vitamini, ilk olarak
karacigerde 25(OH)D3’e, daha sonra da bobreklerde 1,25 (OH)2D3’e dénisiir. Aktif olan molekdl
1,25(0H)2D3°dir. 25(0H)D3 vitaminin yarilanma 6mri yaklasik olarak 20 giindir ve bu nedenle
organizmadaki D vitamini durumunu (sentez, alim ve harcanma) en iyi yansitan parametre olarak
kabul edilmektedir.®

Viicutta Ca dengesini saglayan mekanizmalardan birisi de bobreklerden atilan Ca miktaridir. Diyetle
alinan Ca idrarla atilan Ca miktarini sinirh bir sekilde etkiler. DisUk miktarlarda Ca alimi idrarla Ca
atihminda ani bir azalmaya neden olmazken malabsorbsiyon veya osteomalazide oldugu gibi serum
Ca duzeyindeki dustukligin uzun sirdigi durumlarda idrarla Ca atihmi disiik dizeylere inebilir.
idrarda giinliik Ca atihminin 4 mg/kg'in (0,1 mmol/kg/giin) istiinde veya spot idrarda Ca/Cr ora-
ninin 0,21-0,24 mg/mg Ustiinde olmasi hiperkalsidri olarak tanimlanmaktadir.*

D vitamininin idrarla atilan Ca miktarini azalttig) bilinmekle beraber etki mekanizmalar halen tam
olarak acik degildir. D hipervitaminozu, genellikle hipoparatiroidizm, psddohipoparatiroidizm, hi-
pofosfatemik rikets ve renal osteodistrofisi olan hastalarin uzun siireli D vitamini tedavisi esnasinda
gorilurken, daha nadir olarak da 600,000 1U dozunda depo seklinde uygulandig) ‘stoss’ tedavileri
esnasinda gorilmektedir. Bu vakalarda agir intoksikasyon bulgulari nadiren gozlenirken siklikla
asemptomatik hiperkalsemi ve hiperkalsiiiri ile seyrettigi bildirilmektedir.>

Ulkemizde Saglik Bakanhg tarafindan baslatilan ‘Bebeklerde D vitamini Yetersizliginin Onlenmesi
ve Kemik Sagliginin Gelistirilmesi Programi” kapsamina gére 2005 yilindan itibaren aile saghgi mer-
kezlerinde iicretsiz olarak D vitamini preperatlar dagitilmaktadir. Buna gore 12 ayliktan kiigik tim
bebeklere tespit edildigi glinden itibaren, yenidoganlara ise ilk 1 haftadan sonra bir yasina kadar
400 1U/giin D vitamini destegj verilmektedir. Bu calismada amacimiz Ca yuksekligi saptanan infant-
larin etiyolojisinde D vitaminin roliind arastirmak, elde edilecek sonuglar isiginda rutin uygulanan D
vitamini proflaksisinin Ca yiiksekligine ve/veya hiperkalsiiriye neden olup olmadigini gostermek,
ayni zamanda D vitamini diizeyine etki eden faktorleri belirlemektir.

Gereg v e Yontemler

Calismamiz Ocak- Aralik 2012 tarihleri arasinda Konya Egjtim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Sag-
lig) ve Hastaliklan Klinigi’'ne gesitli tanilarla yatirilan, Ca yiksekligi (=10mg/dl ) saptanan 1-12 ay
arasi 72 infant Gzerinde etik kurul onayi alinarak gerceklestirilen tammlayici arastirmadir. Sistemik




veya metabolik hastalik dykisi olan, gastrointestinal cerrahi geciren, malnitrisyonu olan, prema-
tire dogum hikayesi olan, annesinde kronik hastaligi olan, D vitamini destegj almayan, konjenital
anormalliklere sahip ve bilyime persentilleri yasina uygun olmayan 19 hasta calismadan cikarildi.
Hastalarin beslenme ayrintilarini (anne siitd, mama, kanisik beslenme) ve giines 1s1gina maruziyetini
('saat 10.00-15.00 arasi el ve ayaklar agik kalacak sekilde sapkasiz 30 dakikadan fazla giineslenme)
iceren detayl 6ykileri alindi. Ayrica ailelerin yasadig) ev tipi ve yerlesim yerleri (kirsal bolge veya
kent merkezi ) sorgulandi.

istah kaybi, kusma, poliiiri, polidipsi, konstipasyon gibi hiperkalsemi ile iliskili olabilecek semptom-
lar kaydedildi. Tim hastalarin antropometrik 6lciimleri viicut agirligy (gr), boy (cm) ve bas cevresi
(cm) ortalamalar alinarak tiirk cocuklari igin hazirlanmis persentil degerine gére degerlendirildi.”

Ca degeri =10mg/dl olan hastalardan es zamanli P, alkalenfosfataz (ALP),parathormon (PTH) ve D
vitamini (AbbottDiagnostics Europe, Wiesbaden, Almanya) caligildi. D vitamini seviyeleri tandem
mass spektrometrisi yontemi ile analiz edildi (Tandem LCMS ~MS APPLIED -3200 Shimadzu, Tok-
yo, Japonya) ve diizeyleri Amerikan Pediatri Akademisi verilerine gore yeterlilik: 20-100 ng/ml,
yetersizlik: 15-20 ng/ml, eksiklik : <15 ng/ml, agir eksiklik: <5 ng/ml, intoksikasyon: >150 ng/ml
olarak siniflandirildi.’

istatistiksel degerlendirme SPSS (Statistical Package for the Social Science) 17.0 paket programi
kullanilarak yapildi. Tanimlayici verilerin istatistiksel metodlar sayi, yiizde, Mean+Standart sapma
olarak ifade edildi. Verilerin normal dagilima uygun olup olmadigini ortaya koymak amaciyla Kol-
mogorow-Smirnov ve Shapiro-Wilk normallik testleri yapildi. Parametrik verilerin degerlendirilmesi
Student T-testi, parametrik olmayan veriler ki-kare testi ve Mann-Whitney U testi ile yapildi. Grup-
larin karsilastirlmasinda Kruskal-Wallis testi uygulandi. p<0.05 degerler istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.

Bulgular

Calismaya 1,5-9,5 ay arasi (ortalama yas 5,11 + 2,48 ay) toplam 53 hasta dahil edildi (44 erkek ve
9 kiz). Calismaya alinan tim hastalarin agirlik ve boy persentil degerleri normal sinirlarda 6lguldi.
infantlarin 37’si (%69,8) alt solunum yolu enfeksiyon, besi (%9,4) idrar yolu enfeksiyonu, besi
(%9) gastroenterit, dordi (%7,5) febril ndbet ve ikisi (%3,7) Ust solunum yolu enfeksiyonu tani-
lariyla serviste yatmaktaydi. Hastalarin %58,5’inde huzursuzluk, %52,8’inde kusma, %49,1’inde
istahsizlik, %45,3’Gnde polidipsi, %43,4’Gnde politri, %26,4’Gnde ise konstipasyon tespit edildi.
Tom hastalarin bagvuru ani ve takiplerindeki serum Ca, P, ALP, PTH, 25 (OH) D3 degerleri ve spot
idrardaki Ca / Cr oranlari tablo 1°de verilmistir. Laboratuvar degerlerinde kiz ve erkek ¢ocuklar ara-
sinda istatistiksel anlamli farklilik tespit edilmedi (p=0,05 ). Yine giinde 400 IU D vitamini kullanan
infantlarla, 800-1200 IU kullanan infantlarin D vitamini ortalamalarini karsilastirildiginda anlamli
farklilik saptanmadi (p=0,05 ). Gruplarin bagvuru D vitamini ortalamalari kiyaslandiginda grup 1'de
25(0OH)D3 dizeyi (39,12+11,63 ng/ml) grup 2’ye (37,91+9,32 ng/ml) kiyasla yiksek 6l¢ildi
(p=0,03). Hastalarin basvuru ve D vitamini kesildikten sonraki kontrol Ca, P, ALP degerleri karsi-
lastinldiginda; Ca ve ALP dizeylerinde gruplar arasinda anlamli farklilik tespit edilmezken (p=0,05),
P degeri birinci ve ikinci kontrol degerlerine gore basvuru aninda istatistiksel anlamli (her ikisi icin
p=0,01) disiik bulundu. PTH degerlerini karsilastirdigimizda istatistiksel anlamli olarak (p<0,001)
en ylksek degeri ikinci kontrolde elde ettik.
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Tablo 1: Hastalarin basvuru ve kontrol laboratuvar degerlerinin karsilastiriimasi

Laboratuvar Basvuru 1. Kontrol 2. Kontrol | p1 | p2 | p3
Serum
Ca (g/dl) 10.4+0.40 10.6+0.63 10.5+0.73 =0,05 =0,05 =0,05
P (g/dl) 5.3+1.02 5.9+0.83 5.9620.86 0,01 0,01 =0,05
ALP (1U/dI) 266£122.8 269£99.91 | 242.7+80.72 =0,05 =0,05 =0,05
PTH (pg/ml) 25.5¢15.84 | 31.2+10.51 | 34.9+11.63 0,01 <0,001 0.04
25(0OH)D3 (ng/ml) 38.05+16.17 | 29.99412.52 | 21.56+11.81 0,01 <0,001 0.01
Spot idrar
Ca /Kreatinin | 0.35:0.21 | 036:012 | 0.33:0.11 | =005 | =005 | =005

p1: Basvuru ani ve 1. Kontrol degerlerinin karsilastirmasi, p2: Basvuru ani ve 2.Kontrol degerlerinin
karsilagtirmasi p3: 1. ve 2. Kontrol degerlerinin karsilastiniimasi, ALP: Alkalen Paz, PTH: Parathormon, 25(OH)
D3: 25-Hidroksivitamin D

Her G¢ doénemin D vitamini dizeylerini kiyasladigimizda en yiksek degeri basvuruda en disik
degeri ise ikinci kontrolde elde ettik ve degerler arasinda anlamli farklilik (sirayla p<0,001, p=0,01)
mevcuttu (Sekil 1). Hastalarnin Ca atihmini kiyaslamak igin spot idrar Ca/Cr oranina baktik ve her
ii¢ deger arasinda anlamli fark yoktu (p=0,05 ). D vitamini kullanirken 25(OH)D3 diizeyi <20 ng/
ml olan sekiz infant vardi. Bir infantin ise D vitamini dizeyi agir eksiklik simrindaydi (4,8 ng/ml).
Bu infantlarin Ca, P,ALP, PTH, Ca/Cr degerlerini kalan 45 infantin sonuglari ile karsilastirdigimizda
anlamli farklilik tespit edilmedi (p=0,05 ).

W Seri 1; Bazal; 38,05
| Seri 1; 1. Kontrol;

% 29,99 ® Seri 1; II. Kontrol; B

5 21,56 e

[ - -

8 % | |. Kontrol
s
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~N

Sekil 1: Hastalarin Kargilastirmali Ortalama 25(0OH)D3 Diizeyleri

infantlarin %62,3’0 sadece anne siiti, %37,7’si anne sitiine ilave olarak ek gida aliyordu. infant-
larin giines 1s1igina maruziyeti sorgulandiginda 22 hastanin (%41,5) uygun bicimde giines I1s1gIna
maruz kaldigini tespit ettik. Gines alan infanlar ile almayanlarin Ca, P, ALP, PTH, Ca/Cr ve 25(0OH)
D3 degerleri karsilastirildiginda iki grup arasinda anlamli farklilik saptanmadi  (p=0,05). Hastalarin
yerlesim yerleri degerlendirildiginde %17’si kirsal kesimde, %83’0 kent merkezinde yasiyordu.

Tartisma

Profilaktik D vitamini destegjinin dnemi yaklasik yizyil askin bir siire 6nce anlasilmistir. D vitamini
destegij o tarihten bu yana 6nemli degjsikler gostermis; Ulkelere, etnik ve kiltirel etmenlere, risk
gruplarina gore farkl D vitamini destegi uygulamalari gelismekle beraber giinimizde anne siti
alan bebeklerde disik doz D vitamini kullanimi en ¢ok kullanilan yontem haline gelmistir.™ Calis-
mamizda elde ettigimiz veriler infantlarda uygulanan 1200 1U/giin ve altindaki proflaktik D vitamini
desteginin hiperkalsemi ve hiperkalsiiri ile iliskisinin olmadigini gosterdi.




Tum diinyada oldugu gibi Glkemizde de infantlarda uygulanan D vitamini destegi ile ilgili tartismalar
guncelligini korumakta ve bu durum hekimler arasinda goris ayriliklarina neden olmaktadir . Bu
baglamda D vitamini profilaksisi ile ilgili pratisyen hekimlere yonelik yapilan bir anket ¢alismasin-
da 124 hekimden %16’sinin D vitamini 6nermedikleri tespit edilmistir. Bunlar dan 13’iniin anne
sitiinde yeterli D vitamini oldugunu, dordinin yeterli giines 1s1g1 oldugunu, bir kisinin besinlerde
yeterli vitamin bulundugunu disindigu, iki hekimde hipervitaminozdan cekindigi tespit edilmistir.
D vitamini destegj dneren pratisyen hekimlerin %14’0 dogar dogmaz, %41’i dogumu izleyen ilk
ay icerisinde D vitamini dnermeye baslamaktaydi.’> Calismamizda 53 infantin tamami D vitamini
proflilaksisi aliyordu ve alinan D vitamini giinlik dozu 400 1U-1200 IU arasinda degismekteydi ( 6
hasta 800 I1U/gin, 2 hasta 1200 IU/giin, kalan 45 hasta ise 400 IU/giin). Yan etkiye yol agmayacak
en yiksek ginlik D vitamini dozunun ne olduguna iliskin calismalara gereksinim olmakla birlikte,
2000 U ve altindaki giinlik D vitamini aiminin D hipervitaminozuna yol agacagna iliskin kanit
yoktur. Ulkemizde Pehlivan ve ark. farkli dozlara iliskin yaptig) calismada giinlik 400 1U ile 800 1U
D vitamini profilaksisi karsilastirlmis, serum 25(OH)D3 degerleri agisindan anlamli bir fark saptan-
mamistir.™ Nitekim calismamizda da hic bir vakada hipervitaminoz tespit edilmedi.

Son yillarda 25(0OH)D3 diizeyine gore D vitamini eksiklik ve yetersizlik tanimlari degismistir. 1980’li
yillara kadar serum 25(0H)D3 seviyesinin 4 ng/ml (10 nmol/l) olmasinin yeterli oldugu disinilir-
ken giinimiizde 20 ng/ml altindaki seviyenin de yetersizlik olarak tanimlanmaktadir.s Ulkemizde
Saglik Bakanlig) verilerine gore 0-3 yas arasi gocuklar arasinda 25(OH)D 3 diizeyi <10 ng/ml olan-
larin orani % 1.67-19 arasinda degismektedir.’® Ankara’da sonbahar aylarinda dogan bebeklerde
yapilan bir calismada yenidogan dénemindeki D vitamini diizeyi ortalamasini 7,5 + 3,2 ng/ml
saptamis ve bu cocuklarin % 80’inde D vitamini diizeyini 10 ng/ml’nin altinda bildirmislerdir.”
Yine ayni bolgede iki yil boyunca yenidoganlarda yapilan bir arastirmada % 32’sinde D vitamini
diizeyini 11 ng/ml’nin altinda, % 64,3’Gnde 11-25 ng/ml araliginda saptarken sadece % 2,9'unda
25 ng/ml’nin Ustinde saptamislardir.’® Calismamizda agir eksiklik diizeyinde bir, eksik-yetersizlik
dizeyinde ise 7 infant tespit ettik. D vitamini diizeyi yeterli ve eksik-yetersiz olan infantlarin Ca, P,
ALP, PTH degerlerini kiyasladigimizda aralarinda anlamli bir fark saptamadik. Ayrica bu sekiz infan-
tin klinik bulgularina baktigimizda D vitamini eksikligine bagli riketse dair bulgulara da rastlamadik.
Yine ¢alismamizda 400 1U/giin ile 8001U-1200 IU/giin D vitamini profilaksisi alan hastalarin Ca,
P, ALP, PTH ve 25(OH)D3 diizeylerini karsilastirdigimizda aralarinda anlamli bir fark saptamadik.

D vitaminin &nemli kaynaklarindan biriside giines 1sigina maruziyettir. Yeterli giines 111 kisinin
yasina, giinese hassasiyetine,bulundugu yerin enlemine, mevsime, giiniin hangi saati olduguna ve
ne kadar cilt bolgesinin gliines 1sigina dogrudan temas ettigine gore degijsir.” Yaz mevsiminde acik
renk cilde sahip bir insanin tim vicudu yaklasik 30 dakika minimal eritem yapacak dozda UV’ye
maruz kalirsa yaklastk 20 000 1U D vitamini sentezler. Bebeklerin 11 ng/ml iizerinde 25(0OH)D3
dizeyi saglanmasi icin ne kadar sire giines gérmeleri gerektigi annelerinin D vitamini dizeyine
gore degismekle beraber yiizi acik, gdvdeleri giyinik iken haftada 30 dakika 2 saat arasinda giinese
maruz kalmalar yeterlidir.2>?' Bununla beraber kis aylarinda (Kasim-Mart) giines 1511 daha yatay
geldiginden D vitamini diizeyi istenilen dizeye yiikselememekte ve 35° paralelin iizerinde yerlesen
insanlarda derideki D vitamini sentezi hemen hemen durma noktasina gelmektedir.2? Bizim ¢alis-
mamiz bir yil sirmistd ve calismanin %33,3’lik zaman dilimini kapsayan kis aylarinda vakalarin
%59’unun hastanemize basvurdugunu tespit ettik. Calismamizda 22 infant giiniin belirli saatlerinde
(10.00-15.00) el ve ayaklar agik kalacak sekilde sapkasiz 30 dakikadan fazla giinesleniyordu. Fakat
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gines 15181 alan ve almayan infantlarin D vitamini dizeyleri arasinda anlamli bir fark saptamadik
ve bu sonucun bélgemizin konumu ve mevsimsel faktdrlere bagli olabilecegini diisindik. Ayrica
gines 15181 alan infantlarin ¢ogu sehir merkezinde yasiyordu ve hava kirliliginin  yeryiiziine ulasa-
bilen UV 1sin oranini ve etkisini azaltmasindan dolayi da infantlarin D vitaminini diizeyini istenilen
seviyeye yikseltemedigini diisindik.

