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v AKADEMIK GASTROENTEROLOJi DERGISi'nde,
gastroenteroloji alanindaki 6zgtin arastirmalar, olgu su-
numlari, 6zgulin gortintller yayinlanir.

V' Dergide derleme yazi yayinlanmayacaktir.

V' Blitdin yazilar YAYINLAMA ve iNCELEME KURU-
LU'nun onayindan gectikten sonra yayinlanir.

V' Dergide yayinlanacak yazi ve makaleler icin dil TURK-
CE'dir. Yabanci dilde yazilar yayinlanmayacaktir.

v Yazlar AKADEMiK GASTROENTEROLOJi DER-
GiSi, Tlrk Gastroenteroloji Vakfi, Gaziler Sokak, 22/1,
06620, Abidinpasa, Ankara adresine 3 kopya gonderil-
melidir. Ayrica yazinin dtzeltilmis son seklinin dijital or-
tamda PC’'de Windows altinda Word programiyla yazi-
larak “doc” dosyasi olacak sekilde (CD'ye) kaydedilmis
bir kopyasinin génderilmesi gerekmektedir. Postadaki
kayiplardan dergi sorumlu degildir.

V' Dergiye génderilen yazilarin daha énce baska bir
yerde yayinlanmamis olmalari gerekir. Daha dnce kong-
relerde teblig edilmis ve 6zeti yayinlanmis calismalar,
bu 6zelligi belirtiimek lzere kabul edilebilir. Yayin icin
gdnderilen yazilarin geri alinmasi istenirse yazarin bir
dilekge ile basvurmasi gerekir.

V' Yazilar génderilirken kontrol listesi izlenecek ve
yayin hakkinin devri s6zlesmesi tiim yazarlarca imzala-
nacaktir.

V' Dergi, “Insan” 6gesinin icinde bulundugu tim calis-
malarda Helsinki Deklerasyonu Prensipleri‘ne uygunluk
(http://www.wma.net/e/policy/b3.htm) ilkesini kabul
eder. Bu tip calismalarin varliginda yazarlar, makalenin
GEREC VE YONTEMLER béltimtinde bu prensiplere uy-
gun olarak calismayi yaptiklarini, kurumlarinin etik ku-
rullarindan ve calismaya katilmis insanlardan “Bilgilen-
dirilmis olur” (informed consent) aldiklarini belirtmek
zorundadir.

vyazarlara aciklama

v Calismada “Hayvan” 6gesi kullanilmis ise yazarlar,
makalenin GEREC VE YONTEMLER béltimiinde Gui-
de for the Care and Use of Laboratory Animals (www.
nap.edu/catalog/5140.html) prensipleri dosrultusunda
calismalarinda hayvan haklarini koruduklarini ve kurum-
larinin etik kurullarindan onay aldiklarini belirtmek zo-
rundadir.

v Olgu sunumlarinda hastanin kimliginin ortaya cik-
masina bakilmaksizin hastalardan “Bilgilendirilmis olur”
(informed consent) alinmalidir.

V' Eger makalede direkt-indirekt ticari baglanti veya
calisma icin maddi destek veren kurum mevcut ise ya-
zarlar; kullanilan ticari trtin, ilag, firma... ile ticari hicbir
iliskisininin olmadigini ve varsa nasil bir iliskisinin oldu-
gunu (konstiltan, diger anlasmalar), editére sunum say-
fasinda bildirmek zorundadir.

v Makalelerin etik kurallara uygunlugu yazarlarin so-
rumlulugundadir.

v Gonderilen yazilarin kontrol ve dtizeltmeler igin pos-
ta giderleri karsiligi olarak 75.00 TL, Turkiye is Bankasi,
Ankara Abidinpasa subesi (Sube Kodu: 4232) TGV Sag-
Ik Malz. Ltd. Sti. 512442 Nolu TL hesabina (IBAN: TR21
0006 4000 0014 2320 5124 42) yatirilacak ve dekon-
tun kopyasli yaziyla birlikte gonderilecektir.

V' Baslk sayfasinda kisaltma yapilmadan Tirkce ve
ingilizce olarak yazilmis basliklar yazilmalidir. Ttirkce ve
ingilizce basliklarin altina, en fazla 4 kelimeden olusan
kisa baslk yazilmalidir. Bu sayfada baslik disinda su bil-
giler bulunmalidir. Yazarlarin adlari bashgin altina acik
olarak yazilmali, soyadlarinin lizerine rakam yazilarak
calistiklari kurumlar dipnot olarak belirtiimelidir. Yazis-
malar icin sorumlu yazarin adresi, telefon ve faks numa-
rasl ile E-posta adresi yazilmalidir.

V' Arastirma herhangi bir kurulus tarafindan maddi des-
tek gérmusse makalenin bagliginin son kelimesi tizerine
yildiz (*) konularak ayni sayfada dipnot olarak belirtilir.



v Arastirma yazilarinda 6zetler Ttirkce ve ingilizce ola-
rak, en fazla 250 kelimeden olusacak sekilde yazilmali-
dir. Giris ve amag, gereg ve yontem, bulgular ve sonug
bélimlerinden olusmalidir. Ozetlerde kaynak, tablo,
resim ve kisaltma olmamalidir. Olgu bildirilerinde Ttirk-
ce ve ingilizce olmak tizere kisa bir 6zet yazilmalidir.
Anahtar kelimeler Tirkce ve ingilizce ézetlerin altina
yazilmaldir.

V' Metin yazimi A4 (21X29.7) katida cift aralikli olarak
sol ve sag tarafta 3 cm, Ust ve alt taraftan 2 cm bosluk
birakilarak yazilmalidir. Tim sayfalar baslik sayfasindan
baslamak lizere numaralandiriimalidir.

V' Kisaltmalar mimkiin oldugu kadar az kullaniimali
ve ilk gectigi yerde parantez icinde belirtimelidir. Ozet-
lerde kisaltma kullaniimamalidir. Arastirma yazilar 15
sayfayi, olgu bildirileri 5 sayfayr gegmemelidir.

v ARASTIRMA YAZILARI metni giris, gereg ve yon-
tem, bulgular, tartisma, kaynaklar, tablolar ve resim alt
yazilari seklinde siralanmalidir.

v 6ZGUN GORUNTULER bolimtinde yazi en fazla 4
fizik bulgu, cerrahi bulgu, cerrahi materyel, endosko-
pik, radyolojik veya histopatolojik resimlerden olusmali
ve bir hastaligi tanimlamalidir. Tanimlayici, kisa baslikla
baslamali, ilave bir metin, kaynakca ve tablo olmamali-
dir. ilk resim alt yazisinda hasta kisaca tanimlanmalidir.
Resim alt yazilar toplam 120 kelimeyi asmamalidir ve
cift aralikli yazilmalidir.

v DERGIYE MEKTUP kdsesine gonderilecek yazilar
AKADEMIK GASTROENTEROLOJI DERGISi'nde son
zamanlarda yayinlanmis yazilar tizerine olmalidir. Kisa
olgu sunulari, yeni bulgular ve yontemler de bu kdseye
gdnderilebilir. Buraya génderilecek yazinin 2 sayfadan
fazla olmamasi arzu edilir.

V' Resim, grafik ve cizimler, iyi kalitede kuse kagida
cizilmis ya da basiimis olmalidir. Resim, grafik ve cizim-
lerin arkasinda bir ok isareti ile tst kismi, sira numarasi
ve makalenin adi mutlaka belirtilmelidir.

vyazarlara aciklama

v Tablolar her biri ayri bir sayfaya arabik rakamlar-
la (Tablo 1, Tablo 2.... gibi) yazilmalidir. Her tablonun
bashgi olmali ve tabloda gecen kisaltmalar tablo altinda

belirtiimelidir.

v Kaynaklar, yazida gecis sirasina gore yazilmal
ve metinde parantez iginde belirtiimelidir. Cift aralikli
yazilmali, kisaltmalar Index Medicus'ta kullanildigi gibi
yapiimalidir. Konuyla ilgili yerli yayin varsa yazilmalidir.

Kaynaklarin formatlari su 3 sekilde olmalidir.
Uc veya daha az yazarli makale icin;

Ozbek E, Esrefoglu M. Tavsan ve sican duodenumunda-
ki bezlerin yapisal ve histolojik 6zellikleri. Turk J Gastro-
enterol 1999;10:126-32.

Ucten fazla yazarli makale icin;

Mungan Z, Demir K, Onuk MD, ve ark. Gastro6zofageal
refli hastaliginin tlkemizdeki 6zellikleri. Turk J Gastro-
enterol 1999;10:101-7.

Kitap kaynagi yazim ornegi;

Pope CE Il. Anatomy and developmental anomalies.
In: Sleisenger MH, Fordtran JS, Editors. Gastrointesti-
nal disease, pathophysiology, diagnosis, management.
Section A. The esophagus, 3 rd ed. Philadelphia. Saun-
ders 1983;407-14.

v Olcti birimi olarak metrik sistem kullanilmalidir.
V' Reprint verilmeyecektir.

V' Yayin kurallarina uygun olmayan sekilde génderilen
yayinlar degerlendirmeye alinmayacaktir. Bu nedenle
yayin basvurusu yapanlarin bu konulara azami dikkat

gbstermesi gerekmektedir.



instructions to

Specific research papers, case reports and authentic
images in the field of gastroenterology are publis-
hed in the THE TURKISH JOURNAL OF ACADEMIC
GASTROENTEROLOGY.

V' Review articles will not be published in the Journal.

V' All articles are published subject to authorization of
Publishing and Editing Board.

V' Articles in Turkish and English languages will be
published in the Journal.

v Articles should be mailed to THE TURKISH JOUR-
NAL OF ACADEMIC GASTROENTEROLOGY, Turk
Gastroenteroloji Vakfi, Gaziler Sokak, 22/1, 06620,
Abidinpasa, Ankara, Turkey in 3 copies. The final edited
version of the article should be submitted as softcopy
written on Word under Windows as “doc” file format
saved in a CD.

The journal do not undertake any liability for any pos-
sible losses in mail service.

V' Articles submitted to the journal should not be un-
published or under consideration for publication elsew-
here. The articles that were presented in congresses
and the abstracts of which were published may be ac-
cepted for publication in the Journal, as indicated they
were presented or published elsewhere. For the wit-
hdrawal of an article, the author should apply for the
Journal with a petition.

v A check list will be followed when submitting artic-
les and the Authors Agreement must be undersigned
by all authors .

V' The Journal abides by the principle of compliance to
the Helsinki Declaration (http://www.wma.net/e/poli-
cy/b3.htm) in all its works that are based on the “hu-
man” factor. In such studies, authors should confirm
compliance to such principles in the MATERIALS AND
METHODS part and should clearly state that they have
obtained “informed consents” from ethical boards of
relevant institutions and study participants.

v In studies involving “animal factor”, authors should
declare that they observe animals’ rights and have ta-
ken approval from ethical boards of their institutions as
per the principles of Guide for the Care and Use of La-
boratory Animals (www.nap.edu/catalog/5140.html)
in the MATERIALS AND METHODS part of the article.

V' Informed consent will be taken from the patients
in case reports notwithstanding disclosure of patient
identity.

V' As for direct and indirect commercial relations or
financial sponsorship for the study, authors should
acknowledge either absence of such commercial links
with the commercial products, drugs, companies, ... or
should disclose to the editor the type of relationship
they have with relevant counterparts (consultation, ot-
her agreements) in the cover page of the article.

V' Articles’ compliance to ethical rules is under the
responsibility of authors.

v As a mailing contribution of articles to be subject
to further proofreading and editing, 75,00 TL (Turkish
Liras) will be deposited to TL account of the TGV Saglik
Malz. Ltd. Sti. before Turkiye is Bank (IBAN: TR21 0006
4000 0014 2320 5124 42) with a copy of the bank
receipt submitted in attachment of the article.

V' The title in English will be stated in the title page
without any abbreviation. The brief title of maximum 4
words will be stated under the title. On the title page,
the following information will be stated besides the tit-
le: names of the authors will be written below the title.
Footnotes will be added to the surnames of the authors
and their institutions will be explained in the footno-
tes. The address, telephone and facsimile numbers and
e-mail address of the author responsible for correpon-
dences will be stated.

V' In case there is financial support given to the study,
footnote (*) will be added to the last word of the title
and it will be explained in the footnote on the same

page.




V' The abstracts of the research papers will be at most
250 words and be written in English. The articles will be
structured in parts of Background and Aims, Material
and Methods, and Results and Conclusions. The abstra-
cts will not include references, tables, images and abb-
reviations. Case reports will be supported with a short
abstract in English. The key words will be written right
below the abstract.

V' The text will be written on A4 paper (21x29.7) in
double line spacing and with 3 cm of margin from left
and right and 2 cm of margin from top and bottom. All
the pages starting from the title page will be numbered.

v Abbreviations should be avoided as much as possib-
le and should be indicated in brackets wherever they
are used. No abbreviation should be used in abstracts.
The research papers will not be more than 15 pages
and case reports will not more than 5 pages.

v RESEARCH PAPERS will be structured in the order
of introduction, material and method, results, discussi-
on, references, tables and captions.

v AUTHENTIC IMAGES text will include at most 4
physical results, surgical results, surgical material, en-
doscopic, radiological or histopathological images; and
they will define a disease. It will start with a definitive
short title and no text, reference and table will be al-
lowed. In the first caption the patient will be explained
briefly. The captions will be at most 120 words and will
be written in double line spacing.

v LETTERS TO THE JOURNAL will be on the recent
publications of the THE TURKISH JOURNAL OF ACA-
DEMIC GASTROENTEROLOGY. Short case reports,
new results and methods may also be sent to this part.
The letter to the journal will not be more than 2 pages.

v Pictures, graphics and charts, will be drawn or
printed on high quality coated paper. At the back page
of the pictures, graphics and charts, the top side will be
marked with an arrow and the number and the name
of the article will be stated.

v Each table should be given in a separate page with
Arabic numerals (Table 1, Table 2, etc.) with a title as-
signed for each table, and abbreviations used in the
table should be given under the table.

v References should be indicated according to order
of appearance in the article and they will be stated in
the text in paranthesis. Double spacing will be used and
the abbreviations will be given as in the format of Index
Medicus. Relevant national publications, if any, will be
stated. The format of the references will be as follows:

For Articles with three or less authors;

Ozbek E, Esrefoglu M. Structural and histological chara-
cteristics of duodenal glands of rabbits and rats. Turk J
Gastroenterol 1999;10:126-32.

For Articles with more than three authors;

Mungan Z, Demir K, Onuk MD, et al. Gastroesophage-
al reflux characteristics in Turkey. Turk J Gastroenterol
1999:10:101-7.

Book Reference entry sample;

Pope CE Il. Anatomy and developmental anomalies. In:
Sleisenger MH, Fordtran JS, Editors. Gastrointestinal
disease, pathophysiology, diagnosis, management. Se-
ction A. The esophagus, 3™ ed. Philadelphia. Saunders
1983;407-14.

V' Metric system will be used.
v Reprints will not be allowed.

V' Articles that are not in compliance with the publica-
tion rules will not be taken into consideration. There-
fore the applicants of publications need to pay utmost
attention to the publication rules.
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Yayin kurulu

Editor () Ucg nisha yazi
Erkan PARLAK
L] Orjinal resim ve grafiklerden 3 kopya konuldu.
Yardimailar
EZ?L’;?ZTL'TNJSS L] Derginin yazim kurallarina uygunlugu gézden gecirildi.
Levent FILIK
5kh .
S&aSaEES/ZBPACAM (L] 75.00 TL Akademik Gastroenteroloji Dergisi'nin banka hesabina [Ttirkiye Is
Fatih Oguz ONDER T : ) < .
ok O%Zw Bankasl, Ankara Abidinpasa Subesi (Sube Kodu: 4232) TGV Saglik Malz. Ltd. Sti.
512442 Nolu TL Hesabi (IBAN: TR21 0006 4000 0014 2320 5124 42] yatirildi,
Ali GZDEN (DANISMAN) dekont ekte sunuldu.

L] Yazinin yayin hakkinin Tiirk Gastroenteroloji Vakfi'na devredildigine dair yazi
tlim yazarlarca imzalanarak zarfa konuldu. Béylece tlim yazarlar calismayi tekrar
g6zden gecirmis sayilacaktir.

Yazisma Adresi
Tiirk Gastroentereloji Vakfi

Balkiraz Mah. Gaziler Caddesi. 22/1 : - : " .
06620 Abidinpasa - Ankara (L) Yayinkurallarina uygun olmayan sekilde génderilen yayinlar degerleno.llrrheye
Tel :(90-312) 3620787 - 3622145 alinmayacaktir. Bu nedenle yayin basvurusu yapanlarin bu konulara azami dikkat
Faks : (90312 ) 3625948 _ .

E-posta: akademik@tgv.org.tr etmeleri gerekmektedir.

Web adresi: www.akademik.tgv.org.tr

YAYIN HAKKI DEVRi SOZLESMESi

Biz asagida isim ve imzalari bulunan yazarlar AKADEMIK GASTROENTEROLOJI DERGISI'ne yayinlanmak tizere génderdigimiz
yazimizin gerekli gérilen duzeltmelerle birlikte her turli yayin hakkini, yazinin  yayinlandigi  gtinden itibaren
Tlrk Gastroenteroloji Vakfi'na devrettigimizi kabul ederiz.
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OZGUN GORUNTU

Chilaiditi sendromu ve mide kanseri

Chilaiditi's syndrome with gastric cancer

Onur BAS', Fuad MUSTAFAYEV?, Cavansir VAHABOV?

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, 'ic Hastaliklari Anabilim Dali, 2Gastroenteroloji Bilim Dali, Ankara

Karin agrisi, nefes darligi nedeniyle acil servise basvuran
83 yasindaki kadin hastanin rektal tusesinde melena sap-
tanmasi Uizerine yapilan endoskopide mide antrumundaki
llsere adeno kanser tanisi konuldu. Hastaya malignite ev-
relemesi amaciyla abdomen bilgisayarl tomografi cekildi.
Mide duvari kalinhgi disinda, Chilaiditi belirtisi de saptandi
(Resim 1,2).

Chilaiditi belirtisi kolon ve/veya ince barsagin karaciger
ve diyafragma arasina transpozisyonu olarak adlandirilir.
Toplumda gértilme sikhigr %0.1-%1 arasindadir. Erkekler-
de ve yasllarda daha sik gérdilurr (1,2). Genelde tesadtifen
saptanir ve hastalar cogunlukla asemptomatiktir. Sag st
kadran agrisi, nefes darligi, kabizlik gibi semptomlarla bir-
likteliginde Chilaiditi sendromu olarak adlandirilir. En sik

bilinen énemi diyafragma altindaki gaz gérinimd nede-
niyle pnémoperitoneum ile karistirilarak gereksiz cerrahi
girisimlere neden olabilmesidir.

Chilaiditi belirtisinin bazi hastaliklar ile birlikte oldugu da
bildirilmistir. Literattirde kolon volvulusu, kronik obstrtik-
tif akciger hastaligi, siroz, atrofik veya pitotik karaciger
varligi, frenik sinir hasari ve obezitenin Chilaiditi belirtisi
ile beraber gordldugu vaka sunumlari mevcuttur. Chilaidi-
ti belirtisinin kolon kanseri ile beraber gériildiigu vakalar
(3) bildirilmistir. Bizim hastamizda mide kanseri ile birlik-
telik s6z konusudur.

Karaciger pitozu, sirozu gibi bazi patolojilerdeki gibi ne-
den-sonug iliskisi kurulamasa da, timdérle birlikte olabile-
cedi de unutulmamalidir.

Resim 1. Kirmizi ok; mide antrumunu, sari ok; karacigerin énun-
deki kolon segmentini géstermektedir.
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OZGUN ARASTIRMA

Gogus agrisi olan mitral kapak prolapsuslu cocuk hastalarda

gastroozofageal reflu birlikteligi

Association of gastroesophageal reflux and chest pain in children with mitral valve prolapse
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Giris ve Amag: GAdgls adrisi ve mitral kapak prolapsusu olan ¢cocuk-
larda fonksiyonel gastrointestinal hastaliklarin gégdis adristyla iliskisini
arastiran az sayida calisma vardir. Bu calismada mitral kapak prolapsusu
olan ¢ocuklarda gddtis adrisi ve gastroézofageal reflii hastaligi arasin-
daki iliskiyi tanimlamayr amacladik. Gere¢ ve Yéntem: Calismaya, tipik
Uist gastrointestinal sistem semptomlari ve gogus agrisi tanimlayan, ha-
fif ile orta mitral kapak prolapsusu olan 70 ¢ocuk hasta dahil edildi. Has-
talar sekiz hafta streyle anti-refli ilag tedavisi ile tedavi edildi. Tedavi-
den dnce ve sonra hastalar gastrodzofageal reflii hastaligi etki Slcedi ile
degerlendirildi. Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 13.24+2.81 yildi ve
42'si (%60) kizdi. 30 hastanin semptomlari 6 haftadan daha fazla ve 40
hastanin semptomlari 6 haftadan az stiredir mevcuttu. Tim hastalarin
ortalama semptom stiresi 8+2.2 haftaydi. En ¢ok bildirilen semptom go-
gus agrisi (%89.9) ve ardindan regtirjitasyon (%50) idi. Kronik gastroc-
zofageal reflii olan ¢ocuklarla karsilastirildiginda, yeni gastroézofageal
refli tanisi alan ¢ocuklarda anlamli olarak daha sik ve ciddi semptom-
lar vardi. Mitral kapak prolapsusunun siddeti ile semptomlar arasinda
anlamli bir iliski bulunmadi. Gastrodzofageal refli hastaligi etki dlcedi
skorlari, tedaviden sonra tiim hastalarda istatistiksel olarak azalmisti (p
<0.01). Her iki hasta grubu tedaviden fayda saglasa da, gastroézofage-
al refli hastaligi yeni saptanan hastalar, kronik hastalardan daha fazla
tedaviden fayda gdrddiler. Sonug: Mitral kapak prolapsusu ve gdgtis
agrisi olan bircok cocuk hastada semptomatik gastrodzofageal refldi
hastaligi mevcuttur. Gastroozofageal refliiniin spesifik tanisi ve tedavisi
cogu hastada gdédgtis agnisini hafifletmistir.

