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Genislemis Spektrumlu Beta-laktamaz Ureten Escherichia coli ve Klebsiella pneumoniae Suslarinda

Piperasilin/Tazobaktam invitro Etkinligi

Ozlem AYDEMIRY, Hiiseyin Agah TERZI!, Elif SAHIN OZOZEN?2, Mehmet KOROGLU?, Mustafa ALTINDIS?

Oz

Piperasilin-tazobaktam (TZP), genisletilmis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) tireten Gram-
negatif bakterilerin neden oldugu enfeksiyonlarin tedavisi igin siklikla tercih edilen bir
ajandir. Bununla birlikte, GSBL iireten bakterilerin neden oldugu ciddi enfeksiyonlara
Piperasilin-tazobaktamin etkinligi hakkinda tartigmalar vardir. Bu ¢aligmada, laboratuvara
gonderilen Orneklerden izole edilen GSBL pozitif bakterilerde TZP'nin etkinligini
belirlemeyi amagladik. Servis ve poliklinik hastalarina ait kan, idrar, yara, trakeal aspirat
orneklerinden izole edilen 548 GSBL pozitif Escherichia coli ve Klebsiella pneumoniae susu
caligmaya dahil edildi. Bakteri tanimlamasi, antibiyotik duyarlilik testleri ve GSBL
tespitinde VITEK 2® otomatize sistemi kullanildi. Calismamiza dahil edilen izolatlarm
307°si (%56) E. coli, 241’1 (%43,9) K. pneumoniae susu idi. [zolatlarm TZP direnc oranlar
incelendiginde; E. coli suslarinda TZP direng orami %44,6 olarak saptanirken en yiiksek
direng %47,6 ile trakeal aspirat 6rneklerinde saptandi. K. peumoniae suslarinda ise TZP
direng orani %41 olarak bulundu. GSBL pozitif bakterilerin neden oldugu enfeksiyonlarda
TZP'nin etkinligini gosteren yeterli ¢aligma bulunmamakla birlikte, mevcut ¢alismalar bu
antibiyotiklerin  etkinliginin enfeksiyon bdolgesine ve siddetine gore degistigini
gostermektedir. PRP sonug bildirimi ile ilgili CLSI ve EUCAST arasinda bir fikir birligi
yoktur. Bu nedenle, bu konuda daha kapsamli bir ¢alismaya ve TZP'nin sonug¢ raporunun
yeniden degerlendirilmesine ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Piperasilin-tazobaktam, genislemis spektrumlu beta-laktamaz,
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae
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Piperacillin / Tazobactam In-vitro Activity in Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae Strains with

Extended Spectrum Beta-Lactamase Production
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Abstract

Piperacillin-tazobactam (TZP) is a frequently preferred agent for the treatment of infections
caused by Gram-negative bacteria producing expanded spectrum beta-lactamase (ESBL).
However, there are some controversies about the efficacy of Piperacillin-tazobactam in
severe infections caused by ESBL producing bacteria. In this study, we aimed to determine
the efficacy of TZP in ESBL-positive bacteria isolated from the samples sent to our
laboratory. Our medical microbiology laboratory included 548 ESBL producing Escherichia
coli and Klebsiella pneumoniae strains from blood, urine, wounds, tracheal aspirate samples
from outpatient and outpatient clinics. VITEC 2® was used for bacterial identification,
antibiotic susceptibility study and ESBL detection. Our study included 307 (56%) E. coli,
241 (%43.9) K. pneumoniae isolates. When the resistance rates of TZP of isolates are
examined; The resistance rate of TZP in E. coli strains was 44.6% and the highest resistance
was detected in tracheal aspirates with 47.6%. In K. peumoniae strains, the resistance rate of
TZP was found to be 41%. While there are not enough studies showing the efficacy of TZP
in infections caused by ESBL positive bacteria, the existing studies show that the efficacy of
these antibiotics changes according to infection site and severity. There is no consensus
between CLSI and EUCAST regarding the TZP result notification. Therefore, there is a need
for more extensive work in this regard and a reevaluation of the outcome report of the TZP.
Keywords: Piperacillin-tazobactam, extended spectrum beta-lactamases, Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae
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GIRIS

Genislemis  spektrumlu  beta laktamazlar
(GSBL); penisilinler, ileri kusak sefalosporinler
ve aztreonam dahil olmak iizere ¢ogu beta-
laktam antibiyotikleri hidrolize eden
enzimlerdir. GSBL pozitif bakteriler, 6zellikle
kusak  sefalosporinlerin

uguncu yaygin

kullanimi1 sonucu ortaya ¢cikmuislardir.
Baslangicta sadece hastanede yatan hastalarda
karsimiza ¢ikarken son yillarda ayaktan
hastalarda da siklikla rastlanilmaktadir.*

GSBL iireten Enterobacteriaceae tiirleri, kisi ve
toplum saglig1 tizerinde ciddi sorun olusturan
yaygin insan patojenleridir. GSBL pozitif
Enterobacteriaceae tiirlerinin neden oldugu
enfeksiyonlarda, en giivenli ve en etkili
tedavinin nasil yapilacagi konusunda yeterli
calisma bulunmamaktadir. Ancak GSBL pozitif
bakterilerin yol agtig1 enfeksiyonlarda genellikle

piperasilin/tazobaktam  gibi  beta-laktamaz

inhibitorleri, sefamisinler, sefepim ve
aminoglikozid grubu antibiyotikler
kullanilmakta olup, ilk secenek

karbapenemlerdir.? Buna bagh olarak son
yillarda karbapenem direncinde de artis
gdzlenmistir.> Bu nedenle bu bakterilere bagh
gelisen enfeksiyonlarin tedavisinde TZP’nin

etkinligi tekrar degerlendirilmeye baslanmstir.’

Ancak yapilan bazi caligmalarda

piperasilin/tazobaktam kombinasyonunun

etkinliginin yetersiz kalabilecegi
bildirilmektedir. Klinik Laboratuar Standartlar
Enstitiisi  (CLSI), TZP duyarliligim1i GSBL
durumuna bakilmaksizin test edildigi sekliyle
raporlanmasin1  6nermektedir. Ancak Avrupa
Antimikrobik Duyarlilik Komitesi (EUCAST);
TZP’ye duyarhi iken 3. kusak sefalosporinlere
direncli bulunan bakteriler i¢in {iriner sistem
enfeksiyonlart haricindeki durumlarda TZP
etkinligi konusunda klinik belirsizlik oldugu
yoniindeki uyarmin eklenmesini
onermektedir.*®

Bu calismada, laboratuvarimiza gonderilen
gesitli klinik orneklerden izole edilen GSBL
pozitif E. coli ve K. pneumoniae suslarina kars1
TZP’nin  invitro

etkinliginin  arastirilmasi

amaclanmistir.

MATERYAL VE METOT

Hastanemiz tibbi mikrobiyoloji laboratuvarina
gonderilen servis ve poliklinik hastalarina ait
kan, idrar, yara, trakeal aspirat Orneklerinden
izole edilen 548 GSBL pozitif Escherichia coli
ve Klebsiella pneumoniae susunun antibiyotik
duyarlilik sonuclart retrospektif olarak tarandi.
Calismamiz i¢in Sakarya Universitesi Tip

kurulundan
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71522473/050.01.04/324  sayili, 03/01/2019
tarihli etik kurul onayr alinmistir. Suslarin
tanimlamasi, antibiyotik duyarlilik testleri ve
GSBL tespiti VITEK 2® (Biomerieux, Marcy
I’Etoile, Fransa) otomatize sistemi ile yapildi.
TZP icin MIK degerleri; <16/4 ise duyarli, 32/4-
64/4 ise orta duyarli, >128/4 ise direngli olarak
kabul edildi. Orta duyarlilar direngli olarak
kabul edildi. Karbapenemlerden imipenem ve
meropenem icin MIK degerleri; <1 ise duyarls,
>4 ise direngli; ertapenem i¢in <0,5 ise duyarls,
>1 ise direngli olarak kabul edildi. Ayrica GSBL
pozitifligi CLSI kriterleri dogrultusunda ¢ift-
disk sinerji yontemiyle arastirildi. Cift-disk
sinerji yontemi; sefotaksim, seftazidim ve

diskleri

yapildi. Bunun i¢in Mueller Hinton Agar besiyeri

amoksisilin-klavulanat kullanilarak

tizerine merkezde amoksisilin-klavulanik asit (20/10
ng) (AMC) olmak iizere gevresine disk merkezleri
arasi uzaklik 25 mm olacak sekilde seftazidim (10
ng) (CAZ), seftriakson (30 pg) (CRO), sefotaksim (5
ng) (CTX) ve aztreonam (30 pg) (ATM) diskleri
yerlestirildi. Plaklarin 35-37 °C’de 18-24 saatlik
inkiibasyonundan sonra CAZ, CRO, CTX ve ATM
diskleri ¢evresindeki inhibisyon zonunun AMC
diskine dogru >5 cm genislemesi ve/veya iki
inhibisyon zonu arasinda bakteri {ireyen alanlarda
ireme olmayan bir bolgenin varligi ile GSBL

iiretiminin olduguna karar verildi.

BULGULAR

Calismamiza dahil edilen izolatlarin 307’si
(%56) E. coli, 241’1 (%43,9) K. pneumoniae
susu idi. E. coli suslarinin 189’u (%61,5) idrar
orneklerinden, 54’1 (%17.5) kan 6rneklerinden
izole edilirken, bunlar1 yara ve steril viicut sivi
ornekleri (%14) ile trakeal aspirat Ornekleri
(%6.8) takip etti.
137’si (%56,8) idrar, 31’1

K. pneumoniae suslarinin
(%12,8) kan
orneklerinden izole edilirken bunlar1 yara ve
steril viicut sivi ornekleri (%19,9) ile trakeal
aspirat Ornekleri (%10,3) takip etti. Suslarin
izole edildikleri 6rneklere gore dagilimi Tablo
1°de verilmistir.

Izolatlarin TZP direng oranlar1 incelendiginde;
E. coli suslarinda TZP direng oran1 %44,6
olarak saptanirken en yiiksek diren¢ %47,6 ile
trakeal aspirat Orneklerinde saptandi. Bunu
strasi ile idrar, yara ve steril viicut siv1 6rnekleri
ile kan Ornekleri takip etti. K. peumoniae
suslarinda ise TZP diren¢ oram1 %41 olarak
bulundu. Orneklere gbre dagilimi
incelendiginde ise en yiiksek direng yine %44
ile trakeal aspirat orneklerinde saptanirken bunu
idrar, kan ve yara/steril viicut sivi Ornekleri
takip etti. Suslarin TZP direng oranlar1 Tablo 1’
de verilmistir.

GSBL pozitif, suslarin karbapenem direng
oranlart degerlendirildiginde; K. pneumoniae
suslarimin 17 sinde (%7) imipenem, 18’inde

(%7,4) meropenem, 17’sinde (%7) ertapenem
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direnci saptandi. E. coli suslarmin 42’inde
(%13,6) imipenem, 26 (%8,4)’sinda ertapenem
direnci oldugu goriildii (Tablo 2).

TARTISMA VE SONUC

GSBL pozitif bakterilerde TZP duyarlilik

sonuclarinin bildiriminde laboratuvarlar

arasinda  farkliliklar ~ bulunmaktadir. Bazi
laboratuvarlar TZP bildirimini hi¢ yapmazken
bazi laboratuvarlar MIiK degerlerine yetersiz
tedavi olasiligt yorumunu ekleyerek bildirim
yapmaktadir.® Literatiirden elde edilen verilere
gore TZP etkinligi enfeksiyonun tiiriine gore

v

degistigi i¢cin sonu¢ bildiriminin yeniden
degerlendirilmesi gerektigi giindeme gelmistir.
Seo ve ark. TZP igin MIK degeri bildiriminin
tedaviyi  yonlendirmede  etkili  olacagim
bildirmisleridir.%” GSBL pozitifligi durumunda,
TZP sonuglart duyarli bildirilmesine ragmen
cogu klinisyen bu tiir enfeksiyonlarda TZP
tedavisine siliphe ile yaklagmakta ve tedavide
etmektedirler.?  Bazi

GSBL

Enterobacteriaceae izolatlarinin sebep oldugu

karbapenemleri tercih

laboratuvarlar, tim iireten
kan dolagimi yolu enfeksiyonlarinda, invitro
duyarli olarak saptanan TZP direngli olarak
bildirmektedir. GSBL
karbapenemleri hidrolize edememektedirler. Bu
GSBL

enzimleri,

nedenle  karbapenemler iireten

bakterilerin neden oldugu invaziv

enfeksiyonlarin tedavisinde, tercih edilen ajanlar

olmaktadir. Ancak karbapenem kullanilmasina
baglh gelisen karbapenem direnci de ¢oziilmesi
gereken bir sorun haline gelmistir.? Bu nedenle
son yillarda klinisyen ve laboratuvar uzmanlari
tarafindan GSBL  iireten gram negatif
bakterilerin neden oldugu enfeksiyonlarda beta-
laktam/beta-laktamaz inhibit6r (BLBLI)
kombinasyonlarinin kullanimi siklikla giindeme
gelmektedir.>  Ozellikle TZP kullanimma

yonelik caligsmalar giderek onem
kazanmaktadir.®

GSBL pozitif bakterilerin neden oldugu tiriner
sistem enfeksiyonlarinda TZP’nin etkinligini
degerlendiren calismalar bu ilacin etkili bir
tedavi secenedi olabilecegini bildirmislerdir.?
Buna ilaveten TZP, ertapenem ve sefepimin
etkinligini karsilastiran bir ¢alismada GSBL
dreten E. coli’nin neden oldugu iiriner sistem
enfeksiyonlarinda TZP’nin etkin bir tedavi
saglayacagi belirtilmistir. Bu ¢alismada hastalar
3 gruba ayrilmis ve calisma sonunda TZP ve
ertapenem (sirastyla; %93,9, %97,0) tedavisinin
etkinlikleri  agisindan  anlamli  bir  fark
bulunmazken, sefepim alan hastalarda tedavi
basar1 oran1 %33,3’lerde kalmistirl. Tiim bu
calismalar GSBL  iireten gram negatif
bakterilerin yol actig1 idrar yolu
enfeksiyonlariin tedavisinde BLBLI'larin etkili
oldugunu  gostermektedir.  Ancak  bizim
calismamizda E. coli’nin neden oldugu idrar

yolu enfeksiyonlarinda TZP direnci; % 44,6; K.
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pneumoniae suslarinda da %41 gibi oldukga
yilksek oranlarda saptandi. Uriner sistem
enfeksiyonlarinda bu durum dikkate alinarak
tedavi yonlendirilmelidir.

Uriner sistem enfeksiyonu disindaki
enfeksiyonlarda da TZP’nin etkin oldugunu
gosteren calismalar mevcuttur. Gavin ve ark.®
idrar, kan, balgam ve yumusak dokudan izole
edilen GSBL pozitif bakterilerin neden oldugu
enfeksiyonlarda TZP’nin etkinligini
incelemisler ve sonugcta; idrar yolu enfeksiyonu
olan 6 hastanin tiimiinde TZP’1 duyarli olarak
bulurken idrar yolu dis1 enfeksiyonu olan 11
hastanin 10’unda duyarli olarak bulmuslardir.
Buna karsin iilkemizde yapilan bir ¢aligmada
solunum yolu 6rneklerinden izole edilen GSBL
pozitif izolatlarda TZP direng¢ oram1 9%58,8

olarak rapor edilmistir.®

Bizim c¢alismamizda
TZP direng oranlar; trakeal aspirat ve yara/steril
viicut sivi Orneklerinden izole edilen GSBL
pozitif E. coli suslarinda sirasiyla, % 47,6,
%41,8 iken GSBL pozitif K. pneumoniae
suslarinda sirasiyla; % 44, %35,4 seklinde
bulunmustur. Bu sonuglar  bu tip
enfeksiyonlarda etken olan GSBL pozitif
bakterilere TZP’nin etkinligi konusunda siiphe
uyandirmaktadir.

GSBL iireten bakterilerin neden oldugu kan
dolasim enfeksiyonlarinin tedavisinde TZP
tedavisinin yetersiz kaldig1 ve karbapenemlerin
daha etkili

oldugunu bildiren caligmalar

bulunmakla birlikte bunun tersi sonuglar

bulunmaktadir.1%-14

gosteren c¢alismalar da
Tamma ve ark. GSBL iireten gram negatif
bakterilerin  etken  oldugu  bakteriyemili
hastalarda TZP tedavisi ile karbapenem tedavisi
karsilastirilmis ve TZP tedavi sonuc¢larinin daha
basarisiz oldugu gosterilmistir. TZP tedavisi
alan hastalarin %17’si 6liimle sonuglanirken,
karbapenem tedavisi alan hastalarin %8’ i

0 Rodriguez-Bano ve

6limle sonuc¢lanmustir.®
ark.!! GSBL pozitif E. coli’nin neden oldugu
bakteriyemilerde karbapenem yerine TZP
kullaniminin da etkili olabilecegini
bildirmislerdir. Ancak bunun tam karsit1 olarak
Varkadas ve ark.!> TZP kullanimin mortaliteyi
artiracagimi  rapor etmislerdir.  Ulkemizden
yapilan bir ¢alismada ise karbapenem ve TZP
kullaniminin ~ mortalite {izerindeki etkileri
arasindaki fark anlamli bulunmamistir. Bu
calismada ila¢ etkinligi degerlendirilirken altta
yatan risk faktorlerinin de g6z Oniinde
bulundurulmas: gerektigi bildirilmistir.®® Bizim
calismamizda GSBL pozitif E.coli suslarinda
TZP direnci  %44,6

imipenem direnci %15,6, ertapenem direnci ise

olarak  bulunurken,

%8.,4 saptandi. GSBL pozitif K.pneumaniae
suslarinda ise TZP direnci % 41 iken, imipenem
ve ertapenem direnci %7 olarak saptandi. Elde
ettifimiz veriler inceledigimiz GSBL pozitif
izolatlara karst karbapenemlerin etkinliginin
TZP’ye gore oldukca

yiikksek  oldugunu
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gostermektedir. Karbapenemler igerisinde daha
gec kullanima giren ertapenem dar spektrumlu
olmasi, giinde tek doz kullanim avantaji nedeni
ile GSBL

pozitif Enterobactericea

enfeksiyonlarinda tercih edilmektedir.'®’

Sonu¢ olarak; Bu calismada GSBL iireten E.
coli ve K. pneumoniae suslarinda literatiire gore
daha yiiksek diren¢ oranlari saptanmistir. GSBL
tireten Enterobacteriaceae suslarinin  neden
oldugu enfeksiyonlarda TZP’nin etkinligi
konusunda yeterli ¢alisma bulunmamakta olup,
bu enfeksiyonlarin tedavisinde TZP kullanimi
ile ilgili bir belirsizlik s6z konusudur. Mevcut
calismalar, TZP’nin etkinliginin enfeksiyonun
yerine  ve  siddetine  gore  degistigini
gostermektedir. TZP sonug bildirimi konusunda
CLSI ve EUCAST arasinda da fikir birligi
bulunmamaktadir. Dolayisiyla bu konuda daha
genis kapsamli caligmalara ihtiya¢ duyulmakta
ve TZP bildiriminin

sonug yeniden

degerlendirilmesi gerekmektedir.
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Tablo 1. GSBL pozitif E. coli ve K. peumoniae suslarinin izole edildikleri klinik 6rneklere gore
dagilimi1 ve TZP direng oranlari.

E. coli K. pneumoniae
Ornek Tipi Duyarli Direngli Toplam Duyarlt Direngli ~ Toplam
n (%) n (%) n (%) n (%)
Idrar (n=326) 103 (54,4) 86 (45,5) 189 79 (57,6) 58(42,3) 137
Kan (n=85) 31 (57,4) 23 (42,5) 54 18 (%58,0) 13 (41,9) 31
Trakeal aspirat (n=46) 11 (52,3) 10 (47,6) 21 14 (56) 11 (44) 25
Yara/steril viicut sivis1 (n=91) 25 (58,1) 18 (41,8) 43 31 (64,5) 17 (35,4) 48
Toplam (n=548) 170 (55,3) 137 (44.6) 307 142 (58,9) 99 (41) 241
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Tablo 2. GSBL pozitif E. coli ve K. pneumoniae suslarinin karbapenem direng oranlari

Ozlem AYDEMIR ve ark.

E. coli K. pneumoniae
Ornek tipi imipenem Ertapenem Toplam Imipenem Meropenem Ertapenem Toplam
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Idrar 16 (8,4) 7(3,7) 189 11 (8) 11 (8) 13 (9,4) 137
Kan 8(14,8) 5(9,2) 54 131 1(3,2) 13,2 31
Trakeal aspirat 8 (38) 4 (19,0) 21 2(8) 2 (8) 1(4) 25
Yara/steril viicut sivis1 10 (23,2) 10 (23,2) 43 3(6,3) 4(8,3) 2(41) 48
Toplam 42 (13,6) 26 (8,4) 307 17 (7) 18 (7,4) 17 (7) 241
171
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Artmus Lipid Seviyeleri ve Meme Kanseri

Omer PARLAK! Servet KOCAOZ?

Omer PARLAK, Servet KOCAOZ

Oz

Meme kanseri, hem gelismis hem de gelismekte olan iilkelerde kadinlarda goriilen en sik
kanserdir. Metabolik heterojenite tiim kanserlerde mevcut olabilir. Dislipidemi, bagimsiz
olarak meme kanseri gelisimi ile iligkilidir. Bu ¢alisma, calisma grubundaki 100 meme
kanseri hastasindan ve kontrol grubu olarak adlandirilan 100 benzer normal kadinlardan
alinan serum Ornekleri iizerinde yapildi. Herhangi bir tedavi uygulamadan 6nce calisma
grubu ve kontrol grubu iizerinde lipit paterni ¢aligmalari yapildi. Toplanan serum 6rnekleri
Total kolesterol (TC), HDL, LDL ve Trigliserit konsantrasyonlar1 agisindan incelenmistir.
Calisma grubunda en geng hasta 35 yasinda, en yagh hasta 83 yasinda idi. Ortalama yas
58,41 £ 11,01 yildi. Kontrol grubunda en gen¢ hasta 30 yasindaydi ve en yasli hasta 80
yasindaydi. TC, LDL, TG seviyeleri biitiin evrelerde artmig olarak bulundu ve C-ERB-B2
pozitifliginde de benzer olan artmistir. Caligmamiz lipid diizeyleri ile meme kanseri
arasindaki iliskiyi desteklemektedir. Bununla birlikte, bir marker olarak kullanilmak tizere,
prospektif de dahil olmak iizere ¢oklu merkez ¢alismalarina ihtiyag duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Lipid diizeyi, meme kanseri
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Abstract

Breast cancer is the top cancer in women both in the developed and the developing world.
Metabolic heterogeneity may be present in all cancers. Dyslipidemia is independently
associated with the development of breast cancer. The present study was carried out on
serum samples from 100 breast cancer patients named study group and 100 similar age
normal women named control group. Lipid pattern studies were carried out on study group
and control group before any treatment. The serum samples so collected were
examined for Total cholesterol (TC), High density lipoprotein cholesterol (HDL),
Low density lipoprotein cholesterol (LDL) and Triglyceride (TG) concentrations. In the
study group the youngest patient was of 35 years old and oldest patient was of 83 years.
Mean age was 58.41+£11.01 years. In the control group, the youngest patient was of 30 years
and oldest patient was of 80 years. TC, LDL, TG levels increased in all grades, which is
similar in the of C-ERB-B2 positive status. Our study supports the relationship between
increased lipid levels and breast cancer. However, there is a need for multiple center studies,
including prospective, to be used as a marker.
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INTRODUCTION

Breast cancer is the top cancer in women both

in the developed and the developing world. expectancy

The incidence of breast cancer is increasing in

increase

the developing world due to increase life

urbanization  and

adoption of western lifestyles. Although some
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risk reduction might be achieved with
prevention, these strategies cannot eliminate
the majority of breast cancers that develop in
low- and middle-income countries where
breast cancer is diagnosed in very late stages.
Therefore, early detection in order to improve
breast cancer outcome and survival remains
the cornerstone of breast cancer control.
Approximately one-half of newly diagnosed
breast cancers can be explained by known risk
factors, such as age at menarche, first live
birth, menopause, and proliferative breast
disease. An additional 10 percent are
associated with a positive family history. In
addition, risk may be modified by
demographic, lifestyle, and environmental
factors, although their association with breast

cancer risk has not been clearly demonstrated.?

Metabolic heterogeneity may be present in all

cancers Identifying  biologic  markers

associated with metabolic heterogeneity,
breast cancer subtype and prognosis is of
importance in order to discover potential
targets for treatment and optimize breast
outcomes.®

cancer Dyslipidemia IS

independently associated with the
development of breast cancer.* But, studies
contradict.° Recently, the body mass index
(BMI) has been shown to be distributed
differently to the breast cancer molecular
subtypes,® and has also been supported by

others.”® Triglycerides serve as an independent

source for fatty acid oxidation,® an important

process that supports the carcinogenic
potential of triglycerides and promotes cell
proliferation and tumor growth.!® However,
the relationship  between pre-diagnostic
triglycerides and breast cancer development
remains unclear as a molecular subtype.!! It
has also been suggested that cholesterol plays
a role in breast cancer progression.*? In
contrast, HDL  has  anti-inflammatory
properties!® and is inversely associated with
the risk of breast cancer.}* Low HDL may be
associated with higher estrogen levels and
absolute mammographic intensity.®>1" In
addition, different lipoproteins show that the
effect of HDL-cholesterol on breast cancer
prognosis is different from the lower breast
cancer phenotype,'® according to progesterone

receptor expression.®

The relation between serum lipids levels and
breast cancer risk is unclear; because
cholesterol is the precursor to sex steroid
hormones, higher levels of cholesterol could
possibly increase risk of breast cancer. Present
study was planned to evaluate the relationship
between serum lipids and breast cancer by

menopausal status, type and stage of cancer.

MATERIAL AND METHODS

Ethical

approval, the present study was carried out on

After  Institutional Committee
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serum samples from 100 breast cancer patients
named study group and 100 similar age normal
women named control group. The control
group consists of healthy women who were
not taking any hormone preparation. Having
history of diabetes, hypertension, coronary
artery disease, metabolic syndrome, endocrine
disorders, renal and hepatic failure or taking
oral contraceptive or any form of hormonal
medication, having family history of breast
cancer or suffering from any other
malignancy/benign  breast disorders were

excluded from the study.

