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Genel Bilgiler:

Sakarya Tip Dergisi, Acil Tip, Adli Tip, Aile Hekimligi, Algoloji, Anatomi, Aneztezi ve Reani-
masyon, Beyin ve Sinir Cerrahisi, Cocuk Saglig1 ve Hastaliklari, Deri ve Zithrevi Hastaliklar,
Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon, Fizyoloji,
Genel Cerrahi, Gogiis Cerrahisi, Gogiis Hastaliklari, Gz Hastaliklari, Halk Saghgi, Hava
ve Uzay Hekimligi, Hematoloji, Histoloji ve Tibbi Embriyoloji, I¢ Hastaliklari, Kadin Has-
taliklari ve Dogum, Kalp ve Damar Cerrahisi, Kardiyoloji, Kulak Burun Bogaz Hastaliklari,
Noroloji, Niikleer Tip, Ortopedi ve Travmatoloji, Plastik ve Rekonstriktif Cerrahi, Radyasyon
Onkolojisi, Radyoloji, Ruh Saghig ve Hastaliklar, Spor Hekimligi, Sualti Hekimligi ve Hiper-
barik Tip, Tibbi Biyokimya, Tibbi Ekoloji ve Hidroklimatoloji, Tibbi Farmakoloji, Tibbi Gene-
tik, Tibbi Mikrobiyoloji, Patoloji, Uroloji Anabilim Dallar1 ve yukarida adi gegen tiim bilim
dallarmnin yan dallaryla ile ilgili olabilecek retrospektif, prospektif veya deneysel aragtirma,
derleme, olgu sunumu, editéryal yorum/tartisma, editére mektup, cerrahi teknik, ayiric: tans,
tibbi kitap degerlendirmeleri, soru- cevaplar ve tip giindemini belirleyen giincel konular1 ya-
ynlayan, Ulusal ve Uluslararasi tiim tibbi kurum ve personele ulasmayi hedefleyen bilimsel
bir dergidir. Dis Hekimligi, Beslenme ve Diyetetik, Saglik Yonetimi Bilim Dallarindan gonde-
rilen ¢ahismalar koruyucu hekimlik konularini islemek kaydiyla kabul edilecektir.

Dergi yilda dért say olarak Mart, Haziran, Eylill ve Aralik aylarinda yayinlanmaktadir. Der-
ginin resmi yayin dili Tiirkge ve Ingilizcedir. Ingilizce yazim tercih sebebidir. Dergi ile ilgili
her tiirlii islem ve bagvuru http://dergipark.gov.tr/smj adresinden yapilabilir. Gegmis sayilar-
da yayilanan ¢aligmalara bu adresten ulagilabilir.

Bilimsel Politikalar ve Etik Sorumlulugu: Yazilarin bilimsel sorumlulugu yazarlara aittir. Tam
yazarlarin ¢ahgmaya aktif olarak katilmis olmasi gereklidir. Gonderilen yazilarin dergide
yaymlanabilmesi i¢in daha 6nce bagka bir bilimsel yayin organinda yaymlanmamig olmast
gerekir. Gonderilen yazi daha 6nce herhangi bir toplantida sunulmus ise; toplant: ads, tari-
hi ve diizenlendigi sehir belirtilmelidir. Klinik aragtirmalarin protokolii ilgili kurumun etik
komitesi tarafindan onaylanmig olmalidur. Insanlar iizerinde yapilan tiim calismalarda, “Yon-
tem ve Geregler” boliimiinde ¢aligmanin ilgili komite tarafindan onaylandig1 veya ¢aligmanin
Helsinki Ilkeler Deklerasyonuna (www.wma.net/e/policy/b3.htm) uyularak gergeklestirildi-
gine dair bir ciimle yer almahdur. (Etik kurul tarih ve protokol numaras1) Calismaya dahil

edilen tiim insanlarin bilgilendirilmis onam formunu imzaladig: metin iginde belirtilmelidir.

Cahismada “Hayvan” 6gesi kullanilms ise yazarlar, makalenin Gereg ve Yontemler boliimiin-
de Guide for the Care and Use of Laboratory Animals (www.nap.edu/catalog/5140.html)
prensipleri dogrultusunda galigmalarinda hayvanhaklarini koruduklarini ve kurumlarinin

etik kurullarindan onay aldiklarini belirtmek zorundadur.

Degerlendirme Siireci:

Dergiye gonderilen yazilarin degerlendirilmesi {i¢ asamada yapilmaktadir. Birinci asamada
makaleler dergi standartlar1 agisindan incelenir, yazim kurallarina uymayan makaleler red-
dedilir. Makale yazim kurallarina gore diizenlendikten sonra ayni isimle yeniden dergiye
yiiklenebilir. Tkinci agamada makaleyi editor kurulu tarafindan igerik ve yontem agisindan
degerlendirmeye alinur. Ilk iki asamay1 tamamlayan makaleler figiincii asamaya gegerek in-
celenmesi i¢in hakemlere gonderilir. Tim yazilarda editoryel degerlendirme ve diizeltmeye
bagvurulur; gerektiginde, yazarlardan bazi sorulari yanitlamasi ve eksikleri tamamlamasi
istenebilir. Degerlendirme sonucu kabul, minér revizyon, major revizyon, yeniden yazilmast
gerekli ya da ret karar gikabilir. Dergide yayinlanmasina karar verilen makale basim siirecine
alinir; bu agamada tiim bilgilerin dogrulugu i¢in ayrmtili kontrol ve denetimden gegirilir;

yayn 6ncesi sekline getirilerek yazarlarin kontroliine ve onayma sunulur.

Yayin Hakka:

1976 Copyright Acte gore, yayimlanmak {izere kabul edilen yazilarin her tiirlii yaymn hakk:

dergiyi yayimlayan kuruma aittir. Yazarlar, http://dergipark.gov.tr/smj internet adresinden

ulasacaklar1 “Yayin Haklar1 Devir Formu”nu doldurup (mavi kalemle ve 1slak imzali olacak
sekilde sorumlu yazarca imzalanmis), DergiPark sitemi iizerinden gondermelidirler.

« Olgu sunumu/serisi ve derleme digindaki bilimsel ¢aligmalarda etik kurul onay belgesi
sisteme yiiklenmelidir.

o Veri toplama siireci Arahik 2010 tarihinden 6nce tamamlanmig ¢alismalar kabul edilme-
yecektir.

« Bilimsel ¢aligmalar, calismadaki yazarlarin isim ve soy isimleri (¢alismaya dahil olan tiim
yazar isimleri yazilmal) ile gahgma baghigindaki tiim kelimelerin (baglaglar harig) sadece
ilk harfleri bityiik harf olacak sekilde DergiPark sistemine yiiklenmelidir.

« Yazarlarin aym sayida ilk isim olduklar: yalmzca bir ¢alismalar1 yayinlanacaktir.

« SCI, SSCI, SCIE, ESCI veya A&HCIde

« indekslenen dergilerde yaymlanmis galismalarinda Sakarya Tip Dergisinde yayinlanmig
herhangi bir ¢alismaya atifta bulunan yazarlarin ¢ahsmalarina 6ncelik verilecektir. (Calig-
ma bilgilerinin ve varsa linkinin Editére Sunum Sayfasrnda belirtilmesi gerekmektedir ve
hckerbicer@gmail.com adresine mail atilarak hatirlatma yapilmahdar).

«  Yazim dili Ingilizce olan bilimsel galiymalarin veya yazim dili Tiirkge olan galigmalarin
Ingilizce 6zetlerinin yaziminda akademik diizenleme hizmeti veren profesyonel kurum
veya kuruluglardan yardim alindiginin belgelenmesi durumunda bu galigmalara 6ncelik

verilecektir.

Yazinin Hazirlanmasi

Derleme tiiriindeki bilimsel ¢ahgmalar igin yazar sayisi iigii gegmemelidir.

Olgu sunumlar igin yazar sayisi altiy1 gegmemelidir.

Yazilar gift satir aralikli ve 10 punto olarak, her sayfanin iki yaninda ve alt ve iist kisminda
2.5 cm bosluk birakilarak yazilmahdir. Yazi stili Arial olmalidir.

Yazilar Microsoft Word formatinda olmalidir. (Tablolar dahil olacak sekilde)

Kisaltmalar, 6zette ve ana metinde kelimenin ilk gectigi yerde parantez iginde verilmeli ve

tiim metin boyunca o kisaltma kullanilmalidur. Kiigiik harflerle yapilan kisaltmalara geti-
rilen eklerde kelimenin okunusu esas alinir: cmyi, kgdan, mmden, kr.un. Biiyiik harflerle
yapilan kisaltmalara getirilen eklerde ise kisaltmanin son harfinin okunusu esas alinir:
BDT’ye, TDK'den, THY de, TRT'den, TLnin vb. Ancak kisaltmas: biiyiik harflerle yapildigt
halde bir kelime gibi okunan kisaltmalara getirilen eklerde kisaltmanin okunusu esas ali-
nir: ASELSAN'da, BOTAS'1n, NATO'dan, UNESCO'ya vb.

Editére sunum sayfasi ayr1 bir Word dosyas: olarak gonderilmelidir. Editére sunum sayfa-

sinda gonderilen caligmanin kategorisi, es zamanli olarak bagka bir dergiye gonderilmemis
oldugu, daha 6nce bagka bir dergide yayinlanmamus oldugu, varsa ¢alismay: maddi olarak
destekleyen kisi ve kuruluslar ile varsa bu kuruluglarin yazarlarla olan iligkileri belirtil-

melidir.

Kapak sayfasi ayr1 bir Word dosyas olarak gonderilmelidir. Kapak sayfasinda baghk basit
ve anlagilir sekilde olmalidir (Tiirkge ve Ingilizce). Baslik 60 karakterden daha uzun

oldugu takdirde Ingilizce ve Tiirkge kisa baslik da kapak sayfasina eklenmelidir. Tiim ya-
zarlarin ads, soyadi ve unvanlari, ORCID numaralari, ¢aligtiklar: kurumun adi ve gehri bu
sayfada yer almahdir. Bu sayfaya ayrica “yazigmadan sorumlu” yazarin isim, agik adres,
telefon ve e-posta bilgileri eklenmelidir.

istatistik Bilgi Notu

o Kullanilan istatistiksel yontem, orijinal veriye erisebilecek bilgili bir okuyucunun rapor
edilen sonuglar1 onaylayabilecegi bir ayrintida belirtilmelidir. Istatistiksel terimler, kisalt-
malar ve semboller tanimlanmalidir. Kullanilan bilgisayar programy, istatistiksel yonteme
dair agiklama verilmelidir. Calisma deseni ve istatistiksel yonteme dair kaynaklar miim-
kiinse belirtilmelidir.

« Sonuglarin sunumunda, 6zellikle ortalama ve yiizdelik verirken, ondalikli hanelerin gos-
teriminde virgiilden sonra sonra 2 hane kullanilmalidir (112,2 yerine; 112,20 veya 112,21
gibi). P, t, Z degerleri istisnadir ve virgiilden sonra 3 hane verilmelidir (p<0,05 yerine tam
deger p=0,001). Tam say1 disindaki gosterimlerde virgiilden sonra iki hane, istatistiksel
degerlerin (pt,z,EKi-Kare gibi) virgiilden sonra ii¢ hane degerlerin sunulmasi, p deger-
lerinin sunumunda p<0,05 veya p>0,05 yerine test istatistigi ile birlikte tam p degerinin
(bu degerin binde birden kii¢iik olmasi durumunda p<0,001 bigiminde) gésterilmesi
gerekmektedir.

Yazinin Boliimleri

Calismanin génderildigi metin dosyasinin iginde sirasiyla, Tiirkge baghk, Tiirkge ozet, Tiirkge
anahtar kelimeler, Ingilizce baslik, Ingilizce 6zet, Ingilizce anahtar kelimeler, galismanin ana
metini, kaynaklar, her sayfaya bir tablo olmak iizere tablolar ve son sayfada sekillerin (varsa)
alt yazilar1 seklinde olmalidir. Tablolar kaynaklardan sonra, her sayfaya bir tablo olmak tizere
galiymanin gonderildigi dosya i¢inde olmali ancak ¢alismaya ait sekil, grafik ve fotograflarin

her biri ayr1 bir imaj dosyasi (jpeg ya da gif) olarak génderilmelidir.

Arastirma Makalesi:

Oz (Abstract): Tirkce ve Ingilizce 6zetler alismanin baslig ile birlikte verilmelidir. Ozetler
Amag (Objective), Gereg ve Yontemler (Materials and Methods), Bulgular (Results) ve Sonug
(Conclusion) boliimlerine ayrilmali ve 250 sdzciigii gegmemelidir.

Anahtar Kelimeler (Keywords): Tiirkce 6zetten sonra Tiirkge anahtar kelimeler, Ingilizce
ézetten sonra Ingilizce anahtar kelimeler belirtilmelidir.

Giris (Introduction): Giris boliimiiniin son paragrafinda ¢aligmanin amacim bildiren bir
ciimle yer almalidir.

Gereg ve Yontemler (Materials and Methods): Arastirmanin tipi, etik hususlar, kullanilan
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istatistiksel analiz yéntemleri belirtilmelidir.

Bulgular (Results) Tartisma (Discussion) Kaynaklar (References)

Olgu Sunumu/Serisi:

Oz (Abstract): Tiirkce ve Ingilizce 6zetler makelenin basligl ile birlikte verilmelidir. Ozetler
tek paragraflik olmalidir. (100-150 kelime olmalidir.)

Anahtar Kelimeler (Keywords): Tiirkge 6zetten sonra Tiirkge anahtar kelimeler, Ingilizce
Gzetten sonra Ingilizce anahtar kelimeler belirtilmelidir.

Giris (Introduction)

Olgu Sunumu (Case Report) Tartigma

(Discussion) Kaynaklar (References)

Derleme:

Oz (Abstract): Derleme 6zetleri kisa ve tek paragraflik olmalidir (ortalama 100-150 kelime;
boliimsiiz, Tiirkge ve Ingilizce) Anahtar Kelimeler (Keywords): Tiirkge 6zetten sonra Tiirkge
anahtar kelimeler, Ingilizce 6zetten sonra Ingilizce anahtar kelimeler belirtilmelidir.

Giris (Introduction) Konu ile Ilgili Bagliklar

Sonug (Conclusion) Kaynaklar (References)

Editore Mektup:

Mektuplar, kaynaklar harig 500 kelimeyi gegmemelidir. Tiirkge ve Ingilizce 6zete gerek yok-
tur. Kaynak sayisi 5 ile sinirlandirilmalidir. Bir mektup en fazla 4 yazar tarafindan yazilabilir.
Edit6re mektuplar hakem degerlendirme siirecine alinmaz, ancak edit6r tarafindan gerekli

durumlarda yazarlardan mektuba cevap vermeleri istenebilir.

Anahtar Kelimeler

o Enaz3 en fazla 6 adet, Tiirkge ve

« Ingilizce yazilmalidur.

«  Kelimeler birbirlerinden noktal: virgiil (;) ile ayriimalidur.

« Ingilizce anahtar kelimeler “Medical Subject Headings (MESH)”e uygun olarak verilme-
lidir (www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html).

« Tirkge anahtar kelimeler Tiirkiye Bilim Terimlerine uygun olarak verilmelidir (www.

bilimterimleri.com).

Kaynaklar

o Yazarlar yalnizca dogrudan yararlandiklari kaynaklari yazilarinda gosterebilirler.

« Kaynaklar yazida gelis sirasina gére yazilmali ve metinde ciimle sonunda noktalama isa-
retlerinden hemen sonra “Ust Simge” olarak belirtilmelidir.

« Caligmada bulunan yazar sayis1 6 veya daha az ise tiim yazarlar belirtilmeli, 7 veya daha
fazla ise ilk 6 isim yazihp “et al” eklenmelidir.

«  Kaynak yazimu i¢in kullanilan format Index Medicus'ta belirtilen sekilde olmalidir (www.
icmje.org).

« Kaynak listesinde yalmizca yayinlanmis ya da yayinlanmasi kabul edilmis veya DOI nu-
marasi almig galismalar yer almalidur.

« Kaynak sayisinin aragtirmalarda 50 ve derlemelerde 100, olgu sunumlarinda da 10 ile
sinirlandirilmasina 6zen gosterilmelidir.

« Kaynaklarin dizilme sekli ve noktalamalar asagidaki 6rneklere uygun olmalidir (Noktala-

ma isaretlerine liitfen dikkat ediniz):

Makale igin; Yazar(lar)in soyad(lar)1 ve isim(ler)inin bagharf(ler)i, makale ismi, dergi ismi,
yil, cilt, say1, sayfa nosu belirtilmelidir.

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

Kitap igin; Yazar(lar)in soyad(lar)1 ve isim(ler)inin basharf(ler)i, boliim baghg, editérin(-
lerin) ismi, kitap ismi, kaginci baski oldugu, sehir, yaynevi, yil ve sayfalar belirtilmelidir.

Ornek:

. Yabanci dilde yayimlanan kitaplar igin;

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

. Tiirkge kitaplar igin; Gokge O. Peptik iilser. Dilek ON, editor. Mide ve Duedonum.

. 1. Baski. Ankara: Anit Matbaasi; 2001. $:265- 276.

. On-line yayinlar i¢in format; DOI tek kabul edilebilir on-line referanstur.

. Sekil, Resim, Tablo ve Grafikler

. Sekil, resim, tablo ve grafiklerin metin iginde gegtigi yerler ilgili ciimlenin sonunda
belirtilmelidir.

. $Sekil, resim, tablo ve grafiklerin agiklamalari ana metnin sonuna eklenmelidir.

. Tablolar her sayfaya bir tablo olmak

. tizere yazinin gonderildigi dosya iginde olmali ancak yaziya ait gekil, grafik ve fotog-
raflarin her biri ayr1 bir imaj dosyasi (jpeg ya da gif) olarak gonderilmelidir.

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

. Daha énce basilms sekil, resim, tablo ve grafik kullamlmus ise yazili izin alinmalidir

ve bu izin agiklama olarak sekil, resim, tablo ve grafik agiklamasinda belirtilmelidir.

. Resimler/fotograflar renkli, ayrintilar1 goriilecek derecede kontrast ve net olmalidir.
Cikar iliskisi: Yazarlarin herhangi bir ¢ikar dayali bir iligkisi varsa bu agiklanmalidir.

Tesekkiir: Bu béliimde yazar olarak ismi gegmeyen ancak tesekkiir edilmesi gereken kisiler
veya kurumlar yer almahdr.

Yayimlanmak Uzere Gonderilen Galigmalar igin Kontrol Listesi

Caligmalar tam olmali ve sunlar1 kapsamalidir:

« Sorumlu yazarca imzalanmg “Telif Hakki Formu” (mavi kalemle ve 1slak imzali olacak
sekilde)

« Etik kurul onaymin PDF veya JPEG formatindaki goriintiisti(Olgu sunumu- serisi ve der-
leme yazilar1 i¢in gerekli degildir.)

« Editore Sunum Sayfasi

«  Kapak Sayfas

o Yazimin Boliimleri

«  Tiirkge ve Ingilizce baglik

« Oz (Tiirkge ve Ingilizce)

«  Anahtar sozciikler (en az 3 ve en fazla 6 Tiirkge ve Ingilizce)

« Uygun boliimlere ayrilmig ana metin

« Kaynaklar yazida gelis sirasina gére yazilmali ve metinde ciimle sonunda noktalama isa-
retlerinden hemen sonra “Ust Simge” olarak belirtilmelidir.

«  Dergi yazi kurallarina uygun olarak hazirlanmug kaynaklar listesi

« Biitiin sekil, tablo ve grafikler

« Caligmalar, ahgmadaki yazarlarin isim ve soy isimleri(¢alismaya dahil olan tiim yazar
isimleri yazilmah) ile caligma baghgindaki tiim kelimelerin(baglaglar harig) sadece ilk
harfleri bityiik harf olacak sekilde DergiPark sistemine yiiklenmelidir.

1 51 1 1

Kontrol listesinde belirtilen kos 1 i¢in degerlendirme siireci

baslatilamayacaktir.
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General Information:

Sakarya Medical Journal is a scientific journal that publishes retrospective, prospective or
experimental research articles, review articles, case reports, editorial comment/discussion,
letter to the editor, surgical technique, differential diagnosis, medical book reviews, questi-
ons-answers and also current issues of medical agenda from all fields of medicine and aims to

reach all national/international institutions and individuals.
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Anahtar
Kelimeler

Nekrotizan fasiit, kas haricinde subkutan doku ve fasyay1 tutan hizl seyirli bir enfeksiyon hastaligidir. Viicudun herhangi bir yerini etkileyebilir. Atipik semptomlarla
seyreden, genellikle kiigiik, enfekte bir lezyonla baslar ve hizlica yayilir. Olgulara baglangigta, tedavi gecikmelerine yol agan seliilit tanisi yanlslikla konulabilmektedir..
Erken tani i¢in hastaligi akla getirmek gok onemlidir. Ancak, hastalik ¢ocukluk ¢aginda nadiren goriildiigii igin bu her zaman miimkiin olamamaktadir. Ne yazik ki,
dogrudan hastahgi gosteren laboratuvar bulgusu da yoktur. Son yillarda hastaligin tedavisindeki ilerlemeye ragmen, 6lim orami hala yiiksek seyretmektedir. Hizl
progresyondan dolayi, erken ve agresif cerrahi debridman mortaliteyi azaltmak i¢in ¢ok énemlidir.

Bagarili bir tedavi i¢in cerrahlar gereklidir, ancak morbidite ve mortaliteyi azaltacak olan esas etken hastaligin tanisinin erkenden konulmasidir, bunu saglayacak olanlar da
pediatristlerdir. Bu ¢alismanin amaci, pediatristlerin destegiyle bu hastalarin tanisinin daha erken konulmas ve daha etkin tedavi edilmesine katki saglamaktir.
( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):190-198 )

Fasiit; Nekrotizan; Pediatri; Cocuk

Abstract

Keywords

Necrotizing fasciitis is a progressive infectious disease that primarily involves the fascia and subcutaneous tissue without involvement of the muscle. It can affect any part of the body. It starts
with an, often small, infected lesion with atypical symptoms, which then quickly develops into a rapid spreading. It may be initially misdi d as cellulitis, leading to delays.
remember of the disease is very important for early diagnosis. However, this is not very probable as it is seen rarely in childhood. Unfortunately, there are also no laboratory findings showing
disease directly. Despite the improvements in treatment over the past few decades, mortality rate still remains high. Due to rapid progression, early and aggressive surgical debridement are
crucial to reduce mortality.

Surgeons are required for successful treatment, but the main factor that will reduce morbidity and mortality is early diagnosis of this disease, and pediatricians are the ones who will do this.
‘The aim of this study is to contribute to earlier diagnosis and more effective treatment of these patients with support of pediatricians. ( Sakarya Med J 2019, 9(2):190-198 ).

Fasciitis; Necrotizing; Pediatrics; Child
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BEKDAS, Pediatrist Goziiyle Cocukluk Cagi Nekrotizan Fasiite Bakug: Bir Derleme

GIRiS
Nekrotizan fasiit (NF), yiizeyel cilt enfeksiyonlarinin alt
fasyal alanlara dogru hizli ilerlemesi ile karakterize, hayat
tehdit eden bir yumusak doku enfeksiyonudur. Hastalik
subkutan dokular1 ve fasyay: etkiler, kas tutulumu ise na-
dirdir.! Etkilenen fasya sadece miiskiiler fasya degil, deri
ile kas arasinda yer alan tiim fasyal alanlardir. Cilt nekro-
zunun her zaman olmayip, fasya nekrozunun degismez
bir bulgu oldugu bu hastaligin tanimini ilk kez 1952 y1-
linda Wilson yapmustir.> Cocukluk ¢aginda nadiren sap-
tanmaktadir. Tablo genellikle daha 6nceden saglikli olan
¢ocuklarda mindr bir travma sonrasinda baglamaktadir.
Siklikla ekstremitelerin tutuldugu bu hastaligin mortalite-
si ge¢ tan1 ve tedaviye bagl olarak artmaktadir. Tedavinin
temelini genis spektrumlu antibiyotik ve erken debridman

olugturmaktadir.!

Yerel veya uluslararast literatiirde iilkemizden son 20 yillik
donem i¢inde 13 tane ¢ocukluk ¢ag1 NF ile ilgili yayn tes-
pit edilmistir ve bunlarin bityiik kismi (%84) olgu sunumu
seklindedir.*'? Bir tanesi tiim yas gruplarini iceren biiyiik
bir seri olmasina ragmen, bu ¢aligmada ¢ocukluk ¢agina
ait sadece 4 olguya yer verilmistir."”* Cocukluk ¢ag1 NF ol-
gularina ait en biiytik seri 13 vaka i¢eren Bingol-Kologlu ve
ark serisidir (Tablo 1).'*

Bu ¢alismada son 20 yillik dénem i¢inde iilkemizden yapi-
lan ¢ocukluk ¢ag1 NF yayinlar: egliginde konunun mevcut
durumu goézden gegirilecektir. Geg tan1 ve tedaviye bagh
olarak mortalitesi artan bu hastalik konusunda pediatrist-
lerin de dikkatli olmasi gereklidir. Bu ¢alijmanin amaci
da, pediatristlerin destegiyle bu hastalarin tanisinin daha
erken konulmasina ve daha etkin tedavi edilebilmelerine

katk: saglamaktir.

Tablo 1: Ulkemizden yapilan ¢ocukluk ¢agi NF yayinlarindaki
olgularin demografik ozellikleri
Kaynak Y;?llln SC;;‘(’::] Yas Cins
Sentiirk S* 2002 1 3 yas Kiz
Siitgti M* 2016 2 6/9 ay Kiz/Erkek
Paksu $° 2006 1 11 yas Erkek
Gundeslioglu AO® 2014 2 2.5/4 yas Kiz
Akin Y’ 2013 1 15 ay Kiz
Kuzdan C* 2011 1 12 yas Kiz
Saz EU® 2010 1 3 yas Erkek
Kurekci AE" 2005 1 4 yas Kiz
Delibag A" 2005 1 14 ay Erkek
Ozkan H" 1997 1 10 giin Erkek
Tanir G* 2006 4 Bilinmiyor | Bilinmiyor
%46
Bingol-Kologlu M'* | 2007 13 lay-8 yas | Erkek-%54
Kiz
NF: Nekrotizan Fasiit
Epidemiyoloji

NF nadir gorillen bir hastaliktir. Eriskinlerde goriilme
siklig1 %0.004 ile %0.04 arasinda degismektedir.">'¢ Eris-
kinlere gore ¢ocuklarda daha az siklikta saptanmaktadir.
Cocukluk ¢aginda prevalansinin milyon hasta basina 0.8-
2.9 oldugu tahmin edilmektedir."”'® Diger yandan NF,
hospitalize edilen eriskinlerin %0.03’tinii ve ¢ocuklarinda
%0.018’ini olusturmaktadir.®? Bu kadar az goriilmesi,
hastaliga 6zgii bir bulgunun olmamasi ve hizli seyir goster-
mesi gibi etkenler hastaligin mortalitesinin yiikselmesine

neden olmaktadir.!

Literatiirde hastaligin cinsiyet ayirimi gostermedigi ifade
edilmistir.? Ulkemizden yapilan yayinlarda da olgularin
%56’s1n1 kiz ve %44 tini erkekler olusturmustur (Tablo 1).
Hastalik yilin her doneminde goriilmekle beraber 6zellikle
Ocak-Nisan arasindaki soguk aylarda sikliginin arttig1 ifa-
de edilmistir.”? Bunun nedeni bu dénemlerde siklig1 artan
virtis kaynakli enfeksiyon hastaliklar: olabilir. Hastaligin
siklig1 yasa gore degismektedir, adolesan ve ¢ocukluk yas
gruplari dikkate alindiginda 6zellikle 5 yas alt1 cocuklarda

daha sik goriiliir, bunlarin iginde 6zellikle yenidogan do-
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nemi ve 1-2 yas arasi stkligin en fazla arttig1 donemler ola-
rak kabul edilmektedir.” Ulkemizden yapilan yayinlarda
olgularin %46’s1 2 yasin altinda ve %77’si de 5 yagin altinda
idi (Tablo 1).