Anahtar kelimeler: Mitral kapak prolapsusu, refli, gégtis adrisi, ¢o-
cuklar

GiRiS

Cocukluk caginda g6gds agrisinin kardiyak nedenli olma
ihtimali eriskinlerden daha azdir (1). G6gus agrisi olan
cocuklarda rutin oskdltasyon veya elektrokardiyografide
anormal bir bulgu saptandidinda bir pediyatrik kardiyolog
tarafindan degerlendiriimesi dnerilir (2). GAgus agrisi ile
iliskili oldugu bilinen en yaygin kardiyak hastalik ise mitral
kapak prolapsusudur (MVP). Agri mekanizmasi belirsizdir
ve MVP'nin cocuklarda ¢ok sik gégus agrisi nedeni olmasi
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Background and Aims: To date, few studies have investigated the
association of pediatric functional gastrointestinal diseases with mitral
valve prolapse and chest pain. We aimed to describe the relationship
between chest pain and gastroesophageal reflux disease in children
with mitral valve prolapse. Materials and Methods: This study includ-
ed 70 pediatric patients with mild-to-moderate mitral valve prolapse
with complaints of typical upper gastrointestinal system symptoms
and chest pain. The patients were treated with medical anti-reflux
drug therapy for 8 weeks. Before and after treatment, the patients
were assessed with the Gastroesophageal Reflux Disease Impact Scale.
Results: The mean patient age was 13.24+2.81 years, and 42 (60%)
patients were female. The duration of symptoms in 30 patients was
longer than 6 weeks, and that of 40 patients was shorter than 6 weeks.
The mean symptom duration of all patients was 8+2.2 weeks. The most
frequently reported symptom was chest pain (89.9%), followed by re-
gurgitation (50%). Compared with children who had chronic gastro-
esophageal reflux, children with recent, acute gastroesophageal reflux
reported significantly more frequent and severe symptoms. There was
no significant relationship between the severity of mitral valve prolapse
and symptoms. Gastroesophageal Reflux Disease Impact Scale scores of
all patients were significantly decreased after treatment (p < 0.01). Al-
though both groups of patients benefited from treatment, it was found
that patients with newly diagnosed gastroesophageal reflux disease
benefited significantly more from treatment than patients with chronic
disease. Conclusion: Many preadolescents and adolescents with mitral
valve prolapse and chest pain had symptomatic gastroesophageal re-
flux disease. Specific diagnosis and therapy for gastroesophageal reflux
disease alleviated chest pain in most patients.

Key words: Mitral valve prolapse, reflux, chest pain, children

beklenmez (%0-4) (1). MVP'li eriskinlerde diger bir gégus
agrisi nedeni olan gastroézefageal reflii (GOR)'ntin nor-
mal poptilasyona gdre daha yaygin oldugu iddia edilmis-
tir (3). MVP’si ve g6gus adrisi olan ¢ocuk hastalarda ise
ne yazik ki GOR'tin g6guis agrisi lizerine etkisini arastiran
fazla calisma yoktur. Bu nedenle MVP'si ve §ogus agrisi
olan ¢ocuk hastalarda daha sik gégus agrisi nedeni olan
GOR'lin g6gis agrisi tizerine etkisi arastirildi.

Celik SF, Seving E, Celik E, et al. Association of gastroesophageal reflux and
chest pain in children with mitral valve prolapse. The Turkish Journal of
Academic Gastroenterology 2019,18:2-6. DOI: 10.17941/agd.543443
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GOR tanisinda tipik reflii semptomlari (mide eksimesi ve/
veya reglrjitasyon gibi) varliginda teshis icin ileri testlere
gerek olmadigi éneriler arasindadir (4,5). Klinikte, proton
pompa inhibitérleri (PPI) ile ampirik asit baskilama tedavi-
si, GOR hastalarinda ilk tedavi olarak kabul edilir (6).

Bu calismada tipik st gastrointestinal sistem semptom-
lari ve g6gus agrisi tarifleyen, hafif veya orta derecede
MVP’'si olan cocuk hastalara, medikal tedavi dncesi ve
tedavinin sekizinci haftasinda Gastrodzofageal Reflti Has-
taligi Etki Olcedi (GORHEQ) (7) ile degerlendirme yapila-
rak, bu hastalarda gégus agrisi ile gastrodzofageal reflu
arasindaki iliskinin tespit edilmesi amaclanmistir.

GEREC ve YONTEM

Calisma ve Kontrol Grubu

Bu prospektif calismaya, hastanemiz pediyatrik kardi-
yoloji ve pediyatrik gastroenteroloji béltimtinde, Subat
2016-Subat 2017 tarihleri arasinda takip edilen tipik gast-
rointestinal sistem semptomlari ve gégus agrisi tarifleyen
hafif/orta derecede MVP tanisi olan 85 cocuk hasta dahil
edildi. Hastalardan ve ailelelerinden yazili onam alinarak,
hastalara oral 1-1,5 mg/kg/gtin proton pompa inhibitoru
(PPi) lansoprazol basland, ytiz ytize gériisme ile tedavi
Oncesi ve tedavinin sekizinci haftasinda addlesanlarda
kolayca uygulanabilen GORHEQ ile degerlendirme yapil-

Cocuklarda GOR ve gégis agrisi

di (Tablo 1). Son 1 hafta icinde, hi¢ sikayet olmamasi 1
puan, ara sira olmasi 2 puan, sik sik olmasi 3 puan ve
her zaman olmasi 4 puan olarak degerlendirilip, puanlar
toplanarak toplam skorlar elde edildi.

Hastalar tedaviye yanitlarina gore ileri tetkik ve tedavi
amaclyla Pediyatrik Gastroenteroloji Bélimtine yénlendi-
rildi. Calismaya alinma kriterleri; hastalarin MVP disinda
ek kardiyak problemlerinin olmamasi ve herhangi bir kar-
diyak ya da ek bir hastaliga bagl herhangi bir ilag tedavisi
almamalari, 8. hafta sonundaki takiplerine gelmeleri ve
recete edilen PPi dizenli almalar olarak belirlenmistir.
Calismayla ilgili etik kurul onayr 2016 yili Karabtik Uni-
versitesi Etik Kurul (sayi no:13941) ile egitim planlama
kurulundan alinmistir.

istatistiksel Analiz

Niceliksel parametrik veriler ortalamatstandart sapma ola-
rak belirtildi. Niceliksel parametrik olmayan veriler medyan
olarak ifade edildi. Mann-Whitney ve Kruskall-Wallis test-
leri medyanlari karsilastirmada kullanildi. Korelasyon test-
lerinden Spearmen korelasyon testi parametrik olmayan
veriler icin, Pearson korelasyon testi parametrik veriler icin
kullanildi. Nitel veriler frekans (siklik) olarak ifade edilip,
ylizde olarak verildi. P degerinin 0,05 nin altinda olmasi an-
lamli olarak kabul edildi. Veri yonetimi ve analizi icin SPSS
15.0 windows (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) kullanildi.

Tablo 1. Gastro6zofageal reflii hastalig: etki dlcegi

1. Son 1 hafta icinde gégstintizde agri hissi oldu
mu?

2. Son 1 hafta icinde gégstintizde yanma hissi oldu mu?

Hic Ara Sira Sik Sik Her Zaman

3. Son 1 hafta icinde mide iceriginizin bodaziniza veya agziniza geldigini fark

ettiniz mi?

4. Son 1 hafta icinde bogazinizda yanma hissi oldu mu?

5. Son 1 hafta icinde mide eksimesi, mide iceriginizin bodaziniza veya
agziniza gelmesine bagli bogaz agrisi veya ses kisikliginiz oldu mu?

6. Son bir hafta icinde agrilar veya mide iceriginizin bogaziniza, agziniza

gelmesinden dolayi hi¢ uyumakta zorlandiniz mi?

7. Son bir hafta icinde sikayetleriniz nedeniyle hic sevdiginiz herhangi bir

icecedi veya yiyecedi tiketmeden kacindiniz mi?

8. Son bir hafta icinde sikayetleriniz nedeniyle guinlik islerinizden hi¢ geri

kaldiniz mi?

9. Son 1 hafta icinde doktorunuzun recete ettigi ilaclar disinda agridan
dolayr veya mide iceriginizin bogaziniza veya agziniza gelmesinden dolayi

farkli bir ilac ya da icecek, yiyecek almak istediniz mi?

GORHEQ: Gastrodzofageal reflii hastaligi etki Slcedi.

Hig sikayet olmamasi: 1 puan, Ara sira: 2 puan, Sik sik: 3 puan ve Her zaman: 4 puan.




CELIK ve ark.

BULGULAR

Hastalarin yas ortalamasi 13,24+2,81 yil (minimum: 12,5,
maksimum 17,5 yil) ve 42'si (%60) kizdi. Tedavi baslan-
gicindan 8 hafta sonra kontrole gelmeyen 15 hasta ca-
lismadan cikarilarak toplam 70 hasta ile calisma bitirildi.
Galisma grubunda sikayetleri 6 haftadan daha uzun olan
30 ve 6 haftadan daha az stredir olan 40 hasta mev-
cuttu. Carpinti, kolay yorulma ve anksiyete gdgus agrisi
ile iliskili semptomlardi. Yedi hastada (%10) agri aktivite
ile siddetlenmekteydi. Kardiyak oskdiltasyonda, hastalarin
%97,3'linde mid-sistolik klik mevcuttu. Tdm hastalarin
ortalama semptomlarin stresi 8+2,2 haftaydi. Tedavi 6n-
cesine gore sonrasinda tiim hastalarin GORHEQ skorlari
(13,733,271 ve 8,11£1,54; p<0,01) ve semptomlarinin
suiresi [2,8 (2,3) gtin ve 1,1 (0,9) glin p<0,01] istatiksel

olarak anlamli oranda azalmisti (Tablo 2). Kronik GOR si-
kayetleri olan hastalar ile karsilastirildiginda, tedavi 6ncesi
yeni baslangich GOR sikayetleri olan hastalarda anlamli
olarak daha sik [3,1 (2,8) gtin ve 1,9 (1,5) gtin; p<0,01]
ve daha siddetli semptomlar bildirdiler (16,31+5,35 ve
11,21£1,21; p<0,03). Her iki hasta grubu da tedaviden
fayda gérmekle beraber, yeni GOR hastalarinin semptom-
larinin siddetindeki azalma daha fazla idi (8,85+2,44 ve
7,66+1,54; p<0,04) (Tablo 3). Anti asit tedavisinden hig¢
fayda gérmeyen ve cocuk gastroenteroloji bolimu ta-
rafindan degerlendirilen Ug kiz hastaya oral beta bloker
(Propranolol, 1 mg/kg/gtin) baslandi. Bu lg¢ hastada da
agrinin aktivite ile siddetlendigi tespit edildi.

Tablo 2. Hastalarin antropometrik degerleri, gastro6zofageal reflii hastaligi etki 6lcegi puani ve semp-

tom sikliklari

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi P
Yas (ort.) (minumum-maksimum, yil) 13,24+2,81 (12,5-17,5) 13,44+3,1 (12,7-17,9) 0,90
Cinsiyet (E/K) 28/42 28/42 =
Kilo (kg) 50,9+2,3 51,242,4 0,54
Boy (cm) 153,444, 1 154+4,4 0,61
Semptomlarin suresi (hafta) 8+2,2 -
GORHEO puani (ortalama+SD) 13,7343,21 8,11+1,54 <0,01
Semptomlarin sikligi [ortalama (sd) gtin, gegen 2 hafta] 2,8(2,3) 1,1(0,9) <0,01

GORHEO: Gastrodzofageal reflu hastaligi etki élcegi.

Tablo 3. Yeni ve kronik GOR hastalarinin antropometrik degerleri, gastro6zofageal reflii hastaligi etki

Olcegi puani, tedavi 6ncesi ve sonrasi semptom siklik, stire ve siddetleri

Yas

Cinsiyet (E/K)

Kilo (kg)

Boy (cm)

Tedavi éncesi GIS skoru
Tedavi sonrasi GORHEO skoru

Tedavi éncesi -semptomlarin sikligi [ort (sd) guin/ son 1 hafta]

Tedavi sonrasi -semptomlarin sikligi [ort (sd) glin/ son 1 hafta]

Semptomlarin stresi (son 1 hafta)

Semptomlarin siddeti n (%)
Hafif
Orta
Siddetli

Kronik GOR (n:30)  Yeni GOR Hastalari (n:40) p

14,21£3,01 13,1142,54 0,82
12/18 16/24 0,52
51,4+2,4 50,6 2,3 0,58
154,5+4,5 152,343,9 0,42
11,21£1,21 16,3145,35 <0,03
8,85+2,44 7,6621,54 <0,04
1,9 (1,5) 3,1(2,8) <0,01
1,6 (1,3) 0,4(0,2) <0,01
146, 1 31,4 <0,01
58 (54) 22 (22)
31(27) 56 (56) <0,02
4.(4) 5(5)

GOR: Gastroézofageal reflii. GiS: Gastrointestinal sistem. GORHEQ: Gastrodzofageal reflii hastaligi etki Slcedi.



Goglis agrisi ve MVP'si
olan hastalar (85)

» | - Kontrole gelmeyen
hastalar (15)

\/

Kontrole gelen hastalar
(70)

Sekil 1. Calismanin tasarimi.

TARTISMA

Mitral kapak prolapsusu ve gégus agrisi olan ¢ocuk has-
talarda yapilan bu calisma, kardiyak kékenli agrilarn taklit
eden gégts agrilarinin siklikla GOR kaynakli oldugunu ve
uygun tedavi ile gégus agrisi sikayetlerinin geriledigini or-
taya koymustur.

Cocukluk ve ergenlik doneminde g6gds agrisi yaygin go-
rillen bir semptomdur, ancak bu agrilarin kardiyak neden-
li olma olasiligi %4'den azdir (7). Fox ve ark., yaptiklari ¢a-
lismalarinda eriskin hastalarda kardiyak nedenli olmayan
g6gus agrilarinin en sik nedeninin gastrodzefageal reflu
hastaligi oldugunu bildirmisler (8). Benzer sonucu Sabri
ve ark. cocuklarda gégus agrisinin nedenlerini arastirdik-
lari calismalarinda saptamislardir (9). Fyfe ve ark., pozitif
oskdltasyon bulgularinin varligi ve gégus agrisi sikayetle-
riyle basvuran cocuk hastalarinin sadece %6'sini cocuk
kardiyoloji klinigine yonlendirmisler (2) ve bu c¢ocuklarin
%70'inin masum Uftirdmu oldugu, geri kalan %30’unda
ise kardiyak bir problem oldugu saptanmis ve bunlarin da
1/3'linde MVP tespit edilmesine ragmen bu hastalarda
da g6gus agrilarinin kardiyak kékenli olmadigini bildirmis-
lerdir. Yetiskinlerde MVP’ye bagl gogus agrisi insidansi
%50'ye kadar cikabilirken (1), ¢ocuklarda bu oran ¢ok
daha dustiktur (%1 ile %18 arasinda) (10).

Hasta grubumuzun anti asit tedavisine anlamli yaniti
%95,8 gibi ¢ok ytksek bir degerdedir. Sabri ve ark., gé-
gus adrisi olan 44 hastanin %93,2'sinde epigastrik has-
sasiyete Ozefajit, gastrit, duodenit ve gastroduodenitin
neden oldugunu géstermislerdir (9). Ustelik bu hastalar,
calismamizdaki bulgulara benzer sekilde anti asit tedavi-
sine cok iyi yanit vermislerdir. Yine Woolf ve ark., gdgus
agrisi tarifleyen MVP'li 17 cocuk hastanin 14 tanesinde
ileri tetkikler ile Ust gastrointestinal sistem problemleri
(hastalarin 5 tanesinde &zofajit, 5 tanesinde gastrit, 1
tanesinde yuksek amplitlidli 6zofageal kontraksiyon, 2
tanesinde 6zofageal reflii ve 1 tanesinde de pozitif Ber-
nstein testli anormal 6zofageal basing) saptamislardir (1).
Benzer sekilde, Hammet ve ark. MVP'si olan eriskin has-
talarin 6zofageal dismotilitelerinin daha fazla oldugunu

Cocuklarda GOR ve gégis agrisi

ve bu hastalarin asite karsi daha hassas olduklarini iddia
etmislerdir. Ne yazik ki bu konuda ¢ocuklarda yapiimis
herhangi bir calismaya literattirde rastlanmamistir (11).

Gastrodzefageal refll tanisi koymak icin bircok yéntem
var olup, hastalarin tespit edilmesine yonelik anketlerin
kullanimi kolay ve dtstik maliyetler nedeniyle tercih edil-
mektedir (12). Bu konuda farkli anketler olmasina rag-
men, ¢ocukluk cagina 6zgu uyarlanmis bir anket bulun-
mamaktadir. Gastro6zofageal Refli Hastaligi Etki Olcedi,
gastrotzefageal reflli semptomlarinin yasam kalitesi lize-
rine etkisini degderlendirmeyi amaclamistir (13). Calisma-
da kullanilan dlcegin, yeni tani konulmus gastro6zofageal
reflli veya tedavi gérmekte olan hastalarda psikometrik
ozellikleri degerlendirmedeki basarisi ve birinci basamak
hastalari ydonetmedeki etkisi daha énce de gdsterilmistir
(7,13). Biz de bu skalayr GOR tanisi ve tedaviye cevabi
saptamada kullandik.

MVP’nin siddeti ile semptomlar arasinda anlamli bir iligki
saptanmamistir. Tedavi éncesine gore tedavi sonrasinda
tim hastalarin GORHEO skorlari ve GOR semptomlari
istatiksel olarak anlamli azalmigtir. Hastalarimizdan yeni
GOR olanlar, kronik GOR hastalarina gére tedavi 6nce-
si istatiksel olarak anlamli derecede daha sik ve siddetli
semptomlar bildirmislerdir. Tedaviden hastalarimizin b-
ytik bir kismi fayda gérmekle beraber, yeni GOR hastala-
rinin semptomlarinin siddetindeki azalmanin daha fazla
oldugu saptanmistir. Tedavi sonuglarimiz, Jones ve ark.
yaptiklari GOR tanili eriskin hastalara PPi tedavisi basla-
yarak GORHEOQ skalas! ile degerlendirdikleri calismalariyla
uyumlu idi (7). Baska bir calismada ise Woolf ve ark. gé-
gus agrisi ve MVP'si olan 14 cocuk hastanin 12 tanesine
oral anti asit tedavisi vermisler ve tedavi sonrasi 12 cocuk
hastanin da anti asit tedavisi ile agrilari gegmistir (1).

Calismamizda bazi kisitlamalar mevcuttur. Kullandigimiz
GORHEQ skalasi éncellikle eriskinler icin gelistirilmistir.
Cocuk hastalar icin buna benzer bir skalaya literattirde
rastlanmamistir. Ama hastalarimizin addlesan cagda ya
da bu cada yakin yaslarda olmalari ve 6lcek sorularinin
net, kolay olmasindan dolayr GORHEQ skalasinin bu yas
grubuna da uyarlanip kullanilabilecegdini diistinmekteyiz.
Mitral kapak prolapsusunun kiz cinsiyette daha sik go-
rilmesinden dolayi calismaya alinan hastalarin cogu kiz
hasta idi ve gruplar arasinda istatiksel bir farkllik yoktu.

Smith ve ark., MVP'de g6gus agrisinin aslinda kdken ola-
rak psikojenik olabilecegini iddia etmislerdir (14). Gast-
roozofageal reflti hastaliginin tedavisinin, gégus agrisinin
giderilmesinde etkili olsa da PPi'larin plasebo etkisi tama-
men yok farz edilemez. PPi tedavisine yanit veren tim
hastalar pediyatrik gastroenteroloji poliklinigine yénlendi-
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rilmis olup, pediyatrik gastroenteroloji boltimd tarafindan
hastalarin sadece 4 tanesinde daha ileri tetkik ve tedavi
uygun gorulmustdir.

Sonug olarak, cocuklarda MVP gibi tanimlanmis bir kar-
diyak hastalik oldugunda bile, gégus agrisinin gastroin-
testinal sistemden kaynaklaniyor olmasi daha olasidir.
Eriskinlerde ve cocuklarda, gastrointestinal sistemden kay-
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OZGUN ARASTIRMA

Kronik hepatit B hastalarinda ortalama trombosit hacmi,
notrofil/lenfosit orani ile fibrozis arasindaki iliski

Relationship between neutrophil-to-lymphocyte ratio, mean platelet volume, and fibrosis level in

patients with chronic hepatitis B

Kadri ATAY

Mardin Devlet Hastanesi, Gastroenteroloji Bolimu, Mardin

Girig ve Amac: Karaciger biyopsisi kronik hepatit hastaliginda karaciger
hasarini gdstermek icin halen altin standart yéntem olmakla beraber,
gtindiimdizde karacider hasarini daha kolay belirleyebilmek icin bircok
noninvaziv test arastirilmistir. Bu ¢alismada amacimiz kronik hepatit B
hastalarinda fibrozis belirteci olarak ortalama trombosit hacmi ve nét-
rofil lenfosit orani iliskisini arastirmaktir. Gere¢ ve Yontem: Calismaya
44 kronik hepatit B hastasi ve 33 sadlikli kisiden olusan kontrol grubu
alindl. Hasta ve kontrol gruplar arasinda karsilastirilmalar yapildi, ayrica
kronik hepatit B hastalari fibrozis skoruna gére hafif fibrozis ve ileri
fibrozis olanlar olmak tizere iki gruba ayrilarak karsilastirmalar yapildi.
Bulgular: Kronik hepatit B hastalarinin yas ortalamasi 43+16 ve kontrol
grubunun yas ortalamasi 41+19 idi. Kronik hepatit B grubunda ortala-
ma trombosit hacmi 10.6+1.2 ve kontrol grubunda 9.5+0.6 bulundu.
Bu iki grup arasinda istatistiksel fark oldugu gértdildii (p=0.0001). Kronik
hepatit B hastalari ve kontrol grubu arasinda nétrofil lenfosit oranlari
arasinda anlamli fark saptanmadi (p=0.29). Fibrozis skoru hafif ve ileri
olan hastalarin ortalama trombosit hacmi dtizeyleri karsilastirildiginda
fibrozis skoru hafif olan hastalarda ortalama trombosit hacmi degerleri-
nin daha dtistik oldugu gérdildu (sirasiyla 9.7+0.4, 11.5+1.2; p=0.0001).
ROC analizinde ortalama trombosit hacminin ileri fibrozisi saptanmasi-
nin en iyi kesim degeri 10,25 alindiginda, sensitivitesi %86, spesifitesi
%99 olarak bulundu (EAA 0.94; 95% Cl; p<0.0001). Sonug: Bu calisma
ortalama trombosit hacmi dederinin kronik hepatit B hastalarinda art-
mis oldugunu ve artmis ortalama trombosit hacmi degerlerinin kronik
hepatit B hastalarinda ileri fibrozisi tahmin etmede yardimci olabilece-
gini gostermistir.