Glomerillerden ultrafiltre olan Ca’nin cok biyik bir kismi geri emilir ve bunun en 6nemli diizen-
leyici faktdrli PTH'dur. PTH’nin sentez ve sekresyonunda major rol, dolagimdaki Ca konsantrasyo-
nudur.2 PTH’nin en dnemli fonksiyonu, bobreklerden Ca reabsorbsiyonu ile kemikten Ca rezorb-
siyonunu artirarak hipokalsemiyi dnlemektir.Yine ayni sekilde 1,25(0H)2D3 de distal tibilden Ca
emilimi artinir. PTH yoklugunda idrar Ca atiimi artar. Serum Ca degerinde en ufak dismeye bagli
olarak serum PTH seviyesi hizla artar. Boylelikle serum Ca seviyesi dar limitler arasinda tutulmak-
tadir.2* Calismamizda hastalarin D vitamini diizeyi sonraki iki kontrolde tedrici olarak diismis fakat
Ca dusuklogi gorilmemistir. Nedeni ise sonraki iki kontrolde artan PTH salimimi ile Ca degerlerinin
normal aralikta tutulmasidir. Albertazzi ve ark. serum PTH diizeyine gore ayirdiklar iki gruptan
serum PTH diizeyi yiiksek olanlarda serum 25(0OH)D3 dizeyinin anlamli 6lciide dusiik oldugunu
gozlemlemislerdir.?> Calismamizda da en yiksek PTH ortalamasi D vitamini ortalamasinin en diisitk
oldugu donemde goriilmistir. Yine artan PTH etkisi ile renal tiibillerden Ca geri emiliminin arttig),
bu sayede diisen D vitamini dizeyine ragmen idrar Ca atiliminin degismedigj gorildi.

P homeostazini etkileyen en dnemli mekanizma, bobrekten P atiiminin kontroliddr. P atilimini en-
gelleyen en 6nemli faktr D vitaminidir. PTH ise 1,25(0H)2D3 sentezini arttirarak indirekt yoldan
P emilimini arttinr. Yine D vitamini yiiksek dozda kemikten P mobilizasyonunu artirirken, diisiik
dozda ve uzun sire verilmesi durumunda ise kemik mineralizasyonunu uyarmaktadir. PTH ise os-
teoklastik aktiviteyi arttirarak kemikten P mobilizasyonunu artinr.2¢ Calismamizda her ii¢ donemde
P dizeyi normal sinirlarda olmasina karsin basvuru aninda en disiik, ikinci kontrolde en yiksek
dizeydedir. PTH degerinin de ayni ¢izgide seyretmesi bize kan P degerinde PTH’nin daha etkili
oldugunu distindirdi.

Sonug olarak, Ulkemizde son yillarda D vitamini destek programlar kapsaminda 6nemli gelismeler
yasanmakla beraber 6zellikle aile saglig) merkezlerinde cesitli sebeplerle D vitamini proflaksisinde
aksamalar yasanabilmektedir. On fontanelin erken kapanmasi ve mikrosefaliye neden olmas gibi
yanhs diisiinceler bu sebeplerin 6nde gelen nedenlerindendir. D vitamini baglanmamasi ve/veya
profilaksinin kesilmesinin sik nedenlerinden biride tedavinin olasi yan etkilerden korkulmasidir ki
nefrokalsinozis bunlardan biridir. Bu calismada Ulkemizde rutin olarak uygulanan fizyolojik dozda
D vitamini destegjnin infantlarda Ca yiiksekligine ve hiperkalsitriye neden olmadigini gosterdik. Bu
baglamda birinci basamak saglik hizmeti veren personelin egitiminde “ilk alti ay anne sitiine ek
olarak uygulanan proflaktik D vitamini desteginin giivenle kullanilabilecegi”” hususu dnemle vurgu-
lanmalidir.
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Abstract

Aim  This study aimed to investigate the effects of desipramine, venlafaxine and bupropion on depression and anxiety in mice. We used a classic
tricyclic antidepressant, desipramine; a serotonin-norepinephrine reuptake inhibitor, venlafaxine; and a second-generation antidepressant
agent that blocks the central reuptake of noradrenaline and dopamine, bupropion. ( Sakarya Med J 2018, 8(4):820-829 )

Material and  Imipramine (30 mg/kg), desipramine (7.5 mg/kg and 15 mg/kg), venlafaxine (4 mg/kg and 8 mg/kg), and bupropion (20 mg/kg and 40
Methods  mg/kg) significantly reduced immobility time in the FST compared to vehicle in a dose-dependent manner. Additionally, bupropion (40 mg/
kg) was significantly more effective than imipramine.

Results  Diazepam (2 mg/kg), desipramine (7.5 mg/kg and 15 mg/kg), venlafaxine (4 mg/kg and 8 mg/kg), and bupropion (20 mg/kg and 40 mg/
kg) significantly increased the time spent in the open arms of the EPM compared to vehicle in a dose-dependent manner. Diazepam (2 mg/
kg), desipramine (7.5 mg/kg and 15 mg/kg), venlafaxine (8 mg/kg) and bupropion (20 mg/kg and 40 mg/kg) significantly increased the
number of entries into the open arms compared to the vehicle-treated group. Additionally, bupropion (40 mg/kg) was significantly more
effective than diazepam.

Conclusion  Desipramine, venlafaxine and bupropion (20 mg/kg) exerted significant antidepressant-like effects that were not significantly different
than the effects of imipramine. Additionally, bupropion (40 mg/kg) exerted significant antidepressant-like effects and was more effective
than imipramine. Similarly, desipramine, venlafaxine and bupropion (20 mg/kg) exerted significant anxiolytic-like effects that were not
significantly different than the effects of diazepam. Additionally, bupropion (40 mg/kg) exerted significant anxiolytic-like effects and was
more effective than diazepam.

Keywords  desipramine; venlafaxine; bupropion; depression; anxiety

0z

Amag  Bu calismada, farelerde desipramin, venlafaksin ve bupropiyonun depresyon ve anksiyete iizerine etkilerini aragtirmayr amagladik. ( Sakarya
Tip Dergisi 2018, 8(4):820-829 ).

Gereg ve  Klasik trisiklik antidepresan, desipramin, serotonin-norepinefrin geri alim inhibitors venlafaksin ve ikinci jenerasyon antidepresan bir ajan
Yontem  olan noradrenalin ve dopamin gerialim inhibitdrii bupropionun farelerde zorunlu yiizme testi (FST) ve yilkseltilmis arti labirent testi (EPM)
uzerindeki etkilerini arastirmayr amacladik.

Bulgular  Imipramin (30 mg/kg), desipramin (7,5 mg/kg ve 15 mg/kg), venlafaksin (4 mg/kg ve 8 mg/kg) ve bupropion (20 mg/kg ve 40 mg/

kg) FST'de hareketsizlik zamanini 8nemli dlciide doza bag bir sekilde azaltti. Ayrica bupropion (40 mg/kg) da imipramine gére anlamii
derecede etkiliydi.
Diazepam (2 mg/kg), desipramin (7.5 mg/kg ve 15 mg/kg), venlafaksin (4 mg/kg ve 8 mg/kg) ve bupropion (20 mg/kg ve 40 mg/kg)
EPM'de acik kollarda kalis siresini onemli 6lctide doza bagl arttirdi. Diazepam (2 mg / kg), desipramin (7,5 mg/kg ve 15 mg/kg), venlafak-
sin (8 mg/kg) ve bupropion (20 mg/kg ve 40 mg/kg) acik kola giris sayisini da artirdi. Ayrica bupropion (40 mg/kg) diazepamdan anlamli
derecede daha etkiliydi.

Sonug  Desipramin, venlafaksin ve bupropion (20 mg/kg), imipraminin etkilerinden énemli élgiide farkli olmayan antidepresan benzeri etkilere
neden olmustur. Bunun yaninda bupropion (40 mg/kg) antidepresan benzeri etki gdstermistir ve bu etkiler imipraminden daha gicludir.
Benzer sekilde, desipramin, venlafaksin ve bupropion (20 mg/kg), diazepamin etkilerinden énemli 6l¢iide farkli olmayan anlaml anksiyolitik
benzeri etkiler gstermislerdir. Ayrica bupropion (40 mg / kg) anlamh anksiyolitik benzeri etkiler gostermis ve bu etkiler diazepamdan daha
gucludir.

Anahtar

Kelimeler desipramin; venlafaksin; bupropion; depresyon; anksiyete
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Introduction

Depression is the second most common chronic disease, and its global presence has expanded
widely. It is estimated that about half of the patients suffering from depression are unaware of
their disease or are misdiagnosed." Anxiety is also a complicated behavior in humans and animals
that may lead to a wide range of problems in the central nervous system (CNS). Depression
and anxiety disorders are burdensome conditions with lifetime prevalence rates of approximately
7-20% and 11-27% respectively.?® It has also been reported that anxiety affects one-eighth of
the population and, in severe forms, has debilitating effects on quality of life.* Sexual problems
are more common among patients with depression and anxiety disorders than among the general
population.¢

Depression is a neurochemical disorder arising from the hypofunctioning of brain mono-amine
systems, including the serotonergic, noradrenergic, and/or dopaminergic pathways.” Additio-
nally, different studies have suggested the role of dopamine in the pathogenesis of depression.
Animal research has shown that the second-generation antidepressant bupropion increases mo-
noaminergic neurotransmission differently than other antidepressants.” Bupropion inhibits the
reuptake of noradrenaline and dopamine but has no significant serotonergic effects.’® Animal
studies have shown that bupropion has no presynaptic or postsynaptic effect on serotonergic
neurotransmission.™ 2 Dopaminergic agonists facilitate sexual behavior.'® Thus, bupropion has a
positive effect on sexual desire.'

The main objective of our study was to compare the antidepressant and anxiolytic-like effects of
widely prescribed classes of antidepressants: desipramine, venlafaxine and bupropion. Thus, we
investigated the acute effects of these drugs using the forced swimming and elevated plus maze
tests in mice. A well-known antidepressant, imipramine, and a well-known anxiolytic, diazepam,
were used as positive controls.

Materials and methods

Animals

Male inbred BALB/c By) mice (Animal Research Center, Bursa-Turkey) aged 7 weeks upon arrival
to the laboratory were used in this study. Animals (4-5 per cage) were kept in the laboratory at
21 + 1.5 °C with 60% relative humidity under a 12 h light/dark cycle (light on at 8.00 p.m.) for
2 weeks before experimentation. Tap water and food pellets were available ad libitum. All proce-
dures involving animals were in compliance with the European Community Council Directive of
24 November 1986, and ethical approval was granted by the Kocaeli University Ethics Committee
(Number: AEK 7/6, Kocaeli, Turkey).

Drugs

Imipramine, diazepam, desipramine, venlafaxine and bupropion were purchased from Sigma Che-
micals (St Louis, Mo, USA). All drugs were dissolved in 0.9% physiological saline. Saline was used
as the vehicle in control experiments. Venlafaxine was given subcutaneously (s.c.), and the other
drugs were given intraperitoneally (i.p.) in a volume of 0.1 ml per 10 g body weight of mice. All
doses used were chosen based on previous behavioral studies.'>'® Drugs were freshly prepared
on the day of the experiment.




Experimental Design

The mice were randomly divided into experimental groups as follows: saline; imipramine, 30 mg/
kg; desipramine, 7.5 mg/kg; desipramine, 15 mg/kg; venlafaxine, 4 mg/kg; venlafaxine, 8 mg/
kg; bupropion, 20 mg/kg; and bupropion, 40 mg/kg. Each experimental group consisted of 8-9
mice. All the experiments were performed between 10:00 a.m. and 12:00 p.m. Saline (vehicle),
imipramine (30 mg/kg), desipramine (7.5 mg/kg and 15 mg/kg), venlafaxine (4 mg/kg and 8 mg/
kg), and bupropion (20 mg/kg and 40 mg/kg) were given 30 min before the forced swimming test
and elevated plus maze test.

Forced swimming test

The FST, the most widely used behavioral test for the screening of antidepressant drugs, was per-
formed as described by Porsolt et al.™2° Briefly, the mice were dropped individually into Plexiglas
cylinders (height 25 cm, diameter 10 cm) containing 10 cm of water maintained at 23-25 °C and
left there for 6 min. The duration of immobility was recorded during the last 4 min of the 6-min
testing period. The absence of hind leg movement was recorded as immobility by stopwatch by a
single observer who was aware of the treatment groups.

Elevated Plus Maze Test

Anxiety-related behavior was measured with the elevated plus maze test. The experiments were
conducted in a dimly lit, semi-soundproof room, illuminated with a table lamp (80 lux). The maze
was made of wood and consisted of two open (29 cm long x 5 cm wide) and closed arms (29 cm
x 5 cm with 15 cm high walls) forming a square cross with a 5 cm square center piece. To avoid
falls, the open arms were surrounded by a short (1 cm) plexiglass edge. The maze was elevated
40 cm above the floor. The open arms and central platform were painted white and enclosed arms
were painted black.

Each mouse was placed at the center of the maze facing one of the open arms and allowed to exp-
lore the maze. During a 5-min test period, the number of entries into both open and enclosed arms
of the maze (defined as the entry of all four limbs into the arms) and the time spent in the open
arms was recorded. The observer was always located in the same position near the open arms
and behind the animals. The open-arm activity was evaluated as the following: 1) time spent in the
open arms relative to the total time spent in the plus maze (300 s), expressed as a percentage, and
2) number of entries into the open arms relative to the total number of entries into both the open
and closed arms, expressed as a percentage. These values were used as indices of anxiety in mice.
Any animal that fell off the maze was excluded from the experiment.

If the change in one of the parameters was statistically significant, then an effect on anxiety was
considered to have occurred. The time spent in the open arms and the numbers of open arm ent-
ries were always observed to change in the same direction (i.e., both the time spent in the open
arms and the number of open arm entries increased or both decreased).

Open field test

Since compounds altering motor activity may give false positive/negative effects in the elevated
plus maze test, spontaneous locomotor activity of mice was evaluated by monitoring the activity of
the animals in an open field (33 x 33 x 30 cm square box). The animals were placed in the center
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of the apparatus, and behaviors were recorded for a period of 5 min using the Etovision-XT video
tracking system (Noldus, Netherlands). The locomotor activity was evaluated by measuring the
total distance travelled in the apparatus and the speed of the animals.

Statistics

In evaluating the effects of individual groups, a one analysis of variance (ANOVA) post hoc Tukey
test was performed. Data are expressed as the mean + S.E.M. P<0.05was considered as statisti-
cally significant.

Results

Forced swimming test

One-way ANOVA showed a significant effect of imipramine, desipramine, venlafaxine and bupro-
pion treatment on immobility time in the FST [F(7,67) = 70.919, p<0.0001]. Imipramine (30 mg/
kg), desipramine (7.5 mg/kg and 15 mg/kg), venlafaxine (4 mg/kg and 8 mg/kg) and bupropion
(20 mg/kg and 40 mg/kg) significantly reduced immobility time compared to the vehicle-treated
group (p<0.001, p<0.01, p<0.001, p<0.01, p<0.001, p<0.001, p<0.001, respectively, by Tukey
test, Fig. 1).

Forced Swimming Test
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Figure 1. Effects of diazepam (diaze) (2 mg/kg), desipramine (desip) (7.5 and 15 mg/kg), venlafa-
xine (ven) (4 and 8 mg/kg) and bupropion (bupr) (20 and 40 mg/kg) on immobility time in mice
FST. Each column represents the mean + S.E.M. of 8-10 animals.

a p<0.001, b p<0.01 compared to vehicle control

¢ p<0.001 desipramine (7.5 mg/kg) compared to desipramine (15 mg/kg) and venlafaxine (4 mg/
kg) compared to venlafaxine (8mg/kg)

d p<0.01 bupropion (20 mg/kg) compared to bupropion (40 mg/kg)

e p<0.01 bupropion (40 mg/kg) compared to imipramine (30 mg/kg)

One-way ANOVA revealed a significant effect of drug dose on the immobility time in the forced
swimming test in all groups: desipramine (7.5 mg/kg) versus desipramine (15 mg/kg), venlafaxine
(4 mg/kg) versus venlafaxine (8 mg/kg), bupropion (20 mg/kg) versus bupropion (40 mg/kg)
(p<0.001, p<0.001, p<0.01, respectively, Fig. 1). Additionally, there was a significant difference
in the immobility time between the imipramine (30 mg/kg) and bupropion (40 mg/kg) groups
(p<0.05).




Elevated plus maze test

One-way ANOVA showed a significant effect of drug treatment on the time spent in the open
arms in the EPM test [F(7, 64) = 42.911, p<0.0001, Fig. 2A]. Post-hoc comparisons revealed that
diazepam (2 mg/kg), desipramine (7.5 mg/kg and 15 mg/kg), venlafaxine (4 mg/kg and 8 mg/kg)
and bupropion (20 mg/kg and 40 mg/kg) significantly increased the time spent in the open arms
compared to the vehicle-treated group (p<0.001, Fig 2A). One-way ANOVA revealed a significant
effect of drug dose on the time spent in the open arms in all groups: desipramine (7.5 mg/kg) ver-
sus desipramine (15 mg/kg), venlafaxine (4 mg/kg) versus venlafaxine (8 mg/kg), and bupropion
(20 mg/kg) versus bupropion (40 mg/kg) (p<0.05, p<0.05, p<0.05, respectively, Fig 2A). Additi-
onally, there was a significant difference in time spent in the open arms between the imipramine
(30 mg/kg) and bupropion (40 mg/kg) groups (p<0.01).

Elevated Plus Maze Test
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Figure 2A. Effects of diazepam (diaze)(2 mg/kg), desipramine(desip) (7.5 and 15 mg/kg), venlafa-
xine (ven) (4 and 8 mg/kg) and bupropion (bupr) (20 and 40 mg/kg) on the % time spent in open
arms in mice EPM test. Each column represents the mean + S.E.M. of 8-9 animals.

a p<0.001 compared to vehicle control

b p<0.05 desipramine (7.5 mg/kg) compared to desipramine (15 mg/kg), venlafaxine (4 mg/kg)
compared to venlafaxine (8mg/kg) and bupropion (20 mg/kg) compared to bupropion (40 mg/kg)
¢ p<0.01 bupropion (40 mg/kg) compared to diazepam (2 mg/kg)

One-way ANOVA showed a significant effect of drug treatment on the number of entries into the
open arms in the EPM test [F(7,64) = 10.835, p<0.0001; Fig. 2B]. Post hoc comparisons revealed
that diazepam (2 mg/kg), desipramine (7.5 mg/kg and 15 mg/kg), venlafaxine (8 mg/kg) and bup-
ropion (20 mg/kg and 40 mg/kg) significantly increased the number of entries into the open arms
compared to the vehicle-treated group (p<0.001, p<0.05, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001,
respectively, Fig. 2B).