Patoloji
NE subkutan doku ve fasya nekrozu ile kendini gésteren
bir yumusak doku enfeksiyonudur. Bakterilerin subkutan
dokuyu invaze etmesi, endotoksin ve ekzotoksin salgilaya-
rak doku iskemisi, likenifikasyon nekrozu ve sistemik has-
taliga neden olmasi hastaligin temelini olusturmaktadir.*
Fasya 6demli ve donuk gri renktedir, subepidermal nekro-
tik biiller, subkutan yag nekrozu ve yogun bir nétrofil ha-
kimiyeti gosteren inflamatuar cevap tipiktir, gec evrede ise

intravaskiiler koagiilasyon ve hemoraji saptanir.”

NE 2 gruba ayrilir. Tip 1, en azindan bir tane anaerob et-
kenin eslik ettigi gram (+) veya gram (-)’lerin dahil oldugu
multiple organizmalarla olusturulan tablodur, siklikla g6-
gls, karin duvari, kasik ve perianal bolgede goriiliir.”** Tip
2 ise, grup A streptokoklar (Streptokokus pyogenes), diger
tip streptokoklar veya stafilokoklar gibi tek tip mikroor-
ganizma tarafindan olusturulan tablodur. Bu tip hastalar
siklikla 6nceden sagliklidir, siklikla minér bir travma-
ya sekonder olarak baslamaktadir, lezyonlar siklikla bas,
boyun ve ekstremitelerde saptanmaktadir.? Son yillarda
methisilin-rezistan Stafilokokus aureus olgular: daha fazla
saptanmaya baslamistir.?® Eriskin NF vakalarinin ¢ogunu
tip 1 olusturmaktadir, buna ragmen mortalite agisindan iki
grup arasinda herhangi bir farkliik saptanmamuistir.??*%
Ulkemizden yapilan yayinlarda %44.8 olguda tip 1 ve
%55.1 olguda ise tip 2 NF saptanmustir (Tablo 2), olgularin
%381.7’sinde gram (+) ve %18.1'inde de gram (-) etken pa-

tojen olarak kiltiirlerde tiretilmistir (Tablo 3).

Risk faktorleri
NE saglikli bir bireyde goriilityorsa primer/idiopatik, bi-
linen bir hastaliga bagli meydana geliyorsa sekonder ola-
rak adlandirilir. Eriskinlerde hastalik cogunlukla diabetes

mellitus, obezite, kardiyo-vaskiiler bozukluklar ve immun

supresyon gibi tablolar1 olanlarda gelismektedir.! Eriskin-
lerin aksine NF gelisen ¢ocuklarin ¢ogu 6ncesinde saglikli
olan bireylerdir.”> Cocuklarin %50-80’inde hastalig1 basla-
tan mindr bir lezyon saptanabilmektedir.***"** Cocuklarda
bu lezyonlar siinnet, umbilikal ven kateterizasyonu, ingu-
inal herni operasyonu, sugicegi superenfeksiyonu, omfa-
lit, ekstremite lezyonu, perineal enfeksiyon, bas-boyun
lezyonlar1 veya insekt bite olabilmektedir.’*** Nonsteroid
anti inflamatuvar ilag (NSAID)’lerin de kemotaksis, fago-
sitoz ve bakterisidal aktivite gibi graniilosit fonksiyonlar1
bozarak bu tabloya neden olabildikleri kabul edilmek-
tedir.® NF i¢in en sik tespit edilen predispozan faktorler
%33 olguda travma, %25 olguda sugicegi ve %25 olguda
sistemik hastaliktir.® Ulkemizden yapilan yayinlarda ol-
gularin %42.8’inde sugigegi, %19’unda travma, %9.5’inde
anal operasyona sekonder, %9.5'inde NSAID veya stero-
id gibi ilaglar, %9.5’'inde perianal enfeksiyon, %4.7’sinde
omfalit ve %4.7’sinde de dental abse baglatici etken olarak

saptanmugtir (Tablo 2).

Klinik bulgular
Yumusak doku enfeksiyonlari; basitce antibiyotik tedavisi-
ne yanit alinabilen selliilit ve antibiyotik tedavisine ragmen
genis bir alanda progresif doku yikimi ile seyreden NF gibi
tablolardan olusur. Erken asamada NF kendini eritem,
hassasiyet, 1s1 artis1 ve myalji gibi nonspesifik bulgularla
gosterir,'®*** iilkemizden yapilan yayinlarda da olgula-
rin %92’sinde benzer semptomlar saptanmistir (Tablo 2).
NFde ilk olarak subkutan doku ve fasyanin tutuldugu dik-
kate alindiginda, derinin tutulumu tani i¢in gerekli olma-
yan ge¢ bir bulgudur, buna ragmen goériiniimii nedeniyle
NF olgularinin %59-100’t yanlishikla selilit tanist almak-
ta, bu da tablonun morbidite ve mortalitesinin artmasina
neden olmaktadir.*****> Bu nedenle bu iki tablonun birbi-
rinden erkenden ayirt edilmesi gerekir. Seliilitli olgulara
gore bu hastalarin daha toksik goriinmeleri ve enfeksiyon
alani smirlarnin belirsiz olmasi ayirt edici 6nemli klinik
bulgular olarak kabul edilmektedir.**** Lezyonla orantisiz
agri, NFnin tipik klinik belirtisi olarak kabul edilmek-
tedir.?® Ulkemizden yapilan yayinlarda da sadece %15.3
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Tablo 2: Ulkemizden yapilan ¢ocukluk ¢agi NF yayinlarindaki olgularin hastalik tipi ve fizik muayene bulgular1

Kaynak Baglama yeri Hastalik tipi Baglatic1 faktor {lk bulgu Ates (°C)

Sentiirk §* Batin 1 Sugicegi Hassas eritem

Sttgit M* Perianal 1 Anal operasyon Ekimoz

Paksu §° Ust 2 Y Agril cilt sisligi 38.4
ekstremite

Gundeslioglu AO® Gogiis duvari 1 Sugicegi+NSAID Vezikiil 39/39.8

Saz EU’ Perine 1 IM tedavi Ciltte renk degisikligi 382

) Ust - o

Kurekei AE" . 2 Sugicegi Vezikiil 39

ekstremite
. " Alt . . .

Delibag A . 2 NS+steroid Ciltte renk degisikligi 38.8
ekstremite

Ozkan H" Perine 1 Y Hassas eritem

Tanir G* Ekstremite 2 B B

Bingol-Kologlu Batin, gluteal, boyun, %39 tip1, %61 Sugicegi, IM tedavi, . e Tal o

M ekstremite tip2 Omfalit Ciltte renk degisikligi, seliilit %92 (+)

(' NF: Nekrotizan Fasiit, Y:Yok, B:Bilinmiyor, NS:Nefrotik sendrom, NSAID:Nonsteroid anti-inflamatuvar ilag, IM:Intramiiskiiler)

Tablo 3: Ulkemizden yapilan ¢ocukluk ¢agi NF yayinlarindaki olgularin laboratuvar bulgular

Kaynak WBC (X1000) CRP si(:ir;li; Radyolojik tan1 Yara kiilttrt
Sentiirk S* B B B B GABHS

Siit¢ii M* 4.1/3.2 66/419 B BT/USG Ureme olmadi
Paksu §° 5.8 192 B X-ray Streptokokus pyogenes
Gundeslioglu AO® 14.8/22.2 83/72 129/128 USG/BT Ureme olmadi
AkinY’ 3.6 148 B UsSG MRSA
Kuzdan C* B B B MRI Streptokokus pyogenes
Saz EU? 83 27 B Y Psédomonas
Kurekci AE™ 19 24 B Y GABHS
Delibag A" 10.8 172 133 Y Ps6domonas
Ozkan H" 11.8 B B Y Klebsiella pneumonia
Tanir G B B B B GABHS
Bingol-Kologlu Streptokokus pyogenes, MRSA,
M B B B B Psédomonas

coccus Aureus)

(NF: Nekrotizan Fasiit, Y:Yok, B:Bilinmiyor, WBC:Kan lokosit sayisi, CRP:C-reaktif protein, X-ray:Direkt grafi, USG:Ultrasonografi, BT:-
Bilgisayarli tomografi, MRI:Megnetik rezonans gériintilleme, GABHS:Grup A 3-hemolitik streptokok, MRSA: Metisilin rezistan Staphylo-

olguda seliilit tablosuyla orantisiz siddetli agr1 varlig1 sap-

tanmustir. Tablo ilerledikge yiizeysel sinirleri besleyen da-

sidir.”” Baslangictan 3-4 giin sonra ise hemorajik biiller,

ciltte nekroz, mor cilt rengi, hipoestezi, duyusal veya mo-

tor defisit belirmektedir.** NF’yi kuvvetle disiindiirten bu

marlardaki mikrotrombiislerin gelismesiyle agr1 ortadan
kalkmaktadir.**** Lezyonlarin ilerlemesi ¢ok hizlidir, bu
hiz 2.5 cm/saate kadar gikabilmektedir.*> Bu progresyon,
olgularin hizla septik soka girmesine sebep olmaktadir, bu

gidisi durdurabilecek en 6nemli sey erken tani konulma-

bulgular vakalarin ancak %16’sinda saptanabilmektedir.*

Literatiirde saptanabilecek diger bulgular sirasiyla kusma,

karin agrisi, 6ksiiriik ve ishaldir.'®
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Lezyonlar viicudun herhangi bir yerinde baslayabilir an-
cak bazi bolgelerde bu risk daha ytiksektir.* Yapilan ¢a-
lismalarda primer lezyon %33-44 olguda alt ekstremitede,
%33 olguda perinede, %22-25 olguda bas-boyunda, %8-19
olguda iist ekstremitede, %8 olguda goégiiste ve %8 olguda
abdominal bélgede saptanmustir.’®* Ulkemizden yapilan
yayinlarda primer lezyon %31 olguda alt ekstremitede,
%20.6 olguda abdominal bolgede, %17.2 olguda st eksre-
mitede, %10.3 olguda perinede, %6.8 olguda perianal bol-
gede, %6.8 olguda gogiiste ve %6.8 olguda da basg-boyun
bolgesinde saptanmustir (Tablo 2).

Bu hastalarin fizik muayenesinde olgularin %97,2’sinde
eritem ve %97,1’inde lokalize agr1 saptanmaktadir,'® iilke-
mizden yapilan yayinlarda da olgularin %90’ 1nda benzer
fizik muayene bulgular1 saptanmaktadir (Tablo 2). Bu has-
talarda saptanabilen krepitasyon NFye daha spesifik bir
bulgudur ve bakteriler tarafindan gaz tretildigine isaret
etmektedir, ancak bu bulgu her vakada saptanamamakta-

dir.>”

Tan1

NFyi gosterecek spesifik bir laboratuvar bulgusu yoktur,
ancak yapilan c¢alismalarda bu hastalarin bazi biyokim-
yasal parametrelerinde degisiklikler oldugu saptanmistur,
hemoglobin (Hgb) ve serum sodyum (Na) dusuklagi,
C-reaktif protein (CRP) ve kan lokosit sayist (WBC) yiik-
sekliginin hastada muhtemel bir NF riskinin varligina
isaret sayilmigtir. NF tanisi konulanlardan %83 olguda
Hgb<12,5 g/dl, %80 olguda CRP>150 mg/dl, %50 olguda
Na<135 mEq/l ve %25 olguda WBC>15x103/pl bulun-
mustur.* Ulkemizden yapilan yayinlarda ise %33.3 olguda
CRP>150 mg/dl, %100 olguda Na<135 mEq/l, %20 olguda
WBC>15x103/pl bulunmustur (Tablo 3).

WBC, CRP, Hgb, Na, kreatinin ve glukoz gibi alt1 bagimsiz
laboratuvar parametresinden olusan “NF i¢in Laboratuvar
Risk Gostergesi” (LRINEC) skorunun 6 veya tizerinde ol-
masinin erigkin hastalarda pozitif prediktif degerinin %92

oldugu, bu nedenle NF tanisinda kullanilabilecegi belirtil-

mistir.” Ancak Kumar ve ark ¢aligmasinda bu skor siste-
minin sadece %50 olguda hastalig1 6ngérmesinden dolay1
cocuk hastalarda kullanilmamasi 6nerilmistir."” Pediatrik
NF i¢in daha uygulanabilir bir yaklasim olarak oyki ve
fizik muayeneye ek olarak 6ncelikle serum CRP’nin deger-
lendirilmesi, CRP degerinin >20 mg/dl oldugu vakalarda
serum Na degerine bakilmasi 6nerilmektedir, CRP>20
mg/dl ve serum Na<135 mEq/l olmasinin pediatrik NF’yi
ongormede oldukga etkili oldugu ve klinisyenin bu bul-
gular1 muhtemel acil bir operasyon i¢in dikkate almasi
gerektigi ifade edilmistir.®® Ulkemizden yapilan yayinlar-
da olgularin tiimiinde CRP>20 mg/dl ve Na<135 mEq/]
saptanmis olmasi nedeniyle, bu degerlendirme metodu
pediatrik NF’yi 6ngormede daha etkili kabul edilmistir.
Bunlara ek olarak %8,3 vakada transaminaz yiiksekligi,
%11,1 vakada tiibiilopati ve %27,7 vakada koagtilopati de

saptanabilmektedir.'

Yapilan yara kiiltiirlerinde olgularin %75’inde p-hemo-
litik streptokoklar, %33’tinde stafilokoklar tretilmistir.*’
Kumar ve ark ¢aligmasinda bu oranlar %50 ve %50 idi."”
Bu hastalarda en sik tiretilen tigtincii etken ise psédomo-
naslardir, Acinetobacter baumani %8 olguda saptanirken,
%17 olguda ise etken iiretilememektedir.>** Ulkemizden
yapilan yayinlarda olgularin %68.1'inde streptokoklar,
%13.6’sinda stafilokoklar, %13.6’sinda psodomonaslar ve
%4.5’inde klebsiella etken patojen olarak kiiltiirlerde iire-
tilmistir (Tablo 3).

NF tanisinda direkt grafi, ultrasonografi (USG), bilgisa-
yarlt tomografi (BT) ve manyetik rezonans goriintiileme
(MRI) gibi radyolojik degerlendirmelerde kullanilmigtir.*’
Direkt grafide subkutan alanda hava goriiniimii saptana-
bilmektedir.”” USGde, kalinlasmis fasyal tabakalar, sivi
lokiilasyonlar: ve subkutan doku 6demi saptanabilmekte-
dir.® Direkt grafi veya BT de cilt alt1 dokuda gaz varliginin
saptanmasi NF i¢in tanisal bir bulgudur, ancak bu bulgu
olgularin ancak %17-29’unda saptanabilmektedir.***** BT
ile de subkutan gaz veya abse olusumu goriilebilir. Ancak

NF distntlen hastalarda radyolojik goriintiilemeler be-
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lirgin patoloji gostermese bile, klinik bulgulara dayanarak
da cerrahi girisim uygulanabilir.>' T2 agirlikli MRI kesit-
leri, NF tanisinda yiiksek duyarliliga sahiptir, MRI ile NF
nonnekrotizan yumugsak doku enfeksiyonundan ayirtede-
bilir.*? Ulkemizden yapilan yayinlarda NF tanist icin %9
olguda X-ray, %27.2 olguda USG, %18.1 olguda BT ve %9
olguda da MRI kullanilmistir (Tablo 3).

Nadiren goriilmesi hastaligin tanisi i¢in en 6nemli deza-
vantajdir. Daha 6nceden saglikli olan bir bireyde antibi-
yoterapiye ragmen hizla ilerleyen seliilit tablolarinda NF
akla getirilmelidir, 6zellikle lezyonla orantisiz agr1 dikkat
¢ekmelidir. Bu tarz vakalarda CRP>20 mg/dl ve Na<135
mkEq/l saptanmasi pediatrik NFyi 6ngormede oldukga
etkilidir.*® USGUde, kalinlagmis fasyal tabakalar, subkutan
doku 6demi veya BT de cilt alt1 dokuda gaz varlig1 NF i¢in
tanisal bulgulardir.*’ Tan1 konulduktan sonra hizlica teda-

viye baglanmalidir.”®

Tedavi
NFnin tedavisi hizlica ve beraberce uygulanan sivi-elekt-
rolit dengesinin diizenlenmesi, genis spektrumlu antibiyo-

tik tedavisi ve erken debridmandir,® bu yaklagimlardaki

gecikme morbidite ve mortaliteyi belirgin olarak arttir-
maktadir.'** Ulkemizden yapilan yayinlarda olgularin
%37.9’unda [V antibiyotik tedavisinin verildigi saptanmus-
tir (Tablo 4). Baslatilan antibiyotik tedavisi, beklenen pa-
tojenlere yonelik olmali, debridmanlar devam ettigi siirece
verilmeli, klinik diizelme gorilmeden ve ates diismeden
de kesilmemelidir.® Bu hastalara  laktam+klindamisin
veya B laktam+vankomisin kombinasyonu kullanilmas:
énerilmektedir.''® Ulkemizden yapilan yaymlarda da p
laktam+vankomisin, B laktam-+klindamisin/gentamisin
veya [ laktam+metronidazol kombinasyonlarinin tedavi-
de kullanildig goralmiistiir (Tablo 4). Antibiyotik tedavi

stiresinin 14 giin olmasi 6nerilmektedir.+***

NFde intravenéz immunglobulin (IVIG) kullanimi eris-
kinler gibi ¢ocuklarda da 6nerilmektedir.'***” Eriskinlerde
yapilan bir caligmada antibiyotik+yiiksek doz IVIG teda-
visi uygulananlarda cerrahi girisimin ya hi¢ gerekmedigi
veya minimal kullanildig1 gosterilmistir, ancak ¢ocuklarda
cerrahi girisim uygulanmadan sadece TVIG kullanilmasi
konusunda bir fikir birligi yoktur, kullanilacaksa da sadece
yardimci tedavi olarak kullanilmasi dnerilmektedir.'7% Ul-

kemizden yapilan yayinlarda %64 olguda IVIG'in yardimct

Tablo 4:Ulkemizden yapilan ¢ocukluk ¢agi NF yayinlarindaki olgularin tedavi yontemleri ve sonug

Kaynak Antibiyotik Ivig HBO Debridman | Greft Amp Eksitus
Sentiirk §* B Y Y E E Y Y
*Sttgit M* T+M/T+M+A Y/IY E/E E/E Y/IY Y/Y Y/Y
Paksu $° V+S+K Y Y Y Y Y E
*GundesliogluAO® S+A/T+K E/Y Y/IY E/E E/Y Y/Y Y/IY
Akin Y’ Te+G+M Y Y E E Y Y
Kuzdan C* SAM+K E E E Y E E
Saz EU’ S+A+M Y Y E Y Y Y
Kurekei AE" +v Y Y E E Y Y
Delibag A" [+A+K+V E Y E Y Y Y
Ozkan H'? +G Y Y E Y Y Y
Tanir G B B B B B B B
Bingol-Kologlu M* B %100 E %100 Y %100 E %92 E B %7.6 E
( NF: Nekrotizan Fasiit, E:Evet, Y:Yok, B:Bilinmiyor, 1VIG;intrav_er_162 immunglobulin, S:Seftriakson, A:Amikasin, T:Tazosin, K:Klindami-
sin, G:Gentamisin, M:Metronidazol, SAM:Sulbaktam+ampisilin, :Imipenem, M:Meropenem, Te:Teikoplanin, V:Vankomisin, Amp:Am-
putasyon, HBO:Hiperbarik oksijen), (*:Caligmada iki adet olgu var, /:Her bir olgunun durumunu ifade ediyor), (%:Olgularin yiizde kaginda
durumun var oldugunu ifade ediyor)
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tedavi yontemi olarak kullanildig: saptanmuistir (Tablo 4).
Bir diger 6neri ise hiperbarik oksijen tedavisidir. Bu teda-
vi, doku iyilesmesini hizlandirabilmesi ve antimikrobiyal
aktiviteyi arttirabilmesi nedeniyle énerilmektedir.® Ozel-
likle de gaz olusumunun goriildiigii vakalarda kullanilma-
st onerilmektedir.”! Ulkemizden yapilan yayinlarda %12
olguda hiperbarik oksijen tedavisinin kullanildig: saptan-
mustir (Tablo 4).

Cerrahi tedavi hayat kurtaricidir. Cerrahi tedavide, genis
fasyatomi insizyonu ve fasyal planlarin eksplorasyonu ile
tiim nekrotik dokularin drenaji ve eksizyonu yapilmakta-
dir>! Cerrahi tedavinin erken uygulanmasi ¢ok 6nemlidir,
bu tedavinin 24 saatten fazla geciktirilmesi mortaliteyi 9
kat arttirmaktadir.?* Tek bir girisim genellikle yeterli olma-
makta, hastalarin ¢ogunda 24-36 saatlik araliklarla ¢oklu
debridman ihtiyact olmaktadir."”'® Ulkemizden yapilan
yaymnlarda olgularin timiine debridman tedavisinin uy-
gulandig1 saptanmustir (Tablo 4). Dokunun agir1 6demli
olmasi nedeniyle yaralarin agik birakilmasi ¢ok 6nemlidir.
Olgularin %27’sine cilt grefti ve %25’ine flep ihtiyaci da
olabilmektedir.'®** Ulkemizden yapilan yayinlarda olgula-
rin %68’inin cilt grefti veya flep ihtiyaci gosterdigi saptan-
mustir (Tablo 4). Rekonstriiktif cerrahi hastalarin genel du-
rumu diizeldikten ve enfeksiyon eradike edildikten sonra
yapilmalidir. Ampiitasyon ise ekstremite tutulumunda ha-
yat kurtarici bir girisim olarak kabul edilmektedir.*! Govde
ve perine tutulumunda amputasyon yapilamayacag: icin
mortalite daha yiiksek olabilmektedir.* Yapilan yayinlarda
olgularin %2.7’sine amputasyon uygulandigi gorilmus-
tiir.'s Ulkemizden yapilan yayinlarda ise daha fazla olguya
(%8.3) amputasyon yapildig gorilmiistiir (Tablo 4).

Eriskin déneme gore, hastaligin ¢ocukluk ¢aginda saptan-
ma siklig1 gibi mortalitesi de diisiiktiir. Kronik hastalikla-
rin daha sik goriildiigii eriskin ¢agdaki NF’nin mortalitesi
9%18-49 arasinda degismektedir.”®* Mortaliteyi etkileyen
en onemli faktorler cerrahi girisimin yapilip yapilmamasi
ve yapildrysa zamanidir, cerrahi girisim yapilanlarda mor-

talite %30-50 arasi iken, yapilmayanlarda %80-100’lere

kadar c¢ikabilmektedir, tani ile tedavi arasindaki siirenin
90 saat ustii oldugu vakalar siklikla kaybedilirken, 25 saat
altinda olanlarin hayatta kaldig: tespit edilmistir.”>® Has-
taligin cocukluk cagindaki mortalitesi ise %5-17.9 arasin-
da degismektedir.'2°23612 Jlkemizden yapilan yayinlarda
NF olgularinin %81 6lim ile sonlanmistir (Tablo 4). En
biiyiik seri olan Bingol-Kologlu ve ark’nin ¢aligmasinda
mortalite oran1 %7,6 olarak tespit edilmistir."* Mortaliteyi
arttiran en 6nemli nedenler tanidaki ve uygun tedavinin

baslanmasindaki gecikme olarak kabul edilmektedir.®®

NFde en sik gorillen komplikasyon %33 olguda septik
soktur, diger komplikasyonlar ise kompartman sendromu,
akut respiratuvar distres sendromu, testis atrofisi, trom-
boz ve septik artrittir.*” Hastaligin seyrini belirleyen temel
faktorler, etken patojenin viriilansi, olgunun yasi, enfeksi-
yonun genisligi, ilk debridmanin uygulanma zamanyi, eslik
eden sistemik hastaliklar ve malniitrisyondur.”? Bu 6zellik-
lere bagli olarak mortalite artmaktadir. Bu olgularda 6liim
sepsis, dissemine intravaskiiler koagiilopati veya c¢oklu
organ yetmezligi gibi nedenlerin birine baglidir.** Ulke-
mizden yapilan yayinlarda ise 6limciil seyreden vakalarin

tiimiinde septik sok tablosu bulunmaktaydi.

Sonug olarak hizli ilerleyen bir tablo olmasi nedeniyle er-
ken tan1 hayat kurtaricidir. Ancak hastaligin nadir olmasi
ve hastaliga 6zgii patognomonik bulgunun olmamasi ta-
ninin gecikmesine neden olmaktadir. Ayrica klinik olarak
eritemle seyreden diger yumusak doku enfeksiyonlarr ile
de kolayca karisabilmektedir. Uygun taniyr koymanin en
6nemli yolu uygun hastalarda hekimin NF tani esigini dii-
stk tutmasidir. En 6nemli tedavi yaklasimi erken debrid-
mandir. Tan1 ve tedavideki gecikmeye bagli olarak hastalar

siklikla septik sok tablosu nedeniyle kaybedilmektedir.
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Anahtar
Kelimeler

Ruhsal hastahlara yonelik olumsuz bakis agis1 ve tutumlar, tarihin her asamasinda oldugu gibi giiniimiizde de toplumun her kesiminde yaygin olarak bulunmaktadr.
Ruh saghg hastalarina yonelik 6n yargili, diglayici tutum giiniimiizde ruh saghg: hizmetlerinin her agamasini olumsuz yénde etkileyen en 6nemli etkendir. Damgalama
ve ayrimcilik ruhsal hastalik gegiren kisilerin bunu farketmesini, hekimiyle kuracag iligkiyi, tedavi ve rehabilitasyon siireglerine uyumunu olumsuz etkilemektedir. Bu
derlemenin amaci ruhsal hastaliklarin damgalanmasina y6nelik miicadelede 6nemli kesimler olan saglik ¢alisanlari, medya, 6grenciler ve egitimcilerle ilgili literatiirde yer
alan galigmalarin gozden gegirilmesi ve ruhsal hastaliklara yonelik olumsuz tutum ve inanglara yonelik farkindalik gelistirilmesidir.

( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):199-205 )

Damgalama; Damgalama ile Miicadele; Ruhsal Hastalik; Tutum

Abstract

Keywords

Negative perspective and attitudes about mental illnesses are widespread in all parts of community still today as every stage of history. The prejudice and segregationist attitude towards
mentally ill patients is the most important factor that affects negatively every stage of mental health services. Sti ization and discrimination disturb the patients’ perceive about illness,
patient-physician relationship and adherence to the treatment and rehabilitation processes. The aim of this manuscript is to review the studies in the literature about health professionals, press,
students and educationists, which are the essential parts of society for the campaign against sti ization and raising awareness about negative attitudes and beliefs about mental illnesses..
(Sakarya Med J 2019, 9(2):199-205 ).