Anahtar kelimeler: Fibrozis, nétrofil lenfosit orani, ortalama trombosit
hacmi

GiRiS

Hepatit B virtisti (HBV) kronik hepatit, siroz ve hepatosel-
[tler kanserin (HCC) halen en sik nedeni olup guintimtizde
halen ciddi bir saglik sorunu olmaya devam etmektedir.
Duinya nufusunun yaklasik %5'inin hepatit B ylizey anti-
jeni (HBsAQ) tastyicisi oldugu bildirilmektedir (1). Kronik
HBV taslyicilarinin sayisi glintimtzde yaklasik 350 milyonu
gecmis olup her yil yaklasik bir milyon hasta HBV enfek-
siyonunun neden oldugu komplikasyonlardan &lmektedir
(2-4). Kronik HBV enfeksiyonu olan hastalarin %20-30

iletisim: Kadri ATAY
Mardin Devlet HastanesiGastroenteroloji BSlimu, Mardin
E-mail: dr_kadrii@yahoo.com

Background and Aims: Hepatitis B virus infection remains a major
health problem worldwide. Although liver biopsy is the gold standard
procedure for documenting liver damage in chronic hepatitis, many
noninvasive tests have been investigated for the determination of liver
damage. The aim of this study was to evaluate the role of mean plate-
let volume and neutrophil lymphocyte ratio as markers of fibrosis in
patients with chronic hepatitis B. Material and Methods: The study
included 44 patients with chronic hepatitis B and 33 healthy subjects
as the control group. Demographic and laboratory data were record-
ed. Patients with chronic hepatitis B were compared with the control
group. Patients with chronic hepatitis B infection were then divided into
two groups, mild fibrosis and advanced fibrosis, and these two groups
were compared. Results: The mean age of patients with chronic hep-
atitis B was 43+16 years, and the mean age of the control group was
41+19 years. The mean platelet volume was 10.6+1.2 in the chronic
hepatitis B group and 9.5+0.6 in the control group. There was a sta-
tistically significant difference between the groups (p=0.0001). mean
platelet volume levels of patients with mild fibrosis were significant-
ly lower than those of patients with advanced fibrosis (respectively,
9.740.4, 11.5+1.2; p=0.0001). There was no statistically significant
difference in the neutrophil-to-lymphocyte ratio between the chronic
hepatitis B and control groups. Receiver operating characteristic curves
were used to assess advanced fibrosis in mean platelet volume and
mean platelet volume. The cut-off value for the prediction of advanced
fibrosis was 10.25, with a sensitivity and specificity of 86% and 99%,
respectively (AUC 0.94, 95% Cl; p < 0.0001). Conclusion: The present
study demonstrated that mean platelet volume is increased in chronic
hepatitis B, and high mean platelet volume levels may help to predict
advanced fibrosis in patients with chronic hepatitis B.

Key words: Fibrosis, neutrophil-to-lymphocyte ratio, mean platelet volume

kadarinda hastalik ilerleyici olup son dénem karaciger
yetmezli§i olan siroza neden olmaktadir (5). Glntmdz-
deki klinik uygulamalara gdre ilerleyici kronik karaciger
hastaligi tanisi ve tedavisi icin karaciger biyopsisi gerek-
lidir. Karacigerdeki hasari degerlendirmek icin yapilan
karaciger biyopsisi glinimtizde halen altin standart olup
hastaligin histolojik aktivitesi ve fibrozis evresi hakkinda
Onemli bilgiler vermekte, hastaliin seyri ve tedavi sonug-
lari hakkinda 6nceden bize bilgi saglamaktadir. Ancak

ATAY K. Relationship between neutrophil-to-lymphocyte ratio, mean platelet
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karaciger biyopsisi invaziv, bazen komplike olabilen, ma-
liyetli ve uzman bir patolog gorusti gerektiren zahmetli
bir islemdir (6,7). Karaciger biyopsisi icin hasta cekinceleri
de g6z dnline alindiginda kronik HBV hastalarinin mevcut
hastalik durumu ve fibrozis degerlendiriimesinde invaziv
olmayan histolojik géstergelere ihtiyag duyulmaktadir. En
azindan karaciger biyopsisi yapilamayan hastalar igin kli-
nik pratikte kullanilabilecek biyokimyasal tetkiklerin yararli
olabilecegi dustintlmektedir ve bu konuda arastirmalar
devam etmektedir (8). Trombosit hacmi (MPV) trombosit
fonksiyonunu belirlemekte ve artmis trombosit aktivasyo-
nunu yansitmaktadir (9). Ozellikle son zamanlarda ortala-
ma trombosit hacmi ve bazi hastaliklarin klinik 6nemi ile
ilgili yapilmis bircok ¢alisma bulunmaktadir (10-15). No6t-
rofil/lenfosit oraninin, akut veya kronik viral hepatitlerde
karaciger yetersizligi tablosu oldugunda mortalitenin 6n
gorilmesinde ve karaciger nakli sonrasi HCC ntkstintn
belirlenmesinde yol gdsterici olabilecegi ifade edilmekte-
dir (16,17). Bu calismada, kronik hepatit B hastalarinda
ortalama trombosit hacmi, nétrofil/lenfosit orani deger-
lerini belirlemek ve bu parametrelerin karaciger fibrozis
dizeyi ile iliskisini arastirmak amaclanmaktadir.

GEREC ve YONTEM

Bu retrospektif calismaya gastroenteroloji polikliniginde
karaciger biyopsisi yapilip takip edilen 44 kronik hepatit B
hastasi (KHB) ve kontrol grubu olarak 33 saglikli kisi dahil
edildi. Calismaya alinan hastalar HBsAg pozitifli§i 6 aydan
uzun sureli devam eden ve HBV DNA dtizeyi >2000 I1U/ml
olup, biyopsi yapiimis olanlardan olusmaktaydi. Ek yan-
das kronik hastaligi olanlar ¢alisma disi birakildi. Gruplarin
yas, cinsiyet ve ortalama trombosit hacmi ve nétrofil/len-
fosit oran degerlerinin karsilastirilmasi yapildi. Hastalarin
tedavi 6ncesi yapilan biyopsileri incelendi. Kronik hepatit

B hastalari fibrozis skoruna gore iki gruba ayrildi. Gruplar
ise Ishak fibrozis skoruna gére hafif fibrozis (skoru 0-3)
olanlar ve ileri fibrozis (skoru 4-6) olanlar olarak belirlendi.

istatistiksel Analiz

Sayisal veriler ortalamazstandart sapma, kategorik veriler
ise oran olarak ifade edildi. Verilerin normal dagilip dagil-
madigi Kolmogorov-Smirnov testi kullanilarak degerlendi-
rildi. Normal dagilima uyan verilerin istatistiginde t-test,
normal dagilima uymayan verilerin karsilastirlmasinda ise
Mann-Whitney U testi kullanildi. Kategorik veriler Ki kare
testi ile karsilastirildi. Normal dagilima uyan verilerin kore-
lasyonunda Pearson korelasyon testi, normal dagilima uy-
mayan verilerin korelasyonunda ise Spearman korelasyon
testi kullanildi. Hasta bilgileri SPSS 21.0 programi kullani-
larak analiz edildi. istatistiksel anlamlilik p <0.05 olarak
kabul edildi.

BULGULAR

Kronik hepatit B grubunda bulunanlarin yas ortalamasi
43+16 ve kontrol grubunda bulunanlarin ise yas 41+£19
olarak saptandi. Hasta grubunda erkek orani %50, kont-
rol grubunda %51.5 idi ve her iki grup arasinda yas orta-
lamasi ve cinsiyet yontinden anlamli fark yoktu (p >0.05).
KHB grubunda MPV 10.66+1.29, kontrol grubunda
9.59+0.69 idi ve istatistiksel olarak anlamli fark oldugu
saptandi (p=0.001). Bulgular Tablo 1'de g6rilmektedir.

Hasta ve kontrol gruplari, nétrofil sayisi, lenfosit sayisi
ve nétrofil lenfosit orani yontinden karsilastirildiginda
gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi (sirasiyla p=0.8,
p=0.15, p=0.29). Gruplar arasinda trombosit degerleri ve
hemoglobin dederleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptandi (sirasiyla p=0.001, p=0.02) (Tablo 1).

Tablo 1. Kronik hepatit B ve kontrol grubunun demografik bulgulari ve laboratuvar degerleri

Kronik Hepatit B Grubu (44)

Yas (ortalama=SD) (yil) 43+16
Cinsiyet (K/E) 22/22
MPV (fL) 10.6+1.2
Nétrofil/Lenf orani 2.1+0.7
Notrofil 4280+1313
Lenfosit 2129£590
Hemoglobin (g/dl) 14.8+1.5
Trombosit (150-450x10%/pL) 206493
MCV 85.8+6.7

MPV: Ortalama trombosit hacmi, MCV: Ortalama hticre volimdi.

Kontrol Grubu (33) P

41+£19 0.2

16/17 0.8
9.5+0.6 0.0001
1.9+0.4 0.29
4330+1003 0.85
2325+673 0.18
13.8+1.8 0.02
27365 0.001

84.2+6.7 0.2



KHB’da MPV, nétrofil/lenfosit orani ile fibrozis

Tablo 2. ileri fibrozis ve hafif fibrozis hastalarinin demografik bulgulan ve laboratuvar degerleri
Hafif Fibrozis Grubu (22)

Yas (ortalama£SD) (yil) 34+12
Cinsiyet (K/E) 7/15
MPV (fL) 9.7+0.4
Nétrofil/Lenf orani 1.9+0.65

Fibrozis skoruna gére iki gruba ayirdigimiz KHB hasta-
larinin karsilastirimasina bakildiginda fibrozis dtizeyi ile-
ri olan grupta yas ortalamasinin daha buyuk oldugu ve
bunun istatistiksel olarak anlamli oldugu gérdiltirken (si-
rasiyla 52413, 34+12, p=0.001) yine cinsiyet agisindan
bakildiginda fibrozis dtzeyi ileri olan grupta kadin sikli-
ginin daha fazla oldugu ve istatiksel olarak anlamlilia
rastlanmistir (p=0.001). Yine fibrozis skoru dstik ve ytik-
sek gruplarin arasindaki MPV degerlerine bakildiginda ise
fibrozis dtizeyi ileri olanlarda MPV degerinin daha ytiksek
oldugu ve istatistiksel olarak anlamli oldugu g&rdlmdistdir
(sirasiyla ileri fibrozis grubu 11.56+1.23, dusuk fibrozis
grubu 9.76+0.45 p=0.001). Benzer sekilde fibrozis sko-
runa gore hafif ve ileri fibrozis diye iki gruba ayirdigimiz
KHB hastalarinin karsilastirilmasina bakildiginda ise nétro-
fil lenfosit orani degerleri yéniinden anlamli fark olmadigi
saptanmistir (p=0.5) (Tablo 2).

Korelasyon analizinde hasta ve kontrol gruplarinda trom-
bosit sayisi ile MPV arasinda negatif korelasyon saptanir-
ken (sirasiyla r=-0.44, p=0.01 ), trombosit sayisi ile not-
rofil sayisi arasinda negatif korelasyon saptandi (r=-0.46,
p=0.01). Hasta grubunda nétrofil lenfosit orani ile fibro-
zis arasinda korelasyon saptanmadi (r=0.41, p=0.3). Has-
ta grubunda MPV ile fibrozis arasinda pozitif ve anlamli
korelasyon saptandi (r=0.41, p=0.03).Yine MPV ile hepa-
tik aktivite arasinda pozitif korelasyon mevcuttu (r=0.40,
p=0.01).

ROC curve analizi sonucunda MPV'nin ileri fibrozisi
saptamasinin en iyi kesim degeri 10,25 olarak bulundu
(p=0.001) (Sekil 1). ileri fibrozisi saptama acisindan MPV
sonuglari degerlendirildiginde; kesim degeri 210,25 ola-
rak alindiginda sensitivite %86, spesifite %99, pozitif pre-
diktif deger %95 ve negatif prediktif deder %87 olarak
bulundu.

TARTISMA

Calismamizda hepatit B tedavisi almamis ve karaciger bi-
yopsisi yeni yapiimis 44 kronik hepatit B'li hasta ile 33
sadlikli kontroltin MPV, nétrofil lenfosit oranlarinin kar-
silastirmalarini ve bu degerlerin karacigerdeki fibrozis ile

ileri Fibrozis Grubu (22) p
52+13 0.001
15/7 0.017
11.5£1.2 0.0001
2.1+£0.85 0.5
ROC Egrisi

ol /

0,69

Sensitivite

0,4

0,24
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Sekil 1. MPV degeri icin ROC egrisi, egri altinda kalan alan
=0.94, p=0.001.

olan korelasyonunu inceledik. HBV hastalari ile kontrol
grubu arasinda MPV degerleri arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli farkllik saptadik. MPV ile fibrozis arasinda
anlamli korelasyon saptanirken, nétrofil lenfosit orani ile
fibrozis arasinda anlamli korelasyon saptayamadik. ROC
egrisinde ise ileri fibrozisi saptamada MPV dederi 10,25
alindiginda sensitiviteyi %85 ve spesifiteyi %99 ve pozitif
prediktif degeri %95 ve negatif prediktif degeri %87 ola-
rak saptadik.

Hepatit B enfeksiyonu tlim dlinyada halen yaygin bir
problem olarak gérilmekte ve ilerleyen dénemlerde si-
roz, hepatoselltiler kanser gibi komplikasyonlara neden
olabilmektedir (18). Ulkemizde kronik hepatit enfeksi-
yonu olan hastalara antiviral tedavi baslanmadan 6nce
invaziv bir yontem olan karaciger biyopsisi yaptirma sarti
mevcuttur. Karaciger biyopsisi 6zellikle kanama gibi cesit-
li komplikasyonlara yol agabildiginden dolayr ézellikle son
dénemlerde karacigerdeki fibrozisi saptamada hastada
komplikasyon riski olmayan noninvaziv testlerin etkinlik-
leri arastirilmaktadir (19).
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Trombositler hemostazda primer bir rol oynamaktadir.
Kronik karaciger hastaliklarinda trombosit parametrele-
rinde degisikliklerin meydana geldigi bilinmektedir (20).
MPV'deki artis ile trombositlerde aktivasyonun arttig,
salgiladiklari bazi sitokin ve diger mediatérlerle daha
kolay agregasyon yaptiklari ve cesitli hastaliklara neden
olabilecegi bildirilmistir (21). Ortalama trombosit hacmi-
nin ¢esitli hastaliklarin klinik yararina kullanimiyla ile ilgili
llkemizden de konuyla ilgili yapilmis calismalar bulun-
maktadir (15,23,24). Hepatit hastalari ve MPV ile ilgili
Ekiz ve ark. yapmis olduklari ¢alismada KHB hastalarinda
MPV degerini 8.49+0.84, kontrol grubunda 7.65+0.42
olarak saptamis olup hasta ve kontrol gruplari arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark oldugunu bildirmislerdir
(25). Turhan ve ark.nin 260 inaktif hepatit B tasiyicisi
ile yapmis olduklar calismada MPV inaktif tasiyicilarda
8.8+1.2, kontrol grubunda 8.1+0.9 ve inaktif HBsAg tagsi-
yicl grubunda anlamli derecede yuiksek saptanmistir (26).
Hepatit C hastalari ile yapiimis calismalara bakildiginda
ise MPV'nin kronik hepatit C hasta gruplarinda (sirasiyla
ilk calismada 8.54+0.63 ve ikinci calismada 9.10+1.31)
kontrol gruplarina gére anlamli oranda ytksek oldugu
bulunmustur (p: <0.001) (27,28). Kendi yapmis oldugu-
muz calismamizda kronik hepatit B hastalarinda MPV de-
gerlerini hasta grubunda 10.66+1.29, kontrol grubunda
9.59+0.69 olarak bulmus olup, istatiksel olarak anlamlilik
saptadik (p=0.001).

Ayguin ve arkadaslar bu konuyla ilgili yapmis olduklari
calismada, yuksek fibrozisi olan grupta yasin daha ileri
oldugunu ve bunun istatistiksel olarak anlamli oldugunu
bildirmislerdir (8). Ekiz ve arkadaslarinin KHB hastalari ile
yapilmis olan calismasinda ileri fibrozisi olan hastalarda
MPV'nin daha yuksek oldugu ve istatistiksel olarak anlam-
I oldugu bildirilirken (8.91+0.94, 8.32+0.74; p:0.009),
hepatit C hastalari ile yapiimis calismada ise ileri fibrozisi
olan hastalarda MPV'nin yUksek oldugu bildirilmistir (sira-
siyla 8.99+0.57, 8.19+0.50; p <0.001) (26,27). Ceylan ve
arkadaslari, kronik hepatit B hastalarini fibrozis skoruna
gore iki gruba (grup 1: fibrozis skoru 0-3 olanlar, grup
2: fibrozis skoru 4-6 olanlar) ayirarak yapmis olduklari ¢a-
lismada MPV'yi grup 1'de 8.7, grup 2'de 9.4 saptamis-
lar, MPV'nin dederinin diger belirteclerle birlikte yapilan
formdil ile karaciger iltihabi derecesini tahmin etmek icin
yararl bilgiler saglayabilecegini bildirmislerdir (29). Yine
bir diger calismada MPV'nin karaciger fibrozis siddetinin
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belirlenmesinde kullanilabilecedi belirtiimistir (30). Yukari-
da bahsedilen literattirdeki calismalara benzer sekilde biz
de calismamizda KHB hastalarini fibrozis skoruna gére iki
gruba ayirip yaptigimiz karsilastirmada ileri fibrozisi olan-
larda yasin daha buyuk oldugunu ve kadin hasta sayisinin
ileri fibrozisli hastalarda daha baskin oldugunu ve bunla-
rin istatistiksel olarak anlamli olduklarini saptadik.

N&trofil lenfosit orani (NLO), glindelik hayatimizda rutin
olarak calisilan tam kan sayimindan elde edilebilen ucuz
ve kolay ulasilabilen bir belirteclerdir. NLO, akut veya
kronik viral hepatitlerde karaciger yetersizligi gelisen ol-
gularda mortalitenin én gérilmesinde ve karaciger nakli
sonrasi HCC nuksunun belirlenmesinde yol gdsterici ola-
bilecek bir parametre olarak ifade edilmektedir (17,30).
inaktif HBV tasiyicilarinda, yuiksek dereceli karaciger fibro-
zis hastalarinda NLO'nun daha dustik oldugu ifade edil-
mistir (31). Yesil ve ark. hepatit B'li hastalarin nétrofil/
lenfosit orani ve fibrozis arasindaki iliski ile ilgili yapmis
olduklari calismada fibrozis skoru ile nétrofil/lenfosit ora-
ni (r:+0,510, p:0,0001) arasinda anlamli korelasyon sap-
tamislardir (32). Uluca ve arkadaslari hepatit B'lilerde yap-
mis olduklari benzer calismada nétrofil/lenfosit orani ile
fibrozis arasinda anlamli bir iliski saptayamamiglardir (33).
Benzer sekilde Chen ve ark. tarafindan yapilan calismada
da kronik hepatit B grubu ile kontrol grubu arasinda fark
saptanmamistir (34). Biz kendi calismamizda ise Uluca ve
Chen ark.'nin yapmis olduklari ¢alismalara benzer sekilde
nétrofil/lenfosit orani ile fibrozis arasinda anlamli bir iliski
saptayamadik.

Galismamizin temel kisitliliklari, hasta ve kontrol gruplari
popdtilasyonlarinin az olmasiydi. Sonug olarak kronik HBV
takip ve tedavisinde altin standartin karaciger biyopsi-
si oldugu bilinmektedir. Ancak her zaman biyopsi yap-
mak mumkun olmamakta ve karaciger histopatalojisini
Ongdrebilmek icin baz belirtecler kullaniimasina ihtiyag
duyulmaktadir. Calismamizda nétrofil/lenfosit orani ile
fibrozis arasinda anlamli bir iliski saptayamamiza rag-
men MPV'nin KHB hastalarinda kontrol grubundan daha
yliksek ve fibrozis duizeyi ileri olan hasta grubunda daha
ylksek oldugu belirlenmistir. Calismamiz KHB hastalari-
na MPV degerlerinin karaciger fibrozisi hakkinda ek bil-
gi saglayabilecegini ddstindtirmektedir. Kronik hepatit B
hastalarinda MPV dedgisiklikleri ile ilgili daha genis serili
ve daha fazla sayida hasta ile yapilan calismalara ihtiyag
duyuldugunu dustinmekteyiz.
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OZGUN ARASTIRMA

Duodenal darlik Helicobacter pylori eradikasyonu ile gerileyebilir mi

Can duodenal stenosis decrease with Helicobacter pylori eradication?

Bilge BAS

Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Gastroenteroloji Klinigi, Antalya

Giris ve Amag: Helicobacter pylori mide mukozasinda kolonize ola-
rak dispepsi, tlser, mide kanseri ve (lserin bir komplikasyonu olarak
post-bulber darliga neden olabilir. Bu makalede Helicobacter pylori‘ye
badl post-bulber darlik gelismis hastalarda eradikasyon ile elde edilen
sonuglar tartisiimistir. Gere¢ ve Yontem: Ortalama yaslari 42.8 yil olan,
endoskopi ile post-bulber darlik ve Helicobacter pylori saptanan 145
hastanin sonuglari retrospektif incelenmistir. Mide timdrd, peptik Gl-
ser ve Helicobacter pylori negatif olan hastalar ¢alismaya alinmamustir.
Tedavi 6ncesi ve sonrasi kusma, karin agrisi ve endoskopi sonuglari de-
gerlendirilmistir. Birinci basamak tedavi olarak lansoprazol, amoksisilin,
klaritromisin, bu tedavi ile basari saglanamazsa lansoprazol, bizmut,
tetrasiklin ve metronidazol kullanilmistir. Bulgular: Tedavi dncesi kus-
ma orani %92.8 iken Helicobacter pylori eradikasyonu saglananlarda
%19’a gerilemistir (p <0.01). Bu hastalarin sadece %52'sinde endos-
kopik olarak gecis saglanmistir (p >0.05). Karin adrisi tedavi éncesinde
%58.7 iken; tedavi sonrasinda %12.3’tiir (p <0.01). Karin agrisi gegen
hastalarin %45°inde endoskopik gecis izlenmistir (p >0.05). Helicobac-
ter pylori eradikasyonu saglanamayanlarda kusma %38.3’e gerilemistir
(p <0.05). Helicobacter pylori eradikasyonu ve endoskopik olarak gegis
saglanan hastalarin hepsinde kusma ve karin agrisi ge¢mistir. Endosko-
pik gecis saglanamayan 69 hastanin 38’inde Helicobacter pylori enfeksi-
yonu devam ettidi icin ikinci eradikasyon tedavisi verilmistir. 38 hastanin
14'tinde eradikasyon basarili olmustur ve gecis saglanmistir. Helicobac-
ter pylori eradikasyonuna ragmen obstriiksiyonu devam eden 24 hasta
endoskopik ve cerrahi diger yéntemlerle tedavi edilmistir. Sonug: Basa-
ril Helicobacter pylori eradikasyonunun hem klinik hem de endoskopik
darlik tizerine olumlu etkisi vardir. Hatta endoskopik gegis saglanamasa
da Helicobacter pylori yogunluguyla beraber enflamasyon ve édemin
azalmasiyla kusma, karin agnisi sikayetlerinde dtizelme olmaktadir.