The diagnosis of breast carcinoma was made
by Tru-Cut Biopsy and confirmed by
histopathological examination. Lipid pattern
studies were carried out on study group and
control group before any treatment. Whole
blood sample of 5ml was taken from each
participant of study group and control group.
After clotting, sample was centrifuged for
serum separation. All patients in the study
group and the control group were fasted for at
least 8 hours before taking samples. The serum
samples so collected were examined for Total
cholesterol (TC), High density lipoprotein
cholesterol (HDL), Low density lipoprotein
cholesterol (LDL) and Triglyceride (TG)
concentrations. In our study, there was no
significant distribution in pre and post-

menopausal patients.

Statistical Analysis

All data was analysed using the Statistical
Package for Social Sciences (SPSS) software
computer program version. Data were
expressed as mean (M) and standard deviation
(SD) following analyses using student t-test,
which was performed for comparison between
control and patient groups. A value of p <0.05

was considered significant.

RESULTS

In our study was carried out on serum samples
from 100 breast cancer patients named study
group and 100 similar age normal women
named control group. In the study group the
youngest patient was of 35 years old and
oldest patient was of 83 years. Mean age was
58.41£11.01 years. In the control group, the
youngest patient was of 30 years and oldest
patient was of 80 years. Mean age of the
control group was 56.86+10.48 years (Table
1). The measured lipid levels (LDL, HDL, TC,
and TG) in both groups are shown in Table 2.
The LDL, TC and TG levels in the study group
were significantly higher. The HDL level was
also found to be lower according to the control
group.

In this study, 40 patients were grade 3, 44
patients were grade 2, and 16 patients were
grade 1. LDL, TC and TG levels were found to
be higher in all stages of breast cancer patients

than in the control group at all stages.
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Although there was no significant difference

between the grades (Table 3).

Lipid levels were determined according to C-
ERB-B2, (also known as HER2) as positive
and negative status. LDL and TC levels were
found to be higher in the study group
compared to all C-ERB-B2 positivity levels
and were statistically significant. TG, was
found to be increased in C-ERB-B2 3+ and
this was statistically significant. HDL levels
were also lower in C-ERB-B2 1+ and 2+
compared to the control group and statistically
significant. In contrast, HDL levels were found
to be similar in patients with C-ERB-B2 3+
(Table 4).

DISCUSSION AND CONCLUSION

Breast carcinoma is one of the major surgical

problems developing besides advanced
nations. Relationship between serum lipid
profiles and breast cancer are uncertain. Local
eating habits increased fat diet, increased
alcohol consumption, smoking, country of
residence, pregnancy, endogenous hormones,
less exercise, environmental factors together
with genetics predisposition are important
factors related to breast carcinoma.?®?® Current
study, it is planned to evaluate the relationship

with the lipid profile breast cancer.

Study by Ray at al. various serum lipid levels,

namely triglycerides, total cholesterol, HDL,

Omer PARLAK, Servet KOCAOZ

LDL. Triglycerides, total cholesterol and LDL
cholesterol were significantly Breast cancer
cases are higher than controls. They included
138 histologically proven cases of breast
cancer along with 146 control females in their
study.?* Study by Xing Li and colleagues in
1044 breast cancer patients Preoperative serum
levels of TG and HDL have been shown to be
independent predictors of outcome in breast
cancer patients.? Similarly in our research, the
LDL level of the study group was determined
as 123,19 mg / dl and the mean of the control
group was found to be 95.83 mg / dl, which
was statistically significantly higher (p value
0.002).

In the present study on comparison of TC
among study group and control group it was
found that mean TC among study group was
198.43 mg/dl and in control group was 171.97
mg/dl with p-value 0.003 (<0.05),which is
significant. Bhat et al.?® studied over 120
women, including 60 breasts. Cancer patients
with 25 to 80 age group and 60 healthy women
as a control with similar age range. They
evaluated the role of Lipid Profile in breast
cancer. They saw a significant increase TC,
TG and LDL controls. Both pre-menopausal
and TG and TG gains and post-menopausal
cases of HDL-cholesterol not changed. We
have not separated patients pre or post-
menopausal. In the study group, the mean

HDL was 49.95 mg / dl and the control group
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average was 57.24 mg / dl. This is statistically
significant (p: 0.017 <0.05).

In this study on the comparison of TG between
the study group and the control group, it was
found that the mean TG was 83.69 mg / dl in
the study group and 149.72 mg / dl in the
control group with p value of 0,001 (<0.05),
this is important. In a study by Manuela Gago-
Dominguez et al. the risk of breast cancer in
C-ERB-B2

increased by the increase of circulating

negative was significantly

triglyceride levels.?’

In this study, LDL, TC and TG levels were
found to be higher in all grades of breast
cancer patients than in the control group at all
stages (p<0.05). Although there was no
significant difference between the grades. In a
study by Raza et al.?® hyperlipidemia was
significantly high in breast cancer patients
with lymph node metastasis. On increase in
tumor grade | to Il, increase in total cholesterol
(4%), LDL-cholesterol 23% and 11% increase
in triglycerides was observed. On tumor size
increase from <2 to 2.5cm, increase observed
in total cholesterol (1.7%) triglycerides (2%)
and LDL (3%) whereas HDL was (2%) low.

In our study, as the C-ERB-B2 levels
increased, LDL and TC levels were also
increased. TG, was found to be increased in C-
ERB-B2 3+. HDL levels were also lower in C-
ERB-B2 1+ and 2+. In contrast, HDL levels

were found to be similar in patients with C-

Omer PARLAK, Servet KOCAOZ

ERB-B2 3+. Dominguez et al. the risk of
breast cancer in C-ERB-B2 negative was
significantly increased by the increase of

circulating triglyceride levels.?

Our study supports the relationship between
increased lipid levels and breast cancer. Thus,
TC, LDL, TG levels increased in all grades,
which is similar in the of C-ERB-B2 positive
status. However, there is a need for multiple
center studies, including prospective, to be

used as a marker.
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Table 1: Distribution according to age groups

Age Groups
<40

41-50

51-60

61-70

>70

Total

Mean age

Control group (n)

8
15
47
18
12

100

56.86+10.48

Study group (n)
3
13
51
22
11
100
58.41+11.01

Omer PARLAK, Servet KOCAOZ
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Table 2. Lipid profile of study and control groups

Lipids Levels Study Group Control Group p-value
(mg/dl) (Average £SD¥) (Average £SD)

LDL 123.19 £ 40.61 95.83 +19.39 0.002
HDL 49.95+ 14.43 57.24+11.71 0.017
Total cholesterol 198.43+£43.73 171.97 £22.67 0.003
Triglycerides 149.72+ 52.21 83.69 + 38.32 0.001

*SD: Standart Deviation; **p-value < 0.05 — significant, >0.05 — Non significant
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Table 3. Lipid profile of Women with Breast Cancer according to grade

Omer PARLAK, Servet KOCAOZ

Control group (n=100)

Grade 1 (n=16

p-value*

Grade 2 (n=44)

p-value

Grade 3 (n=40)

p-value

LDL
95.83 +19.39

112.18426.37
0.1879
127.54+32.66
0.0002
122.19+£30.14
0.0024

Lipids Levels (mg/dl) (Average +SD)

HDL
5724+ 11.71

Study Group

52.51+12.02
0.0036
45.094+8.10
0.2510
48.77+12.63
0.0073

Total cholesterol

171.97 £ 22.67

186.914+23.68
0.1663

208.29+22.14
0.0001

191.39+24.53
0.0321

Triglycerides
83.69 + 38.32

135.45+38.02
0.0002

141.69+52.43
0.0004

155.35+66.06
0.0002

*p-value < 0.05 — significant, > 0.05 — Non significant
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Table 4. Lipid levels of C-ERB-B2 positive and negative status

¢d-943-0

Control Group
Negative (n=39)
p-value*

1+ (n=19)
p-value

2+ (n=20)
p-value

3+ (n=22)

p-value

LDL
95.83 +19.39
123.33+41.67

0.001
116.36+24.03

0.003
128.07+40.92

0.001
124.22+49.27

0.004

Lipids Levels (mg/dl) (Average £SD)

HDL
5724 +11.71
48.50+12.34
0.004
53.574£9.74
0.162
44.93£13.94
0.002
53.72+19.44
0.22

Total cholesterol

171.97 £ 22.67
197.77+43.60
0.004
195.64+25.81
0.002
191.734+46.87
0.033
207.28+52.41
0.001

Triglycerides
83.69 + 38.32
160.37+54.63
1
117.50+43.45
0.007
158.20+62.84
1
151£72.11
0.003

*p-value < 0.05 — significant, > 0.05 — Non significant.
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Kolelitiazisli Hastalarda Serum Lipit Profili

Rakesh POKHREL?, Parshal BHANDARI?, Binod ARYAL!

Rakesh POKHREL, et al.

Oz

Bu arastirma, kolelitiazis tanist alan hastalarda lipid profili durumunu iliskilendirmeyi
amaglamaktadir. Biyokimya Anabilim Dali'nda tamamlanmis bir gozlemsel vaka kontrol
calismasidir. Toplam 100 denek secildi ve iki gruba ayrildi. Gruplar kolelitiazisli 50 hasta
(grup A) ve 50 saglikli kontrol gruptan (grup B) olugmaktaydi. Arastirma, 1 Mart 2016 ile 31
Ekim 2016 tarihleri arasinda sekiz ay i¢inde tamamlandi. Kolelitiazisin dogrulanmasi
Radyolog tarafindan ultrason c¢alismalar1 ile gerceklesmistir. Grup A ve grup B secimi
radyolojik bulgulara dayanarak yapildi. Tiim olgularin lipit profilleri i¢in a¢lik kan 6rnekleri
topland1 ve lipit profil testleri biyokimya laboratuarinda yapildi. Olgularin farkli
parametrelerinin belgelenmesi i¢in dz-tasarimli form kullanildi. Trigliserit (TG) ve Yiiksek
Yogunluklu Lipidler (HDL) istatistiksel olarak anlamli bulundu. (Sirasiyla, p = 0.005 ve p =
0.001). Safra tas1 olan hastalarda ortalama TG seviyesi (1.9 mmol / 1) normal olgulardan (1.45
mmol / 1) daha yiiksek bulundu. Hastalarda ortalama HDL diizeyi (0.95 mmol / 1) normal
olgulardan (1.05 mmol / 1) diisliktii. Sonug olarak kolelitiazisli hastalarda lipit profillerinin
degistigini diistinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Kolelitiazis, total kolesterol, trigliserit, yiiksek yogunluklu lipid,
diisiik yogunluklu lipid

Serum Lipid Profile in Patients with Cholelithiasis
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Abstract

This research aims to correlate status of lipid profile in the patients diagnosed with
cholelithiasis. It is an observational case control study, completed in the Biochemistry
department of Tribhuvan University and Teaching Hospital (TUTH). Total 100 subjects were
selected and divided in two groups. The groups consisted of 50 patients with cholelithiasis
(group A) and 50 healthy control groups (group B). The research was completed within a time
of eight months commencing from 1% March 2016 to 31% October 2016. Confirmation of
cholelithiasis was performed with ultrasound studies by radiologist. Selection of group A and
group B were done on basis of radiological findings. Fasting blood samples for lipid profiles
of all subjects were collected and lipid profile tests done in bio-chemistry lab. Self-designed
form was used for documentation of different parameters of subjects. Triglyceride (TG) and
High-Density Lipids (HDL) were found to be statically significant (p=0.005 and p=0. 001,
respectively). Mean TG level in patients with cholelithiasis (1.9 mmol/l) was found higher
than in normal cases (1.45 mmol/l). Mean HDL level in patients (0.95 mmol/l) was lower than
normal cases with (1.05mmol/Il). In conclusion, we think that lipid profiles altered in patients
with cholelithiasis.

Keywords: Cholelithiasis, total cholesterol, triglyceride, high density lipid, low density
lipid
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INTRODUCTION

Cholelithiasis is one of the most encountered
pathology of gastrointestinal system. Gall stones
are mainly of three types: 1) cholesterol stones-
80% 2) pigment stones and 3) mixed stones.! Most
of the patients with this disease are asymptomatic.?
These risk factors include increasing age, sex,
dietary, high calorie intake, low fiber intake, high
refined carbohydrates, hypertriglyceridaemia,
physical inactivity, pregnancy, parity, overweight
and obesity.® Alternation of lipid metabolism is
highly accepted in the pathogenesis of cholesterol
stones.? Due to altered lipid metabolism there is
relative increase of cholesterol level compared to
other lipids secreted by liver into the bile which is
main entire

considered  as trigger  for

pathophysiological process in formation of

cholesterol gall stone.?™

The principle objective of underhand research
paper is targeted on the relation of serum lipid

profile and gall stone disease.

MATERIAL AND METHODS

An observational case control study was
performed in the Department of Biochemistry on
coordination with Department of Surgery in
TUTH. The research was completed within a time
of eight months commencing from 1% March 2016
to 31% October 2016. Approval from ethical
committee of institute and hand-written consent

from selected candidates were taken. The selected

Rakesh POKHREL, et al.

total of 100 candidates were placed on two groups.
In group A there were 50 cases with cholelithiasis
and group B consisted of 50 cases who were
normal. A self-designed form was used for
collection of information’s which included Name,
Age, Sex, Ultrasound findings, Lipid profile
data’s, History of drugs and many more.
Comparison between lipid profiles of group A and
group B done. Both male and female of Age >18
years were included. Patients who are on lipid
lowering drugs, oral contraceptives pills (OCP’S),

steroids were excluded.

Ultrasound study was carried out with
radiologist for confirmation of gall stone and
venous blood sample were collected from all
candidates after an overnight fasting for lipid
profiles. Total cholesterol, Triglyceride (TG),
High Density Lipid (HDL), Low Density Lipid
(LDL) were evaluated in lipid profile using
enzymatic calorimetric test. Data’s were evaluated
using SPSS V. 20 for calculation of mean and
standard deviation (SD). Students T-test was used
to compare means between case and control
groups. considered

p<0.05 was statically

significant.

RESULTS

Group A consist of 50 cases, 33 (66%) were
female and 17 (34%) were male. In group B 26
(52%) were female and 24 (48%) were male

(Table 1, Fig 1a,1b). Female population were
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found to be more affected with gall stone and risk

increase with age >35 years (Fig 1a, Fig 2).

Triglycerides and high-density lipids were found
to be with  p<0.05.
Triglycerides in patients were higher than normal
ie. 1.9 (#0.7) mmol/[>1.45 (£0.8) mmol/l
respectively. Whereas High density lipids showed

statically  significant

reciprocal relationship with cholelithiasis being
0.95
(£0.2) mmol/l <1.05 (+£0.2) mmol/l respectively.

lower in patients than healthy groups i.e.

Total cholesterol and low-density lipids were
higher in patients compared to the normal controls,
[4.5 (£1.3) mmol/l >4.45 (+0.8) mmol/l] and [2.65
(1) mmol/1 >2.55 (+0.6) mmol/l] respectively but
were not statically significant with p>0.05 (Table

2, Fig 3).

DISCUSSION AND CONCLUSIONS

Cholesterol gallstones are the result of biliary
super  saturation caused by cholesterol
hypersecretion into the gallbladder, gallbladder
hypo motility, accelerated cholesterol nucleation
and crystallization, and mucin gel accumulation.®
All most about half of patients with gallstones will
have an abnormal lipid profile. The association
between gallstones, abnormal lipids and later
increase in risk of coronary artery disease or stroke
has been shown in many studies but most of
patients are not screened for metabolic disordors.®
Our study observed low serum HDL levels and
high serum TG level in patients with cholelithiasis

as compared to the control group and the

Rakesh POKHREL, et al.

difference was statistically significant. While for
and LDL the difference
between patient and control group were not
This

accordance to Channa NA et al, found that serum

the total cholesterol

statistically significant. result was in
lipid elevation seemed to play a major contributing
role in the pathogenesis of gallstones and showed
high total cholesterol and TG and low level of
HDL in patients with cholelithiasis.> However a
study by Harshi et al concluded with, abnormal
serum lipid profiles doesn’t seem to be an essential
feature in patients with cholesterol gall stone.’
According to a research by Carel Thijs et al, high
level of serum triglycerides and low level of HDL
were associated with cholesterol gall stones and
also noted that pigment stone had similar patterns
of lipid profiles and generated idea for the
involvement of common pathways in pathogenesis
of gall stones.® Another study by Torben Jorgensen
also found same result as of our study that there
were high level of TG and low level of HDL in
patients with gall stone.°

The study undertaken concluded finding high level
of TG and low level of HDL in patients with
cholelithiasis compared to normal population. It
also established a relation of dyslipidemia as a risk
factor of gall stones and could be used as
preventive measures. Also suggested for screening
of all patients with gall stone for dyslipidemia and

vice-versa.
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Table 1. Gender Distribution

Group A Group B
Total=50 Total=50
Male=17 | Female=33 | Male=24 | Female=26

Rakesh POKHREL, et al.
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Group A

Group B

= FEMALE = MALE

la

= FEMALE = MALE

1b

Figure 1. Percentage of male and female population in the groups

Rakesh POKHREL, et al.
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Figure 2. Age group classification of candidates
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Table 2. Serum lipid profiles in Group A and Group B

Lipid Profile Group A Group B p**
(Mean+SD)* | (Mean+£SD)*

Cholesterol (mmol/l) 4.5+1.3 4.45+0.8 0.69

TG (mmol/l) 1.9+0.7 1.45+0.8 0.005

HDL (mmol/Il) 0.95+0.2 1.05+0.2 0.001

LDL (mmol/l) 2.65+1 2.55+0.6 0.72

* Mean= standard deviation (SD); **p<0.05= statically significant

Rakesh POKHREL, et al.

146



(’711']' ll S Online Tiirk Saglik Bilimleri Dergisi 2019, Cilt 4, Say1 2, 139-147

Online Turkish Joumnal of Health Scences

Arastirma Makalesi Rakesh POKHREL, et al.

Figure 3. Bar diagram showing average of ripid profiles
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Meme Kanserli Kadinlarda Tamoksifen veya Tamoksifen+Leuprolid Asetat Tedavisi Alanlarda

Endometrial Patoloji Sonuclarimin Karsilastirilmasi

Vedat UGUREL!, Mehmet Musa ASLAN?

Oz

Meme kanserli olgularda tamoksifen kullanimina GnRH agonisti eklenmesinin endometrial
patoloji ve endometrial kanser oranlarina etkisinin arastirilmasi planlandi. Retrospektif yapilan
calisma 1998 ile 2013 yillar1 arasinda meme kanseri nedeniyle opere olan ve Trakya
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi jinekoloji polikliniginde endometriyal rnekleme yapilan
204 olgu, sadece tamoksifen alanlar ve tamoksifen+GnRH agonisti(leuprolide acetate depot
11,25 mg) tedavisi alanlar olarak iki gruba ayrildi. Tamoksifen ile birlikte GnRH agonisti
kullanan premenopozal kadnlar ile tamoksifen kullanan postmenopozal kadinlar arasinda
ultrason incelemesinde endometrial kalinlik, histopatolojik incelemede endometrial patoloji
bulunma ve endometrial kanser goriilme oranlar1 agisindan gruplar arasinda fark bulunmadi.
Meme kanserli hastalarda tamoksifen tedavisine GnRH anologunun eklenmesi premenopozal
kadinlarda premalign lezyon ve endometrium ca riskini arttirmadigini saptadik.

Anahtar Kelimeler: Meme kanseri, tamoksifen, GnRH analogu, leuprolid asetat,
endometrial patoloji, endometrial kanser
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Comparison Of Endometrial Pathology Results in Tamoxifen Or Tamoxifen+Leuprolid Acetate

Therapy in Breast Cancer Women

Vedat UGUREL?, Mehmet Musa ASLAN?

Abstract

The effects of addition of GnRH agonist on endometrial pathology and endometrial cancer
rates in tamoxifen use in breast cancer patients. A retrospective study of 204 patients who were
operated for breast cancer between 1998 and 2013 and who underwent endometrial sampling
at the gynecology clinic of Trakya University Medical Faculty, were divided into two group
as treatment with tamoxifen and tamoxifen+GnRH agonist(leuprolide acetate depot 11.25
mg ). There were no differences between the groups in terms of endometrial thickness in the
ultrasound examination, endometrial pathology in the histopathological examination and
incidence of endometrial cancer among the premenopausal women using tamoxifen+GnRH
and the the postmenopause women using tamoxifen. We found that the addition of a GhRH
analog to the treatment of tamoxifen in breast cancer patients did not increase the risk of
premalignant lesion and endometrium ca in premenopausal women.

Keywords: Breast cancer, tamoxifen, GnRH analgesic, leuprolide acetate, endometrial
pathology, endometrial cancer
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GIRIS selektif ~ dstrojen

Tamoksifen 0Ostrojen reseptdr pozitif meme

kanserli kadinlarda yardimci tedavi olarak

kullanilan bir ilagtir. Tamoksifen steroid olmayan

Ostrojen reseptorleri

modiilatoridir. Memedeki

lizerine antagonist etki

gosterirken, endometrium tizerine 1limh agonist

etki gostermektedir. Standart dozlarda tamoksifen
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endometrial proliferasyon, hiperplazi, polip endometrium iizerine koruyucu etkisi olup

formasyonu, invaziv karsinom ve uterin sarkom ile
iliskilidir.! Tamoksifene bagli endometrial kanser
gelisme riski kullanim zamanima bagimlidir. Ug yil

araliksiz  kullanim sonrasit istatiksel anlaml

2

diizeye ulasir.= Tamoksifen kullanan olgular

endometrial patolojiler agisindan yillik jinekolojik
muayene ve transvajinal ultrason ile takip edilir.

Ultrasonda  endometrial  patolojiden  kusku

duyulmast durumunda veya vajinal kanama gibi
semptomu olan kadinlarda endometrial 6rnekleme

yapilabilir. Vajinal kanama gibi semptom

varliginda endometrial biyopsi veya histerektomi
materyalinde endometrial patoloji goriilme riski
artmaktadir.®

Gonadotropin hormon agonistleri (GnRH-a) bazi
meme kanserli olgularda tamoksifene ek olarak
kullanilmaktadir. GnRH-a ilk bagsta hipotalamik
GnRH reseptorlerine baglanarak alevlenme etkisi
gosterirken, sonrasinda duyarsizlastirma etkisi
gosteren sentetik peptidlerdir.  Premenopozal
Ostrojen reseptdrii pozitif (ER+) meme kanserli
kadinlarda

hipotalamik-pitiiiter-ovaryan aksta

gecici down regiilasyon ile postmenopozal

gonadotropin hormon seviyelerinin olusmasini

saglar. Meme kanserli olgularda GnRH-a

verilmesi ile ilgili yaymlar, meme kanseri

rekiirrens ve sagkalim oranlari ile meme kanseri
cerrahisi ge¢irmis kemoterapi alacak olanlarda

ovaryan folikiiler rezervi korumaya yonelik

etkisini aragtirmaya yoneliktir.* GnRH-a’nin

tamoksifen alan meme Kkanserli olgularda

olmadig1 bilinmemektedir. Endometrial patolojiler
ile invitro hiicre kiiltiirlerinde endometrium
kanserli hiicrelerin proliferasyonunu baskiladigi
goriilmiistiir.>®  Ancak endometrial patolojiler

lizerine invivo etkisi kanitlanamamistir. Bu
calismanin amact GnRH-a kullaniminin meme
kanserli olgularda tamoksifen iligkili endometrial

patolojileri 6nleyip 6nlemedigini arastirmaktir.

MATERYAL VE METOT

Bu ¢alisma retrospektif olarak yapilmistir.1998 ile
2013 yillar1 arasinda meme kanseri nedeniyle
opere olan ve Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi jinekoloji polikliniginde endometriyal
ornekleme yapilan 204 olgunun dosyast
incelenerek yapildi. Trakya Universitesi Tip
Fakiiltesi girisimsel olmayan klinik arastirmalar
etik kurulundan onay alindi. Olgular sadece
tamoksifen ve tamoksifene+ GnRH agonist
(leuprolide acetate depot 11,25mg) tedavisi alanlar
olarak iki gruba ayrildi. Vajinal kanamasi olanlar,
postmenopozal donemde transvajinal ultrasonda
endometrium kalinligi Smm ve iizeri olanlar ile
tedavi Oncesi bulunmadigi halde tedavi sonrasi
uterin kavitede beliren hiperekojen lezyonu

bulunan olgulara yapilan endometrial
orneklemeler ¢alismaya dahil edildi. Transvaginal
ultrasonda endometrial kalinlik 6l¢timleri tek bir
hekim tarafindan yapilip ardindan endometrial

orneklemeler yine ayni hekim tarafindan yapilan
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olgular calismaya dahil edildi. Meme Kkanseri
remisyonda olmayan olgular ile asemptomatik,
transvajinal ultrasonda endometrium kalinlig
4mm ve daha az olanlar, endometrial diizensizligi
ultrasonda endometrial

olmayanlar, patolojiyi

diistindiiren bulgusu olmayanlar endometrial

ornekleme endikasyonu bulunmadigindan
calismaya dahil edilmedi.

Olgularin  demografik  verileri, menopozal
durumu, bagvuru semptomlari, ultrason bulgulari,
ilag¢ kullanim bilgileri kaydedildi. Gruplar arasinda
endometrial patoloji goriilme oranlari
karsilagtirildi. Ayrica gruplar arasinda endometrial
patoloji goriilme oranlarinin premenopoz ve

postmenopozal durum ile iliskisi arastirildi.
Istatistik ve Analiz

Stirekli degiskenler ortalamatstandart sapma ya
da medyan (minimum:maksimum) degerleriyle
ifade edildi. Kategorik degiskenler ise n (%) ile
ifade edildi. Kategorik degiskenlerin gruplar
arasinda yapilan karsilastirmalarinda ki-kare testi
kullanildi. Siirekli degiskenlerin gruplar arasinda
yapilan karsilastirmalarinda Mann Whitney u testi
kullanildi. Kolmogorov Smirnov testi ile tedavi
oncesi endometrial kalinlik degerlerinde tedaviyi
takiben biyopsi Oncesi degisim  saptandi.
Wilcoxon Signed Rank testi ile iki grup arasinda
endometriyal kalinliklar1 arasinda fark olup
olmadig1 arastirildi. Istatistiksel analizler icin
SPSS (IBM Corp. Released 2012. IBM SPSS

Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk,

Mehmet Musa ASLAN

NY: IBM Corp.) programi kullanildi. p<0,05

degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismada sadece tamoksifen (1. grup) alan
grupta 129 postmenopozal, tamoksifen+ leuprolid
asetat alan (2. grup) grupta 75 premenopozal
olmak {tzere toplam 204 kadin bulunmaktadir
(Tablo 1). ikinci grubun ortanca yas1 birinci gruba
gore daha gen¢ olarak bulundu (p=0,00).