Stigmatization; Campaign against Stigma; Mental Illnes; Attitude
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GIRiS
Damga (stigma) kelime anlami olarak ‘yara, iz, isaret’ an-
lamina gelmektedir. Damgalama; bir kisinin ya da grubun,
ruhsal hastalik, ilag kétiiye kullanimi, etnik koken, fiziksel
yetersizlik gibi bir 6zelligine dayanarak kusurlu, yetersiz,
olumsuz olarak degerlendirilmesidir.! Damgalama ¢ok
farkli olgu ve durumlarda goriilebilse de kiiresel boyutta,
ilk ¢aglardan bu yana damgalama ve ayrimciliga en fazla
maruz kalan kesim siiphesiz ruhsal hastalig1 olan kisiler-
dir.? Ruhsal hastaligi olan insanlar toplum icerisinde ¢o-
gunlukla farkli olduklarini konusma ve hareketlerinde be-
lirgin bir sekilde ortaya koyarlar. Bu farkliliklar, toplumda
bu hastalarla alakali bazi tutumlarin ortaya c¢ikmasina
neden olmustur. Tarihin ilk ¢aglarindan itibaren konus-
ma, diisiince ve davranislari belirgin bir farklilik gésteren
ve toplum tarafindan anlamlandirilamayan bu insanlara,
cevreleri i¢in tehlikeli oldugu, zarar verecegi disiincesi ile
yaklasilmistir.’ Giiniimiizde halen toplumun ruhsal hasta-
liklara yonelik bakisini belirleyen en 6nemli degiskenler
hastalarin “tehlikeli” ve “ne yapacag1 kestirilemeyen kisi-
ler” olarak algilanmasidir.* Birey ya da toplum kendisini
tirkiiten, rahatsiz eden bir durumla karsilagtiginda genel-
likle dislama, yabancilastirma yoluna gider. Bu durum
ruhsal hastaliklara yonelik damgalama ve ayrimciligin

temelini olusturur.?

Toplumun ruhsal hastaliklarla ilgili tutum, davranislar:
ve bunun ruhsal hastaliklarla miicadeledeki etkisi uzun
yillardir iizerinde durulan 6nemli bir konudur. Ruhsal
hastaliklara yonelik olumlu tutumlar hastalar1 rahatlatir,
hastaligini kabul etme ve tedavi siirecine katilimini arti-
rir. Damgalanma ve ayrimcilik ise ruhsal hastalik gegiren
kisilerin bunu fark edebilmesini, ¢are arama davranigini,
hekim-hasta iligkisini, tedavi ve rehabilitasyon program-
larma uyumunu olumsuz etkiler. Bu konuda iilkemiz ve
diinyada yapilan bir¢ok ¢aligma giinimiizde halen ruh-
sal hastalig1 olan kisilere toplumun olumsuz, dislayici ve
damgalayici bir tutum gosterdigini ortaya koymustur. Bu
tutum nedeniyle ruhsal hastalig1 olan kisiler toplum tara-

findan dislanacagi, reddedilecegi diigiincesiyle hastalik be-

lirtilerine yonelik ¢are aramaktan ve tedaviye bagvurmak-
tan ¢ekinmektedir. Yapilan ¢aligmalar ruhsal hastaliklara
yonelik damgalayici tutumlarin toplumun diger kesimleri-
nin yani sira saglik caliganlar: arasinda da yaygin oldugu-

nu ortaya koymustur.’

Toplumdaki bu damgalamanin disinda ruhsal hastalig
olan kisilerin psikiyatriye bagvurup tani aldiktan sonra,
acik bir ayrimcilik ya da kotti davranisa maruz kalmasa-
lar bile kendilerini damgalanmis hissettikleri belirtilmis-
tir. Yani ruhsal hastalik tanisi alan kisiler toplumdan 6nce
kendilerini damgalamaktadir. Bu duruma psikodinamik
acidan, Jung'un kollektif (toplumsal) bilingdisi kavrami
penceresinden bakilabilir.® Buna gore ilk ¢aglardan itiba-
ren ruhsal hastaligi bulunan kisilere yonelik bakis agisi,
nesiller boyunca aktarilmis ve biling dis1 bir damgalanma
olarak ortaya ¢ikmis olabilir. Biligsel modele gore de kisi-
nin ruhsal hastaliga yonelik carpitilmis diisiinceleri kendi
hastalandiginda dis bir etken olmaksizin aktive olur ve ki-

sinin kendini damgalamasiyla sonuglanir.

Bu yazinin amaci ruhsal hastaliklara yonelik toplumun
hemen her kesiminde goriilen damgalama, dislama tutu-
munu, bu tutumun ruhsal hastaliklara olan etkisini ve bu
konuda literatiirde yapilmis olan ¢alismalar: incelemek ve
gerek ruhsal hastaliga sahip olan hastalarimizin ve yakin-
larinin ytikiini ciddi sekilde artiran, gerekse de ruhsal has-
taliklarla miicadeleyi olumsuz etkilemek suretiyle toplum-
sal bir maliyete yol agan damgalanma, diglanma hakkinda

farkindalig1 artirmak ve ¢6ziim Onerilerini tartismaktir.

Saglik Calisanlar1 ve Damgalama
Ruhsal hastaligi olan kisilerin bir¢ogu genellikle 6nce
psikiyatri dig1 hekimlere, 6zellikle birinci basamak saglik
kuruluslarma bagvurmaktadirlar. Yapilan ¢alismalarda
temel saglik hizmetine bagvuran hastalarin yaklasik onda
birinde depresyon oldugu, dortte birinde herhangi bir psi-
kiyatrik hastalik eglik ettigi, bu durumlarda taninin siklik-
la atlandig1 ve uygun tedavinin saglanamadig: bildirilmis-

tir.”® Bunun yani sira saglik ¢alisanlarinin da yasadiklar:
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toplumun bir parcast oldugu gergeginin bir sonucu olarak
saglik caliganlarinin ruhsal hastaligi bulunan kigilere kars:
tutumlar1 olumsuz, damgalayic1 ve dislayic olabilmekte-
dir. Dickerson ve arkadaglarinin yaptig bir calismada ruh-
sal hastalig1 olan bireyleri, toplumun (%61), isverenlerin
(%36), ruh saghg calisanlarinin (%20), aile tyelerinin
(%19) damgaladigr bildirilmistir.” Istanbulda ¢alisan 60
psikiyatri dist hekimi kapsayan bir ¢caligmada, hekimlerin
depresyon tanisi koyarken tani 6lciitlerinden ¢ok, onceki
deneyimlerini dikkate aldiklar1 ve tedavi seciminde de ¢ok
uygun olmayan yontemler kullandiklari tespit edilmistir.°
Ulkemizde birinci basamakta gorevli hekimlere ydnelik
ruhsal hastaliklarla ilgili egitim programlarinin gerekliligi
hususunda bir uzlas1 olmasina ragmen, pratisyen hekimle-
rin bu tiir egitim programlarina kars: pek istekli olmadik-
lar1, ruhsal hastaliklarin tedavisinin kendi gorevleri olma-

digin disiindiikleri bildirilmistir.'>12

Ruhsal hastaliklara yonelik damgalanmayla ilgili ¢alisma-
larda 6zellikle sizofreni hastaligi 6ne ¢ikmaktadir. Ruhsal
hastaliklara yonelik damgalamadan etkilenen diger has-
taliklar anksiyete bozukluklar1 ve alkol-madde kullanim
bozukluklaridir."*** Saglik ¢alisanlarinin sizofreni hastala-
rina yonelik tutumlarini inceleyen ¢aligmalarda, saglik ¢a-
lisanlarinin hastalara yonelik tutumlarinin genel topluma
benzer oldugu ortaya konmustur.”® Hemsgirelerin ruhsal
hastalig1 olan bireylere yonelik tutumlarini inceleyen bir
calismada, psikiyatri kliniginde ¢aligan hemsirelerin ¢a-
ligmayanlara gore daha olumlu tutumlar sergiledikleri or-
taya konmus, psikiyatri bilgi ve becerisine sahip olmanin
6n yargi ve yanlis inanislarin 6nlenmesinde etkili oldugu
bildirilmistir.'* Madde bagimlis1 hastalara gerek toplum,
gerek saglik ¢alisanlar1 6nyargili yaklagsmakta, bu hastalara
kars1 damgalayici ve diglayic bir tutum sergilemektedir.
Madde kullanan kadinlarin, 6zellikle anne ve gebelerin

daha fazla damgalandig: bildirilmistir.'”'8

Psikiyatri hekimlerinin ruh saghg: hastalarina yonelik
tutumlarinin degerlendirildigi bir ¢alismada psikiyatrist-

lerin sizofreni tanisinin damgalayic oldugunu diistindiik-

leri, tan1y1 koyarken ya da hastaya anlatirken zorlandiklari,
zaman zaman kayitlarda ve recetelerde ‘sizofreni’ terimini
kullanmaktan ¢ekindikleri hatta ‘psikotik bozukluk’ gibi
farkli terimleri kullandiklar1 ortaya konmustur."” Yine
psikiyatristlerin diger branglardaki hekimlerin ruhsal has-
talig1 olan bireylere yonelik damgalayici oldugunu diisiin-
diikleri bildirilmistir. Konsiiltasyona gonderilen hastala-
rin ajite olacaklar1 diisiincesiyle muayenelerinin optimal
yapilmamasi, acil servise bagvuran psikiyatrik hastalarin
yeterli anamnez alinmadan, muayenene edilmeden psiki-
yatriye yonlendirilmesi ve olas1 diger tibbi durumlarin at-
lanmasi, baska bir serviste yatarak tedavi gérmesi gereken
hastalarin ruhsal hastaliklar: stabil seyretse dahi tedavile-
rinin psikiyatri servisinde stirdiiriilmesi yoniinde telkinler
yapilmasi birgok psikiyatristin karsilastig1 en ¢arpict dam-
galama o6rnekleridir. Bu veriler ruhsal hastalig1 olan birey-
lere yonelik damgalamanin saglik calisanlar: arasinda da
biiyiik bir sorun oldugunu ve hastalarin gerek tibbi hizmet
alimlarini gerek hastaligiyla bas etme yetilerini olumsuz

etkiledigini ortaya koymaktadur.

Medya ve Damgalamadaki Rolii
Cevresinde olup biteni 6grenme istegi insanoglunun en
temel ozelliklerinden birisidir. Giintimiizde insanoglunun
haberdar olma ve bilgi edinmesinde en temel ara¢ basin
yayin organlaridir. Basin yaymn organlar1 bir yandan bilgi-
lenmemizi saglarken bir yandan da karsimiza bir diinya ve
bu diinyayla ilgili imgeler ve gortintiiler sunar. Psikiyatrik
hastaliklar ile daha 6nceden dogrudan karsilagsmamus kisi-
ler i¢in medya, 6zellikle de televizyon ruhsal hastalik kav-
ramlar1 ve imgeleri i¢in temel kaynaktir ve toplum med-
yada gordiiklerine, okuduklarina inanmaya meyillidir.***
Bu agidan bakildiginda medya ve 6zellikle televizyon top-
lumun ruhsal hastaliklarla ilgili dogru bilgilendirilmesi
ve damgalamanin azaltilabilmesi i¢in ¢ok yararli bir arag
olabilir. Ancak ne yazik ki gerek yapilan ¢alismalar, gerek
glinlitk pratikte karsilagtiklarimiz medyanin bu konuda
olumsuz bir tutum izledigini gostermektedir. Crisp, yaptig1
bir ¢alismada, toplumda ruhsal hastalig1 olanlar saldirgan

olur seklindeki inancin daha ¢ok medyada ¢ikan haberler-
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den kaynaklandigini bildirmistir.* Ruh sagligini ve hasta-
liklarini ilgilendiren tiim gazete ve televizyon yayinlarinin
tarandig1 bir ¢ok ¢alismada téim yayilarin @icte ikisine ya-
kin bir kisminin ruhsal hastalig1 olan kisilerin isledigi sug,
siddet davranislarini igerdigi ve medyanin ruhsal hastalik
ile sug ve siddet arasinda bir baglanti kurulmasina sebep
oldugu bildirilmistir. Bu ¢aligmalarin birinde haberlere
konu olan kisilerin fikir ve goriislerinin belirtilme orani
%7 bulunmus, 72 haberin tarandig bir ¢aliymada sadece
bir haberde hasta kisinin goriislerine yer verildigi bildiril-
mistir.>*** Bu haberlerin bir ¢ogunda ruhsal hastalig1 olan
kisiler tehlikeli, sevimsiz, yetersiz olarak tanitiimaktadir..
Medyada ruhsal hastaliklarla ilgili ¢izilen bu portre has-
talar1 da olumsuz etkilemekte, hem hastalarin hem yakin-
larmnin yiikiind artirmaktadir. Cesitli ruhsal hastaligi olan
515 kisinin gorislerinin alindig: bir ¢calismada hastalarin
yarisinin medyanin tutumunun ruhsal durumunu kétii et-
kiledigini, %347t ¢okkiinliik ve bunaltisinda artisa neden
oldugunu, %25’i medyadaki haberlerden sonra gevresin-
deki insanlarin kendilerine diiymanca tutum sergiledikle-
rini, %22’si bu durumdan dolay1 kendilerini diglanmis his-
settiklerini bildirmiglerdir.® Ingilterede yapilan bir baska
calismada doksanli yillarin ortalarindan itibaren ruhsal
hastalig1 olan kisilerin zorunlu yatis ve tedavi oranlari-
nin arttigi, bu durumun olumsuz medya tutumuyla ilis-
kili oldugu bildirilmistir.** Medyadaki bu olumsuz tutum
‘hastalik’ ve ‘kisilik’ arasindaki ayrimi ortadan kaldirarak
yapay sunumlarla toplumdaki ruhsal hastalik ve hastaya
yonelik olumsuz tutumu beslemektedir. Bu nedenle med-
yanin ruhsal hastaliklar hakkindaki yanl bilgilendirmesi
toplumun ruhsal hastaliklara iliskin tutumunu olumsuz
yonde etkilemekte, ruhsal hastaliklarin damgalanmasin

artirmaktadir.

Egitim ve Damgalama
Insanlarin sahip oldugu tutumlar, inanislar gocukluk ve
ergenlik doneminden baglayarak erken yetiskinlik déne-
mine kadar gekillenir. Bu nedenle ruhsal hastaliklara yo-
nelik damgalanmayla miicadele etmede geng nesillerin ve

egitimin dnemi biiyiiktiir. Ulkemizde bu konuda yapilan

caligmalarin biytik bir ¢ogunlugunu tiniversite 6grenci-
lerine yonelik caligmalar olusturmakta, lise 6grencilerine
ve 6gretmenlere yonelik ¢ok az sayida ¢aliyma bulunmak-
tadir. Ulkemizde ve yurtdisinda yapilmis 26 caligmayi
kapsayan bir aragtirmada genglerde ruhsal hastaliklara
yonelik verilen egitimin damgalanmay azalttig1 gosteril-
mistir.”® Gazi Universitesinde 6grenim goren 516 iiniversi-
te 6grencisini kapsayan bir ¢caligmada evli olan, daha 6nce
ruhsal hastalig1 olan birisiyle tanigmayan, orta ekonomik
diizeye sahip 0grenciler arasinda ruhsal hastaliklara yo-
nelik olumsuz tutumun daha fazla oldugu bildirilmistir.””
Lise oOgrencilerine sizofreni hastalarina yonelik egitim
verilmesinin sosyal mesafeyi azalttig1 ve ve hastaliga yo-
nelik tutumu olumlu etkiledigi ortaya konmustur.?® 149
tiniversite 6grencisiyle yapilan bir ¢alismada “bir yakinin
bu kisiyle evlenmesi” (%33.6), “bu kisiyle is yerinde ayni
odada ¢alismak” (%30.9), “apartmanda kap: komsusu ol-
mak” (%29.5) hususlarinda sosyal mesafe koyma ihtiyaci
hissettikleri ve bu oranlarin 29 yil 6nce yapilmis benzer bir
caligmaya gore daha yiiksek oldugu bildirilmistir.?® Mersin
Universitesinde dort yillik fakiiltelerde gdrev yapan 284
ogretim elemanini kapsayan bir ¢alismada, 6gretim ele-
manlarinin %31’i ruhsal hastalig1 olan kisilerin saldirgan
oldugunu, %84 iiniin ise ruhsal hastaliklarin ana nedeni-
nin travmatik olaylar oldugunu diisiindiikleri bildirilmis,
6gretim elemanlarinin ruhsal hastaliklarla ilgili daha fazla
bilgilendirilmeye ihtiyact oldugu sonucuna varilmistir.*
Tip fakiiltesi 6grencileriyle yapilan bir ¢alismada 5. Sinuf-
taki ruh sagligi ve hastaliklar1 stajindan sonra sizofreni
hastalarina yonelik tutumlarinin olumlu yonde degisti-
&i, tip egitiminde ruhsal hastaliklara yonelik egitimin ilk
senelerden itibaren verilmesinin ve ruhsal hastalig1 olan
kisilerle dogrudan temasin, tedavi sonucunda gelisen
olumlu degisimlerin gozlenmesinin olumlu tutum gelistir-
mede etkili oldugu belirtilmistir.' Ogretmenlerin DEHB
(Dikkat Eksikligi ve Hiperaktivite Bozuklugu) ve otizm
ile ilgili bilgi diizeyleri ve tutumlarinin degerlendirildigi
bir ¢alismada otizme karg1 “damgalama’, DEHB'ye yonelik
“yanlis degerlendirmelerin” 6n planda oldugu, 6gretmen-

lerin ¢ogunlugunun DEHBde kullanilan ilaglarin ¢ok cid-
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di yan etkileri oldugunu ve hastalik belirtilerinin tedaviyle
tamamen dizelmeyecegini, DEHB ve otizmi olan ¢ocuk-
larin ayni siniflarda egitim gormesi gerektigini diistindiigi
belirtilmistir.** Yine bir baska ¢aligmada kadin 6gretmen-
lerin %60.8’inin, erkek 6gretmenlerin %48.5’inin ‘6zgiil
Ogrenme giligligll’ tanisindan haberdar oldugu, yaklasik
yarisinin 6zgll 6grenme gii¢liigiiniin semptomlarin bil-
medigi, %20’sinin Mental Retardasyonun 6zgtl 6grenme
glglugi ile ortaya qiktigini diistindiigii, yaklagik %25’inin
gocuklariin ‘6zgtl 6grenme giigligi’ olan bir 6grenciyle

sinif arkadast olmasini istemedigi bildirilmistir.*®

Gerek ogretmen ve egitimcilerle gerekse de 6grencilerle
ilgili yapilan bu ¢alismalar ruhsal hastaliklara yonelik yan-
lis inang ve tutumlarin bu kesimlerde de bulundugunu,
ruhsal hastalig1 olan kisilerle direk karsilasma ve ruhsal
hastaliklarla ilgili egitim almanin ruhsal hastaliklara yo-
nelik inang ve tutumlarini olumlu yonde etkiledigini gos-
termektedir. Bu sonuglar ruhsal hastaliklara yonelik dam-
galama ile miicadelede toplumun, ozellikle de genglerin
ruhsal hastaliklarla ilgili egitim gérmesinin ve dogru bilgi

sahibi olunmasinin 6nemini ortaya koymaktadir.

SONUC
Ruhsal hastaliklara yonelik damgalama diinyanin hemen
her yerinde oldugu gibi iilkemizde de biiyiik bir sorun
olmay siirdiirmektedir. Literatiirde bu konuda yapilmis
olan ¢ok sayida caligma, ruhsal hastaligi olan bireylere
kars1 olan olumsuz tutumun toplumun her kesiminde belli
olgiilerde var oldugunu ortaya koymaktadir. Ruhsal has-
taliklarin damgalanmasina karsi kampanyalarin diizenlen-
mesi toplumun dikkatinin bu konuya ¢ekilmesi agisindan
onemlidir. Toplumun biitiin kesimlerine kisa stirede ula-
sabilmek miimkiin olmadigindan bazi stratejik gruplara
yonelik yapilacak girisimler daha pratik ve uygun olabilir.
Giiniimiizde medya, ruhsal hastalig1 olan kisileri siddet
egilimli, ne yapacag1 kestirilemeyen, zararli, degersiz ki-
siler olarak sunmakta, toplumdaki ruhsal hastaliklara yo-
nelik tutum ve inanislari olumsuz yonde etkilemektedir.

Ruhsal hastaliklarin damgalanmasina yonelik miicadelede

medyanin bu tutumunun o6nlenebilmesi ¢ok 6nemlidir.
Ozellikle ruhsal hastaligi olan kisilerle ilgili haberlerde
hastalarin goriisiine yer verilmesi, hastalikla ilgili ruh sag-
lig1 profesyonelleri araciligiyla dogru bilgilendirmelerin
yapilmasi, ruhsal hastaliklarla ilgili bilgilendirici program-

larin sayisinin artirilmast faydali olacaktir.

Toplumun diger kesimlerinde oldugu gibi saglik ¢calisanlar1
arasinda da ruhsal hastaliklara yonelik olumsuz tutum ve
inanglar yaygindir. Bu durum hastalara dogru tani konul-
masint ve tedavi uygulamalarini olumsuz etkileyebilmesi
acisindan ozellikle 6nemlidir ve etik agidan da biyiik bir
sorun olarak 6niimiizde durmaktadir. Ruh saglig1 alaninda
calisan, egitim goren, hastalarin tani, tedavi stireglerine ve
tedavi sonrasindaki olumlu degisimlere sahit olan saglik
calisanlarinin ruhsal hastaliklara yonelik tutumlarinda
olumlu yénde degisim oldugu bilinmektedir. Bu neden-
le saglik bilimleri ile ilgili boliimlerde ve ozellikle tip fa-
kiiltelerinde, ruhsal hastaliklarla ilgili egitimin bu agidan
gozden gegirilmesi yararli olabilir. Saglik hizmetlerinin her
asamasinda gorev alan tim saglik ¢alisanlar1 ve yardimci
personelin ruhsal hastaliklar, ruhsal hastaliklara yonelik
damgalayici tutumlar ve bu tutumlarin hastalar tizerindeki
olumsuz etkileri hakkinda belirli bir bilgi diizeyine sahip

olmasi gereklidir.

Ruhsal hastaliklarin damgalanmasina yonelik miicadelede
en onemli kesim toplumumuzun gelecegi olan gengleri-
mizdir. {lkdgretimden baslayarak her seviyede ruhsal has-
taliklara yonelik verilecek yeterli bir egitim genclerimizin,
dolayistyla toplumumuzun ruhsal hastaliklara yonelik tu-
tumlarini olumlu yonde etkileyecek bir adim olacaktir. Bu
nedenle egitim alaninda her tiirli kurumda caliganlarin
ruhsal sorunlar1 tanima, yonlendirme ve yardimci olma

becerileri gelistirilmelidir.

Ruhsal hastaliklara yonelik damgalamada en 6nemli gérev
ruh saglig alaninda calisanlara, ozellikle psikiyatristlere
diismektedir. Psikiyatristler toplum karsisina daha ¢ok

¢ikmali, medyay1 olumlu y6nde kullanmaya ¢aba goster-
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meli, ruh saglhig1 politikalarinin belirlenmesinde yonlendi-
rici olmalidir. Psikiyatri hekimleri basta kendi tutumlarini
gozden gegirmeli, ruhsal hastalig1 olan bireylerin toplum-
daki damgalama ve ayrimci tutumlardan nasil etkilendigi-
ni gozlemlemeli, bu durumu tedavi siirecinin bir bileseni

olarak degerlendirmelidir.
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Agmatin imidazolin reseptér agonisti olup ok sayida reseptorle etkilesebilen noroprotektif, anti-enflamatuvar, anti-stres, anti-depresan 6zellikte, kognitif fonksiyonlarin
diizenlenmesinde rol alan bir molekiildiir. Agmatinin beyindeki inaktivasyonu, reuptake mekanizmalar1 ve enzimatik parcalanmayla gergeklesmektedir. Geri alimi diger
norotransmitterlerden farkli olarak sicakliga bagli gergeklesmekte ve sadece yiiksek konsantrasyonlarda doygunluga ulasabilmektedir. Ayrica, agmatinin streste arttigs,
dolayisiyla majér depresyon hastalarinda akut dénemde tedavi sonrasi déneme gére plazma agmatin diizeylerinin daha yiiksek oldugu da bildirilmistir. Bununla birlikte
sizofreni gelismeden 6nceki siiregte agmatin eksikliginden, sizofreni gelistikten sonraki donemde ise agmatin artigindan bahseden ¢aligmalar da literatiirde mevcuttur. Bu
derlemede agmatinin biyokimyasi, sizofreni ve depresyondaki rolii ve néroprotektif etkisi irdelenmistir. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):206-212 )

Anahtar  Agmatin; sizofreni; depresyon; néroprotektif etki.
Kelimeler

Abstract

Agmatine is an imidazoline receptor agonist and has a neuroprotective, anti-infl 'y, anti-stress, anti-depressant properties that can interact with a large number of receptors. It is also
a molecule involved in the regulation of cognitive functions. Inactivation of the agmatine is mediated by reuptake mechanisms and enzymatic degradation in brain. Unlike other neurotrans-
mitters, the reuptake depends on the temperature and can only reach high concentrations of saturation. In addition, it was reported that agmatine increased in stress and therefore plasma

agmatine levels were higher in patients with major depression compared to the post-treatment period in the acute phase.However, it is also reported in the literature that there is a lack of
L

agmatine before the onset of schizophrenia and an increase in agmatine after the onset of schizophrenia. In this review, the biochemistry of ine, its role in
and its neuroprotective effect are examined. ( Sakarya Med ] 2019, 9(2):206-212 ).
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GIRiS
Agmatin (4- [aminobiitil] guanidin), imidazolin reseptor
agonisti olup c¢ok sayida reseptorle etkilesebilmektedir;
noroprotektif, anti-enflamatuvar, anti-stres, anti-depresan
ozelliklerinin olmasi, kognitif fonksiyonlarin diizenlen-
mesinde rol almasi, morfin tolerans ve bagimliligini 6nle-
yici ozellikleri nedeniyle psikiyatri alaninda imit verici bir
molekiildiir.! Agmatin baslangicta imidazolin reseptorleri
ve a2-adrenoseptorler i¢in endojen bir ligand olarak dik-
kat cekmistir.? Ancak bu reseptorlere baglanmadan da bii-
yiik bir terapétik potansiyel sergileyen cesitli fizyolojik ve
farmakolojik etkilere neden olmaktadir. Mevcut derleme-
de, agmatin’in yapisi biyosentezi, inaktivasyonu, dagilimi
hakkinda kapsamli bilgi verilmistir. Ozellikle sizofreni ve
depresyondaki rolii ve potansiyel klinik uygulamasi tarti-

silmustir.

Kesfi ve Tarihsel Siireci
[k kez 1910 yilinda Alman bilim adami Albrecht Kossel ta-
rafindan bakteri, bitki ve omurgasizlarda kesfedilen agma-
tinin fonksiyonu, 1980’1i yillardan sonra anlagilabilmistir.?
1994 yilinda yapilan imidazolin reseptorleri igin endojen
ligand arastirmalarinda beyin dokusundaki spektroskopik
analizlerde agmatin varlig1 gosterilmistir.* Agmatinin ta-

rihsel stireci sekil 1'de 6zetlenmistir.
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Sekil 1'de goriildaigii tizere Kossel'in 1910 yilindaki kes-
finden itibaren 20. yiizyiln biiyiik bir béliimiine kadar
agmatinle iliskili ¢ok fazla ¢alismaya rastlanmamaktadir.
Kossel'in kesfinden 10 y1l sonra Birinci Diinya Savast sira-
larinda aragtirmalar Oskar Minkowskinin kliniginde de-
vam etmis ve daha ¢ok potansiyel nontoksik antidiyabetik
aminoguanidin analogu olarak aragtirilmistir. 1960’larda
agmatinin lenfosit ve timus hiicrelerinin proliferasyonunu
uyarabilecegi bulunmustur. 1970 ve 1980 yillarinda ise ag-
matinin glukoprotektif etkilerini agiga ¢ikaran birkag ca-
ligma yapilmistir. Buna ek olarak 1980’lerin sonunda Lo-
ring® tarafindan bir radyo isaretleyici olan [3H]-agmatin
kullanilarak agmatinin néronal nikotinik reseptor antago-
nisti oldugu gosterilmistir. Ancak bu son bulus ¢ok fazla
ilgi olusturmamuistir. Agmatin icin ¢ig1r agan asil kesif; Reis
ve ark. tarafindan 1994 yilinda yapilmis olup agmatinle il-
gili caligmalarin hizli artis1 bundan sonra olmustur.4 2012-
2018 yillar1 arasinda agmatinle ilgili yapilan 312 ¢aligma-

nin 27 tanesi depresyon, 6 tanesi de sizofreni ile ilgilidir.