Anahtar kelimeler: Duodenal darlik, Helicobacter pylori, peptik Llser
hastaligi

GiRiS

Peptik Ulser hastaligi, Helicobacter pylori (Hp) enfeksiyonu
disinda nonsteroid antiinflamatuvar ilag (NSAIi) kullanimi
ve strese bagli mukozal hasar nedeniyle olusabilmesine
ragmen Hp enfeksiyonu ile duodenal llser arasinda direkt
baglanti oldugu bilinmektedir (1). Enfeksiyonun dtinyada
gelismis lkelerde prevalansi %20-50 iken, gelismekte
olan tilkelerde bu oran neredeyse %80'dir (2). insandan
insana bulasin oral-oral, gastrik-oral, fekal-oral yollarla
gerceklestigi bildirilmistir. Ozellikle gelismekte olan tilke-
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Background and Aims: Helicobacter pylori bacteria reside in the gas-
tric mucosa and cause dyspepsia, ulcer, gastric carcinoma, and post-bul-
bar stenosis. We discussed the outcomes of Helicobacter pylori eradi-
cation in patients with post-bulbar stenosis due to Helicobacter pylori.
Materials and Methods: The results of 145 patients with a mean
age of 42.8 years and having post-bulbar stricture and Helicobacter
pylori were retrospectively analyzed. Patients with gastric tumor and
peptic ulcer and those negative for Helicobacter pylori were excluded.
Vomiting, pain, and endoscopy access were evaluated before and af-
ter treatment. Lansoprazole, amoxicillin, and clarithromycin were used
as first-line therapy. If these treatments failed, lansoprazole, bismuth,
tetracycline, and metronidazole were used. Results: The pretreatment
vomiting rate was 92%, and the Helicobacter pylori eradication rate
decreased to 19% (p < 0.01). Endoscopic access was achieved in only
52% of the patients (p > 0.05). Abdominal pain was observed in 58.7%
patients before treatment and in 12.3% patients after treatment (p <
0.01). Endoscopic transition was observed in 45% patients with cured
abdominal pain (p > 0.05). The vomiting rate was reduced to 38.3%
in patients who could not undergo Helicobacter pylori eradication (p <
0.05). All the patients with Helicobacter pylori eradication and endo-
scopic transition experienced no vomiting or abdominal pain. Twen-
ty-four patients with obstruction despite Helicobacter pylori eradication
were treated with endoscopic and other surgical methods. Conclu-
sions: Successful Helicobacter pylori eradication has a positive effect
on both clinical outcomes and endoscopic strictures. Although an en-
doscopic transition cannot be achieved, there is an improvement in
vomiting and abdominal pain complaints due to the decrease in inflam-
mation and edema associated with Helicobacter pylori density.

Key words: Duodenal stenosis, Helicobacter pylori, peptic ulcer disease

lerde aile ici gegisin dneminden bahsedilmektedir (3). Kli-
niginde akut enfeksiyonda bulanti, kusma ishal gibi 6zgil
olmayan belirtiler, kronik enfeksiyonda ise epigastrik agri,
dispeptik semptomlar, agiz kokusu, bulanti, kusma gibi
belirtiler gérilmektedir (1). Hp'ye bagl olusan duodenal
Ulser inflamasyon ve fibrozise neden olarak kronik hasta-
igin sik rastlanilan komplikasyonu olan lser bélgesinde
olusan darlik olusturur (4). Duodenal darlik; Hp'ye bagli
duodenal llser hastaligi disinda gastrointestinal motilite
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bozukluklari, polip, divertikil, volvulus, Crohn hastalidi, tu-
berkliloz, bezoar, neoplazi gibi nedenlere bagli olarak da
olusabilmektedir (5). Hp eradikasyon tedavisi, duodenal
darligin fibrozis ve 6dem ile daha fazla provoke olmasini
engeller, bu nedenle tedavide ilk yaklasim Hp eradikasyo-
nudur. Bu tedaviye cevap vermeyen olgularda endoskopik
balon dilatasyonu ve/veya cerrahi dustintlmelidir (6). Hp
Enfeksiyonu ile duodenal tlser arasindaki iliski bilinmesine
ragmen eradikasyon tedavisinin Ulsere bagl olusan mide
cikis darligi tzerine ne kadar etkili olacadi bilinmemekte-
dir. Bu calismada Helicobacter pylori eradikasyon tedavi-
sinin mide cikis darliginin klinik ve endoskopik bulgular
lizerine etkisi arastirildi.

GEREC ve YONTEM

Calismaya 5 yil stiresince Ust gastrointestinal sistem (GIS)
endoskopisi yapilan ve endoskopik olarak gastrik cikis
obstriiksiyonu (post-bulber, pilor ya da duodenal darligr)
saptanan ve patolojik olarak Hp pozitif olan 145 hasta
alindi. Aktif GIiS kanama geciren, dzofagus darligi ve tu-
mord, mide ya da duodenum Uilseri olan, malignite stip-
hesi bulunan ya da biyopsi sonucu malignite gelen hasta-
lar, Hp negatif hastalar ile Hp eradikasyon tedavisi aldigi
bilinen hastalar calismaya alinmadi. Bu dlctitlerin disinda
kalan 18 yas Ustu hastalarin sonuclari geriye déntk ola-
rak incelendi. Her olgu tedavi éncesi ve sonrasi obstruk-
siyon semptomlari (kusma, karin agrisi), endoskopi so-
nuclari ve Hp eradikasyonuna gére incelendi. Hastalarin
list GIS endoskopi raporlari taranarak yas, cinsiyet bilgi-
leri kaydedildi. Gastroskopi ile darlik saptanan hastalarda
antrum ve korpustan alinan biyopsi 6rnedi Hp agisindan
histopatolojik olarak degerlendirildi. Hp varligi patoloji
laboratuvarinda biyopsi materyalinin modifiye “Giemsa”
yontemiyle boyanarak isik mikroskopunda degerlendiril-
mesiyle saptandi. Birinci basamak tedavi olarak lansopra-
zol 2x30 mg/gtin, amoksisilin 2x1000 mg/gtin, klaritro-

Duodenal darlik ve Helicobacter pylori

misin 2x500 mg/guin 14 glin stireyle uygulandi. Bu tedavi
ile basari saglanamayan olgulara lansoprazol 2x30 mg,
ranitidin bizmut sitrat 2x400 mg, tetrasiklin 4x500 mg ve
metronidazolden 3x500 mg olusan dértli tedavi verildi.

Bu gruplamalara gdre degerlendirilen verilerle ilk énce
"“SPSS for Windows 16.0” programiyla siklik istatistikleri
uygulandi, grup karsilastirmalari ki-kare ve Student-t testi
ile yapildi.

BULGULAR

Calismaya ortalama yaslari 42.8+14.5 yil olan 145 hasta
dahil edildi. Hp pozitif 145 hastanin 83'linde (%57.2) bi-
rinci basamak tedaviyle Hp eradike edildi ve bu hastalarin
endoskopik kontrollerinde 38'inde post-bulber darligin
devam ettigi goruldu. Buna karsin kusma sadece 28 has-
tada ve karin agrisi sadece 18 hastada (p <0.05) devam
etti. Hp eradikasyonu saglanamayan 62 hastanin 11‘inde
eradikasyon basarili olmamasina ragmen post-bulber ge-
cis saglandi. Yine bu grup hastada kusma ve karin agrisi
anlamli olarak azaldi. ilk tedavi ile basarili olamayan has-
talarda dortll tedavi denendi ve sonucta 145 hastanin
62'sinde Hp pozitifligi devam etmesine ragmen 48'inde
endoskopik olarak darligin devam ettigi gérdldu. Mide
cikis obstruiksiyonu devam eden 48 hastanin endoskopi-
sinde 6dem azalmis gértilmekle birlikte gegis saglanama-
di ve 30'unda Hp enfeksiyonunun devam ettigi saptand.
Hp eradike edilmesine ragmen mide cikis obstriksiyonu
devam eden 48 hasta endoskopik dilatasyon veya cerrahi
yontemler ile tedavi edildi (Tablo 1, Grafik1).

TARTISMA

Peptik Ulser etyopatogenezinde multifaktériyel nedenle-
rin suclandigr bir hastaliktir. Hp ile birlikteligi ve Hp'nin
Ulser Uzerine etkisi konusunda guclu yayinlar mevcut-
tur. Ytiksek Hp prevalansi olan tlkelerde peptik llser ve

Tablo 1. Helicobacter pylori eradikasyonuna gore tedavi 6ncesi ve sonrasi karin agrisi sikayeti degisimi

Hp Kusma
n % n %
Tedavi oncesi 145 100 145 100
ES Hp () 83 572 28 19
f§ Hp (+) 62 42,8 35 24,13
Eg Hp () 32 22,06 15 103
f§ Hp (+) 30 20,74 14 96

Karin Agrisi Post-bulber Darlik
n % n %
126 86,8 145 100
18 12,3 38 48
38 26,2 51 52
12 8,2 24 16,5
14 9,6 24 9,6
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Grafik 1. Helicobacter pylori eradikasyonuna gore tedavi 6ncesi ve sonrasi karin agrisi sikayeti degisimi

komplikasyonlari da yuksek bulunmustur (7). Hp eradi-
kasyonu gastritin inflamatuvar aktivitesini ve kronik gast-
riti iyilestirmektedir (8). Uzun yillar devam eden duodenal
ulserin komplikasyonlari da vyillar icinde gelismektedir.
Benign mide cikis darligi peptik Ulser vakalarinin sadece
%3'linde gdrilen en nadir komplikasyonlardandir (9). An-
cak duodenal dlserlerin oldugu gibi post-bulber darligin
da %94 'line yakinina Hp neden olmaktadir (10). Ek ola-
rak asirt NSAII kullanimi da primer veya sekonder olarak
peptik Ulser gelisimi etkileyebilir. Benign duodenal darli-
gin guincel tedavisi proton pompa inhibitérleri, sukralfat,
NSAIi'larin kesilmesi ve Hp eradikasyon tedavisidir. Son
zamanlardaki arastirmalar benign duodenal darlik tedavi-
sinde endoskopik balon dilatasyonu ile medikal tedavinin
ilk basamak tedavisi olarak kabul edildigini g&stermistir
(11), ancak hastalarin Ucte birinde énlinde sonunda cer-
rahi mudahale gerekecektir. Bu calismada NSAIi kullanimi
olan ve Hp negatif bulunan hastalar ¢alisma digi birakildi-
g1 icin bu durumlarla ilgili bir karsilastirma yapilamamistir.
Hp eradikasyonu icin birinci basamak tedavi 14 gun strey-
le uygulanmistir, bu tedavi protokolli Amerikan Gida ve
ilag Dairesi (FDA) tarafindan onaylanan tedaviler arasinda
yer almakta olup, 10 gtinlik tedavide %81-84, 14 gtinluk
tedavide ise %83-92 gibi eradikasyon oranlari verilmistir
(12). Ancak tlkemizde yapilan 3'li tedavi protokolleri ile
ilgili bazi calismalarda Hp tedavi basarisi direng nedeniyle
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oldukca dstik oranlarda bulunmustur. Bir haftalik tedavi
ile Hp eradikasyon orani bir calismada %46 bulunmus-
tur. iki hafta uygulanan Ucli tedavi ile bu oran %50-65
arasindadir (13). Bu calismada da ilk basamak tedavi ile
eradikasyon saglanamayan hastalarimiz olmustur. Hp
enfeksiyonu tedavisindeki basarisizlikta pek ¢ok faktériin
rol oynadidi bilinmektedir. Bunlarin en énemlisi kuskusuz
antibiyotik direncidir. Ayrica hasta uyumu, tedavi stresi-
nin uzun olmasi bu basarisizlikta rol oynayan faktérlerdir.
Ancak hastalarimizda istatistiksel olarak anlamli bir oran-
da Hp'nin eradike edilememesine hatta duodenal darli-
gin devam etmesine ragmen bulanti, kusma, karin agrisi
sikayetlerinde azalma olmustur. Bu da Hp'ye bagli olan
enflamasyonun azalmasi ile birlikte ddemin ¢éztilmesi ile
iliskili olarak dustintlmusttr. Bu grup hastalarda 14 guin
stirecek ikinci basamak tedavisine gegilmistir. Bizmutun
da ilave edildigi dértlii tedavi uygulanmistir. Uclti tedavi
ile karsilastirildiginda Hp eradikasyon basarisi daha kuv-
vetli olan bu dortld tedavi ile hastalarimizin bir kisminda
daha eradikasyon basarisi elde dilmistir. Ulkemizde ya-
pilan tedavi protokollerini karsilastiran bir calismayla bu
sonug desteklenmektedir (13). Burada hem tedavinin Us-
tdnltigd hem de uzamis tedavi stresi etkili olmus olabilir.
Ancak tlim bu tedavilere ragmen basarili olamadigimiz ve
duodenal obstriksiyonu gegemedigimiz vakalarda endos-
kopik ve/veya cerrahi yéntemlere basvurulmustur.



Calismaya Hp negatif olan ve sadece PPi tedavisi verilen
hastalarin alinmamasi ve bir karsilastirma yapilmamasi bu
calismanin zayif yonu olarak belirtilebilir. Bu vakalarin da
oldugu karsilastirma grubunun dahil edilmesi ile calisma-
nin guicd arttirabilirdi. Ayrica prospektif olarak Hp pozitif
hastalarda sadece PPi ve eradikasyon tedavisi ile beraber
PPi tedavisinin karsilastinimasi ile eradikasyon tedavisinin
etkinligi daha guivenilir olarak belirlenebilir.

Hp eradikasyonu mide ¢ikis obstriiksiyonuna bagl kus-
ma, karin agrisi sikayetlerinde endoskopik olarak gecis
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OZGUN ARASTIRMA

Akut pankreatitli hastalarda akut bobrek hasarini ongéormedeki

notrofil lenfosit oraninin rolui

The role of the neutrophil-to-lymphocyte ratio in predicting acute kidney injury in patients with

acute pancreatitis

Zeynep BIYIK

Selcuk Universitesi Tip Fakdiltesi, Nefroloji Bilim Dali, Selcuklu, Konya

Giris ve Amac: Bir inflamasyon belirteci olan nétrofil lenfosit oraninin
cesitli hastaliklarda akut bobrek hasari gelisimini predikte ettigi gbste-
rilmistir. Biz de akut pankreatitte akut bdbrek hasarini predikte etmede
nétrofil lenfosit oraninin roliindi arastirmayr amacladik. Gereg ve Yon-
tem: Bu retrospektif calismaya Eyltil 2016 ve Eylil 2018 yillar arasinda
Selcuk Universitesi Tip Fakdiltesi'nde akut pankreatit tanisi ile takip edi-
len 186 hasta dahil edildi. Akut pankreatit tanisi ve siddetinin belirlen-
mesinde Atlanta siniflamasi kullanildi. Hastalarin acile ilk basvuru sirasin-
daki laboratuvar degerleri ve prognostik skorlama sistemleri kullanildi.
Akut bébrek hasari tanisi ve evrelemesi icin KDIGO kriterleri kullanild.
Bulgular: Calismaya alinan 186 hastanin yas ortalamasi 59.3+17.3 olup
%59.7’si kadindl. Hastalarin %26.3'tinde akut bébrek hasari gelismis-
ti. Akut bébrek hasari gelisen hastalar akut bébrek hasari gelismeyen
hastalarla karsilastirildiginda daha ileri yasta olduklari ve hipertansiyon
sikliginin daha fazla oldugu gdrdildti (her ikisi icin p <0.001). Akut béb-
rek hasari gelisen hastalarin yatis streleri ve yogun bakim yatis stire-
leri anlamli olarak uzun bulundu (her ikisi icin p=0.001). Akut bébrek
hasari grubunda beyaz kiire ve ndtrofil sayilar anlamli olarak ytiksek
bulunurken lenfosit sayisi anlamli olarak dtistik bulundu (her tgdi icin de
p <0.001). Hastaneye kabulde bakilan nétrofil lenfosit orani ve C-reaktif
protein de akut bobrek hasari grubunda anlamli olarak daha ytiksekti
leri dagilim genisligi degerleri her iki grupta benzerdi (p >0.05). Akut
pankreatit hastalarinda akut bobrek hasari gelisimini bagimsiz olarak
predikte eden faktdrleri belirlemek igin yapilan multivariate regresyon
analizinde yas (OR: 0.964, %95 Cl: 0.925-1.004, p: 0.008), nétrofil len-
fosit orani (OR: 1.096, %95 Cl: 1.028-1.170, p: 0.005) ve BISAP skoru
(OR: 6.582, %95 Cl: 2.810-15.414, p <0.001) badimsiz etkili faktorler
olarak belirlendi. Akut bébrek hasarini éngérmede nétrofil lenfosit ora-
ninin ROC egrisinin altinda kalan alan (area under curve) 0.813 (%95 Cl
0.742-0.883), 11.24 kesme dederi icin duyarliik %73.4 ve 6zgdillik ise
%81.4 olarak tespit edildi. Sonug: Hastaneye kabulde bakilan nétrofil
lenfosit orani akut pankreatitli hastalarda akut bobrek hasari gelisimini
predikte etmede faydali bir belirte¢ olabilir.

Anahtar kelimeler: Akut pankreatit, nétrofil lenfosit orani, akut béb-
rek hasari
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Background and Aims: Neutrophil-to-lymphocyte ratio is an inflamma-
tory marker that has been demonstrated to predict the development of
acute kidney injury in various diseases. We investigated the role of the
neutrophil-to-lymphocyte ratio in predicting acute kidney injury in pa-
tients with acute pancreatitis. Materials and Method: A total of 186
patients diagnosed with acute pancreatitis in Selcuk University School
of Medicine between September 2016 and September 2018 were in-
cluded in this retrospective study. The diagnosis and severity of acute
pancreatitis were defined according to the revised Atlanta classifica-
tion, while the KDIGO criteria were used for the diagnosis and staging
of acute kidney injury. We also collected details pertaining to laboratory
values and prognostic scoring systems of the patients obtained at their
first visit to the emergency service. Results: Of the 186 patients, more
than half were females (59.7%), and the average age of the patients
was 59.3+17.3 years. Acute kidney injury was detected in 26.3% of the
patients, who were found to be older and more hypertensive than pa-
tients without acute kidney injury (p=0.001 for both). The duration of
hospitalization and the duration of intensive care unit stay of patients
with acute kidney injury were significantly longer (p=0.001 for both).
White blood cell and neutrophil counts were significantly higher in the
acute kidney injury group, whereas the lymphocyte count was signifi-
cantly lower (p <0.001 for all three). The neutrophil-to-lymphocyte ratio
and C-reactive protein levels measured during patient admission were
significantly higher in the acute kidney injury group (p <0.001 for both).
Hematocrit, thrombocyte, and red cell distribution width values were
similar in both groups (p >0.05). The multivariate regression analysis
showed that age (OR: 0.964, 95% Cl: 0.925-1.004, p=0.008), neutro-
phil-to-lymphocyte ratio (OR: 1.096, 95% Cl: 1.028-1.170, p=0.005),
and BISAP score (OR: 6.582, 95% Cl: 2.810-15.414, p <0.001) were
independent predictors of acute kidney injury for determining the fac-
tors that could independently predict the development of acute kid-
ney injury in patients with acute pancreatitis. The receiver operating
characteristic curve revealed an area under curve of 0.813 (95% CI:
0.742-0.883), a sensitivity of 73.4%, and a specificity of 81.4% for
a cut-off neutrophil-to-lymphocyte ratio value of 11.2. Conclusions:
Baseline neutrophil-to-lymphocyte ratio evaluated during patient admis-
sion may be a useful predictor of acute kidney injury in patients with
acute pancreatitis.

Key words: Acute pancreatitis, acute kidney injury, neutrophil-to-lym-
phocyte ratio
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GiRis
Akut pankreatit pankreasin akut inflamatuvar bir duru-
mudur. Hafif akut pankreatitten ¢evre doku veya uzak
organlari tutabilen siddetli akut pankreatite kadar genis
bir spektrumda gdrtilebilir. Akut pankreatitte asiner htic-
re hasari lokal inflamatuvar reaksiyona yol agmaktadir.
Sitokin kaskadinin aktivasyonu ise sistemik inflamasyona
neden olmaktadir (1).

Akut bébrek hasari (ABH) akut pankreatitli hastalarin yak-
lasik %15'inde gordillr (2,3). Siddetli akut pankreatitte
ise %69 gibi yuiksek oranlarda akut bobrek hasari gelistigi
bildirilmistir (4). Akut pankreatitli hastalarda akut bé&brek
hasari gelisimi hem mortaliteyi hem morbiditeyi hem de
tedavi maliyetlerini artirmaktadir (3). Siddetli akut pank-
reatitte ABH gelismesi durumunda mortalitede 10 kat
artis bildirilmistir (5). Dolayisiyla ABH'nin erken taninmasi
ve dnlenmesi 6nem arz etmektedir.

Akut pankreatitli hastalarda ABH gelisiminin prediktérleri
iyi tanimlanmamistir. Kreatinin bobrek hasari tespitinde
en sik kullanilan belirteg olmasi ragmen ABH erken ta-
nisinda sensitivitesi dusuktur. Bazi biyobelirtecler serum
kreatininden daha erken ytkseldigi icin ABH tanisinda
yardimaci olurlar. Ancak bunlar da pahalidir ve rutin kulla-
nimda degildirler (10). Bu nedenle akut bdbrek hasarini
erken predikte edecek daha sensitif ve pratikte kullanima
uygun belirte¢ arayislari devam etmektedir.

ABH patofizyolojisinde inflamasyonun roll giderek daha
fazla tanimlanmaktadir (6,7). Notrofil lenfosit orani (NLO)
da kolay hesaplanabilen, ucuz ve sensitif olan, sistemik
inflamasyonu yansitan bir parametredir (8). Akut pank-
reatitin siddetini (1) ve mortaliteyi predikte ettigi gsteril-
mis olan dnemli bir belirtectir (9). Sepsisli hastalarda, si-
rotik hastalarda ve acile basvuran hastalarda akut bébrek
hasarini predikte etmede nétrofil lenfosit oraninin rold
gosterilmistir (10-12). Biz de akut pankreatitli hastalarda
akut bdbrek hasari gelisimini predikte etmede NLO'nin
rollind arastirmayr amacladik.

GEREC ve YONTEM

Bu retrospektif calismaya Selcuk Universitesi Tip Fakdilte-
si'nde Ekim 2016 ve Ekim 2018 arasinda akut pankreatit
tanisi ile izlenen 186 hasta dahil edildi. Calismaya 18 yas
Gstl hastalar alindi. Malignite, hemodiyaliz veya periton
diyalizi hastalari, gebelik, steroid kullanimi, karaciger yet-
mezli§i, 48 saatten daha kisa yatis stiresi ve veri eksikligi
dislama kriterleri olarak kabul edildi. Rektirren pankrea-
title yatan hastalarin sadece ilk yatislari dahil edildi. Has-
talarin yas, cinsiyet, komorbidite, etiyoloji, komplikasyon,
hemodiyaliz ve mortalite bilgileri medikal kayitlarindan

Akut pankreatit ve NLO

elde edildi. Tedavi 6ncesi acile ilk bagvuruda bakilan he-
mogram, C-reaktif protein (CRP), Uire, kreatinin, alblmin,
kalsiyum, aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminot-
ransferaz (ALT), laktat dehidrogenaz (LDH), amilaz, lipaz
kaydedildi. ABH tanisi icin yatis boyunca bakilan kreatinin
degerleri de kaydedildi.

Su Ug kriterden ikisinin varligi akut pankreatit olarak ta-
nimlandi (13). 1) Karin agrisi (Karakteristik olarak ani bas-
layan, siddetli, strekli siklikla sirta vuran epigastrik agri),
2) Normalin Ust sinirinin 3 kat ve daha tizeri serum amila-
zi ve/veya lipazi 3) Bilgisayarli tomografi (BT), magnetik
rezonans (MR) veya abdominal ultrasonografide karakte-
ristik akut pankreatit bulgular.