Tamoksifen  kullanim  siiresi,  tamoksifen
baslanmasindan endometrial biyopsi alinmasina
kadar gecen siire, tamoksifen baslama Oncesi
endometrial kalinlik, endometrial biyopsi Oncesi
endometrial kalinlik, endometrial biyopsi Oncesi
endometrial kalinlik ile tamoksifen Oncesi
endometrial kalinlik farki, biyopside endomerial
patoloji bulunma orani, endometrial kanser
goriilme oranlar1 acisindan gruplar arasinda fark
bulunmadi (p>0,05).

Endometrial o6rnekleme sonucu benign olarak
rapor edilenler ile malign olarak rapor edilenler
karsilagtirildi (Tablo 2). Sonug¢ malign olarak rapor
daha

uzundu (p=0,003). Malign olanlarda tedavi sonrasi

edilenlerde tamoksifen kullanma siiresi

biyopsi alinmasina kadar gecen siire daha uzundu
(p=0,008).
endometrial kalinlik arasinda fark yoktu (p>0,05).

Tamoksifen  tedavisi oncesi
Malign olgularda endometrial biyopsi alinma
sirasinda endometrial kalinlik daha fazla olctildi
(p=0,00). Endometrial biyopsi 6ncesi endometrial

kalinlik ile tamoksifen 0ncesi endometrial kalinlik
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farki benign olgularda daha fazla olarak olgularda endometrial kanser goriilme oranlarini
hesaplandi (p=0,034). anlamli olarak artirmazken, 50 yas ve {lizeri
kadinlarda risk oranmi 4,01 (95% giiven araligi,
. 5 8
TARTISMA VE SONUC 1,70-10,90) olacak sekilde artirdigi bulunmustur.
Bagka bir caligmada ise premenopozal meme

Tamoksifen meme kanserli olgularda

kullanilmakta olup endometrial kanser gelisme

ihtimalini artirmaktadir. GnRH agonistlerinin
tamoksifen kullanan olgularda endometrium
tizerine koruyucu etkileri olup olmadigi
belirsizdir. Meme kanserli olgularda GnRH-a
kullanim1 ile ilgili calismalar daha ¢ok over
rezervini ve fertiliteyi korumaya odaklanmistir.
Erken menopozun Onlenmesi ¢alismasinda
[POEMS] hormon reseptorii negatif premenopozal
ile birlikte GnRH-a

kadinlara kemoterapi

verilmesinin daha az prematiir over yetmezligi ile
iliskili oldugu bulunmustur.®

GnRH analogu verilmesinin endometrium {izerine
etkilerini inceleyen in vitro ¢calismalar mevcuttur.
Luteinize hormone-releasing hormone (LHRH)
eklenmesi endometrium kanser hiicre kiiltiiriinde,
hiicre biiyiimesini inhibe ettigi gosterilmistir.®
Benzer sekilde baska bir in vitro ¢alismada GnRH
agonisti endometrial hiicrelerinin biiylimesini
inhibe etmistir. Ancak endometrial patolojiler
lizerine invivo etkisi kanitlanamamistir. Bu
calismada tamoksifen verilen grup ile tamoksifene
ilave olarak GnRH analogu verilen grup arasinda
endometrial kanser basta olmak {lizere endometrial
patoloji goriilme oranlar1 benzer olarak bulundu.®
bir meme  kanserinde

Yapilan calismada

tamoksifen kullannmmin 49 yas altindaki

kanserli olgularda tamoksifen alanlarla almayanlar

arasinda ultrason incelemesinde endometrial

kalinlik, uterin hacim veya histopatolojik bulgular
fark Ancak

acisindan bulunmamastir.

postmenopozal kadinlarda tamoksifen kullanimi
iliskili
kadinlarda

uterusta daha fazla anormallik ile

bulunmustur.® Postmenapozal
tamoksifen endometriumda baz1 degisikliklere
metaanalizde bu

kalinlik

sebep  olmaktadir.Yapilan

degisikliklerden dolayr endometrial

herzaman tek basina endometrial 6rnekleme igin

yeterli  bir  bulgu belirtilmistir.

kadinlarda

olmadigi

Postmenopozal anormal  uterin
kanamanin varligi endometrial G6rnekleme igin
ultrason  goriintiisiine gore daha anlamh
bulunmustur.’® Bizim ¢alismamizda hem anormal
uterin kanamas1 olanlara hem de endometrium
kalinligt 5mm ve iizeri olanlara oOrnekleme
yapilmustir. Eger sadece anormal uterin kanamast
olanlara endometrial 6rnekleme yapilmis olsaydi
sonug farkli olabilirdi.Bu calismamizda GnRH-a,
tamoksifen kullaniminda endometrial patoloji
goriilme ihtimali daha yiiksek olan postmenopozal
kadinlar yerine daha onceki yayinlarda belirtilen
kaygilarla premenopozal kadinlara verilmistir.
riskin

GnRH-a

Dolayis1 ile

kadinlarda

arttii  postmenopozal

kullananlar ile
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kullanmayanlar arasinda endometrial kalinlik ve

histopatolojik bulgular acisindan

karsilastirllamadi. Bu  durum  ¢alismamizin

limitasyonu olarak kabul edilebilir. Prospektif
serili

randomize genis calismalarla GnRH-a

kullaniminin meme kanserli tamoksifen kullanan

postmenopozal kadinlardaki endometrial
etkilerinin  aragtirllmasina ihtiya¢  oldugunu
diisiinmekteyiz.

Sonug olarak, meme kanseri nedeniyle tamoksifen
ile birlikte GnRH analogu kullanan premenopozal
kadinlar ile sadece tamoksifen  kullanan

postmenopoz  kadinlar  arasinda  ultrason
incelemesinde endometrial kalinlik, histopatolojik
incelemede endometrial patoloji bulunma ve
endometrial kanser goriilme oranlari agisindan
gruplar arasinda fark bulunmadi.

Ancak bu konuda genis randomize kontrollii

caligmalara ihtiyag vardir.
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Tablo 1. Gruplarin yas, tedavi ve endometrial patolojiler acisindan karsilastirilmasi

N=204 Grup 1 (n=129) Grup 2 (n=75) D
postmenopoz premenopoz

Yas 50 (40-79) 40 (25-48) 0.00

Tmx kullanma siiresi (ay) 36 (6-120) 36 (6-96) 0.47

Ik endorfletr.lal biyopsi 12 (1-60) 12 (3-60) 031

alinma siiresi (ay)

Tmx tedavisi 6ncesi EK 4 (1.7-6.9) 4 (1.9-7.5) 0.42

(mm)

Endometrial biyopsi dncesi i i

EK (mm) 7.6 (5-19) 7.4 (5-19) 0.81

SEK* (mm) 4.1 (0.5-16) 3.9 (0.1-14.8) 0.66

Endometrial patoloji** (n) 42 (32,6%) 26 (34,7%) 0.75

Endometrial kanser (n) 8 (6.2%) 6 (8%) 0.62

EK: Endometrial kalinlik

Tmx: Tamoksifen

*0EK (Endometrial biyopsi éncesi endometrial kalinlik (mm)-TmX tedavisi oncesi endometrial kalinlik (mm))
**Endometrial patoloji endometrial polip, endometrial hiperplazi, endometrial kanseri kapsamaktadir
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Tablo 2. Benign ve malign endometrial biyopsi sonuclarinin klinik bilgilerinin karsilastirilmasi

Benign patoloji* Malign patoloji
(n=54) (n=14) P

Tmx kullanma siiresi (ay) 36 (6-120) 60 (12—72) 0.003
1k endor'petr.lal biyopsi 12 (1-60) 24 (12-48) 0,008
alimma siiresi (ay)
Tmx tedavisi Gneesi EK 4 (17-75) 42 (2-5.6) 0.74
(mm)
Endometrial biyopsi ) )
sncesi EK (mm) 7.4 (5-19) 11.75 (7-17) 0.00
SEK** (mm) 0.53(0.01-0.86) 0.44(0.11-0.63) 0.034

*Benign patoloji endometrial polip, endometrial hiperplazi ve specific olmayan endometrial degisiklikleri kapsamaktadir.
**0EK (Endometrial biyopsi dncesi endometrial kalinlik (mm)-Tmx tedavisi oncesi endometrial kalnltk (mm))
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Hastane Kokenli Patojenlerde Artan Antimikrobiyal Diren¢ Sorunu: Acinetobacter baumannii

Ahmet Riza SAHIN?, Devlet DOGRUER?, Seleuk NAZIK!, Ayse AKTEMUR®, Hafize OKSUZ*, Murat ARALS, Selma ATES*

Oz

Yogun bakim {initelerinde hastane enfeksiyonlar1 mortalitenin 6nemli bir belirleyicisidir.
Acinetobacter baumannii, ventilator iliskili pnomonilerde giderek artan oranda etken olarak
gosterilmektedir. Hastanede A. baumannii suglarinin duyarhlik paternleri diizenli olarak
izlenmeli ve tedavi protokolleri bu dogrultuda giincellenmelidir. Calismamizda 2012-2017
yillar1 arasinda hastanemizde takip edilen hastane kokenli enfeksiyonu olan hastalardan izole
edilen A. baumannii suglarimin antibiyotik direng profillerinin ortaya konmasi, yillar igindeki
degisiminin arastirilmasi amaglanmstir. 2012-2017 yilinda hastane enfeksiyonu (HE) tanisi
almig yogun bakim iinitelerinde (YBU) takip edilen hastalardan alinan klinik &rneklerden
izole edilen A. baumannii suslarinin degerlendirilmesi ile gergeklestirilmistir. HE tanilari
CDC kriterleri 6lgiit alinarak konmus, antibiyotik duyarliliklart Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI) 6lgiitlerine uygun olarak belirlenmistir. {zolatlarda yiiksek oranda
(>%97) karbapenem direnci saptanmig, en az direng kolistin %2,9, ard1 sira tigesiklin %
49,3 ile olarak goriilmiistiir. Mortalite geriatrik yas grubunda % 65,4, geriatrik olmayan yas
grubunda %44,6 saptanmustir, istatistiksel olarak anlamli fark saptanmustir (p <0,0001).
Hastanemiz yogun bakim {initelerinde (YBU) ¢oklu ilag direngli A. baumannii suslarinda
Kolistin ve Tigesiklin gibi temel kabul edilen iki ilaca gelisen diren¢ goriilmektedir.
YBU’lerde nozokomiyal patojenlerin dagiliminin ve antibiyotik direng profillerinin
belirlenmesi, ampirik tedavi ve diren¢ gelisimi ve yayilliminin 6nlenmesinde yol gosterici
olacaktir. Enfeksiyon kontrol énlemlerine uyum ile ¢apraz bulagin oniine gecmek, saglik
hizmeti iliskili enfeksiyonlar1 azaltmak hedeflenmeli; Bu hedefe yonelik enfeksiyon kontrol
egitimleri planlanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Acinetobacter baumannii, Yogun Bakim Enfeksiyonlari, Antibiyotik
Direnci
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Increasing Antimicrobial Resistance Problem of Nosocomial Pathogens: Acinetobacter baumannii
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Abstract

Hospital acquired infection in intensive care units (ICU) is an important determinant of
mortality. Acinetobacter baumannii is shown as increasing factor in ventilator-associated
pneumonia. Treatment sensitivity patterns of A. baumannii strains should be watched
regularly at hospital and treatment protocols should be updated in this direction. It is aimed
in our study to show antibiotic resistance profiles of A. baumannii strains isolated from
patients diagnosed with hospital acquired infection in years between 2012 and 2017 and to
search for the change through years. It is done by evaluating A. baumannii strains isolated
from clinic samples taken from patients diagnosed with hospital acquired infection in
intensive care units in 2012-2017 Hospital infection diagnosis is established by taking CDC
criterions. Antibiotic sensitivity is determined according to the Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI). Carbapenem resistance is seen in isolates at a high rate (>97%),
minimum resistance cholistin (2.9%) and tigecycline (49.3%). Mortality is seen as 65.4% in
geriatric age group and 44.6% in non- geriatric age group, (p <0.0001) statistically
significant difference. In intensive care units (ICU) of our hospital, resistence is seen against
to 2 basic drugs like cholistin and tigecycline, in multi drug resistant A. baumannii strains.
Determining the distribution of nosocomial pathogens and antibiotic resistance profiles will
be a guiding light in empiric treatment and preventing the improvement and spread in
resistance profiles. It should be targeted to prevent cross infection by obeying infection
control precautions and to minimize health care associated infections.lt should be targeted to
prevent cross infection by obeying infection control precautions and to minimize health care
associated infections,then infection control training should be planned according to this
target.
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GIRIS
Acinetobacter cinsi, zorunlu aerop, gram negatif

kokobasil
hareketsiz, genellikle nitrat-negatif ve non-

goriiniimiinde, oksidaz  negatif,

fermentatif basillerden olusmaktadir.’

Acinetobacter tiirleri, dogada ve hastane
ortaminda yaygin olarak bulunmaktadirlar.
Nemli ve kuru ortamda yasayabilmekte,
cildinde

Acinetobacter  spp.

gidalarda  ve  saglikli  insan

bulunabilmektedirler.??

genel olarak virilans1 digiik patojenlerdir,

saglikli bireylerde, konak savunma

mekanizmasi normal olan bireylerde enfeksiyon
olusturmalar1 oldukca gii(;tiir.4 Yasli ve immiin

diistik hastane

3,4

kondisyonu bireylerde
enfeksiyonlarina (HE) neden olmaktadirlar.
Malignite, yanik, konagin savunma sistemini
baskilayan durumlar ve konagin yas1 enfeksiyon
gelisimini kolaylastiran faktorlerdir.**

Acinetobacter tiirlerinin 6zellikle hastane yogun
bakim fiinitelerinde (YBU) yatmakta olan
iliskili

giderek artan oranda etken olarak gosterildigi ve

hastalarda  ventilator pnomonilerde
gram negatif enfeksiyon etkenlerinin oransal
agirhgin  arttirdigi  rapor edilmektedir.”*  A.
baumannii insanlardan en sik izole edilen ve
HE’den en sk sorumlu olan tiirdiir.?
Acinetobacter suslar1 karbapenemleri de igeren
birden ¢ok antimikrobiyal ajana direngli, buna

ragmen halen tigesiklin ve kolistin tedavide en

etkili antibiyotikler olarak goriilmektedir.>’ Bu

calismada hastanemizde 2012-2017 arasi
yatarak tedavi goren hastalara ait farkli klinik
orneklerden izole edilen A. baumannii suslarinin
direng

epidemiyolojisi ve  antimikrobiyal

oranlarinin belirlenmesi amaglanmistir.

MATERYAL VE METOT
Hastalarin secilme ozellikleri

Kahramanmaras  Siitcii Imam  Universitesi
(KSU) Tip Fakiiltesi Hastanesi 120 yogun
bakim yatagi olmak {izere toplam 489 yatak
sayisina sahiptir. Enfeksiyon Kontrol Komitesi
(EKK) hemsireleri ve Enfeksiyon Hastaliklar
Anabilim Dali doktorlari YBU’ne giinliik
vizitler Hastane

Enfeksiyonlari (HE)

gerceklestirmekte ve
agisindan
degerlendirmelerde bulunmaktadir. HE tanisi
“Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi” (Centers
for Disease Control and Prevention) kriterleri

kullanilarak konulmustur. Viicut sicakligi 38 °C

tizeri olan tim hastalarin  hematolojik,
biyokimyasal = parametreleri  incelenmistir.
Radyolojik  incelemeler  gerekli  hallerde

yapilmistir. Hastanin fizik muayene bulgular1 ve
klinik kondisyonu gz Oniine alinarak sonuglar
birlikte degerlendirilmistir. YBU’de 48 saatten

az kalan hastalar ve 48 saatten 6nce enfeksiyon
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tespit  edilen hastalar c¢alisma  disina

cikartlmistir.  Calismamizda 65 yas ve lzeri

olan hastalar ~ geriatrik  grup  olarak
degerlendirilmistir. Baska merkeze sevk edilen
bir  hasta sonlanom  degerlendirmesine
alimmamistir. Retrospektif olarak planlanan
calismanin etik kurul onayr KSU Tip Fakiiltesi
etik kurulundan 2018/17 sayili onay karar ile
alinmustir.

Klinik orneklerin toplanmast

HE siiphesi halinde periferik kan kiiltiiri,
trakeal aspirat Kkiiltiirii, idrar kiiltiiri, varsa
katater kiiltiirii, c¢ikarilmis katater oldugunda
katater ucu kiiltiirleri, yara yeri kiiltiirleri ve
steril olmas1 gereken viicut sivist Ornekleri
(Beyin omurilik sivisi, plevral, peritoneal)
alinmistir. Ayni hastadan ayni giin ve saat
alman iki es Kkiiltiirden yalnizca bir tanesi
dikkate alinmistr.

Izolatlarin mikrobiyolojik tanimlamast
01.01.2012-31.12.2017 tarihleri arasinda yogun
bakim iinitelerinde (YBU) takip edilerek HE
tanis1 alan 482 hastadan alinan cesitli klinik
orneklerden -kan kiiltiirti, trekeal aspirat kiiltiiri,
idrar kiltiirii, balgam kiiltiirli, beyin omurilik
stvist (BOS) kiiltiirti, yara kiiltiirdi, viicut sivisi,
bronkoalveoler lavaj, vajen kiiltiiri, cilt
striintiisii- izole edilen 717 A. baumannii susu
calismaya alinmistir. Alman Ornekler, kan
kiltirii ve steril viicut sivilart otomatize kan
kiltiir sistemi siselerine (BacT/Alert® 3D,
bioMerieux, Fransa) alinarak 37°C’de en fazla

10 giin siireyle inkiibe edilmistir. Otomatize

Ahmet Riza SAHIN ve ark.

sistemde sinyal veren kiiltiir siselerinden alinan
ornekler ile diger klinik ornekler koyun kanl
agar, macconkey agar veya eozin metilen mavisi
agarina ekilerek 37°C’de 18-24 saat inkiibe
edilmistir. Acinetobacter izolatlar tiir diizeyinde
tanimlama konvansiyonel yontemler (gram

boyama, oksidaz testi, fermentasyon 6zelligi) ve

Vitek 2 compact (BioMerieux, Fransa)
otomatize sistemiyle tiir diizeyinde
tanimlanmugtir. Suslarin antibiyotik

duyarhiliklar1 VITEK 2 ID-AST otomatize
sistemin farklt AST kartlarinda calisildigr icin
her antibiyotik tiim suslarda calisilamamuistir.
Clinical  and
(CLSI)

duyarliliklart
Standards

Antibiyotik
Laboratory Institute
Olciitlerine uygun olarak belirlenmistir.
Istatistik

Elde edilen bulgularin istatistiksel olarak
degerlendirilmesi SPSS 20.0 ile

gerceklestirilmistir.

BULGULAR

Calismamizda 2012-2017 yillar1 arasinda 482
hastanin kiiltiir sonuglarinda Acinetobacter spp.
izole edilen 717 o6rnek aragtirma kapsamina
Calismamiza dahil edilen 482
63,12+19,90’drr.

alinmastir.
hastanin yas ortalamasi
Hastalarin en kii¢ligii 18 en biiyiigii 101 yasinda
olup tamami yetiskindir. Cinsiyetlerine gore
%39,3 (189)’ti kadm, % 60,7 (293)’si erkek
(Tablol).

Mortalite %64,8 (312) olarak saptanmis, eksitus

olarak  dagilim  gdstermektedir
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olan vakalarm % 65,4 ( 204)’linii geriatrik yas
grubu, %34,6 (108)’s1 geriatrik olmayan yas
grubundan olugmaktadir. A. baumannii’nin
etken oldugu HE mortalitesinde sag kalim
acisindan geriatrik olan ve olmayan yas gruplari
arasinda anlamli fark olusmaktadir (p< 0,0001).

Arastirmamiza alinan HE olan hastalar en sik %
58,9 (284) ile Anestezi ve Reanimasyon Yogun
Bakim Unitesinden (ARYBU) ardindan diger
kliniklerin dagilim1 Dahiliye Yogun Bakim
Unitesi (DYBU) %21,7 (105), Néroloji Yogun
Bakim Unitesi (NYBU) %9,5 (46), Genel
Cerrahi Yogun Bakim Unitesi (GYBU) %3,3
(26), Beyin Cerrahi Yogun Bakim Unitesi
(BCYBU) %3,9 (19) ve % 0,2 (1) ile Koroner
Yogun Bakim Unitesinde (KYBU) yatarak takip
edilmis hastalardir (Tablo 2). Cerrahi branglar
YBU’lerinde %63,1  (207),
YBU’lerinde %69,1 (105)

dahili branslar
ile eksitus ile
sonlanim ger¢eklesmis, istatiksel olarak anlamli
bir fark ortaya ¢ikmamistir.

Degerlendirilmeye alinan klinik numunelerin %
64,7 (464)’si ARBYU, %19,0 (136)’u DYBU,
%8,4 (60)’ii NYBU, %4,0 (29)’ii GYBU, %3.8
(27) BYBU, %0,1 (1) KYBU’den génderilmistir
(Tablo 3). Izolatlarm %423 (303)’ii trakeal
aspirat kiiltiiriinden, 9%20,8 (149)’1 balgam
kiiltiriinden, %18 (129)’1 kan kiltiiriinden,
%10,7 (77)’si yara kiiltiirtinden, %4,6 (33)’s1
idrar kiltiirti, %1,8 (13)’1 Bronkoalveolar Lavaj
(BAL) sivisindan izole edilmistir (Tablo 4).
Calismamizda Acinetobacter spp. suslarmin

antibiyotiklere direnci, en az diren¢ kolistin

Ahmet Riza SAHIN ve ark.

%2,9 (20), ard1 sira tigesiklin % 49,3 (307) ile
saptanmistir. Karbapenem grubu ilaclara direng
orani, imipenem %97,1 (692), meropenem
%97,7 (691), ertapenem 99,6(520) olarak
saptanmistir. Ugiincii kusak sefalosporinlerden
Sefaperazon sulbaktama direng % 96,2 (307),
seftazidim  %98,9 (657)

sefalosporin olan Sefepim direnci %99 (677)

dordiincii  kusak

Aminoglikozid
grubunda direnci %89 (633),
Gentamisin direnci % 95,8 ( 683), Netilmisin

saptanmustir. antibiyotikler

Amikasin

direnci % 94,3 (416) olarak saptanmstir.
Kinolon grubunda ise siprofloksasin direnci %
98,8 (586), levofloksasin %97,5 (311) olarak
saptanmistir. Piperasilin-tazobaktam direnci %
98,1 (582), trimetoprim sulfametaksozol direnci
%76,8 (533) olarak saptanmistir.

TARTISMA VE SONUC

YBU’de vyatan hastalar diismiis bagisiklik
durumlari, sahip olduklari komorbid hastaliklar
(malignite, yanik, diyabet), viicut biitiinligiini
bozan invaziv alet uygulamalar, azalmis
bagisiklik sistem yaniti gibi karmasik sorunlar
nedeni ile artmis HE riskleri mevecuttur.?
YBU’de yatan

hastalarda  gelisen HE

mortalitenin ~ 6nemli  bir belirleyicisidir.9
Calismamizda yas ortalamasi 63.12+19.90 olan
hastalarin  mortalitesi %64,8 (312) olarak
saptanmistir. Geriatrik yas grubunda mortalite
% 65,4 (204), geriatrik olmayan grup mortalite

%34,6 (108) saptanmis istatistiksel olarak
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anlamli  bulunmustur (p<0,0001). Mortalite,
cerrahi birim YBU’lerde %63,1 (207), dahili
birim YBU’lerinde %69,1(105) saptanmis ve
istatistiksel ~ olarak  anlamli  bir  fark
saptanmamustir. Calismamiz retrospektif olarak
yapildig1 i¢in mortaliteye etki edecek komorbid
hastaliklar1 hasta dosyalarindan tam olarak
tespit edememis olmamiz  c¢alismamizin
kisithihgidir. Ulkemizden yapilan bir ¢alismada
50 yas tzerinde olmanin Acinetobacter spp.
enfeksiyonlarinda mortaliteyi arttirdigi ayrica
iilkemizden  ve

yurtdisindan  yayinlanan

calismalarda 65 yas ilizeri olmanin mortaliteyi
artirdigr gosterilmistir.’0*2
Acinetobacter tiirleri arasinda en 6nemli olani

ve YBU’lerdeki enfeksiyonlardan sorumlu olani

A baumannii’dir.*** Invaziv alet
uygulamalarinin ~ siklikla  yapildigi,  genis
spektrumlu antibiyotiklerin daha cok

kullanildigi YBU’ler Acinetobacter
baumannii’nin en sik izole edildigi alanlardir.
Ulkemizden yapilan bir calismada
Acinetobacter baumannii % 59, baska bir
calismada %25,3 ile en stk ARYBU’de izole

1617 Bizim calismamizda da literatiirle

edilmistir.
uyumlu olarak en stk ARYBU’de goriildiigii
(%64,7) saptanmustir.

Acinetobacter spp. farkli ve organ ve
sistemlerde ~ enfeksiyon  gerceklestirebilir.
Yapilan caligmalar ve ulusal siirveyans sistemi
verileri en sik ventilator iliskili pnomoni (VIP)
ve kan dolasim enfeksiyonu gergeklestirdigini

gostermektedir.***®*° Bununla paralel olarak

Ahmet Riza SAHIN ve ark.