Yapisi, Sentezi ve Yikilimi
Agmatin (guanidobutanolamin), L-arjininden dekarbok-
silasyonla olusan katyonik bir amindir. Sekil 2de agmatin
molekiiliiniin uzaysal dizilimi gosterilmistir. L-arjininin
enzimatik dekarboksilasyonu mitokondriyal bir enzim
olan arjinin dekarboksilaz (ADC) araciligiyla gercekles-

mektedir.
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Sekil 2. Agmatinin beyasal yapin
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Agmatinin beyindeki inaktivasyonu, reuptake mekaniz-
malar1 ve enzimatik parcalanma yolu ile gerceklesmekte-
dir. Geri alimi diger ndrotransmitterlerden farkli olarak
sicakliga bagl gerceklesmekte ve sadece yitksek konsant-
rasyonlarda doygunluga ulasabilmektedir. Bu geri alim,
Na-K ATPaz inhibisyonundan etkilenmemekte; sadece
Ca+2 kanal blokerleri ile inhibe edilebilmektedir. Agmatin
hiicreye voltaj bagimli iyon kanallar1 yoluyla girebilmek-
tedir.’ Inaktivasyonunda diger bir yol olan agmatinaz ile
enzimatik parcalanma sonucu poliamin biyosentezinde
onemli bir 6nciil olan piitresin ve iire olusmaktadir. Piit-
resinden de spermin ve spermidin sentezlenmektedir.>>*
Agmatini parcalayan diger bir enzim ise diamin oksidaz
olup reaksiyon sonucunda guanido butanoik asit olusmak-
tadir.” Agmatinin biyosentez ve yikilimi sekil 3’te gosteril-

mistir.

Protein sentezi

Ore ;quﬁ

[ L-Arjinin ]

Arjinaz  Arlinin dekarboksitaz Nitrik oksit
Ore /l sentaz
i <0, NeO > )
Ore Agmatin Sitrulln |
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dekarboksilaz Agmatinaz Diamin oksidaz
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e

Sekdl 3. Agrtinin beyosentez ve yikum

Biyolojik Aktivitesi ve Doku Dagilimi1
Biyolojik olarak aktif bir madde olan agmatin, imidazolin
ve a2 adrenerjik reseptorlere yiiksek bir afinite ile bag-
lanmaktadir'®. Rat beyninde nonadrenerjik imidazolin ve
bazi a2 adrenerjik reseptorler iizerine klonidin benzeri
etki gosterdigi de bildirilmistir."! Memeli beyninde kloni-
dini baglandig1 bolgeden uzaklastirdig: i¢in klonidin yer
degistirici madde (clonidine displacing substance) olarak
tanimlanmaktadir’ Ayni zamanda N-metil D-aspartat
(NMDA) reseptorleri gibi reseptore bagiml kalsiyum ka-
nallarini bloke ederek antagonist etki de gostermektedir.'*

Nikotinik kolinerjik ve serotonerjik 5-HT3 reseptorler gibi

iyonotropik reseptor kanallarini bloke ettigi de bildiril-
mistir.! Agmatin, beyinde nérotransmitter olarak fonksi-
yon gostermesinin yaninda fizyolojik konsantrasyonlarda
noronal nitrik oksit sentazin da inhibit6riidir.'>"* Luteini-
zan hormon saliniminin hipotalamik kontrolii ve mideden
gastrik sekresyon salinimi tizerine uyarici etkisinin oldugu
bilinmektedir.! Adrenal medullanin kromaffin hiicrele-
rinden adrenalin ve ndradrenalin salinimi, renal sodyum
ekskresyonu ve pankreatik hiicrelerden insiilin salinimi-
nin modiilasyonuna katkida bulunmaktadir.** Bununla
birlikte adipoz dokuda antilipolitik etkisi ve vaskiiler diiz
kas hticrelerinde proliferasyonun inhibisyonu etkisi de bi-
linmektedir.* Yapilan ¢alismalarda agmatinin lokomotor
fonksiyonlari iyilestirdigi ve spinal kord yaralanmasi son-
rast gelisen doku hasarini azalttig1 bildirilmektedir.’ Ag-
matin tedavisinin ratlarda gelisen iskemik beyin hasari ve
erigkin ratlardaki spinal kord yaralanmalarinda néropro-
tektif oldugu da ifade edilmektedir.”* Yine bir baska calig-
mada global serebral iskemi olusturulan ratlarda ekzojen
verilen agmatinin, noroprotektif olan endoteliyal nitrik
oksit sentaz (eNOS) yapimini artirirken toksik etkileri
olan indiiklenebilir nitrik oksit sentaz (iNOS) ve matriks
metalloproteaz-9 konsantrasyonlarinda azalma meydana
getirerek koruyucu etki olusturdugu ifade edilmektedir.'®
Agmatin, memeli dokularina yaygin bir sekilde dagilmak-
tadir. En yiiksek konsantrasyon basta mide olmak tizere
aort ve ince bagirsaklarda; daha diisiik konsantrasyonlar-
da ise dalak, adrenal bez, iskelet kas1 ve beyinde (bolgesel

olarak korteks ve serebellumda) analiz edilmistir.*"”

Rat beyindeki agmatinin bolgesel lokalizasyonu incelen-
diginde agmatin ekspresyonunun son derece kisitli oldu-
gu, noéronal agin esas olarak rostral beyin sapinda ve 6n
beyinde oldugu gozlenmistir.’® Ratlarda agmatine benzer
sekilde Arginin dekarboksilazin varligi da serebral korteks
ve hipokampusta dogrulanmistir.” Agmatinazin beyinde-
ki dagilimi1 heterojendir. En yiiksek aktivite hipotalamus-
ta; sonra medulla oblongata ve hipokampusta, en disiik
aktivite ise striatum ve serebral kortekste tanimlanmigtir.?

Agmatinin iNOS siipresyonu ve NO inhibisyonundaki ro-
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linii gosteren mekanizmalar sekil 4’te gosterilmistir.

obc
Ure, Ornitin —» Poliaminler +—— PA
Arlinoz /\
Amlxlm
ADC
DAO zan
2

iNOS '—' Agmatin-aldehit
3
Nitrik oksit

Aldehit
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Guanidinobiitirik asit

Sekdl 4. Arjinin metaboliznasuun ambtar kontrol mekmumalasen annn ve smat: tarafindan modilasyoou
(pendulum-sarkag bipoten) (1) Agmatinm. stizim proteini mdoklones (Bu protein pokaminlam hixre
maribeasandan trasportan ve ODC aktivitesi ile polismin sertezin cngellar ) (2) Agmatin aldchid sracihinyla
INOS stpeesyons (3) AMehid dehidrojenaz aktivitest ile NO inhiibisyoen

PA poliaenen tagrysa

Ogrenme ve bellek siiregleri ile ilgili yapilan bellek de-
gerlendirme ¢aligmalarinda, agmatinin beynin bellek ile
iliskili bolgelerinde %85 oraninda arttig1 bildirilmistir'.
Yine morfin ve alkol yoksunluk belirtilerinin ¢ogunu ha-
fiflettigi gozlenen agmatinin, bu etkisinin NOS inhibisyo-
nu veya NMDA antagonizmast ile iligkili olabilecegi 6ne

stirilmektedir.’

Agmatinin norotransmitter ve néromodiilator olarak is-

levleri Tablo I'de belirtilmistir.”

Agmatinin antidepresan, antikonviilzan, anksiyolitik etki-
lerle iligkili oldugu bilinmektedir.” Ekzojen agmatin anti-
depresan etkisini NMDA, a2 adrenerjik reseptorler, imi-
dazolin, 5HT1A/1B, 5HT2, L-arjinin-NO yolu, potasyum
kanallar1 ve opioid sistemleri araciliiyla olusturmaktadir.
Ancak ekzojen uygulanan agmatin ile endojen salinan ag-
matinin néronal sistem modiilasyonu arasindaki iliski he-
niiz net degildir.® Agmatinin diisiik dozlarda beyinde bazi
koruyucu etkileri oldugu ve merkezi sinir sistemi (MSS)
hastaliklarinin tani ve tedavisinde rol alabilecegine dair
calismalar olsa da, bu konu heniiz arastirma asamasin-
dadir’ Ekzojen agmatinin potansiyel klinik etkileri Tablo

IT'de verilmistir.®

Tablo I. Bir norotransmitter veya néromodiilator olarak

agmatin

BIR NOROTRANSMITTERIN
TANIMLAYICI OZELLIKLERI

AGMATIN’IN OZELLIKLERI

Noronlarda sentezlenir.

Arjinin dekarboksilaz néron
ve glia hiicrelerinde mevcut-
tur. Agmatinin perikarya,
dentritler ve akson termi-
nallerinde lokalize oldugu
immunositokimyasal olarak
gosterilmistir.

Presinaptik salinim gosterir.

Ca+2 bagimli depolarizasyon
ile salinir. Sinaptozomlarda va-
zopressin ve glutamatla birlikte
paketlendigi gosterilmistir.

Sinirsel uyarimu taklit eder.

Bilinmiyor.

Spesifik etkileri ilaglar
tarafindan bloke edilebilir veya
gergeklestirilebilir.

Imidazolin i¢in muhtemel
antagonist

Reseptorler tizerine etkir.

NMDA-r, a2-adrenoseptor,
imidazolin, nikotinik, sero-
tonin 5-HtT3 ve voltaj kapili
reseptorler

Belli néron popiilasyonlarinda
mevcuttur.

Hipokampus ve hipotala-
mus gibi gesitli noronlarda
dagilmugtir.

Sinaptozomlarla igeri alinur.

Spesifik olarak hiicrelere alinir.

Spesifik mekanizmalarla inak-
tive edilir.

Agmatinaz (agmatin tirohidro-
laz) ile yikilir.

Diger noronal etkiler.

Noronal NOS ve indiiklene-
bilir NOS1 inhibe eder. Ayrica
noradrenalin ve glutamat
salmimini da inhibe eder.

Tablo II. Ekzojen agmatinin potansiyel klinik etkileri

« Kanser terapisinde adjuvan tedavi
« Iskemik ya da travmatik beyin hasari ile spinal kord yaralan-

masi tedavisi

« Postop ve noropatik agr1 tedavisi

« Opiad bagimhilig: tedavisi

« Antikonviilzan, antidepresan ve anksiyolitik ajan olarak

kullanim

o Parkinson ve Alzheimer hastaliklarinin tedavisi
« Vaskiiler hiperplazi ve hipertansiyon tedavisi

« Sepsis tedavisinde yararli etki

« Karaciger hastaliklarinda iire sentezinin diizenlenmesi
« Dekompanse karaciger sirozu tedavisi

« Antiemetik tedavi
o Glokom tedavisi
« Retinal hiicre tamiri

« Diabetes Mellitus tedavisinde adjuvan terapi
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Noropsikiyatrik Rolii, Sizofreni ve Depresyon iliskisi
Noropsikiyatrik baglamda agmatin ile ilgili yapilan ¢a-
ligmalar son yillarda hiz kazanmus, psikiyatrik acidan si-
zofreni ve depresyonda agmatinin rolil incelenmistir. Li-
teratiirde agmatinin sizofrenideki olast roliinii arastiran
calismalar olmakla beraber, bu ¢aligmalar sonuglari agisin-
dan farkliliklar gostermektedir. Palsson ve ark. tarafindan
deneysel sizofreni modeli olusturularak yapilan bir ¢alis-
mada agmatinin ¢esitli dozlardaki fensiklidin uygulama-
sina kars1 olugan yanit1 6zellikle 20 mg/kg dozlarda baski-
ladig1 gosterilmistir.?! Uzbay ve ark. tarafindan yapilan bir
diger caligmada ise yitksek dozda (160 mg/kg) uygulanan
ekzojen agmatinin sizofreniye sebep olabilecegi ve bu se-
kilde olusan sizofreninin bilinen antipsikotiklerle engelle-
nemedigi 6ne stiriilmistir.?? Bu bilgiler 1s1ginda agmati-
nin psikozlarin olusumunda ve/veya siddetinde 6nem arz

eden endojen bir madde olabilecegi diisiiniilmektedir.”

Sizofreni i¢in risk faktorii olan ‘maternal immiin reaksiyon’
gelistirilen ratlarda yapilan bir ¢alismada prefrontal kor-
teks, hipokampus ve serebellumda L-arjinin metabolizma-
s1 6l¢tilmilg; L-arjinin, L-ornitin ve putresin seviyelerinde
anlamli 6l¢tide artis gozlenirken agmatin diizeyinde ise
anlamli 6l¢iide azalma gozlenmistir.* Bunun aksine Liu ve
ark. tarafindan 2016da yayimlanan bir ¢alismada sizofreni
hastasi bireylerde postmortem yapilan incelemede frontal
kortekste L-arjinin seviyesinde anlamli degisiklik olmasa
da agmatin konsantrasyonunun ve arjinaz aktivitesinin
onemli derecede arttig1 tespit edilmistir.® Bu bilgilerden
yola ¢ikarak sizofreni gelismeden dnceki siiregte agmatin
eksikliginden, sizofreni gelistikten sonraki dénemde ise

agmatin artisindan bahsedilebilecegi diistiniilmektedir.

Agmatinin “anti-stres” etkisi olabilecegi fikri ilk kez
Streward ve McKay tarafindan ortaya atilmistir.?® Ariciog-
lu ve ark. tarafindan yapilan deneysel hayvan ¢aligmalari-
na bakildiginda, stres durumunda endojen agmatin {re-
timinin 5 kattan fazla arttigs, sistemik olarak uygulanan
agmatinin diisiik dozlarda bile anksiyolitik etki potansiyeli

oldugu gosterilmis; endojen bir madde olan agmatinin

beyni stresin etkisine kars1 korumak iizere arttig1 sonucu-

na varilmistir.”’

Yine deneysel hayvan ¢aligmalari ile intraperitoneal (0.01-
50 mg/kg) uygulanan veya intrakranial ven yoluyla sigan-
lara uygulanan agmatinin hem tek bagma antidepresan
etkisinin olabilecegi hem de imipraminin antidepresan et-
kisini arttirdig1 gosterilmistir.”® Aricioglu ve ark. ¢aligma-
sinda agmatinin etkisinin doza bagimli olarak artmadig:

belirtilmistir.?”

Agmatinin antidepresan etkisinin mekanizmasinin aragti-
rildig1 bir bagka ¢alismada, bu etkinin imidazolin reseptor-
leri aracilig1 ile olabilecegi goriisii ortaya atilmistir.? Budni
ve ark. tarafindan agmatinin etkisinin farkli potasyum ka-
nallar1 araciligiyla olabilecegi, selektif serotonin reuptake
inhibitorlerinin (SSRI) etkilerinin ise agmatinle potansi-
yalize oldugu belirtilmektedir.*® Taksande ve ark. tarafin-
dan SSRI'min agmatin diizeylerini beyinde arttirabilecegi
ve bu etkinin arjinin dekarboksilaz inhibitéri D-arjinin
tarafindan tamamen bloke edilebilecegi gosterilmistir.*!
Ancak ayni etki imidazolin reseptdr antagonistleriyle gos-

terilememistir.

Yapilan son ¢aligmalar duygudurum diizenlemesinde ag-
matinin roliiniin oldugunu desteklemektedir.*>** Agmati-
nin, stres durumlarinda arttig1, dolayisiyla major depres-
yon hastalarinda akut dénemde tedavi sonrasi doneme
gore plazma agmatin diizeylerinin daha yiiksek oldugu
gosterilmistir.' Bunun aksine agmatinerjik sistemin disre-
glilasyonu sonucu duygudurum degisiklikleri olabilecegi
belirtilmis, deneysel hayvan ¢aligmalarinda agmatinaz ge-
ninin upregiilasyonu ile olusan agmatinaz artis1 ve buna
bagli gelisen agmatin defisitinin depresif fenotipe yol agti-
g1 ileri stirtilmustiir.** Nitekim duygudurum bozukluklar:
ile iliskili olarak yapilan postmortem bir ¢aliymada agma-
tinaz enzim ekspresyonunun artti1 tespit edilmistir.*> Bu
caligmaya gore bipolar ve unipolar bozukluga sahip birey-
lerde postmortem olarak yapilan 6l¢imlerde agmatinaz

ekspresyonunun 6nemli 6l¢iide arttig1 saptanarak patoge-
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nezde agmatin degradasyonunun sorumlu olabilecegi ifa-
de edilmistir. Ulkemizde 2012 yilinda bildirilen bir vakada
arjinin, ornitin ve lizin aminoasit takviyesi kullanimina
bagli es zamanl psikotik 6zellikli manik atak gecirdigi dii-
stiniilen vaka tizerinden bipolar bozukluk patogenezinde
arjinin-nitrik oksit yolag1 ve agmatinin olasi roli tartigil-
mis ve s6z konusu vakada akut mani ataginda asimetrik
dimetil arjinin (ADMA) seviyelerinin yiiksek saptanma-
s1 sonucu; NO ve agmatinin psikotik belirtiler ile iliskili
olmasindan varsayimla; arjinin-NO yolag: ile psikotik
ozellikli manik atak arasinda bir iligki olabilecegi fikri 6ne
strilmustir.® Antidepresan ve noroprotektif etkilerini
inceleyen arastirmacilar tarafindan agmatin, giincel bilgi-
ler 151831nda gelecek vaat eden makul bir antidepresan ajan
olarak 6nerilmis, ancak 6zellikle insanlarda giivenligini ve
etkinligini saglamak icin daha fazla ¢alismaya ihtiyac ol-

dugu vurgulanmigtir.?

Bipolar Bozuklugun olus nedenleri, norobiyolojisi ve
norokimyast simdiye kadar yapilmis olan galismalarda
tam anlamiyla agiklanamamistir. Yaptigimiz literatiir tara-
malarinda endojen antidepresan olarak yeni tanimlanmis
bir nérotransmitter olan agmatinle ilgili Bipolar I bozuk-
luk tanili hastalar iizerinde yapilmis klinik bir ¢alismaya da
rastlanmamustir. Biz de bu konuyla alakali olarak Bipolar
Bozukluk tanili hastalarin manik atak ve remisyon donem-
lerinde olgiilen plazma agmatin diizeyi; agmatin sentez
yolagindaki L-arjinin, arjinin dekarboksilaz ve agmatini
degrede eden agmatinaz seviyelerini saglikli kontrol grubu
ile karsilastirdik. Ayrica atak ve remisyon dénemlerinde-
ki atak sayisina gore bu parametrelerdeki degisiklikleri de
incelendik. Sonug olarak Bipolar Bozukluk ile Agmatin ve
onun metabolik yolag1 arasinda iliski olabilecegini gos-
terdik. Caligmamizin bulgularina gére bir duygudurum
bozuklugu olan Bipolar bozuklukta manik atak done-
mindeki hastalarda plazma agmatin diizeyinin, remisyon
donemi ve saglikli kontrol gruplari ile karsilastirildiginda
yiikselmis oldugu goézlendi; bu degisime agmatinin sentez
ve yikim yolaklarindaki metabolik diizenlemelerin yol

agabilecegi distinilmistiir. Dolayisiyla agmatinin bipolar

bozukluk ve diger psikotik bozukluklarin patogenezinde
prediktif degeri olabilecek bir potansiyele sahip biomar-
ker olarak degerlendirilebilecegini, ancak bu konuda soz
konusu ¢alismamizin kapasitesini asan, agmatinin etki
mekanizmalarini belirgin bir sekilde aydinlatabilmek icin
genis hasta gruplarinda, daha uzun siireli ve kapsaml ¢a-

ligmalara ihtiya¢ oldugunu disiinmekteyiz.””

SONUC
Agmatin yapisal olarak farkli birgok reseptor ile etkilesim
gosteren norotransmitter ozellikleri barindiran bir mole-
kiildiir. Ayrica hayvan ¢alismalarinda da gosterildigi gibi
anksiyolitik ve anti depresan ozelliklere de sahiptir. Veri
tabaninda agmatinin anti depresan olarak kullanildig: tek
bir ¢aligma mevcuttur. Bunlarla birlikte gerek hastaliklarin
daha iyi anlagilmasi, gerekse de yeni tedavi yaklagimlarinin
olusturulmasinda iimit verici bir molekiildiir. Agmatin,
eger klinik ¢caligmalarda etkinligi ve giivenligi gosterilebi-
lirse, terapétik bir ajan olma ya da psikotik bozukluklarin
patogenezinde prediktif degere sahip olma potansiyeline

sahiptir.

Yazarlar herhangi bir ¢ikar iliskisi olmadigini beyan et-

mektedirler.
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Treacher Collins Sendromu (TCS); kafatas: ve yiizdeki bozukluklar ile karakterize genetik bir rahatsizliktir. Literatiirde bu sendroma sahip hastalarin agiz i¢i bulgulars; agik
kapanus, capragiklik, dis agenezi, mine opasiteleri, ektopik ertipsiyonlar, makrodonti ve periodontal problemler olarak rapor edilmektedir. TCS'li hastalarin tedavisinde;
erken teshisle birlikte aralarinda ¢ocuk dis hekimi ve ortodontistin bulundugu multidisipliner bir ekibin yaklasim gerekmektedir. Bu derlemede; TCSnin genetik ve

sitogenetik 6zellikleri ile sistemik ve dental tedavi ihtiyaglari ele almmaktadir. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):213-217)

Anahtar  Dis; Treacher Collins Sendromu; otozomal dominant
Kelimeler

Abstract

Treacher Collins Syndrome (TCS) is a rare genetic disorder characterized by abnormalities of the cranium and face. Openbite, crowding, tooth agenesis, enamel opacities, ectopic eruptions,
macrodontia, periodontal problems have been reported in the literature as patient with TCS’ intraoral findings. The treatment of patients with TCS require a multidisciplinary approach which
is evaluated by pediatric dentist and ortodontist with early diagnosis. In this review; the genetic and cytogenetic properties of TCS and systemic/dental treatment requirements were discussed.

( Sakarya Med ] 2019, 9(2):213-217 ).

Keywords — Tooth; Treacher Collins Syndrome; autosomal dominant
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GIRiS
Treacher Collins Sendromu (TCS) ilk kez George Andreas
Berry tarafindan 1889 yilinda arastirilmis olup, Dr.Trea-
cher Collins 1900 yilinda literatiire sunmugtur.'! 1949 y1-
linda ise Franceschetti ve Klein hastalig1 daha detayl: bir
sekilde tanimlamistir.? S6z konusu hastalik mandibulofa-
siyal dizostosis ve Franceschetti-Klein sendromu olarak
da bilinmektedir.>* TCS, genetik mutasyonlar neticesinde
meydana gelen bir rahatsizlik olmakla birlikte, hastaligin
fenotipinde aile i¢i ve aile arasi1 varyasyonlarin da 6nemli

bir katkis1 bulunmaktadir.>¢

Sitogenetik Ozellikler
TCS; 1/10.000-50.000de goriilen otozomal dominant kay-
nakli mandibulafasiyal bir rahatsizlik olup, TCOF1 (%78-
93) ve POLR1C veya POLRID (%8) genlerini takip eden
mutasyonlar sonucu olusmaktadir.”"! Bu genlerden TCOF-
lve POLR1D otozomal dominant, POLR1C ise otozomal
resessif olarak tasinmaktadir.’? TCOF1 geni 5q32-q33.1
tizerinde yer alir, 28 exon ve birgok farkli splicing bolgesi
igerir.”*'* Daha detayli incelendiginde bu genin, ¢ekirdek-
cik ve sitoplazma arasinda ilerleyen bir niikleolar fosfopro-
tein olan 1411-amino asit proteini iceren ‘treacle1 kodla-
dig1 gorilmustiir.® POLR1C ve POLR1D geni ise RNAnin
ribozomal transkripsiyonu sonucu biogenesisi olusturur.!
Literatiirde yer alan aragtirmalar TCSnin olugsmasinda yer
alan p53 geninin, embriyogenez sirasinda noroepitelyal
apoptozunu azaltarak noral krest hiicrelerinin (NCC) go-
¢iinii genetik ve farmakolojik olarak engellemeyi hedefle-

mistir."””

Fenotipik Ozellikler
TCSnin tanisy, genellikle dogum sonrasi konulur; radyog-
rafik ve molekiiler degerlendirmeler ile kesinlestirilir. Bu-
nunla birlikte; prenatal hayatin 15-18. haftasinda yapilan
amniyosentezle veya 10-12. haftada koryon villus biyop-
sisiyle de teshis konulabilmektedir.' 1. ve 2. Brankial ark-
larin gelisimini 6nemli 6l¢iide etkileyen bu sendrom fetal
hayatin 5-8. haftalar1 arasinda meydana gelir."” Hastaligin

belli basl karakteristik klinik 6zellikleri olan; bimaksiller

mikrognati ve retrognati (%78), alt géz kapaklarinda ko-
loboma (%69) ile iliskili kirpik noksanligi (%53), dis kulak
aplazisi veya mikrotia (%78), palpebral fissiirlerde diisiik-
lik ve g6z ¢ukurunda hipoplazi, genis veya ¢ikintili burun
ve zigomatik kemikte hipoplazi,'®"® paranazal siniislerin
kismen veya tamamen yoklugu,? isitme kaybi, yumusak ve
sert doku malar eksikligi, damak yariklar1 (%24-28) gibi
fenotipik 6zellikler ayirici tani igin klinisyenlere yardimci
olabilir.*** Sendromda yer alan semptomlar genellikle bi-
lateral ve simetriktir.”® Kalp, bobrek, omurga ve ekstremi-
telerde malformasyonlar meydana gelebilir.** Yeni dogan
TCS’li hastalarda nazal kanallarin tikanmasi (koanal atrezi
veya stenoz) veya daralmasi gibi solunum yollar1 prob-
lemleriyle birlikte nefes alma giigligii yasanabilir.'* 1.ve 2.
Brankial arklarin etkilenmesi sonucu mikrognati goriilen
diger sendromlar ise; Goldenhar, Nager ve Millerdir.”® Di-
ger taraftan Nagar ve Miller sendromlu hastalarda dudak
yariklari, Goldenhar sendromunda ise alt géz kapaklarin-
daki tek tarafli diistikliigiin olmas1 TCS ile ayirici tanida
kullanilmaktadir. Literatiirde yer alan diger mandibulo-
fasiyal rahatsizliklar ise; Toriello, Bauru, Hedera-Toriel-

lo-Petty ve Guion-Almeida Sendromudur.”’

TCS'li bireylerde bulunan obstriiktif uyku apnesinin has-
tada yetersiz ventilasyona neden oldugu vurgulanmakta-
dir.® Hatta farinksin nazal, oral ve laringeal kisimlarinda-
ki fonksiyonlarin kisitlanmasi sonucu neonatal dliimler
gortilmektedir.?® Hastalarin yaklagik %5’inde gelisimsel
bozukluk veya psikomotor reflekslerde gecikme gibi néro-
lojik problemlere rastlanilmaktadir. Bununla birlikte has-
talarin konusma yetisi ve zeka gelisimi normal seviyede-

dir.!?

Kraniyofasiyal Bulgular
TCS'li hastanin ortognatik tedavisi ortodontist ve plastik
cerrahi uzmanlari tarafindan yiiritiilir. Daha 6nceki yil-
larda yapilan bir arastirmanin sonucuna gére; TCS’li has-
talarda sefalometrik analizde, anteroposterior diizlemde
kizlarda kisa bir mandibula ve orta yiiz yiiksekligi vardur.