Akut pankreatit siddeti klinik degerlendirmeye gére sinif-
landirildi. Bunun icin revize edilmis Atlanta siniflandirmasi
kullanildi. Hafif akut pankreatit organ yetmezligi ve lo-
kal/sistemik komplikasyon olmamasi olarak tanimlandi.
Orta siddetli akut pankreatit 48 saat icinde dlizelen gecici
organ yetmezligi ve/veya kalici organ yetmezliginin eslik
etmedigi lokal veya sistemik komplikasyonlar olarak ta-
nimlandi. Siddetli akut pankreatit ise bir veya birden fazla
organin tutuldugu kalici organ yetmezligi olarak kabul
edildi. Akut peripankreatik sivi koleksiyonlari, pankreatik
psodokist, akut nekrotik koleksiyon ve organize nekroz
akut pankreatit siddetini belirlemede kullanilan lokal
komplikasyonlardi (13).

Akut bobrek hasari KDIGO kriterlerine gdre tanimland.
48 saat icinde serum kreatininde >0,3 mg/dL artis olmasi
veya son 7 guin icinde ortaya ciktigi bilinen ya da tahmin
edilen serum kreatinin dlizeyinde baslangica gére >1,5
kat artis ABH olarak tanimlandi (14). idrar kriterleri kul-
laniimadi. Akut bébrek hasari evrelemesinde de KDIGO
kriterleri kullanildi. Bazal kreatinin degerinden 1.5-1.9 kat
kreatinin artisi veya 20.3 mg/dl artis evre 1 ABH olarak,
bazal kreatinin degerinden 2-2.9 kat artis evre 2 ABH ola-
rak, bazal kreatinin degerinden 3 kat artis ya da serum
kreatinin >4.0 mg/ dl ya da renal replasman tedavisi bas-
lanmasi evre 3 ABH olarak dederlendirildi. Hastalarin yatis
stiresi boyunca bakilan tdm kreatinin degerleri degerlen-
dirmeye alindi.

Laboratuvarda hematoloji otoanalizéri olarak Beckman
Coulter LH 780 kullanildi. Né&trofil lenfosit orani mutlak
nétrofil sayisinin mutlak lenfosit sayisina béltinmesi ile
elde edildi.

istatistiksel Analiz

Normal dagilimi test etmek icin Kolmogorov- Smirnov
testi kullanildi. Strekli degiskenler ortalamatstandart
sapma, normal dagilmayan surekli degiskenler ortanca
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(minimum-maksimum) ve kategorik veriler de ylzde ola-
rak gosterildi. Gruplarin karsilastirldigi analizlerde ka-
tegorik degiskenler igin ki-kare, strekli dediskenler icin
t-testi ve normal dagilmayan verilerde Mann Whitney
U-testi yapildi. ABH gelisimi icin bagimsiz etkili faktérleri
gbstermek icin Backward Multivariate Regresyon analizi
yapildi. Ayrica ABH predikte etmede NLO'nin duyarlilik
ve 0zgulligunu tespit etmek icin ROC (Receiver Opera-
ting Characteristic Curve) egrisi ve egri altinda kalan alan
(AUC) hesaplamasi kullanildi ve optimal kesme degeri be-
lirlendi. p degeri 0.05'in alti anlamli olarak kabul edildi.
istatistiksel analizler icin SPSS 22 (IBM Corp, SPSS, NY,
USA) programi kullanildi.

BULGULAR

Calismaya 186 hasta dahil edildi. Calismaya alinan has-
talarin yas ortalamasi 59.3+17.3 ve 111 hasta (%59.7)
kadindi. Akut pankreatitin en sik sebebi %78 ile safra tas!
idi. Akut bébrek hasari gelisen ve gelismeyen hasta grup-
larinin klinik ve demografik 6zellikleri Tablo 1°de, labora-
tuvar Gzellikleri Tablo 2'de g&sterilmistir.

Hastane yatisi suiresince 49 (%26.3) hastada ABH tespit
edildi. ABH gelisen hastalar daha ileri yasta idi (66.8+12.6
ve ABH gelismeyenlerde 56.6+18.1 p <0.001). ABH geli-
sen hastalarda yatis sureleri ve yogun bakim yatis stire-
leri ABH gelismeyen hastalarla karsilastirildiginda anlamli
olarak uzun bulundu (her ikisi igin p=0.001). Hipertansi-
yon ABH gelisen grupta anlamli olarak daha sik gordil-
mekte iken (p <0.001) diyabetes mellitus agisindan her iki
grup benzerdi (p=0.258). Beklendigi gibi Ranson skoru
ve BISAP skoru ABH gelisen grupta anlamli olarak daha
ylksekti (her ikisi icin p <0.001). Atlanta siniflandirmasi-
na gére dederlendirildiginde akut bdbrek hasari siddetli
(%24.5) ve orta siddetli (%75.5) akut pankreatitte g6-
riildu.

ABH gelisen ve gelismeyen grup arasinda amilaz ve li-
paz dederleri acisindan anlamli fark yoktu (her ikisi igin
p >0.05). AST (p=0.043), ALT (p=0.040), LDH (p=0.002),
ve glukoz degerleri (p=0.027) ABH gelisen grupta anlam-
I yuiksek tespit edilirken, alblimin (p=0.026) ve kalsiyum
degerleri (p=0.001) bu grupta anlamli olarak ddstik bu-
lundu.

Tablo 1. Calisma hastalarinin klinik ve demografik 6zellikleri

ABH (+)
n, (%) 49 (26.3)
Yas, yil 66.8+12.6
Cinsiyet (erkek) 22 (44.9)
Etiyoloji, n (%)
Safta taslari 42 (97.7)
Hiperlipidemi 1(2.3)
Alkol 0
Otoimmdin 0
Nedeni bilinmeyen 6(12.2)
Yatis stiresi, guin 6 (2-24)
Yogun bakim yatis stiresi 2 (0-11)
Hemodiyaliz ihtiyaci
Diyabetes mellitus, n (%) 14 (28.6)
Hipertansiyon, n (%) 28 (57.1)
Mortalite, 7
Prognostik skorlar
Ranson skoru 5 (2-8)
BISAP skoru 2 (1-5)
Atlanta siniflandirmasi
Hafif 4 (%8.2)
Orta 33(67.3)
AGIr 12 (%24.5)

ABH: Akut bobrek hasari; BISAP: Bedside Index of Severity In Acute Pancreatitis
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ABH () p
137 (73.7)
56.6+18.1 <0.001
53 (38.7) 0.276
103 (94.5) 0.803
4(3.7)
1(0.9)
1(0.9)
28 (27.7)
5 (2-16) 0.001
0 (0-8) 0.001
0 <0.001
31(22.6) 0.258
34 (24.8 <0.001
0 <0.001
2 (06 <0.001
1(0-3) <0.001
<0.001
84 (%61.3)
53 (38.7)
0 (%0)
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Tablo 2. Calisma hastalarinin laboratuvar 6zellikleri

Ure, mg/dl
Kreatinin, mg/dl
Glukoz, mg/dl
Kalsiyum, mg/dl
Albumin, g/dL
AST, U/L

ALT, U/L

LDH, U/L

Amilaz, U/L
Lipaz, U/L

CRP, mg/dI
Lokosit, x10%/L
Nétrofil, x10%/L
Lenfosit, x10°/L
Nétrofil lenfosit orani
Hematokrit, (%)
RDW, (%)
Trombosit, x10%/L
Monosit, x10°/L

ABH (+)

50 (22-136)
1.22 (0.57-3.69)
131 (58-154)
8.350.92
3.1240.71
174 (21-1330)
185 (22-1386)
368 (189-1789)
1437 (137-6701)
2657 (131-20990)
12.8 (1.19-46.6)
14 (7.2-29.9)
11.6 (6-27.2)
0.87 (0.2-3.32)
16.8 (2.67-51)
42.7+5.66
14.4 (12.4-22.3)
247919
0.7 (0.008-4.63)

ABH (-) p
30 (14-98) <0.001
0.74 (0.34-1.1) <0.001
122 (46-433) 0.027
8.74+0.63 0.001
3.56+0.66 0.026
127 (12-1700) 0.043
114 (7-1101) 0.040
296 (142-1661) 0.002
1128 (141-5534) 0.151
1948 (155-18896) 0.213
2.25(0.15-49.7) <0.001
10.9 (4-24.8) <0.001
8.59 (2.5-22.5) <0.001
1.56 (0.17-5.16) <0.001
5.29 (1.28-38.9) <0.001
40.9+5.68 0.061
13.9 (12.2-18.9) 0.129
249.4+79.6 0.861
0.57 (0.001-4.34) 0.432

AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, LDH: Laktat dehidrogenaz, CRP: C-reaktif protein, RDW: Kirmizi kan htcresi dagilim genisligi.

Tablo 3. Akut pankreatitli hastalarda ABH gelisimini predikte eden faktérler icin multivariate regresyon

analizi

Degisken B OR
Yas -0.037 0.964
NLO 0.092 1.096
BISAP skoru 1.884 6.582

Gliven Araligi p
0.925-1.004 0.008
1.028-1.170 0.005
2.810-15.414 <0.001

NLO: Nétrofil lenfosit orani, BISAP: Bedside Index of Severity In Acute Pancreatitis, OR: Odds Ratio

Hemogram parametrelerine bakildiginda ABH grubunda
I6kosit ve notrofil sayilari anlamli olarak ytksek bulunur-
ken, lenfosit sayisi anlamli olarak dustk bulundu (her gl
icin de p <0.001). Hastaneye kabulde bakilan NLO da
ABH grubunda [median deder ABH (+) grupta 16.8, ABH
(-) grupta 5.29] anlamli olarak daha ytiksekti (p <0.001).
Hematokrit, trombosit ve kirmizi kan hticreleri dagilim ge-
nisligi (RDW) dederleri her iki grupta benzerdi (p >0.05).
Diger bir inflamasyon belirteci olan CRP ise ABH grubun-
da anlamli olarak daha yuksek bulundu (p <0.001). NLO
ile Ranson skoru arasinda anlamli olarak korelasyon bu-

lundu (r=0.551, p <0.001 ). Benzer sekilde NLO ve BISAP
skoru da pozitif korele idi (r=0.475, p <0.001).

Akut pankreatitle takip edilen ve ABH gelisen hastalarin
cogunda (%65.3) evre 1 ABH tespit edildi. Evre 2 ABH ABH
gelisen hastalarin %16.3"tinde, evre 3 ABH ise %18.4'linde
gorildi. Hemodiyaliz ihtiyac 5 hastada ortaya ciktl. Bu
hastalarin tamami evre 3 ABH grubundaydi. Yatis stresin-
ce 7 hasta mortal seyretti ve bunlarin tamami ABH gelisen
grupta idi. Evrelere gére mortaliteye bakildiginda ise evre
1 ABH grubunda 3 hasta, evre 2 ABH grubunda 1 hasta
ve evre 3 ABH grubunda 3 hasta mortalite ile sonuglandi.
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Akut pankreatit hastalarinda ABH gelisimini bagimsiz ola-
rak predikte eden faktorleri belirlemek icin yapilan multiva-
riate regresyon analizinde yas (OR=0.964 GA 0.925-1004
p=0.008), NLO (OR=1.096 GA 1.028-1.170 p=0.005) ve
BISAP skoru (OR=6.582 GA 2.810-15.414 p<0.001) ba-
gimsiz prediktérler olarak belirlendi (Tablo 3).

ABH'1 predikte etmede NLO'nin ROC egrisinin altinda ka-
lan alan (AUC-Area Under Curve) 0.813 (%95 GA 0.742-
0.883), 11.24 kesme dederi icin duyarllik %73.4 ve 6z-
guillik ise %81.4 olarak tespit edildi (Sekil 1).
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Sekil 1. Akut pankreatitli hastalarda akut bébrek hasari predikto-
ri olarak nétrofil lenfosit orani icin ROC egrisi

TARTISMA

Bu calismanin ana bulgusu akut pankreatitli hastalarda
akut bébrek hasari gelisiminde nétrofil lenfosit oraninin
potansiyel bir noninvaziv belirte¢ olarak tespit edilmesi-
dir. Calismamizda ABH gelismeyen hastalarla karsilastiril-
diginda ABH gelisen hastalarda NLO anlamli olarak daha
yUksekti. Kesme degeri 11.24, akut bobrek hasar geli-
simini %73.4 duyarliik ve %81.4 dzglillik (AUC=0.813
%95 GA 0.742-0.883) ile dngdrdirmdstuir.

Son yillarda ABH patofizyolojisinde NLO'nin rolu ile ilgili
cok sayida deneysel ve klinik calisma yapilmistir (6,7,15).
Lokal olarak vaskdiler endotel hticresi, ttibuil epitel hticresi
ve |6kositlerde iskemi veya reperflizyonla baslayan degi-
siklikler bdbrekte immuin dengenin kaybi ile sonuclanir.
Bunu takip eden inflamasyon b&brek parankim hticresi
6limtine yol acar ve siddetli olan vakalarda akut bébrek
hasari gelisir (16). Ayrica ABH da inflamatuvar mediator-
lerin metabolizmasinin bozulmasi, renal tretim artisi veya
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renal klirenste azalma nedeniyle nonspesifik sistemik inf-
lamasyona yol acabilir (17).

ABH'da nétrofil ve lenfositlerin etkisi arastirilmistir. Pos-
tiskemik bobrekte gelisen iskemi reperflizyon hasarinda
nétrofil birikimi karakteristiktir (18,19). Né&trofil azalmasi
ise ABH'I 6nlemektedir (20). ABH'da lenfositlerin rolline
bakildiginda ise ABH'nin hem erken hem de ge¢ fazinda
T lenfosit infiltrasyonu ile karakterize oldugu gordildir. Bu
hasari kolaylastirabilecegi gibi iskemi hasari sonrasi tamiri
de uyarir (21).

NLO umit verici bir inflamatuvar belirtectir. Sistemik infla-
masyonla nétrofili ve lenfopeni arasindaki fizyolojik iliski
ilk defa Zahorek ve arkadaslar tarafindan tanimlanmistir
(22). NLO inflamatuvar hasara hasta yanitinin géstergesi
olabilir. Hasara yanitta nétrofiller artar, cok kuvvetli yanit
oldugunda ise lenfosit apopitozu ve redistriblisyonu in-
ddklenir (23). Béylece NLO artar.

Akut pankreatitli hastalarda NLO'nin kétd sonuclarla
iliskisini gOsteren calismalar yayinlanmistir. Li ve arkadas-
lari 359 hastayi retrospektif olarak degerlendirmisler ve
NLO'nin siddetli akut pankreatiti ve mortaliteyi bagimsiz
olarak predikte ettigini géstermislerdir (9). NLO'nin mor-
taliteyi predikte etmedeki kesme degeri bu calismada
16.64 bulunmustur.

Azab ve arkadaslari 283 akut pankreatitli hasta ile yap-
tiklari calismada akut pankreatitin kétd sonuclarini (uzun
yatis suiresi ve yogun bakim yatisi) predikte etmede NLO'|
toplam I6kosit sayisina gére Ustln bulmuslar ve NLO
4.7'nin Uzerini pankreatit siddetinin goOstergesi olarak
bildirmislerdir. Ancak bu calismada ABH degerlendirilme-
mistir (24).

Jeon ve arkadaslari tarafindan ise NLO hem siddetli akut
pankreatitle hem de organ yetmezligi ile iliskili bulunmus-
tur. Bu calismada organ yetmezli§i sok, pulmoner yet-
mezlik ve renal yetmezlik olarak tanimlanmis. Ancak bu
calismada renal yetmezlik tanimi hidrasyon sonrasi serum
kreatinin seviyelerinin 2 mg/dl veya lizerinde olmasi veya
hemodiyaliz ihtiyaci olmasi seklinde kabul edilmistir. Yani
hafif akut bobrek hasari olan hastalar renal yetmezlik
olarak tanimlanmamistir. Bu calismada da Azap ve arka-
daslarina benzer sekilde NLO 4.76 Uzerinin siddetli akut
pankreatiti predikte ettigi belirlenmistir (25).

Sadece hipertrigliseridemiye bagl akut pankreatitli 110
hastanin degerlendirildigi bir calismada NLR 10"un tzerin-
de olan hastalarda ABH gdrtilme orani %25.9 iken NLO
10'un altinda bu oran %3.6 bulunmustur. Bu calismada
ABH tanimi serum kreatininde bazalden en az %50 artis
olarak tanimlanmistir (26).



NLO'nin normal araligi tam olarak bilinmemekle birlikte
Amerikan halkinda yapilan énceki calismalarda dlctilen
en yuksek nétrofil sayisi en dstik lenfosit sayisina béltn-
ddglinde 4.7 degderi bulunmustur (27). Benign hastalik-
larda (28,29) veya kanser cerrahisi ile iliskili calismalarda
(30,31) inflamatuvar belirteg olarak NLO'nin degerlendi-
rildigi calismalarin cogunda NLO kesme degeri =5 olarak
kullanilmistir. Bizim calismamizda ise akut pankreatitte
ABH igin kesme dederi 11.24 bulunmustur.

Galismamizda NLO, Ranson skoru ve BISAP skoru gibi
pankreatitin siddetini g&steren parametreler ile kore-
le bulunmustur. NLO'nun ytiksek olmasi aslinda BISAP
veya Ranson skoru gibi pankreatitin siddetini &ngdren bir
tetkik olarak da dustindlebilir. Béylece NLO'nun sadece
ABH gelisimi icin badimsiz bir dngdricti olmayabilecedi
ve aslinda siddetli pankreatitin de bir gbstergesi olabile-
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OZGUN ARASTIRMA

Sanhurfa yoresi asitli hastalarin degerlendirilmesi

Evaluation of patients with ascites in the Sanliurfa Region

Ahmet UYANIKOGLU', Huseyin DURSUN?, Cigdem CINDOGLU?, Hacer UYANIKOGLU?, Necati YENICE'

Harran Universitesi, Tip Fakdiltesi, 'Gastroenteroloji Bilim Dali, 2i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, *3Kadin Dogum Anabilim Dali, Sanlurfa

Giris ve Amacg: Asit tetkik nedeniyle takip edilen hastalarin demografik,
klinik, laboratuvar ve etiyolojik ézelliklerinin arastirilmasi amaclanmistir.
Gere¢ ve Yontem: Arastirmaya Ocak 2013- Ekim 2014 déneminde ilk
defa asit tespit edilen veya daha dnce tani konulan, dosyalarinda yeterli
veri bulunan hastalar dahil edilmistir. Bulgular: Gastroenteroloji klini-
gine asit tetkik nedeni ile yatirilan veya takip edilen 142 hastanin 65°i
(%46) erkek, yas ortalamasi 58.4+16 yas (dagiim 16-89) idi. Hastalarin
114’tinde (%80) portal asit, 28'inde (%20) non portal asit saptandi.
Tim asit nedenlerinde (%68) ve portal tip asitte (%85) en sik neden ka-
raciger sirozu idi. Sirotik hastalardan 3 tanesinde hepatoselltiler kanser,
1 tanesinde B hticreli lenfoma saptandi. Dider portal tip asit nedenleri;
4 kardiyojenik, 4 kronik bébrek yetmezIigi, 3 hasta Budd-Chiari, 2 kisa
barsak sendromuna badli hipoalbtiminemi, 1 portal tromboz, 1 hipot-
roidi, olarak saptandi. Non portal tip asit nedenleri ise 10 hastada (%7)
primeri belli olmayan peritoneal karsinomatoz, 6 (%4) over kanseri, 5
(%3) tiiberktiloz peritonit, 2 mide kanseri, birer hastada periampliller
kanser, kist hidatik ripttird, endometrium kanseri, nefrotik sendrom
ve ameliyat sonrasi safra kacagina bagl asit idi. Sonug: Asitli hastala-
rin yaklasik %80'i portal hipertansif tip asit olup tim asit nedenleri ve
portal hipertansif asitte en sik neden sirozdur. Non portal asitte en sik
neden malignite olup hastalarin yaklasik lcte ikisinden sorumlu, ikinci
en sik neden ise ttiberktiloz peritonit idi.

Anahtar kelimeler: Asit, siroz, malignite, ttiberktloz

GiRiS

Asit peritoneal kavitedeki anormal sivi birikimidir. Normal
olarak periton boslugunda diger ser6z bosluklarda oldu-
gu gibi az miktarda (<50 ml) ve ytksek proteinli (4 gr/
dl) bir sivi vardir. Periton boslugunda normalden fazla,
patolojik miktarlarda sivi birikmesine asit, bu siviya ise asit
sivisi denir. Asit sirozun en sik gdrtlen komplikasyonudur
ve asit birikmesine en sik yol acan karaciger hastaligi si-
rozlardir (1,2).

Fizik muayeneyle asiti saptayabilmek icin periton bos-
lugunda en az 1500 mililitre (mL) kadar sivi bulunmasi
gerekmektedir, karinda perkdsyonla acikligi yukari bakan
ve pozisyonla yer dedistiren matite saptanmaktadir. Ult-
rasonografi (USG) ile 100 mL'ye kadar olan karin ici sivilar

iletisim: Ahmet UYANIKOGLU
Harran Universitesi, Tip Fakuiltesi, Gastroenteroloji Bilim Dall, Sanlurfa
E-mail: auyanikoglu@hotmail.com

Not: 10. Ulusal Hepatoloji Kongresinde s6zli bildiri olarak sunulmustur. 27-30 Mayis 2015,
Istanbul, SB-010, 134

Background and Aims: This study aimed to evaluate patients with asci-
tes who were followed to investigate their demographic, clinical, labora-
tory, and etiological features. Materials and Methods: The study was
conducted from January 2013 to October 2014, and included patients
with ascites that was detected for the first time before or diagnosed
during this period. Patients with sufficient data in their files were includ-
ed. Results: Examinations were conducted by the gastroenterology clin-
ic because of ascites. This study included 142 patients, 65 (46%) were
male and had a mean age of 58.4+16 years (range, 16-89 years). Also,
114 patients (80%) had portal ascites, whereas 28 (20%) had non-portal
ascites. All-cause ascites (68%) and portal-type ascites (85%) were the
most common causes of liver cirrhosis. Three cirrhotic patients had he-
patocellular carcinoma and B cell lymphoma was detected in 1 patient.
Other causes of portal ascites were cardiogenic in 4 patients, chronic
kidney failure in 4 patients, Budd-Chiari in 3 patients, short bowel syn-
drome due to hypoalbuminemia in 2 patients, portal vein thrombosis in
1 patient, hypothyroidism in 1 patient. Causes of non-portal type ascites
were in peritoneal carcinomatosis 10 patients (7%), ovarian cancer in 6
patients (4%), peritoneal tuberculosis in 5 patients (3%), gastric cancer
in 2 patients, one in a patient with periampullary cancer, cyst rupture,
endometrial cancer, nephrotic syndrome and postoperative biliary leak-
age was ascites. Conclusion: Approximately 80% of patients with asci-
tes have portal hypertensive-type ascites. It is the most common cause
of both cirrhosis and portal hypertension. Non-portal ascites is the most
common malignancy and occurs in about two-thirds of patients, where-
as the second reason is peritoneal tuberculosis.

Key words: Ascites, cirrhosis, malignancy, tuberculosis

saptanabilmektedir (3). Sadece tetkik icin degil, terap&tik
amacli parasentez de yapilmaktadir (4-6).