Effects of drugs on locomotor activity in the open field test

It is well known that an antidepressant-like effect in the FST and an anxiolytic-like effect in the EPM
test can also be evoked by drugs which induce hyperactivity or hypoactivity.? Thus, the influence
of all of the above treatments on locomotor activity was concurrently evaluated. None of the drugs
modified the total distance travelled [F(8, 75)=1.187; Fig. 3] in the open field test.
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Figure 2B. Effects of diazepam (diaze)(2 mg/kg), desipramine(desip) (7.5 and 15 mg/kg), venlafa-
xine (ven) (4 and 8 mg/kg) and bupropion (bupr) (20 and 40 mg/kg) on the %number of entries
to the open arms in mice EPM test. Each column represents the mean + S.E.M.of 8-9 animals.
ap<0.001 compared to vehicle control

bp<0.05 compared to vehicle control
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Figure 3. Effects of diazepam (diaze) (2 mg/kg), desipramine (desip) (7.5 and 15 mg/kg), venlafa-
xine (ven) (4 and 8 mg/kg) and bupropion (bupr) (20 and 40 mg/kg) on total distance moved in
the open field test. Each column represents the meanzS.E.M.of 8-10 animals.

p>0.05 compared to vehicle control

Discussion

In the FST, the most widely used behavioral test for the screening of antidepressant drugs, the
absence of hind leg movement was recorded as immobility. In our study, treatment with imipra-
mine (30 mg/kg) and desipramine (7,5 and 15 mg/kg) dose-dependently reduced the immobility
time compared with saline, as was shown in recent studies.??¢ Again, we showed that venlafaxine
(4 mg/kg and 8 mg/kg) reduced the immobility time in a dose-dependent manner in the FST. A
similar result was shown in a previous study.29 Additionally, we found that bupropion (20 mg/
kg) was as effective as imipramine in exerting significant antidepressant-like effects in the FST.
Additionally, bupropion (40 mg/kg) was more effective than imipramine in exerting significant




antidepressant-like effects in mice in the FST. In a previous study, bupropion significantly reduced
the immobility time, similar to our results.3° Thus, bupropion has been proved to be an effective
antidepressant drug.

In the elevated plus maze test, which is one of the most important tests for evaluating anxiety, the
animals normally do not prefer the open arms. They prefer to stay in the enclosed arms, in which
they appear to feel more confident. Thus, drugs that increase the time spent in the open arms
are considered to be anxiolytic. Diazepam (2 mg/kg), desipramine (7.5 mg/kg and 15 mg/kg),
venlafaxine (4 mg/kg and 8 mg/kg) and bupropion (20 mg/kg and 40 mg/kg) significantly incre-
ased the time spent in the open arms compared to the vehicle-treated group. One-way ANOVA
revealed significant differences between the groups (desipramine (7.5 mg/kg) versus desipramine
(15 mg/kg), venlafaxine (4 mg/kg) versus venlafaxine (8 mg/kg), bupropion (20 mg/kg) versus
bupropion (40 mg/kg) and imipramine (30 mg/kg) versus bupropion (40 mg/kg) in the time spent
in the open arms. Diazepam (2 mg/kg), desipramine (7.5 mg/kg and 15 mg/kg), venlafaxine (8
mg/kg) and bupropion (20 mg/kg and 40 mg/kg) significantly increased the number of entries
into the open arms compared to the vehicle-treated group.

There is extensive comorbidity between depression and anxiety disorders. Anxiety, the emotio-
nal response to stress, is a key element of depression as well as the defining feature of anxiety
disorders, and many antidepressants appear to be effective in the treatment of anxiety disorders
as well as depression. Therefore, the pharmacological actions of these drugs must account for
their efficacy in both. Brain noradrenergic, serotonergic and dopaminergic systems regulate or
modulate many of the same behavioral dimensions that are affected in depression and anxiety di-
sorders. Whereas much recent research has focused on the regulatory effects of antidepressants
on synaptic function and cellular proteins, less emphasis has been placed on monoaminergic
regulation at a more global systemic level, or how such systemic alterations in monoaminergic
function might alleviate the behavioral, cognitive, emotional and physiological manifestations of
depression and anxiety disorders.®’

The monoamine hypothesis of depression states that depression is caused by a functional deficit
of monoamines (norepinephrine, serotonin and dopamine) at certain sites in the brain.’? Studies
show that the dopaminergic system, in part, may also be implicated in the regulation of mood.3
Currently, there is evidence from several reports regarding the efficacy of antidepressants related
to the potentiation of dopaminergic neurotransmission in the treatment of depression.33%* Several
studies have also implicated dopamine receptors in depression and anxiety and in the mechanistic
action of antidepressants.*>%’ Furthermore, dopaminergic mechanisms may be involved in the
regulation of male sexual behavior.*8 Depressive symptoms have been shown to be related to
sexual dysfunction in the general population.®* Additionally, depressive symptoms are thought
to be associated with decreased sexual arousability.”> On the other hand, sexual dysfunction is
associated with anxiety and depression. While bupropion inhibits the reuptake of both norad-
renaline and dopamine, it has no effects on serotonin, histamine, acetylcholine or adrenaline
receptors.*’ Controlled trials have shown that bupropion improves overall sexual dysfunction. In
addition, some uncontrolled studies revealed that bupropion has been effective in treating sexual
dysfunction caused by other antidepressants.*4¢
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In our study, desipramine, venlafaxine and bupropion (20 mg/kg) were as effective as imipramine
in exerting significant antidepressant-like effects on mice in the FST. Additionally, bupropion (40
mg/kg) was more effective than imipramine in exerting significant antidepressant-like effects on
mice in the FST. Similarly, desipramine, venlafaxine and bupropion (20 mg/kg) were as effective as
diazepam in exerting significant anxiolytic-like effects on mice in the EPM test. Additionally, bup-
ropion (40 mg/kg) was more effective than diazepam in exerting significant anxiolytic-like effects
on mice in the EPM test. All three drugs were effective at altering depression- and anxiety-like
behavior in our study, but bupropion had a superior antidepressant and anxiolytic effect compared
to other antidepressants.

Desipramine and venlafaxine, but especially bupropion, seem to be good choices for antidepres-
sant and anxiolytic agents due to their effectiveness in treating depression and anxiety associated
with erectile dysfunction patients. Further studies, including cellular and molecular studies, are
needed to support our results.




1. Sharp LK, Lipsky MS. Screening for depression across the
lifespan: a review of measures for use in primary care set-
tings. Am Fam Physician 2002;66(6):1001-8.

2. Hirschfeld R, Weisssman M (2002). Risk factors for major
depression and bipolar disorder. In: Davis K, Charney D,
Coyle J, Nemeroff C (eds). Neuropsychopharmacology:
The Fifth Generation of Progress. Lippincott Williams &
Wilkins: Philadelphia pp 1018-1025.

3. Merikangas K, Pine D (2002). Genetic and other vulne-
rability factors for anxiety and stress disorders. In: Davis
K, Charney D, Coyle J, Nemeroff C (eds). Neuropsychop-
harmacology: The Fifth Generation of Progress. Lippincott
Williams & Wilkins: Philadelphia pp 868-882.

4. Thakur P, Rana AC. Effect of cissampelos pareira leaves
on anxiety-like behavior in experimental animals. ) Tradit
Complement Med 2013;3(3):188-93.

5. Araujo AB, Durante R, Feldman HA, Goldstein |, McKinlay
JB. (1998) The relationship between depressive symptoms
and male erectile dysfunction: cross-sectional results from
the Massachusetts Male Aging Study. Psychosom Med60:
458-465.

6. Hale VE, Strassberg DS (1990) The role of anxiety on sexual
arousal. Arch Sex Behav19: 569-581.

7. Hirschfeld RMA. History and evolution of the monoamine
hypothesis of depression. ) Clin Psychiatry 2000;61(suppl
6):4-6.

8. Brown AS, Gershon S (1993) Dopamine and depression. )
Neural Transm Gen Sect 91 (23):75-109

9. Paterson NE, Markou A. Animal models and treatments
for addiction and depression co-morbidity. Neurotox Res.
2007 Jan;11(1):1-32

10.Wilens TE, Haight BR, Horrigan JP et al. Bupropion XL in
adults with attention-deficit/hyperactivity disorder: a ran-
domized, placebo-controlled study. Biol Psychiatry 2005;
57:793-801

11. Ferris RM, Cooper BR. Mechanism of antidepressant
activity of bupropion. J Clin Psychiatry Monograph
1993;11(1):2-14.

12.Ascher JA, Cole JO, and Colin J-N. et al. Bupropion: a review
of its mechanism of antidepressant activity. ) Clin Psychiatry
1995 56:395-401.

13.Hull EM, Dominguez JM. Sexual behavior in male rodents.
Horm Behav. 2007 Jun;52(1):45-55

14.Segraves RT, Clayton A, Croft H et al. Bupropion sustained
release for the treatment of hipoactive sexual desire disor-
der in premenopausal women. ) Clin Psychopharmacol
2004;24:339-42

15.Tanyeri P, Buyukokuroglu ME, Mutlu O, Ulak G, Yildiz Akar
F, Komsuoglu Celikyurt I, Erden BF (imip) Involvement of
serotonin receptor subtypes in the antidepressant-like
effect of beta receptor agonist Amibegron (SR 58611A):
an experimental study.Pharmacol Biochem Behav 2013
Apr;105:12-6.

16.Tanyeri P, Buyukokuroglu ME, Mutlu O, Ulak G, Akar FY,
Celikyurt IK, Erden BF.Evidence that the anxiolytic-like ef-
fects of the beta3 receptor agonist amibegron involve se-
rotoninergic receptor activity. Pharmacol Biochem Behav
2013 Sep;110:27-32.

17. Saitoh A, Kimura Y, Suzuki T, Kawai K, Nagase H, Kamei )
(desip) Potential anxiolytic and antidepressant-like activities
of SNC80, a selective delta-opioid agonist, in behavioral
models in rodents.) Pharmacol Sci 2004 Jul;95(3):374-80.

18.Lu X, Ross B, Sanchez-Alavez M, Zorrilla EP, Bartfai
T.Phenotypic analysis of GalR2 knockout mice in anxiety-
and depression-related behavioral tests. Neuropeptides
2008 Aug;42(4):387-97.

19.Porsolt RD, Bertin A, Jalfre M. Behavioral despair in mice: a
primary screening test for antidepressants. Arch Int Phar-
macodyn Ther 1977;229:327-336.

20.Porsolt RD, Bertin A, Jalfre M. “Behavioural despair” in rats
and mice: strain differences and the effects of imipramine.
Eur ) Pharmacol 1978;51:291-294.

21.Maj J, Rogoz Z, Skuza G, Sowi ska H. The effect of antidep-
ressant drugs on the locomotor hyperactivity induced by

MK-801, a non-competitive NMDA receptor antagonist.
Neuropharmacology. 1992 Jul;31(7):685-91.

22.Stemmelin J, Cohen C, Terranova )P, Lopez-Grancha M,
Pichat P, Bergis O, Decobert M, Santucci V, Francon D,
Alonso R, Stahl SM, Keane P, Avenet P, Scatton B, le Fur
G, Griebel G. Stimulation of the beta3-Adrenoceptor as a
novel treatment strategy for anxiety and depressive disor-
ders. Neuropsychopharmacology 2008 Feb;33(3):574-87.

23.Louis C, Stemmelin J, Boulay D, Bergis O, Cohen C, Griebel
G. Additional evidence for anxiolytic- and antidepressant-
like activities of saredutant (SR48968), an antagonist at the
neurokinin-2 receptor in various rodent-models. Pharma-
col Biochem Behav 2008 Mar;89(1):36-45.
24.Costa AP, Vieira C, Bohner LO, Silva CF, Santos EC, De
Lima TC, Lino-de-Oliveira C A proposal for refining the for-
ced swim test in Swiss mice.Prog Neuropsychopharmacol
Biol Psychiatry 2013 Aug 1;45:150-5.

25.Asakura W1, Matsumoto K, Ohta H, Watanabe HREM sleep
deprivation potentiates the effects of imipramine and de-
sipramine but not that of clomipramine in the forced swim-
ming testJpn ) Pharmacol 1993 Dec;63(4):455-60.

26.0verstreet DH, Stemmelin ), Griebel G. Confirmation of an-
tidepressant potential of the selective beta3 adrenoceptor
agonist amibegron in an animal model of depression.Phar-
macol Biochem Behav 2008 Jun;89(4):623-6

27.Overstreet DH, Griebel G. Antidepressant-like effects of
the vasopressin V1b receptor antagonist SSR149415 in
the Flinders Sensitive Line rat. Pharmacol Biochem Behav
2005 Sep;82(1):223-7.

28.0verstreet DH, Griebel G. Antidepressant-like effects of
CRF1 receptor antagonist SSR125543 in an animal model
of depression. Eur ) Pharmacol 2004 Aug 16;497(1):49-53

29.1de S, Fujiwara S, Fujiwara M, Sora I, Ikeda K, Minami M, Uhl
GR, Ishihara K. Antidepressant-like effect of venlafaxine is
abolished in p-opioid receptor-knockout mice.) Pharmacol
Sci 2010;114(1):107-10.

30.Kitamura Y, Yagi T, Kitagawa K, Shinomiya K, Kawasaki H,
Asanuma M, Gomita Y. Effects of bupropion on the forced
swim test and release of dopamine in the nucleus accum-
bens in ACTH-treated rats. Naunyn Schmiedebergs Arch
Pharmacol 2010 Aug;382(2):151-8.

.Morilak DA, Frazer A. Antidepressants and brain monoami-
nergic systems: a dimensional approach to understanding
their behavioural effects in depression and anxiety disor-
ders.Int) Neuropsychopharmacol. 2004 Jun;7(2):193-218.

.Gold PW, Goodwin FK, Chrousos GP. Clinical and bioche-
mical manifestations of depression. Relation to the neurobi-
ology of stress (1) N Engl ) Med 1988;319:348-53.

.D’Aquila PS, Collu M, Gessa GL, Serra G. The role of dopa-
mine in the mechanism of action of antidepressant drugs.
Eur ) Pharmacol 2000;405:365-373.

.Dziedzicka-Wasylewska M, Kolasiewicz W, Rogoz Z, Margas
W, Maj ). The role of dopamine D2 receptor in the behavi-
oral effects of imipramine - study with the use of antisense
oligonucleotides. ) Physiol Pharmacol 2000;51:401-409.

35.D’Aquila PS, Canu S, Sardella M, Spanu C, Serra G, Franco-

ni E.Dopamine is involved in the antidepressant-like effect
of allopregnanolone in the forcedswimmingtest in female
rats. Behav Pharmacol 2010 Feb;21(1):21-8

36.Yamada ), Sugimoto Y, Yamada S.Involvement of dopami-

nereceptors in the anti-immobility effects of dopamine re-
uptake inhibitors in the forced swimming test. Eur J Phar-
macol 2004 Nov 19;504(3):207-11

37.Leggio GM, Torrisi SA, Castorina A, Platania CB, Impelliz-

zeri AA, Fidilio A, Caraci F, Bucolo C, Drago F, Salomone
S.Dopamine D3 receptor-dependent changes in alphaé
GABAA subunit expression in striatum modulate anxiety-
like behaviour: Responsiveness and tolerance to diazepam.
Eur Neuropsychopharmacol 2014 Nov 15. pii: S0924-
977X(14)00301-0.

38.Bitran D, Hull EM. Pharmacological analysis of male rat

sexual behavior. Neurosci Biobehav Rev 1987; 11: 365 —
389.
39.Shindel AW, Eisenberg ML, Breyer BN, Sharlip ID, Smith

3

a

3

N

3

w

3

'S

Sakarya Med ]
2018:8(4):820-

TANYERI et al.
Evaluation of JHe'Effects of Antidepressants
On Anxiety@nd Depression

828



Sakarya Med |
2018;8(4):820-829

TANYERi et 2.
Evaluation'of The Effects of Antidepressants On
Anxiety and Depression

829

JF. Sexual function and depressive symptoms among
female North American medical students. J Sex Med.
2011;15:391-399.

40.Laurent SM, Simons AD. Sexual dysfunction in depres-

sion and anxiety: Conceptualizing sexual dysfunction

as part of an internalizing dimension. Clin Psychol Rev.

2009;29:573-85.

.Stahl SM, Pradko JF, Haight BR, Modell JG, Rockett CB,

Learned-Coughlin S. A Review of the Neuropharmacology

of Bupropion, a Dual Norepinephrine and Dopamine Re-

uptake Inhibitor.Prim Care Companion ) Clin Psychiatry.

2004;6(4):159-166.

42.Ashton AK, Rosen RC. Bupropion as an antidote for sero-
tonin reuptake inhibitor-induced sexual dysfunction. ) Clin
Psychiatry. 1998;59:112-115.

43.Gitlin MJ, Suri R, and Alshuler L. et al. Bupropion sustained
release as a treatment of SSRI-induced sexual side effects. |
Sex Marital Ther 2002 28:131-138.

4

iy

44.Kennedy SH, McCann SM, and Masellis M. et al. Combining
bupropion SR with venlafaxine, paroxetine, and fluoxetine:
a preliminary report on pharmacokinetic, therapeutic, and
sexual dysfunction effects. ) Clin Psychiatry 2002 63:181-
186.

45.Labatte LA, Grimes B, and Hines A. et al. Bupropion tre-
atment of serotonin reuptake antidepressant-associated
sexual dysfunction. Ann Clin Psychiatry 1997 9:241-245.

46.Solvason HB, DeBattista C, and Kendrick E. et al. Bupropi-
on SR in the treatment of SSRI-induced sexual dysfunction
[poster]. Presented at the 40th annual meeting of the New
Clinical Drug Evaluation Unit Program (NCDEU). May 30—
June 2, 2000 Boca Raton, Fla.




RESEARCH ARTICLE / Arastirma Makalesi

Determination of State of Women to Have Pap

Smear Test and the Associated Factors
Kadinlarin Pap Smear Yaptirma Durumlarinin
ve lliskili Faktorlerin Belirlenmesi

Meral Kilig

Ataturk University, Faculty of Health Sciences, Erzurum/Turkey

Yazisma Adresi / Correspondence:
Meral Kilig

Department of Midwifery, Faculty of Health Science, Ataturk University, Erzurum
T:+90 505 773 1545  E-mail: m_kavak25@hotmail.com

Gelig Tarihi / Received : 27.09.2018  Kabul Tarihi / Accepted : 03.12.2018

Abstract

Objective  This descriptive study was conducted for the purpose of determining the state of women to have pap smear test and the effective factors
( Sakarya Med ) 2018, 8(4):830-839 )

Materials and ~ The population of the study consisted of 350 women who applied to the Department of Obstetrics and Gynecology, Aziziye Research
Methods  Hospital Ataturk University between December 2015 / April 2016.The whole population was included in the study without sample
selection. Percentage distribution and chi-square analysis were used to analyze the data.