Anterior alt ytiztin yiiksekligi normal olabilir ancak poste-
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rior yiiz yliksekligi azalmistir. Mandibular diizlemin agist
artmigtir ve anterior open bite mevcuttur.”” Bununla birlik-
te tek ¢cene ya da bimaksiller operasyonlar ile agir olgularda
bile tatmin edici sonuglar elde edilebilir. Okliizal diizlemin
saat yoniiniin tersine dondiriilmesi posterior maksilla
uzunlugunu uzatir ve tatmin edici bir dudak-keser dis ilis-
kisi saglamak i¢in anterior maksillayr konumlandirir. Bi-
lateral sagittal split mandibular osteotomisi ile mandibula
saat yoniiniin tersine dogru dondiiriilerek anterior agik ka-
panis diizeltilir.?** Mandibular kondilin yoklugunda veya
ramus yliksekligini artirmak icin, kostokondral greftler ile
ramus-kondil b6liimiinii yeniden yapilandirilir ve posteri-
or yiiz yiiksekliginin artmasi saglanir.”®* Bu operasyonla-

rin 5-8 yas arasinda yapilmasi tavsiye edilir.*

Dentofasiyal Bulgular
TCS’li hastada kraniofasiyal problemlerle birlikte goriilen
dental problemlerin tedavisinde ¢ocuk dis hekiminin 6zel
bir yeri vardir.” TCS’li ¢ocuklarin %60’ inda dental anoma-
liler mevcuttur. Hastalarin %33’tinde dis agenezi (en sik
mandibular ikinci premolar), %20’sinde mine opasiteleri,
hipoplastik dental anomaliler, makrodonti ve maksiller
1. molar dislerde ektopik eriipsiyonlara rastlanilmakta-
dir.'>#3! Bu sendroma sahip ¢ocuklarin yiiz kemiklerinde-
ki hipoplaziler digsel malokluzyonlara ve agik kapanisa yol
agabilmektedir.'® Vakalarin %67’sinde izole yarik damak,
tam yarik dudak ve damak ya da makrostomi gortilmekte?*!
olup, hastalarin yemek yemesinde ve yutmasinda problem
yaratabilir.”> TCSde parotis bezinin %48 oraninda yapisal
olarak bozuk olmasi tiikiiriik salgisinin azalmasiyla birlik-
te ¢iirtik riskinin artmasina neden olmaktadir.*> Hastanin
ag1z acikliginin yetersiz olmasi kisisel agiz hijyenini yerine
getirmesini de giiclestirerek yiiksek plak indeksine yol ag-
maktadir.® Ayrica, temporomandibular eklem ve ¢igneme
kaslarinda kisitlama da hastalarda goriilen diger prob-
lemlerdendir.*® Bu nedenle; ¢ocuk dis hekimi tarafindan
iyi oral hijyen standard: belirlenmeli, hastanin restoratif,
protetik ve cerrahi dental ihtiyaglar1 6zel ilgiyle yonetilme-

lidir.**

Treacher-Collins Sendromunun
Multidisipliner Tedavisi
TCS; yiiz ve kafa ile ilgili problemlerin cerrahi tedavisinde
o0zel olarak egitilmis uzmanlarin multidisipliner tedavisini
gerektiren kompleks bir hastaliktir.'> Genetik orijinli olma-
st nedeniyle TCSnin diger sendromlardan ayirici tanist fe-
tal donemde tibbi genetik uzmani tarafindan yapilir. Tibbi
genetik uzmany; ayrica ebeveynleri gelecekte TCSnin or-
taya ¢tkma olasilig1 konusunda bilgilendirir. Hastalardan
panoramik radyografiler, sendromun ve tedavi yontemi-
nin daha detayli incelenmesinin gerekliligi amaciyla Bil-
gisayarli Tomografi (CT) alinmaktadir. Hastadaki hipop-
laziyi en ideal sekilde goriintiilemek amaciyla zigomatik
ark icin Oksipitomental Siniis Radyografisi (Water’s Rad-
yografi), mandibulada retrognatiyi 6lgmede Sefalometrik
Radyografi kullanilmaktadir.*® Ortega ve ark.,* tarafindan
bildirilen vaka raporunda da TCSli hastanin tempora-
mandibular eklem rahatsizlig1 CT ile detayl sekilde deger-
lendirilmistir. Erken dénemde havayolunun temizlenmesi,
beslenme ve konugma gelisiminin saglanmasi i¢in miida-
haleler gerektirir.'”” Miidahaleler ekip yaklagimiyla planla-
nir ve hastanin gelisimine gére dort dénemde yurttilir?”
Faz I Tedavi: TCSli ¢ocugun dogum sonrasi nazofarin-
geal hava yolu agiklig1 saglanmalidir. Postnatal periyotta
g6z problemleri, norolojik gelisim, duyma ve konusmanin
desteklenmesi i¢in multidisipliner bir ekip miidahalesi ge-
rekir. TCS ilerleyici bir hastalik olmamasina ragmen, yiiz
biiylimesinin 6ngoriilememesi nedeniyle bazi operasyon-
lar yiiz bityiimesi duruncaya kadar ertelenmektedir. TCS’li
hastalar kraniyofasiyal, maksillofasiyal ve plastik cerrah,
ortodontist, ¢ocuk dig hekimi, restoratif dig hekiminin de
iginde oldugu multidisipliner bir ekip tarafindan tedavi
edilmelidir. Ayrica genel durumlarinin takibi i¢in pediat-
ristler, yarik dudak ve damak, okiiloplastik ve isitme prob-
lemleri, kulak rekonstriiksiyonu, trakeolaringeal problem-
ler i¢in kulak burun bogaz (KBB) uzmani ve oftalmolog

tarafindan tedavi edilmelidir.”’

TCS'li ¢ocugun kraniyofasiyal cerrahi ameliyatlar: genel-

likle plastik cerrahi ve beyin cerrahisi alaninda uzmanlas-
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mis hekimler tarafindan yapilir. Bu ekip tarafindan TCS’li
cocuklarin kafatasi, yiiz ve orbita bolgesindeki deformite-
ler tedavi edilir.'”” No6ro-oftalmolog tarafindan ise, géorme
problemlerinin degerlendirilmesi ve goz kas1 ameliyatlari-

nin yapilmasi gereklidir.'?

Faz II Tedavi
TCS'li ¢ocuga bebeklik doneminde yapilacak miidahaleler
ile; havayolu giivenliginin saglanmasi, gézlerin korunmasi,
beslenmenin idamesi, konusma ve duyma problemlerinin
giderilmesi amag¢lanmaktadir. Havayolu ile ilgili problem-
lerin devam ettigi olgularda, trakeostomi ya da mandibu-
lar distraksiyon gerekebilir. Dudak damak yarig1 (DDY)
operasyonunun, ideal olarak 6. ayda, en ge¢ 18. ayda ya-
pilmasi tavsiye edilmektedir. DDY ve yutkunma gii¢ligi

nedeniyle ciddi vakalarda gastrostomi gerektirebilir.

Isitme problemlerinin tedavisi icin ise; 1 yasina kadar
bantli isitme cihazlar1 kullanilir. Yaklasik 4 yasinda tempo-
ral kemik osseointegrasyon icin yeterince kalinliga ulasti-

ginda, kemik baglantili isitme cihazlar1 implante edilebilir.

Faz III Tedavi
5-7 yas grubundaki TCS’li ¢ocuklarda bu donemde ya-
pilacak miidahaleler biiyiime bozuklugunun tedavisi, dis
kulagin rekonstriiksiyonu ve psikososyal terapileri icerme-
lidir. Hasta kooperasyonuna ihtiya¢ duyuldugu i¢in, kulak
deformitelerinin tedavisinin yaklagik 9 yasinda yapilmasi
onerilmektedir. TCS’li ¢ocukta mikroti (kiigitk kulak) ya
da anoti (kulak yoklugu) goriilmesi nedeniyle kostalardan
alinan kikirdak ile dis kulak sekillendirilebilir. Alternatif
osseointegre implantlar da kullanilabilir.**** Gozlerin ko-
runmasint i¢in kalici ya da gegici olarak g6z kapaklarimin

kapatilmasi ya da alt kapak deri greftleri gerekebilir.””

Bu donemde; pediatrik psikolog tarafindan TCSli ¢ocuga
saglik durumundan kaynaklanan stres ve baskilarla basa
¢ikmasinda yardimci olunmasi, ¢ocugun gelisiminin izle-
nip kendi potansiyeline ulagmasinin saglanmasi, ve ebe-

veynleri veya sosyal cevresi ile olan iletisimi i¢in Oneriler

sunulmasi ¢ocugun gelisimi agisindan biiyiik 6nem tagir.
Konugma terapisti tarafindan TCS’li ¢ocugun iletisim kur-
ma yetenegini degerlendirmesi ve egzersizler ile konusma

problemlerinin tstesinden gelmesi saglanmalidir.'?

Faz IV Tedavi
TCS'li hastada 16 yas sonrasi yiiz kemiklerinde ve yumu-
sak dokularinda bityiimenin yonlendirdigi sekilde diizelt-
meler yapilir. Kafatas: greftleri ile zigomatik kemigin yeni-
den sekillendirilmesi gerekebilir.** Kisisel ihtiyaglara gore
ortognatik operasyonlar ve burun ameliyatlar: yapilabilir.*”
Bu dénemde Lefort 1 ve cift tarafli sagital split osteotomisi
ile ileri donem okluzal diizlem problemleri ¢oziilebilir.*!
Damlar ve ark.,*? tarafindan bildirilen vakada 10 yasinda-
ki TCS’ li kiz hastada mandibular ve maksiller hipoplazi-
si saptanmustir. Radyografik muayene sonrasi mandibula
distraksiyon osteogenezisi planlanmis olup, hastanin uyku
apnesi sikayetinden kurtularak hava yolu agikliginin artti-

rilmast saglanmustir.

SONUC
TCS; genetik, gevresel ve stokastik faktérlerin farkli gid-
detlerde klinik varyasyona yol agtig1 otozomal dominant
bir hastaliktir.** Sendromun erken teshisi; estetik ve fonk-
siyonel eksikliklerin zamaninda ve ideal bir sekilde tedavi
edilmesini saglamaktadir. Hastalarin tedavisi; pedodontist,
ortodontistin de yer aldig1 multidisipliner bir ekip tarafin-
dan yurutilmeli; periyodik kontroller bebeklik, ¢ocukluk

ve ergenlik donemlerinde stirdiirtilmelidir.
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Anahtar
Kelimeler

Diinya genelinde kardiyovaskiiler hastaliklardan kaynaklanan morbiditenin ve mortalitenin ciddi rakamlara ulastigi bilinmektedir. Gliniimiizde, yasam tarzinin ve
beslenme aligkanliklarinin degismesi ile kardiyovaskiiler hastaliklari morbiditesi artmistir. Besinlerin bitkisel sterolleri/stanolleri, enterohepatik dongii i¢indeki kolesterol
ve lipid diizenleyici hedeflerin regiilasyonunu saglayarak kardiyovaskiiler hastaliklarin morbiditesini degistirebilir ve diizeltebilir. Bitkisel sterollerin/stanollerin bagirsak
liimeninde eksojen (diyet) ve endojen kaynakli kolesterol ile rekabet etmek, bagirsak kolesterolii emilimini azaltmak ve kolesterol sentezinde gérevli genlerin ifadesini
degistirmek gibi 6nemli etkileri vardir. Bitkisel steroller/stanoller hepatik dongii igerisindeki etkinligi ile kardiyovaskiiler hastaliklar igin risk faktorii olan toplam kolesterol,
diigiik yogunluklu lipoprotein kolesterol ve trigliserit konsantrasyonlarini 6nemli 6l¢tide diisiirmektedir. Ayrica, bitkisel steroller/stanoller aterosklerozun patogenezinde
énemli rol oynayan trombotik seviyeleri ve plazma fibrinojen seviyelerini diisiirerek aterosklerotik siire¢ tizerinde etkilidir. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):218-229)

kalp ve damar hastaliklary; fitosteroller; ateroskleroz

Abstract

Keywords

It is known that the morbidity and mortality caused by cardiovascular diseases in worldwide have reached to serious levels. Nowadays, the morbidity of cardiovascular diseases has increased
due to changing lifestyle and nutrition habits. The plant sterols/stanols of nutrients may alter and improve the morbidity of cardiovascular diseases through regulation of cholesterol and lipid
regulatory targets in the enterohepatic cycle. Plant sterols/stanols have important effects in the intestinal lumen such as comp with exogenous (dietary) and
reducing the absorption of intestinal cholesterol, and altering the expression of genes involved in cholesterol synthesis. Plant sterols/stanols significantly reduces the concentration of low density
lipoprotein cholesterol and triglyceride and total cholesterol which is a risk factor for cardiovascular diseases with its efficacy in the hepatic cycle. In addition, plant sterols/stanols have influence
upon atherosclerotic process by decreasing thrombotic levels and plasma fibrinogen levels that play an important role in the pathogenesis of atherosclerosis.

( Sakarya Med ] 2019, 9(2):218-229 ).
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GIRiS
Kardiyovaskiiler hastaliklar ve ateroskleroz, tiim diinyada,
ozellikle endistrilegmis toplumlarda en 6nemli morbi-
dite ve mortalite nedeni olarak gosterilmektedir.! Diinya
capinda yilda 17 milyon, Avrupa Birliginde ise 2 milyon
birey kardiyovaskiiler hastaliklara bagl olarak yasamini
yitirmektedir. Tiirkiyede ise bu rakamin yaklasik olarak
200 bin oldugu distniilmektedir? Tirkiye Erigkinlerde
Kalp Hastalig1 ve Risk Faktorleri Sikligi Taramast (TEK-
HAREF) verilerine gore, tilkemize ait koroner kalp hastalig
prevalansi, otuz bes yas ve iizeri popiilasyonda 1990 yilina
ait veriler ile kargilagtirildiginda 2008 yilinda yilda ortala-
ma %3 artis ile yaklagik %80-85 oraninda artmustir. TEK-
HARF kohortunun biitiiniinde 26 yilda kaydedilen toplam
906 olimiin %42’sinin koroner hastaliklar, %12’sinin ise
serebrovaskiiler hastaliklar kaynakli oldugu bildirilmistir.?
Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK) tarafindan 2018 yilina
ait 6lim nedenleri istatistikleri aciklanmis ve 6lim vaka-
larinin %38,4’tiniin dolasim sistemi hastaliklar1 nedeniyle
gerceklestigi belirtilmistir.* Bu iki veri degerlendirildi-
ginde tim oOliimlerin yarisindan aterosklerozun sorumlu
olabilecegi soylenebilir.’ Mortaliteden yiiksek oranda so-
rumlu tutulan kalp krizleri ve inmelerin temel sebebi atar-
damar duvarlarinin kalinlagmas: ve sertlesmesi ile gelisen

aterosklerozdur.!

Ateroskleroz, yagli ¢izgilenmeler ile damar liimenini da-
raltan ve elastik arterlerin intima tabakasinda lezyonlarin
ve aterom plaklarin goriildigii kronik inflamatuar bir sii-
rectir.> Aterosklerozun patogenezi heniiz netlik kazanma-
sa da cesitli hipotezler ileri stiriilmektedir. Cogu hipotezin
hemfikir oldugu etkin mekanizma ise plazma lipid bozuk-
lukluklaridir. Koroner ateroskleroz lipid bilesenleri, infla-
matuar komponentleri, fibr6z dokuyla seyreden hemato-
mu, kanama veya trombotik depozitleri igeren karmasik
lezyonlara baghdir.! Plazma lipid bilesenleri, inflamatuar
komponentler ile birlikte aterosklerotik plak olusumuna
katkida bulunur.® Serum kolesterol seviyelerinin yiiksel-
mesi durumunda, kandaki 16kositler endotel tabakaya bag-

lanmaya baglayarak endotelin koruyucu fonksiyonunun

bozulmasina yol agmaktadir.® Bununla birlikte, oksidasyo-
na ugrayan disitk dansiteli lipoprotein kolesterol (LDL-K)
hiicre icindeki nitrik oksit seviyesinin azalmasina neden
olmakta ve biyolojik ifadeyi degistirmektedir. Bahsi gecen
tiim endotelyal degisimler, inflamasyonu tetikleyerek ate-
rosklerotik lezyonlarin olusumuna ve ilerlemesine zemin
hazirlamaktadir.® Arter duvarina konuslanan inflamatuar
faktorler, endotelin ylizey yapisinda degisime neden olur
ve endotelin serum LDL-K alimin: artirir. Artan LDL-K
seviyelerinin oksidasyona ugramas: ile aterosklerozun
olusum siireci baslamis olur. Okside LDL-K’nin, makro-
fajlar araciligiyla hiicre i¢ine alinmasi ile kopiik hiicrele-
rinin olusumu gergeklesmektedir. Ayrica, Okside LDL-K
vaskiiler inflamasyon ve aterosklerotik inflamatuar siirece
katkisi olan monosit kemoatraktan protein-1 (MCP-1) ke-
mokininin sekresyonunu artirmaktadir. Boylece, daha faz-
la monositin endotel yiizeye infiltrasyonuna yol a¢gmakla
birlikte makrofaj koloni uyarici faktor salinimi ile agir dii-
zeyde makrofaj tiretilmesine neden olmaktadir. Makrofaj
konsantrasyonun yiikselmesi ise artan kopiik hiicre olu-
sumu ile sonuglanmaktadir. Képiik hiicrelerinin birikimi,
diiz kas hiicrelerinde gergeklesen go¢ ve proliferasyonun
artigl intimanin kalinlagmasina neden olmakta ve tiim bu
gelismenin sonucunda, aterosklerotik olaylar zinciri bas-

lamaktadir.!

Giiniimiizde sagliksiz beslenme aligkanliklar1 (yiiksek
diizeyde doymus yag ve seker, diisiik diizeyde posa alimi
gibi bat1 tarzi beslenme vb.) kardiyovaskiiler hastaliklar,
obezite, diyabet ve kanser gibi en yaygin goriilen kronik
hastaliklarin morbiditesini etkilemektedir.” Ozellikle kalp
damar hastaliklar1 gelisimini en aza indirmek i¢in saglik-
s1z yagam tarz1 ve sagliksiz beslenme aliskanliginin saglikli
davraniglara doniistiirilmesi onerilmektedir. Kalp damar
hastaliginin tedavi siirecinde tibbi tedavi ile birlikte te-
rapotik yasam tarzi degisikligi cercevesinde saglikli bes-
lenme aligkanlhiginin benimsenmesi, fiziksel aktivitenin
artirilmasi ve viicut agirhgr yonetiminin saglanmasi ol-
duk¢a 6nemlidir. Beslenme tedavisinde alinan doymus

yag miktarinin toplam alman enerjinin <%7’sine, koles-
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terol aliminin <200 mg/giine gekilmesi, 10-24 g/giin posa
alim1 hedeflerinin yaninda LDL-K dusiriici etkisi ile bit-
kisel sterollerin/stanollerin 2 g/giin alim1 dneriler arasinda
yer almaktadir.8 Amerikan Ulusal Kalp Akciger ve Kan
Enstitiistiniin (NHLBI) Ulusal Kolesterol Egitim Programi
ve Avrupa Ateroskleroz Dernegi bitkisel sterol veya stanol
titketiminin (2 g/giin) kolesterol seviyelerini diigiirecegini

belirtmistir.*’

Bitkisel steroller/stanoller, bitkilerin yapisinda yer alan ve
insan saglig1 icin cesitli biyoaktif 6zelliklere sahip énemli
sterollerdir."® Bitkisel sterollerin/stanollerin aterosklerotik
stirecin gelisiminde rolii olan lipid bilesenlerinden LDL-K
serum seviyelerini, kolesteroliin bagirsaktaki emilimini
azaltarak distirdiigti bilinmektedir. Ayrica, bazi kanser
tiirlerine (meme, mide, prostat vb.) karsi koruyucu etkile-
ri ile birlikte antibakteriyel, antifungal ve antiiilser etkileri
oldugu 6ne siiriilmektedir." Bu derleme makalede, bitkisel
sterollerin/stanollerin aterosklerotik siire¢ ve kardiyovas-
kiiler hastaliklar tizerine olas: etkileri ve etki mekanizma-

larini ortaya koymak amaglanmustir.

Bitkisel Sterollerin/Stanollerin Tanimi
ve Besinsel Kaynaklar1
Bitkisel steroller, cesitli mekanizmalar yoluyla kolesterol
emilimini azaltan bitki temelli steroller olarak bilinirler.
C-17 pozisyonunda bir tetrasiklik yap: ve yan zincirden
olusan triterpen ailesinin iiyeleridir." Yan zincirde, ¢o-
gunlukla C-22 ve C-23 arasinda ift baglar icermektedir.
Cift baglarin pozisyonu ve sayilarinin yapisal varyasyonla-
r1 nedeni ile 250'den fazla bitkisel sterol ¢egidi mevcuttur.
Serbest bitkisel steroller, genellikle B-halkasinda C-5 ve
C-6 veya C-7 ve C-8 arasinda bir ¢ift bag icerirler, sirasiyla
A5-steroller ve A7-steroller olarak da adlandirilirlar. Cogu
bitki A5-sterol bakimindan zengindir.? Temel bitkisel
steroller; kampesterol (24-a-metilkolesterol), B-sitosterol
(24-a-etilkolesterol) ve stigmasteroldiir (A22, 24-a-etil-
kolesterol). a-sitosterol dominant formdur (%62) ve bunu
kampesterol (%21) ve stigmasterol (%4) izlemektedir.13
Doymus bir halka yapisina sahip steroller ise bitkisel ste-

rollerin bir alt grubu olarak kabul edilen stanoller olarak
adlandirilmaktadir.’? Bitkisel stanoller, bitki sterollerinin
5a-doymus tiirevleridir. Bitkisel steroller, kolesterol yapi-
sia benzerlikleri ile bilinirler, ancak yapilarinda C-24’te
bir metil veya bir etil grubunun farkli olmasiyla koleste-

rolden ayrilirlar.”®

Bitkisel sterollerin/stanollerin iyi kaynaklar1 tam tahillar,
sebzeler, bitkisel yaglar, yagli tohumlar ve meyvelerdir.
Toplam bitkisel sterol igerigi en yiiksek besinler olarak
yagli tohumlar ve findiklar gosterilmektedir. Tiim bitkisel
yaglar, zellikle musir yagi, kolza tohumu yagi ve bugday
tohumu yag: yiiksek oranda bitkisel sterol icerigine sahip-
tir. Kolza tohumu yag1, 4500-14000 mg/kg bitkisel sterol
icermesi ile en iyi kaynak olarak gosterilmektedir.’> Misir
yag1 686-952 mg/100 g bitkisel sterol, 22-33 mg/100 g bit-
kisel stanol icermektedir. Kanola yag: ise 250-767 mg/100
g bitkisel sterol, 2-12 mg/100 g bitkisel stanol icermekte-
dir.14 Durum bugday: 871-1106 mg/kg, ¢avdar 1098-1420
mg/kg, arpa 899-1153 mg/kg ve yulaf 618-682 mg/kg bit-
kisel sterol icerigi ile diger 6nemli kaynaklar arasinda gos-
terilmektedir.'? Yagli tohumlardan ceviz 1144-1679 mg/kg,
badem 1126-2777 mg/kg toplam bitkisel sterol igermekte-
dir. Ayrica, cam fistiginin, antep fistiginin ve sam fistiginin
da ytiksek oranda bitkisel sterol igerdigi bilinmektedir.'?
Ulkemizde yapilan bir aragtirmada; findik yaginin toplam
bitkisel sterol igerigi 683-1544 mg/kg, kanola yaginin ise
toplam sterol icerigi 6088-9532 mg/kg diizeyinde saptan-
mustir.”® Tiirkiyede tiretilen zeytinyaginin ise toplam bitki-
sel sterol icerigi 1025-1686 mg/kg diizeyinde bulunmus-

tur.!®

Bati tipi bir diyet giinliik yaklagik 200-500 mg kolesterol
ve 200-400 mg bitkisel sterol icermektedir.’® Bitkisel ste-
rollerin alim miktari iilkelere ve kiiltiirel farkliliklara gore
degisebilmektedir. Avrupa Prospektif Kanser ve Beslen-
me Aragtirmasina gore Hollandada toplam bitkisel sterol
alimi 295.8 * 49.2 mg/gindir.”” Belcika® da kadinlarin
ortalama bitkisel sterol alim1 218 mg/giin, erkeklerin ise

280 mg/gindir.’® Avrupa Prospektif Kanser ve Beslenme
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Arastirmasi Norfolk popiilasyona ait bitkisel sterol alimini
erkekler i¢in 300 mg/giin, kadinlar i¢in 293 mg/giin ola-
rak saptamistir.'® Benzer sekilde, Ispanyada 315 mg/giin®,
Cinde 317 + 127 mg/giin*' diizeyinde bitkisel sterol alim1
oldugu bildirilmektedir. Akdeniz tipi beslenmede bitkisel
sterollerin onemli kaynaklarina (bitkisel yaglar, tahillar ve
sebzeler) oldukea yer verilmektedir.? Akdeniz diyeti tar-
z1 beslenme sekli ile en az 370-555 mg/giin bitkisel sterol
alinabildigi bilinmektedir.”> Amerikada ise toplam bitkisel
sterol aliminin vejetaryen olmayanlarda 263 mg/giin, ve-

ganlarda ise 428 mg/giin oldugu gorilmustir.*

Bitkisel Sterollerin/Stanollerin
Emilimi ve Metabolizmasi
Bitkisel sterollerin/stanollerin, kolesterol ile yapisal ben-
zerliklerinin olmasi kolesterol ile benzer emilim ve tasima
mekanizmasina sahip olduklarini diistindiirmektedir.'**%
Besinlerden alinan bitkisel sterollerin emilebilmesi i¢in
miseller i¢ine ¢oziinmeleri ve enterosit icerisine girebil-
meleri gerekmektedir.”® Bitkisel sterollerin misellere olan
afinitesinin kolesteroliin afinitesinden daha fazla oldugu
distnilmektedir. Bitkisel steroller/stanoller kolesterol-
den daha hidrofobik yapida olmalarindan dolay1 misellere
katilma stirecinde kolesterolii engelleyerek yerine gegebil-
mektedir. Bu yerine gegme durumu, misellerdeki kolesterol
konsantrasyonlarinin diigmesine sebep olarak kolesterol
emilimini azaltmaktadir.” Enterositlerin icine dahil olan
bitkisel sterollerin sistemik emilimleri ATP baglayici kaset
G5 (ABCG5) ve ATP baglayici kaset G8 (ABCGS8) proteini
tarafindan yonetilmektedir. ABCG5 ve ABCGS, bitkisel
sterolleri ve esterlestirilmemis kolesterolii enterositten in-
testinal limene tasimaktadir. Bitkisel steroller, ABCG5 ve
ABCGS tastyicilar: tarafindan kolesterolden ¢ok daha faz-
la oranda bagirsaga geri salinir ve bu durum kolesterolden
daha diisiik bagirsak emilimine yol agmaktadir.?® Bitkisel
steroller i¢in bagirsak emilim orani %0.5-2.0, bitkisel sta-
noller i¢in ise %0.04-0.2'dir.* Enterosit icerisindeki bitkisel
steroller silomikronlara dahil edilerek dolagima katilmak-
tadir.?® Bununla birlikte, bitkisel steroller/stanoller entero-

sit icerisindeki kolesteroliin esterlesme oranini diistirerek

silomikronlar yoluyla salgilanan kolesterol miktarini azal-
tabilmektedir.?® Silomikronlara eklenen bitkisel steroller
dolagimina girerek karaciger tarafindan alinmaktadir.>*
Karacigerde gesitli enzimlerin etkisiyle kolesterol ve diger
metabolitlere metabolize edilirler, kolesterol 7a-hidroksi-
laz enzimi ile safra asitlerine doniisturiiliirler. Bitkisel ste-
rollerin safraya salgilanmasinin kolesteroliin safraya salgi-
lanmasindan daha yiiksek oldugu bildirilmistir.?* Emilen
bitkisel steroller karaciger tarafindan tutulur ve safra yolu
ile tekrar bagirsaklara salinirlar. Karaciger temel depo or-

ganidir.>?*

Bitkisel sterollerin dolagimdaki seviyeleri kolesterol sevi-
yelerinden 500 kat, bitkisel stanollerin ise 10.000 kat daha
dastiktir. Bitkisel sterollerin ve stanollerin dolasimdaki
seviyeleri sirasiyla 7-24 pumol/L (0.3-1.0 mg/dL) ve 0.05-
0.3 umol/L (0.002-0.012 mg/dL) dir."* Bitkisel steroller/
stanoller dolasgimda lipoproteinlerde tasmmaktadir. Esas
olarak LDL pargaciklarinda (%70-%80) ve yiiksek yogun-
luklu lipoprotein par¢aciklarinda (%20-%30) bulunmak-

tadir.?!