Acinetobacter baumannii en sik solunum yolu
sekresyonlar1 ve kan kiiltiirii 6rneklerinden izole
edilmektedir."**®  Ulkemizden yapilan, A.
baumannii’nin en stk solunum  yolu

orneklerinden  izole  edildigini  gosteren
calismalar mevcuttur.*?** Goziitok ve ark. A.
baumannii’nin en sik olarak kan 6rneklerinden
(%39) izole edildigini  gostermislerdir.!’
Calismamizda literatiirle uyumlu olarak A.
baumannii en sik %064,9
sekresyonlarindan (%42,3 trakeal aspirat,

%20,8 balgam, %1,8 BAL), ardindan %18 ile

solunum yolu

kan kiiltliirii ve %10,7 yara yeri kiiltlirlerinden
izole edilmistir.

Diinya Saglhk Orgiitii antibiyotik direncini halk
sagligina yonelik en giicli tehdit olarak
‘[ammlamls‘ur.22 Yillan1 takip eden calismalarda
A. Dbaumannii izolatlarinin hastanelerde ve
YBU’lerde c¢oklu diren¢ paterni gdsteren
enfeksiyonlara ve nozokomiyal salginlara daha

sik neden 23,24

oldugu goriilmektedir.
Antibiyotiklerin kontrolsiiz kullanim1 direncli
suslarin artisina neden olmakta, bu bakterilerle
gelisen infeksiyonlarda ¢oklu antibiyotik direnci
onemli bir sorun olusturarak tedaviyi
gﬁ.(;lestirmektedir.23‘24 A. baumannii suslarinin
karbapenemler, antipsddomonal penisilinler,
sefalosporinler, aminoglikozidler ve kinolonlar
olmak {izere en az ii¢ farkli siiftaki antibiyotige
diren¢ gostermesine ¢oklu ila¢ direnci (CID)
denir”® Bu durum tedavi seceneklerini
kisitlamaktadir.”*  Tedavide ilk tercih olarak
direng

160

cokca  kullanilan  karbapenemlere



OTJas

Online Turkish Journal of Health Sciences

Online Turk Saglik Bilimleri Dergisi 2019, Cilt 4, Say: 2, 156-169

Arastirma Makalesi

iilkemizden yayimlanan bir ¢alismada % 90,4,
bir diger calismada 94 olarak saptanmustir.”®?’

Calismamizda  karbapenem  direnci %97
tizerinde saptanmis ve dikkat c¢ekici yiikseklikte
bir degerde tespit edilmistir. Hastanemiz
YBU’lerinde sepsis, enfeksiyon diisiiniilen
durumlarda ampirik tedavi baslanmasi gereken

durumlarda karbapenemlerin siklikla tercih

edilen antibiyotikler olmasi, saptadigimiz
yilksek  karbapenem  diren¢  oranlarinin
sebeplerinden  biri  olarak  diisiiniilebilir.

Tedavide sinerjistik etki amaci ile kullanilan
aminoglikozidlere diren¢ oram1 Cesur ve
arkadaslarinin ¢alismasinda Netilmisin direnci
%79, Amikasin direnci %82; Sirin ve
arkadaslarinin ¢aligmasinda Gentamisin direnci
%73,1, %63,5 olarak

Amikasin direnci

26,27 literatiirle

saptanmistir. Calismamizda
uyumlu olarak Amikasin %89, Gentamisin
%95,8, Netilmisin %94,3 olarak yiiksek diizey
aminoglikozid direnci saptanmustir.

Nefrotoksik olmas1 ve endikasyonlarinda basari
gosteren  antibiyotiklerin  olmasi nedeniyle
kullanimdan kaldirilan Kolistin diren¢ sorunu
yiziinden  tekrar  kullanima girmistir.28
Calismamizda kolistin direnci %2,9 (20) olarak
saptanmigtir. Ulkemizden kolistin direncinin
saptanmadig1 calismalar vardir. 2?3 Mansur
ve arkadaglarinin yaptigi calismada kolistin
direnci %9

Acinetobacter spp. enfeksiyonlarinda siklikla

olarak saptanmlstlr.31 CiD

kullanilan bir baska antibiyotik olan tigesiklin
direnci ¢alismamizda %49,3 (307) olarak

Ahmet Riza SAHIN ve ark.

saptanmigstir. Tigesiklin direnci iilkemizden
Cesur ve arkadaglarinin ¢aligmasinda % 6,25,
Sirin ve arkadaglarinin calismasinda %72,4

2621 arkadaslarinin

bulmustur. Cesur ve
calismasinda bu kadar diisiik ¢ikmasinin sebebi
suslarin 2010-2012 arasinda toplanmasi olabilir,
Sirin ve arkadaglarinin ¢alismasinda 2012-2015
arasinda izole edilen suslar1 deg“gerlendirmistir.27
Sonug olarak hastanemiz YBU’lerinde CID A.
baumannii suslarinda Kolistin ve Tigesiklin gibi
temel kabul edilen iki ilaca direng gelistigi
goriilmektedir.  Antibiyotiklere kavusmamizin
tizerinden  ylizyll gecmeden  antibiyotik
seceneklerinin giderek azalmakta oldugu dikkati
cekmektedir. Yeni ve etkili antibiyotiklerin kisa
stire i¢inde saglik hizmetine sunulmas1 miimkiin
goriinmemektedir. Enfeksiyon kontrol
Onlemlerine uyum ile capraz bulasin Oniine
gecmek, saglik hizmeti iliskili enfeksiyonlari
azaltmak hedeflenmeli; Bu hedefe yonelik
enfeksiyon kontrol egitimleri planlanmalidir.
YBU’lerde nozokomiyal patojenlerin
dagilimmin ve antibiyotik direng profillerinin
belirlenmesi, buna uygun olarak iinitelere gore
tedavi rehberlerinin  direng  gelisimi  ve
yayilliminin Oniine gecilmesine yonelik katki

saglayacagini diisliniilmektedir.
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Tablo 1: Hastalarin cinsiyete gore dagilimi ve yas ortalamasi

Cinsiyet
Kadin
Erkek
Toplam

Hastalarin yas ortalamasi(Ort=SD)

Say1 (f) %
189 39.3
293 60.7
482 100

63.12+19.90(Min=18, Max=101)
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Tablo 2: Hastalarin Kliniklere gore dagilim

Ahmet Riza SAHIN ve ark.

Klinik
Anestezi Yogun Bakim
Dahiliye Yogun Bakim
Noroloji Yogun Bakim
Genel Cerrahi Yogun Bakim
Beyin Cerrahi Yogun Bakim
Koroner Yogun Bakim
Toplam

(f) (%)
284 58,9
105 21,7
46 9,5
26 5,3
19 3,9
1 0,2
481" 100

E3

Bir hasta baska bir merkeze nakledilmis olup kliniklere gére dagilima ve mortalite hesaplamalarina dahil edilmemistir.
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Tablo 3: izolatlarin gonderildigi kliniklere gore dagilimi

Ahmet Riza SAHIN ve ark.

Klinik

Anestezi Yogun Bakim
Dahiliye Yogun Bakim
Noroloji Yogun Bakim
Genel Cerrahi Yogun Bakim
Beyin Cerrahi Yogun Bakim
Koroner Yogun Bakim

Toplam

Say1
464
136
60
29
27

717

%
64,7
19,0

8,4
4,0

3,8

0,1
100
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Tablo 4: Klinik érneklere gore izolatlarin dagilim

Ahmet Riza SAHIN ve ark.

Ornekler
Trakealaspirat kiiltiri

Balgamkiiltiirii
Kan kiilttirii

Yara kiiltiirii

Idrar kiiltiirii
Bronkalveolar lavaj
Viicut s1visi

BOS kiiltiirii

Vajen kiiltiiri

Cilt siiriintiisii

Toplam

Say1 (f)
303

149
129
77
33
13

717

%
42,3

20,8
18
10,7
4,6
18

0,6
0,1
0,1
100
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Tablo 5: izolatlarin antibiyotiklere duyarhhklar:

Ahmet Riza SAHIN ve ark.

Antibiyotik

Amikasin

Aztreonam
Ciprofloksasin
Colistin

Ertapenem

Gentamisin

Imipenem
Levofloksasin
Meropenem
Piperasilin tazobaktam
Sefaperazon sulbaktam
Seftazidim

Sefepim

Seftriaksone
Tigecyline

Trimetoprim sulfametaksozol

Ampisilin

Netilmisin

Piperasilin

Tetrasiklin

Ampisilin sulbaktam
Tikarsilin klavulanik asit
Fosfomisin

Say1
633
523
586
20
520
683
692
311
691
582
307
657
677
527
307
533
364
416
416
108
285
151
11

Direngli

%
89
99,8
98,8
2,9
99,6
95,8
97,1
97,5
97,7
98,1
96,2
98,9
99
100
49,3
76,8
99,5
94,3
99,5
86,4
98,6
99,3
100

Duyarli
Say1
78

666

30
21

16

11
12

316
161

25

17

%
11
0,2
1,2
97,1
0,6
4,2
2,9
2,5
2,3
1,9
3,8
1,1

50,7
23,2
0,5
57
0,5
13,6
1,4
0,7
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Hayrullah YAZAR ve ark.

Biyokimya Laboratuvarinda Yeni Uygulamalar ve Klinisyenlerin Farkindahg:

Hayrullah YAZAR?, Omer Emre OZ2, Elif Yildiz KOSE?

Oz

Caligmamizin amaci, biyokimya laboratuvarimizda yeni uygulanan ve hastane otomasyonu
tarafindan klinisyenlere sunulan bazi parametrelerin farkindalik tespitinin yapilmasidir.
Yapilan arastirmada klinisyenlere anket lizerinden HOMA-IR, eGFR ve dCa hakkinda,
cesitli bilgiler soruldu. Elde edilen veriler, istatistiksel agidan degerlendirildi ve
klinisyenlerin farkindaligi olgiildii. Anket calismamiza degisik kliniklerden 100 doktor
katildi. Aragtirmaya katilan kisilerin iinvanlara goére dagilimi; 28 uzman doktor, 16
akademisyen ve 56 asistan seklinde oldu. Branglara gore dagilim, dahili65 ve cerrahi 35
hekim seklinde idi. Klinisyenlerin iinvanlarma gére HOMA-IR den haberdar olma
dagilimlart anlaml farklilik gosterdi (p=0.007). En ¢ok haberi olan klinisyenlerin 6gretim
iiyeleri (%75), en az haberi olanlarin ise asistanlar odugu goriildii (%33.9). Ote yandan
haberdar olan hekimlerin sadece %21’1 HOMA-IR’yi kullanmakta idi. eGFR i¢in durum su
sekildedir; 91 hekim haberdar, 9 hekim habersiz idi. eGFR kullanan hekim sayis1 67 iken, 33
hekim kullanmadigini ifade etti. Katilimcilarin %74’ eGFR’nin ise yaradigini, %11°1 ise
yaramadigin1 ve %151 ise fikri olmadigimi ifade etti. Istatistiksel agidan anlamli gikan bu
durumda dikkat ¢eken detay ise, cerrahi branglarda goriilen eGFR ise yarama oraninin,
HOMA-IR’ye gore oldukca yiiksek ¢ikmasidir (p<0,001). dCa arastirmamizda ise,
katilimcilarin %84°ti 6nemli oldugunu ifade etmislerdir. Sonug olarak yapilan ¢aligmamiz
gostermektedir ki; biyokimya laboratuvarinda yeni uygulamalardan klinisyenler haberdar,
ama kullanma noktasinda yeterince aktif degillerdir.

Anahtar Kelimeler: HOMA-IR, eGFR, dCa, klinisyen, otomasyon
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Abstract

The aim of our study is to assess the awareness of clinicians on the parameters that are newly
applied in our biochemistry laboratory and presented to clinicians by hospital automation.
The researchers were asked about various questions on HOMA-IR, eGFR and corrected Ca
(cCa) through the questionnaire. The data obtained was evaluated statistically and the
awareness of clinicians was measured. 100 physicians from different clinics participated in
the survey. Distribution of the doctors participating in the research according to their titles
was as follows; 16 academician, 28 specialists and 56 assistant. The distribution according to
departments was 65 internal medicine physcians and 35 surgeons. The distributions of
awareness of the HOMA-IR were found to be significantly different according to the titles of
the clinicians (p = 0.007). The faculty members were found to be the best among the
clinicians in terms of their awareness of the HOMA-IR (75%), and the worst being the
residents (33.9%). On the other hand; only 21% of the informed physicians use HOMA-IR.
The situation for eGFR is as follows; 91 physicians were informed, 9 physicians were
unaware. While the number of physicians using eGFR was 67, 33 physicians stated that they
did not use it. 74% of the participants stated to find the EGFR useful, 11% did not agree and
15% hesitated. The statistically significant detail is that the rate of eGFR seen in the surgical
branches is higher than the HOMA-IR gore (p<0.001). In our study of cCa, 84% of the
participants stated that they were important. As a result, our study shows that; clinicians are
aware of new applications in the biochemistry laboratory, but they are not seem to be as
active in using them.
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GIRIS

Bobrek kaynakli sikayetlerde ilk akla gelen
testler hi¢ kuskusuz, idrar analizi ve
glomeriiler filtrasyon hizi hesaplamasidir.
Klinik kullanimda en sik kullanilan yontemler,
24 saatlik kreatinin klerensi veya serum
kreatinin konsantrasyonuna dayanmaktadir.
Ote yandan serum kreatini bir ¢ok faktdrden
serum  kreatinin

sadece

GFH degerlendirmek

etkilendiginden,
konsantrasyonu ile
yaniltict  olabilmektedir. ~ Serum  kreatin
konsantrasyonu hesaplama yoOntemlerinden
olan MDRD (Modification of Diet in Renal
Disease) ve Cockcroft-Gault formiilleri, yas,
cinsiyet, etnik kdken gibi bireysel 6zellikleride
dikkate almaktadir. Bu nedenle bu formiiller
eGFR (estimated Estimated Glomerular
Filtration Rate) hakkinda tek basina serum
kreatinin konsantrasyonu Ol¢limiine gore daha
dogru ve kesin bilgi vermektedir. eGFR'nin
kreatinin

degerlendirilmesinde serum

konsantrasyonuna dayanan hesaplama
formiillerinin kullanimi Snerilmektedir.*? Bir
cok hastalikla iliskilendirilen insulin direnci
degerlendirilmesinde son yillarda HOMA-IR
(Homeostasis Model Assessment of Insulin
Resistance) kullanilmaktadir. Hastanin acken
kan vermesi, bu yOntemin dogru ve
giivenilirligi agisindan oldukca 6nemlidir. Bir
cok hastanede, aks ve insulin tahlil isteminde
bulunulan her hastanin HOMA indeksi

otomasyon sistemi tarafindan direk olarak

hesaplanmaktadir. Isteyen klinisyen, hastasinin
HOMA indeks degerini rahatlikla
gorebilmekte ve tedavi planlamasini yaparken
bu parametreden faydalanabilmektedir.
Bilindigi iizere, insulin hormonunun oldukga
genis metabolik siireglerde yer almasi;
karbonhidrat, lipit, protein metabolizmasi ile
ilgili pek c¢ok hastaligin etyo-patogenezini
etkilemektedir. Tam bu noktada HOMA-IR,
insulin direncine bagli olarak ortaya c¢ikmasi
muhtemel bircok patolojik duruma karsi,
klinisyenleri Onceden uyarabilme 0zelligine
sahiptir. Baz1 arastirmalar ki bunlar arasinda
oldukca uzun siirenleri de vardir, eGFR,
HOMA-IR’yi birlikte incelemislerdir.®> Serum
diizeltilmis  kalsiyum (dCa) hesaplamasi,
Ulusal Bobrek Vakfi Bobrek Hastaligi
Ciktilarn  Kalite Girisimi (NKF KDOQI)
kilavuzlar1 tarafindan onerilmekte olup, serum
dCa degerinin hastanin gergek kalsiyum
degerini yansittig1 ifade edilmektedir.?*®

Yapilan bu calismada, klinisyenler i¢in eGFR,
HOMA-IR ve dCa agisindan farkindalik

olusturulmasi hedeflenmistir.

MATERYAL VE METOT

Arastirmamiz, calismaya katilan hekimlerin

invanlarma  gore dagilim  tespiti  ile
baslatilmistir. Daha sonra ¢alismaya dahil olan
Klinisyenler iki kategoriye ayrilmis ve dahili,
cerrahi brans seklinde gruplandirilmistir.
Arastirmamiza katilan 100 hekime HOMA-IR,
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eGFR ve dCa ile ilgili sorular yonetilmistir.

Anket sorularinda; haberdar olma, ise
yaradigini diisiinme ve kullanma durumu tespit
edilmistir. Elde edilen veriler branslara ve
iinvanlara gore tablo haline doniistiiriilmiis,
laboratuvar tarafindan sunulan yenilikler
hakkinda klinisyenlerin farkindalig1 tespit
edilmistir. Yapilan ¢alismanin etik onayr SAU
Tip Fakiiltesinden alinmistir (tarih: 15.5.2018,
sayl: 71522473/050.01.04/144).

Istatistiksel Analiz

Veriler analiz edilirken SPSS for Windows
Release 22.0 (Statistical Package for Social
Sciences Inc. Chicago, IL, ABD) istatistiksel
paket programi kullanildi. Degiskenlerin
frekans dagilimlar1 say1r ve ylizde olarak
incelendi. Kategorik degiskenler icin iki veya
daha cok kategorik grup arasinda fark olup
olmadig1 tespitinde Pearson'un ki-kare testi;
dort gozli diizenlerde gozlerin herhangi
birisinde, 5’den kiic¢iik ise Fisher kesin ki-kare
testi kullanild1. Yapilan istatistiksel analizlerde

anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak alindi.

BULGULAR

Anket calismamiza degisik kliniklerden 100

doktor  katilmistir.  Arastirmaya  katilan

kisilerin iinvanlarina gore dagilimi; 28 uzman
doktor, 16 O&gretim {yesi ve 56 asistan
seklindedir. Anket katilim1 branglara gore ise,
dahili 65 ve cerrahi 35 hekim seklindedir.
indeksinin iizerinden

Homa otomasyon

hesaplandigindan haberi olma ve kullanma
durumu; 47 hekim haberdar, 53 ekim haberdar
degil, seklindedir. Ote yandan, haberdar olan
sadece 21t HOMA-IR’yi
eGFR i¢cin durum su

sekildedir; 91 hekim haberdar, 9 hekim

hekimlerin

kullanmaktadir.

habersiz. eGFR kullanan hekim sayis1 67 iken,
33 hekim kullanmadigimmi ifade etmistir.
Katilimeilarin %74’ eGFR’nin ise yaradigin,
%11°1 ise yaramadigimmi ve %151 ise fikri
olmadigini ifade etmislerdir.

Diizeltilmis  kalsiyumun  arastirmamizda,
katilimcilarin %84’ 6nemli oldugunu ifade
etmislerdir. Ilave olarak katilimcilarda ise
yaradigint  diisinme oran1 %86  olarak
belirlenmistir.

Unvanlara gore HOMA indeksinden haberdar
olma dagilimi istatistiksel olarak anlaml
bulundu (Tablo 1, p=0.007). En ¢ok haberi
olan klinisyenlerin 6gretim iiyeleri (%75), en
az haberi olanlarin ise asistanlar odugu
gorildi  (%33.9). HOMA-IR kullanma
dagilimlarinin  istatistiksel olarak anlaml
derecede farkli oldugu goriildii (Tablo 2,
p=0,049). HOMA-IR’yi kullananma oranlart;
Ogretim iyeleri: %37.5, uzmanlar: %20 ve
asistanlar: %12.5 seklindedir. Ote yandan,
ogretim tyelerinin %38’inin HOMA-IR’den
haberdar olmasina ragmen kullanmamasi
dikkat ¢ekici bulundu. Branglarina gore
HOMA indeksini kullanma dagilimlarinda ise,
farklilik

olmadig1 goriildii (Tablo 3, p>0.05). HOMA-
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IR indeksinin ise yaradigin1 dislinme
oranlarinin branglara gore dagilimi; dahili
%30,8 iken, cerrahi %2 oldu. Bu durumun

yapilan istatistiksel

farklilik tespit edildi (Tablo 4, p=0,014).

degerlendirmesinde

Branglara gore eGFR ig¢in ise yaradigini
diisinme dagilimi incelendiginde; dahili:
%84.6 ve cerrahi: 54.3 seklinde gorildii.
Istatistiksel acidan anlamli ¢ikan bu sonucta
dikkat c¢eken detay ise, cerrahi branglarda
goriilen eGFR ise yarama oraninin, HOMA-
IR’ye gore olduke¢a yiiksek ¢ikmasidir (Tablo
5, p<0,001).

Arastirmamizin bir diger parametresi olan
diizeltilmis kalsiyum isteme dagilimlarinda
ise, branslar arasinda bir farklilik olmadigi

ooriildii (Tablo 6, p>0.05).

TARTISMA VE SONUC

HOMA-IR’nin klinisyenlerce daha etkin
kullanilmasina  katki  saglayacak  olan
calismamiz1 destekler nitelikte, pek ¢ok yeni
arastirmalar  mevcuttur. Zhou W ve
arkadaglarinin yaptiklar1 ¢aligma bu anlamda
degerlendirlebilir.6 Soyle  ki;  onlarn

arastirmalari, diyabetik aterosklerozda
RBP4'iin tutulmasi ve vitamin d miidahalesinin
roli  iken, caligmalarinda HOMA-IR
degerlendirmesi 6nemli bir yer tutmustur.

HOMA-IR tek basina bir arastirma konusu
olabildigi gibi, birden fazla parametresi olan

caligmalarda da yer alabilmektedir. Castillo

AR ve arkadaslarn yaptiklar1 arastirmada

hormonal replasman tedavisi goren 41

panhypopituitarism (PH) hastasin1
incelemislerdir.7 Onlar hastalarinda klinik
verilere ilave olarak; yas, cinsiyet, viicut kitle
indeksi (VKI), santral obezite (WHR: bel
cevresi, bel/kalga orani), vb. etkenleri de tespit
etmislerdir. Castillo AR ve arkadaslart PH
hastalarinda control grubuna gore daha diisiik
HOMA-IR (0.88 vs 2.1) degerleri tespit
etmislerdir. Bizim c¢alismamizda HOMA-IR
bir degerlendirme kriteri olarak klinisyenlere
sorulmustur.

Ma H ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir
caligmada, serum ferritin diizeylerinin insiilin
direnci ile iliskili olup olmadig: atrastlrllrnls‘ur.8
Yapilan bu arastirmaya 2518 katilimer (1033
erkek, 235 menopoz Oncesi kadin ve 1250
menopoz sonrast kadin) alinmistir. Ma H ve
arkadaslarinin elde ettikleri sonuglara gore;
yiksek serum ferritin diizeylerinin orta yash
ve yash erkek ve postmenopozal kadinlarda
insiilin  direnci ile iligkili oldugu, ancak
menopoz Oncesi kadinlarda bu iliskinin
olmadigi  ortaya  konulmustur.  Bizim
yaptigimiz ¢aligma, insulin direncinin bir
gostergesi olarak HOMA-IR klinisyenlerce
etkin kullanilmasina katki saglayarak, bir ¢cok
hastalifin ~ tedavi ve  takibine  katki
saglayacaktir.

Lee CK ve arkadaglar1 yaptiklar1 caligmada,
GFR hizin1 kronik bobrek hastaligi olan

Onlar,
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farkli GFR formiillerini hafif, orta ve siddetli

bobrek hastalig1 olan cocuklarda
uygulamislardir. flave olarak, serum kreatinin
konsantrasyonu kullanilarak daha kesin GFR
denklemleri gelistirmek i¢in ek ¢alismalara
ihtiya¢ oldugunu belirtmislerdir.

Kreatin klerens degerlendirmelerinde eGFR
formiillerinin kullanilmasi, genel olarak pratik
ve giivenilir sonu¢ vermektedir. Ancak NKF
(Ulusal Bobrek Vakfi), eGFR sonucunun
klinik 6ykii ve mevcut rahatsizliklarla
baglantili olarak yorumlanmasini istemektedir.
[lave olarakta, eger bir hastada renal
patolojilere sebep olabilecek diyabet veya
hipertansiyon sikayetleri varsa klinisyenlere,
takip ettikleri hastalarinin belli araliklarla
eGFR olglimlerini yaptirmalar1 6nerilmektedir.
GFR olctimlerini iceren pek c¢ok calisma
mevcuttur.  Yogun bakim hastalarindan,
kanserli hastalara, pediatrik bobrek hastalarina
kadar pek c¢ok hasta gruplarinda GFR ile ilgili
arastirmalar yapﬂmls‘ur.lo'12

Hu Y ve arkadaslari, aterosklerotik renal arter
darlig1 tedavisinde perkiitan renal arter stent
implantasyonu,  baaghkli  bir  arastirma
yaptllar.13 Onlar, 230 hastay1 ameliyat Oncesi
ve sonrasinda karsilagtirdilar ve kan
basincinda anlamli derecede azalma oldugunu
tespit ettiler (P <0.01). Hu Y ve arkadaslarinin
ameliyat Oncesi ve sonrasinda kullandiklari
bobrek fonksiyon tesleri eGFR idi. Bizim
caligmamizda da eGFR kullanilmasi ortak

noktalarimiz arasinda yer almaktadir. Onlar,

operasyondan  sonraki eGFR  degerinin
Oncesine gore hafif¢e azaldigimi ancak bu
durumun  istatistiksel ~ olarak  anlaml
olmadigini tespit etmislerdi (P> 0.05).

Van R MHC ve arkadaslar1 kreatinin bazl
denklemlerin  performansini,  glomertiler
filtrasyon hizi (GFR) degisiklikleri tahmini
acgisindan incelemislerdir.14 Onlar
arastirmalarinda  GFR degerlerinin, zamanla
kas kiitlesindeki varyasyonlara bagli olarak,
klinik bakim ve arastirma igin etkileri olan
yasla kuvvetli bir sekilde, degistigini tespit
etmislerdir. Tarafimizdan yapilan farkindalik
calismasinda  da, eGFR  kullaniminin
yayginlastirilmast hedeflenmis ve tiim yas
gruplarinda bobrek fonksiyon takibine dikkat
cekilmistir.