Results  Percentage distribution and chi-square analysis were used to analyze the data. It was determined that 125 (35.7%) of 350 women had pap
smear test before and 225 (64.3%) of them had never have this test. The rate of having pap smear test was found to increase in terms of
age, marriage duration, knowledge regarding pap smear test, seeing gynecological examination, and considering themselves as risky for
Cervix cancer.

Conclusion  All health care workers need to train women to protect themselves from cervical cancers when they can reach them. The midwife / nurse
should emphasize the importance of regular health screening and early diagnosis to individuals.

Keywords  pap smear; cervical cancer; associated factors

0z

Amag  Arastirma, kadinlarin pap smear yaptirma durumlarinin ve etkileyen faktorlerin belirlenmesi amaciyla tanimlayici tipte yapilmistir. ( Sakarya
Tip Dergisi 2018, 8(4):830-839 ).

Gereg ve  Arastirmanin evrenini Aralik 2015/ Nisan 2016 tarihleri arasinda Atatirk Universitesi Aziziye Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklari ve
Yontem  Dogum Poliklinigine basvuran 350 kadin olusturmustur. Orneklem secilmeksizin evrenin tamami calismaya dahil edildi. Verilerin analizinde
yiizdelik dagilimlar, ki-kare analizi kullanilmistir.

Bulgular  Arastirmaya katilan 350 kadinin 125'i (35.7) daha 6nce Pap smear yaptirmis, 225'i (64.3) bu testi hic yaptirmamis olarak belirlendi. Pap
smear yaptirma oraninin kadinlarin yastyla, evlilik stiresiyle, pap smear hakkindaki bilgilerine gore, jinekolojik muayeneye gitme durumlarina
gore ve kendilerini serviks kanseri icin riskli gérme durumuyla arttigi bulunmustur.

Sonug  Tum saglik calisanlarinin, kadinlara nerede ne zaman ulasabilirse serviks kanserlerinden korunma konusunda egitim vermeleri gerekmekte-
dir. Ebe/hemsire, bireylere diizenli saglik taramalarinin ve erken taninin énemini vurgulamalidir.

Anahtar

Kelimeler P3P Smears servikal kanser; iliskili faktorler
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Introduction

Cervical cancer is ranked as the fourth in terms of its prevalence among women around the world.
It is predicted that in 2012 there were 12.170 invasive cervical cancer cases in the world, 4220
cases died, and 87% of the cervical cancer related deaths were seen in developing areas.™? Cervi-
cal cancer is reported to be the third most common cancer after corpus and ovarian cancers and
the tenth in terms of prevalence among women in Turkey.?

Cervical cancers are primary one of the cancers that are likely to be prevented by early diagnosis
in women. The reason for this is the presence of the well-described long pre-invasive process of
cervical cancer. Thus, a screen test was developed for cervical cancer. Pap smear is a screening
method used for this purpose.® Cervical cancer screening with Pap smear is one of the rarest cost-
effective interventions intending to prevent cancer. Diagnosis and treatment of cervical lesions in
premalignant phase would decrease incidence and mortality.*

Numerous health behaviors are associated to decrease of cervical cancer risk; however, none of
the health behavior is as effective as pap smear test in decreasing of cervical cancer morbidity and
mortality. * In developed countries, incidence of cervical cancer has decreased for the last 50 year
with the use of pap smear test and mortality rate related to the cervical cancer decreased at the
rate of 70%.¢ Even though the screening programs have decreased the incidence in developing
and underdeveloped countries, it could not reach the required level due to financial problems and
insufficient level of patient awareness.” In which age groups and with what intervals pap smear
should be performed is as important as smear receipt technique. No matter how successful the
smear receipt is, if it is not received in adequate frequency or if the target group is not determined
appropriately, it may not serve for the purpose sufficiently. Risk factors should be taken into con-
sideration while determining the group of women to have cervical screening.*

In the literature, the state of women to have pap smear in cervical cancer is reported to be affected
by various demographic and socio-cultural factors. According to the results of the studies, beha-
vior of having pap smear test is reported to be affected by factors such as age, income, marital
status, being sexually active, working situation, health insurance, difficulties in access to health ins-
titutions, the lack of time due to busy work life, having to wait long hours to see healthcare staff.*5$

In a study conducted in Turkey, the state of having pap smear test was found to be affected by
age, having family members with cancer history, and having knowledge about cervical cancer.’ In
another study, it was reported that women considered going to regular gynecological examination
as unnecessary unless they have complaints and they could not find systematical health institution
services to go for gynecological examination.™

Knowing that the behavior of having pap smear can vary in different cultures and groups and
based on socio-demographic characteristics, is an important information for healthcare personnel
in terms of reaching the group and providing service to that group.™ Additionally, if the socio-de-
mographic barriers hindering the state of women to have a pap smear are eliminated, early diag-
nosis of the cancer will be possible. Thus, the study was conducted for the purpose of determining
the state of women to have pap smear test and the associated factors.




Materials and Method
This descriptive study was conducted to determine women’s behaviors of having pap smear test in
Erzurum and socio-cultural factors affecting this.

Study Group

The study was conducted in the gynecology and obstetrics outpatient clinic of a university hospital
in a city located in Eastern Anatolia Region of Turkey between December 2015 and April 2016.
The population of the study consisted of 350 women who consulted gynecology and obstetrics
outpatient clinic of the university hospital. The whole population was included in the study without
sample selection. The study group consisted of women older than 18 years, who were sexually
active, was not diagnosed with cervical cancer before, did not undergo hysterectomy operation,
and were able to read and write in Turkish.

Data Collection Tools and Data Collection

“Information Form”, which was prepared by the researchers, was used as data collection tool.
Personal Information From was prepared by the researcher in accordance with the literature.?51213
Personal Information From consists of two sections. The first section included questions about so-
cio-demographic characteristics, and the second section included questions about the knowledge
on pap smear test, the state of having pap smear test, the effective socio-cultural factors, and risk
perception related to cervical cancer. The data were collected by the researcher using the face-to-
face interview method. The interviews lasted for appoximately 10-15 minutes.

Statistical Analysis

Encoding and assessment of the data were performed by using SPSS v20.0 software (Statistical
Package for Social Science). Percentage distribution and chi-square 2 analyses were used in as-
sessment of the data.

Ethical Principles

Written permission was received from Ethics Committee of Erzurum Ataturk University Faculty of
Health Sciences before starting the study. The study was conducted in accordance with Helsinki
principles. Since all answers are required to be based on voluntariness in all researches conducted
by taking information from participants, it was paid attention that the women to participate in the
study were voluntary and willing and they were informed that they were free to participate in the
study. Before starting to collect the data of the study, the participants were informed about the
study, their questions regarding the study were answered, and their written and verbal consents
were received. The women were informed that they could withdraw from the study at any time.

Results

It was determined that 125 (35.7%) of the women participating in the study had Pap smear test
before, and 225 (64.3%) had never have this test. Average age of the women was 37.79 + 11.24
and mean marriage duration was 2.05 + 1.008.

The rate of having pap smear test was found to be higher those who were in the age group of
40-61 years, secondary school graduates, employed, nulliparous, and had a marriage duration of
31-45 years. A significant correlation was determined between having pap smear test and age and
marriage duration. (p<0.05) (Table1).
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Table 1: The state of having pap smear test based on socio-demographic characteristics of the women
Pap smear test
Having Not having
Number(%) Number(%) X2 P value
n=125 n=225
Age
19-29 years 21(23.6) 68 (76.4)
30-39 years 37(31.9) 79 (68.1) X?=13.383 p=.001
40-61 years 67 (46.2) 78 (53.8)
Education
Primary school 50 (31.6) 108 (68.4)
Secondary school 31 (44.7) 46 (55.3)
X?=5.220 P=265
High school 24 (32.0) 51 (68.0)
University 20 (38.8) 20 (61.2)
Employment Status
Employed 26 (36.1) 46 (63.9)
X2=.006 P=.937
Unemployed 99 (35.6) 179 (64.4)
Marriage Duration
1-10 years 35(25.4) 103 (74.6)
11-20 years 36 (41.4) 51 (58.6)
X=10.777 p=.013
21-30 years 40 (42.6) 54 (57.4)
31-45 years 14 (45.2) 17 (54.8)
Number of births
Nulliparous 15(39.5) 23 (60.5)
1-3 74 (34.1) 143 (65.9) X?=.1.395 p=.707
4 and more 36(38.7) 59 (61.3)

It was determined that 58.6% of the women who had heard of pap smear test and 7.6 % of those
who heard this test stated that they had this test. There was a statistically significant correlation
between two groups in terms of having pap smear test (p=.000). The women could not exactly
describe the group requiring to have pap smear and the rate of having the test was high in those
stating that married women should have the test and low in those stating that they did not know.
The rate of being aware that pap smear test is used for diagnosis of gynecological cancer and how
often it should be performed was high and also the rate of having the test was high in the women
who were aware that pap smear test is used for diagnosis of gynecological cancer and how often it
should be performed and stated that they should have the test ever year. A significant difference
was determined between the women based on their knowledge levels in terms behavior of having
pap smear test (p=.000). It was determined that 62.9% of those who stated that they had pap
smear test had the test only once (Table II).

In the study, the women were asked about their opinions about going to the examination when
they had a gynecological problem and the correlation between the obtained data and the state of
having pap smear was investigated. 32.3% of the women to go to the gynecological examination
in case of any gynecological complaint and 33.7% of the women who went to the gynecological
examination only when their complaints became excruciating were determined to have pap smear
test. A significant correlation was found between going to the gynecological examination and the




state of having pap smear test (p<0.05) (Table III).

Table 2: The state of having pap smear test based on women’s knowledge on pap smear

Pap Smear Test

Having Not having sakarya Med |
Number(%) Number(%) X2 P Value 2018:8(4):830-839
n=125 n=225
Heard of pap smear test KILIC
Heard before 113 (58.6) 80 (41.4) - B E:;esrﬂ: a[io’u? ;nséaTtEeo LVSZ?,T,;"E}’FZ';Y;S
X*=110.089 p=.000 y
Never heard before 12(7.6) 145(92.4) 4
The state of describing the group required to have pap smear test
All women 49 (45.0) 60 (55.0)
The women with gynecological problems 6 (22.2) 21(77.8)
Married women 41(51.2) 39 (48.8) X2=43.001 p=.000
Women older than 40 years 20 (47.6) 22 (52.4)
Did not know 9 (9.8) 83(90.2)

Being aware of having pap smear for diagnosis of which disease

Gynecological cancer 105 (52.0) 97 (48.0)

Gynecological infection 7 (43.8) 9 (56.2) X=64.806 p=.000
Did not know 13 (9.8) 119 (90.2)

The state of being aware of how often pap smear should be performed

Every year 83 (55.0) 68 (45.0)

Once in two years 23(37.1) 39 (62.9) X?=59.954 p=.000
Did not know 19 (13.9) 118 (86.1)

Number of having pap smear

1 78 (62.9)

2 33(25.8)

3 and more 14 (11.3)

Table 3: The state of having pap smear test based on the women'’s state of going to gynecological examina-
tion

Pap Smear Test

Having Not having test value
Number(%) Number(%) and

n=125 n=225 P
Going to gynecological examination
Ief(?ﬂt_j((): i;f;engxamlnatlon when my complaints become 25 (33.7) 49 (66.3)

X=6.037

I go to the examination when I have any complaint 76 (33.3) 152 (66.4) P=.049
I go to the examination regularly 24 (50) 24 (50)
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In Table 1V, it was found that all of the women who considered themselves at the risk for cervical
cancer, 49.3 % of those who did not consider themselves at risk, and 14.3% of those who did not
know whether or not they were at the risk had pap smear test. A significant correlation was deter-
mined between considering themselves at risk and the state of having pap smear test (p=.000).
75% of those who considered themselves at risk stated that they thought they were at risk due to
infection, and 35 % due to presence of cancer in their immediate surroundings.

Table 4: The state of having pap smear test based on women'’s status of considering themselves at risk for
cervical cancer and reasons for considering themselves at risk
Pap Smear Test
Having Not having
Number(%) Number(%) teztn\‘lialue OR

n=125 n=225 P
Considering themselves at risk for cervical cancer
Considered herself at risk 32(100.00)
Did not consider herself at risk 67 (49.3) 69 (50.7) X2=20101 6=.000
E(I)(: not know whether she was at risk or 26 (14.3) 156 (85.7)
Reasons of considering themselves at risk
Infection 24 (75)
Presence of cancer in immediate surround- 8 (35)
ings

Discussion

The rate of having pap smear was higher in married women in the study of Kabacaoglu et al.™ in
the age group of 25-29 years in the study of Decker et al.’ in women who were in the age group
of 40-50 years employed, had high educational level, and gave birth in the study of Karabulutlu.™
Similar to results of these study; in the present study the rate of having pap smear test was found
to be higher in those who were in the age group of 40-61 years, secondary school graduates,
employed, nulliparous, and had a marriage duration of 31-45 years. A statistically significant cor-
relation was determined between having pap smear test and age and marriage duration. (p<0.05)
(Table1). It is thought that rate of going to the obstetric or gynecological examination and thus
having pap smear increases with increasing ages and longer marriage duration. Educational level,
employment status, and number of births of women were determined to have no effect on having
pap smear (Table 1).

Different from the present study; in the studies the rate of having pap smear was found to incre-
ase as the educational level increased.'®'® In Kalyoncu’s study, 68.9% of the officers, which were
the group with the highest rate of having smear test; whereas, this rate was found to be 18.9% in
doctors.” The fact that the rate of having smear test significantly decreased with higher educati-
onal level was associated with high awareness related to risk factors in cervical cancer, the use of
barrier methods, virginity, and monogamy in active sexual life.?’ Similarly, in the study of it was
determined that as educational level increased, the rate of having pap smear decreased and the
women with higher educational level had higher average marriage age and shorter marriage du-
ration.11 Since active sexual life generally starts with marriage in Turkish society; the fact that the
rate of going to obstetric or gynecological examination increased with longer marriage duration
was explained by the fact that women with higher educational level have pap smear at lower rate.




The thoughts affecting the state of women to go gynecological examination were also found to
be effective on having pap smear, and a significant correlation was determined between women’s
state of having pap smear test and going to gynecological examination (p<0.05) (Table IIl). The
study conducted by Karabulutlu and Akyiz revealed similar findings to the present study.™'2 In
their study, Gurel et al., reported the reasons of women not to have pap smear test as “negligence”
at the rate of 87%.2" In the study of Oche et al., the most important reasons behind why women
did not have pap smear is perception of not being at risk of the disease. The other reasons were
reported as being afraid of the pain and negative results of the test, and lack of awareness.?? In the
study of Demirg0z Bal, it was stated that there was no complaint requiring to have pap smear test.
The most important barrier related to performance of the test was determined as embarrassment
(48.4%) and the request for female doctors (64.4%).% In the study of Altay and Kefeli; it was
found that 53.7% of the women did not want to go to gynecological examination due to privacy,
and 57.0% were embarrassed during gynecological examination.?* In their study, Demir and Oskay
determined that the women experienced intense pain, embarrassment and stress during gyneco-
logical examination. 75.4% of the women stated that they were uncomfortable with the fact that
there was no special area for preparation before and after the examination and 75.1% complained
about the fact that privacy was not paid sufficient attention.?> Having a positive examination experi-
ence for a woman plays an important role in having the test and continuity of future examinations.
It is important that the doctors and nurses working in the units of gynecological examination to
make an explanation to women before examination, allocating time, and develop their communi-
cation skills.?#2>

In the present study, a significant difference was determined between the women, who heard and
did not hear about pap smear test, in terms of having the pap smear test. When the state of having
the test was examined in terms of women’s knowledge levels regarding pap smear, it was determi-
ned that those, who did not know by whom, for diagnosis of which disease and how often it should
be performed, had the test at lower rate, and the difference between them was statistically signifi-
cant (p< 0.001) (Table 11). In the other studies, the rate of having the test was reported to be higher
in those who had knowledge about cervical cancer and pap smear.”'22¢ The health education
brochures given as a result of the interventional study conducted by Lee et al., to prevent cervical
cancer, were reported to change the willingness to have pap smear test for approximately three
years.? In their study, Giiveng et al., evaluated the effect of health education brochure on having
pap smear test among Turkish women. 510 women (20.4%) were reported to have pap smear test
two weeks after the intervention.? In the study of Oche et al., it was found that while the women
stated that all the women should have pap smear test (89.2%), only 10% had the pap smear test.22
American Cancer Society (ACS) states that all the women should have the test 3 years after their
first sexual intercourse but they should have the test once in 2-3 years before the age of 21 years
and after the age of 30 years, and the women over the age of 70 years who does not have abnor-
mal pap test results and have 3 or more normal results in the last 10 years should be excluded
from cervical cancer program. Similarly, American College of Obstetricians and Gynecologists
(ACOG) reports that all women should have pelvic examination and pap smear test in any period
throughout their life, women who are still sexually active or 21 years old should have yearly pelvic
examination and pap smear test, and the women who are older than the age of 30 years and have
had three consecutive yearly normal pelvic examinations and pap smear tests should be checked
with longer period of time.*?>3° However, in the present study, it was found that the group requ-
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ired to have pap smear did not describe exactly the state of being aware that it is performed for
diagnosis of which disease and how frequently it should be applied. Even though 35.7% (n=125)
of the women had pap smear test, only 62.9% (n=78) had it only once, and having it only once
is not adequate for early diagnosis of cervical cancer. Similar to the results of the present study,
the rate of the women who had pap smear test once was 63.8% in the study of Jallian and 80% in
the study of Sabari.3"32

The most efficient way of preventing cervical cancer is to have pap smear test to determine cer-
vical cell changes. It is more common in women who do not have regular pap smear in cervical
cancer. Almost half of the women diagnosed with cervical cancer are women aged between 35
and 50 years. Pap smear test is the most efficient method in decreasing cervical cancer-related
deaths.3® The high rate of cervical cancer is associated with lack of having cervical cancer scre-
ening or not having pap smear regularly.** Unfortunately, most of the women did not have pap
smear test regularly due to different reasons. As determined in previous studies, lack of knowled-
ge and awareness about pap smears and cervical cancer, not considering themselves at risk, not
understating the benefits of test enough to understand, financial difficulties, being afraid of the
results of the test, considering the test to be embarrassing and painful, and the request for female
doctors are the most important barries for having regular pap smear tests.?*323% The fact that he-
althcare personnel explain the importance and aim of pap smear test and how often it should be
performed, related health educations are expanded, and screening programs take place more in
media is thought to be useful to have regular pap smear.