Nedeni ne olursa olsun, asit ilk saptandiginda her olguda
parasentez yapilarak tetkik edilmelidir. Asit nedeni, %80-
85 olguda karaciger sirozu iken, diger olgularda non-he-
patik nedenler saptanmaktadir. Asit, karaciger sirozunun
en sik gdrilen majér komplikasyonu olup, kompanse si-
rozlu hastalarin ortalama yarisinda 10 yillik bir takip stresi
icinde ortaya ¢ikmaktadir. Asit gelistikten sonra iki yillik
sag kalim orani ortalama %50 civarindadir (7-9).

Serum ve asit albtiimin konsantrasyonlari arasindaki far-
kin [albldmin gradienti veya serum asit albiimin gradienti
(SAAG)] dogrudan kolloid osmotik basing gradientini ve
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dolayl olarak portal hipertansiyon derecesini yansittig
dustintlmektedir (10). Pare ve arkadaslari SAAG'nin asit
protein konsantrasyonuna gdre portal hipertansiyonun
daha iyi bir ayinmaisi oldugunu ileri stirmektedir (11). SA-
AG'i, asit calismalari icerisinde daha faydal fizyolojik ve
klinik arag olarak gortlmektedir (12).

Etiyolojide ne dstindiltirse distindilstin yeni saptanan her
asit olgusunda asit sivisi ponksiyone edilerek gerekli in-
celemeler yapilmalidir (4,10,11). Diger yandan, &zellikle
sirotik asiti oldugu bilinen hastalarda klinik tablonun de-
gismesi durumunda, olasi spontan bakteriyel peritonit ya
da malignite g6z ardi edilmemelidir (7).

Bu calismada son 2 yilda asit tetkik nedeniyle takip edi-
len hastalarin demografik, klinik, laboratuvar ve etiyolo-
jik &zelliklerinin arastirilmasi ve literaturle karsilastirimasi
amaglanmistir.

GEREC ve YONTEM

Arastirmaya Ocak 2013- Ekim 2014 doéneminde ilk defa
asit tespit edilen veya daha énce tani konulan, dosyala-
rinda yeterli veri bulunan hastalar dahil edilmistir, calisma
retroprospektiftir. Bu hastalarin demografik, klinik ve la-
boratuvar ¢zellikleri incelenmistir.

Tdm hastalarin ayrintili anamnezleri alindi, fizik muaye-
neleri yapilarak rutin biyokimyasal analizler yapildi. Asit
tanisi fizik muayene, batin USG ile konuldu ve parasentez
uygulandi (1). Parasentez ile alinan asit sivisi biyokimya-
sal, mikrobiyolojik ve sitolojik olarak incelendi. Gereken
hastalara USG disinda batin bilgisayarli tomografisi, batin
magnetik rezonans gdrlinttileme, pozitron emisyon to-
mografisi gibi ileri gortintlleme yéntemleri ve laparosko-
pi, laparoskopik biyopsi yapildi.

Asit sivisinin biyokimyasal incelemesi ile serum ve asit al-
bimin konsantrasyonlari arasindaki fark (SAAG) hesapla-
narak asitli hastalar portal hipertansif tipte olanlar ve ol-
mayanlar olmak tzere iki ana grupta incelendi. Gereken
hastalarda asit sivisinda sitoloji, hticre sayimi, adenozin
deaminaz (ADA), bilirtibin, amilaz vb ek tetkikler yapildi
(4,11-13).

BULGULAR

Gastroenteroloji kliniginde asit tetkik nedeni ile takip edi-
len 142 hastanin 65'i (%46) erkek, 77'si kadin (%54),
yas ortalamasi 58.4+16 yas (dagilim 16-89) idi. Hastalarin
114'ltinde (%80) portal asit, 28'inde (%20) non portal
asit saptandi (Tablo 1). Her iki hasta grubunda yas, cin-
siyet dagilimi arasinda fark yoktu (p >0.5). Tdm asit ne-
denlerinde (%68) ve portal tip asitte (%85) en sik neden
karaciger sirozu idi.
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Portal hipertansif tip asit nedeni olan hastalarin %85’inde
etiyolojik neden siroz idi ve siroza neden olan hastaliklar
29 (portal tip asitli hastalarin %25") kriptojenik siroz, 29
(%25) hepatit B, 25 (%22) hepatit C, 7 (%6) Delta hepa-
titi, 3 Wilson (%3), 2 HVB-HCV koinfeksiyonu, birer alkole
bagli siroz, primer biliyer siroz (PBS), otoimmtun hepatit,
hemokromatoz idi. Sirotik hastalardan 3 tanesinde hepa-
toselltiler kanser, 1 tanesinde B hticreli lenfoma saptand.
Diger portal tip asit nedenleri (%15) 4’er kardiyojenik,
kronik bébrek yetmezligi (%4), 3 hasta Budd-Chiari, 2
kisa barsak sendromuna bagli hipoalbtiminemi, 1 portal
tromboz, 1 hiportoidi, olarak saptandi (Tablo 2).

Non-portal tip asit nedenleri ise 10 hastada (tiim hasta-
larin %7’si, non-portal asitlerin %35'i) primeri belli olma-
yan peritoneal karsinomatoz, 6'si (tiim hastalarin %4'd,
non-portal asitlerin %21i) over kanseri, 5'i (tim hastala-
rn %3'U, non portal asitlerin %18"i) tlberkiloz perito-
nit, 2 mide kanseri, 1 periampliller kanser, 1 kist hidatik
rlptird, 1 endometrium kanseri, 1 nefrotik sendrom, 1
hastada ise ameliyat sonrasi safra kagagi idi (Tablo 3).
Tuberklloz asit tanisi laparoskopik olarak konuldu, malig-
nite hastalari ilgili branslara sevk edildi.

Tum hastalarda ortalama alblmin: 2.65+0.7 (0.9-4.5), he-
moglobin: 11.3+2.1 (5.3-17) g/dl olup portal ve non-por-
tal asitli hasta gruplarinda benzerdi (p >0.5).

Tablo 1. Tim hastalarin serum asit alblimin gra-

dientlerine (SAAG) gore dagilimi

Asit Tip N %

Portal hipertansif tip asit 114 %80
Non-portal hipertansif tip asit 28 %20
Toplam 142 %100

Tablo 2. Portal tip asit saptanan 114 hastanin eti-

yolojik dagilimi

Hastalik N %
Siroz (toplam) <) %85

Kriptojenik siroz 29

Hepatit B 29

Hepatit C 25

Delta hepatiti 7

Wilson 3

Diger 6
Kardiyojenik 4 %4
Nefrotik 4 %4
Budd-Chiari 3 %3
Digerleri 4 %4



Tablo 3. Non-portal asit saptanan 28 hastanin eti-

yolojik dagilimi

Hastalik N %
Primeri belli olmayan peritoneal karsinomatoz 10 %35
Over kanseri 6 %21
Tuberkdloz 5 %18
Mide kanseri 2 %7
Periampliller kanser 1
Emdometrium kanseri 1

Kist hidatik rtiptirt 1

Nefrotik sendrom 1

Post-op safra kacagi 1

TARTISMA

Nedeni ne olursa olsun, asit ilk saptandiginda her olguda
parasentez yapilarak tetkik edilmelidir. Asit nedeni, %85
olguda karaciger sirozu iken, diger olgularda non-hepa-
tik nedenler saptanmaktadir (7). Bizim klinigimizde de ilk
asit saptandiginda ve asit nedeni bilinse bile her yatista
mutlaka parasentez yapilarak tetkik yapilmaktadir. Asitli
hasta serimizde de en sik asit nedeni olarak karaciger si-
rozu saptanmistir. Ancak serimizde literattire gére daha
dustk oranda, tim asitli hastalarin yaklasik %70'inde asit
nedeni olarak siroz saptanmistir.

Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesinde yapilan bir ca-
lismada yaslari 15 ile 84 arasinda degisen, yas ortalamasi
54.3 olan, 29" u erkek (%50) ve 29'u kadin (%50) olan
58 hasta incelenmis. Hastalarin 45’inde (%77.5) asit sivisi
portal hipertansif tipte, 13’tinde (%22.5) non-portal hi-
pertansif tipte saptanmistir (14). Bizim hastalarimizda da
yas grubu, cinsiyet dagilimi ve portal, non portal tip asitli
hasta oranlari benzerdi.

istanbul Tip Fakiltesi Gastroenteroloji Anabilim Dalinda
Cakaloglu ve arkadaslari tarafindan 1986-1995 yillari ara-
sinda, 9 yillik asitli vakalar ile yapilan genis serili calismada
hastalarin %76'sinda karaciger sirozu, %9.2'sinde peri-
toneal karsinomatoz, %7.3'linde ttberkiloz etiyolojik
neden olara bulunmus. Benzer sekilde Runyon ve arka-
daslari tarafindan yapiimis olan genis serili asit etiyoloji
arastirmasinda %84 karaciger sirozu, %?2.4 peritoneal
karsinomatoz, %0.7 tuiberktloz etiyolojik neden idi. Bu iki
calismayla karsilastirildiginda bizim calismamizda da kara-
ciger sirozunun asit sivisina neden olan en sik etiyolojik
neden oldugu (tiim hastalarin %70'i), ancak her iki seriye
gbre daha az oranda etiyolojik neden oldugu, maligni-
teye bagl asitlerin ise bizim calismamizda her iki seriye

Asit

gdre daha yuksek oranda oldugu saptandi. Tiberkdloz
peritonite bagl asitli vakalar Cakaloglu ve arkadaglarinin
calismasina oranla belirgin olarak daha az saptanirken,
Runyon ve arkadaslarinin galismasina gdre belirgin ytik-
sek saptandi (%3) (2,15,16). Her iki seriyle kiyaslandigin-
da bulgularimiz bélgemizde maligniteye bagl asit sikligi-
nin artarken kiyaslanan calismalarin eski oldugu dikkate
alindiginda gecmise gdre tliberktiloz oraninin dustdgu,
ancak halen batiya gére daha sik ve 6nemli bir etiyolojik
neden oldugu kanaatine vardik.

Suudi Arabistan’da 2 yillik stirede 132 hastanin prospektif
olarak incelendigi asit etiyoloji arastirmasinda karaciger
sirozu en sik etiyolojik faktér olarak saptanmigtir. Ayni
calismada maligniteye bagli olarak gelismis olan asit sivisi
bizim calismamizla benzer oranlarda bulunmasina rag-
men tlberkuloz peritonite bagli asit sivisi (%10.6) bizim
serimize gére 3 kat fazla bulunmustur (17).

Yunanistan'da yapilmis olan 51 hastalik seride 32 hasta-
da portal hipertansiyona bagli (28 hastada siroz, 2 hasta-
da kalp yetersizligi, 2 hastada Budd-Chiari sendromu), 19
hastada ise non-portal (17 hastada peritoneal karsinoma-
toz, 1'er hastada ttiberktloz peritonit ve sekonder bak-
teriyel peritonit) karakterde asit saptanmigtir (18). Bizim
serimize gdre biraz daha sik non-portal asit ve malignite
saptanirken daha az oranda siroz ve tuiberklloz saptan-
mistir.

Haseki E§itim Hastanesi'nde yapilan calismada asit sivisi
etiyolojisi agisindan degerlendirmesi yapilan 24 hasta ile
karaciger hastaliklarinin en sik etiyolojik nedeni olustur-
dugu, bu hastalardan 18’inde karaciger sirozu (5'er has-
tada hepatit B virtistine, hepatit C virtstine ve alkole bag-
I, 3 hastada kriptojenik karaciger sirozu), 2'sinde kronik
karaciger hastaligl, birer hastada ise konjenital hepatik
fibroz, primer biliyer siroz, otoimmuin hepatit ve alkolik
hepatit hastaliklarinin asit sivisina neden oldugu saptan-
mistir (14). Bizim serimizde de en sik asit nedeni karaciger
hastaliklari olup, benzer sekilde en sik etiyolojik nedenler,
hepatit B, hepatit C ve kriptojenik siroz idi. Bu seriye gére
kriptojenik oranimiz biraz daha fazla iken, alkole bagl
asit saptadigimiz tek hasta vardi ve bu seriye kiyasla daha
az oranda idi. Kriptojenik sirozla ilgili yaptigimiz baska bir
calismada bu hastalarin en az yarisinin non alkolik steato
hepatit (NASH) zemininde gelistigini saptadik (19). Bol-
gemizde Tdrkiye'nin batisina gére daha az oranda alkole
bagli siroz ve asit gérurken, daha fazla oranda NASH ze-
mininde gelisen siroz ve asit gortilmektedir.

58 hastalik ayni calismada 12 kisi ile cesitli malignite-
lerin en sik 2. etiyolojik faktér, 11 kisi ile konjestif kalp
yetersizliginin 3. en sik etiyolojik faktor olarak rol aldigi
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saptanmistir. 2 hastada tuiberkdloz gérdimdstur (14). Bi-
zim serimizde de non-portal asitin en sik nedeni olarak
maligniteler saptanirken kalp yetmezligine bagl asit orani-
miz bu seriye gére dustik, tlberktloz oranimiz benzerdir.

Ozellikle sirotik asiti oldugu bilinen hastalarda klinik tablo-
nun dedismesi durumunda, olasi spontan bakteriyel peri-
tonit ya da malignite g6z ardi edilmemelidir (7). Bizim de
sirotik hastalarimizdan 3 tanesinde hepatoselltiler kanser,
1 tanesinde B hticreli lenfoma saptandi. Hastalarda siroz
saptansa bile malignite agisindan dikkatli degerlendirmek
gerekir.

KAYNAKLAR

1. Serin E, Boyacioglu S. Siroz komplikasyonlari ve tedavisi. In: Gastro-
enteroloji. Ozden A, Sahin B, Yilmaz U, Soykan I. (Eds) 1. Baski.
Fersa Matbaacilik, 2002: 528-532.

2. Okten A, Mungan Z, Cakaloglu Y, Boztas G, Kaymakoglu S, Besisik
F, Ozdil S. Gastroenterohepatoloji. Nobel Tip Kitapevleri, 2001:
345-368.

3. Kuiper JJ, van Buuren HR, de Man RA. Ascites in cirrhosis: a review
of management and complications. Neth J Med 2007; 65: 283-8.

4. Biecker E. Diagnosis and therapy of ascites in liver cirrhosis. World
J Gastroenterol 2011;17:1237-48.

5. Knudsen AW, Krag A, Nordgaard-Lassen |, et al. Effect of paracen-
tesis on metabolic activity in patients with advanced cirrhosis and
ascites. Scand J Gastroenterol 2016;51:601-9.

6. Gaetano JN, Micic D, Aronsohn A, et al. The benefit of paracentesis

on hospitalized adults with cirrhosis and ascites. J Gastroenterol
Hepatol 2016;31:1025-30.

7. Ozdemir S. Cirrhotic ascites. Medical Journal of Bakirkdy 2013;9:1-
7.

8. Gines P, Quintero E, Arroyo V, et al. Compensated cirrhosis: natural
history and prognostic factors. Hepatology 1987;7:122-8.

9. Kashani A, Landaverde C, Medici V, Rossaro L. Fluid retention in cir-
rhosis: pathophysiology and management. QJM 2008;101:71-85.

10. Hoefs JC. Serum protein concentration and portal pressure deter-
mine the ascitic fluid protein concentration in patients with chronic
liver disease. J Lab Clin Med 1983;102:260-73.

26

Sonug olarak Sanlurfa yéresinde asit nedeniyle takip
edilen hastalarin yaklasik %80'i portal hipertansif tip asit
olup tlim asit nedenleri ve portal hipertansif asitte en sik
etiyolojik neden sirozdur. Bdlgemizde siroza en sik ne-
den olan hastaliklar hepatit B, hepatit C ve kriptojenik
sirozdur. Non-portal asitli hastalarin yaklasik tcte ikisin-
den sorumlu malignite en sik non-portal asit nedeni iken,
tlberkuloz ikinci en sik nedendir. Asitli her hasta dnce-
likle karaciger sirozu yontinden aragtirilmalidir. Sirozdan
stiphelenilse bile maligniteler ve tlberkliloz basta olmak
lzere olasi diger nedenler de arastiriimalidir.

11. Pare P, Talbot J, Hoefs JC. Serum ascites albumin concentration
gradient: a physiologic approach to the differantial diagnosis of
ascites. Gastroenterology 1983; 85: 240-244.

12. Hoefs JC. Diagnostic paracentesis: a potent clinical tool (editorial).
Gastroenterology 1990;98:230-6.

13. Sola E, Sole C, Gines P. Management of uninfected and infected
ascites in cirrhosis. Liver Int 2016;36(Suppl 1):109-15.

14. Meral CE, Karaali ZE, Yanmaz S, et al. Etiological distribution of
ascites investigated patients. Med Bull Haseki 2005;43:0-0.

15. Cakaloglu Y, Okten A, Yagin S. Serum ascites albtimin concentra-
tion gradient (A-GRAD) in the prediction of of portal hypertension
in ascitic patients. Gastroenterology 1991:100;1484-5.

16. Runyon BA, Practice Guidelines Committee, American Association
for the Study of Liver Diseases (AASLD). Management of adult pa-
tients with ascites due to cirrhosis. Hepatology 2004;39:841-56.

17. Al-Knawy BA. Etiology of ascites and the diagnostic value of se-
rum-ascites albumin gradient in non-alcohol liver disease. Ann Sau-
di Med 1997;17:26-8.

18. Akriviadis EA, Kapnias D, Hadjigavriel M, et al. Serum/ascites albu-
min gradient: its value as a rational approach to the differential
diagnosis of ascites. Scand J Gastroenterol 1996;31:814-7.

19. Uyanikoglu A, Aydin F, Altunbas R, et al. Siroz etiyolojisinde NASH'in
yeri nedir? 12. Ulusal Hepato-Gastroenteroloji Kongre Kitabi. 8-10
Ekim 2015, Afyon, SB-10, 82.



OZGUN ARASTIRMA

Akut pankreatitli hastalarda serum endocan dtizeyinin klinikle
iliskisi: Serum endocan akut pankreatitte biyomarker olabilir mi?

Relationship between serum endocan levels and clinical follow-up in patients with acute
pancreatitis: Can serum endocan be a biomarker for acute pancreatitis?
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Giris ve Amag: Akut pankreatit seyrinde hastaligin prognozunu tayin
etmek icin bircok belirte¢ ve skorlama sistemleri kullanilmaktadir. Bu
calismada endocan dlizeyinin hafif ve siddetli pankreatit vakalarinda
C-reaktif protein, Ranson skoru, revize Atlanta skorlamasi ve diger labo-
ratuvar gdstergeleri ile iliskisi karsilastirilarak prognozu éngdrmede 6ne-
minin arastiriimasi planlanmistir. Gere¢ ve Yéntem: Calismada 50 akut
pankreatit hastasi prospektif olarak incelendi, basvuru ani, 2. ve 7. gtin-
lerde endocan, biyokimyasal parametreler ve C-reaktif protein degerleri
Oledldd. Hastalarin sikayet ile basvuru arasindaki zaman, yatis stireleri,
skorlama sistemlerine gére pankreatit siddeti Ranson ve revize Atlanta
skoru olarak kaydedildi. Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 22.0 paket
programi kullanildi. Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 61.36+16.21 yil
olup olup %54t kadindi. Ranson skoruna gdre 20 olgu (%30) siddetli
pankreatit idi. Endocan dederleri hafif pankreatit grubu ve siddetli pank-
reatit grubu ile karsilastirildiginda basvuru aninda, 2. ve 7. gtinlerde
anlamli sonu¢ vermemistir. Revize Atlanta skorlamasina gdre siniflandi-
rilan hasta gruplarinin serum endocan ile karsilastinlmasinda istatistiksel
acidan fark gdrdlmedi. Pankreatit siddeti icin 2. gun bakilan C-reaktif
protein siddetli pankreatitte ortalama 95.05 mg/L, hafif pankreatitte ise
77.06 mg/L olarak saptandi. Diger laboratuvar gdstergelerinden alanin
aminotransferaz, aspartat aminotransferaz, gama glutamil transferaz,
alkalen fosfataz, total biliriibin ve direkt biliribin hastaligin siddeti ile
korele saptandi. Sonug: Akut pankreatit prognozu ile endocan arasin-
daki iliskiyi daha net ortaya koymak icin daha genis kapsamli prospektif
calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: Akut pankreatit, endocan, Ranson skoru, revize
Atlanta skoru, C-reaktif protein

GiRiS
Akut pankreatit (AP), hastaligin hafif bir formu olan in-
terstisyel 6dematdz pankreatitten agir formu olan akut

nekrotizan pankreatite kadar farkl klinik tablolarda or-
taya cikabilen ve prognozu farkliliklar gésteren bir klinik

iletisim: Emre DONMEZ

S.B. Geyve Devlet Hastanesi, ic Hastaliklari BSltimti, Geyve, Sakarya
Tel: +90 264 517 52 34

E-mail: emredonmez41@hotmail.com

Background and Aims: Several markers and scoring systems are
used to determine the prognosis of acute pancreatitis. In this study,
the role of endocan in predicting prognosis was investigated by com-
paring the relation between C-reactive protein, the Ranson score, the
revised Atlanta classification, and other laboratory indicators in patients
with mild and severe pancreatitis. Materials and Methods: Fifty acute
pancreatitis patients were studied prospectively. Endocan, biochemical
parameters, and C-reactive protein values were measured at the time
of admission and on the second and seventh days. The time between
complaints and patient admission, the length of stay, and the severity
of pancreatitis according to the Ranson score and revised Atlanta classi-
fication were recorded. The SPSS 22.0 statistical package was used for
data analysis. Results: The mean patient age was 61.36£16.21 years,
and 54% of patients were female. According to the Ranson score, 20
cases (30%) had severe pancreatitis. When endocan levels in the mild
and severe pancreatitis groups were compared at the time of applica-
tion and at the second and seventh days, there were no statistically
significant differences. There were no statistically significant differenc-
es in serum endocans between groups of patients classified according
to the revised Atlanta scoring system. When patients were subdivided
according to pancreatitis severity, the mean C-reactive protein levels on
the second day were 95.05 mg/L in patients with severe pancreatitis
and 77.06 mg/L in patients with mild pancreatitis. Other laboratory
indices, such as alanine aminotransferase, aspartate aminotransferase,
gamma-glutamyl transferase, alkaline phosphatase, total bilirubin, and
direct bilirubin, were correlated with disease severity. Conclusion: To
clarify the relationship between the prognosis of acute pancreatitis and
endocans, more extensive prospective studies are needed.

Key words: Acute pancreatitis, endocan, Ranson score, revised Atlanta
classification, C-reactive protein

tablodur. Hastalarin %80'inde gelisen pankreatit tablosu
kendini sinirlayan ve iliml olan, nadir lokal ve sistemik
komplikasyonlar gelisen ve genel destek tedavisiyle du-
zelebilen akut 6dematéz pankreatit tipindedir. Geri kalan

Ddénmez E, Sezikli M, A¢ikgdz SB, et al. Relationship between serum endocan
levels and clinical follow-up in patients with acute pancreatitis: Can serum
endocan be a biomarker for acute pancreatitis? The Turkish Journal of
Academic Gastroenterology 2019;18:27-32. DOI: 10.17941/agd.543507
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%20 hastadaki tablo ise siddetli, organ yetmezliklerinin
gorlebildigi, morbidite ve mortalitenin ylksek oldugu,
akut nekrotizan pankreatit seklindedir (1).