Miyaoka D. ve

arkadaglar1  yaptiklar

aragtirmada serum diizeltilmis kalsiyum

seviyelerini  bir test parametresi olarak
kullanmislardir.™® Onlar ¢alismalarinda serum
dCa azaltimi i¢in risk faktorlerini, eGFR
oranlarininda yer aldig1 regresyon analizleri ile
degerlendirmislerdir.

arkadaslar1 diisiik eGFR ve indiiklenen dCa

Miyaoka D. ve

azalmasiin risk faktorlerinden oldugunu ifade
etmislerdir. Bu ¢alismada eGFR ve dCa nin
birlikte degerlendirilmesi, ¢calismamiz ile ortak
noktay1 olusturmaktadir.

Sonug olarak belirtmeliyiz ki;
klinisyenlerimizin yeni test panellerini eksiksiz

takip etmeleri ve etkin kullanmalar1 igin,
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Tablo 1. Unvanlarina gore HOMA indeksinden haberdar olma durumlarinin dagilim

Unvan Haberi var Haberi yok Toplam p
Say1 Yiizde* Say1 Yiizde* Say1 Yiizde**

Asistan 19 33,9 37 66,1 56 56,0 0,007

Uzman 16 57,1 12 42,9 28 28,0

Ogretim iiyesi 12 75,0 4 25,0 16 16,0

*Satir  **Siitun
Klinisyenlerin iinvanlarma gére HOMA indeksinden haberdar olma durumlarinin dagilimi anlaml farklilik gosterdi (p=0.007).

177



()rl‘!l ll S Online Turk Saglik Bilimleri Dergisi 2019, Cilt 4, Say: 2, 170-182

Online Turkish Journal of Health Sciences

Arastirma Makalesi Hayrullah YAZAR ve ark.

Tablo 2. Unvanlarina géore HOMA indeksini kullanma durumlarinin dagilimi

Unvan Kullaniyor Kullanmiyor Toplam p
Say1 Yiizde* Say1 Yiizde* Say1 Yiizde**

Asistan 7 12,5 49 87,5 56 56,0 0,049

Uzman 8 28,6 20 71,4 28 28,0

Ogretim iiyesi 6 37,5 10 62,5 16 16,0

*Satir  **Siitun
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Tablo 3. Branslarina gore HOMA indeksini kullanma durumlariin dagilim

Brans Kullantyor Kullanmiyor Toplam 0
Say1 Yiizde* Say1 Yiizde* Say1 Yiizde**

Dahili 17 26,2 48 73,8 65 65,0 0.085

Cerrahi 4 11,4 31 88,6 35 35,0 '

*Satir **Siitun
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Tablo 4. Branslarina gore HOMA indeksinin ise yaradigim diisiinme durumlarimin dagilim

Ise yartyor Ise yaramiyor Fikri yok Toplam p
Brans
Sayt  Yiizde* Sayr Yiizde* Say1 Yiizde* Say1  Yiizde**
Dahili 20 30,8 16 24,6 29 44,6 65 65,0 0,014
Cerrahi 2 57 10 28,6 23 65,7 35 35,0

*Satir  **Siitun
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Tablo 5. Branslarina gore eGFR indeksinin ise yaradigini diisiinme durumlarinin dagilimi

Ise yariyor Ise yaramiyor Fikri yok Toplam p
Brans
Say1  Yiizde* Say1 Yiizde* Say Yiizde* Say1  Yiizde**
Dahili 55 84,6 7 10,8 3 4,6 65 65,0 <0,001
Cerrahi 19 54,3 4 11,4 12 34,3 35 35,0

*Satir  **Siitun
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Tablo 6. Branslarina gore diizeltilmis kalsiyum isteme durumlarinin dagilimi

Isteyen Istemeyen Toplam p*
Say1 Yiizde* Say1 Yiizde* Say1 Yiizde**
Brans
Dahili 59 90,8 6 9,2 65 65,0 0,075
Cerrahi 27 77,1 8 22,9 35 35,0

*Fisher’in kesin kikare testi
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Uciincii Basamak Hastanelerinde Koroner Arter Hastaligi Olan Hastalarda Konvansiyonel Risk

Faktorleri Uzerine Calisma, Pokhara, Nepal

Bijaya ADHIKARI', Robhash Kusam SUBEDI?, Chacchu Gopal SAHA®

0z

Koroner arter hastaligi (KAH) son birkag yilda gelismis diinyada kayda deger bir diisiis
gostermistir, ancak gelismekte olan diinyada 6zellikle Giiney Asya'da endise verici bir artig
gostermistir. Bu ¢alismanin amaci, dort konvansiyonel risk faktoriinii arastirmakti:
Nepal'deki Pokhara vadisinin iiglincii basamak hastanelerinde koroner kalp hastaligi olan
hastalarda hipertansiyon, diabetes mellitus, dislipidemi ve sigara kullanimi. Koroner bakim
iinitesi (KBU) ve kogusta ¢aligmaya kabul edilen KAH olan 100 hasta katildi. Demografik
bilgileri not edildi. Boy, kilo ve kan basinci standart yontemlerle kaydedildi. Kan sekeri ve
lipit profili, gece boyunca 12 saatlik a¢ kaldiktan sonra hesaplandi. Risk faktorleri dlciimler,
laboratuvar degerleri ve ayrica ayni hastalik ve ge¢mis ilag dykiisii ile kullanildi. Istatistiksel
analiz i¢cin SPSS-16 kullanildi. Hastalarin yas ortalamasi 64,61 + 11,363, en az 40, en fazla
94 idi. Genel olarak risk faktorleri dagilimi ¢oktan aza dogru sirasi ile sigara icme (% 55),
hipertansiyon (% 50), dislipidemi (% 49) ve diabetes mellitus (% 32) idi. Risk faktorlerinin
dagilimi 55-69 yas grubunda en fazla idi. Bu ¢alisma koroner kalp hastalig1 olan hastalarm
cogunun konvansiyonel risk faktdrlerine sahip oldugunu ve hastaligin gelisiminde biiyiik rol
oynadigini gostermektedir. Degistirilebilir dort risk faktoriiniin yani sira, ayn1 zamanda yas
ve cinsiyetin de degistirilemeyen bu hastaligin 6nemli katkilar1 olabilecegini ¢alismamiz
gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Koroner arter hastaligi, diabetes mellitus, dislipidemi, etnisite,
hipertansiyon, risk faktorleri, sigara igme
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Abstract

Coronary artery disease (CAD) has shown a remarkable decline in the developed world in
past few years, but has shown an alarming increase in the developing world especially South
Asia. The aim of the study was to investigate four conventional risk factors: Hypertension,
diabetes mellitus, dyslipidemia and smoking in patients with coronary heart disease in
tertiary care hospitals of Pokhara valley, Nepal. 100 patients with CAD who were admitted
in the wards and coronary care unit (CCU) participated in the study. Their demographic
information was noted. Height, weight and blood pressure were recorded with standard
methods. Blood glucose and lipid profile were estimated after 12 hours of fasting overnight.
Risk factors were determined using the measurements, laboratory values and also from the
past history of the same illness and medications if any. SPSS-16 was used for statistical
analysis. Mean age of the patients was 64.61+11.363 years with minimum age 40 and
maximum 94 years. Overall distribution of risk factors in descending order was smoking
(55%), hypertension (50%), dyslipidemia (49%) and diabetes mellitus (32%). Distribution of
risk factors was maximum in the age group 55-69 years. This study shows that most of the
patients with coronary heart disease have conventional risk factors and they play a major role
in the development of the disease. Beside the four modifiable risk factors, our study also
shows that age and gender can be major contributors of the disease which can’t be modified.

Keywords: Coronary artery disease, diabetes mellitus, dyslipidemia, ethnicity, hypertension,
risk factors, smoking
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INTRODUCTION

Cardiovascular disease (CVD) has emerged as
a major health burden worldwide. CVD
contributed to 15.3 million deaths in 1996, of
which 5.5 million was from developed
countries and 9.77 million from developing
countries. There has been a rise in the
prevalence of CVD in the early half of
twentieth century and a subsequent decline in
the latter half in the industrialized countries.
However, the scenario is reversed in
developing countries with a steady escalation

in prevalence of CVD.}

Coronary artery disease is a major cause of
morbidity and mortality in Nepal. However,
there are very few published reports of
prevalence of various risk factors for coronary
artery disease in the community from
Nepal.’Though  this
increasing specially amongst the higher socio-

disease is rapidly
economic group, no definite study has yet been
done to find out the prevalence of this disease
in Nepal. *It is a disease in which plaque builds
up inside the coronary arteries that supply
oxygen rich blood to the heart muscle. Disease
of coronary arteries is almost due to atheroma
and its complications. However, occasionally
the coronary arteries are involved in other
disorders such as congenital anomalies,
arthritis, polyarteritis and connective tissue
diseases.> The Framingham Heart study in
1948 was the first study to show the

association of risk factors with coronary artery
disease (CAD). It showed elevation in blood
pressure and cholesterol level is associated
with increased incidence of ischemic heart
disease and acute myocardial infarction. Later
further epidemiologic studies have established
cigarette smoking, hypertension, diabetes and
hyperlipidemia as independent risk factors for
CAD and treatment of these risk factors has
convincingly shown to reduce the future
cardiac events. So these 4 risk factors have
been often labeled as conventional risk
factors.®80% to 90% of patients with Coronary
Heart Disease (CHD) have conventional risk
factors.” Besides these there are other risk
factors such as age, sex, obesity, physical
inactivity, stress and positive family history.
Other possible factors newly researched are
A, C-

Lipoprotein A etc. Risk factors often occur in

Homocysteine reactive  protein,
clusters and may build on one another.® To
provide guidance to the clinicians to assess
their patients’ risk for CAD, the Framingham
Risk Score is often applied
globally.’Eventually age may increase the
baseline risk factor independent of any risk
factors. So patients without any risk factors at
young age may also present the disease once
their baseline risk increases significantly
enough to cause the disease.”°This study
mainly aims to assess the conventional risk
factors ie. Hypertension, Diabetes Mellitus,

Dyslipidemia and Smoking in patients with
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CAD in tertiary care hospitals of Pokhara and
their distribution with respect to age, sex, and

ethnicity.

MATERIALS AND METHODS

This study was conducted after getting

approval from the institutional ethical
committee of Manipal college of medical
sciences, Pokhara and was conducted on
patients of Manipal teaching hospital and
western regional hospital of Pokhara.100
patients (63 males and 37 females) with CAD
who were admitted in the wards and
coronary care unit (CCU) participated in the
study. Their demographic information was
noted. Height, weight and blood pressure were
recorded with standard methods. Blood
glucose and lipid profile were estimated by
using XL-300 autoanalyzer after 12 hours of
fasting overnight. History of smoking was
taken in pack years along with history of
hypertension, diabetes mellitus and medication
history in the past. Risk factors were
determined  using  the = measurements,
laboratory values and also from the past
history of the same illness and medications if

any. SPSS-16 was used for statistical analysis.
RESULTS

Out of 100 patients under study, 63% were
males and 37% were females. We found that

maximum patients were in the age group 55-

Bijaya ADHIKARI et al.

69 years as depicted in Figure 1. Similarly
patients were divided according to ethnicity as
depicted in Figure 2. Maximum patients (46%)
fall under hill caste group (Brahmin, Chhetris,
Thakuri, Giri, Puri, Sanyasi), 33% in hill
ethnic group (Gurung, Rai, Magar, Newars,
Tamang), 17% in Dalit group ( Kami, Sarki,
Chamar ) and 3% in Muslim and others. The
conventional risk factors for CAD were
(55%) (50%),
dyslipidemia (49%) and diabetes mellitus
(33%) as shown in Table 1 and Figure 3. The
percentage of smoking as a risk factor was
highest which constitutes 41 (74.5%) males

smoking hypertension

and 14 (25.5%) females Maximum risk factors
were in the age group 55-69 years (Table 2,
Table 3). Most of the patients had combination
of two risk factors. Only 4 patients were found
to have no conventional risk factor (Table 4).
Significant relation was found between age
and hypertension and age and dyslipidemia as
depicted in Table 5. Only Diabetes mellitus
was found to be significantly associated with
ethnicity (Table 6).

DISCUSSIONS

Though there are many factors that play a role,
the importance of conventional risk factors has
been well established as their treatment or
modification has shown to reduce the future
cardiac events in many researches. In present

study also, among 100 CAD npatients, there
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were greater number of males than females
with 63% and 37% respectively. The mean age
of the patients was 64.61£11.363 yrs with
63.94 years and 65.76 years in males and
females respectively which is comparable with
the study done by Parajuli et al., where mean
age of the patients was 63.54 years.'* So the
mean age of CAD did not differ significantly

in males and females.

In our study the risk factors for CAD were in
the descending order as smoking (55%)
hypertension (50%), dyslipidemia (49%) and
diabetes mellitus (33%).This is consistent with
the study done by Poudel et al., where
smoking was the major risk factor (68.6%)
followed by hypertension, DM and
alcohol.?Also in another study done by
Shrestha et al., smoking was found to be a
major risk factor (46.10%) followed by
dyslipidemia and hypertension.’

Cigarette smoking is the most important
modifiable risk factor of CAD. Difference in
smoking rate contributed markedly to increase
in incidence of CAD in men. In the present
study also, out of 55 smokers, 74.5% were
males and 25.5% were females. Majority of
the patients with smoking history (43.63%)
were in the age group 55-69 years. Smoking
was significantly associated with gender in our
study (P value = 0.008).This was consistent
with the study done by Khot Umesh et al.
where gender difference in smoking was

statistically significant (P value < .001).2° The

Bijaya ADHIKARI et al.

retrospective study done by Achari and Thakur
also shows the significant association between
gender and smoking in patients with CAD.*
Hypertension was found in 50% of CAD
patients in our study which is consistent with
the study done in university of Florida where
among 5000 CAD patients half had
hypertension.

It is a major risk factor for CAD and the
incidence of both conditions increases with
age. So the majority of individuals > 65 yrs
with CAD probably also have hypertension.**
In the present study also age was highly
associated with hypertension and it was found
most among patients falling in the age group
70-89 years. Younger patients less than 55 yrs
old were least hypertensive. But there was no
significant  association of gender with
hypertension which was in contrast with the
study done by Khot et al., where gender was
significantly associated (P value < 0.001) with
hypertension.'® Studies have shown increased
prevalence of CAD in patients with high TG,
high LDL and low HDL levels.”

The NCEP and guidelines from Europe
consider diabetes to be a CHD equivalent.™ Its
impact on CAD mortality is equivalent to
combination of any two conventional risk
factors. Moreover hypertension develops at
least in 50% diabetic patients and multiple risk
factors of cardiovascular disease are also
present in diabetics.? In our study also

patients having diabetes mellitus alone as a
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risk factor were only 4%. It was mostly
present along with hypertension and
dyslipidemia.

Various studies carried out at international
level have highlighted ethnic variation in
incidence of CAD and lifestyle factors also
contribute to the ethnic difference in
susceptibility to various risk factors.'” Other
than diabetes, no statistically significant ethnic
difference was found with other risk factors.
Most of the patients under our study (32%)
were found to have two risk factors and 15%
of the patients had more than three risk factors.
Only 4% of the total patients were found to
have no conventional risk factor.

Conclusions

Although globally coronary artery disease has
emerged as the major cause of premature
morbidity and mortality, developed countries
have shown a declining trend. But the disease
has shown an alarming increase in the
developing countries especially in South Asia.
In Nepal also, 40 fold increases in acute
myocardial infarction has been seen in the past
30 yrs in Kathmandu city alone. The national
data regarding incidence of CAD and
prevalence of risk is still lacking.

There were least number of patients (19%) in
the younger age (45-54 years) group and
maximum in the age group 55-69 years. This
finding in our study is in agreement with the
conventional thinking that age is one of the

nonmodifiable risk factor. Cigarette smoking

Bijaya ADHIKARI et al.

was found to be major risk factor (55%) in our
study followed by hypertension, dyslipidemia
and diabetes mellitus. All the risk factors were
present in highest frequency in the age group
55-69 years. Only 4% of the total patients had
no conventional risk factor. Most of the
patients had combination of two risk factors
(32%) and combination of hypertension and
smoking was more frequent. Similarly diabetes
mellitus was found to occur more in
combination with other risk factors than alone.
As far as gender comparison for the risk
factors is concerned, it was found to be highly
associated with smoking only. But all the risk
factors were found to be more in males than
females. No significant association was found
between ethnicity and risk factors like
hypertension, smoking and dyslipidemia. Only
diabetes mellitus was found to be significantly

associated with ethnicity.
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Figure 2. Distribution of patients according to ethnicity
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Figure 3. Distribution of risk factors according to ethnicity
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Table 1. Distribution of various risk factors.

Risk factors Overall (n=100) Male Female
Frequency % Frequency % Frequency %
Hypertension 50 50 27 54 23 46
Dyslipidemia 49 49 29 59.1 20 40.9
Diabetes Mellitus 33 33 18 545 15 45.5
Smoking 55 55 41 74.5 14 255
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Table 2. Distribution of Risk Factors according to age.

Bijaya ADHIKARI et al.

Age (years) Hypertension Diabetes mellitus  Dyslipidemia Smoking
40-54 4(8%) 5(15.15%) 10 (20.4%) 9 (16.36%)
55-69 23(46%) 16 (57.57%) 27 (55.1%) 24 (43.63%)
70-89 21(42%) 10 (30.30%) 10 (20.40%) 22 (40%)
>90 2(4%) 2 (6.06%) 2 (4.08%) 0 (0%)
Total 50 33 49 55
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Table 3. Relation between gender and smoking.

Smoking P value
N (%)
Male 41/63 (65%) 0.008
Female 14/37 (37.8%)
Total 55%

N: Number of smokers

Bijaya ADHIKARI et al.
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Table 4. Distribution of number of risk factors in patients with CAD.

Bijaya ADHIKARI et al.

No. of risk factors

Frequency(%o) Male Female
No risk factor 4 4 3 75 1 25
Single risk factor 27 27 17 63 10 37
Two risk factors 32 32 18 56.25 14 43.75
Three risk factors 22 22 13 59.09 9 40.91
Multiple risk factors 15 15 12 80 3 20
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Table 5. Relation between dyslipidemia and hypertension in different age groups.

Age group in years Dyslipidemia Hypertension
40-54 10/19 (52.6%) 4/19 (73.68%)
55-69 26/45 (57.8%) 23/45 (51.1%)
70-89 10/34 (29.4%) 21/34 (61.8%)
>90 2/2 (100%) 2/2 (100%)

P value 0.03 0.009
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Table 6. Relation between ethnicity and Diabetes Mellitus.

Ethnicity Diabetes Mellitus
Hill Caste 12/46 (26.1%)
Hill Ethnic 17/34 (50%)
Dalit 2/17 (11.8%)
Muslim (others) 2/3 (66.7%)

P value 0.015
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Bekir TURGUT ve Mustafa Bilal
HAMARAT

Benign Prostat Hiperplazisi Tedavisinin Degerlendirmesinde Prostat Kapsiiler Arter Rezistif Indeks

Degerinin Etkinligi
Bekir TURGUT?, Mustafa Bilal HAMARAT?

Oz

Benign prostat hipertrofisi olan hastalarda prostat kapsiiler arter rezistif indeksin hastaligin
siddetini belirleme ve uygulanan a-bloker tedavi etkinligini degerlendirmede parametrik bir
olgiit olup olamayacagini degerlendirmeyi amagladik. Hastanemize bagvuran ve tedavi olan
alt iiriner sistem semptomlar1 olan hastalarin tedavi, islem, tetkik asamasinda hasta bulgular1
ve goriintiileri kayit altina alindi. Daha sonra retrospektif olarak bu kayitlar ve hastanemiz
verileri incelendi. Caligmaya 66 hasta dahil edildi. IPSS skoru yiiksek olup tedavi 6nerilen
36 hastanin rezistif indeks ortalama degeri 0,68+0,09 , IPSS skoru diisiik olan hastalarin
rezistif indeks ortalama degeri 0,65+0,05 dir. Bu iki deger arasindaki fark istatiksel olarak
anlamli bulunmustur(p<0,05). Alt iiriner sistem semptomlari olan ve tedavi verilen 36
tedavi Oncesi rezistif indeks degeri ortalama 0,68+0,09 ’dir. Tedavi sonrasinda ortalama
0,64+0,07 degere gerilemistir. Bu gerileme istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).
Ayni sekilde tedavi Oncesi ortalama 20,3844,03 olan IPSS degeri tedavi sonrasinda
ortalama 14,38+3,69 ’e¢ gerilemis ve istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).
Prostat kapsiiler arter rezistif indeks degeri benign prostat hipertrofisinin siddetini saptama
ve uygulanan alfa bloker tedavi etkinliginin degerlendirilmesinde parametrik bir belirteg
oldugunu diisiiniiyoruz.

Anahtar Kelimeler: Benign prostat hiperplazisi, transrektal renkli doppler ultrason,
uluslararas1 prostat semptom skoru, prostatik kapstiler arter rezistif indeksi
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Abstract

We aimed to evaluate whether the prostatic capsular artery resistive index can be a
parametric criterion in evaluating the efficacy of a-blocker treatment and the severity of the
disease in patients with benign prostatic hyperplasia. The clinical and diagnostic
investigation findings and the radiographic images were recorded during the treatment and
during the application of procedures in the patients who presented to our hospital with lower
urinary system symptoms. Then, these data and the information of the respective patients
recorded in the hospital database were examined retrospectively. A total of 66 patients were
included in the study. Of the patients, 36 with higher IPSS were recommended to be treated
and had a mean resistive index of 0.68+0.09, and the patients with lower IPSS had a mean
resistive index of 0.65+0.05. The difference between these two values was found to be
statistically significant (p<0.05). In 36 patients who were treated for lower urinary system
symptoms, the mean resistive index before the treatment was 0.68+0.09. After the treatment,
the mean resistive index decreased to 0.64+0.07. This decrease was statistically significant
(p<0.05). The mean IPSS was 20.38+4.03 before the treatment and it decreased to
14.38+3.69 after the treatment, showing a statistically significant difference, similarly
(p<0.05). We are of the opinion that the resistive index of the posterior capsular artery of the
prostate gland is a parametric indicator to determine the severity of the benign prostatic
hyperplasia and to assess the efficacy of the treatment with alpha-blocker medications.

Keywords: Benign prostatic hyperplasia, transrectal colour doppler ultrasound,
international prostate symptom score, prostatic capsular artery resistive index
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INTRODUCTION

Benign prostatic hyperplasia (BPH) is the most
common cause of bladder outlet obstruction.®
Association  of

European Urology has

proposed  several  methods, including
ultrasound imaging, to examine the urinary
bladder  outlet

system. To diagnose a

obstruction, several recently introduced
imaging indices are made use of as non-
invasive methods, including the resistive index
of the capsular artery, prosthetic urethral
angle, intraprostatic protrusion, and the
thickness of the wall of the detrusor muscle.
Grey-scale transrectal ultrasound (TRUS) is
the most commonly used method to examine
the prostate gland. Transrectal colour Doppler
ultrasound (TRDUS) is used to demonstrate
the vascular anatomy of the prostate gland as a
real-time and reproducible examination
technique.? The resistive index is associated
with both the vascular resistance and the flow,
therefore, the increases in the intraprostatic
pressure may be reflected in the Doppler
signals received from the blood vessels of the
prostate.

The resistive index (RI) is considered to be a
new parameter to estimate the intraprostatic
pressure by using transrectal colour Doppler

ultrasound (TRDUS) in benign prostatic

hyperplasia (BPH). Of the

analysis criteria, it is suggested that RI can

spectral

be used as a new parameter to demonstrate the
severity and degree of BPH.® Recent studies
have shown that RI values obtained with
TRDUS are correlated with the prostate
symptom scores and the size of the prostate
gland. The RI of the blood flow in the prostate
is suggested to be used as a non-invasive
diagnostic method to evaluate BPH in patients
with prostatic capsular artery resistive index.”
In our study, we evaluated the correlation of
the prostate capsular artery RI, measured by
means of TRDUS, with age, IPSS, and the
prostate volume. We also examined the
changes in these parameters in the patients
after the treatment with a-blocker medications
for the lower urinary system symptoms
(LUSS) as recommended by the urology
outpatient clinic.

We aimed to investigate whether the capsular
artery Rl could be used as a dynamic
parameter in assessing the severity of benign
prostatic hyperplasia and in measuring the

efficacy of treatment.

MATERIAL AND METHOD

The study was conducted after receiving the
approval from the institutional ethics
committee. All procedures performed in this
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study were in accordance with the ethical
standards of the institutional and/or national
research committee and the 1964 Helsinki
declaration and its later amendments or
comparable ethical standards. A total of 66
patients were included in the study. The
findings and radiologic images of the patients
were recorded during the treatment,
application of the procedures, and during
diagnostic investigations. Then, these data and
the information of the respective patients
recorded in the hospital database were
examined retrospectively.

The patients were excluded from the study if
they received medical treatment for benign
prostatic hyperplasia, if there was a
contraindication for treatment with o-blocker
medications, if they had a history of a previous
prostatic surgery or if the patients had the
following diseases including a renal failure,
prostate cancer, urinary bladder tumours,
urinary bladder stones, neurogenic bladder or
urinary infections. The patients were also
excluded if cystic or solid lesions were
identified in the transrectal colour Doppler
ultrasound examination.

LUSS were assessed with the international
prostate symptom score (IPSS) form and
prostate-specific antigen (PSA) was tested. All
transrectal examinations with colour Doppler
ultrasound were performed with the Siemens

Acuson X150 EC9-4 transducer device in our

HAMARAT

clinic. The prostate glands, urinary bladders,
and seminal vesicles of all patients were
examined. First, the size and the volume of the
gland were computed in three planes. The
gland diameter and depth were measured from
the widest transverse section and the length
was measured from the longitudinal section.
The gland volume was automatically provided
by the device and the results were recorded.
The Doppler examination was carried out
using a colour Doppler method. The colour
box was positioned to cover the whole prostate
gland as much as possible during the
examination. Gain settings were performed for
the colour Doppler and lower wall filters were
used. The gain was increased until observing a
scattering in the background. Pulse repetition
frequency (PRF) was maintained in the range
from 400 to 500 Hz and the angle was
maintained at 60 degrees. Spectral sampling
was performed from an artery in the
subcapsular region. The imaging continued
until the occurrence of three wave-forms
similar to each other. Maximum systolic
velocity, end-diastolic velocity, and RI were
measured by means of the software in the
device using the emergent wave-forms.