Bitkisel Sterollerin/Stanollerin Aterosklerotik Siire¢
ve Kardiyovaskiiler Hastaliklar Uzerine Etkisi
Diyetle bitkisel sterol/stanollerinin aliminin artirilmasi,
plazma toplam koleterol (TK) ve LDL-K konsantrasyonla-
rin1 diistirmek i¢in uygulanabilir miidahalelerden biridir.**
Li ve arkadaslari, 18-60 yas araliginda 912 yetiskin bireyin
besinlerle aldiklar: bitkisel sterol/stanol miktari ile beden
kiitle indeksi, bel ¢evresi, kan basinci, serum TK ve LDL-K
seviyelerini ters iligkili bulmuslardir.*®* Son ¢aligmalardan
elde edilen bulgular; bitkisel sterollerin bagirsak koleste-
rolii emilimini (azalmis kolesterol emilimi, artmis fekal
kolesterol kaybi) azaltarak ve hepatik kolesterol sentezin-
de gorevli genlerin ifadesini (artan HMG-CoA rediiktaz
mRNA) degistirerek kolesterol seviyelerini distrdigini
vurgulamaktadir.!***3¢ Ayrica, bitkisel sterollerin, 27-hid-
roksikolesterol iretimi, karaciger X reseptorii alfa akti-
vasyonunun inhibisyonu ve insan kolon adenokarsinoma

hiicre dizisi (Caco-2) enterositlerinde bazolateral sterol
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tastyicist olan ATP baglayict kaset Al (ABCAL) ifadesi
ile kolesterol emilimini azaltabilecegi gortisi de mev-
cuttur.”” Randomize kontrollii ¢alismalarin yer aldig1 bir
meta analiz ¢aligmasinda, bitkisel sterollerin/stanollerin
TK, LDL-K ve trigliserit (TG) konsantrasyonlar: {izerinde
benzer dustiriicii etkileri oldugu bildirilmistir.*® Racette ve
arkadaslarinin yaptig1 bir ¢caligmada; 18-80 yas araliginda
18 bireyin diyetlerine farkli dozlarda bitkisel sterol ilavesi
yapilmis ve ¢aliyma sonunda diisiik bitkisel sterol alimi-
na gore (59 mg’/giin) orta ve yiiksek diizey alimin (459 ve
2059 mg/giin) fekal ve safra kolesterol atilimini sirasryla
%36 +6 ile %74 £10 ve %38 £ 7 ile %77 +12 oraninda artir-
digy, intestinal kolesterol emilimini 6nemli 6lgtide (%10+1
ile %25 + 3) azalttig1 gortlmistiir.* Sialvera ve arkadasla-
rinin yaptigi bir ¢alismada; metabolik sendromlu hastalar
(n=108) bat1 tarz1 diyetlerinin yaninda 4 g/giin bitkisel
sterol ile zenginlestirilmis yogurt bazli mini igecegi veya
bitkisel sterol icermeyen bir yogurt icecegi 2 ay boyunca
almis ve ¢aliyma sonunda zenginlestirilmis mini igecegi
kullanan bireylerin diger bireylere kiyasla kiigiik yogun
diisitk yogunluklu lipoprotein (sdLDL), apolipoprotein B
(Apo-B) ve TG diizeylerinde anlamli bir azalma saptan-
muistir. Ayrica, bati tarzi diyete ragmen bitkisel sterol ile
zenginlestirilmis icecek serum TK, LDL-K ve TG diizey-
lerini sirasiyla %15.9, %20.3 ve %19.1 oraninda diigiir-
miustir.* Giincel baska bir ¢alismada ise; yaglar1 24-79
arasinda degisen saglikli goniilliiller (n=221) bitkisel sterol
iceren (1.5 g/glin) az yagl siitii veya bitkisel sterol icerme-
yen az yagli siitli ii¢ hafta boyunca titketmisler ve ¢aligma
sonunda zenginlestirilmis az yagh siit alanlarin serum
LDL-K ve TK seviyelerinde (%9.5 + 2.0) anlamli bir diisiis
gorulmistir.41 Bir deney hayvan ¢alismasinda ise Suriye
Golden hamsterine (n=80) farkli oranlarda (%0.37, %0.74
ve %1.85 (agirlik/viicut agirlik)) bitkisel sterol/stanol kari-
sim1 iceren laktik-fermente siit tozu ile birlikte yiiksek yag
ve kolesterol diyeti 4 hafta boyunca uygulanmis ve caligma
sonunda %0.74 ve %1.85’liik bitksel sterol/stanol alimi fe-
kal kolesterol atimini 6nemli 6lgiide artirarak serum TK,
TG, karaciger lipidleri ve aterojenik indeks seviyelerini

onemli 6l¢tide azaltmigtir.*2

Avrupa Besin Giivenligi Otoritesi (European Food Safety
Authority/EFSA) verilerine gore; en az iki ila {i¢ hafta sti-
reyle bitkisel sterol esterlerinin 3.0 g/giin diizeyinde alimy,
serum LDL-K seviyesini %11.3 oraninda diisiirmekte-
dir.* Rideout ve arkadaslar1 (2010), 6 hafta siire boyunca
uygulanan %2 (agirlik/viicut agirligl) oraninda bitkisel
sterol destegi ile plazma ve hepatik TG konsantrasyonla-
rinin sirasiyla %28 ve %30 oraninda daha diisiik oldugunu
saptamiglardir.** Uzun siireli bitkisel stanol alimini (12 ay
boyunca, 2 g/giin) inceleyen bir arastirma da; bitkisel sta-
nollerin hiperkolesterolemili bireylerde LDL-K konsant-
rasyonlarint 6nemli 6l¢iide azalttigr (%10 ve tzeri) bildi-
rilmistir.*® Amerikan Ulusal Kolesterol Egitim Programi,
hiperkolesterolemili bireylerde terap6tik yasam tarzi degi-
simi programi ve diyetine 1.8 g/giin bitkisel sterol/stanol
esteri iceren suplemanlarin dahil edilmesinin aterojenik
lipoprotein kolesterol seviyelerini diisiirticti degisiklikler

yarattigini bildirmistir."!

Bitkisel sterollerin/stanollerin lipid bilesenleri tizerinde
olumlu etkilerinin bilinmesine ragmen, arteryel lezyonla-
rin gelisimine ya da gerilemesine katkis: olup olmadig: ise
halen tartismalidir.***” Ancak bitkisel sterollerin, yiiksek
kolesterollii diyet ile birlikte alindiginda aterosklerotik plak
olusumunu azaltabilecegi goriisii mevcuttur.*® Bu goriisii
destekler bir bicimde, bitkisel sterollerin arter duvarinda
birikmedigi ve aterosklerozu onledigi bildirilmistir.* Bu
onleme etkisinin ateroskleroz gelisiminde rolii olabilece-
¢i dustintilen ATP baglayici kaset G1’in (ABCG1) mRNA
ifadesini agag1 yonlu etkilemesinden ileri gelebilecegi dii-
stiniilmektedir.* Moghadasian ve arkadaslar1 (2016), LDL-
/- transjenik farelerde %2 (agirlik/viicut agirlig1) oraninda
bitkisel sterol desteginin kontrol grubundakilere kiyasla
aortik koklerdeki aterosklerotik lezyonlarin buytkligini
ve siddetini anlamli olarak azalttigini saptamistir.”® Bu et-
kileri ile ilgili yeterli diizeyde galisma bulunmamasindan
dolay bitkisel sterollerin aterom plaklar tizerine etkisi hala
tartigmalidir ve daha kapsamli arastirilmasina ihtiyag var-
dir.
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Kardiyovaskiiler hastaliklar gibi metabolizma odakli pa-
tofizyolojik siirecler epigenetik faktorler ile de iliskilidir.
Biyoaktif besin bilesenlerinin, enzim inhibisyonuna ve
DNA hiper/hipo metilasyonu gibi epigenetik degisimle-
re yol agtig1 ve boylece gen ifadesinin baskilandig1 veya
uyarildigr bildirilmektedir.”! Diyet bilesenleri, DNA me-
tilasyon bolgeleri aktivitesini degistirerek gen ifadesini
etkilemektedir.” Bitkisel sterollerin hepatik gen ifadesi ve
DNA metilasyonu tizerinde etkisi olabilir. Ancak metabo-
lik yolaklarda ve DNA diizeyinde yol agtig1 degisikliklere
yonelik bilgiler hala netlik kazanmamigtir. Bilinen etkisi;
hepatik kolesterol sentezinde gorevli genlerin ifadesini
(artan HMG-CoA reditktaz mRNA) degistirerek koleste-
roli diigtirmektir."**3¢ Ayrica, ABCA1 ve ABCG1 bollu-
gu, kolesterol akist ve inflamatuar sitokin sekresyonu gen
ifadeleri tizerindeki etkileri, kiiltiirlenmis makrofaj kopiik
hiicrelerinde goriilmiistiir.>® Mevcut bilgilerle gen ifadesi
tizerinde etkisi hakkinda yargiya varmak giictiir. Epigene-
tik ve nutrigenetik temelli daha fazla ¢alismanin yapilmasi

bu konunun aydinlatilmasi adina yararli olacaktir.

Bitkisel sterollerin ve stanollerin aterosklerotik siire¢ ve li-
pid profili tizerine etkisini aragtiran 1997-2018 yillar1 ara-
sinda yapilan gesitli literatiir galigmalar1 Tablo-1 ve Tablo
2'de 6zetlenmistir.*>*°%>*% Tablo-1de yer alan hiperkoles-
terolemili yetiskin bireylere farkli doz, siire ve uygulama-
larla verilen bitkisel sterol ve stanollerin 6zellikle TK ve
LDL-K seviyelerini anlaml dl¢tide disiirdiigi gorilmus-
tiir. Bitkisel sterol esteri ile stanol esterinin TK ve LDL-K
seviyeleri tizerinde etkinligi ise oldukga benzerdir. Bitkisel
sterol ve stanol tiirevlerinin TK ve LDL-K seviyeleri {ize-
rinde olumlu etkilerine ragmen, TG ve HDL-K seviyele-
rinde anlaml bir farkliliga neden olmadig: goriilmektedir.
Tablo-2de yer alan deney hayvan calismalarindan elde
edilen bilgiler ile farkli doz, siire ve uygulamalarla verilen
bitkisel sterollerin/stanollerin LDL-K ve TK seviyelerini
diistirdigii, kolesterol emilimini azalttig1, kolesterol atimi-
n1 artirdiy, makrofaj alanini kiigilttiigti ve aterosklerotik

lezyonlar: sinirladigi s6ylenebilir.

Bitkisel sterollerin lipoprotein metabolizmasinda oldugu
gibi inflamatuar yolaklarda da antiaterojenik etkileri bu-
lunmaktadir.® Bitkisel steroller, inflamutuar uyaricilara
tepki olarak proinflamatuar sitokinlerin ve kemokinlerin
kapasitesinde azalmaya neden olmakla birlikte anti-inf-
lamatuar sitokinlerin {iretimini desteklemektedir. Bahsi
gecen etki mekanizmasi ile bitkisel steroller, immiin sis-
tem fonksiyonlarinin regiilasyonuna katki saglayarak inf-
lamatuar siirecin dnlemesinde rol oynamaktadir.®" Ayrica,
aterosklerozun patogenezinde etkin rolii olan plazma fib-
rinojen seviyelerini azaltarak antiaterojenik ve trombosit
seviyelerini diigiirerek antitrombotik etki gostermekte-
dir.®? Bunun yani sira, timoér nekroz faktor-alfa (TNF-a)
ve interl6kin-6 (IL-6) seviyelerini indirgeyip interlokin-10
(IL-10) seviyelerini on kat artirarak antiinflamatuar ve an-
tiaterojenik rol tistlenmektedir. Bitkisel sterollerce zengin
bir diyetin, daha ytiksek anti-iflamatuar IL-10 seviyeleri,
daha disiik proinflamatuar sitokin (IL-6, TNF-a) seviyele-
ri ve diistik plazma kolesterol konsantrasyonlari ile iliskili
oldugu saptanmustir.®' Bitkisel sterollerin, makrofaj kopiik
hiicrelerinde lipid yiiklemesine yanit olarak kolesterol aki-
sin1 hizlandirdigr ve inflamasyonlu sitokin sekresyonunu

bastirdig belirtilmektedir.™

Avrupa Ateroskleroz Dernegi ve Amerikan Ulusal Kalp
Akciger ve Kan Enstitisii (NHLBI) Ulusal Kolesterol
Egitim Programi 2 g/giin miktarinda bitkisel sterollerin/
stanollerin serum lipid profilleri tizerinde olumlu etkileri
nedeniyle diyete ilave edilmesini 6nermektedir.** Avrupa
Kardiyoloji Dernegi, 2016 yilina ait kardiyovaskiiler has-
taliklardan korunma kilavuzunda bitkisel sterol ve stanol-
lerin 2 g/gtin diizeyinde tiiketildiginde LDL-K seviyesini
ortalama %10 diisiirdtigiinii belirtmistir.® Kolesterol se-
viyelerini diigiirmek amaciyla optimal olarak kabul edilen
glinlik alim miktar1 bitkisel sterollerin/stanollerin 2-3
gramudir.® AHA, 2007 yilina ait Kronik Kararli Angina
Rehberinde, LDL-K seviyelerinin azaltilmasina yardimci
olmak igin bitkisel stanoller/steroller veya viskoz lifi ila-
vesinin 6nemli olacagini bildirmistir.*® Bununla birlik-

te, AHA bitkisel steroller/stanoller ile zenginlestirilmis
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Tablo-1: Hiperkolesterolemili bireylerde bitkisel sterollerin/stanollerin aterosklerotik siire¢ ve lipid profili iizerine etkisini arastiran literatiir calismalar1

Yazar Yil | Orneklem Doz - Siire Sonug
Nestel vd.** | 2001 22 BS esteri (2.4 g/giin) veya stanol esteri (2.4 g/giin) - 4 hafta LDL-K seviyeleri, BS esterleri ile %13.6, stanol ile %8.3 oraninda azalmustir.
P P . . LDL-K seviyeleri siit yag: ile %6,5 diizeyinde artig gosterirken, BS esteri
54 o o -
Nestel vd. 2001 15 %50 siit yag1 veya %50 siit yagi + BS esteri (2.4 g/giin) - 4 hafta takviyesi ile 9%12,2 ditzeyinde dismiistir.
De Graaf BS (1.8 g/giin esterlenmemis) ilaveli ¢ikolata veya diisiik yagh kolesterollii | BS ile zenginlestirilmis gikolata ile plazma TK ve LDL-K diizeyleri sirastyla
N 2002 70 Lo . P
vd. *® diyet ile plasebo cikolata - 4 hafta %6.4 ve %10.3 diizeyinde azalmustir.
Noakes 2002 46 Sterol igermeyen siiriilebilir yag (25 g/giin) veya BS esteri (2.3 g) igeren veya | BS ester ve bitkisel stanol ester tiiketiminden sonra LDL-K seviyeleri sirasty-
vd.* bitkisel stanol esteri (2.5 g) igeren yag - 3 hafta la %7.7 ve %9.5 oraninda azalmustir.
BS esteri (1.6 g/giin) iceren margarin + 1 plasebo tahil bar1 veya bitkisel
O'Neill stanol esteri (1.6 g/giin) iceren margarin + 1 plasebo tahil bar1 veya bitkisel | Sterol ve stanol esterlerinin farkli uygulamalarinin TK (%3-7) ve LDL-K
5 2004 134 . ooy . - . R, JO
vd. 77 stanol esteri (1.6 g/giin) igeren margarin + 1.0 g stanol esteri iceren tahil | (%4-8) seviyelerini diisiirmede farkl olmadigi gortilmstiir.
bar - 8 hafta
BS esteri iceren (16 g) zenginlestirilmis fermente siit veya BS icermeyen BS esteri okside LDL-K'nin plazma konsantrasyonunu 6nemli derecede
Hansel vd.** | 2007 194 o 28 gies $ ¥ ¢ ¥ distirmistiir. Plazma LDL-K diizeylerini 3. ve 6 haftada sirasiyla %9,5 ve
fermente siit - 6 hafta R,
%7,8 oraninda diigiirmustiir.
BSnin 2.3 g/giin diizeyinde alimi, TK konsantrasyonunda 0.25 mmol/L
Livd. ® 2007 309 BS esteri (2.3 g veya 1.5 g) ile zenginlestirilmis siit tozu veya plasebo - 5 hafta | diizeyinde, 1.5 g/giin diizeyinde alim1 ise 0.23 mmol/L diizeyinde anlamli
bir azalmaya neden olmustur.
De Jong Margarin tiiketimi (4 hafta) sonrasi, margarin veya BS esteri/stanol esteri | BS ve stanol margarini LDL-K konsantrasyonlarinda istatistiksel olarak an-
2008 45 . . L . .
vd.© (2.5 g/giin) ile zenginlestirilmis margarin - 16 hafta laml bir azalmaya neden olmustur.

. PR 5 . . PR BS esteriyle zenginlestirilmis fermente siit, LDL-K konsantrasyonunu
Mannarino 2009 116 Ffrmente siit Girtinti veya BS esteriyle (1.6 g/giin) zenginlestirilmis fermente 166.2+2.0'dan 147.4+2.8 mg/dLye, TK seviyelerini ise 263.5 + 2.6dan
vd.* siit - 6 hafta b e

231.0+3.2 mg/dLye diisiirmiistiir.
- . . . . BS, TK ve LDL-K seviyelerinde sirasiyla %5.1 ve %8.1 oraninda diisiise ve
62 ] -
Baiuls vd. 2011 75 Standart saglikli beslenme (3 ay) sonrasi 2 g/giin BS + diyet veya diyet - 6 ay Apo B-100/Apo A-T oraninda anlaml bir azalmaya neden olmustur.
VaSquez-. Standart yogurt igecegi veya bitkisel stanol esteri eklenmis (4 g) yogurt | Bitkisel stanol esteri igeren yogurt igecegi, TK ve LDL-K seviyelerinde
Trespalacios | 2014 40 . L. X ]
vd63 igecegi - 4 hafta sirasiyla %7,2 ve %10,3 oraninda diisiise neden olmustur.
Jacobs vd.s* | 2015 282 BS (2.5 g/giin) igeren siirmelik yag veya sade siirmelik yag veya farkli do- | BS alimiile LDL-K seviyelerinde azalma goriilmiistiir. BS igeren yaga EPA +
) zlarda EPA + DHA (0.0, 0.9, 1.3 ve 1.8 g/ giin) igeren siirmelik yag - 4 hafta | DHA'min eklenmesi doza bagh olarak VLDL ve TG seviyelerini azaltmustir.
Kietsiriroje BS (2 g/giin) ile zenginlestirilmis soya siitii veya iniilinle (10 g/giin) zengin- BS ile zenginlestirilmis soya stitt alims diger alimlara klyaSlé LDLiK, ve TK
p 2015 240 N - s konsantrasyonunda sirasiyla %10 ve %6.6 oraninda azalma ile en iyi sonug
vd. lestirilmis soya siitii veya standart soya siitii - 8 hafta .
vermistir.
. . S .| BSigeren siit, omega-3 igeren siite kiyasla LDL-K seviyelerinde daha yiiksek
Padrovd.® | 2015 32 BS (1_'57 g_) _1le z»engml.eglrllm@ sut veya 375 mg omega-3 (EPA + DHA) ile bir oranda azalmaya neden olmustur. Ayrica, BS ile LDL-K'nin oksidasyona
zenginlestirilmis siit - iki ardigik 28 giin . X
direnci anlamli olarak artmugtur.
Parraga- Bitkisel stanol (2 gr/giin) iceren bir yogurt icece veya sade yogurt icecegi Stanol verilen grubun, LDL-K diizeyleri anlamh sekilde daha disiik (13.7
Martinez 2015 182 12a Br/gtn) 16 yogurt icecegl veya sade yogurt iceceg mg/dL) bulunmustur. Bitkisel stanol hiperkolesterolemili bireylerde LDL-K
vd. # Y seviyelerini >%10'dan fazla azaltmugtir.
a1 et R . . . - .| BS alimy, akisa bagh dilatasyonu, arteriyel sertlik (nabiz dalga hiz1 ve aug-
Ras vd."” 2015 240 i{*aﬂl:;g:uehk yag (20 g/giin) veya BS iceren (3 g/giin) az yagh stirmelik mentation indeksi) ve kan basincini etkilemezken, LDL-K seviyesini % 6.7
yag oraninda 6nemli 6l¢iide azaltmistir.
o Soya siitil tozu veya BS esterleri (3.4 g) ile zenginlestirilmis soya siitii tozu | BS alimi ile serum TK, LDL-K ve non-HDL-K seviyeleri sirasiyla %9,3,
Dong vd. 2016 170 o
-6ay %11,4 ve %12,6 oraninda azalmustir.
Ras vd* 2016 240 Azyagh siirmelik yag veya BS (3g/giin) igeren az yagli siirmelik yag - 12 hafta ;]ilse::;::;rsemm LDL, TK, HDL ve TG seviyelerini 6nemli derecede etkile-

20 BS (1.58 g/giin) ile zenginlestirilmis siit veya BS i¢ermeyen normal siit (500 | BS alimi TK ve LDL-K seviyelerini anlamli derecede diisiirmiistiir ancak TG

Zhu vd. 2016 157 A, . . N . . . M
mg) veya siit tiriinleri igermeyen bir beslenme sekli - 2 ay ve HDL-K seviyelerinde anlamli bir farklihga neden olmamustir.
Kirmizi maya pirinci LDL-K seviyesini %20.5, ApoB seviyesini %14.4
Cicerovd™ | 2017 9 BS (800 mg/giin) veya monacolin (5 mg) igeren standart kirmizi maya piring | diizeyinde diisiirmistiir. BS ve kirmizi maya pirincinin kombinasyonu
’ veya 800 mg/giin BS + monacolin (5 mg) igeren kirmizi maya piring - 8 hafta | LDL-K diizeyini %27 oraninda, ApoB seviyesini ise %19 oraninda
diigtirmiigtiir.
Fowon |1y | 7| B9 pin e vkumin 10 g o 55 + i 2 g | 5155 s sl kv s dren
vd.” BS-200 mg/giin kurkumin) - 4 hafta i yonu v 4 strasty’a %12 v

9%14.4 oraninda diigiirmiistiir.

Kisaltmalar: BS: bitkisel sterol, LDL-K: diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol, TG: trigliserit, TK: total kolesterol, sdLDL: kii¢iik yogun diisiik yogunluklu lipoprotein, ApoB-100: apolipo-
protein B-100, Apo A-I: apolipoprotein A-I, AST: aspartat aminotransferaz, ALT: alanin aminotransferaz, TNF-a: timér nekroz faktor alfa, HDL-K: yiiksek yogunluklu lipoprotein kolesterol,
non-HDL-K: yiiksek yogunluklu olmayan lipoprotein kolesterol, VLDL: ¢ok diisiik yogunluklu lipoprotein, EPA: eikozapentaenoik asit, DHA: dokozahekzaenoik asit
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Tablo-2: Bitkisel sterollerin/stanollerin aterosklerotik siireg ve lipid profili iizerine etkisini arastiran deney hayvani ¢aligmalar1
Hayvan tiirii - .
Yazar Yil Orneklem Sayist Doz - Siire Bulgular ve Sonug
Moghada- Apo-E-/- knock-out | BS (%2 agirlik/viicut agirlik)+ standart diyet veya BS Ve"rllen farelfrde plaz'm“a TI'< Sev}yelerlnln Snem-
. N 1997 > li 6lgiide azaldigi, aort siniislerindeki lezyon alaninin
sian vd.” fareler, n=9 standart diyet - 18 hafta . ,
daha kiigiik oldugu saptanmustir.
BS plazma TK seviyelerini ve aterosklerozun boyutunu/
Yeganeh 2005 Apo-E-/- knock-out | KD veya KD+BS veya KD+BS+niasin veya KD+BS+ | alanini (0.42’ye kars1 0.15 mm2) 6nemli 6l¢iide azalt-
vd.™ fare, n=31 fenofibrat - 12 hafta mugtir. BS+niasin ise sinerjik olarak HDL-K seviyelerini
artirmigtir.
BS, vahsi tip farelerde doza bagli fraksiyonel kolester-
Abcg5-/- fare Vahsi tip fareler KD veya KD+BS (%1,%2, %4, %8 | ol emiliminin azalmasma (yaklagtk 2-7 kat), Abcg5-
Brufau vd.” 2011 Vahgi tip fare agirlik/viicut agirlik) - 2 hafta /- farelerde %80 oraninda azalmasina yol agmistir. BS,
sttp Abcg5-/- fareler KD veya %8 BS+KD - 2 hafta intestinal kolesterol atilimini vahsi tip farelerde %500,
Abcg5-/- farelerde ise %250 oraninda uyarmugtir.
L Sprague-Dawley | Probiyotik (1010-11 cfu, 5 mL) + 25 mg/giin BS veya | Karisim supleman destegi serum TK, LDL-K ve TG se-
Vahsi tip fare | 2013 . R, R
erkek rat, n=60 plasebo viyelerini 6nemli 6l¢iide azaltmistir.
2013 LDLr knock-out | BS ilaveli (%2 agirlik/viicut agirlik) veya ilavesiz | BS grubunda aterosklerotik lezyon ve makrofaj alani
fare, n=20 YYD (%40 yag) - 16 hafta kontrol grubundan daha kiigiik bulunmustur.
Abcg5-/-
fareler KD C57BL/6] erkek fare YYD veya BS esteri (%3.1 agirhik/viicut agirlik)+ YYD | BS esteri ve bitkisel stanol esteri hepatik kolesterol se-
veya %8 2014 > | veya stanol esteri (%3.1 agirlik/viicut agirhk)+YYD - | viyelerini diistirmiistir ve VLDLnin salnimim azalt-
n=18
BS+KD -2 3 hafta mustir.
hafta
Awaisheh 2015 LDLr knock-out | BS-Echium yag1 kombinasyonu (insan 2g/giin BS’ye | Karisim kombinasyonu, GSH-Px aktivitesini artirirken,
vd”® erkek fare, n=40 denk gelen doz) - 4 ay karaciger MDA konsantrasyonunu azaltmustir.
X i i R X X-linolenik asit+BS esterleri, doz bagimli olarak TK,
Suriye golden ham- | K-linolenik asit + BS esterleri (%0.72, %2.13, R L.
49 _ 0y 0y 0y
Bombo vd. 2016 ster, n=50 %6.39)+ YYD - 6 hafta TG ve LDI: K seYlyélerml sirastyla %42, %59 ve %73
oraninda diigiirmustir.
KD grubunda aort kékiinde ilerlemis aterosklerotik
KD veya %60 (agirlik/viicut agirhk) yabani pir- | lezyonlar goriiliirken, tek bagina yabani piring veya
Schonewille 2016 LDLr knock-out | ing+KD veya %2 (agirlik/viicut agirlik) BS+KD veya | tek bagina BS alan grup simirh élgiide lezyon tutulu-
vd.” erkek fare, n=32 yabani piring+%2 (agirlik/viicut agirhk) BS+KD - 20 | mu géstermistir. Yabani piring + BS grubunun aortik
hafta kokleri lezyonlardan neredeyse yoksundur. BS grubu
en diisiik aterojenik indeks oranina sahip bulunmustur.
BS, hem C57BL/6] hem de LXRoaf-eksikligi olan
C57BL/6], Apo-E-/- | BTD (%21 yag, %0.2 kolesterol ve < %0.01 BS) veya | farelerde bagirsak kolesterol emiliminin yaklagik %40
Botelhovd.”® | 2017 knock-out ve %2 BS+BTD veya BTD+ ezetimibe (%0,005) - 4 haf- | oraninda azalmasina, karacigerde diyet kolesterol biri-
LXRap-eksik fare | ta kiminin azalmasma ve diski ile kolesterol atiliminin
artmasina neden olmustur.
Kisaltmalar: BS: bitkisel sterol, LDL-K: diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol, TG: trigliserit, TK: total kolesterol, YYD: yiiksek yagli diyet, KD: kontrol diyet,
BTD: bati tipi diyet, GSH-Px: glutatyon peroksidaz, MDA: malondialdehid