Hastalarin klinik olarak gézetiminde gtintimtize kadar bu
amacla ¢ok sayida skorlama sistemleri gelistirilmistir. Bun-
lardan en cok kullanilanlari Ranson, APACHE Il ve Atlanta
siniflamalari olup klinik, biyokimyasal ve radyolojik degis-
kenlere dayanmaktadirlar.

AP hastalarinin tedavi yénetiminde ve cerrahi kararinin
alinmasinda, bilgisayarli tomografi (BT) ve skorlama sis-
temlerinden elde edilen dederler hastaligin siddetinin be-
lirlenmesinde dnemli bilgiler sunmakla birlikte hastaligin
yonetiminde sadece bu degerlerle hareket etmektense
hastalarin klinik durumunu ve vital bulgulari 6n planda
tutmak daha yararlidir. Bu nedenle klinik durumu da icine
alan daha iyi risk tahmini yapilabilecek belirtec ve sinifla-
ma sistemlerine gerek vardir.

ilk olarak insan umbilikal ven endotelyal hticre kdiltrlerin-
de tesbit edilen endocan daha sonra dermal mikrovasku-
ler endotel hticreleri, koroner ve pulmoner arterler, yag
dokusu kapillerleri gibi bircok insan endotel hticre kuiltu-
rinde uretilmistir. Septik sok, akciger, bébrek, kolon kan-
seri varliginda ve inflamasyonun oldugu durumlarda plaz-
ma endocan dederleri yuikselmektedir. Son zamanlarda
yapilan calismalarda endocan dtizeylerinde inflamatuvar
hastaliklarda artis oldugu, bazi hastaliklarin aktivasyonuy-
la korele arttigi gosterilmistir.

Literatlirde AP hastalarinda endocan dtizeyi ile ilgili veri
bulunmamaktadir. Bu ¢alismadaki amacimiz AP hastala-
rinda klinik ile endocan dtizeyleri arasinda korelasyon var-
ligini, klinik gidisat ile endocan takibinin prognostik deger
taslylp tasimadigini ortaya koymaktir.

GEREC ve YONTEM

Bu arastirma hastanemiz Gastroenteroloji servisinde AP
tanisi konup yatarak tedavi gérmts 50 hasta Uzerinde
yurutulmdstir. Hasta ve yakinlarina gerekli bilgilendirme
yapllmis ve test icin rutin kan drneklemeleri disinda O.
glin (basvuru aninda), 2. glin ve 7. guin ilave 3'er cc kan
alinmasi igin rizalari alinip calismanin hastanede kalis su-
relerini etkilemeyecegi ifade edilmistir.

18-80 yas araliginda olan ve AP tanisi olan hastalar ca-
lismamiza dahil edilmistir. Calismadan dislanma kriterleri
sigara iciyor olmak, malignite tanisi olmak ve bilinen evre
3 ve Uzeri kronik bébrek hastaligi varligi olarak kabul edil-
mistir.

Hastalarin cinsiyeti, yasi, hastanede yatis suresi, ek has-
talik varhdi, kullanmakta olduklari ilaclari, aliskanliklari,
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gecirilmis pankreatit varligi, travma &ykdsu, sikayet bag-
lamasi ile bagvuru arasindaki suresi, laboratuvar incele-
me sonuglari ve gdruntlleme bulgular kaydedilmistir.
Alanin aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz
(AST), laktat dehidrogenaz (LDH), gama glutamil trans-
feraz (GGT), alkalen fosfataz (ALP), serum lipid profili,
total biliriibin dtizeyi, direkt bilirtibin dizeyi, serum C-re-
aktif protein (CRP) dtizeyi, tam kan sayimi, Ure, kreatinin,
serum elektrolit dizeyleri ve aglik kan glukozu duzeyleri
incelenmistir.

Calisma icin Kocaeli Universitesi Girisimsel Olmayan Kli-
nik Arastirmalar Etik Kurulu Baskanligi'ndan izin alinmis-
tir (Géruisme tarihi 05.10.2016, Karar No KU GOKAEK
2016/249).

Endocan igin alinan kan &rnekleri 10 dakika santrifuj edil-
dikten sonra ayrilan serumlar -80°C'de saklandi. Serum
endocan konsantrasyonu manuel endocan kiti ile ELISA
yontemi ile élclildu. (Boster Biological Technology, USA).
Endocan testinin test ici ve testler arasi varyasyon katsayi-
sI %10 ile %12 arasinda degismekteydi. Endocan testinin
sensitivitesi <10 pg/ml idi.

istatistiksel Analiz

istatistiksel analiz bilgisayarda SPSS ver. 22.0 programi
kullanilarak gerceklestirildi. Normal dagilim g0steren
sayisal veriler ortalamatstandart sapma seklinde g&s-
terilirken normal dagiim gdstermeyen veriler medyan
(minimum-maksimum) seklinde gésterildi. Kategorik de-
giskenler frekans (ytizde) olarak gésterildi. Numerik de-
Jiskenlerin dagilim &zellikleri Kolmogorov- Smirnov testi
ile degerlendirildi. Normal dagilim gdsteren degiskenler
icin grup karsilastirmalari student t testi ile normal da-
giim gdstermeyen degiskenler icin grup karsilagtirmalari
Mann Whitney U testi ile yapildi. Sayisal degiskenler ara-
sindaki korelasyon analizi Pearson korelasyon analizi testi
ile yapildi. Kategorik degiskenlerin grup karsilastirmala-
rinda ki-kare testi kullanildi. P<0.05 istatistiksel olarak an-
lamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismamiza dahil edilen 50 hastanin 23’0 (%46) erkek,
27'si (%54) kadin idi. Hastalarimizin yasi 24-80 yil arali§in-
da olup, yas ortalamasi 61.36+16.21 yil olarak saptandi.

Tum hastalar Ranson kriterleri kullanilarak siniflandirildi.
Tdm hastalarin ortalama Ranson skoru 2.18+1.3 idi. Has-
talar Ranson kriterleri degerlendirilerek hafif seyirli ve agir
seyirli AP olarak 2 gruba ayrildi. Ranson skoru 3 ve Ulize-
rinde olan toplam 20 (%40) hasta agir seyirli pankreatit,
Ranson skoru 3'lin altinda olan toplam 30 (%60) hasta



hafif seyirli pankreatit olarak kabul edildi. Gruplar arasi
incelemede hafif pankreatit grubunda ortalama Ranson
skoru 1.23+0.56 iken, agir pankreatit grubunda bu deger
3.60+0.59 idi. Hastalarin Ranson skoru ile dlctilen serum
endocan duzeyleri Tablo 1'de belirtilmis olup istatistiksel
olarak anlamli fark olmadigi tespit edildi.

Tablo 1. Ranson skoru ile endocan arasindaki iliski

Ranson
Endocan 0. guin r -0.091
p 0.531

0.122
0.398

-0.007
0.960

Endocan 2. guin

=

Endocan 7. guin

© T T

Agir ve hafif pankreatit gruplarinda 0. gtin, 2. gtin, 7.
glinde Olclilen serum endocan duzeyleri pikogram/ml
cinsinden, 0. glin serum ALT, AST, ALP, GGT dtizeyleri
U/L cinsinden, 0. glin total ve direkt bilirtibin dtizeyleri
mg/dL cinsinden verilmis olup ortalama yas ve yatis su-
resi median degerleri Tablo 2'de belirtilmistir. istatistiksel
olarak degerlendirildiginde iki grup arasinda serum endo-

Akut pankreatit ve serum endocan dizeyi

can duzeylerinde anlamli bir fark yoktu. A§ir pankreatitli
hastalarda ALT, AST, GGT, ALP, total bilirtibin ve direkt
bilirtibin degerlerinde istatistiksel olarak anlamli fark
saptandi. Hafif pankreatitli vakalarla siddetli pankreatitli
vakalar arasinda yas acisindan istatistiksel olarak anlamli
fark saptandi. Hastalarin hastanede yatis streleri ortala-
ma 6.6+2.6 guin idi. Hafif pankreatitli vakalarin yatig stire-
si ortalama 5 guin iken, siddetli pankreatitli vakalarin has-
tanede kalis stiresi 8 glindui. Hafif ve siddetli pankreatitli
vakalar arasinda hastanede yatis streci icin istatistiksel
acgidan anlamli fark mevcuttu (p=0.004).

Hastalarimiz revize Atlanta skorlamasina gére siddeti agi-
sindan hafif (n: 32) ve orta siddetli (n: 18) pankreatit olarak
siniflandirildi. Revize Atlanta skoruna gére ortalama endo-
can degerleri ve istatistiksel iliskisi Tablo 3'te verildi. Veriler
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Hastalarin 2. glin bakilan serum endocan duzeyinin bas-
vuru anindaki (0. guin) seviyelerine gére azalma yuzdesi
degerlendirildiginde revize Atlanta skoruna gore hafif sid-
detteki hastalarda azalis yuzdesi %15,7 (-%40,9 -%86,1)
iken orta siddetteki hastalarda azalis ytizdesi-%4, 1 (-%20,2
%85, 1) saptandi. Bu fark istatistiksel acidan anlamli degildi
(p:,402).

Tablo 2. Ranson skoruna gére hafif ve agir pankreatitli hastalarin karsilastiriimasi

Hafif Pankreatit

Endocan 0. gtin 194.7+86.8

Endocan 2. gtin 152.9+82.6

Endocan 7. guin 162.7£91.7
ALT median (min.-maks.) 48.0 (8.0-389.0)
AST median (min.-maks.) 54.0 (16.0-368.0)

GGT median (min.-maks.) 100.0 (15.0-835.0)

ALP median (min.-maks.) 113.0 (35.0-379.0)
)

Thil median (min.-maks. 0.8 (0.2-5.6)
Dbil median (min.-maks. 0.4 (0.1-3.8)
Yas median (min.-maks.) 61.0 (26.0-80.0)
Yatis stiresi median (min.-maks.) 5.0 (2.0-13.0)

Agir Pankreatit p
200.0+£70.4 0.812
185.2+104.1 0.253
177.3£105.8 0.618

244.0 (13.0-1364.0) 0.001
317.0 (16.0-786.0) <0.001
339.0 (15.0-849.0) 0.010
139.5 (77.0-387.0) 0.068
1.9 (0.6-7.1) 0.006

1.2 (0.2-5.3) 0.003
71.0 (24.0-80.0) 0.037
8.0 (4.0-13.0) 0.004

ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, GGT: Gama glutamiltransferaz, ALP: Alkalen fosfataz, Tbil: Total bilirtibin, Dbil: Direkt bilirubin.

Tablo 3. Revize Atlanta skoruna gére endocan ortalama seviyeleri

Hafif Siddetli
Endocan 0. glin 187,9+78,7
Endocan 2. guin 152.0+87.9
Endocan 7. guin 157.6+98.9

Orta Siddetli p
219,7+81,4 0.210
201,4+96,7 0.089
196,7+88,4 0.203
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Hastalarin 7. guin bakilan serum endocan dtzeyinin bas-
langi¢ seviyelerine gore azalma ylizdesi dederlendirildi-
ginde revize Atlanta skoruna gére hafif hastalarda azalis
ylizdesi %15,8 (-%31,1 -%86,1) iken orta siddetteki has-
talarda azalig ylzdesi -%8,3 (-%39,5 - %82,8) saptandi.
Bu fark istatistiksel agidan anlamli degildi (p:,088).

AP'nin etiyolojisi incelendiginde; hastalarin  34'tinde
(%68) biliyer nedenler, 4'tinde (%8) post-endoskopik ret-
rograd kolanjiyopankreatografi (ERCP), 3'tinde (%6) ilaca
bagli, 1'inde (%2) kronik alkolizm, 2'sinde (%4) hastada
anatomik bozukluk saptanirken, 5 hasta (%10) idiyopa-
tik olarak degerlendirildi. Biliyer kékenli pankreatitlilerin
Ranson skor ortalamalari 3 iken non-biliyer pankreatitli
grubun Ranson skor ortalamasi 1 olup aralarinda anlamli
fark saptandi (Tablo 4).

istatistiksel olarak degerlendirdigimizde hastalarin bagvu-
ru anindaki (0. guin), 2. glin ve 7. guin CRP ile bagvuru
anindaki (0. guin), 2. glin ve 7. glin endocan dlzeyleri
karsilastirildiginda korelasyon olmadigi gértildu (Tablo 5).

Agir pankreatitli hastalarda CRP ortalamalar sirayla O.
glin 20.78+19.7 mg/L, 2. glin 95.05+59.01 mg/L, 7.
glin 49.6+42.1 mg/L saptandi. Hafif pankreatitlerde ise
CRP ortalamalari sirayla 0. glin 44.9+46.4 mg/L, 2. guin
77.06+ 59.9 mg/L, 7.gln 38.1+32.5 mg/L olarak saptan-
dr (Sekil 1).

TARTISMA

AP'nin erken dénemde risk siniflamasini yapmak ve sidde-
tini belirlemek hastaligin morbidite ve mortalitesini azalt-
mak agisindan onemlidir. Hastaligin siddetini belirlemek
icin cesitli laboratuvar belirtecleri ile skorlama sistemleri
lizerinde durulmakta ve calismalar yurttilmektedir. Fa-

Siddet

W Hafif
100+ EAgr

ORP 0,GliN ORP 2.GiiN QRP 7.GON

Sekil 1. Hafif ve agir pankreatitli hastalarda CRP ortalamalari.

kat calismalarin cogu zaman hasta sayisinin az olusu, tek
merkezli gerceklesmesi nedeniyle tutarli sonuclar elde
edilememektedir.

Prognozu 6ngormede kullanilan bir ¢cok biyobelirtec ara-
sindan klinik takipte sikca kullanilan CRP dtzeyi 6lciim
takibi, hematokrit degisimi (0. ve 48. saat), Ranson kriter-
leri, akut fizyoloji ve kronik saglik degerlendirmesi (APA-
CHE) Il skoru, yatak basl akut pankreatit siddet indeksi
(BISAP) skoru, revize Atlanta Siniflamasi ve Balthazar
skorlamasidir. Bizim bu calismamizda Ranson skorlama-
si, revize Atlanta sinifladirmasi, organizmada olusan sis-
temik inflamatuvar yaniti belirlemek icin CRP ve serum
endocan Slctimleri yapildi.

Tablo 4. Biliyer ve non-biliyer pankreatitli vakalarin ortalama Ranson skorlari

Biliyer

Ranson median (min.-maks.) 3.0 (0-5.0)

Tablo 5. CRP ile endocan arasindaki iliski

Endocan 0. Glin

CRP 0. gtlin r 0.201
p 0.161
CRP 2. glin r -0.062
p 0.667
CRP 7. glin r 0.048
p 0.743

CRP: C-reaktif protein
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Non-biliyer p
1.0 (0-3.0) <0.001

Endocan 2. Giin Endocan 7. Gilin

-0.369 -0.263
0.008 0.065
-0.087 -0.180
0.550 0.211
-0.037 -0.034
0.803 0.815



Ranson kriterleri AP'nin klinik siddeti ve prognozu hak-
kinda gtivenilir bir prediktérdur (2). AP'nin etiyolojik ve
prognostik faktérlerinin degerlendirildigi derlemede Ran-
son skoru <3 olan hastalarda 6n gortilen mortalite orani
yaklasik %1, 3-4 olan hastalarda %15, 5-6 olan hastalar-
da %40 ve 6< olan hastalarda én gérilen mortalite orani
%7100 olarak belirtilmistir (3). Atlanta Sempozyumu’nda
1992'de varilan konsensusa gore Ranson skoru =3 sid-
detli panreatit olarak tanimlanmaktadir (4,5). AP %70-80
hafif, %20-30 siddetli olarak gérilmektedir (6). Bizim de
klinigimizde takip ve tedavi ettiimiz 50 hastanin 30'u
(%60) hafif, 20°si (%40) siddetli AP idi.

Ranson skorlamasina gére hafif ve siddetli pankreatit
olarak 2 gruba siniflandirilan hastalarimizin endocan ile
korelasyonuna bakildiginda istatistiksel olarak anlamli bir
farkliik saptanmadi. Siddetli pankreatitteki endocan du-
zeyleri 0. guin (basvuru ani), 2. guin ve 7. glinde hafif
pankreatite goére ylksek saptansa da vakalarin ytksek
Ranson skoruna sahip olmamalari, sayica az olmalari ne-
deniyle bu olusan fark istatistiksel olarak anlam olustur-
mamis olabilir. Cho ve ark.’larinin 161 hastayla yaptigi
prospektif calismada siddetli pankreatiti 6n gérmek agl-
sindan Ranson >3, BISAP >2, APACHE-Il >8, BT siddet
indeksi >3 ve 24. saat CRP 2214 mg/L olan hastalarda
ozellikle APACHE-II skorlamasi icin en ylksek dogruluk
saptansa da APACHE-Il ve 24. saatte bakilan CRP de dahil
olmak tzere tlim skorlama sistemlerinde istatistiksel ola-
rak anlamli fark saptanmamistir (7).

Son yillarda poplilerite kazanan, puanlamasinda klinik gi-
disatla birlikte lokal ve sistemik komplikasyonlarin dikkate
alindigr siniflandirma sistemi olan revize Atlanta skorla-
masina goére de hastalarimiz kategorize edilip serum en-
docan ile karsilastirildiginda anlamli fark saptanmamistir;
fakat orta siddetteki olgularda 2. glin ve 7. gunlerdeki
serum endocan seviyelerinin azalma orani hafif olgula-
ra gore ylizde degerlerde daha az izlenmistir (p=0.402,
p=0,88). Hasta poptlasyonunun daha fazla ve hastalik
siddeti agir olgularin calismada yer almasi durumunda
istatistiksel anlamda degder kazanmasi muhtemel gorin-
mektedir.

Pankreastaki hasarin derecesi ve organizma yanitinin sid-
detine paralel olarak, hepatositlerin sitokinler tarafindan
uyarilmasi sonucu, akut faz yaniti ve bu yanitin en 6nemli
sonucu olan serum CRP dizeyi artar (8). Akut faz reakta-
ni olan CRP, hafif ve siddetli AP atagini ayirmak amaciy-
la kullanilabilmektedir (9). Serum CRP dtzeyi 150 mg/L
lizerinde olmasinin, k&tl prognozun gdstergesi oldugu
kabul edilir (10). Semptomlardan sonraki 48. saatteteki
CRP degerinin, daha erken dlclilen degerinden daha ya-
rarli oldugu gd&sterilmistir (8).

Akut pankreatit ve serum endocan dizeyi

Calismamizda adir pankreatitli hastalarda 48. saat CRP
ortalamasi 95.05+59.01 mg/L, hafif pankreatitlerde ise
CRP ortalamasi 77.06+ 59.9 mg/L saptandi. Bagvuru ani,
2. glin ve 7. glin CRP degerlerinin CRP ile korelasyonuna
bakildiginda istatistiksel olarak anlamli fark gdérdlmedi.
Basvuru anindaki CRP dedgerlerinin siddetli pankreatite
oranla hafif pankreatitli hasta grubunda daha ytksek
(20.78+19.7 mg/L vs 44.9£46.4 mg/L) bulunmasinin ne-
deni AP tablosunun daha erken baslayip en ytiksek gérdil-
dligu 48. saate daha yakin olarak élctildtigu olabilir.

Sikayet ile basvuru arasindaki zaman; hafif siddetteki
pankreatit grubunda 14 (2.0-96.0) saat, adir siddetteki
pankreatitli vakalardaise 10 (2.0-24.0) saat olarak saptan-
di. Hafif siddetteki vakalarin basvuru surelerinin ortalama
olarak 4 saat daha gec oldugunu gérliyoruz fakat arada
olusan bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Dogrusu
zaman zaman epigastrik agri yasayan, hastaneye her za-
man basvurmayan, tibbi yardim almadan ayaktan polikli-
nik takibinde olabilen hastalari da hafif 6dematéz pank-
reatit grubunda dustinecek olursak siddetli pankreatit ile
aralarinda istatistiksel anlamda fark olusabilirdi.

Hastalarin hastanede yatis stireleri ortalama 6.6+2.6 glin
idi. Hafif pankreatitli vakalarin yatis stiresi ortalama 5 guin
iken, siddetli pankreatitli vakalarin hastanede kalis stire-
si 8 guindu. Hafif ve siddetli pankreatitli vakalar arasin-
da hastanede yatis sureci icin istatistiksel agidan anlamli
fark mevcuttu (p:0.004). Yatis sliresini uzatan sebepler
arasinda siddetli pankreatitli vakalarin enteral beslenme-
sinin gec baslayabilmesi, agrinin kontrold icin gereken
zamanin daha uzun olabilmesi, sistemik inflamatuar yanit
sendromu (SIRS) belirteclerinin daha uzun yuksek seyret-
mesi vardir.

Pankreatit gelisimi sirasinda karacigerde gelisen lipid pe-
roksidasyonu, endotoksin uyarimi sonucu Kuppfer htic-
relerinden salinan tlimdr nekrozis faktor (TNF)-alfa ve
pankreatit iliskili asit sivisinin kaspaz aktivasyonuna ne-
den olmasi gibi faktérlerin pankreatitte karaciger fonksi-
yon testlerinde ylkselmeye neden oldugu belirtiimektedir
(11). Calismamizda ALT, AST, GGT, ALP, total bilirtibin ve
direkt bilirtibin degerlerinin AP'de normalden ytiksek ol-
makla birlikte siddetli grup ile hafif pankreatitli grubu kar-
silastirdigimizda istatistiksel olarak ytksek saptanmistir.

Biliyer kékenli pankreatitlilerin ranson skor ortalamalari 3
iken non biliyer pankreatitli grubun Ranson skor ortala-
masi 1 olup, aralarinda anlamli fark saptandi (p <0.001).
Zeytunlu ve ark.'lari 177 pankreatitli grupta; interstisyel
ddematdz pankreatitili grupta %74.6 ve siddetli pankre-
atit grubunda %85 oraninda biliyer etiyoloji bildirmislerdir
(12). En sik gorilen pankreatit nedeninin biliyer olmasi,
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pankreatit patogenezinde suclanan mekanizmalarin
(pankreas kanalinin obstriksiyonu ve entero-pankreatik
reflti) en sik biliyer nedenlerde olmasi siddetli pankreatit-
lerde biliyer sebepleri én plana cikariyor olabilir.

Kronik inflamatuvar hastaliklardan olan Behcet Hasta-
li§i'nda endocan iliskisini gésteren Balta ve ark.'larinin
yapti§i calismada 33 Behget hastasinin plazma endocan
ddizeyi, 35 saglikli gonlilltye gore ylksek saptanmistir (p
<0.001). Endocan dtizeyi; CRP, eritrosit sedimantasyon
hizi ve hastaligin aktivitesi ile ciddi pozitif korelasyon gos-
termistir (13).