The patients with lower urinary system
symptoms were seen at follow-up visits at the
end of one-month treatment with Alfuzosin 10
mg tb 1x1 as recommended at the urology

outpatient clinic. During the follow-up visits,
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capsular artery Rl was measured using the
same technique and the patients were assessed
with IPSS for the second time.

Statistical analyses of the data were performed
using 'SPSS for Windows 17.0'. The Pearson
correlation coefficient was used to determine
the degree of correlation of RI with age, IPSS,
and the volume of the prostate gland. The
mean RI values were calculated for the
patients with low IPSS and for the patients
with high IPSS who were given treatment.
One-way analysis of variance for independent
samples was used to determine whether the
difference between the two means was
significant. The mean values of Rl and IPSS
scores were calculated in the patients with
LUSS who were given treatment. The student
t-test (Paired-Samples T-Test) was used to
determine whether the difference between the
mean scores was significant. The results were
evaluated in a confidence interval of 95% and

at a significance level of p<0.05.

RESULTS

The mean age of the 66 patients was
58.78+7.14 (37-75). The mean IPSS of the
patients was 14.84+7.38 (3-27) and the mean
PSA value was 1.48+1 (0.27-3.99) ng /ml.
Using RDUS, the mean prostatic volume was
found to be 39.87+£15.83 (20-99) cm3 and the
mean RI was 0.67+0.08 (0.44-0.82) (Table 1).

Bekir TURGUT ve Mustafa Bilal
HAMARAT

There was a moderately positive correlation
between the resistive index and age (r=0.42;
p=0.04).
observed between the volume of the prostate
and the resistive index (r=0.27; p>0.05). A

favourable positive correlation was found

A weak positive correlation was

between the prostate volume and age (r=0.58,
p<0.05). A moderately positive correlation
was found between the prostate volume and
IPSS (r=0.35; p<0.05).

Patients were categorized into three groups
according to IPSS as follows: Mild symptom
(0-7), moderate symptom (8-19), and severe
symptom (20-35) groups. Of the patients, 36
with higher IPSS were recommended to be
treated and had a mean resistive index of
0.68+0.09 (0.44-0.82), and the patients with
lower IPSS had a mean resistive index of
0.65+0.05 (0.56-0.76). The difference between
these two values was found to be statistically
significant (p<0.05).

In 36 patients who were treated for lower
urinary system symptoms, the mean resistive
index before the treatment was 0.68+0.09
(0.44-0.82). After the treatment, the mean
resistive index decreased to 0.64+0.07 (0.48-
0.76). This
significant (p=0.04). The mean IPSS was
20.38+4.03 (14-27) before the treatment and it
decreased to 14.38+3.69 (9-27) after the
treatment, showing a statistically significant
difference, similarly (p=0.01) (Table2).

decrease was statistically
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DISCUSSION

Recent studies have found out that magnetic
resonance imaging (MRI) have been proven to
be an effective method to evaluate the
pathologies of the prostate gland.> The
limitation of the magnetic resonance imaging
technique is the difficulty to identify the
prostate tissue in older patients. The
parameters elicited by MRI may be helpful in
differentiating prostate cancer from prostatitis
and BPH, however, MRI is not a routine
procedure for the diagnosis and follow-up of
BPH.° On the other hand, the transrectal
colour Doppler ultrasound remains to be a
currently used method as it is less costly, easy
to apply, and has a higher diagnostic value.
Resistive Index is calculated by the following
formula, (peak systolic flow velocity - end-
diastolic flow velocity)/peak systolic flow
velocity. Generally, higher resistive and
pulsatility indices indicate that the resistance is
high in the distal vascular bed and the lower
values indicate a lower resistance. There was
not a significant difference between the
transitional zone resistive index and the
peripheral zone resistive index.” We performed
the measurements only in the peripheral zone
based on this information.

Studies have shown that the resistive index
levels (0.72+0.06) in patients with BPH are

higher than the resistive index levels

HAMARAT

(0.64+0.04) in patients with a normal prostate
volume. The cut-off value of the intraprostatic
resistive index is recognized to be 0.70 for the
diagnosis of BPH. Of the spectral analysis
criteria, it is suggested that Rl can be used as a
new parameter to demonstrate the severity and
degree of BPH.® It has been observed that
there is a significant correlation between the
transitional zone RI and the volume of the
prostate (r=0.653; p=0.001). When the prostate
volume reached values over 80 ml and the
resistive index increased to values over 0.725,
it has been noted that there is a positive
correlation between the resistive index and the
prostate volume based on the results elicited
by regression analysis.® Another study found
out that RI of the urethral artery and the right
and left capsular arteries were significantly
correlated with the degree of obstruction, the
severity of symptoms, and the volume of the
prostate (P=0.001).° In our study conducted on
66 patients, the mean value of the prostate
volume was 39.60+£16.22(10-99) and it was
found out that there was a mild positive
correlation between the capsular artery
resistive index and the volume of the prostate
(r=0.27; p=0.04).

A review of several studies reveals a set of
diverse theories about the correlation between
the age and the capsular artery resistive index.
A recent study, comparing the maximum flow

velocities in the capsular arteries between the
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patients under 60 years of age and in the
patients over 60 years, has found out that there
has not been a significant correlation of these
parameters with age neither in the group of
patients with malignancies nor in the group of
patients with benign disorders.> One study
found a weak correlation between the age and
the capsular artery resistive index.’® Another
study has argued that there is a significant and
strong correlation between the age and the
resistive index.® However, this correlation was
not found to be significant in our study.
Patients were not included in our study if they
had chronic systemic diseases leading to
increased levels of vascular resistance. The
different results in terms of significance might
have been caused by the exclusion of those
patients. Those studies, where the patients with
chronic systemic diseases were excluded,
reported results similar to those of our study.™
Although the prostate size increases with age,
the significant increase in the resistive index
may also be affected by atherosclerosis. In the
light of these findings, it may be suggested
that the resistive index of the capsular arteries
may be a useful parameter for patients without
chronic systemic diseases.

Atherosclerosis may also lead to an increased
vascular resistance as it develops due to the
chronic disorders such as hypertension and
diabetes developing in increased ages. In our

study, we determined a moderately positive

HAMARAT

correlation between the resistive index and age
(r=0.42; p<0.05). None of the patients
included in our study had any chronic systemic
diseases (diabetes mellitus, hypertension or
coronary artery disease). The difference
between our study and the others is the
inclusion of the patients with prostate cancer
and chronic systemic diseases (diabetes
mellitus,  hypertension, coronary artery
disease) in the other studies.

The increased levels of prostatic Rl may be
caused by the increased intraprostatic pressure
caused the hyperplasia in the patients with
BPH. This suggests that the RI is positively
correlated with IPSS which is consistent with
the earlier findings."* Furthermore, the
resistive indices of the capillary arteries have
been suggested to be used as parameters for
the diagnosis of the bladder outlet
obstruction.*

The cut-off value of the intraprostatic resistive
index is reported to be 0.70 in the diagnosis of
BPH.?

were lower than the cut-off value in the

However, the resistive index levels

patients with higher IPSS in our study.
However, some studies have reported similar
results to the results of our study. In studies
conducted on patients with lower urinary
system symptoms, the resistive index value
may be lower or higher than the cut-off value
of 0.70. Therefore, the cut-off value should be

reviewed for the diagnosis of BPH.
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If the resistive index is used to assess the
efficacy of alpha-blocker treatment in BPH, it
may be beneficial to compare the pre-
treatment and post-treatment levels of the
resistive index. Our study is one of the several
studies to the best of our knowledge conducted
in this field and that further studies are
required on this issue. Further studies will
allow the use of the resistive levels as
adjunctive parametric diagnostic tests along
with IPSS in evaluating the severity of benign
prostatic hyperplasia.

Our study has some limitations. Our results are
derived from a relatively small sample size. In
addition, although the data were recorded
appropriately, the study had a retrospective
design. However, the results led to the
conclusion that the resistive index could be
used as a parametric diagnostic test in
evaluating the patients with LUSS despite
these limitations. In addition, our study
provided valuable results with statistical
significance in evaluating the efficacy of the
treatment.  Further studies conducted on a
higher number of patients will allow clarifying
the beneficial value of the resistive index in
making the diagnosis of BPH and in
evaluating the efficacy of the treatment.

In conclusion, we recommend the use of the
prostate capsular artery resistive index,
measured by means of TRDUS, as an indicator
of lower obstructions

urinary  system

HAMARAT

independent of the prostate volume. In
addition, the levels of capsular artery RI
provide effective results in evaluating the
efficacy of alpha-blocker treatment in patients
with lower urinary system symptoms.

Abbreviations: Benign prostatic hyperplasia
(BPH), (TRUS),

Transrectal ultrasound

transrectal  ultrasound

colour  Doppler
(TRDUS), resistive index (RI), lower urinary
(LUSS),

prostate symptom score (IPSS), prostate-

system  symptoms international
specific antigen (PSA), magnetic resonance

imaging (MRI)
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Table 1. Baseline Values of The Patients Included In The Study.

Study group Patients with LUSS Patients without LUSS*
(n =66) (n=36) (n=30)
Age 58.78+7.14 (37-75) _ -
RI** 0.67+0.08 (0.44-0.82) 0.68+0.09 (0.44-0.82) 0.65+0.05 (0.56-0.76)
IPSS*** 14.84+7.38 (3-27) 20.3844.03 (14-27) 8.73+5.31 (3-17)
Prostate 39.60+16.22 (10-99) -

Volume

*lower urinary system symptoms
** resistive index
*** international prostate symptom score
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Table 2. The resistive index and IPSS before and after the treatment

Pre-treatment Post-treatment p-value
Resistive Index 0.68+0.09 (0.44-0.82) 0.64+0.07 (0.48-0.76) 0.004
IPSS*** 20.38+4.03 (14-27) 14.38+3.69 (9-27) 0.0001

*** international prostate symptom score

209



OTJHS

Online Turkish Journal of Health Scences

Online Tiirk Saghk Bilimleri Dergisi 2019, Cilt 4, Say1 2 210-220.

Arastirma Makalesi

Tip II Diabetes Mellitus’ta Kutanoz Sessiz Periyod
Sibel USTUN OZEK?, Serpil KUYUCU YILDIZ? Nebil YILDIZ?

Sibel USTUN OZEK ve Ark.

Oz

Diabetik sensorimotor polindropatide kiigiik lif tutulumunu gostermekte kutandz sessiz
periyodun (KSP) diger elektrofizyolojik yontemlere ve klinik muayeneye bir iistlinliik tasiyip
tasimadig, tutulan liflere ek olarak A-Delta liflerindeki anormalligi gostermekte ne diizeyde
katki saglayacaginin arastirilmasi planlandi. 51 Diabetes Mellitus (DM) Tip II'li olgu ve 19
adet normal olgu incelendi. Iki alt ve bir iist ekstremitede motor ve duysal iletiler, Tibial F
yanit, H refleksi ve KSP kayd: yapildi. Hasta grubu H refleks latans, tibial ileti hizi, minimal
Tibial F yanit latans1 ve sural sinir duysal yanit amplitiidlerinde rastlanan anormalliklere
gore normaller A Grubu, iki testinde pozitif sonug alinanlar B grubu ve ii¢ ya da dort testte
patoloji saptananlar C grubu olarak simiflandirildi. Gruplarin kendi aralarinda ve kontrollerle
sonuglar kargilastirildi. Sonug olarak KSP baslangic latansinin hasta grubunda, 6zellikle de
C grubu kontrollerle karsilagtirildiginda anlamli olarak geciktigi tespit edildi (p=0,008). KSP
siiresi ve bitis latansinda buna benzer bir degisiklik saptanmadi. Tibial sinir motor yanit ileti
hizi kontroller ile B ve C grubu arasinda anlamli fark vardi (p=0,008 ve p=0,000). B ve C
grubunda Tibial F yanit latansi sirasiyla (p=0,008 ve p=0,000 ) ve H refleks latans1 da
strastyla (p=0,002 ve p=0,000) istatistiksel anlamli uzun saptandi. Baslangi¢ latansindaki bu
gecikmenin diabette diger duysal uyarilar1 tasiyan liflerle birlikte belirgin A-Delta
tutulumunu gosteriyor olabilecegini diisiindiirmistiir. Hafif ve orta diizeyde polindropatisi
olanlarda KSP anormalligi gdzlenmezken ciddi polindropatisi olanlarda KSP baglangic
latansinin anlamli uzun oldugu goriilmisgtiir.

Anahtar Kelimeler: Diabetes mellitus, Kutandz sessiz periyod, A-delta lifleri
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Abstract

We aimed to test whether cutaneous silent period (CSP) is superior or not to the other
electrophysiological tests and also to clinical examination to show small fiber involvement
and also to show A Delta fiber anomalies in diabetic sensory motor neuropathy. We tested
51 DM Type Il patients and 19 normal healthy subjects. Motor and sensory conduction
velocities, tibial nerve F wave responses, H reflexes and CSP recordings were done in two
lower an done upper extremity. According to the abnormalities observed in H reflex
latencies, tibial nerve conduction velocities, minimal Tibial F wave latencies and sural nerve
action potential amplitudes in patients group, patients with no abnormality were grouped into
A, and if there were two abnormalities into B, and if there were three or more abnormalities
into C. Groups were compared with each other and with control subjects. The onset latency
of CSP especially in C group was significantly longer in patients group when compared with
controls (p=0.008). However, the duration and the ending latencies of CSP were not
different. In tibial nerve motor conduction velocities in control subjects were significantly
different from B and C group (p=0.008, p=0.000 respectively). Tibial F wave latency
(p=0.008, p=0.000) and H reflex latency (p=0.002 , p=0.000) were significantly late in B
and C groups. These findings observed in onset latencies suggest us that A delta fibers were
also involved in DM. While in mild or moderate sensory neuropathy, CSP abnormalities
could not be found, in severe neuropathy the onset latency of CSP was significantly late.

Keywords: Diabetes mellitus, cutaneous silent period, A-delta fibers
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GIRIS
Diabetes Mellitus (DM); insiilin yetersizligine
veya etkisizligine bagh olarak

gelisen  karbonhidrat, protein ve yag

metabolizmasinda bozukluklara yol agan

kronik hiper
glisemik  bir metabolizma  hastaligidir.
Diabetik  olgularda polindéropati  goriilme
siklifi yapilan bir metaanalizde tip [

diabetlilerde %8-63, Tip Il diabetli olgularda
%13-51 olarak bildirilmistir.® En sik distal
duysal ve otonomik polindropati goriiliir.
Kranyal noropati ve monondropatiler de
izlenir.?
Istemli olarak kasilan bir kasin
elektromiyografik aktivitesi periferik olarak
mikst ya da kutandz duysal bir sinirin mekanik
ya da elektriksel uyanilmasiyla, santral olarak
elektriksel kortikal ve transkranial manyetik
stimiilasyon (TMS) ile gecici bir siire i¢in
mutlak ya da goreceli olarak durdurulabilir.®
Bu gecici aktivite azalmasi sessiz period (SP)
olarak

isimlendirilmistir. SP yanitlarinda, bu refleks
arkimi  olusturan  afferent-santral-efferent
yollarindan herhangi birini etkileyen olaylarda,
ornegin  radikiilopati, kok aviilsiyonlari,
myelopatide ~anormalliklere rastlanacaktir.®
DM da hem afferent hem de efferent yollar1
etkilemektedir.

Kutanoz sessiz periyod (KSP) istemli olarak
kasilan bir kasin aktivitesinin agrili kutandz bir

stimulusla gegici siire ile durdurulmasidir.”

Elektriksel stimulasyon ile ¢ok sayida ve farkl
siiftaki kutandz afferentler aktive olmasina
ragmen, KSP olusumunda kiigiik ¢apli, ince
myelinli, yiiksek uyarilma esigine sahip ve
yavag ileten afferentlerin esas sorumlu
olduguna dair ¢ok sayida kanit elde edilmistir.
KSP'" yi elde edebilmek icin yiiksek
yogunlukta stimulus verilmesinin gerekli
olmas1 bu kanitlardan birisidir. Bu stimuluslar
agrili olarak hissedilirler. Duysal aksiyon
potansiyelleri ve somatosensoriel uyarilmig
potansiyelleri  elde edilemeyen  duysal
noropatililerde KSP 'lerin normal sinirlarda
elde edilmesi de biiyiik capl liflerin primer
olarak gorevli olmadigint gostermistir. Bu
lifler rutin incelemeler sirasinda ylizeyel
kayitlamada ¢ok az katkis1 olan liflerdir. Bu
ozellikleri bu lifleri A-Delta smifina
sokmaktadir.® A-delta lifleri yavag ileten, ince
miyelinli ve agrili uyaranlar tasiyan liflerden
olusmaktadir.

DM'ta en sik rastlanan  sensorimotor
polindropati'de duysal tutulumun &n planda
oldugu, kiiciik ¢apli liflerin de ciddi bir sekilde
etkilendigi  bilinmektedir. KSP’nin hangi
parametrelerinin, ne sekilde takip edilecegi
cok iyl bilinmemekle birlikte diabetik
sensorimotor polindropatinin  herhangi bir
doneminde kiigiik lif tutulumunu gostermekte
KSP’nin diger elektrofizyolojik yontemlere ve
klinikk muayeneye bir {stlinlik tasiyip
tasimadigl, tutulan liflere ek olarak A-Delta
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liflerindeki
diizeyde katki

anormalligi  gostermekle ne

saglayacagint  aragtirmak

amaglanmstir.

MATERYAL VE METOT

Calismamizda toplam 51 adet DM Tip II'li ve
19 adet normal olgu incelenmistir. DM' 1i 51
hastanin 27'si kadin, 24'u erkek, 19 kontrol
olgunun 8'1 kadm, 11 tanesi erkekti. Hasta
grubunun ortalama yas1 55,5, kontrol
grubunun ortalama yast 50,9 idi. Kontrol
grubu, bilinen herhangi bir, oOzellikle de
bobrek

polinoropati  ile  seyredebilecek

yetmezligi ve vitamin eksikligi, kanser ve
kemoterapi Oykiisii, alkol ve madde kullanim
Oykiisii ve radikiiler sikayetleri olmayan
saglikli  goniilli  olgulardan  olusturuldu.
Diabetli grupta ortalama hastalik stiresi 73,7
ay (minimum 2 - maksimum 240 ay) olarak
hesaplanmigtir. Hasta grubuna sikayeti olsun
ya da olmasin diabet tanis1 almis olgular dahil
edilmistir. Calisma  prospektif  olarak
planlanmisg ve alt1 ay

hastalarin EMG

igerisinde
tamamlanmigtir.  Tiim
incelemeleri klinigimiz elektrofizyoloji
laboratuvarinda yapilmistir. Calisma icin etik
kurul onay1 alinmis ve tiim bireylerden onam
alimmastir.
Biitiin kontrollere ve hastalara
elektrofizyolojik (iki alt ve bir iist ekstremitede
motor ve duysal iletiler kaydedildi) inceleme

yapildi. Hasta grubu sural sinir duysal yanit

amplitiidii, tibial sinir F yanitlari, soleus kas1 H
refleksi ve tibial sinir motor ileti hizlar1 goz
Oniline alinarak bu parametrelerden higbirinde
patoloji olmayanlar ve sadece bir tanesinde
patoloji elde edilenler A grubu, iki tanesinde
patoloji elde edilenler B
grubu, lic ya da dort tanesinde patoloji

saptandiginda ise C grubu olarak gruplara

ayrilmistir.  Yakinma  olarak  ayaklarda
ozellikle geceleri olan paresteziler ve
uyusukluk pozitif

kabul edilmis, bunun olup olmamasia gore
hasta grubu olarak ikiye ayrilmistir. Biitiin
hastalarin  detayli norolojik  muayeneleri
yapilmistir. Patolojik bulgusu saptananlar ve
norolojik muayenesi normal olanlar, bulgu (+)
ve bulgu (-) olarak iki alt grup seklinde
ayrilmistir. Elektrofizyolojik olarak sural sinir
duysal yanmit amplitidi i¢cin 10 uV, alt
ekstremite motor ileti hiz1 i¢in 40 m/sn smnir
deger olarak belirlenmis, bunun altindaki
degerler patolojik olarak kabul edilmistir.
Tibial sinir F yanit1 ve soleus kas1 H refleksi
i¢in

boya gdre normogramlara bakilarak patolojik
degerler belirlenmistir (Shin J. Oh'un 6nerdigi
sekilde)’ Hasta ve kontrollerin bacak boylari
L1- posterior iliak superior noktasi arasindaki
mesafe ile bu noktadan ayak ucuna kadar olan
edilmistir.
Elektrofizyolojik Medelec
Synergy 5 Channel EMG-EP cihaz1 ile

mesafe toplanarak elde

incelemeler

yapilmigtir. KSP i¢in hasta ve kontrollerin
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hepsinde, olgu yiiziistii yatar durumda iken
inceleme  yapilmuis, maksimal eforla BULGULAR

gastrocnemius-soleus kas grubunu

. .. .. Bacak boyu ortalamasi hasta grubunda 107, 8
kastirilmistir. Siipiirme siiresi 200 ms, birim

cm, kontrol grubunda 108,42cm di. Bulgusu
amplitid 0.5 mV olarak ayarlanmistir. Sural

. olan toplam 21 hasta, ndrolojik muayenesi
sinir dig malleol ardindan 300 mV (100 mA)'

) ) normal olan 30 hasta bulunmaktaydi. Ellerde
luk kare dalga uyarisi ile ve 0,2-0,5 ms siireyle

ve ayaklarda yanma ve uyusma sikayeti olan
stimiile edilmistir. Arka arkaya 8-10 yanit Y Y yusma sy

. 28 hasta, sikayeti olmayan 23 hasta
kaydedilmis, uyarilar gelisigiizel araliklarla

) o bulunmaktaydi. A grubunda 20 kisi, B
(en fazla saniyede 1 Hz siklikla) verilmistir.

rubunda 13 kisi, C grubunda 18 kisi vardu.
Soleus kasi iizerinden yiizeyel elektrod ile grub 3 grubu $1 Vv,

Tiim hasta grubunda KSP baslangi¢ latansi
kayitlama yapilmistir.

- o . . ortalamasi1 98,7+11,55 ms, siire ortalamasi
Olgtimlerde  mutlak  sessizlik ~ donemi

57,19+11,66ms, bitis latans1  ortalamasi
156,13+13,77ms  olarak elde edilmistir.

kullanilmis, hasta ve kontroller i¢cin KSP' nin

baslangi¢ latansi, siliresi ve bitis latansi

. . Kontrol grubunun KSP baglangic latansi
belirlenmistir. Soleus kas1 H refleks yanitlart

. L ortalamas1 94,2+8,97ms, silire ortalamasi
diz ardindan tibial sinir uyarimi ve soleus kasi

60,34+10,99ms, bitis latansi  ortalamasi
154,54+£19,63ms olarak elde edilmistir.

iizerinden yiizeyel kayitlama ile elde

edilmistir. Tibial sinir F yanitlar1 i¢ malleol

. o ) Regresyon analizlerinde KSP baslangic ve
ardindan tibial sinir supramaksimal olarak

bitis latanslarinin boyla ve hastanin yasiyla
uyarilmig ve A. Hallucis kasi iizerinden ’ Y Y

. ) . korele olmadig1 gbzlendi. Coklu
ylizeyel elektrod ile kaydedilmistir. Arka

. karsilagtirmalarda KSP baglangi¢ latansinda
arkaya 10 yanmit kaydedilmis bu yanitlarin

.. o kontrol grubu ve A ve B gruplart arasinda
icinde en kisa latansl olan yanit 6l¢limlerde

istatistiksel ~ olarak anlamli  fark tespit
kullanilmustir.

o . .. ) edilmemigken, C grubu ile istatistiksel olarak
Verilerin degerlendirilmesinde SPSS 14,0

. anlamli fark elde edilmistir (p=0,008). A grubu
paket programi kullanildi. Istatistiksel olarak

; ile B ve C gruplann karsilastirildiginda elde
unpaired student T-test ve Anova Tukey-HSD ve & erp stlagtiridig

) . .. . edilen degerler istatistiksel olarak anlaml
testleri uygulandi. Tim degiskenlere ait

bul t la p= 0,028 =0,000).
tamimlayict  istatistikler ve degiskenlerin ulunmustur (sirastyla p vep )

) ) ) KSP siiresi ve bitis latansit agisindan
ortalamalar1 aritmetik+standart sapma seklinde

kontrollerle hi¢ bir grup arasinda anlamli fark

tespit edilmedi (Tablo 1).

gosterildi.  Yapilan istatistiksel analizlerde
anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak alind1.
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Tibial sinir motor yanit ileti hizlar1 ortalamasi
hasta grubunda 42,954+4,8m/sn (minimum 33,0
m/sn-maksimum 54,5m/sn), kontrol grubunda
ise 46,9+2,7m/sn  minimum 43m/sn-
maksimum 53,0m/sn) olarak elde edilmistir.
Tibial sinir motor yanit ileti hiz1 agisindan
coklu karsilastirmalarda; kontroller ile B ve C
grubu arasinda anlamh fark vardi (p=0,008 ve
p=0,000). Kontroller ve A grubu arasinda
anlamli fark tespit edilmedi. C grubu ile
kontroller, A ve B gruplarn arasinda
istatistiksel olarak ¢ok anlamli fark vardi
(p=0,000 ve p=0,000).

Bir hastada sural sinir duysal yaniti
kaydedilememis, 50 hastanin sural sinir duysal
yanit amplitid ortalamas1 13,82+7,13uV
(minimum 2,9uV-maksimum 35,0uV) olarak
tespit edilmistir. Kontrol grubunun sural yanit
amplitiid ortalamas1 22,72+7,03uV (minimum
13,1pV-maksimum 38,5uV) olarak elde
edilmistir.Sural sinir duysal yanit amplitiidleri
acisindan ¢oklu karsilastirmalarda, kontrol
grubu ile A grubu arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu (p=0,052). Ancak B ve C
gruplart  ile  karsilastinldiginda  kontrol
grubunun degerleri istatistiksel olarak anlaml
olacak derecede yiiksekti (p=0,017 ve p=
0,000). C grubunun degerleri kontrol, A ve B
gruplar ile karsilastirildiginda anlamli olarak
daha diisiik amplitiidlitydii (p=0,000, p=0,000
ve p=0,001).