In a study, it was determined that women did not have pap smear test because they did not consi-
der themselves at risk for cervical cancer, and they had the test only when they had bleeding and
discharge change.*¢ In another study, 92% of the participants stated that they did not have the risk
of cervical cancer, and 77.5% stated that they did not have any complaint that would require pap
smear test.?® Different from the studies; in the present study, all of the women who considered
themselves at the risk for cervical cancer determined to have pap smear test and most of those
or not who were not aware if they were at risk did not have the test and a significant correlation
was determined between considering themselves at risk and having pap smear (p<0.001). Similar
to the present study, in other studies, the women who considered themselves at risk for cervical
cancer were found to have higher rate of having pap smear test.™'2

Conclusion

The rate of having pap smear test was determined to be affected by women’s socio-demographic
characteristics, knowledge on pap smear test, state of going to gynecological examination, and
perception of risk for cervical cancer; however, the effect of pap smear test on controlling of
cervical cancer was not exactly known. Cervical cancers are primary one of the cancers that are
likely to be prevented by early diagnosis in women. The reason for this is the presence of the well-
described long pre-invasive process of cervical cancer. Early diagnosis can be established by pap
smear test. Thus, the healthcare personal should emphasize the importance of early diagnosis and
regular health screenings to the women who come for gynecological examination. It also should
be explained that pap smear test is an easily applicable, cost-efficient, non-destructive, and highly
sensitive test which reduces the treatment burden, morbidity, and mortality. These activities are
useful to raise awareness of women about cervical cancer and enable them to have regular health




screenings so that early diagnosis of cancer becomes possible.

Limitations

This study cannot be generalized to all women because the study population is limited to the pati-

ents attending the outpatient clinic of a respective hospital. sakarya Med |
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Abstract

Objective ~ We evaluated the effects of surgery time on clinical and radiological outcomes among Gartland type Il Supracondylar humerus fractures
(SFH). (' Sakarya Med ) 2018, 8(4):840-846 )

Materials and ~ We retrospectively examined 72 patients treated for Gartland type IIl SHF. Patient’s age, gender, surgery times, surgery durations, and
Methods  complications were assessed. The radiological measurements of patients were assessed in comparison to the other elbow by using
Baumann's and capitellohumeral angles.

Results 72 patients (40 males, 32 females), mean age 7.5 years and mean follow-up 41 months. 40 patients were operated on within the first
24 hours, 32 after 24 hours. Thirty-five were operated at night, 37 on day. Mean surgery duration at night 72 minutes and at daytime
51. The difference was statistically significant (P<0.05). Mean surgery duration at first 24 hours was 61.5+30 minutes, while after 24
hours was 63%15.5 (p=0.63), mean Baumann's angle was 72+6.75 degrees on the operated side, and 70+3.93 degrees on the other
side. The difference was statistically significant (p=0.003). While a significant difference existed among the Bauman's angles of night time
patients, no such difference was found among daytime patients. The mean carrying angle obtained was 10.3+5.3 degrees on the operated
side, and 12.02+3.6 on the other side. The difference was not statistically significant. Similarly, no statistical difference was observed
for capitellohumeral angles and clinical outcomes of patients operated on within and after the first 24 hours were compared to the non-
operated side.

Conclusion  SHF treatment in ideal conditions results same functional outcomes and fewer complications than immediate surgery under suboptimal
conditions.

Keywords  Supracondylar humerus fracture; Close reposition; Percutaneus pinning

0z

Amag¢  Gartland tip 11l suprakondiler humerus kiriklarinin tedavisinde cerrahi uygulama zamaninin klinik ve radyolojik sonuglar tzerine etkisinin
retrospektif olarak degerlendirilmesi. ( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):840-846 ).

Gerec ve

Yéntem Gartland tip Il kirk nedeni ile opere edilen 72 hasta degerlendirmeye alindi. Hastalarin yasi, ameliyat zamani, ameliyat siiresi ve kompli-

kasyonlari incelendi. Radyolojik sonuglar Baumann ve Capitohumeral agisi, klinik sonuglar ise dirsek tasima acisi 6lcilerek degerlendirildi.

Bulgular 72 hasta calismaya alindi. Hastalarin 40’1 erkek ve 32'si kizdi. 40 hasta ilk 24 saatte, 32 hasta 24 saatten sonra ameliyat edilmisti. 35
hasta gece ve 37 hasta giindiiz ameliyat edilmisti. Ortalama yas 7.5/yil ve ortalama takip stireleri 41/ay idi. Gece yapilan operasyon siresi
ortalama 72 dakika iken giindiiz ortalama 51 dakikaydi (P<0.05). ilk 24 saatte opere edilenlerde operasyon siiresi 61.5+30 dakika, 24 saat
sonra opere edilenlerde 63+15.5 dakika (p=0.63). Baumann acisi opere edilen tarafta 72+6.75, edilmeyen tarafta 70+3.93 derece idi.
Istatistiksel olarak anlamli farklilk mevcuttu. Bu fark gece yapilanlardan kaynaklanmaktaydi (p=0.003, p=0.005). Opere edilen tarafta tagima
acisi 10.325.3 opere edilmeyen tarafta ortalama 12.02+3.6 derece idi, gruplar arasinda istatistiksel farklilik yoktu (p>0.05). 24 saat dncesi
ve sonras! yapilanlar arasinda radyolojik ve klinik sonuglar agisindan istatistiksel anlamli farklilik bulunmamaktadir.

Sonu¢  Suprakondiler humerus kinginin tedavisi gec ancak ideal sartlarda yapildiginda suboptimal sartlarinda yapilmasina gore daha az komplikas-
yon ile ayni fonksiyonel sonug elde edilmektedir.

Anahtar

Kelimeler Suprakondiler humerus kirigl; Kapali repozisyon; Perkiitan pinleme




Sakarya Med ]
2018;8(4):840-846

KOCHAl et al.

gical Treatment of Gartland Type Il

J

0 dar Humerus Fractures Take Place?"

841

Introduction

Supracondylar humerus fractures are the most common childhood elbow fractures with a preva-
lence of 15%. They are generally seen among children aged 3-5."3 Even though its more frequent
type is extension. Early treatment is needed in displaced fractures with presence neurovascular in-
juries and compartment syndrome.*’ Closed reduction and percutaneous pinning are the primary
surgical treatment.>>® The timing of surgical treatment of fracture without vascular injury or open
fracture is debatable.*'* Contrary to those who recommend immediate surgical treatment, there
are report which claims delayed surgery does not increase the rate of complications.*'®

In this study, we evaluated the effects of surgery time (<24 hrs, >24 hrs, night, day) on clinical and
radiological outcomes among Gartland type Ill supracondylar humerus fracture patients treated
with closed reposition and percutaneous pinning,.

Materials and methods:

In this study, we retrospectively examined 94 patients treated in our clinic from 2012-2016 for
fully displaced Gartland type 11l supracondylar fractures (Figure 1, 2).™* All patients who presented
to the clinic with a Gartland type Il supracondylar humerus fracture immediately received closed
reposition and plaster splint in the emergency service to reduce the amount of displacement.
Patients with open fractures and those who had clinical vascular and nerve injury after or before
reposition were excluded as they were immediately treated with open reposition and K-wire. Pati-
ents with less than 12 months follow-up were also excluded. A total of 72 patients who fit the study
criteria were included in the study.

Figure 1: The lateral view of grade 3 supracondylar Figure 2: The Anterior-posterior view of grade 3
fracture supracondiler fracture

Under general anesthesia patients were sterilized. Supracondylar humerus fractures were closed
reposed by using traction and flexion under fluoroscopy. Following the closed reposition, it was
fully evaluated in posterior anterior and lateral fluoroscopy images, and fixation was obtained with
percutaneous medial and lateral K-wires (Figure 3,4). The extremity was immobilized in a long arm
plaster splint. Patients were discharged on postop day 1. 4 weeks after the operation, the plaster
splint was removed, mobility was achieved. The treatment ended 6 weeks after the operation




when K-wires were removed in the clinic (figure 5,6).
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Figure 3: Early postoperative anterior-posterior view Figure 4: Early postoperative lateral view of the elbow
of the elbow

Figure 5: Late postoperative anterior-posterior view of ~ Figure 6: Late postoperative lateral view of the elbow.
the elbow. The K-wires are removed The K-wires are removed

Patient’s age, gender, surgery times, surgery durations, and complications during follow-up were
assessed. The radiological measurements of patients who were called for follow-up were assessed
in comparison to the other elbow by using Bauman’s and capitohumeral angles. In clinical assess-
ment, elbow carrying angles and flexion and extension intervals were assessed comparatively with
the other elbow.

The results were evaluated according to surgery time as night, daytime <24 hrs and >24 hrs. SPSS
(version 20.0, SPSS, Inc.) package program was used for statistical analyses. Parametric values
between the groups were analyzed based on student-t test results, and nonparametric values ba-
sed on chi-square test results. P<0,05 was considered statistically significant.

842
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This study is a cross-sectional type research.

Results:

For the 72 patients studied (40 males, 32 females), mean age was 7,5 (range 2-13) years and
mean follow-up duration 41 (range 12-87) months. While 40 of the patients admitted to the study
were operated on within the first 24 hours, 32 were operated after 24 hours. Thirty-five were ope-
rated on at night (during night shifts), the remaining 37 were operated on during the day (during
regular work hours). Mean surgery duration was 61 minutes for all patients, with mean night time
value being 72 minutes and mean daytime value 51 minutes. The difference was statistically sig-
nificant (P<0.05). Mean surgery duration of the 40 patients operated on within the first 24 hours
was 61.5+30 minutes, while that of the patients operated on after the first 24 hours was 63+15,5
minutes (p=0,63) (Table 1).

Table 1: This table shows the angles of Baumann, capitellohumeral angle, elbow carrying angle, flexion of
the elbow, extension of the elbow and complication. These angles compared with nonoperated elbow.

Patients 72 40 32 35 37

Age 7,6£3,1 7,8+3,4 7,5%2,7 0,63 6,7+3,1 8,5+2,9 0,06

Follow-up duration | 41,5+18 45,719 37,317 0,24 42,3+17 38,9£19 0,67

Surgery durations 60+24,6 | 61,5£30 | 63%15,5 0,63 72,2+27 | 51,5+18 <0,05

Baumann Angle

- Operated (0) 7246,75 71,56 73+7,7 0,16 72+8,6 71,8+4,9 0,36
- Nonoperated (N) 70+3,3 70+4,25 70+3,4 0,39 70,5+3,8 | 69,4+41 0,005
Capitohumeral angle

- Operated (0) 45,5+7,1 47+8,2 | 44,4+5,34 0,62 46,849,2 | 42,4+3,8 0,723
- Nonoperated (N) | 44,1+7,1 | 44,2473 43,47 0,339 44+8 44,146,3 0,064
Elbow carrying angles

- Operated (0) 10,3+5,3 | 11,245,7 9,615 0,26 10,2+4,6 10+6,1 0,30

- Nonoperated (N) 12+3,6 12,5+¢3,1 | 11,2+3,5 0.43 12+3,33 12+4,13 0,19

Flexion intervals

- Operated (0) 140+6,2 | 141£6,04 | 14071 0,27 142+6,6 138+5,5 0,841

- Nonoperated (N) 141+6,7 1437 140+6,3 0,88 142+6,1 140+7,2 0,937

In the radiological assessment of patients, mean Bauman’s angle was 72+6.75 degrees on the
operated side, and 70+3.93 degrees on the other side. The difference was statistically significant
(p=0.003). While a significant difference existed among the Bauman’s angles of night time patients
(p=0.005), no such difference was found among daytime patients (p=0.36). Clinical characteristics
of patients was not significantly different. The mean carrying angle obtained was 10.3+5.3 degrees
on the operated side, and 12.02+3.6 on the other side. The difference was not statistically sig-
nificant (p>0.05). There was no significant difference between the Bauman’s and carrying angles
of patients operated on within and after the first 24 hours (p>0.05). Mean capitellohumeral angle
was 46.8+9.17 for patients operated during night time, and 42.2+3.8 for those operated during
daytime. There was no significant difference between the two groups (p=0.723/0.064). Similarly,
no statistical difference was observed when the capitellohumeral angles of patients operated on
within and after the first 24 hours were compared to the non-operated side (p=0.620/0.339).




Complications following the surgery included isolated ulnar nerve injury in one patient, ulnar nerve
and median nerve injury in one patient, and malposition in three. The latter three patients under-
went repeat closed reduction and pinning with K-wires. Statistically, an increased complication rate
was seen among night surgery cases (p=0.035).

Considering the clinical characteristics of patients, mean flexion on the operated side was 138+5.5
for daytime patients, and 142+6.6 for night patients. The difference with the non-operated side
was not statistically significant (p=0.841/0.937).

Extension deficit was 11.2+5.9 degrees in the night group, and 9.8+4 degrees in the day group.
The difference with the nonoperated side was not statistically significant (p=0.708/p=0.827). Simi-
larly, no statistically significant difference was found between the elbow range of motion in patients
who underwent surgery within 24 hours of injury or after 24 hours of injury (p>0,05).

Discussion:

The surgical treatment of childhood supracondylar humerus fractures, particularly Gartland type
11l fractures, include closed reposition and percutaneous pinning. Despite the agreement in the
literature on this surgical approach, there is no consensus on the timing of the treatment.

Early emergency treatment has been suggested due to complications such as compartment
syndrome, iatrogenic nerve, vein injury risk, and reduced chance for closed reposition.™” On the
other hand, it is reported that delaying the treatment of type Ill supracondylar humerus fractures
not accompanied by open fractures and vein injury for optimal conditions, does not lead to an
increase in complication rates.*'* However, there is no agreement in the literature on the timing of
delayed surgery. Early surgery limit has been defined as 8 or 12 hours, while Mayne et al. reported
15.5 hours as mean surgery onset time and Leet et al. reported 21.3 hours as mean latest surgery
onset time.>™ In our study, mean operation starting time was 11.8+9.5 (2-45) hours and early
surgery was the first 24 hours. This time is generally related to the preparation of optimal surgery
conditions. We are of the opinion that ensuring standard conditions is more important than the
timing of surgery.

According to our results, surgery takes longer at night (during night shifts) when conditions for
early surgery are suboptimal (P<0.05) and the radiological findings are statistically less favorable
(p=0.005). The risk for complications within the first 24 hours is highest at night conditions. On
the other hand, independently from surgery onset time (<24 hrs and >24 hrs), daytime surgeries
(during regular work hours) have statistically higher success rates.

The failure rate for closed reposition in the surgical treatment of supracondylar humerus fractures
ranges between 3% and 46%.%'2'57 Even though it is claimed that delayed surgical treatment
would increase the need for open reposition, Gupta et al. and Mehlman showed otherwise with
surgeries after 12 and 8 hours respectively.>'? Our study found an open reposition requirement
rate of 5.71%, but parallel to the literature, no links were found with the timing of surgery.

Leet et al. reported in their study that delayed surgical treatment is not an obstacle for closed re-
position." In our study, patients who were operated on >24 hrs did not experience any problems
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with closed reposition. However, while daytime closed reposition success rate was 95%, night
time closed reposition success rate was 93.75%.

Conclusion:

Based on the data we obtained in our study, delayed Gartland type Il supracondylar humerus
fracture treatment in ideal conditions results same functional outcomes and fewer complications
than immediate surgery under suboptimal conditions.

Conflict of interest None.

Ethical standard All procedures followed were in accordance with the ethical standards of the
responsible committee on human experimentation (institutional and national) and with the Helsinki
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Abstract

Objective  The aim of the study is to evaluate the use of off-label or unlicensed medicines in breast cancer for understanding of Turkey’s perspective.
( Sakarya Med ) 2018, 8(4):847-853 )

Materials and  This study involved patients (n=1317) with metastatic breast cancer with tumors ErbB-2 positive who received trastuzumab or other
Methods  medicine application off-label use.

Results It was seen the Marmara Region had the highest application percentage (33.26 %) and it was continued the Central Anatolia Region (27.79
9%). Evaluated on the base of cities Istanbul, Ankara and Izmir had the most applications with 29.6 %, 19.2 % and 15.7 % respectively.
University hospitals were created the most of the applications, other applications were from education and research hospitals and private
hospitals
Conclusion  This may be caused from the fact that university hospitals accept severe patients who may need off-label medicines.

Keywords  Off-label drug use; Breast Cancer; Trastuzumab

Oz
Ama¢  Bu calismanin amaci, Turkiye'de meme kanseri tedavisinde ruhsatsiz ve endikasyon disi ilag kullanimini degerlendirmektir.
( Sakarya Tip Dergisi 2018, 8(4):847-853 ).
ngenfe\:: Bu calismaya trastuzumab veya diger endikasyon disi ilag kullanimi igin basvuruda bulunmus ve ErbB-2 poxzitif timorleri olan metastatik

meme kanseri hastalari (n = 1317) alindi.

Bulgular  Marmara Bdlgesi en yilksek bagvuru yiizdesine (% 33,26) sahipdi bunu i¢ Anadolu Bélgesi (% 27,79) izledi. En fazla basvuru sirasiyla
istanbul (% 29,6) Ankara (% 19,2) ve izmir (% 15,7)
illerinden yapildi. En ¢cok Gniversite hastanelerinden basvurular vardi, diger basvurular ise egitim ve arastirma hastaneleri ve 6zel hastane-
lerden geliyordu.

Sonu¢  Bu durum, Universite hastanelerinin endikasyon-dist ilag kullanimina ihtiyag duyabilecek hastalari daha fazla kabul etmesinden kaynakla-
nabilir.