irlinlerin diizenli titketiminin giivenligini saglayan uzun
stireli takip ¢aligmasinin yeterli sayida olmadigini vurgu-
lamaktadir.®s Birlesik Krallik Ulusal Saglik ve Klinik Mii-
kemmellik Enstitiistiniin glincellenmis yonergeleri bitkisel
sterollerin/stanollerin bir besin takviyesi olarak alinma-
masina yonelik tavsiyede bulunmaktadir.’” EFSA, koleste-
rol LDL-K seviyelerini diistirmek i¢in giinliik olarak 3 g
(2.6-3.4 g) sterol/stanol esterlerinin kullanimini 375/2010
say1li tiiziik (siit Griinleri, mayonez ve salata soslar1) (EC)
ile onaylamistir.** Amerikan Gida ve Ilag Dairesi, bitkisel

sterol/stanol esteri tiiketimi ile ilgili saglik beyaninda

sterol/stanol esteri titketmek, koroner kalp hastalig1 riskini
azaltabilir ” bulunulmasina onay vermistir ve onay1 giinii-

miizde de gegerlidir.®®

Bitkisel sterollerin/stanollerin besinlerde sinirli diizeyde
bulunmasi ve emilimlerinin olduke¢a disiik olmasi sebe-
bi ile alisilagelmis diyetimizle énerilen miktara ulasmak
miimkiin degildir. Giintimiizde farkli miktarlarda sterol
ve stanol ile zenginlestirilmis pek ¢ok {iriin diinya piya-
sasinda yerini almigtir. Margarinler bunlar i¢inde en ¢ok

kullanilanidir. Serbest haldeki bitki sterollerinin/stanolle-
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rinin kolesterol distiriicti etkilerinin esterlenmis tirtinler
ile benzer oldugu bulunduktan sonra hazir portakal suyu,
az yagl sit triinleri, kek, kruvasan gibi iirtinlere de sta-
noller/steroller ilave edilmistir.**** Bunlar disinda yogurt,
krem peynir, tereyag gibi besinlerde de siklikla kullanil-
maktadir.®® Avrupa Birliginde (27 iilke), bitkisel steroller/
stanoller ve bunlarin esterlerinin gidalardaki kullanimi,
Avrupa Parlamentosu 27 Ocak 1997 tarihli Konseyinde,
(EC) 258/97 nolu diizenleme ile belirlenmistir.”" Bitkisel
sterol/stanol tiirevlerinin ilk onay1 2000 yilinda verilmis-
tir. 2008 yilina kadar, farkl: besin tiirleri (margarin, salata
sosu, siit tirtinleri, fermente stt triinleri, yogurt tiriinleri,
stit bazli meyve icecekleri, siit bazli igecekler, soya icecek-
leri, piring igecekleri, peynir tiriinleri, baharatli soslar, ta-
hil bazli dirtinler ve ¢cavdar ekmegi) igin ¢esitli onaylar ve-
rilmistir.* Ulkemizde, 26 Ocak 2017 tarihinde 29960 sayili
Resmi Gazetede yayimlanan Tiirk Gida Kodeksi Beslen-
me ve Saglik Beyanlar1 Yonetmeliginin Hastalik Riskinin
Azaltilmasina iliskin Saglik Beyanlari Listesinde bitkisel
steroller/stanoller ile ilgili saglik beyan: kosullar1 detayli
bir sekilde aciklanmigtir.*

Bitkisel sterollerin/stanollerin in vitro mutajenik aktivi-
tesi ya da subkronik toksisitesi bulunmamaktadir. Ayrica,
herhangi bir dstrojenik etkisi goriilmemistir."! Randomize
kontrollii bir ¢alismada; 4 hafta siiresince ¢esitli miktar-
larda (3g/giin, 6 g/giin ve 9 g/giin) bitkisel stanol igeren
margarin ve yogurtlar: tiiketen bireylerde 6nemli bir yan
etkinin goriilmedigi belirtilmistir.”® Bitkisel steroller/sta-
noller diigitk diizeylerde emilim sergiledigi ve kalani bo-
saltim sisteminde bekletilmeden atildig1 icin toksikolojik
bir etkinin s6z konusu olmadig belirtilmektedir.** Bitkisel
sterollerin/stanollerin hepatik fonksiyonlara ve hormonal
seviyelere yonelik herhangi bir olumsuz etkisi bulunma-
maktadir. Ancak, birtakim yagda ¢6ziinebilen vitaminle-
rin (A vitamini, E vitamini) emilimine y6nelik olumsuz
etkileri olabilmektedir."! Serum tokoferol, p-karoten ve
a-karoten konsantrasyonlarinda sirastyla %8, %25 ve %10
diizeylerinde azalmalara neden olabilecegi bildirilmistir.”®

Bitkisel steroller/stanoller hakkindaki mevcut bilimsel ka-

nitlar, asir1 aliminin kandaki karotenoid diizeyini disiir-
diigiinti gostermistir. Dolayisiyla 3 g/giin tizerindeki alim-
lar 6nerilmemektedir.”® Bitkisel sterol ile zenginlestirilmis
tirtinlerin, yeterli karoten alimini saglamak icin meyve ve
sebze iceren dengeli bir diyetin bir parcasi olarak tiiketil-
mesi tavsiye edilmektedir.”® Bitkisel sterollerin/stanollerin,
2 ila 5 yil gibi uzun siireyle alinmasi, kolesterol diisiiriici
etkinin strdiirilebilmesi ve kardiyovaskiiler hastaliklarin

olumsuz sonuglarini 6nlemek i¢in 6nemlidir.””

Bitkisel sterol/stanol suplemant ile besinlerden alinan bit-
kisel sterollerin/stanollerinin etkinligini dogrudan kargi-
lagtiran yeterli sayida ¢alisma yoktur. Ancak, LDL-K sevi-
yelerini diigiirme etkinliginin degerlendirildigi mevcut bir
caligmada; bitkisel steroller/stanoller suplemant ile bitkisel
steroller/stanoller ile zenginlestirilmis besinler arasinda
anlamli bir fark olmadig1 gortilmistiir.*® Ayrica, Ameri-
kan Saglik Bakanligi ve Amerikan Kalp Dernegi, A vita-
mini seviyelerini etkileyebilme olasiligindan dolayi, gebe-
lerde ve kii¢iik ¢ocuklarda bitkisel sterol suplemanlarinin

kullanilmamasina yo6nelik tavsiyede bulunmustur.

SONUC

Bitkisel sterollerce/stanollerce zengin bir diyetin, hem
hiperkolesterolemik lipid seviyelerini diisiirerek hem de
aterosklerozun metabolik siirecinde antiinflamutuar etki
gostererek sagligin korunmasinda etkin rol oynayabilece-
gi goriilmektedir. Elde edilen veriler, diinyada en yiiksek
mortalite oranina sahip kalp-damar hastaliklarinin pato-
fizyolojik siireci olan aterosklerozun énlemesinde diyet-
sel miidahalelere yon verebileceginden dolayr 6nemlidir.
Bitkisel sterol/stanollerin serum lipid profilleri ve aterom
plaklar iizerine etkilerinin aragtirilmasinin beraberinde,
biitiinciil bir yaklasimla lipid ile ilintili gen ifadelerinin de-
gisimi iizerine olas1 etkisinin arastirilmasi olduk¢a dnem-
lidir.
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0z
Amag¢  Is1 sok protein 90 (ISP90), ATP-bagiml molekiiler saperonlardir ve hiicresel fonksiyonlarin gergeklestirilmesinden sorumlu ok sayida 6nemli proteinin konformasyonel
katlanmasi ve stabilizasyonu i¢in gereklidir. Bu ¢alismada amacimiz, I$P90 inhibit6rii geldanamisin, kemoterapétik ajanlar gemsitabin ve sisplatinin tek baglarina ve/veya
kombinasyonlarmin kullaniminin, insan mesane kanser hiicre hatt: T24de apoptotik yolak iizerindeki sinerjik etkilerinin arastirilmasidir..
( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):230-236 )
Geregve  Gemsitabin (0-500 nM) ve sisplatin (0-10 uM), tek basina ve/veya birlikte T24 hiicreleri tizerinde anti-tiimér etkileri WST-1 testi ile belirlendi. 1 pM geldanamisin ile
Yontemler  belirtilen ilaglarin tek baslarina ve/veya kombine kullaniminimn, Bax ve Bcl2 genlerinin protein ekspresyon seviyelerindeki varyasyonlari ise western blot yéntemi ile
belirlendi.

Bulgular  Proapoptotik gen Bax protein ifadelenmesi, geldanamisin, sisplatin ve gemsitabin tek baslarina ve/veya kombinasyonlari sonrasinda translasyonel diizeyde artarken
anti apoptotik gen Bcl2 protein diizeyinde 6nemli bir degisiklik gozlenmemistir. Bununla birlikte, tigli kombinasyon (geldanamisin, sisplatin ve gemsitabin), kontrolle
kargilastirildiginda Bax protein diizeylerinde artigla birlikte Bcl2 protein seviyesinde 6nemli bir azalmaya neden olmustur.

Sonu¢  Geldanamisin, gemsitabin ve sisplatin tiglii kombinasyonunun kullanimi kemoterapétiklerin apoptotik aktivitesinde bir artiga yol agmustir. ISP90 inhibitérlerinin ve
kemoterapétiklerin kombine kullanimi, mesane kanserinin tedavisi i¢in umut verici bir tedavi segenegi olabilir.

Anahtar  I§P90 inhibitor; Konvansiyonel Kemoterapétikler; Apoptozis

Kelimeler
Abstract

Objective  Heat shock protein 90 (HSP90) is ATP-dependent molecular chaperones and is required for the conformational and stabilization of a number of important proteins responsible for the realiza-
tion of cellular functions. This study is aimed to investigate, the synergic effects of alone and/or combined use of heat shock protein 90 inhibitor geld in, and cf herapeutic agents
gemcitabine and cisplatin on the apoptotic pathway of human bladder cancer cell line T24.. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):230-236 ).

d]\l/{;t?hmzs The anti-tumor effects of gemcitabine (0-500 nM) and cisplatin (0-10 uM), alone and/or combined on T24 cells were determined by WST-1. In the case of unaccompanied and/or combined
and Methoas . of specified drugs with 1 uM geldanamycin, the variations in the expression levels of Bax and Bcl2 genes were determined by western blot.

Results  After the use of unaccompanied and/or combined geld. ycin, cisplatin and gemcitabine combination, while protein expression of the proapoptotic gene Bax was increased at the transla-
tional level no significant change in protein level of the anti apoptotic gene Bcl2 was observed. However, triple combination (geldanaycin+cisplatin+gemcitabine) caused an increase in Bax
protein levels which in turn significantly decreased Bcl2 protein levels with respect to control.

Conclusion  The use of triple geldanamycin, gemcitabine and cisplatin combination led to an increase in apoptotic activity of ch h ics. Combined use of Hsp90 inhibitors and chemotherapeutics

Keywords

could be a promising therapeutic option for treatment of bladder cancer.

HSPY0 inhibitor; Conventional Ch herapeutics; Apoptosi:
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GIRiS
Mesane kanseri, diinyada en sik goriilen dokuzuncu kan-
ser tlriidiir ve trolojik maligniteler arasinda ise ikinci
sirada yer almaktadir.”? Mesane kanserlerinin ¢ogunlugu
(yaklagik% 90) iirotelyal karsinom (Transizyonel hiicreli
karsinomu, TCC) olusturmaktadir, bunu skuaméz hiicreli
karsinom (% 5) ve adenokarsinom (% 2) izlemektedir ve
genellikle cerrahi yontemle tedavi edilmektedir."* Bununla
birlikte, TCC, yiiksek prevalans, ¢oklu rekiirrens, invaziv
ve metastatik karakter nedeniyle yiiksek saglik maliyetine
neden olmaktadir. Bu nedenle, etkili tedavi stratejilerinin
belirlenmesi sadece hastalar i¢in degil, ayn1 zamanda eko-

nomik olarak da hayati 6neme sahiptir."?

Kanser tedavi yaklagimlarinda birincil hedef kanser hiic-
relerini apoptozise yonlendirmektir. Bunun nedeni apop-
totik yolaktaki degisiklikler hem neoplastik gelisime katki
saglarken hem de geleneksel antikanser terapilerine kars:
direncin gelisimine 6nemli katki saglamaktadir.* Mesane
kanser tedavisi i¢in hali hazirda kullanilan kemoterapo-
tikler arasinda sisplatin, vinblastin, doksorubisin, metot-
reksat, ve gemsitabin-sisplatin kombinasyonu yer almak-
tadir. Sisplatin (cis-diaminedikloroplatinyum, CDDP, Cis)
ilk ve yaygin kullanilan platinyum temelli kemoterapotik
ila¢ olup metastatik tiriner mesane kanserinin tedavisi i¢in
kose taslarindan biridir. Sisplatin, DNAdaki piirin bazina
baglanarak iplik¢ikler arasinda inter ve intra ¢apraz bag-
larin olusumuna yol agarak DNA hasarina neden olur ve
béylece apoptotik yolak aktive olur.>® Bununla birlikte,
Sisplatinin etkinligi, kanser hiicrelerinin ilag direnci nede-
niyle azalir. Bu ilag direncine, kanser hiicrelerindeki intra-
selliiler antioksidanlar, ilag disa atis (efflux) pompasi, DNA
onarim ve artmis anti-apoptotik sinyallerdeki degisimler
yol agmaktadir. Gemsitabin (2’-deoksi-232’-diflurositidin;
dFdC, Gem) bir deoksitidin analogudur ve kemoterapo-
tik etkisini DNA sentezini inhibe etmek suretiyle hiicreleri
apoptoza yonlendirerek gosterir.® Gemsitabin'in trifosfo-
rile edilmis metaboliti olan dFdC trifosfot DNA zincirine
eklenir, sonrasinda ikinci bir niikleotid eklenir ve béylece

gemsitabin maskelenerek DNA eksizyon onarim sistemin-

den kagar ve DNA sentezini inhibe eder.*” Bununla birlikte,
etkin dozu bazi miyelostipresyon (kemik iliginin ¢aligma-
sinin engellenmesi), ates, enfeksiyon, anemi gibi agir yan
etkileri bulunmaktadir.” Ozellikle, gemsitabin ve sisplatin
kombinasyonu mesane kanseri tedavisinde siklikla kulla-
nilan ajanlardandir.*'. Sisplatin ile gemsitabinin birlikte
kullaniminin hastaya uygulanan tedavinin etkinligini art-
tirdig1 cesitli caligmalarla gosterilmigtir.’*! Son zamanda
yapilan in vitro ¢alismalarda gemsitabin ve sisplatinin dii-
stk dozda etkinliginin arttirilmast i¢in 1s1 soku proteini 90
inhibitorleri ile kombine edilerek kullaniminin hastaligin

tedavisi i¢in yararl olabilecegi vurgulanmaktadir.*'?

Ist soku proteini 90 (ISP90), ATP bagimli molekiiler sape-
ronlardir. ISP90, hiicre ¢ogalmasi, farklilasma, sag kalim
ve gesitli sinyal yolaklar1 gibi 6nemli hiicresel fonksiyon-
larin yerine getirilmesinden sorumlu ¢ok sayida proteinin
dogru konformasyonel katlanmasi, hiicresel lokalizasyonu
ve stabilizasyonundan sorumludur. ISP90, hemen hemen
yagayan tiim organizmalarda var olmasina karsin kanser
hiicrelerinde yiiksek diizeyde eksprese edilir ve aktiftir-
ler.>*** ISP90 hedef proteinleri mesane kanserinin gelisi-
minde de 6nemli rol oynamaktadir ve diger kanser tiirle-
rinde oldugu gibi mesane kanser hiicrelerinde de yiiksek
diizeyde eksprese edilir. Bu nedenle ISP90, kanser tedavi-
sindeki 6zellikle mesane kanserinin tedavisinde potansiyel
bir hedeftir.! Ayrica son yillarda, I$P’nin modern kemo-
terapotikler ve radyoterapotikler ile birlikte sinerjistik et-
kilerine odaklanilmistir.»*" Dolayisiyla, bu ¢alismamizda
amacimiz, mesane kanser hiicre hattinda ISP90 inhibit6ri
geldanamisin (GA) ve mesane kanseri tedavisinde kulla-
nilan klasik kemoterapétikler Sisplatin ve Gemsitabin'in
tek baglarina ve/veya kombinasyonlarinin apoptotik yolak

tizerine sinerjistik etkisini incelemektir.

GEREC VE YONTEMLER
Hiicre Kiiltiirii
Insan transisyonel hiicreli karsinoma hiicre hatt1 T24 (gra-
de III), American Type Culture Collection (ATCC)den te-
min edilmigtir. T24 hiicreleri, %10 FBS iceren McCoy’s 5A
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besiyerinde %5 CO2’li ortamda kiiltiire edildi.

Hiicre Canliliginin Belirlenmesi

T24 hiicreleri 96 kuyulu hiicre kiiltiir kaplarina 105 hiicre/
kuyu olacak sekilde ekildi, bir gece %1’lik McCoy’s 5A be-
siyerinde inkiibe edilerek hiicrelerin yapigsmasini takiben
besiyeri uzaklastirildi. T24 hiicreleri, sirasiyla Gem (0,1
- 500 nM) ve Cis (0,1- 10 pM) ile ayr1 ayr1 ve Cis-Gem
igeren besiyerinde 48. saat inkiibe edildi. I$P90 inhibitorii
olarak geldanamisin (GA) (CST; Kat. No: 9843S) igin lite-
ratiirde belirtilen 1 uM etkin dozu kullanild1.’® Belirtilen
stirenin sonucunda her 100 pl i¢in her bir kuyucuga 10 pl
WST-1 soliisyonu (Roche; Kat. No: 001 644 807) eklendi ve
formazan trintniin olusturdugu renk degisimi 4 saat so-
nunda spektrofotometre ile 450 nM dalga boyunda belir-
lendi. Negatif kontroller kor olarak kullanildi. Her bir kon-
santrasyon i¢in 3 ayr1 kiiltiir yapilarak deney tekrarlandi.
WST1 sonrasinda deney gruplari, kontrol (herhangi bir
ajan uygulanmayan hiicreler), Cis, Gem, Cis-Gem, GA,
GA-Cis, GA-Gem ve GA-Cis-Gem olarak se¢ilmistir.

Total protein izolasyonu ve Western Blot yontemi
ile protein diizeylerinin belirlenmesi
Cis, Gem, Cis-Gem ve GAnin ayr1 ayr1 ve/veya birlikte
kombinasyonlar1 belirlenen siirelerin dolmasini takiben
T24 hiicrelerinden 1 mM PMSF igeren 1x Ripa Lizis Buffer
(CST; USA) ile total protein izole edildi ve BCA (Thermo
Fisher, Pierce Biotecnology, USA) ile miktar tayini yapildi.
Yaklasik olarak 30 pg total protein %12’lik SDS-PAGE ‘de
elektroforez sonrasinda 1slak transfer aracihigryla PVDF
membrana aktarildi. Membranlar, %5’lik yagsiz siit tozu
ile bloklama ardindan primer antikorlar anti- Bax, an-
ti-Bcl2 ve anti-B-aktin (yiikleme kontrolil) antikorlar: (1:
1.000 diliisyon; CST, USA) ile bir gece 4°Cde hibridizasyo-
na birakildi. Primer antikor ile inkiibasyon sonrasinda an-
ti-fare veya anti-tavsan HRP-konjuge sekonder antikor (1:
1,000 seyreltme, CST USA) ile 1 saat hibridizasyona tabi
tutuldu. Protein ekspresyonu, Luminata Forte Western
HRP kemiliimensan substrat (Merck Millipore, Almanya)

kullanilarak, Chemidoc (BioRad) sistemi ile goriintiilendi.

Istatistiksel analiz
Hiicre canliligy, iki yonlii varyans analizi kullanilarak ana-
liz edilmistir. Coklu karsilastirma analizlerinde SPSS ya-
zilimy, siirim 21.0 (SPSS, Inc., Chicago IL) kullanilarak
yapilmis olup p degeri <0,01'den kii¢iik olanlar istatistiksel

olarak anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR
flag¢ Dozlarmn Belirlenmesi

CDDP, GEM ve CDDP-GEM’in antiproliferatif etkisi
WST-1 testi ile belirlenmistir. T24 mesane kanser hiicreleri
farkli dozlarda CDDP ve GEM ayr1 ayr1 ve/veya birlikte 48
saat inkiibe edildi. Cis, Gem ve Cis-Gem i¢in IC50 deger-
leri sirastyla 7 uM, 50 nM ve 5 uM+10 nM olarak belirlen-
di (p<0,01, Sekil 1).

p
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Sekil 1. T24 htcrelerinin kemoterapétikler ile 48 saat in-
kiibasyonu sonrasinda hiicre canliligi oranlar1 (A) Gem
(0-500 nM) (B) Cis (0-10 uM) (C) Cis-Gem kombinas-
yonu. * p < 0,01.

Gem; gemsitabin, Cis; sisplatin.

PI3K/Akt1/mTOR ve Akt1/GSK3p/B-katenin sinyal yolak-
lary, tirotelyal mesane kanseri vakalarinda timor progres-
yonu ve yasam siiresinin azalmasi ile iliskilidir. Bu sinyal
yolaklarinin inaktivasyonu kanser hiicrelerinin apoptoza
yonlendirilmesinde son derece 6nemlidir.’” Coban ve ark.
caligmasinda ISP90 inhibitori geldanamisin i¢in 24 saat
inkiibasyon i¢in IC50 degeri 10 uM olarak belirlemelerine
karsin 24 saat inkiibasyon sonrasinda hem distik doz gel-
danamisin (1 uM) hem de 10uM geldanamisin uygulamasi
sonrasinda benzer sekilde pAkt1(S473) ve Aktl protein
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diizeyinde azalma belirlenmistir.'* Bu nedenle, bizde ¢alis-
mamizda sitotoksisitesi daha diisiik olan 1uM GA dozunu
kullandik.

Apoptozun Degerlendirilmesi
Kemoterapatiklerin tek baglarina ve/veya GA ile birlikte
neden oldugu antiproliferatif etkinin apoptotik yolagin
aktivasyonu araciligiyla mi1 gerceklestigini belirlemek icin
Bax ve Bcl2 protein ekspresyon diizeyleri incelendi. Kemo-
terapétiklerin (7 uM Cis, 50 nM Gem ve 5 uM+10 nM Cis-
Gem) tek baslarina ve/veya geldanamisin (1 ) ile birlikte
kombinasyonlarinin 48 saat siire ile inkiibasyonlar1 sonra-
sinda Bax protein diizeyinde ila¢ uygulanmayan (kontrol)
hiicrelere nazaran bir artig belirlenmistir (Sekil2). Cis+-
Gem+GAnin birlikte kombinasyonu hari¢ kontrol ve diger
uygulamalarda Bcl2 protein diizeyinde degisme gorilmez-
ken Cis+Gem+GA uygulamasi sonrasinda Bcl2 diizeyinde
onemli bir azalma belirlenmistir (Sekil 2).

Gem Cis+Gem

- e——

Bax
Bcl2

B-aktin

Sekil 2.
ISP90 inhibitoérii geldanamisin ile birlikte 48 saat inkiibas-

T24 hiicrelerinde kemoterapétik ajanlarin ve

yonu sonrasinda apoptozun degerlendirilmesi. Her bir aja-
nin kanser hiicrelerinde kullanilan konsantrasyonu: 7uM
Cis, 50nM Gem ve 5uM-10nM Cis-Gem, 1 uM GA, 5uM-
10nM-1 uM Cis-Gem-GA, sirasiyla.

Cis; Sisplatin, GA; Gelsanamisin, Gem; Gemsitabin.

TARTISMA
Mesane kanserine yonelik kemoterapinin etkinligi, ilag
direncinin gelismesi nedeniyle siklikla azalmaktadir. Bu
kemoterapétikler baslangigta yiiksek yanit oranlarina sa-
hiptir, ancak bu kemoterapétiklerin, direng gelismesiyle
birlikte etkisi azalir ve hastalarin ¢ogunlugunda hastalik
nitkseder. Hastaligin nitksetmesinden kisa bir siire sonra
hastalarin yasam kalitesi ve siiresi azalir. Bu nedenle me-

sane kanseri hastalarinda sagkalim sonuglarini ve yasam

kalitesini iyilestirmek icin yiiksek verimlilige sahip yeni
ajanlar gelistirmesine ihtiya¢ duyulmaktadir.* ISP90, ak-
ciger, meme, mesane kanseri dahil olmak {izere kanser
hiicrelerinde yiitksek diizeyde eksprese edilir.! Baz1 sinyal
yollarinin bozulmasi ila¢ direncine 6nemli bir katkida
bulunur, 6rnegin, birgok kanserde geleneksel terapilere
direngte PI3K/AKT/mTOR sinyalinin artmas1 s6z konu-
sudur. Bu sinyal molekiillerinin gogu ISP90 hedef protein-
leridir.18 Mesane kanseri bagta olmak tizere bircok kanser-
de ISP90 protein diizeyi yitksek diizeyde eksprese edilir ve
bu nedenle kanser terapisinde potansiyel hedeflerdirler.! **
Mesane kanserinin tedavisinde, metatoraksat, vinblastin,
doksorubisin, sisplatin veya sisplatin-gemsitabin kombi-
nasyonu gibi platin temelli kemoterapétikler kullanilmak-
tadir. Bu kemoterapotiklere yanit orani %50 ila 70 iken
sag kalim orani oldukea diisiiktiir (%15-20). Hastalarin
bir kismi baslangi¢c agamasinda tedaviye yanit vermezken,
yanit veren hastalarin biiyiik bir kisminda ise ilk bir y1l ige-
risinde hastalik nitksetmektedir.19 Gem ve Cis tek baglari-
na etkin dozlar1 biitiin organizmalar igin toksik olmasina
karsin Gem ve Cis kombinasyonu mesane kanser tedavisi
i¢in kullanilan standart kemoterapétiklerdir. Yapilan ¢alig-
malarda Gem ve Cisnin birlikte kullanimlarinin tek bas-
larina kullanimlarina nazaran daha diisiik dozlarda hiicre
proliferasyonunu inhibe ettigi gosterilmistir.5,20 Biz de bu
caligmamizda literatiirle uyumlu olarak, Cis ve Gem tek
baglarina kullanimlarina nazaran birlikte kullanimlarinin
diisiik dozlarda hiicre proliferasyonunu inhibibe ettigini
belirledik.