Tibial F yanit1 latans (minimal) ortalamasi

hasta grubunda51.2+5,8ms (minimum

Sibel USTUN OZEK ve Ark.

34,65ms-maksimum  64,8ms) olarak elde

edilmistir. Kontrol grubunun ortalamasi
45,8+2,65ms (minimum 42,0ms-maksimum
51,75ms) olarak hesaplanmustir.
Minimal tibial F yanit latans1 agisindan ¢oklu
kargilastirmalarda, Kontrol ve A grubu
arasinda anlaml fark saptanmazken, B ve C
grubu ile elde edilen farklar anlamliydi
(p=0,008 ve p=0,000 ) C grubu hem
kontrollerle hem de A ve B grubu ile
karsilastirildiginda istatiksel olarak anlaml
derecede uzamaisti.
3 hastada H refleks

edilememistir. 48 hastanin H refleks latans

yanitlart  elde

ortalamast 31,6+3,3ms (minimum 23,3ms-
maksimum 37,85ms) olarak tespit edildi.
Kontrol grubunda ortalama latans 28,5+1,6ms
(minimum  25,45-maksimum 30,8ms) olarak
elde edildi. H refleks latansi agisindan ¢oklu
karsilagtirmalarda, kontrol grubu ve
A grubu arasinda anlamli fark edilmedi. B ve
C gruplar ile anlamli fark vardi (p=0,002 ve
p=0,000) C grubu hem kontrollerle hem de A

ve B gruplan ile karsilastirildiginda anlaml

olarak gecikmisti (Tablo 2).

TARTISMA VE SONUC

KSP istemli olarak kasilan bir kasin
elektromyografik aktivitesinde, kutandéz bir
sinirin supramaksimal elektriksel uyarilmasini
takiben gozlenen relatif ya da mutlak aktivite

azalmasidir® KSP rutin elektrofizyolojik
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incelemelerden daha ¢ok spinal kordun
fonksiyonel organizasyonu ve bu sistem
tizerinde etkili supraspinal mekanizmalarin
arastirtlmasinda  kullanilmaktadir.  Spinal
motor noronun eksitabilitesinin arastirilmasi
amaciyla kosullandirilmis ¢alismalar yapilmis,
bu amagla F yanit1 ve H refleksle birlikte KSP
calisilmistir. Bu ¢alismalarin sonucunda bunun
spinal inhibitor bir refleks oldugu ve kismen
supraspinal modulasyona ugradigi
gosterilmistir.” Bu refleksin afferentleri A-
delta sinifina uyan yavas ileten, ince myelinli
ve agrili  uyaranlar tasiyan  liflerden
olusmaktadir. Refleksin spinal motor ndronlar
iizerinde inhibisyon yapan ortak internéronlar
araciliglyla oldugu diisiiniilmekte ve bu
internoronlar arasinda da en c¢ok Renshaw
hiicrelerinin iizerinde durulmaktadir. Daha ¢ok
spinal fizyolojik organizasyonun
arastirilmasinda kullanilmakla birlikte, bugiine
kadar distoni, syringomyeli, Parkinson
hastalig1), Huntington koresi ve benzeri
hastaliklarin  tamisinda ve fizyopatolojisini
ortaya koymada bu testin islerligi lizerine ¢ok
sayida caligma yapilmistir. Multisistem atrofili
calismada KSP

hastalarda  yapilan  bir

latansinin  belirgin = gecikmis oldugu ve
siiresinin saglikli kontollere gore uzun oldugu
saptanmistir. Levodopa tedavisi ile de anlaml

bir degisiklik saptanmamis ve bu da hastaligin

levodopaya  yamitsizhgina  baglanmistir.™
Ozellikle syringomyelide diger
elektrofizyolojik  testlerden  daha  Once

bozuldugu ortaya konmustur.* KSP nin spinal
patolojileri ortaya koymakta ve degerli oldugu
ortaya konmustur. Buradan hareketle periferik
sinir sisteminde etkinligin olup olmadig1 ve
klinik bulgulara bir stiinliigiiniin  olup
olmayacagi,  bize erken tan1 konusunda
destegi olabilir mi diisiincesi ile ¢aligmayi
planlandik. Ancak bu ydntemle sensorimotor
polindropatilerde hafif  bir  tutulumu
gostermekten uzak oldugunu saptadik.
Hemodiyalize giren hastalarda 6zellikle kii¢iik
A delta liflerinde etkilenme oldugu ve bunlari
degerlendirmek i¢in rutin elektrofizyolojik
caligmalarla tespit edilemeyen ileti
anormalliklerinin tespit edilmesinde KSP nin
faydali oldugunu saptamislardir Ozellikle KSP
baslani¢ latanst uzamis, siire degismemis
olarak saptanm1st1r.12 Biz de c¢alismamizda
ozellikle polindropati bulgular1 daha agir olan
olgularda KSP nin baslangi¢ latansini uzun
saptadik. KSP siiresi bizim olgularimizda da
degismemis saptandi.

Fabry hastaliginda kiiciik capli liflerin
tutulumu gosterilmeye ¢alisilmig, kutanoz
sessiz periyodun kiiclik lif fonksiyonlarinin
Klinik degerlendirilmesinde 6nemli bir yontem
oldugundan hareket edilmis, bazi olgularda
anormallikler saptanmakla birlikte bu testin,
normal klinik ydntemlere bir stiinliigiiniin
olmadigi, hafif ve orta diizeyde termal duyu
kayb1 olanlarda KSP nin normal olarak ele

edilebilecegini saptamislardir.’® Bu calismada
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da bizim calismamizdaki gibi hastalik siddeti
hafifken KSP nin katkis1 olmamustir.

Karpal tiinel sendromlu (KTS) olgularda KSP
latans1 uzun saptanirken siirede degisiklik
saptamamislardir. Ancak latans uzamasi ile
hastalik  siddeti arasinda  korelasyon
saptamarnlslardlr.14 Bir baska ¢aligmada KTS
de hastalik siddeti ilerledik¢e A-delta lifleri de
etkilenmistir. Hastalik siddeti ilerledik¢e de
KSP latans1 gecikmis saptanmlstlr.15 Hastalik
siddeti ile korelasyon oldugunu sdyleyen
caligmalar yaninda olmadigini belirtenler de
vardir. Biz olgularimizda karpal tlinel varligini
ayrica degerlendirmedik ancak polinéropati
siddeti agisindan degerlendirildiginde bizim
calismamiz hastalik ilerledik¢e etkilenmenin
belirginlestigini ortaya koymaktadir.
Calismamiz sonucunda polindropati tanist alan
hastalarda en fazla anormallik saptama
olasilig1 sirasiyla minimal F yanit latansinda,
H refleks latansinda ve sural sinir duysal
yanitinda tespit edilmistir.

Hafif ve orta diizeyde polindropatisi olanlarda

KSP  anormalligi
olanlarda KSP

gbzlenmezken,  ciddi
polindropatisi baslangic
latansinin anlamli uzun oldugu goriilmistiir.
Hastanin yakinmalar kii¢iik lif tutulumunu
gostermekle birlikte KSP normal saptanmaistir.
Ancak belirgin A-delta lifi tutulumunda ya da
A-delta liflerinin  hastalifin  daha geg
donemlerinde etkilenmesine bagli olarak ancak
belirgin polinoropatilerde anormal bulgular

saptanmast aciklanabilir. Kiigiik lif tutulumu

digtinilen olgularda C lifi  tutulumunun
sorumlu oldugu diisiiniilebilir. Demiyelinizan
ve  aksonal  oOzellikli  plindropatilerin
karsilagtirildigi bir calismada KSP siiresinin
demiyelinizan grupta uzadigi, aksonal grupta
ise demiyelinizan ve normallare gore kisa
oldugu gosterilmistir. Noropatik agr1 siddeti ile
bir iligski saptanmamis agr1 siddeti ile korele
bulunmamuistir.*® Diyabetli hastalarda yapilan
bir ¢alismada biiyiikk lif tutulumu olanlarda
KSP siiresi daha uzun bulunmustur. KSP siire
uzunlugu sinir ileti calismalar1 ve geg
cevaplarla anlamli korele bulunmustur.’” KSP
incelemesi polindropatilerde belirgin A-delta
lifi tutulumunun varligimi ortaya koyabilecek
bir yontem olarak gdziikmektedir. Uremik
hastalarda yapilan bir calismada kontrollere
gore latans uzun ve siire degismemis olarak
bulunmustur.*? Fibromiyaljide latans uzunlugu
spinal  koruyucu refleksin inhibe edici
boliimiinde gecikme oldugunu gdstermektedir.
Spinal ve supraspinal seviyelerde sensorimotor
entegrasyon evrelerindeki anormallik ile
ilgilidir.”®  KSP  daha  ¢ok  spinal
anormalliklerde ve lezyon lokalizasyonu ve
patofizyolojisini aydinlatmada degerli bir
yontemdir. KSP ile ilgili g¢alismalar halen
devam etmektedir. Saglikli  goniillillerde
yapilan bir ¢alismada spinal proprioseptif
proseslerin distal ve proksimal kaslarda farkli
oldugu saptanmustir. Distal kaslarda baglangic
latans1 erken, siire uzun ve supresyon diizeyi
en kiiciik saptanmisken, proksimal kaslarda
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baslangi¢ latansi geg, refleks siiresi kisa ve
refleks en biiyilk bulunmustur. Bu da spinal
inputlarin oldukc¢a karmasik oldugu ve KSP
nin  mekanizmasimin  hala  belirsizligini
korudugunu ve bu alanda ¢ok c¢alismaya

ihtiyag oldugunu gdstermektedir.*®

Bizim  c¢aligmamizda ~ KSP diyabetik
sensorimotor  polindropatilerde  hafif  bir
tutulumu  gostermemektedir.  KSP’  nin

baslangic latansi ozellikle sural duysal yanit
ampliitiidii, tibial sinir F yaniti, H refleksi ve
tibial sinir motor ileti hiz1 degerlendirildiginde
bu parametrelerin 3 ya da 4 ‘iinde patoloji
saptanan olgularda belirgin olmak tizere
anlamli oranda gecikmis saptanmigtir. KSP
siiresi  ve  bitis latansinda  degisiklik
saptanmamistir. Baslangi¢ latansindaki bu
gecikmenin diabette diger duysal iletileri
tasiyan liflerle birlikte belirgin =~ A-delta
tutulumunun

gostergesi olabilecegi

diistiniilmiistiir.
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Tablo 1. Hasta ve kontrollerin kutanoz sessiz siire baslangig siire ve bitis latanslari.

Hasta Kontrol D
OrtalamaSD  Minimum Maksimum OrtalamazSD Minimum Maksimum
A:0,817*
KSP baslangi latanst 98,7+11,55 74,8 127,3 94,2 +8,98 79,4 110,0  B:0,178**
(ms) C:0,008***
A:0,999
KSP siire (ms) 57,19+11,66 32,7 83 60,34 + 10,99 47,9 87,6 B:0,998
C:0,059
A:0,954
KSP bitis latansi (ms) 156,113, 77 120 188, 1 154,6+9,63 136,3 1717  B:0,260
C:0,997

*A :sural duysal yanit ampliitiidi,tibial sinir F yaniti,H refleksi ve tibial sinir motor ileti hiz1 degerlendirildiginde bu parametrelerin
1’inde patoloji saptanan grup **B:2’sinde patoloji saptanan grup ***C:3 ya da 4’linde patoloji saptanan grup
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Tablo 2. Hasta ve kontrol grubunun Hrefleks minimal tibial F latanslart sural sinir duysal yanit
ampliitiidleri ve tibial motor yanmit ileti hizi ortalamalar1 standart deviasyonlar, minimum ve
maksimum degerler.

Hasta Kontrol
Ortalama £ SD Minimum Maksimum Ortalama+SD Minimum Maksimum P
H Refleks Latansi A0,609*
efleks Latans 31,6433 23,3 37,9 28,5+1,65 25,45 30,8 B:0,002**

(ms) C:0,000%**

L. .. A:0,754

I;?;Ismlglsr)num " 51,2458 34,65 64,8 45,8+2,65 42,0 51,75  B:0,008

C:0,000

A:0,052

e B:0,017

Sural Ampliitiid (uV) 13,8+7,1 2,9 35,0 22,7+£7,03 13,1 38,5 C-0.000

. s L A:1,000

Tibial Sinir lleti Hizi 45 g6, 4 ¢ 33 545 46,8742.7 43 530  B:0.008

(misn) C:0,000

A :sural duysal yanit ampliitiidii,tibial sinir F yaniti,H refleksi ve tibial sinir motor ileti hiz1 degerlendirildiginde bu parametrelerin
I’inde patoloji saptanan grup  **B:2’sinde patoloji saptanan grup  ***C:3 ya da 4’linde patoloji saptanan grup
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Derleme

Saghk Hizmetleri Akreditasyonu: Faydasi, Onemi ve Etkisi Nedir?
Keziban AVCIY, Figen CIZMECI SENEL?

Keziban AVCI ve Figen CIZMECI SENEL

Oz

Bu caligma, akreditasyonun yarari, 6nemi ve etkisinin saglik hizmeti sunan bir kurulusta
hasta bakim kalitesini nasil iyilestirecegini ve Tiirkiye’de saglik hizmetleri akreditasyona
yonelik ne tiir kazanimlar oldugunu degerlendirmek amaciyla yapilmistir.Calisma saglik
hizmetleri akreditasyonunun yarari, degeri ve etkisi ile ilgili literatiiriin tematik bir
incelemesini sunmaktadir. Ayni zamanda literatiir arastirmasi bu konulara odaklanmistir. Bu
kapsamda 2003'ten 2018'e kadar Ingilizce ve Tiirkge dillerinde iyi bilinen veri tabanlar1 (6rn.
EBSCOHOST, Science Direct, ERIC, Springer LINK, Scopus, Web of Science)
arastirtlmistir Kaliteli saglik hizmeti sunmak isteyen kurum ve kuruluslar, sundugu hizmetin
kalitesini 6lgmek, ¢alisan, klinik ve kurum diizeyinde iyilestirmeler planlayip uygulamak ve
yeniden degerlendirme siirecini bir sistem dahilinde siirekli hale getirmek durumundadir.
Saglik hizmetlerinde giivenilir bir degerlendirmenin gerekliligi; saglik profesyonellerine,
uzmanlarma ve kurumlarina giivenin saglanmasi ve siirdiiriilmesi agisindan onemlidir.
Yaymlanan kanitlara gore akreditasyon, saglik kuruluglarini degerlendirmede kullanilan
araglardan birisidir ve akreditasyonda ii¢linci bir taraf, standartlara uygun hizmet
sunuldugunu yapilan denetimlerle dogrulamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Akreditasyon, denetim, akreditasyonun etkisi, akreditasyonun faydasi,
akreditasyonun 6nemi
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Abstract

This study purposes to evaluate how the benefit, value and impact of accreditation can be
optimize the quality of patient care in a health care organization and what kind of
achievement for accreditation of health services in Turkey. This study provides a thematic
review of the literature related to benefit, value and impact of health services accreditation.
At the same time, the literature search focused on these issues. In this context, we searched
well-known databases (i.e. EBSCOHOST, Science Direct, ERIC, Springer LINK, Scopus,
Web of Science) from 2003 until 2018 for English and Turkish language. Institutions and
organizations seeking to provide quality healthcare services should measure the quality of
the service they present, plan and implement improvements in the order of employee, clinic
and institutional level, and make the re-evaluation process continuous within a system. The
necessity of a reliable audit in health services is important in terms of ensuring and
maintaining confidence in health professionals, experts and institutions. According to
published evidence, accreditation is one of the evaluating tools in health care organizations
and in the accreditation, by a third party confirms that the service is in compliance with
standards.
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GIRIS saglik sisteminde yeni bir yapilanmaya gidilmis
Tirkiye’de saglik hizmetlerinin etkili, verimli,

sekilde

ve artan hasta beklentilerini karsilamak icin

hakkaniyetli  bir sunulmast  ve saglik kurulumlarinda bir dizi donilisiim hayata

geg:irilmistir.2 Bu kapsamda kugkusuz Saglikta
(SDP)

finansman1 amaci ile 2003 yilindan bu yana

cesitli reformlar uygulanmaktadlr.1 Boylece Dontisim  Programi icerisindeki

221



OTJHS

Online Turkish Journal of Health Sciences

Derleme Keziban AVCI ve Figen CIZMECI SENEL

Online Turk Saglik Bilimleri Dergisi 2019, Cilt 4, Say1 2, 221-234

“Nitelikli ve Etkili Saglik Hizmetleri i¢in Kalite
ve Akreditasyon” bileseni 6nemli kazanmaistir.
Kaliteli saglik hizmeti sunmak isteyen kurum ve
kuruluglar, sundugu hizmetin kalitesini 6lgmek,
calisan,  klinik ve  kurum  diizeyinde
tyilestirmeler planlayip uygulamak ve yeniden
degerlendirme siirecini bir sistem dahilinde
stirekli hale getirmek durumundadir. Caldana ve
Gabriel tarafindan belirtildigi gibi sunulan
saglik hizmetlerinin degerlendirilmesi ancak
akreditasyon programlar1 gibi amaca yonelik
belirlenen kriterler, gostergeler ve standartlarin
bagimsiz degerlendiriciler araciligiyla
degerlendirilmesi ile yapilabilmektedir.® Saghk
hizmetlerinde giivenilir bir degerlendirmenin
gerekliligi; saglik profesyonellerine,
uzmanlarina ve kurumlaria giivenin saglanmasi
ve siirdiiriilmesi ac¢isindan o6nemlidir. Buna
karsin hastaneler i¢in etkili bir degerlendirme
mekanizmasinin ve/veya akreditasyonun
olmamasi saglik bakim maliyetlerini artirmanin
yan1 sira toplum saghgmi da tehlikeye
atmaktadir.*

Akreditasyonda {iciincii bir taraf, standartlara
uygun hizmet sunuldugunu yapilan denetimlerle
dogrulamaktadir.”” Bu kapsamda, saglik hizmeti
standartlara

sunumunda uygunlugu

degerlendirecek  bir  dig  degerlendirme
sisteminin gerekliliginden hareketle 26 Kasim
2014 tarihli Resmi Gazetede, 6569 sayili
Tiirkiye Saglik Enstitiileri Baskanligi (TUSEB)
Kurulmasi ile Baz1 Kanun ve Kanun Hiikmiinde

Kararnamelerde Degisiklik Yapilmasina Dair

Kanun yayimlanmistir. S6z konusu Kanun’daki
ifade ile “Saglik hizmet sunumu, saglik bilimi
ve teknolojileri alanlarinda bilgi ireterek,
ilkemize ve insanliga hizmet etmeyi’
amagclayan TUSEB’in gérevleri arasinda “saglik
hizmetlerinde akreditasyon faaliyetlerini
yiiriitmek” de yer almistir. Bu amagla TUSEB
blinyesinde Tiirkiye Saglik Hizmetleri Kalite ve
Akreditasyon Enstitiisii (TUSKA) kurulmus ve
‘Saglik hizmetlerinde kalite ve akreditasyon
kurallarinin belirlenmesinde bakanliga bilimsel
katk1 saglamak ve wulusal ve uluslararasi
diizeyde saglik kuruluslarini akredite etmek’ ile
g(’irevlendirilmistir.8

TUSEB’in kurulusuna iliskin bu gelismeler
yasanirken 6569 sayil Kanunun
yayimlanmasindan bir giin evvel, 25 Kasim

2014’te  Ekonomik Isbirligi ve Kalkinma

Teskilat (Organization  for  Economic
Cooperation and Development-OECD)
tarafindan  “Saglhlk  Bakim  Kalitesinin
Degerlendirmesi: Tiirkiye, Yiikselen

Standartlar” baglikli bir rapor yayimlanmistir.
Bu raporda Tiirkiye’de SDP sonrasi elde edilen
kazanimlardan 6vgii ile bahsedilmis, ancak ayn
zamanda,;
» Kamu hastanelerinde bakim  kalitesini
izlemek i¢in giderek artan sayida verinin
olugsmasina ragmen, anne-¢ocuk sagligi, bulasici
olmayan hastaliklar ve ruh sagligi alanlan
oncelikli olmak tizere daha biiylik bir kalite
gosterge setinin toplanmasi ve raporlanmasi i¢in

gelistirmelerin gerekli oldugu,
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» Bakanlik¢a kalite degerlendirmesinin

yapildigi, ancak bu  degerlendirmelerde
cogunlukla hastanenin yapisal ve kurumsal
bilesenlerine odaklanildig,

» Kalite gostergelerine iligkin saglik
profesyonellerine yerel ve hastane diizeyinde
geri bildiriminin saglanmasi, 0z-
degerlendirmelere ve siirekli kalite iyilestirmeye
imkan saglanmasinin 6nem tasidigi,

»Bazi  OECD

Amerika Birlesik Devletleri (ABD), Fransa ve

tilkelerinden  (Avustralya,
Ingiltere) edinilen tecriibenin kalite iyilestirme
icin, devletin kalite denetimleri yaninda, {i¢lincii
taraf akreditasyonunun olusturulmasi ve kamu
minimum  standartlarin

ve Ozel sektorde

belirlenmesi  gibi anahtar rol {istlenmesi
gerekliligi de 6zellikle Vurgulanmls‘ur.9

Bu c¢aligmada, akreditasyonun saglik hizmeti
sunan bir kurulusta hasta bakim kalitesini nasil
lyilestirecegi, yarar,, Onemi, etkisi ve
Tiirkiye’de saglik hizmetleri akreditasyona
yonelik ne tir kazanimlar  oldugunu
degerlendirilmek amaglanmistir.

Akreditasyona iligkin kavramsal cerceve

Saglik kurum ve kuruluglarinin stratejik
hedeflerine ulasma diizeyi hakkinda bilgi
saglamak amaciyla, ulusal ve uluslararasi
diizeyde en sik kullanilan dis degerlendirme
araclarindan biri haline gelen akreditasyon,
saglik hizmetlerinde 1910 yilindan itibaren
tartisilan bir konudur. Akreditasyona iligkin
farkli kisi ve kuruluslar tarafindan yapilan pek
bulunmaktadir.

cok  tanimlama Yapilan

tanimlamalarda siklikla; standartlarin
belirlenmesi, bagimsiz ve egitimli dis denetgiler,
goniilliiliik, sinirh bir siire, kar amaci glitmeyen
kurulus kavramlari Vurgulanmaktaldlr.10'12 Bu
dogrultuda saglik hizmetleri akreditasyonunu;
genellikle goniilli saglik kuruluglarinin yapr ve
stireglerinin, 6nceden olusturulmus ve kamuoyu
ile  paylasilan  performans standartlarina
uygunlugunun, bu amagcla egitilmis bagimsiz dis
denetgiler tarafindan multidisipliner bir ekip
araciligi denetlenmesi neticesinde tiizel bir
kisilik tarafindan onaylandigi resmi bir siireg
olarak tanimlamak miimkiindiir. Bu tanimdaki
akreditasyon  standartlar;;  kanita  dayali
talimatlar, kavramsal 6rgiit modelleri ve uzman
uzlagisina dayanmaktadir. Akreditasyon
standartlarina uygunluk ise saglik hizmetlerinin
ne kadar 1yl diizenlendiginin bir
gostergesi/yeterliligi olarak g(‘jriilmektedir.13 Bir
baska ifade ile bir kurumda giivenlik ve kalite
bakim

kiltiriinin ~ olusmast  ve  hasta

stireglerinde stirekli lyilestirmenin
saglanmasidir. Bodylece akreditasyon saglik
hizmetlerinde kalite yonetim sistemi
kurulmasina giden bir yol saglayacaktlr.3

Uygulamada zaman zaman akreditasyon yerine
kullanilan veya akreditasyon ile karistirilan iki
kavramin oldugunu goriilmektedir. Bunlardan
birincisi sertifika veya yetki belgesi, digeri ise
ruhsatlandirma ya da lisans kavramidir.
Buradaki sertifika veya yetki belgesi 6zellik arz
eden birim ve alanlarda ilgili mevzuat ile

neticesinde  resmi
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kurumlarca tanzim olunan belgeyi ifade
ederken, ruhsat ya da lisans saglik ve giivenlige
yonelik minimum riski saglayacak bir ¢evre i¢in
asgari standartlar icermektedir. Bir bagka ifade
ile hastalara hizmet vermesi igin resmi
otoritelerce verilen izindir. Ruhsat
akreditasyonda bir 6n kosul olmanin yaninda
gereksinimleri ¢ogunlukla fiziksel yapi, tibbi
cihaz, personel sayis1 gibi “yapisal” ve
“fiziksel” kapasiteye iliskin asgari standartlarla
ilgilidir. Buna karsin akreditasyonda siirekli
tyilestirmeyi saglamak i¢in optimum ulasilabilir
kalite standartlar1 aranmaktadir.**

Akreditasyon genellikle kurumsal oOncelikleri
destekleyen bir kalite 1iyilestirme aktivitesi
olarak, kalite giivence aracidir. Kaliteli hizmeti
saglayabilmek icin akreditasyonda Orgiitsel
inang, eylem ve uyumu igeren ii¢ temel agama
gereklidir. Bir kurulus ve/veya c¢alisanlar,
akreditasyonun  gerekliliklerinin  kurulusun
inanglar, mevcut durumu ve hizmet sunumu
modeli ile tutarli oldugunu algiladiginda uyum
saglanir. Orgiitsel inang, hem kavramsal hem de
operasyonel bir basar1 saglanacagina ve ayni
zamanda hem i¢ hem de dis kavramsal faktorleri

etkileyecegi distliniildiiglinde saglanmaktadir.