Anahtar

4 Endikasyon-dist ilag kullanimi; Meme Kanseri; Trastuzumab
Kelimeler
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Introduction

A large number of licensed medications are used routinely for unapproved indications or do-
sages, routes of administration, or age groups which are not described in their package insert
are called “off-label usage”. This term contains unlicensed, unregistered or “‘compassionate use”
medicines.! Off-label use is the practice of prescribing pharmaceuticals for an unapproved indi-
cation for use or in an age group outside of an approved indication for use, dose, or method of
administration.? The principles underlying the use of unlicensed medicines are the same as those
of off-label medicines. Generally, off- label use is not recommended but still has legal procedures
in many countries’ laws and regulations, after all normal treatment protocols are applied. Situati-
ons may occur in which a physician has used all normal treatment options and off-label and/or
unlicensed medicinal products may be the last options.® Off-label drug usage is very preferable
in many countries. One of the studies reported that 55 % of prescriptions were licensed, 19%
were unlicensed, and 26% were licensed pharmaceuticals used through off-label policies. In fact,
unlicensed preparations were used in pediatric patients.*

Off-label drug use is also public policy in Turkey in such that off-label use may lead to reimburse-
ment restrictions. Off-label drug use is defined by the Turkish Ministry of Health (MoHT) as the use
of licensed pharmaceutical products in doses outside of or exceeding the scope of the registered
indication and the use of unlicensed medicinal products that are imported for the purpose of indi-
vidual treatment. Hence, off-label use covers both licensed and unlicensed products.®

In Turkey, physicians can prescribe medications off-label or unlicensed drugs under the control
of the Ministry of Health Medicines and Medical Device Agency (TITCK) (http:// www.titck.gov.
tr). The TITCK evaluates off-label and unlicensed medication use for each patient through off-label
application procedures. A physician who wants to prescribe an off-label or unlicensed pharmace-
utical has to apply to the TITCK for patient-based approval. The TITCK evaluates each application
based published scientific evidence and academic consultants. If the TITCK approves the off-label
or unlicensed prescriptions, the cost of medication subject to these prescriptions shall be reim-
bursed by the Turkish Social Security Institution (SGK) (http://www.sgk.gov.tr). When an unlicen-
sed medicine is approved by the TITCK, the Turkish Pharmacy Association is then responsible for
importing it.> The TITCK also publishes guidelines for using pharmaceuticals without the patient
base approval process. If a pharmaceutical is mentioned in these guidelines for use in an off-label
indication not yet approved, physicians can prescribe it. The pharmaceutical will then be reimbur-
sed by the SGK in the off-label indication without approval process. This indication is mentioned as
“no-need to approval process off-label indications” in the guideline. No-need to approve process
helps to increase the efficiency of off-label use decrease the workload of the TITCK.

The aim of this study is to evaluate the use of off-label or unlicensed medicines in breast cancer
for understanding of Turkey’s perspective within this area of healthcare provisions. In addition, we
hope that result of this study will help to update the guidelines and determine pharmaceuticals and
off-label indications in breast cancer.

Materials and Methods
This descriptive study involved patients (n=1317) with metastatic breast cancer (human epidermal
growth factor receptor 2; ErbB-2 positive) who received trastuzumab or other medicine applicati-




on off-label in Turkey. During 1st January 2008 to 1st January 2011, trastuzumab was licensed only
for 9 weeks, not for 52 weeks in Turkey.

Database of TITCK was used to examine off-label medicine use for the treatment of metastatic
breast cancer. In the analysis, the off-label use of medicines during the breast cancer therapy
were evaluated to provide an understanding of Turkey’s perspective within this area of healthcare
provisions. Outcomes were evaluated based on the application status, approval period, locational
applications, hospital category and medication status. In addition, it was aimed to help update the
guidelines and determine pharmaceuticals and off-label indications for no-need to approve pro-
cess off-label indications in breast cancer pharmaceuticals.

Results

The data obtained from TITCK’s database between 1st January 2008 to 1st January 2011 showed
that 1317 applications were submitted for off-label metastatic breast cancer medicine use. Average
age was 49.02 + 10.46. One thousand one hundred twenty two (85 %) of all off-label medicine
usage applications for breast cancer were approved as seen at Figure 1. Also, these applications
are concluded at the 8 to 16 weeks time period (Figure 2). In general, the application period con-
sists 8 or 9 weeks. However, the procedure can be longer, if the application forms are adequate.

Figure 1: Status of Application Results
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It was seen the Marmara Region had the highest application percentage (33.26 %) and it was con-
tinued the Central Anatolia Region (27.79 %). Evaluated on the base of cities Istanbul, Ankara and
Izmir had the most applications with 29.6 %, 19.2 % and 15.7 % respectively (Table 1).

Sakarya Med | Table 1: Region, applications, regional applications, percentage of regional applications (off-label)
2018;8(4):847-853 ) ) - ) - Percentage of
Region Location Application | Regional Application regional application
TANYERi et al.
Ingidence of Unlicensed and Off-Label Drug Adana 47
g Use in Breast Cancer Therapy/ Antalya 98
Mediterranean Region 174 13.21
Mersin 21
Isparta 8
Ankara 254
Eskisehir 23
Central Anatolian Region Kayseri 42 366 27.79
Konya 45
Sivas 2
Bursa 22
Edirne 8
Aegean Region - 438 33.26
Istanbul 391
izmit 17
Elazig 5
East Anatolian Region Malatya 15 34 2.58
Erzurum 14
Gaziantep 27
South East Anatolian Regjon 28 213
Sanlurfa 1
Trabzon 27
Black Sea Region Samsun 4 32 2.43
Zonguldak 1
Not Specified 15 15 1.14

University hospitals were created the vast majority of applications (81.1%). Other part of all the
applications were received from education & research hospitals (10.2 %) and private hospitals
(5.9 %) (Figure 3).

Figure 3: Applications by Hospital Category
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The most of applications for breast cancer medication were trastuzumab. As you can see at Figure
4, trastuzumab and trastuzumab+vinoralbin medication were preferred by physicians. The next
choice was Lapatinib for off-label medication usage in the breast cancer.

Figure 4: Applications by Medication
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Discussion

The recombinant antibody trastuzumab exemplifies the new generation of targeted anticancer
therapies. Trastuzumab inhibits the growth of breast cancer cells by binding to human epidermal
growth factor receptor 2 (HER-2).6 Overexpression of this receptor is found in approximately 25
% of breast cancers and occurs as a consequence of amplification of the HER2/neu gene.”® Clini-
cal trials demonstrated trastuzumab, used alone or in combination with chemotherapy slowed the
progression of HER-2-positive metastatic breast cancer.9 In patients failing prior chemotherapy
for metastatic breast cancer, trastuzumab used as a single agent reduced tumor size in 15% of
patients.’® Adjuvant therapy with trastuzumab for 6 months resulted in a clinical benefit in patients
with HER2 positive breast cancer.™ More recently, studies have shown that trastuzumab prevents
disease recurrence, at least in the short term, in women with early-stage breast cancer.'%'2

In comparison with chemotherapy, trastuzumab is well tolerated and has few side effects. In a
recent study the addition of trastuzumab to chemoteraphy is effective and tolerated for metastatic
breast cancer with HER2+ patients, on the other hand especially cardiac toxicity will occur followed
the use of trastuzumab.' The most significant side effect of trastuzumab is cardiotoxicity, which is
manifested in most cases by an asymptomatic decrease of the left ventricular ejection fraction in
2.3-17.3% of patients, although in most cases this has no clinical significance. Symptomatic heart
failure is a rare event in trastuzumab treated patients, occur in 0-4 % of patients and it is generally
reversible with trastuzumab discontinuation. In contrast to metastatic breast cancer studies, tras-
tuzumab trials in early breast cancer have excluded individuals with preexisting heart disease and
incorporated compulsory cardiac monitoring in their design."'?

Trastuzumab had the highest percentage in all off-label medicine applications for breast cancer
usage. On the other hand, 85 % of all trastuzumab off-label usage applications were approved. The
reason of 15 % of trastuzumab applications is needed to be investigated further. From the perspec-
tive of cities Istanbul had the highest application percentage in all applications depending on the
population. In additional, university hospitals had the highest percentage. This may be cause from
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university hospitals accept severe patients who may need off-label medicines.

In conclusion, off-label oncology medicine use is rising in Turkey.3 If trastuzumab off-label use
increasing parallel to off-label oncology medicines, it is needed to define new pathways to evaluate
the applications.
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OLGU SUNUMU / Case Report

Yenidoganda Uzamis Sanhgin Nadir
ve Onemli Bir Sebebi:
infantil Hipertrofik Pilor Stenozu
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Oz
Uzamis sarilik varliginda altta yatan ciddi bir patoloji olabilecegi disiintlmelidir ve ayirici tani yapilmalidir. infantil hipertrofik pilor stenozu
(IHPS) pilor kanalinin daralmasi sonucunda olusan mide cikisi tikanikligidir. Bu galismada, uzamis sarilik ve safrasiz kusma sikayeti olan
hastalarda nadirde olsa IHPS nin uzamis sariligin ayirici tanisinda disstinilmesinin gerekliligi ve tani yontemleri gozden gecirilmistir.
( Sakarya Tip Dergisi, 2018, 8(4):854-858)

Anahtar Hipertrofik Pilor Stenozu; Kusma; Uzamis Sarilik
kelimeler
Abstract

It should be considered that there is a serious underlying pathology in the presence of prolonged jaundice and differential diagnosis should
be made. Infantile hypertrophic pyloric stenosis (IHPS) is obstruction of the stomach outlet resulting from constriction of pyloric duct. In
this study, the necessity to consider IHPS in differential diagnosis of prolonged jaundice and its diagnostic methods in patients with prolon-
ged jaundice and non-bile vomiting is reviewed. ( Sakarya Med J, 2018, 8(4):854-858 ).

Keywords  Hypertrophic Pyloric Stenosis; Prolonged Jaundice; Vomiting
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Giris

Matiir bebeklerde 14 giini, prematir bebeklerde 21 giinii gecen 10 mg/dl iizerinde olan hiperbili-
rubinemilere uzamis sarilik denir ve altta yatan ciddi bir patoloji olabilecegini disindirir.1 Uzamis
sarilikta dncelikle direkt bilirubin bakilarak konjuge hiperbilirubinemi nedenleri ekarte edilmelidir.
Patolojik tablolar icerisinde genellikle hemolitik hastaliklar ve hipotiroidizm gorilirken nadir olarak
da Gilbert Sendromu, Crigler-Najjar sendromu ve pilor stenozu gibi nedenlerin yaninda sefal he-
matom, intraabdominal kanama gibi kanin damar disinda biriktigi durumlar da yer alir.2*

infantil hipertrofik pilor stenozu (IHPS), pilorun diiz kas liflerinin hiperplazisiyle pilor kanalinin da-
ralmasi sonucunda olusan mide ¢ikisi tikanikhigidir.* Yasaminin ilk ayi icindeki bebeklerde mide
cikist darhiginin en sik nedeni IHPS'dir. Hastalik 3-6 haftalik bebeklerde sayisi giderek artan fiskirir
sekilde ve safrasiz kusma ile kendini gdsterir. Tani konulamayan vakalarda dehidratasyon, ciddi
beslenme bozuklugu ve asit-baz dengesizlige seyreder, ihmal edilmesi halinde 6limle sonuclana-
bilir. Yapilan ¢alismalarda erkek g¢ocuklarda kizlara gére 4 kat daha sik gorilmektedir. Tani siklikla
yalniz 6yki ve dikkatli fizik muayene ile konabilir, ultrasonografi (USG) ve kontrastli pasaj filmler ile
de tani konabilmektedir. Cerrahi tedavide en yaygin olarak 1912’de Ramstedt tarafindan tanimla-
nan ekstramukozal pyloromyotomi ameliyati uygulanmaktadir.®

Bu calismada, uzamis sarilik ve safrasiz kusma sikayeti olan hastalarda nadirde olsa iIHPS nin uza-
mis sariigin ayirici tanisinda distinilmesinin gerekliligi ve tani yontemleri gdzden gecirilmistir.

Olgu Sunumu

Otuz Uc¢ gOnlik erkek bebek uzamis sarilik ve kusma sikayetiyle dis merkeze basvurmus, sonra-
sinda tarafimiza yonlendirilmis. Hastanin dykiisinden 38. gestasyonel haftada normal dogum ile
3185 gragirhginda dogdugu ve 33 giinlik stirede baska bir saglik problemi bulunmadig) 6grenildi.
Aile 6ykiistinde annenin iki tane abortusu mevcuttu. Hastanin viicut agirhg 4550 gr (50-90p), boy
56 c¢cm(50-90p), bas cevresi 37 cm (50p), vicut isisi 36,7 °C, kan basinci 88/52 mmHg, nabiz
137/dakika, solunum sayisi 39/dakika ve pulse oksimetre ile oksijen saturasyonu % 96 saptand.
Fizik muayenesinde hastanin bilinci acik, cildi batina kadar ikterik gériinimde, gozler ¢okik ve sag,
kadranda umblikus hizasinda 2x1 cm ebatinda kitle belirtisi vardi. Olive belirtisi olabilecegj disu-
nUldl. Diger sistem muayeneleri dogaldi. Hasta takip ve tedavi amacli pediatri servisine yatirildi. Ya-
tisinda bakilan tetkiklerinde total bilirubin 10,8 mg/dl, direkt bilirubin 0,8 mg/dL, hemoglobin 10,3
g/dL olarak saptandi. Alanin amino transferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST) , tiroid bezini
uyarict hormon (TSH), tire, BUN, kreatinin ve elektrolit degerleri normal sinirlardaydi. Ayakta direk
batin grafisinde (ADBG) genis ve dilate mide goriildi (Resim 1). Pilor stenozu yéniinden cekilen
oral kontrastl ADBG’sinde “caterpillar sign” gérildi (Resim 2). Hastanin abdomen USG’sinde
pilor diizeyinde duvar kalinlasmasi mevcuttu, pilor transvers ¢api 7,5 mm, longitudinal uzunlugu
19 mm olarak 6l¢ldi. Ultrasonografi incelemesi sirasinda pilordan sivi gegisi saptanmadi. Hastaya
iHPS tanisi konularak Ramstedt piloromyotomi operasyonu yapildi (Resim 3). Alti saat sonra oral
beslenmeye baslandi. Kusmalari dnemli derecede azalan hasta 6nerilerle taburcu edildi. Hastanin
ameliyat sonrasinda 5.gininde poliklinik kontrolinde kontrol ADBG’si normal olarak, total biliru-
bin 3,19 mg/dL ve direkt bilirubin 0,58 mg/dL, 12.giiniinde total bilirubin 1,96 mg/dL ve direkt
bilirubin 0,42 mg/dL olarak saptandi (Resim 4). Hastamiz Gilbert sendromu yoniinden takibe alin-
d1. Hasta ebeveynlerinden onam alinmistir.
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Resim 2: Hastanin ayakta direk batin grafisinde
(ADBG) goriilen “caterpillar sign” bulgusu

Resim 1: Hastanin ayakta direk batin grafisinde
(ADBG) goriilen “genis ve dilate mide” goriintisi
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Resim 3: Hipertrofik pilorun ameliyat esnasinda
gorinimu
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Resim 4: Ameliyat sonrasinda cekilen, normal olarak
degerlendirilen ayakta direk batin grafisi (ADBG)

Tartisma

infantil hipertrofik pilor stenozu bazen uzamis sarilikla bulgu verebilir.¢ Lippert'in yaptigi olgu su-
numunda 17 giinlik bebek siddetli uzamis sarilikla basvurmus, kusma ve pilor stenozu bulgulari
gorillmemistir. Etyolojik degerlendirme yapilirken gériintiileme ydntemleri sonrasinda IHPS tanisi
konularak pyloromyotomi yapilmistir, sonrasinda sarilik gerilemistir.” Literatire baktigimizda Trioc-
he ve ark’larinin ve Saz ve ark’larinin yaptiklar olgu sunumlarinda pilor stenozu ile ilgili gorilen
uzamis sariigin Gilbert sendromunun erken belirtisi olabilecegi diisintImistir.®® Bizim hastamiz-
da safrasiz kusma ve uzamis sarilik bulgulari mevcuttu, ameliyat sonrasi sikayetleri gerileyen hasta

Gilbert sendromu ydniinden takibe alindi. 856
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Literatiire baktigimizda yenidoganda IHPS durumunda gérillen uzamis sarilik vakalan Gilbert send-
romu olarak diisiinilmis, olusum mekanizmasi sadece iridil difosfo glukronil transferaz (UDPGT)
enzim eksikligine baglanmistir.8® Biz IHPS durumunda olusan uzamis sariigin iki farkli mekaniz-
maya bagl olabilecegini diisiinmekteyiz. ilk olarak midede olusan tikaniklik sonrasi enterohepatik
sirkiilasyonun azalmasiyla barsak duvarinin bakterilerle kolonizasyonu gecikir. Bu durum direkt
bilirubinin sterkobiline doniisimin{ azaltir. Yenidoganda fizyolojik olarak enterik mukozal beta-
glukuronidaz enziminin fazla olmasi nedeniyle indirekt hiperbilirubinemi gelisir. ikinci olarak, uzun
sren aghgin UDPGT enzim eksikligi olusturarak indirekt hiperbilirubinemiye neden oldugu 6ngo-
rolmektedir.

Uzamis sarilikla ilgili yapilan calismalara bakildiginda Bilgin ve ark’larinin 2017 yilinda 100 olguda
yaptigl calismada %78'’inin etyolojisi saptanamazken, %714 ’Gnde idrar yolu enfeksiyonu, %3’inde
Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikligj, %3’Gnde konjenital hipotiroidi ve %2’sinde Rh uygunsuz-
lugu bulunmustur ve pilor stenozu saptanmamistir.’® Tuygun ve ark’larinin 2002 yiinda Ankara’da
uzamis sarilikla ilgili yaptiklan calismada 231 olgunun %63,2’sinde etyoloji saptanamazken,
%8,2’sinde ABO uygunsuzlugu, %7,4’0nde idrar yolu enfeksiyonu, %3,9’unda Rh uygunsuzlugu
ve diger sebepler bulunurken pilor stenozu saptanmamistir.” Okten ve ark’larimin 1992 yilinda
Trabzon’da 121 olguda uzamis sarilikla ilgili yaptiklari calismada 1 olguda pilor stenozu saptanmis-
tir."2 Literatiire baktigimizda uzamis sarilik olgularinda gogunlukla etyoloji saptanamamistir, IHPS'de
nadir olarak gorilmistir.