Scherpereel ve ark., yogun bakim tnitelerine ciddi sepsis
veya septik sokla basvuran hastalarin plazma endocan
dtizeylerini karsilastirmislardir. Septik sok hastasinin en-
docan dtzeyleri 20 saglkli gdnlilliye ve 7 SIRS hastasi-
na gore anlamli olarak yuksek bulunmustur (p <0.001).
Arastirmacilar bu bulgulara dayanarak, endocan dtzeyi
ile hastaligin ciddiyeti ve mortalitesi arasinda iliski oldugu-
nu belirtmis ve endocanin endotel disfonksiyonunun bir
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belirteci olabilecedini ortaya koymuslardir. Her ne kadar
inflamatuvar hastalik komorbiditesi olan hastalari calisma
disi birakmis olsak da komorbiditesi olan AP vakalarinin
daha agir gectigi de bilinen bir gergektir. Bizim calisma-
mizda AP olgulari ile endocan arasinda bir korelasyon bu-
lunmamasinin bir sebebi de bu durumdan kaynaklanmis
olabilir.

Elde ettigimiz sonuclar neticesinde endocan dtizeyleri
ile AP klinik seyri arasinda anlamli iliski olmadigini fakat
tdm pankreatit vakalarinda genel olarak basvuru aninda,
48. saatte ve 7. glinde ylkselme egdiliminde oldugunu,
siddetli AP’de daha da ytiksek oldugunu tespit ettik. Ca-
lismamiza alinan hasta sayisinin yetersizligi bu degerlen-
dirmeyi saglikl kilacak ve kesin bir cut-off deger verecek
diizeyde olmayabilir. Sonug olarak daha fazla sayida,
daha genis hasta gruplariyla yapilan calismalarda daha
anlamli sonuclar elde edilebilir. Saglikli gondilltilerden
olusturulan kontrol grubu ile karsilastirima yapilsaydi, en
azindan siddetli pankreatit gegiren hastalar icin anlamli
fark saptanabilirdi.
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Ulseratif kolitli hastalarda paraoksanaz 1 ve arilesteraz seviyeleri ve
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bu parametrelerin hastalik aktivitesi ile iligkileri
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Giris ve Amac: Bu calismada Ulseratif kolitli hastalarda serum paraok-
sonaz 1 ve arilesteraz dtizeyleri ve bu parametrelerin hastalik aktivitesi
ile iliskileri arastirildi. Gereg¢ ve Yéntem: Calismaya 38 aktif donemde
tlseratif kolit hastasi ve 38 saglikli kontrol grubu hastasi dahil edildi. Ca-
lisma grubu hastalarindan hem aktif dénemde hem de remisyon sagla-
ninca paraoksonaz 1 ve arilesteraz enzim aktiviteleri ¢alisildi. Paraokso-
naz 1 ve arilesteraz enzim aktiviteleri aktif dénem, remisyon dénemi ve
kontrol grubu arasinda kiyaslandi. Bulgular: Calisma grubu hastalarinin
yas ortalamasi 40.3+14.6 yil (19-78) olup hastalarin 20’si erkek (%52.6)
ve 18’i kadin (%47.4) idi. Kontrol grubu hastalarinin demografik ézel-
likleri calisma grubuna benzerdi. Aktif dénemdeki tlseratif kolit hasta-
larinin ortalama serum paraoksonaz 1 degeri 65.8+15.0 U/L, ortalama
serum arilesteraz dederi ise 151.0+236.6 U/mL olarak tespit edildi. Re-
misyon dénemindeki hastalarda ortalama serum paraoksonaz 1 degeri
82.4+58.4 U/L, ortalama serum arilesteraz dederi ise 94.1+134.6 U/
mL olarak tespit edildi. Kontrol grubundaki hastalarda ortalama serum
paraoksonaz 1 degeri 131.7+63.5 U/L, ortalama serum arilesteraz de-
Geri ise 287.3+295.6 U/mL olarak tespit edildi. Ulseratif kolitli hastalar-
da ortalama paraoksonaz 1 ve arilesteraz ddizeyleri aktif ve remisyon
donemi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark géstermedi (p>0.05).
Aktif ve remisyon dénemindeki tlseratif kolitli hastalarda ortalama pa-
raoksonaz 1 ve arilesteraz degerleri kontrol grubundaki saglikli bireylere
gore istatistiksel olarak anlamli sekilde dtistik bulundu (p<0.05). Sonug:
Ulseratif kolitli hastalarda paraoksonaz 1 ve arilesteraz aktivitelerinin
kontrol grubuna gdre istatiksel olarak anlamli sekilde azaldigi ancak
hastalik aktivitesi ile paraoksonaz 1 ve arilesteraz aktiviteleri arasinda
iliski bulunmadigr gdsterilmistir.

Anahtar kelimeler: Paraoksonaz 1, inflamatuvar barsak hastaligi, ul-
seratif kolit

GiRiS
Ulseratif kolit (UK) primer olarak kolonu tutan, mukoza
ve submukozaya sinirli, idiyopatik kronik bir hastaliktir

(1). Inflamatuvar barsak hastaligi (IBH) patogenezinde en
cok genetik, immtunolojik, mikrobiyolojik ve cevresel fak-
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Background and Aims: In this study, we studied serum paraoxanase
1 and arylesterase levels in patients with ulcerative colitis and their re-
lationship with disease activity. Material and Methods: Thirty-eight
patients with active ulcerative colitis and 38 healthy controls were
included in this study. Paraoxanase 1 and arylesterase enzyme activ-
ities in both active and remission phases were studied. Paraoxanase
1 and arylesterase enzyme activities in the active disease phase, the
remission phase, and the control group were compared. Results: The
mean patient age in the study group was 40.3+14.6 years (19-78);
20 patients were male (52.6%) and 18 were female (47.4%). The de-
mographic characteristics of the patients in the control group were
similar to those of the study group. The mean serum paraoxanase 1
level was 65.8+15.0 U/L, and the mean serum arylesterase level was
151.0+236.6 U/mL in patients in the active phase. The mean serum
paraoxanase 1 level was 82.4+58.4 U/L, and the mean serum arylester-
ase level was 94.1+134.6 U/mL in patients in the remission phase. The
mean serum paraoxanase 1 level was 131.7+63.5 U/L, and the mean
serum arylesterase level was 287.3+295.6 U/mL in the control group.
There was no statistically significant difference in mean paraoxanase
1 and arylesterase levels between patients in the active and remission
phases (p > 0.05). The mean levels of paraoxanase 1 and arylesterase
in patients in the active and remission phases were significantly lower
than those in healthy controls (p < 0.05). Conclusion: In patients with
ulcerative colitis, paraoxanase 1 and arylesterase enzyme activities were
found to be significantly lower than those in the control group, but
there was no relationship between disease activity and paraoxanase 1
and arylesterase enzyme activities.

Key words: Paraoxanase 1, inflammatory bowel disease, ulcerative
colitis

térler suclanmaktadir (2-4). UK 100 yildan daha uzun bir
stiredir bilinen bir inflamatuvar barsak hastaligi olmasina
ragmen etiyolojisi ve patogenezi hala tam olarak aydinla-
tilamamustir.

Gokbulut V, Dursun H, Kaplan M, et al. Paraoxonase 1 and arylesterase levels
in patients with ulcerative colitis and their relationship with disease activity. The
Turkish Journal of Academic Gastroenterology 2019,18:33-37. DOI: 10.17941/
agd.543505
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insanda 7. kromozomun g21-22 bélgesinde lokalize pa-
raoksonaz (PON) multigen ailesi, PON1, PON2 ve PON3
diye adlandirilan Ug Uyeden olusmaktadir (5). Paraokso-
naz enzimi karacigerde sentezlenen bir ester hidrolazdir
(6). PON1'in dustik yogunluklu lipoprotein (LDL) koleste-
roltin oksidatif modifikasyonuna karsi koruyucu bir rol oy-
nayarak lipit peroksidasyonunu engelledigi, antioksidan
ve anti-inflamatuvar 6zellik gdsterdigi belirtiimektedir (7-
9). Paraoksonaz ve arilesteraz (ARE ) iki ayri enzim olarak
adlandirilsa da yapilan arastirmalarda insan serumunda
tek gen Urlnu olan enzimin hem arilesteraz hem de para-
oksonaz aktivitesine sahip oldugu gdsterilmistir (10).

Plazma PON1 ve ARE aktiviteleri patolojik sartlarda &zel-
likle malign hastaliklarda ve kronik sistemik hastaliklarda
azalmis olarak bulunmustur (11-13). Bu calismalarda art-
mis oksidasyon ve inflamasyonun etkisi ile PON1 ve ARE
degerlerinin azaldigi belirtilmistir. UK'nin etiyolojisinde de
daha 6nceki calismalarda inflamasyon ve oksidasyonun
énemli rolti gésterilmesine ragmen UK'da PON1 ve ARE
dtzeyleri ve bu parametrelerin hastalik aktivitesi ile iliskisini
kiyaslayan literatlirde az sayida calisma bulunmamaktadir.

Biz bu ¢alismada llseratif kolitli hastalarda serum PON1
ve ARE dzeylerini ve bu parametrelerin hastalik aktivitesi
ile iliskisini aragtirdik.

GEREC ve YONTEM

Calismamiza Atattirk Universitesi Tip Faktiltesi Hastanesi
Gastroenteroloji poliklinigine kanli ishal sikayeti ile bas-
vuran ve yeni tani konulmus veya remisyonda iken ntiks
hastalik tanisiyla hospitalize edilen 38 aktif dénemde UK
hastasi ve 38 saglikli kontrol grubu hastasi dahil edildi.
Hastalik aktivite dederlendirmesi Truelove-Witts skorla-
masina gore yapildi (14). Bu skora gére siddetli hastaligi
olanlar aktif UK olarak alindi.

Calismaya bobrek yetmezligi, kronik karaciger hastaligi,
kronik kalp hastaligi, IBH disinda sistemik inflamatuvar
veya sistemik enfeksiy6z hastaligi olanlar ve herhangi bir
malignite tanisi olan hastalar dahil edilmedi. Aktif donem-
deki tlim hastalarimiz yatirilarak tedavi edildi. Hastalara
1 mg/kg dozunda metilprednisolon ve remisyon sagla-
namadi§l durumlarda anti- timdr nekrozis faktér (TNF)
tedavi verilerek remisyon saglandi. Hastalar remisyona
girdikten Ucer aylik surelerle kontrole cagrildi. Kontrole
gelen hastalarin remisyonda olduklari Truelove-Witts kri-
terleri ile teyit edildi.

UK'li hastalarda aktif ve remisyon déneminde PON1 ve
ARE dzeyleri él¢tildu. Saglikl kontrol grubunun da PON1
ve ARE dlzeyleri ilk basvuru aninda élctildd. Calismada
aktif dénemdeki hastalarin PON1 ve ARE dtzeyleri re-
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misyon dénemiyle karsilastirildi. Ayni zamanda hem aktif
hem remisyon dénemindeki hastalarin PON1 ve ARE du-
zeyleri saglikl kontrol grubuyla karsilastirildi.

UK hastalarindan tedaviye baslamadan énceki aktif dé-
nemlerinde ve tedaviyle remisyon dénemine girdikten
sonraki zamanda 10 ml venéz kan alindi. Ayni sekilde
saglikl gondilltilerden de kan alindi. PON1 ve ARE duzey-
leri icin alinmis olan vendéz kanlar en fazla 30 dakika oda
sicakliginda dik pozisyonda bekletildikten sonra, biyokim-
ya laboratuvarinda 4000 rpm’'de 10 dakika sogutmali
santrifdj edildi. Ayrilan serum iki esit parcaya boltinerek
-80 derecede depolanip saklandi. Calismanin yapilacagi
glin tim numunelerin +4 “C'de 12 saat bekletilerek ¢6-
ztinmeleri saglandi ve biyokimya laboratuvarinda calisildi.

PONT enzim aktivitesi dlgimuinde substrat olarak para-
okson, ARE élclimuinde ise substrat olarak fenil asetat
kullanildi. Kullanilan btitlin kimyasallar analitik saflikta
olup Merck ve Sigma‘'dan saglandi. Serum havuzunda
paraoksonaz aktivite Slctimlerinde farkli konsantrasyon-
larda CaCl2 ve yine farkli konsantrasyonlarda paraokson
(O,0-diethyl-O-p-nitrophenyphosphate; Sigma Co, Lon-
don, UK) ihtiva eden glisin ve Tris-HCL tamponlari kullani-
larak; farkli pH ve sicakliklarda (37 °C ve 25 °C'de) él¢lim-
ler yapilarak bazal paraoksonaz aktiviteleri incelendi. Ayni
soltisyonlara 0.5 mol/L ve 1 mol/L NaCl ilaveleri yapilarak
da NaCl-stimlle paraoksonaz aktiviteleri tespit edildi. Ari-
lesteraz aktivitesi Slgtimleri ise Tris-HCl ve glisin tampon-
larina substrat olarak paraokson yerine son konsantras-
yonu 1 mmol/L ve 2 mmol/L olacak sekilde fenilasetat
ilave edildi. PON1'in enzimatik hidrolizi sonucu olusan
4-nitro-fenol ile ARE'nin enzimatik hidrolizi sonucu olusan
fenol spektrofotometrik olarak Slctildd. PONT aktivitesi
412 nm’'de, ARE enzim aktivitesi 270 nm'de &lclildd.

Veriler sayi, ylizde ortalama ve standart sapma olarak
verildi. Verilerin analizinde SPSS 18 bilgisayar istatistik
programi kullanildi. Ndmerik veriler parametrik sartlar-
da kontrol grubu ile T testi ile, nonparametrik sartlarda
Mann-Whitney U Test ile analiz edildi. p<0.05 olmasi du-
rumunda gruplar arasi fark anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calisma grubu hastalarinin yas ortalamasi 40.3+14.6 yil
(19-78) olup hastalarin 20'si erkek (%52.6) ve 18'i kadin
(%47.4) idi. Kontrol grubu hastalarinin ise yas ortalamasi
40.5+9.9 (18-60) olup hastalarin 21'i erkek (%55.2) ve
17'si kadin (%44.8) idi. Calisma ve kontrol grubu hastala-
rinin demografik 6zellikleri benzerdi. Calisma grubu has-
talarinin 18’inde pankolit, 15'inde sol tip kolit ve 5’inde
ise Ulseratif proktit mevcuttu. Hastalarin demografik ézel-
likleri Tablo 1'de dzetlenmistir.



Tablo 1. Demografik 6zellikler

Ulseratif kolit ve PON 1-ARE iliskisi

Calisma Grubu
Yas 40.3£14.6 yil (19-78)

Cinsiyet: E/K 20 (%52.6)/18 (%47.4)
Hastalik tutulumu
Pankolit 18 (%47)
Sol tip 15 (%39)
Ulseratif proktit 5(%17)

Kontrol Grubu P
40.5+9.9 (18-60) 0.78
21 (%55.2)/17 (%44.8) 0.69

Tablo 2. Hastalik donemlerine gore PON1 ve ARE degerleri ve gruplar arasinda kiyaslama

PON1

Aktif d6nem 65.8+15.0 U/L
. N p>0.05

Remisyon dénemi 82.4+58.4 U/L

Aktif d6nem 65.8+15.0 U/L
p<0.005

Kontrol 131.7+£63.5 U/L

Remisyon dénemi 82.4+58.4 U/L
p<0.005

Kontrol 131.7+£63.5 U/L

PON1: Paraoksanaz 1, ARE: Arilesteraz

Hastallk ddénemlerine gére PON1 ve ARE degerleri
ve gruplar arasinda kiyaslama Tablo 2'de &zetlenmis-
tir. Aktif dénemdeki UK hastalarinin ortalama serum
PON1 degeri 65.8+15.0 U/L, ortalama serum ARE de-
geri ise 151.0£236.6 U/mL olarak tespit edildi. Remis-
yon dénemindeki hastalarda ortalama serum PON1
degeri 82.4+58.4 U/L, ortalama serum ARE degeri ise
94.1+134.6 U/mL olarak tespit edildi. Kontrol grubunda-
ki hastalarda ortalama serum PON1 dederi 131.7+63.5
U/L, ortalama serum ARE dederi ise 287.3+295.6 U/mL
olarak tespit edildi.

UK'll hastalarin PON1 ve ARE dtizeyleri kiyaslandiginda
aktivasyon ve remisyon donemleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05). Aktivasyon dé-
nemindeki UK'll hastalarda ortalama PON1 ve ARE deger-
leri kontrol grubundaki saglikli bireylere gore istatistiksel
olarak anlamli sekilde duistik bulundu (PON1 p<0.05, ARE
p<0.5). Yine remisyon dénemindeki UK'll hastalarda orta-
lama PON1 ve ARE degerleri kontrol grubundaki saglkli
bireylere gdre istatistiksel olarak anlamli sekilde dustk
bulundu (p<0.05).

TARTISMA

Bu calismada PON1 ve ARE seviyelerinin aktif ve remisyon
dénemindeki UK hastalarinda kontrol grubu hastalarina
gore azaldigi ve bu parametrelerin hastalik aktivitesi ile
iliskili olmadigi gosterilmistir. Hem aktif dénemde hem de

ARE
151.0£236.6 U/mL

94.1+134.6 U/mL p>0.05
151.0£236.6 U/mL

p<0.05
287.3+295.6 U/mL
94.1£134.6 U/mL

p<0.005

287.3+295.6 U/mL

remisyon déneminde kontrol grubuna gére daha dustk
PON1 ve ARE degerlerinin bulunmasi hastaligin etyopa-
togenizinde serumda bu molekdillerin seviyelerinin azal-
masinin rold olabilecedini distindtirmektedir.

Daha &nceki calismalarda malignite, travma ve romato-
id artrit gibi artmis oksidatif stres altindaki hastaliklarda
azalmis PON1 ve ARE aktiviteleri saptanmistir (15-17).
Akcay ve ark. yapmis olduklari calismada mide ve pankre-
as kanserli hastalarda azalmig serum PON1 aktivitesi sap-
tamiglartir (18,19). Yine Elkiran ve ark. yeni tani akciger
kanserli hastalar tizerinde yaptiklar calismada PON1 ve
ARE aktivitesini anlamli oranda azalmis bulmuslardir (20).
Ancak literattirde UK ile bu parametreler arasindaki iliskiyi
ve bu parametrelerin hastalik aktivitesi ve etyopatogenez-
deki roltini arastiran calisma sayisi kisithdir.

UK'nin etyopatogenezi hala tam olarak anlasilamamistir.
Serbest radikalleri iceren oksidan molekdillerin IBH'nin pa-
tofizyolojisinde rol oynadigi distintlmektedir (21). Kolon
goreceli olarak mukozasindaki dustik orandaki antiok-
sidanlara bagl olarak oksidatif hasara zaten duyarlidir.
Ayrica UK'da azalmis antioksidan defans mekanizmala-
r asirt inflamasyonun gelisimine neden olabilir (22,23).
Antioksidan defans mekanizmasinin azalmasinda ise
PON1 gibi antioksidan molekdillerinde azalmanin rold
oldugu dustintilmektedir. PON1'in lipoproteinler tzerin-
de serbest radikallerin yol actigi lipit peroksidasyonuna
karsi antioksidan etki gésterdigi gdzlenmistir (24). Bizim
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calismamizda da UK hastalarinda serumda PON1 seviye-
sinin kontrol grubu hastalarina gore istatistiksel olarak
anlamli sekilde duistik bulunmasi UK etyopatogenezinde
azalmis PON1 seviyelerine bagl gelisen oksidatif hasarin
etkili olabilecedi fikrini desteklemektedir. Benzer sekilde
Rothem ve ark. yaptigi calismada kolon ve ileumdan alr-
nan biyopsi 6rneklerinde PON1 eksikligi gézlenmis ve bu
parametrelerin hastaliyin patogenezinde rol alabilecegi
sOylenmistir (25).

Baskol ve ark.'nin yaptigi calismada PON1 aktivitesi bizim
calismamiza benzer olarak UK'li grupta kontrol grubuna
g6re daha dusuk olarak bulunmustur (21). Baskol ve ark.
¢ikan bu sonuclari “Preoksidan bir cevrede inflamatuvar
yanitin bir parcasi olarak artan sitokinler azalmis PON1
aktivitesine sebep olabilir.” seklinde aciklamislardir. Ayri-
ca bu calismada serum PON1 aktivitesi ile hastalik akti-
vitesi arasinda hicbir korelasyon bulamamislardir. Daha
once degisik hasta gruplari ile yapilan calismalarda PON1
ve ARE'nin hastalik aktivitesi ile de iliskili olabilecegi gs-
terilmesine ragmen bizim ¢alismamiz ve yukarida bahse-
dilen calismada tam tersi sonuglar bulunmustur. Bunun
olasi nedenlerinden biri ise hastalarin aktif ve remisyon
déneminde kullandigi immuinsupresif ilaclara bagh sonuc-
larin yanls deg@erlendirilmesi olabilir. Diger bir sebebi ise
PON1'in gercekten C-reaktif protein (CRP) gibi sik kulla-
nilan parametrelere gdre hastalik aktivitesini degerlen-
dirmek igin yetersiz kalmasi olabilir. Nitekim Boehm ve
ark. yaptiklari calismada Crohn hastaligi ve UK varliginda
azalan PON1 enzim aktivitesini CRP yuksekligi ile karsi-
lastirmis ve zayif bir belirte¢ olarak saptamiglardir. PON1
enzim aktivitelerinin dustik sensitivite ve spesifiteye sahip
olmasi nedeniyle hastalik aktivitesini dederlendirme gticu
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klinik uygulamalar icin yeterince guvenilir bulunamamigtir
(26).

UK'li hastalarda serum PON1 ve ARE aktivitesindeki azal-
manin mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. UK'da
inflame mukozadaki azalmis antioksidan seviyeleri sonu-
cunda, artan serbest oksijen radikalleri ile olusan oksidatif
stres doku hasarina neden olur. Serum PON1 ekspresyo-
nunun oksidatif stresle azaldigi ve yapilan calismalarda
oksidatif stres durumlarinda PON1'in inaktive oldugu
gbsterilmistir (27,28). Ayrica inflamatuvar bir hastalik
olan UK'da inflamatuvar yanitin bir parcasi olarak TNF-o.
ve interldkin (IL)-1'in arttigi (29-31) ve bunun sonucunda
da IL-1 ve TNF-a'nin serum PON1 aktivitesini azalttigi be-
lirtilmistir (32). PON1 dominant olarak karacigerde Uretilir
ve IL-1, TNF-a gibi sitokinler karaciger hticrelerine direkt
etki ederek PON1 mRNA'nin azalmasina neden olurlar.
Bu tezi destekler nitelikte Van Lenden ve arkadaslarinin
yaptigi bir calismada akut faz cevabi sirasinda TNF-a ve
IL-1 gibi salinan mediyatérlerin serum PON aktivitesini
azalttigi bulunmus ve PON negatif akut faz proteini ola-
rak kabul edilmistir (33).

Galismamizin en 6nemli kisithhigi hasta sayisinin az olma-
sidir. Ancak literatlirde PON1 ve ARE ile yapilmis calis-
malarda bizim hasta sayimiza benzer hasta érneklemleri
kullanilmistir ve hasta sayimiz istatistiksel degderlendirme
icin yeterlidir.

Sonug olarak bu calismada UK'li hastalarda PON1 ve ARE
aktivitelerinin kontrol grubuna gére istatiksel olarak an-
lamli sekilde azaldigi ancak bu parametrelerin hastalik
aktivitesi ile iligkili olmadigi tespit edilmistir. Bu sonuglara
gdre PON1 ve ARE'nin hastaligin etyopatogenezinde rol
alabilecegdi dustnulmdstur.
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