Kalite  1iyilestirme  eylemi,  kuruluslarin
akreditasyon slirecinden kaynaklanan
gozlemlere, geri  bildirime veya 0z

degerlendirmelere yanit olarak amaca yonelik
bir eylemde

¢ikmaktadir.®®

bulundugu zaman ortaya

Buraya kadar yapilan tanimlamalarda saglik
kurum ve kuruluslarinin akreditasyonu konusu
ele alinmistir ve calismanin devami da bu
kapsamla sinirhidir. Ancak bunun haricinde
saglik profesyonellerinin akreditasyonu ya da
yeterlilik standardi kavrami yer almaktadir. Bu
kavram, bir hastaya hizmet vermek i¢in, saglik
bakim

profesyonellerinin niteliklerinin

tanimlanmasi igin bilgilerin degerlendirilmesi,

dogrulanmasi1 ve elde edilmesi siirecini
tanimlamaktadir.  Burada  amag,  saglik
calisanlarinin  egitim, Ogretim ve gercek

tecriibelerinin incelenmesidir. Bu siireg, belli bir
prosediir gercevesinde, bir cerrahi iglemin kag
defa yapildigi ve klinik sonuglar gibi verileri
kapsamaktadir ve hastalari, saglik bakim
sistemini ve saglik profesyonelini korumak i¢in
bir on siirectir. Bu dogrultuda bazi saglik
kuruluglar1, akreditasyon siirecini iki parcaya
bolmektedir. Birincisi, saglik kuruluglar ile
sOzlesme imzalayacak doktorlarla yapilacak
hastalara

klinik

sozlesmeleri, digeri 1ise hususi

miuidahale edecek doktorlarin
uygunlugunu dogrulamaktir.*®
Akreditasyonun saghk hizmetlerine etkisi
Akreditasyon kalite yonetimi ve hasta giivenligi
kiiltiirinlin tesvik eden bir aractir ve saglik
hizmeti sunan kurumlarda bdyle bir kiiltiirlin
olusturulmasi saglik hizmet kalitesini artirmanin
yaninda akreditasyon programlarma iligkin
bircok problemin ¢ozebilecegini de gostermistir.
Ancak bu durum, akreditasyon hakkinda iyi bir

bilgi birikimi ve personelin programa iligkin
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gerginligini azaltmaya yonelik bir strateji
olmadan gergeklestirilemez.*’

Akreditasyona iligkin bilgi birikimini artirma ve
saglik hizmeti sunum siirecinde akreditasyon
aracilign ile elde edilen kazanimlara yonelik
yapilan ¢aligmalarin sayist her gecen giin
artarak devam etmektedir. Nitekim Diinya
Saghik Orgiitii (DSO) (2003) akreditasyonun
saglik hizmet kalitesinin artirilmasinda faydali
bir arag oldugunu belirtmis ve
kurumlara/iilkelere bu aragtan yararlanmalarin
tavsiye etmistir. S6z konusu faydalar;

» Hastaneleri saglik hizmetleri aginin aktif bir
bileseni olarak sisteme dahil etmek,

» Akreditasyon siirecini kullanarak hastane yap1

ve siireclerinde hasta bakim kalitesini artiracak

degisiklikler yapmak,
» Politika yapicilarin, yoneticilerin,
klinisyenlerin ve halkin kararlarini

yonlendirmek i¢in kullanabilecegi saglik bakim
kalitesiyle ilgili veriler saglamak,

» Hastaneleri hiikiimet, meslek orgiitleri, hasta
gruplar1 ve toplum gibi taraflara kars1 sorumlu
hale getirmek ve davraniglarini hastalarin ve
diger paydaslarin ¢ikarlarini korumak yoniinde
diizenlemelerini saglamak olarak 6zetlenebilir.'®
DSO Siirdiiriilebilir Kalkinma igin Kiiresel
Hedefleri belirlerken; “Saglikli  yasamlarin
giivence altina alinmasi ve her yasta esenligin
desteklenmesi” baslikli hedefte; giivenli, etkili,
kaliteli ve uygun fiyath temel saglik
hizmetlerine, ilaglara ve asilara erisimi kapsayan

evrensel bir saglik giivencesi sisteminin 2030

yilina kadar olusturulmasmi {iye devletlerden
talep etmektedir. Bu dogrultuda evrensel bir
saglik kapsamimin saglanmasi, hiikiimetler,
ticlincii taraf odeyiciler (kamu veya 6zel saglik
giivencesi saglayan kurum/kuruluglart igerir),
hizmet sunucular ve kullanicilar arasinda etkili
bir uyum gerektirmektedir. Akreditasyon,

evrensel bir saglik glivence sisteminin
saglanmast i¢in yol goOsterme konusunda
yardimct olma potansiyeline sahiptir ve yiiksek
kalitede  hasta  bakiminin  saglanmasini
kolaylastiran bir ¢erceve sunmaktadir.™®
Akreditasyonun etkilerine yénelik ¢alismalara
iliskin ornekler

Chen ve ark. 1994-1996 yillar1 aras1t ABD’de
ulusal diizeyde yapilan bir c¢alisma olan
Isbirlik¢i Kardiyovaskiiler Proje (Cooperative
Cardiovascular Project) kayitlarindan secilen
134.579 hasta verisini miyokart enfarktiisi
sonrast hayatta kalma durumu acisindan
degerlendirilmistir. Calismada; klinik 6zellikler,
uygulanan tedavi ve yasam durumu agisindan
akredite olan ve olmayan hastaneler arasinda
farklilik olup olmadigi incelenmistir. Sonugta
akredite olmayan hastanelerin daha diistik kalite
diizeyi sergilediklerini tespit etmislerdir. Ayrica
akredite hastanelerin kalite diizeyleri arasinda
da kayda deger degiskenlikler saptamislardir.”’
Greenfield ve Braithwaite tarafindan
akreditasyon ve akreditasyon siirecleri ile ilgili
yayimlanmig arastirmalar1 belirlemek ve analiz
etmek amaci ile yapilan bir ¢alismada, 3000

Ozet incelenmistir. Bu c¢alismada mesleklerin
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akreditasyona yonelik tutumlari, degisimin
tesvik edilmesi, Orgilitsel etki, mali etki, kalite
mesleki

Olgiimleri, toplumu bilgilendirme,

gelisimi  igeren 10 kategori kapsaminda
belirlenen 66 c¢alisma arastirma kapsamina
alinmistir. Sonugta akreditasyonun degisimi
tesvik etmek ve mesleki gelisim acgisindan
olumlu sonuglar1 ifade edilmistir. Bu kapsamda
akreditasyona hazirlik ve stirdiirme
faaliyetlerinin saglik kurumlarinda degisimi
tesvik ettigi belirtilmistir. Ayrica akredite bir
egitim

programina katilan saglik

profesyonellerinin, akredite edilmemis
programlardan egitim alan meslektaglarina gore
sinav gecirme olasiliginin daha yiiksek olmasi
nedeni ile mesleki gelisimi olumlu etkiledigi
Vurgulanmls‘ur.10

El-Jardali ve ark. Liibnanli hemsirelerin hastane
akreditasyonunun bakim kalitesine etkisine
yonelik algilarim1  belirlemek amaci1 ile 59
hastaneden 1048 hemsireye 5°li likert tarzda
hazirlanan sorular1 yonelttikleri bir ¢alisma
sonucunda;

yapmislardir. Calismanin

hemsirelerin akreditasyonu, kaliteyi
tyilestirmede 1iyi bir ara¢ olarak gordiikleri,
hasta sonug¢ gostergelerinin siirekli olarak
degerlendirilmesinin bu anlamda gerekli oldugu
belirtilmistir. Ayrica kalite yonetiminin etkisi
orta 0lcekli hastanelerde, personelin katilimi ise
kiiciik olgekli hastanelerde en yiiksek etkili alt
grup olarak belirlenmistir.”*
O’Farrell

Devkaran ve tarafindan  klinik

dokiimantasyona uyuma hastane

akreditasyonunun etkisi belirlemek amaci ile
yapilan ¢aligmada; 23 akreditasyona uygunluk
onlemi 48 aylik (pre;1, post;3 yil) periyotta
12.000 hasta kaydi i¢in yapilan 276. 000 gbzlem
acisindan incelenmistir. Sonugta akreditasyon
denetiminin klinik dokiimantasyona uyumu
artirdigi bulunmustur.??

Greenfield ve ark. saglik  hizmeti
akreditasyonunun insan kaynaklari yOnetimine
etkisini  belirlemek amacit ile yaptiklar
calismada; 2007-11 yillar1 arasinda Avustralya
Saglik Standartlar1 Degerlendirme ve Kalite
Iyilestirme  Programi’na  katilan  saglhk
kuruluglarinin klinik performans odlglimleri ve
denet¢i raporlar1 insan kaynaklar1 yoOnetimi
acisindan incelenmistir. Sonugta akreditasyona
katilim saglayan oOrgiitlerin i¢ ve dis performans
degerlendirmeleri, karsilikli o0grenme
aktiviteleri ve geri bildirim mekanizmalar1 ile
insan  kaynaklart yOnetimini iyilestirdikleri
bulunmugtur.®
Lee tarafindan Giiney Kore’de hastane
akreditasyonu sonrasi giivenlik kiiltiirii ve ilag
hatas1  raporlama  davranisint  belirlemeye
yonelik yapilan ¢calismada hemsirelerin giivenlik
iklimi algilar1 ve ila¢ hata raporlamasina yonelik
tutumlar1 akreditasyondan sonra 6nemli ol¢iide
iyilesmistir. Ayrica, hemsirelerin  giivenlik
ortami algisi ile ilag hata raporlamasina yonelik
tutumlar1 arasinda pozitif bir korelasyon
bulunmus, akreditasyon sonrasi bu korelasyon

giiclenmisti r.24
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Bogh ve ark. Danimarka kamu hastanelerinde
uygulanan zorunlu akreditasyon programinin
etkisini

hasta  bakimina degerlendirmek

amaciyla  peri  akreditasyon  siirecindeki
hastanelerde bir calisma yapmiglardir. Bu
caligmada inme, kalp yetmezligi, iilser, diyabet,
gogiis ve akciger kanseri bakimi alan hastalar
ileriye yonelik olarak degerlendirilmis ve
hastane akreditasyonunun hasta bakiminda
iyilesme sagladig1 tespit edilmistir.”

Aboshaiqah ve ark. iiclincii basamak akredite
olan ve olmayan kamu hastanelerinde hasta
bakim kalitesini

akredite

degerlendirmelerine  gore
degerlendirdikleri caligmada
hastanelerdeki hastalarin, yapi, sonu¢ ve genel
bakim kalitesini akredite olmayan
hastanelerdekilerden daha yiiksek algiladiklarini
bulmuslardir.?®
Al-Sughayir  psikiyatri  hastalarinda  yatis
stiresine akreditasyonun etkisini belirlemek
amaci ile Riyad’ta bir egitim hastanesinin iki
psikiyatri servisinde akreditasyon Oncesi ve
sonrast 12 aylik donemdeki hasta kayitlar
demografik ozellikler, tani, degerlendirme ve
ortalama kalis giin siiresi verileri agisindan
karsilastirmistir. Sonug olarak akreditasyondan
sonra ortalama kalis stiresi (35.3 + 18.5 giin)
akreditasyon Oncesinden (41.1 £ 29.5 giin) daha
diisiik oldugu ve bu diistikliigiin istatistiksel
olarak anlamli bulundugu belirtilmistir.?’

Shaikh tarafindan Hindistan’da Ulusal Hastane
ve Hizmet Sunucu Akreditasyonunun, ambulans
ailesinin

hizmetlerini  kullanan hasta ve

memnuniyetine etkisini incelemek amaci ile bir
calisma yapilmistir. Bu calismada; ambulans
hizmetlerinin;  glivenli, zamaninda, etkili,
verimli, adil ve hasta merkezli sunulup
sunulmadigini test etmek amaci ile hazirlanan
anketler akreditasyondan iki ay Once ve sonra
ambulans hizmetlerini kullanan hasta ailelerine
uygulanmistir. Ayrica ikincil veri olarak web
portallari kullanilmistir. Sonugcta
akreditasyondan Onceki memnuniyet puani
ortalamasinin (M = 43.93, SD = 18.99) , sonraki
(M=55.44, SD = 11.99) puandan anlamli olarak
yiiksek oldugu bulunmustur (p <O.001).28

Tahran'da Sosyal Giivenlik Kurumuna bagh
hastanelerde akreditasyon sistemi kurulmasini
etkileyen faktorleri belirlemek amaciyla yapilan
bir ¢calismada akreditasyonun faydalarinin en tist
seviyeye  cikarilabilmesi i¢in  ¢alisanlara
uygulanan akreditasyon modeli ve standartlara
yonelik 6zel egitim verilmesinin gerektigi
belirtilmistir.*
Salim ve  Rahman tarafindan  Dubai
Hastanesi'nde Joint Commission International
akreditasyonunun  Enfeksiyon  Kontroliine
etkisini degerlendirmek amaci ile yapilan
calismada, akreditasyonun tyilestirme
aktivitelerinin uygulanmasi ve izlenmesi igin bir
katalizor gorevi gordiigiinii fakat ayn1 zamanda
baz1 zorluklart da beraberinde getirdigi
belirtilmistir. Bu ¢alismada akreditasyonun
enfeksiyon kontroliine yonelik etkisi i¢cin daha
kapsamli  aragtirmalarin

gerekli  oldugu

belirtilmistir.?®
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Park ve ark. tarafindan Kore'deki saglik
calisanlarinin hastane akreditasyonuna iliskin
algilarin1 ve hastane akreditasyonunun saglik
hizmetleri  kalitesi  lizerindeki  etkilerini
degerlendirmek amaci ile yapilan bir ¢alismada,
akreditasyonunun “hasta giivenligi ve saglik
hizmeti kalitesi”, “liderlik” ve “Orgiit kiltiri”
tizerinde  olumlu  bir etki  yarattigim
bulunmustur. Ayn1 zamanda ¢alisanlarin saglik
hizmeti akreditasyon sisteminin amaci, hedefi
ve ihtiyacina yonelik iyi bir anlayigsa sahip
oldugu, ancak akreditasyon standartlarinda
sinirlamalarin bulundugu belirtilmistir.*
Tiirkiye’de saghk hizmetlerinin akreditasyonu
icin elde edilen kazanimlar

Tiirkiye’de saglik hizmet kalitesinin
artirllmasina yonelik cabalar ilk olarak 1990’1
yillarda baslamistir. Bu kapsamda Saglik
Bakanlig1 tarafindan 1993 yilinda yayimlanan
“Ulusal Saglik Politikas1 2001: Ugiincii Bin Yila
Hazirlamyoruz” adli  c¢alismada, hastane
kalitesine vurgu yapilmis ve “2000 yilinda
uygun maliyette ve Kkalitede hizmet sunan,
otonom, temel saglik hizmetlerine entegre bir
ikinci ve tligiincli basamak saglik hizmeti sistemi
kurulmasi” hedeflenmistir.®*  Ayrica saghk
hizmet kalitesinin artirilmast ihtiyaci, 1996-
2000 yillarin1 kapsayan Yedinci Bes Yillik
Kalkinma Planinda somut bir bi¢gimde ifade
edilmis ve takip eden kalkinma planlarinda da
yer almay1 siirdiirmiistiir. Buna paralel 1.0zal
Hiikiimetinden baslayarak giintimiize kadarki

hiikiimetlerin  Hiikiimet Programlarinda da,

genel olarak kalite ve saglikta kaliteye vurgu
yapildig1 goriilmektedir.

2000’li yilara gelindiginde Saglik Bakanligi
hastanelerdeki kalite standart ve politikalarini
belirlemek iizere merkez teskilati biinyesinde
kalite yonetim dairesini kurmus, toplam kalite
yonetimini  tanitmak {izere bazi hastane
yoneticilerine hizmet i¢i egitim programlari
diizenlemeye baslamistir. Ayrica bu yillarda
Uluslararas1  Standardizasyon Organizasyonu
(International Organization for Standardization:
ISO) 9001:2000 Kalite Yonetim Sistemi
Uygulama Kilavuzu hazirlayarak kullanima
sunmus ve Joint Comission International’in
(JCI) rehberi Tiirkgeye c¢evrilerek illere
dagitilmistir.

2005 yilinda kamu hastanelerinde baslatilan
Hizmet Kalite Standartlarina iliskin merkezi
degerlendirmeler, 2008 yilinda kamu, 6zel ve
tiniversite hastanelerini kapsayacak sekilde
genisletilmistir. 2009

yilinda capraz

degerlendirmelerle yaygmlik ve siireklilik
kazandirilmig, 2010 yillindan itibaren de tiim
illerde merkezi degerlendirmeler yapllmlstlr.32
Bu geligsmeler dogrultusunda kalite

caligmalarinin ~ uluslararast  bir  kimlige
kavusmas1 amaciyla, Saglikta Akreditasyon
Sisteminin olusturulmasina yonelik ilk girigim
2012 yili Mayis aymnda, Uluslararast Saglikta
Kalite Toplulugu (International Society for
Quality in Healthcare — ISQua) ile yapilan
goriigmelerdir. Bu goriismeler sonucu Saglikta

Kalite Standartlar1 yapisal degisikliklerle revize
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edilerek Saglikta Akreditasyon Standartlar
(SAS)-Hastane Seti olusturulmus ve ISQua
tarafindan akredite edilmistir.*® 2015 yilinda
alaninda

saglik  hizmetleri akreditasyon

faaliyetlerini  yiiriitmek  {izere =~ TUSKA
kurulmustur. Bu gelismelere paralel SAS gibi
akreditasyon denet¢i egitim programi da ISQua

* Bu durum

tarafindan akredite edilmistir.3
TUSKA akreditasyon programinimn uluslararast
kabul goren ilke ve degerler tasidiginin bir
kanitidir.  Ayn1  zamanda, tiim akreditasyon
programlarinda ortak olan siiregler ve egitim
modiillerinin® TUSKA akreditasyon
programinda da yer aldiginin bir gostergesidir.
TUSKA 24  Subat 2017 tarihinde
gerceklestirdigi acilis ve bilgilendirme toplantisi
ile  Hastane

Akreditasyon ~ Programini

kamuoyuna ilan  etmistir ve  hastane
akreditasyonu belgelendirme siireci baslamistir.
Bu kapsamda 8 Mart 2018 tarihinde ilk
akreditasyonunu gergeklestirmistir. 2019 Ocak
ay1 itibari ile TUSKA’dan akredite olan bir
kamu ve li¢ 6zel hastane olmak tizere dort saglik
kurulugu bulunmaktadir.*®

Tiirkiye‘de Ozellikle 6zel saglik kuruluglarinin
akreditasyona ilgisinin iist diizeyde oldugunu
sOylemek miimkiindiir. Bu kapsamda JCI’'in
1999°daki ilk hastane akreditasyonun ardindan,
2002 yilinda gergeklestirdigi ikinci hastane
akreditasyonu Tiirkiye’dedir. 2018 yili Temmuz
ay1 itibariyle JCI diinyanin farkli iilkelerinden
1051 saglik kurulusunu akredite etmistir.
JCI’dan  akredite

Tiirkiye’de 33  hastane

edilmistir (13 akademik tip merkezi ve klinik
laboratuvar olmak {iizere toplam 46 saglik
kurulusu). Bu kapsamda Tiirkiye, ABD’den
sonra en c¢ok JCI akreditasyonunu kullanan
iilkeler arasindadur.®’

Hastane akreditasyonunda en gii¢lii motivasyon
hiiklimetler ve sigorta kurumlar1 tarafindan

38-39

uygulanan ek  finansmandir. Ayrica

akreditasyon programlarinin  istikrar1  igin
finansman kuruluslarinin akredite kuruluglarla
yaptiklar1 6zel sozlesmeler (6rnegin ABD'de
Medicare) onemlidir.®*° Bu kapsamda 2
Haziran 2015 tarihli Resmi Gazete’de
yayimlanan 2015/8 sayili Doéviz Kazandiric
Hizmet Ticaretinin Desteklenmesi Hakkinda
Karar ile 2015/9 sayili Doviz Kazandirict
Hizmet Sektorleri Markalasma Destekleri
Hakkinda Karar ile Saglikta Akreditasyon
(SAS)

tarafindan

Standartlar Belgesine ~ Ekonomi

Bakanlig1 desteklenen  belgeler

icerisinde yer verilmistir. Buna gore Kkalite
belgelerinde belge giderlerinin %50’si (belge
basina en fazla 50 bin ABDS$ olacak sekilde)

41-42

finanse edilmektedir. Bu kapsamda soz

konusu  tesvikten  faydalanmak  isteyen
kurulusun, akreditasyon belgesini aldiktan sonra
basvuru formu, belge faturasi ve dekontu ile
[stanbul Maden ve Metaller Ihracatgi
Birlikleri’ne basvurmasi durumunda gerekli

O0demeler yap11maktad1r.43

SONUC
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Derleme

Bir saglik kurumu i¢in akreditasyon, kurumda
kalite yonetim sisteminin varligini ve islerligini
gostermektedir. Ayni1 zamanda, profesyonel
standartlara uyulduguna dair de giiglii bir

744 Kurumlar acisindan standartlara

3

kanattir.

baglihk kaliteyi arttiir.”®  Akreditasyonda
liciincli bir taraf, standartlara uygun hizmet
sunuldugunu yapilan denetimlerle
dogrulamaktadir.®” Ayni zamanda standartlara
uygunluk  giicli  bir  kalite  gilivencesi,
akreditasyon da kalite giivencesi aracidir.*®

Kiiresel diizeyde akreditasyon programlarinin
bliylimesi, profesyonellerin ve paydaglarin
desteginin  yetersizligi, ger¢ek¢i  olmayan
beklentiler ve smirli mali tesvikler gibi bazi
temel zorluklar nedeni ile yavas ve dengesiz
olmustur. Bu dogrultuda saglik hizmetlerinin
stirdiiriilebilir ve tutarli bir sekilde sunulmasini
ve akreditasyonun faydalarinin gergeklesmesini

saglamak i¢in aksiyon alinmasi 6nemlidir.*
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Graham Patch ile Yenidogan Gastrik Perforasyonunun Basarili Yonetimi: Yenidogan

Olguda Eski Bir Teknik
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Oz

Neonatal gastrik perforasyon acil cerrahi gerektiren oldukg¢a nadir bir durumdur. Koti
prognoza ve yiiksek mortaliteye sahiptir. Omental yama, eriskinlerde gastrik ve duedonal
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perforasyonlar igin siklikla kullanilmaktadir. Graham Patch, yenidoganin iatrojenik mide Online Yaym Tarihi: 30.06.219
perforasyonlarinda kullanilabilecek basit ve etkili bir yontemdir. Bu olgu ile yenidogan

hastada iyatrojenik gastrik perforasyonun tedavisi tanimlandi.

Anahtar Kelimeler: Omentoplasti, yenidogan, mide perforasyonu
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Abstract

Neonatal gastric perforation is an extremely rare condition requiring urgent surgery. It
has poor prognosis and high mortality. Omental patches were usually used for gastric
and duedonal perforations in adults. Graham patch is a simple and effective method that
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can be used in newborn with iatrogenic stomach perforations. We described the

management of a case of neonatal iatrogenic gastric perforation.

Keywords: Omentoplasty, newborn, gastric perforation

DOI: 10.26453/0tjhs.462708

Corresponding Author
Burhan BEGER
Van Yuzunciyil University
Campus Academician Hostels
K2-17/4 VAN/TURKEY
09 0505 641 83 10
burhanbeger@hotmail.com

TVan Yuzunciyil University, Pediatric Surgery Department, VAN/ TURKEY

INTRODUCTION

Neonatal gastric perforation (NGP) is an
extremely rare condition requiring urgent
surgery’ NGP is about 7% of newborn
gastrointestinal perforations.? It has poor
prognosis and high mortality."? Surgical
treatment in perforations is based on
debridement of necrotic edges and
subsequently primary closure of layers.'?

Omental patches were first described by

Cellen-Jones in 1929 and then by Graham
in 1937.*

In this case, We described the management
of a case of neonatal iatrogenic gastric
perforation with Graham Patch. According
to our knowledge, this is the first newborn

treated with graham patch.

CASE
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A 32-week, 1850-gram male patient was
admitted to the intensive care unit for
respiratory distress. Abdominal distension
developed after the nasogastric tube
placement for nutrition on the 3rd day of
life. Pneumoperitoneum was detected on
the radiograph. Because the case was
unstable for surgery, peritoneal drainage
was performed as initial treatment. On
exploration,  perforation was detected in

the gastric antrum during surgical
exploration (Figure 1). Due to intense
inflammation, it was repaired with Graham
patch (Figure 2). Oral feeds were started on
the fifth postoperative day. At 6 month

follow up baby is progressing well.

DISCUSSION
Newborn Gastric perforation was first
described by Siebold in 1825 The
incidence is 1 in 5000 live births.”> Three
mechanisms have been proposed to be
traumatic, ischemic and spontaneous.
Nasogastric tube placement is the most
common cause of iatrogenic  gastric
perforation in neonates." Spontaneous
gastric perforation often occurs within the
first week of life'. Congenital muscle
defects in the stomach wall are responsible
for the etiology of spontaneous
perforations.®

Radiologically massive pneumoperitoneum
IS detected in

gastric  perforation.

Burhan BEGER

Progressive pneumoperitoneum associated
with large-sized defects in this proximal
gastrointestinal

system causes

cardiopulmonary  failure.!  Hypovolemic
shock, sepsis have been shown to have poor
prognosis abdominal distension that cause
respiratory distress make the newborn
unstable for surgery.” Male gender,
metabolic acidosis, prematurity, low birth
weight have been shown to have poor
prognosis.> Mortality is reported between
27% and 83%.

Peritoneal drainage may be performed for a
short period as initial therapy before
surgical repair in newborns who are thought
to be unable to tolerate surgery. When the
patient is stabilized, formal surgery can be
performed.’® Percutaneous drainage may
reduce pulmonary and cardiac distress
associated with peumoperitoneum before
surgery.

Surgical treatment is debritement of edges
with primary closure of perforation.**®
diffuse

inflammation can sometimes

However, Necrosis and
requires
partial or total gastrectomy.’

The omental patch (Graham patch) is an
operative approach to the treatment of ulcer
perforations and is described 70 years ago
by Graham. A good vascularized omental
pedicle is brought to the perforation area
and the perforation area is closed with the

omentum.® Yildiz reported that the Graham
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patch method used in children with peptic
ulcer perforation was simple and reliable.*

As described in our case  peritoneal
drainage can be as an initial treatment
method in unstable neonates for surgery.
Graham patch is a simple and effective
method that should be used in newborn

latrogenic stomach perforations.
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Figure 1. Gastric Perforation in the Antrum (Nasogastric Tube Seen).
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Figure 2. Post-repair appearance with Graham patch.
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