Etyolojik degerlendirmede IHPS disiinildiiginde tani asamasinda USG'de duvar kalinlginin > 4
mm ve pilor kanal uzunlugunun > 16 mm olmasi IHPS varlig lehinde degerlendirilir.5 Oral kont-
rast madde sonrasi cekilen ADBG’de midede hiperperistaltizm, pilor kanalinda uzama ve daralma
(string sign), antral “dis” (teeth) veya “omuz” (shouldering) bulgusu, antral “gaga” (beak sign) bul-
gusu, pilor kanalinda “cift yol” (double track) bulgusu, duodenal bulbusta “semsiye” (umbrella sign)
bulgusu tani koydurucu bulgulardir.” Pilordaki darliga karsi gastrik kasilmalarin ADBG'de olustur-
dugu goriinime “tirtil isareti”” (caterpillar sign) denir. Bizim hastamizin oral kontrastl ADBG'sinde
“caterpillar sign ” gorildi, Abdomen USG’sinde pilor transvers ¢api 7,5 mm, longitudinal uzunlugu
19 mm olarak 6l¢iildi (Resim 2).

Sonug olarak yenidogan déneminde etyolojisi saptanamayan uzamis sarilik varliginda, kusma ve
beslenme bozuklugu eslik ediyorsa cok nadir gdzitkse de IHPS mutlaka akilda tutulmalidir. Ente-
rohepatik sirkillasyonun azalmasina bagi olusan etkilerle indirekt hiperbilirubinemi gériilir. IHPS
tanisinda spesifik USG ve direkt grafi bulgulari vardir.
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Abstract

The syringomyelia refers to the development and progression of the cerebrospinal fluid (CSF) filling space within the spinal cord. We
wanted to share with you the 56 years old male case with syringomyelia that misdiagnosed as amyotrophic lateral sclerosis (ALS) and
using riluzole therapy. We wanted to share this phenomenon, which was diagnosed with ALS in terms of emphasizing the importance of
neuroimaging. ( Sakarya Med J, 2018, 8(4):859-862 ).

syringomyelia; amyotrophic lateral sclerosis; trauma
Keywords yringomy yotrop

0z

Siringomiyeli, omurilikteki beyin omurilik sivisi (BOS) dolgu boslugunun gelisimini ve ilerlemesini ifade eder. 56 yasinda torakal siringomi-
yelisi olan ancak yanlis olarak ALS tanisi ve riluzol tedavisi alan erkek olguyu paylasmak istedik. Klinisyenlerin nérogoriintilemenin 6nemini
dikkate almalarini vurgulamak istedik. ( Sakarya Tip Dergisi, 2018, 8(4):859-862)

Anahtar  siringomiyeli; amyotrofik lateral skleroz; travma
kelimeler
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Background

The syringomyelia refers to the development and progression of the CSF filling space within the
spinal cord. As its name implies, this particular type occurs after a syringomyelia, known or sus-
pected trauma. It differs from syringomyelia due to congenital malformations, such as Arnold-
Chiari, where blockage of normal CSF flow through the cerebral ventricles may result in a syrinxs
that is a secondary phenomenon.” We wanted to share with you the case with syringomyelia that
misdiagnosed as ALS.

Case
A 56-year-old male patient presented with weakness and unstable walking complaints.

In his complaints of about six months, he said that there has not been an increase in the amount
of everything since the beginning.

The patient noted pain and numbness in his legs. There was no urinary incontinence.

In the background; DM, cigarette smoking, a two-year-old lumber disc operation and a car traffic
accident story a year ago. There was no property in her family history.

Neurological examination revealed no upper motor and sensory disturbance on the upper extre-
mity, lower extremity 4/5 motor force, and DTRs lower extremity +++ / +++. Bottom skin reflex
was bilateral extensor. There was no sensory malfunction.

In ENMG performed on the absence of abnormal findings in the cranial, cervical and lumbar MR
patients who were admitted to the another hospital four months ago, moderate motor nerve BCAP
responses were decreased in all extremities, decreased in motor speeds, and sensorial DSAP res-
ponses were low. Sensory disorders were diagnosed as diabetic polyneuropathy and the patient
was diagnosed as Amyotrophic Lateral Sclerosis (ALS) and discharged with riluzole 2 * 50 mg/
day treatment.

Thoracic spinal MRI, suspected of being diagnosed due to the absence of abnormal examination
findings in the upper extremity of the patient, was found to be compatible with syrings of five
vertebra sizes at the level of T5-T10 in the T1 and T2 sequence (Figure). The syringomyelia was
diagnosed. Riluzole theraphy was stopped and the patient was transferred to the brain surgery

department.

Figure: Thoracic spinal MRI with T1 and T2
sequences compatible with syrings at T5-T10




Discussion:

Syringomyelia is more common in the mid-lower cervical region, and more rarely in the thoracic
and lumbosacral region and medulla oblongata (syringobulbi).2 Symptoms such as syringomyelia
spasticity, weakness, vitality in reflexes, impaired balance, numbness, paresthesia, sensory loss,
muscle atrophy can be seen. Symptoms may be either a single limb for a long time or bilateral. 4
ALS was first suspected on the basis of a clinical concurrence of both upper and lower motoneu-
rons signs, involving the four limbs and the bulbar region. The complete biochemical, electroph-
ysiologic and imaging work-up then allowed the diagnosis of clinically definite ALS, according to
the El Escorial-WFN revised criteria. Syringomyelia may produce a clinical picture similar to ALS.
However, the slow progression of the disease and the presence of sensory signs, along with the
MRI evidence of the syringomyelic cyst generally allow the differential diagnosis.Spinal MRI is
important in terms of differential diagnosis in cases of ALS considered because of similar clinical
picture.”

Conclusion:
We wanted to share this phenomenon, which was diagnosed with ALS in terms of emphasizing the
importance of neuroimaging, but which identified syrinxs in Thoracic MRI.
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Melkersson Rosenthal Sendromunun Ozellikleri/ Characteristics of Melkersson Rosenthal Syndrome
Bilgilerin bilimsel ortamlarda paylasiimasi icin hasta onamlari alinmistir.
Kasim 2017’de, 53. ulusal noroloji kongresinde e-poster olarak sunulmustur.

Melkersson-Rosenthal sendromu (MRS); tekrarlayan periferik fasiyal paralizi, asimetrik fasiyal 6dem ve fissirli dil (lingua plicata) ile
karakterize nadir gorilen bir hastaliktir. Bu triad hastalanin %25’inde gorilir. Etiyoloji net olmamakla birlikte otoimmiin lenfositik tablo
6n plandadir. 20-40 yas arasinda 3 hasta kadin hasta, tekrarlayan fasiyal paralizi yakinmasi ile basvurdu. Fissiirlii dil ve orofasiyal 6dem
saptandi. Ailede benzer bulgular yoktu. Vaskilitik, enfektif, metabolik, granilomatoz, paraneoplastik ve santral sinir sistemi hastaliklarina
ait tum tetkikler normaldi. Oral kortikosteroid tedavi ile sikayetlerde azalma oldu. Hastalarinin hepsinin ilkbahar aylarinda periferik fasiyal
paralizi ataklar gecirmesi dikkati cekti. Bu durum alerjik etkenlerin etiyoloji ile iliskilendirilebilecegini diisindirmistir. MRS nun insidansi %
0,08'dir. Olgular genellikle monosemptomatiktir. Otozomal dominant gecebilse de kanitlar yetersizdir

( Sakarya Tip Dergisi, 2018, 8(4):863-868)

Anahtar Melkersson-Rosenthal sendromu; fasiyal paralizi; mevsimsel varyasyon

kelimeler

Abstract

Melkersson-Rosenthal syndrome (MRS) is a rare disorder characterized with recurrent peripheral facial paralysis, asymmetrical facial edema
and lingua plicata. 25% of patients have this triad. Etiology is unclear, but autoimmune lymphocytic condition may responsible. Three
patients, 20-40 years old were admitted with recurrent facial paralysis. Lingua plicata and orofacial edema were detected. There were no
similar findings in the family. All tests of vasculitic, infective, metabolic, granulomatosis, paraneoplastic and central nervous system diseases
were normal. Complaints decreased with oral corticosteroid treatment. It was interesting that all patients had recurrent of peripheral facial
paralysis in the spring. This suggested that allergens may be associated with etiology. The incidence of MRS is 0.08%. The cases are usually
monosymptomatic. Despite MRS can be autosomal dominant, genetic evidence is not clear. ( Sakarya Med J, 2018, 8(4):863-868 ).

Keywords ~ Melkersson-Rosenthal syndrome; facial paralysis; seasonal variation
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Giris

Melkersson-Rosenthal sendromu (MRS) tekrarlayan periferik fasiyal paralizi, agrisiz ve gode bi-
rakmayan orofasiyal 6dem ve fissirli dil (lingua plicata) 6zellikleri ile karakterize bir hastaliktir.
Bu triadin tim &zelliklerinin birlikte gorilmesi oldukca nadirdir. Genellikle monosemptomatik ya
da oligosemptomatik tutulum saptanir. En sik bulgu orofasiyal 6demdir. Hastalarin yalnizca %30-
40'inda fissurly dil gorilir. 25-40 yas arasi kadinlarda daha siktir.”

Hastaligin tanisi klinik bulgular ile konulmaktadir. Ancak 6demli mukozadan alinan biyopsi mater-
yalinde non-kazeifiye epiteloid hiicreli granilomlar, mononiikleer hiicre infiltrasyonu, Langerhans
tipi dev hiicreler, non-spesifik inflamasyon ve fibrozis olmasi taniyr desteklemektedir." Etiyolojiden
adenotonsillit, herpes simpleks viriis (HSV) enfeksiyonu, tiiberkiloz, T lenfosit fonksiyon bozuklu-
gu, alerjik hastaliklar, atopi ve genetik faktérler sorumlu tutulmustur. Ancak bu durumlarin higbiri
kesin etiyoloji ile iliskilendirilememistir.2® Tedavide kortikosteroidler, antihistaminikler, imminsup-
resif tedaviler, danazol, klofazimin ve antibiyotikler kullamilmaktadir.* Belirti ve bulgularin biyik
cogunlugu medikal tedaviler ile gerilemektedir. Bu tedavilere yeterli cevap alinmamasi durumunda
fasiyal sinir dekompresyonu yapilmaktadir.®

Bu U olgu sunumu ile MRS’nun klinik dzellikleri, ayirici tanisi ve periferik fasiyal paralizinin ilkbahar
aylarinda ortaya cikmasinin etiyoloji ile iliskisi degerlendirilmistir.

Olgu sunumlar

Olgu 1

22 yasinda kadin hasta, 1 haftadir olan sag yiiz yariminda uyusma ve hareketlerde yavaslama
yakinmasi ile basvurdu. Oykiisiinden 3 yil 6nce ve 1 ay dnce mart aylarinda sol periferik fasiyal pa-
ralizi gegirdigi, 10 gin sire ile oral kortikosteroid tedavi kullandig) 6grenildi. Norolojik muayenesi,
sagda hafif periferik fasiyal sinir lezyonu bulgular disinda normaldi. Sol yiiz yarimindaki minimal
orofasiyal 6dem ve dildeki fissir artisi dikkat gekti (Resim 1).

Resim 1. A) Sagda hafif nazolabial oluk silikligi, sol yiz yariminda minimal orofasiyal édem B) Dilde
fisstr artigi (lingua plicata)

Vital bulgularindan atesi 36,8 °C ve kan basinci 120/70 mmHg idi. Kan laboratuvar tetkiklerin-
de beyaz kiire (WBC)=7,8 K/uL (3,5-10,5), hemoglobin=11,8 g/dL (13,5-17,5), trombosit=250
K/uL (150-450), B12=214,4 pg/mL (191-663), folik asit=10,4 ng/mL (3,1- 17,5) bulundu. Kan
sekeri=98 mg/dL (70-110), iire=27 mg/dL (18-55), HbA1C=5,4 (4-6) olarak belirlendi. C-reaktif




protein (CRP)=6,7 mg/L (0-5) ve sedimantasyon=17 m/h (0-20) idi. Tiroid stimiile edici hormon
(TSH)=2,37 pIu/mL (0,56-5,57), serbest T3, T4, tiroglobulin ve tiroid oto antikorlari normaldi.
Karaciger fonksiyon testleri, kreatinin fosfokinaz, anjiotensin donistiiriicii enzim (ACE), elektro-
litler ve kan gazi normal sinirlardaydi. CA-125=10,5 U/mL (0-35), CA 15.3=10,74 U/mL (0-25),
CA 19.9=15,06 U/mL (0-39) ve CEA=1,57 ug/L (0-10000) olarak belirlendi. Vaskiilitik, enfektif
ve granilomatdz hastaliklarin degerlendirmesi igin istenen diger kan testleri normaldi. Tiberkdlin
cilt testi (PPD) negatifti. Direkt akciger grafisi, batin ultrasonografi (USG), beyin-kulak manyetik
rezonans goruntileme (MRG) ve beyin MRG anjiyografi normaldi. Odyolojik degerlendirmede pa-
toloji saptanmadi. 2 haftada oral kortikosteroid tedavi azaltilarak kesildi. Bir ay sonraki kontroliinde
semptomlarin azalmis oldugu, 3 ay sonraki kontroliinde ise fasiyal asimetrinin tama yakin diizeldigi
ogrenildi.

Olgu 2

33 yasinda kadin hasta, 3 giin dnce baslayan sol yiz yariminda hareket azlig) ve uyusma yakinmasi
ile bagvurdu. Oykiisiinden 1 yil dnce nisan ayinda, sol periferik fasiyal paralizi gecirdigi ve oral kor-
tikosteroid tedavi aldig1 6grenildi. Norolojik muayenesi solda hafif periferik fasiyal paralizi bulgular

disinda normaldi. Sag yiiz yarimindaki minimal orofasiyal ddem ve dilde fisstr artisi goriildii (Resim
2).

d
Resim 2. A) Solda hafif nazolabial oluk silikligj, sag yiz yanminda minimal orofasiyal 6dem B) Dilde
fissur artigi (lingua plicata)

Vital bulgulari normaldi. Kan tetkiklerinde beyaz kire (WBC)=12,8 K/uL (3,5-10,5), hemoglo-
bin=10,8 g/dL (13,5-17,5), trombosit=250 K/uL (150-450), B12=190,4 pg/mL (191-663), folik
asit=10,4 ng/mL (3,1- 17,5) bulundu. C-reaktif protein (CRP)=10,7 mg/L (0-5) ve sedimantas-
yon=21 m/h (0-20) idi. Birinci olguya yapilan benzer kan tetkikleri, odyolojik degerlendirme ve
beyin MRG incelemeleri normaldi. Kortikosteroid tedavi 10 giinde azaltilarak kesildi. 15 giin sonra
sikayetlerinin kismen azaldig), 3 ay sonraki kontrolinde ise fasiyal asimetrinin tamamen dizeldigi
ogrenildi.

Olgu 3

43 yasinda kadin hasta, 5 giin dnce baslayan sag yiz yarnminda hareketlerde yavaslama yakin-
mas! ile bagvurdu. Oykisiinden 10 yil 6nce ilkbaharda ve 3 yil dnce mart ayinda sol periferik
fasiyal paralizi gecirdigi ve tedavi almadan diizeldigi 6grenildi. Norolojik muayenede sag periferik
fasiyal sinir lezyonu bulgulan vardi. Derin tendon refleksleri hipoaktif idi. Sag yiz yariminda oro-
fasiyal 6dem ve dilde fissir artigi beliflendi (Resim 3). Vital bulgulari normaldi. Kan tetkiklerinde
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beyaz kire (WBC)=10,8 K/uL (3,5-10,5), hemoglobin=12,1 g/dL (13,5-17,5), trombosit=158 K/
uL (150-450), B12=290,4 pg/mL (191-663), folik asit=15,6 ng/mL (3,1- 17,5) bulundu. C-reaktif
protein (CRP)=8,7 mg/L (0-5) ve sedimantasyon=21 m/h (0-20) idi. Diger hastalara yapilan kan
tetkiklerinin aynilari normaldi. Beyin MRG’de periventrikiler iskemik gliotik lezyonlar izlendi. Diger
radyolojik incelemeler ve odyolojik degerlendirme normaldi. 20 giinde kortikosteroid tedavi azalti-
larak kesildi. 3 ay sonra bulgularin dizeldigi gorild.

Resim 3. A) Sagda nazolabial oluk silikligi, sag yuz yariminda orofasiyal dem B) Dilde fissur artigi
(lingua plicata)

Tartisma

MRS nadir gorillen bir hastaliktir. insidansi % 0,08 olarak tespit edilmistir. 20-40 yas arasinda
kadinlarda daha siktir." Rekirrens periferik paraliziye, orofasiyal 6dem ve fissirli dil eslik etmek-
tedir. Monosemptomatik ya da oligosemptomatik olmalari daha yaygindir." Bu Gc kriterin birliktelig
hastalarin %25’inde vardir.® Rekirrens fasiyal paralizi Bell paralizisine benzemektedir. Hastalarin
%47-90"1nda vardir. Fasiyal tutulum tek tarafli olabileceg; gibi cift tarafli ve kalici da olabilir. Fasiyal
tuluma 9. ve 11. kraniyal sinir tutulumu da eslik edebilir.” Ayirici tanida sifiliz, I6semi, Guillain- Barre
sendromu, herpes zoster, otitis media, multipl skleroz, diabetes mellitus, myastenia graves, poliar-
teritis nodosa (PAN), 16semi ve timérler yer almaktadir.” Bu hastaliklara ait klinik degerlendirmeler,
kan tetkikileri ve radyolojik incelemeler bizim hastalarimiza da yapilmistir. 3. olguda insidental sap-
tanan iskemik gliotik lezyonlar disinda patolojik radyolojik bulgu tespit edilmemistir. Ayrica ikinci
ve Uclinci olguda hafif 16kositoz, sedimantasyon ve CRP’'de hafif yiikseklik saptanmistir. Bunlar
non-spesifik bulgular olarak degerlendirilmistir.

Orofasiyal 6dem fasiyal paraliziden daha sik gorillmektedir. Tek tarafli, dzellikle st dudak ve agiz
cevresinde, gode birakmayan ve agrisiz bir 6demle karakterizedir. Atak sikhig arttikga fibrozis ve
yumusak doku hiperplazisi ile orofasiyal dem siklig da artmaktadir.® Hastalarimizdan G¢iinci olgu-
da daha belirgin orofasiyal 6dem oldugu gdrilmistir. Bu durum uzun hastalik siirecine, atak sayl-
sinin fazlaligina ve kortikosteroid tedavi almamaya baglanmstir. Fissirli dil ise orofasiyal dem ve
rekirrens fasiyal paralizinin beraber oldugu hastalarda daha nadirdir. Hastalarin sadece %40’inda
gorilir. Ozellikle dilin 2/3 6n kismini etkiler.” Hastalanmizin hepsinde dilde fissiir artisi oldugu
gorllmistir.

MRS kesin tanisi i¢in kullanilacak radyolojik ve histopatolojik inceleme ydntemi bulunmamaktadir.
Tani &zellikle klinik bulgular dogrultusunda konulmaktadir. Biyopside non-kazedz granilomat6z
kellit varligy taniyr desteklemektedir. Ancak biyopsinin normal olmasi taniy1 dislamamaktadir.” Has-




talarimizin klinik 6zellikleri MRS varligini desteklemistir. Rekirrens fasiyal paralizi yapabilecek diger
nedenler de ekarte edilmistir. Bulgular MRS tanisi icin yeterli bulunmustur. Hastalarimiza durumlari
anlatildiginda biyopsi istemediklerini beyan etmislerdir.

MRS hastaliginin etiyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Basta HSV olmak dzere bakteriyel ve viral
nedenler, grantlamatoz hastaliklar, katki maddeleri, proteinler ve agir metallere karsi gelisen hiper-
sensitivite, genetik yatkinlik ve bircok otoimmin hastalik sorumlu tutulmaktadir.23'° Ayrica migren,
anjioddem, rekirrens erizipel, lenfoma, trigeminal nevralji, amiloidozis, hipotiroidizm, hiperplastik
gingivitis, otoskleroz ve vena cava superior obstriiksiyonu ile birlikteligi de bildirilmistir.2 Hastalari-
mizda MRS ile birlikte baska hastalik tespit edilmemistir. Ayrica periferik fasiyal paralizi ataklarinin
ilkbahar aylarinda olmasi dikkat cekmistir. Alerjik hastaliklarin ilkbahar aylarinda indiklendigj bilin-
mektedir. Bu durum etiyoloji ile iliskilendirildiginde, alerjik mekanizmalarin periferik fasiyal paraliziyi
tetikleyebilecegini disindirmistir.

MRS’nun tedavisinde kortikosteroidler kullanilmaktadir. Bu tedavi doku 6demini ve inflamasyonu
azaltmaktadir. Tedaviye iyi cevap vermeyen hastalara metotreksat, dapson, sulfasalazin, klofazi-
min, danazol, difenhidramin, penisilin, hidroklorokin, eritromisin, minoksilin, tetrasiklin ve klinda-
misin verilmektedir. Medikal tedavinin yetersiz kalmasi durumunda fasiyal sinir dekompresyonu ve
keiloplasti cerrahisi uygulanmaktadir.*> Hastalarimiz kortikosteroid tedavisi ile diizelmekte oldugu
icin diger medikal ve cerrahi tedavilere ihtiyac duyulmamistir.

Sonug olarak, rekiirrens fasiyal paralizinin etiyolojisinde MRS da diisiinilmesi gereken bir hastalik-
tir. Hastalik nadir gorildigi icin siklikla taminmasi gecikmektedir. Benzer tabloyu meydana getiren
bircok hastalik oldugu icin ayirici tani dikkatlice gézden gecirilmelidir. Bu U¢ olgunun da periferik
fasiyal paralizi ataklarinin ilkbahar aylarinda gelismis olmasi etiyolojide alerjik 6zelliklerin de sorgu-
lanmasinin 6nemli oldugunu gostermektedir.
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Oz
Gerstmann sendromu agrafi, parmak agnozisi, sag-sol dezoryantasyonu ve akalkuli ile karakterize bir klinik tablodur. Saf vakalarin hicbirinde
aleksi gorilmemektedir. 62 yasinda erkek hasta sol pariyetotemporal alanda akut iskemik enfarkt ile basvurdu. Kliniginde Gerstmann
tetradinin yanisira aleksi tablosu mevcuttu. Nadir gérilen bu tablonun klinik-néroanatomik korelasyonu tartismalidir.
( Sakarya Tip Dergisi, 2018, 8(4):869-873)
Gerstmann Sendromu; akut inme; aleksi
Anahtar
kelimeler
Abstract

Gerstmann syndrome is a clinical picture characterized by agraphia, finger agnosia, right-left disorientation and acalculia. None of the pure
cases shows alexia. A 62-year-old male patient presented with acute ischemic infarction in the left parietotemporal area. In addition to
Gerstmann tetrad, he had alexia. The clinical-neuroanatomical correlation of this rare picture is controversial.

( Sakarya Med J, 2018, 8(4):869-873 ).

Keywords ~ Gerstmann Syndrome; acute stroke; alexia
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Giris

Gerstmann sendromu (GS), sol hemisfer pariyetal lobda ve 6zellikle angular girus lokalizasyonun-
da meydana gelen lezyonlarin neden oldugu spesifik bir tabloyu tanimlar. Siklikla inme sonrasi
gorilen bu tabloda klasik olarak tanimlanan 4 bulgu mevcuttur. Bunlar agrafi, parmak agnozisi,
sag-sol dezoryantasyonu ve akalkuliden olusur.” Bununla birlikte, nadiren saf formda ortaya ciktig
icin GS, diger bazi semptom kombinasyonlarina kiyasla fokal parieto-temporo-oksipital hastaligin
tanisal bir gostergesi olarak daha az yararlidir. Bazi ¢alismalar, GS’ nin klinik semiyolojiyi destek-
leyen ortak biligsel fonksiyonlara verilen hasar ile uyusmadigini bildirmektedir. Fonksiyonel néro-
anatomiden elde edilen kanitlar, Gerstmann tetradinin saf formlarinin lezyondan, ortak kortikal
bir substrata degil, subkortikal beyaz cevherdeki fokal bir bélgedeki hasara bagli intraparietal dis-
konneksiyondan kaynaklandigini disindirmektedir.® Literatirde Gerstmann tetradina eslik eden
aleksi, depresyon, bellek zayiflig), hayal kiriklig) ve gjitasyon gibi davranigsal belirtileri iceren tablo
angular girus sendromu olarak tanimlanmistir.* Sol temporal lobda yer alan angular girus, Broca ve
Wernicke alanlarini da iceren beynin lisan sisteminin bir parcasidir.® Bu yazimizda sol temporopa-
riyetal alanda akut iskemik enfarkt ile prezente olan ve Gerstmann tetradina ek olarak aleksi klinigj
olan bir olgu sunup literatir esliginde tartismay1 amacladik.

Olgu Sunumu

62 yasinda sag elini kullanan erkek hasta, ani gelisen bilin¢ bozuklugu nedeniyle acil servisimize
getirildi. Hastanin 6zgegmisinde hipertansiyon tanist mevcut olup diizenli ilag kullanimi yoktu. Ug
ay once gecici iskemik atak gecirdigi 6grenildi. Sigara, alkol veya madde kullanim 6ykisi yoktu.
Soy gecmisinde de ozellik saptanmadi. Hastanin basvuru aninda tansiyon yiksekligi mevcuttu
(185/110 mm/Hg), EKG'si normal siniis ritmindeydi. Nérolojik muayenesinde hastanin bilinci
acik, koopere ve oryante idi. Kranial sinir muayenesi normaldi. Ense sertligi veya meningeal irritas-
yon bulgusu saptanmadi. Kas gicleri tamdi. Konusma akici idi, anlamasi tamdi. Serebellar sistem
muayenesi normaldi. Taban cildi refleksi sagda lakayt alindi. Hasta okuyamadigini ifade etmesi
Uzerine yapilan degerlendirmede aleksi ve agrafisi saptandi. Eslik eden sag-sol dezoryantasyonu,
akalkuli ve parmak agnozisi de detayl nérolojik muayenesinde tespit edildi. Acil serviste cekilen
difizyon agrlikh magnetik rezonans gorintilemesinde sol alt pariyetal lobda angular girusu da
icine alan akut iskemik enfarkt ile uyumlu hiperintensite saptandi (Resim 1a,1b).

Resim 1a,1b. Sol temporal alanda insiler
kortekse uzanan difizyon agirlikli gdrintdl-
emelerde hiperintens, ADC gorintilerde
hipointens akut iskemik enfarkt ile uyumlu
difizyon kisithihig




Beyin bilgisayarli tomografisinde (BT) sinde akut patoloji saptanmadi. Akut evreyi gectiginden
trombolitik tedavi verilmedi. Karotis+ beyin BT angio’sunda kritik darlik gérilmeyen hasta tekli
antiagregan ve antihipertansif tedavi ile servisimize interne edildi. Etyolojik degerlendirmesi detayl
yapilan hastanin laboratuvar degerlerinde belirgin patoloji saptanmadi. Transtorasik ekokardiyog-
rafisinde sol atriyal dilatasyon ve sol ventrikil hipertrofisi saptandi. 24 sa ritm holter takilan has-
tada atrial fibrilasyon saptanmadi. Karotis arterler doppler ultrasonografi ile de degerlendirildi, sol
karotis komunis ile internal karotis proksimali dizeyinde yaklasik %30 darliga neden olan kalsifik
plak formasyonu saptand. Klinigi stabil seyreden hasta 1 haftalik takibin sonunda eksterne edildi.
1. ay poliklinik kontrolinde klinik bulgularinda hafif dizelme gozlendi. Kontrol beyin BT’ sinde sol
temporopariyetalde yerlesmis hipodens enfarkt alani gorildi (Resim 2).

Resim 2. 1. Ay BT kontroliinde sol pariyetotemporal
alanda yerlesmis hipodens enfarkt alani

Tartisma

Gerstmann sendromu, viicut algisinin bozulmasi sonucu dissiinceleri yazili olarak ifade etme yete-
negi (agrafi), basit aritmetik problemlerin hesaplanmasi (akalkuli), kisinin kendi ya da baskalarinin
parmaklarini tanimasi (parmak agnosisi) ve sag-sol arasinda bir ayrim yapma becerisinin yitirilmesi
ile karakterizedir.¢ Hastamizda klasik tetrad mevcuttu. Aleksi klinigi daha ¢ok rakamlar okuma sek-
linde idi ve matematiksel sembollerle ilgili zorluklari vardi. Buna karsilik anomi yoktu ve aritmetik
simgelerin taninmasindaki giiclik disinda, nesnelerin isimlerini ve islevlerini, nesne parcalarini,
renkleri veya geometrik figirleri adlandirma konusunda herhangi bir giicligi yoktu. Gerstmann’in
agrafisi, el yazisi ile simirlidir ve yapisal apraksi ve ekstremite apraksisi ile birlikte gérilmemektedir.
Saf vakalarin hicbirinde aleksinin goriilmeyecegi bildirilmistir.®

Gerstmann sendromu klinigini olusturan tetradin bir otonom kombinasyon mu oldugu ve her
zaman angular girus lezyonunu mu gosterdigi tartisma konusu olmustur. Literatiirde bu otonom
kombinasyonun multiple néronal networklarin anatomik yakinhgindan kaynaklandigi bildirilmis-
tir.” Ando ve ark., GS’ nin sadece sol angular girusun disfonksiyonundan degil ayni zamanda do-
minant hemisferdeki orta frontal girusdan da kaynaklanabilecegini bildirmistir.? Rusconi ve ark.,
Gerstmann’in hipotezini, bir grup saglikli bireyin fonksiyonel ve yapisal ndrogdriintiilemesini ya-
parak test etmis ve Gerstmann tetradinin islevsel degil yapisal oldugunu ileri sirmiistir.® Dort alani
temsil eden yerlerden ayri, konverjan liflerindeki bir lezyon sonucu olusan diskonneksiyonun bu
tabloya neden oldugu saptanmistir. Bu bulgular dominant pariyetal lobdaki hasarin klinik sonugla-
rina ilging bir 1sik tutmustur. Ne Gerstmann sendromunun kardinal belirtileri ne de beyaz cevherin
bu bolgelerdeki lezyonlar nadir degildir, fakat saf GS’ deki segici asosiyasyonlar nadiren gorilen
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bir klinik bir tabloyu ifade eder.

GS nadir gorilen bir klinik tablodur ve lokalize edici degeri ile ilgili olarak bu vaka, hastaligin do-
minant parietotemporal lobdaki hasarla iliskili oldugunu dogrulamistir. Ancak eslik eden aleksi,
gorintilemelerinde angular girus lezyonu gorilmediginden ve bu bdlgenin tutulumunda goriilen
depresyon, bellek zayiflig), hayal kiriklig) ve ajitasyon gibi davranissal belirtilerin olmayisi nedeniyle
ilging bulunmustur. SGphesiz GS hem klinik nérologlari hem de néropsikolojide arastirmacilar et-
kilemeye devam edecektir.
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Epidermal inkliizyon kistleri viicudun cesitli bolgelerinde goriilebilen benign lezyonlardir. Aksiller, pelvik ve submandibuler lenfoid dokuda
gorilmesi iyi tanimlanmis bir fenomendir. Sitomorfolojik ve histomorfolojik olarak malignite ile karisabilmesi acisindan literatiirde birgok
kez ele alinmistir. Ancak palatin tonsilde rastlanmasi cok nadir goriilen bir durumdur. Bilateral olmasi ise daha da nadirdir. Literatiirde buna
benzer yalnizca bir vakaya rastladik. Bu calismada tekrarlayan tonsillit ve uyku apnesi nedeniyle tonsillektomi yapilan on yasinda erkek
hastada tespit edilen bilateral palatin tonsil yerlesimli epidermoid kist vakasini rapor ediyoruz. ( Sakarya Tip Dergisi, 2018, 8(4):874-877)

Anahtar Epidermoid Kist; Lenfoid Doku; Palatin Tonsil
kelimeler
Abstract

Epidermoid inclusion cysts are benign lesions that can be seen various locations throughout the body. The precense in axillary, pelvic and
submandibular lymphoid tissue is well-documented phenomenon. Sitomorphologically and histomorphologically It can mimic malignancy.
In this respect it has been reported several times in the literature. But palatine tonsile involvement is very rare. Bilateral palatine tonsillar
occurrence is even rarer. In available literature only one smilar case of bilateral epidermoid cyst of palatine tonsils. In this case we reported
bilateral epidermoid cysts of palatine tonsils in ten years old boy with recurrent tonsillitis and sleep apnea.

( Sakarya Med J, 2018, 8(4):874-877 ).

Keywords  Epidermoid Cyst; Lymphoid Tissue; Palatine Tonsil
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Giris

Epidermoid kistler, ektodermal dokudan koken alan, fetal donemde olusan ya da travmaya bag]i
implante olan epitelden gelisen benign lezyonlardir." Aksiller, pelvik ve submandibuler lenf nod-
larinda gorilmesi iyi tanimlanmis bir fenomendir.? Servikal lenf nodlarinda da nadiren gorilebilir.®
Viicudun gesitli bolgelerinde gorilebilmekle birlikte %1.6°s1 oral kavitede izlenir.* Oral kavitede en
sik yerlesim yerleri sublingual, submental, submandibular, labial/lingual ve bukkal mukozadir. Ton-
sillerde gorilmesi ise oldukga nadirdir.® Palatin tonsillerde bilateral goriilmesi ise daha da nadirdir.
ingilizce literatiirde buna benzer yayinlanmis tek olgu vardir. Bizim vakamiz tekrarlayan tonsillit ve
uyku apnesi nedeniyle tonsilektomi yapilan on yasinda erkek hastadir. Tonsillerin patolojik incele-
mesinde rastlantisal olarak bilateral epidermoid kistler tespit edilmistir. Vakamiz, nadir gorilen bir
olgu olmasi yaninda lenfoid dokuda, histomorfolojik ve sitomorfolojik olarak skuaméz hiicreli kar-
sinom ayirici tanisinda akilda tutulmasi gereken bir antite olmasi nedeniyle burada tartisilmistir.”

Olgu Sunumu:

Tekrarlayan tonsillit ve uyku apnesi nedeniyle kinige basvuran on yasinda erkek hastanin muayene-
sinde palatin tonsillerde hafif bliyime disinda bulgu saptanmadi. Servikal lenf nodlarinda biyime
ve hassasiyet yoktu. Rutin laboratuvar tahlilleri normal sinirlar icindeydi. Genel anestezi ile yapilan
operasyonda alinan tonsillerin makroskopik incelemesinde tonsillerin boyutlar 1,5x1x0,8 cm ve
1,7x1x1 cm idi. Tonsillerde makroskopik olarak belirgin hipertrofik gbériinim veya asimetrik bi-
yUme saptanmadi. Herbirinin kesi yiziinde 0,6 cm ve 0,4 cm caplarinda kirli sari renkli keratindz
materyal iceren birer adet kistik yapi izlendi. Histomorfolojik incelemede kronik tonsillit bulgulari
yanisira, cok kath yassi epitel ile doseli, icerisinde lameller keratindz materyal bulunan kistler izlen-
di.(Resim 1,2) Vaka, bilateral intratonsiller epidermoid kist olarak rapor edildi.

Resim 1 ve 2. Tonsilin icinde, benign skuamdz
epitel ile doseli, keratin debris iceren kistler
(H&E, x40, H&E x100).




Tartisma

Epidermoid kistler, viicudun bircok bdlgesinde izlenebilen ektodermden kéken alan, dogustan
ya da travmaya bagli, epitelin ekilmesi sonucu olusan benign lezyonlardir." Epidermoid kistlerin
%1.6’s1 oral kavitede goriilmekle birlikte tonsillerde goriilme olasilig) olduk¢a nadirdir."* Vakamiz li-
teratUrdeki ikinci bilateral intratonsiller epidermal kist olmasi nedeniyle dikkat ¢ekicidir. Epidermoid
kistlerin heterotopik olarak pelvik, aksiller ve servikal lenf nodlarinda goriilmesi literatiirde iyi ta-
nimlanmis bir fenomendir.23 Palatin tonsillerde gorilmesi ise tonsillerin histolojik yapisinda yiizey-
de cok kath yassi epitelin olmasi nedeniyle heterotopik bir yerlesim degildir. Tonsillerin histolojik
olarak ¢ok katl yassi epitele sahip olmasi, etiyolojide fetal donemde anormal epitelyal komponent
olusumundan ziyade travma veya kronik inflamasyona sekonder gelistigini disindirmektedir. Ay-
rica lenfoid dokuda gorilebilen epidermoid kistlerin, 6zellikle cok sayida oldugunda, sitomorfolojik
ve histomorfolojik olarak skuamoz hiicreli karsinom metastazi ile karisabilecegi akilda tutulmali-
dir.”8

Sonug olarak; tonsillit 6n tanisiyla klinige basvuran ve bu nedenle opere edilen olgularda bizim
olgumuzda oldugu gibi tonsillit disinda baska patolojilerin de olabilecegi goz 6niinde bulundurul-
malidir. Bu amagla tonsillit nedeniyle opere olan ve bilateral intratonsiller epidermal kist tanisi alan
olgu nadir goriilmesi nedeniyle sunulmustur.
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