Cis ve Gem ile ayr1 ayr1 ve/veya birlikte kombinasyonla-
rinin T24 hiicrelerinde apoptotik etkisini degerlendirmek
i¢in Bax/Bcl2 oranini inceledik. Cis ve Genv'in tek baglari-
na ve/veya birlikte kombinasyonu sonrasinda kontrole na-
zaran anti-apoptotik Bcl2 protein diizeyinde ise herhangi
bir degisiklik olmamasina karsin pro-apoptotik Bax prote-
in diizeyinde artma gozlemlenmemistir. Bu durum goster-
mektedir ki, Cis, Gem ve Cis+Gem, mesane kanser hiicre-
lerinde apoptozu indiiklemektedir.. Benzer gekilde, Varol

ve ark. ¢caligmasinda benzer dozlarda Cis ve Gem uygula-
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mast sonrasinda Bax mRNA diizeyinde artis gézlemlerken
Bcl2 mRNA diizeyinde 6nemli bir degisiklik g6zlemleme-
mislerdir. Bu karsin bir diger anti-apoptotik gen olan Bcl-
xL mRNA diizeyinde azalma oldugunu belirlemislerdir. *°
Mesane kanser gelisiminde 6nemli sinyal molekiillerinden
biri Akt1dir ve ISP90 hedef proteinlerindendir. Aktl pro-
teini apoptotik yolak iizerinde 6nemli etkisi bulunmakta-
dir. Akt hedef proteinleri arasinda pro-apoptotik BAD ve
Kaspaz 9 genleri yer almaktadir. Akt aracili BAD fosfori-
lasyonunun sonunda BCL-2 veya BCL2L1 ile kompleks
olusturamaz ve Bax/Bak aracili apoptozis inhibe olur.?!
Aktnin diger bir anti-apoptotik fonksiyonu ise Kaspaz 9
aktivasyonunu bloke etmesidir. Bu nedenle ¢alijmamiz-
da, literatiire uygun olarak T24 hiicrelerinde, Aktl ve ak-
tif Aktl isareti olan pAkt1(Ser473)’tin protein diizeyinde
azalmaya neden olan 1 uM GA, I$P90 inhibitér dozu ola-
rak kullanildi. GA ve/veya GA tiirevlerinin kemoterapotik
ajanlarla birlikte kullanimlarinin apoptotik yolak tizerine
sinerjistik etkisini gosteren ¢ok sayida ¢aligma bulunmak-
tadir. Bu ¢alismalarda kemoterapétikler ile birlikte ISP90
inhibitorlerinin kullanimlarinin kanser hiicrelerinde ke-
moterapotiklerin apoptotik etkinligini arttirdig: belirtil-
migstir.'***? Calismamiza benzer sekilde, Ma ve ark’larinin
calismasinda T24 hiicrelerinde GA tiirevi 17AAG™nin Cis
ve Gem ile birlikte kullanimlariin bu kemoterapétiklerin
apoptotik etkinligini artirdig1 gosterilmigler ve konvansi-
yonel antikanser ilaglarin ile I$P90 inhibitérlerinin birlikte
kombinasyonunun ileri evre mesane kanserli hastalar icin
terapotik bir secenek olabilecegi vurgulanmistir.’ Benzer
olarak, T24 hiicrelerinde GA tek basina ve Cis ve Gem ile
birlikte kullanimlar1 sonrasinda hiicrelerin apoptoz yon-
lendirildigini gozlemledik. Bununla birlikte, Cis ve Genr’in
tek baslarina ve/veya kombinasyonlarinin ile GA ile birlik-
te kombinasyonlar: ile karsilastirildiginda hem Bax hem
de Bcl2 diizeyinde 6nemli bir degisiklik gozlemlenmedi.
Buna karsin GA+Cis+Gem ti¢lit kombinasyonu sonrasin-
da kontrole nazaran hem Bax diizeyinde artma hem de

Bcl2 diizeyinde azalma oldugu belirledik.

Sonug olarak, bu ¢aliymamizda, ISP90 inhibitérit GAnin

mesane kanserinde sisplatin, gemsitabin veya sispla-
tin-gemsitabin kombinasyonlarinin sinerjistik anti kanser
etkisini gosterdik. Bizim sonugclarimiz gostermistir ki, ileri
evre metastatik mesane kanserlerinin tedavisi igin ISP90
inhibitorlerinin konvansiyonel kemoterapatiklerle birlikte
kullanimi mesane kanseri tedavisi i¢in yeni ve potansiyel
bir yaklagim olarak kullanilabilir. Caliyjmamiz preklinik
bir ¢alismadir. Apoptozis tizerine ISP90 inhibitorlerin ke-
moterapétiklerle kullanim etkinliginin tam olarak ortaya
konmast i¢in ileri molekiiler analizlerin gerceklestirilmesi
gerekmektedir.
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Kan, gegmisten giiniimiize insan sagliginin ve yasamin temel simgesi durumundadir. Insan, kanin tek kaynagidur. Temini igin simdilik baska bir alternatifte yoktur. Egsiz bir
tedavi araci olarak da bilinmektedir. Bu baglamda toplumun kan ve kan tirtinleri gereksinimi ve kan bagis1 konusunda neleri, ne kadar ve ne derece dogru bildiginin tespit
edilmesi bir gerekliliktir. Bu ¢alismada, toplumun transfiizyon amagli kan verme éniindeki engelleri ve bu konudaki tutum-davranislarin belirlemek ve kan bags: ile ilgili
farkindaligi artirmak i¢in hangi asamalarda eksiklikler oldugunu saptamak amaglanmustir. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):237-244 )

Kesitsel tipte tanimlayici arastirma olarak tasarlanan bu galisma Nisan 2019- Mayis 2019 tarihlerinde gergeklestirildi. Orneklem segimine gidilmeden 18-65 yas arast
bireylere literatiirden yararlanarak hazirlanan 29 soruluk dijital anket uygulanarak toplanan veriler SPSS (ver;21) programu ile degerlendirilerek yorumlandi.

Calismadaki katilimcilarin 231’1 (%51.2) kadin, 220'si (%48.8) erkek, %80’ 18-30 yas araliginda idi. Katiimcilarin %77.7'si lisans ve Gistii egitim almigti. %90.2’si diizenli kan
bagis1 yapmadiklarini, %68.51 ise kan bagus1 ile ilgili hig bilgilendirme egitimi almadiklarini ifade etmislerdir. Katiimeilarin %76°s1 kan bags aracinin yagadiklar: bolgeye
belirli araliklarla gelmesini olumlu kargiladiklarini belirtmislerdir.

Caligmamiz, katilimcilarin %80’inin 18-30 yas arasindaki genglerden olusmasi ve geng niifusun ulagilabilmesi kolay, goniillii kan bagis¢1 kaynagi olmasi nedeniyle 6nemli
bir ¢aligmadr. Kisilerin verdikleri cevaplar sonucunda saglik hizmet sunucular1 ve kan bagis merkezlerine diisen gorev, kan bagisi konusunda farkindahig: artirmak igin
belirli araliklarla bilgilendirme egitimleri yapmak, daha fazla reklam ve kisilere hatirlatma mesajlar1 gondermektir.

Kan bagus; giigliikler; goniilliliik; bilgi diizeyi

Abstract

Objective

Materialsand
Method

Results

Conclusion

Keywords

Blood is the basic symbol of human health and life from past to present. Human is the only source of blood. There is no alternative for the time being. It is also known as a unique treatment
tool. In this context, it is a necessity to determine what the community knows about blood and blood products requi; and blood donations. In this study, it was aimed to determine the
barriers in the way of giving blood for the purpose of transfusion and the attitude-behaviors in this subject and to determine which stages were lacking in order to raise awareness about blood
donation. ( Sakarya Med J 2019, 9(2):237-244 ).

This study, which was designed as a cross-sectional type of descriptive research, was conducted between April 2019 and May 2019. Data were collected by using a 29-question digital question-
naire prepared by using literature from individuals aged 18 to 65 without any sample selection. The data were evaluated by using SPSS (ver; 21) program

Of the participants, 231 (51.2%) were female, 220 (48.8%) were male and 80% were in the 18 to 30 year age group. 77.7% of the participants had undergraduate and postgraduate education.
90.2% stated that they did not donate regular blood donation and 68.5% stated that they did not receive any information about blood donation. Seventy six percent of the respondents stated
that they were positive for the blood collection vehicle to come to the region where they live.

Our study is an important study due to the fact that 80% of the participants are young people between the ages of 18-30 and the young population is a source of voluntary blood donors. As
a result of the responses of the people, the task of the health service providers and blood donation centers is to conduct periodic trainings to increase awareness of blood donation and to send
reminder messages to more advertisers and individuals.

Blood d ion; difficulties; vol ing; knowledge level
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GIRiS
Kan, ge¢misten giiniimiize insan saghiginin ve yasamin
temel simgesi olarak “kaynag: insan olan ve elde edilmesi
i¢in bagka alternatifi olmayan essiz bir tedavi aract” ola-
rak bilinmektedir.! Diinya Saghk érgiitii de (DSO) 2000
yilinda “Giivenli kan benimle baglar, kan hayat kurtarir”
temasini isleyerek kan bagisinin 6énemini vurgulamistir.”
Kan bagisinda bulunmak, ihtiyag sahibi kisilere verilebi-
lecek en giizel hediyedir ve tamamen goniilliilik esasina

dayanmaktadir.

Yiiksek gelirli iilkelerde, transfiizyon en ¢ok kardiyovas-
kiiler cerrahi, transplant cerrahisi, biiyiik travma, solid ve
hematolojik malignitelerde destek tedavisi i¢in kullanilir-
ken, disiik ve orta gelirli tilkelerde, siklikla gebelige bagl
komplikasyonlar1 ve siddetli ¢ocukluk anemisini yonet-
mek i¢in kullanilir.* Kan transfiizyonu islemi; kan ve kan
trinlerinin gesitli islemlerden gegirildikten sonra, kisinin

dolasim sistemine verilmesidir.

Tiirkiyede kan transfiizyonu ile ilgili ilk ¢aligmalar 1921
yilinda baglamig olup, 1957de Ankara ve Istanbulda es
zamanlt ilk modern Kizilay Kan Merkezleri agilarak kan
bankacilig1 alaninda da hizmet verilmeye baslanmistir.*
Gegmisi bu kadar eskiye dayanmasina ragmen Tiirkiyede
kan bagis1 orani hala istenen seviyelerde degildir. Gelismis
iilkelerdeki goniillii kan bagisinin niifusa oran1 %5 iken,

Tirkiyede bu oran %1.5’tir.

Kan bagisinda bulunmak kisilere bedenen ve psikolojik
olarak olumlu katkida bulunmaktadir. Kan bagisi1 sonra-
sinda, kan yapict doku ve organlar uyarilarak, yeni kan
yapimina sevk edilir; bu sayede kan hiicreleri yenilenmis
olur. Kan bagis1 sonrasi kandaki yiiksek yag orani diser.
Kan bagiscisi her bulundugu bagis esnasinda, HIV (Hu-
man Immunodeficiency Virus), Hepatit B, Hepatit C, si-
filis gibi tedavi edilmedigi taktirde ciddi sonuglar dogura-
bilecek enfeksiyon etkenlerinin de taramasindan ge¢mis

olur.

Kan ihtiyac1 biitiin toplumlar: ilgilendiren 6nemli bir so-
rundur. Klinik tip her yil ilerledik¢e kan bagisina olan ihti-
yag da artmaktadir.® Her y1l milyonlarca hayatin kan bagis:
sayesinde kurtuldugu bilinmesine ragmen, kan bagis ile
ilgili pek ¢ok yanlis bilgi, tutum, davranis, inang ve kor-
kular kan bagis1 goniilligiinii engelleyebilmektedir. Kan
bagist ile ilgili yanlis bilgi, inang ve onyargilara sik rast-
lanmaktadir.” Bazi bireylerin bagista bulunduklar1 kanin
bagkalarinin hayatinin kurtarilmasinda nasil kullanilabile-
ceginin farkinda olmadigs, bazilarinin kan bagisinin kendi
sagligint tehlikeye attigini diistindiikleri bilinmektedir.”
Toplumun kan gereksinimi ve kan bagis1 konusunda neleri,
ne kadar ve ne derece dogru bildiginin tespit edilmesi bir
gerekliliktir. Bu ¢aligmada toplumun transfiizyon amagl
kan verme oniindeki engelleri ve bu konudaki tutum ve
davraniglarini belirlemek ve kan bagis ile ilgili farkindali-
g1artirmak icin hangi asamalarda eksiklik oldugunu tespit

etmek amaglanmigtir.

GEREC ve YONTEM
Kesitsel tipte tanimlayici arastirma olarak tasarlanan bu
caligma Nisan 2019- May1s 2019 tarihleri arasinda, Sakar-
ya Universitesi Isletme Fakiiltesi Saghk Yonetimi Béliimii
tarafindan gerceklestirildi. Kan verme 6ntindeki engelleri
belirlemek amaciyla planlanan ¢aligma igin, literatiir tara-
masinin ardindan, 4t kisilerin sosyodemografik bilgileri-
ni 27’si kan bagisi ile ilgili bilgi, tutum ve davranislarini
sorgulamak {izere toplam 31 sorudan olusan dijital anket,
orneklem se¢imine gidilmeden, goniilliilitk esasina daya-
narak, ulasilabilen 18-65 yas arasi bireylere, calismanin
amaci hakkinda bilgi verildikten sonra uygulandi. Bagim-
s1z degiskenler; yas, cinsiyet, egitim durumu, aylik gelir
diizeyi, daha 6nce kan verme ve kan alma, daha 6nce kan
bagisinda bulunma, daha 6nce ameliyat olma, daha 6nceki
kan bagisinda saglik sorunu yasama durumu, bagimli de-
giskenler; diizenli olarak kan bagis1 yapma, diizenli olarak
kan bagis1 yapmak isteme durumu, olarak belirlendi. Ve-
rilerin analizinde SPSS ver. 21 (Statistical Package for the
Social Sciences) kullanildi. Kategorik veriler say1 ve yiiz-

de olarak gosterildi ve istatistiksel analiz i¢in ki kare testi
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kullanildi. p <0,05 istatistiksel olarak anlaml kabul edildi.
Caligma icin Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel
Olmayan Etik Kurulundan gerekli izin alind1 (03/04/2019-
715w22473/050.01.04).

BULGULAR
18-60 yas arast kiselere uygulanan ankete toplam 458 kisi
yanit vermis olup katilimcilarin 231°i (%51.2) kadin, 220’si
(%48.8) erkekti. Yas araliklarina gore bakildiginda, 361
(%80.2) kisi 18-30 yas arasi ile yag dagiliminin, egitim
durumuna goére bakildiginda ise 308 (%68.4) kisi lisans
mezunu olarak, egitim kategorisinin ¢ogunlugunu olus-
turmaktaydi. Anket sonucuna gore katilimcilarin gelir dii-
zeyi %70.6 orantyla 3000 TL ve altinda idi. Katilimcilarin

sosyodemografik verileri Tablo 1'de gosterilmistir.

Tablo 1. Ankete Katilan Bireylerin Sosyodemografik Verileri
Bagimsiz degiskenler

Yas (n=450) N )
18-30 361 80.2
31-40 61 13.6
41-50 19 4.2
51-60 9 2.0
Cinsiyet (n=451)

Kadin 231 51.2
Erkek 220 48.8
Egitim Durumu (n=450)

flkokul 19 4.2
Ortaokul/Lise 81 18.0
Lisans 308 68.4
Yiiksek lisans/ Doktora 42 9.3
Aylik Gelir Diizeyi (n=422)

3000 TL ve alts 298 70.6
3001-5000 TL 48 11.4
5001-7500 TL 34 8.1
7501-10.000 TL 13 3.1
10.001 TL ve tisti 29 6.9

Ankette sorulan “diizenli kan bagis1 yaptyor musunuz?”
sorusuna 448 katilimcinin %90.2’si hayir cevabini vermis-

tir. Caligmadaki 448 katilimcinin %68.5’i daha 6nce hig

kan bagisi ile ilgili bilgilendirme egitimi almadiklarini be-

lirtmis olup, katilmcilarin kan bagsi ile ilgili bilgilendir-

me egitimi alma durumlar1 Grafik 1'de gosterilmistir.

P

® Evot
@ Hayr

@ Hatirlamiyorum

Grafik 1. Katilimcilarin Kan Bagisi Hakkinda Daha Once

Bilgilendirme Egitimi Alma Durumlar1

Aragtirmanin sonuglarina gore, 449 katilmcidan %91’i
daha 6nce kendisine kan verilmedigini, %63’ daha 6nce
kan bagisinda bulunmadigini, %601 daha 6nce ameliyat
gecirmedigini belirtmistir. “Onceki kan bagisinizda saglik
sorunu ya da olumsuzluk yasadiniz mi?” sorusuna kati-
limcilarin %84’ii herhangi bir sorun, olumsuzluk yasama-
dim, %9’u yasadim, %7’si hatirlamiyorum seklinde cevap
vermistir. “Kan bagis1 yapmaniza engel hastaliginiz var
mi?” sorusunu ise katilimcilarin %64t “hayir” seklinde

yanitlamistir.

Calismada 230 kadin katilimcinin %4.3’0, 218 erkek kati-
limcinin ise %15.6%1 diizenli olarak kan bagisinda bulun-
dugunu belirtmistir (p<0.001) (Tablo 2).

Tablo 2. Katilimcilarin Cinsiyetlerine Gore Diizenli Kan
Bagisinda Bulunma Durumlart

e
Cinsiyet Evet (n/ %) | Hayir (n/%) n (%)

Kadin 10 (4.3) 220 (95.7) | 230 (100) | <0.001
Erkek 34 (15.6) 184 (84.4) | 218 (100)

*Ki Kare testi (x*=14.74, Serbestlik derecesi:1, p<0.001)
** Satir toplamlar:

Katilimcilarin %78.8’i kan bagislamanin sagliga faydali ol-

dugunu, %89’u kan bagis1 sonrasi kilo kaybedilmedigini
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belirtmislerdir.

“Size ya da bir yakininiza liizim halinde kani nereden te-
min edebilirsiniz?” sorusunu katilimcilarin %43’ yakinla-
rimdan, %261 hastaneden, %23’ti Kizilay'dan, %8’i goniil-
li vatandaslardan ve %0.5’i para ile temin ederim seklinde

cevaplamislardir.

Katilimcilarin %34.1°1 kan verirken enfeksiyon kapma
korkusu oldugunu, %26.4 kan bagisinda bulunurken
kullanilan malzemelerin hijyeni konusunda siiphe duy-
dugunu belirtmistir. Kimlerin kan bagis1 yapabilecegi ile
ilgili sorulan anket sorusuna %30 katilimci, bir kan verme
isleminin ne kadar siirebilecegi konusunda sorulan anket
sorusuna ise %33 katilimeci “bilgi sahibi degilim” cevabini
vermistir. Katihimcilarin %95’i, kan bagist esnasinda kani
alan personelin giileryiiz gostermesinin ya da rahatlatic
konusmada bulunmasmin énemli oldugunu belirtmistir.

“Hastane, doktor, hemsire, igne ve kan tutmas gibi korku-

lariniz var m1?” sorusuna katilimcilarin % 30t evet ceva-
bini vermistir. Kan bagis noktasinin uzaklik ya da yakin-
liginin kan verme isteginde etkili olup olmadig1 sorusuna
%50 katilimcr evet cevabini vermis olup, %43’ti Kizilay'in
gonderdigi mesajlar ve reklamlarin, kan verme konusun-
da bireyleri tegvik ettigini soylemislerdir. Katilimcilarin
%76’s1 kan bagis arabasinin bulunduklar1 bolgeye gelme-
sini, %531 ise kendilerine belli araliklarla hatirlatilma ya-
pimasini istediklerini belirtmislerdir. Katilimcilarin kan

bagisiyla ilgili bilgi ve tutumlar: tablo 3'de gosterilmistir.

“Kan bagist hakkinda yeterli bilgiye sahip oldugunuzu
distiniiyor musunuz?” sorusuna lisans ve Ustil egitimini
tamamlayanlarin %46’s1, “Kizilay’t kan bagis1 hususunda
giivenilir buluyor musunuz?” sorusuna ise %71’i evet ceva-
bini vermistir. Katilmcilarin egitim durumlarina gore kan

verme ile ilgili bilgi ve tutumlar tablo 4de gosterilmistir.

Katilimcilara “kan verme 6ntindeki engellerin neler ola-

Tablo 3. Katilimcilarin Kan Bagisiyla ilgili Bilgi ve Tutumlar

Kan bagus ile ilgili sorular

Evet n(%) Hayir n(% Kararsizim n(%)

1.Kan bagis1 hakkinda yeterli bilgiye sahip oldugunuzu diisiiniiyor musunuz? (n=448)

193 (%43.1) 159 (%35.5 96 (%21.4)

2.Kimlerin kan bagis1 yapabilecegi konusunda bilginiz var m1? (n=448)

265 (%59.2) 134 (%29.9 49 (%10.9)

3.Kan bagislama isleminin ne kadar siirebilecegi konusunda bilginiz var mi? (n=447)

)
)
)
)

267 (%59.7) 148 (%33.1 32(%7.2)

4.Kan bagisinin nerelere yapilabilecegini biliyor musunuz? (n=449)

383 (%85.3) | 50 (%11.1) 16 (%3.6)

5.Size gore sik goriilen kan gruplarina ihtiyag daha az midir?

108 (%24.1) 219 (%48.8) 122 (%27.2)

6.Kan bagisladiginizda kilo kaybedeceginizi diisiiniiyor musunuz? (n=449) 29 (%6.5) 399 (%88.9) 21 (%4.7)
7.Kan bagislamanin saglikli oldugunu disiiniiyor musunuz? (n=449) 354 (%78.8) 22 (%4.9) 73 (16.3)

8.Hastane, doktor, hemsire, igne ve kan tutmas: gibi korkulariniz var mi? (n=449) 103 (%22.9) 323 (%71.9) 23 (%5.1)
9.Kan bagisinda bulunulurken kullanilan malzemelerin hijyeni konusunda siipheniz var mi? (n=450) 119 (%26.4) 245 (%54.4) 86 (%19.1)
10.Kan verirken enfeksiyon kapma korkunuz var mi1? (n=449) 153 (%34.1) 234 (%52.1) 62 (13.8)

2;.2112‘151'(1)1)1'1121 alan saglik personelinin size kargi tutumu (giileryiiz, rahatlatma...... ) sizce 6nemli midir? 1426 (%94.7) 15 (%3.3) 9 (%2.0)

12.Kizilay’ kan bagis1 hususunda giivenilir buluyor musunuz? (n=448) 336 (%75.0) 48 (%10.7) 64 (%14.3)
13.Bagisladiginiz kanin kimin igin kullanilacagini bilmemek sizin bagss fikrinizi etkiler mi? (n=450) 98 (21.8) 313 (%69.6) 39 (%8.7)
14.Kan bagis1 noktasinin uzaklig1 veya yakinligi kan vermenizi etkiler mi? (n=448) 226 (%50.4) 182 (%40.6) 40 (%8.9)
15.Kizilay'in gonderdigi mesajlar ve reklamlari sizi kan bagisina tesvik ediyor mu? (n=447) 193 (%43.2) 170 (%38) 84 (%18.8)

mi? (n=449)

16.Kan bagis1 arabasinin belirli zamanlarda sizin oldugunuz bolgeye gelmesi sizi kan bagisina tesvik eder

341 (%75.9) | 52 (%11.6) 56 (%12.5)

17.Kan bagisinin kargiliginda size para 6denmesini ister misiniz? (n=449)

54 (%12) 375 (%83.5) 20 (%4.5)

18.Diizenli kan bagis1 yapmak ister misiniz? (n=448)

241 (%53.8) 54(%12.1) 153 (%34.2)

19.Diizenli kan verme konusunda belli araliklarla hatirlatma yapilmasini ister misiniz? (n=449)

240 (%53.5) | 144 (%32.1) 65 (%14.5)
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Tablo 4. Katilimcilarin Egitim Durumlarina Gore Kan Verme ile ilgili Bilgi ve Tutumlar:
Egitim Durumlari
Kan bagist ile ilgili sorular Lise ve Alt1 Lisans ve lisans iistii p*
n (%) n (%)

Evet 32 (%32.0) 161 (%46.4)
Kan bagis1 hakkinda
yeterli bilgiye sahip Hayir 47 (%47.0) 111 (%32.0) 0.013
oldugunuzu diistiniiyor Kararsizim 21 (%21.0) 75 (%21.6) )
musunuz?

Toplam** 100 (%100) 347 (%100)

Evet 30 (%30.3) 78 (%22.3)
Size gére sik gérﬁlen kan Haylr 39 (%394) 180 (%516)
gruplarina ihtiyag daha 0.087
az midir? Kararsizim 30 (%30.3) 91 (%26.1)

Toplam** 99(%100) 349 (%100)

Evet 7 (%7.1) 22 (%6.3)
Kan bagisladiginizda Hayir 87 (%87.9) 311 (%89.1)
kilo kaybedeceginizi 0.942
diisiiniiyor musunuz? Kararsizim 5 (%5.1) 16 (%4.6)

Toplam** 99 (%100) 349 (%100)
Kan bagisinda bulunu- Evet 25 (%25) 94 (%26.9)
lurken kullantlan malze-— "pr, o 55 (%55) 190 (%54.4)
melerin hijyeni 0.909
konusunda $ﬁpheniz Kararsizim 20 (%20) 65 (%18.6) :
var m1?

Toplam** 100 (%100) 349(%100)

Evet 33 (%33.3) 119 (%34.1)
Kan verirken enfeksiyon | Hayir 48 (%48.5) 186 (%53.3) 0352
kapma korkunuz var mi? | Kararsizim 18 (%18.2) 44 (%12.6) '

Toplam** 99 (%100) 349 (%100)

Evet 89 (%89.9) 246 (%70.7)
Kizilay’r kan bagis1 husu- Hayir 3 (%3.0) 45 (%12.9)
sunda giivenilir buluyor <0.001
musunuz? Kararsizim 7 (%7.1) 57 (%16.4)

Toplam** 99(%100) 348(%100)
* Ki Kare testi
** Siitun toplamlar:

bilecegi” ile ilgili goriisleri soruldugunda sirarasiyla @ Yaniis bilgien yargs

@ Kan verimesinin
onemenin
bilinmemesi

@ Kan verimesinin
saghk agisandan

%31loraninda kan vermenin 6neminin bilinmedigi, %16
oraninda yanlis bilgi / 6n yargi, %13 oraninda igneden

korkma, %11 oraninda kan vermenin 6nemine inanma-

ma, %10 oraninda kan vermenin saglik agisindan yarari- 0 K s
birmine ulagilam
nin bilinmemesi ve %7 oraninda kan toplama birimlerine @ Onemine
inanmama
ulagilamamasi cevaplar1 alinmistir. Sonuglar Grafik 2de @ Igneden korkma
©® Diger

gosterilmistir.

Grafik 2. Katilimcilara Gére Kan Verme Oniindeki Engel-

ler
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TARTISMA
Hayat kurtaran ve saghig: iyilestiren kan nakline ihtiyag,
gerek kirsal gerekse kentsel alanlarda herhangi bir zaman-
da ortaya cikabilir. Yeterli ve giivenli kan temini, kan kay-
nakli enfeksiyon prevalansi en diisiik olan diizenli, goniilli

kan bagiscilar ile saglanabilir.®

Kan bagislama tutum ve davranisi tiim diinyada ve 6zel-
likle gelismekte olan iilkelerde toplum saghig: acisindan
6nemli bir konudur. Bu konu ile ilgili; kan bagislama ni-
yeti, goniilli kan donérligti ve kan bagis davranisinin
tahmin edilmesi; kan bagisi ve kan donoérliigii 6ntindeki

unsurlarin neler oldugunu ortaya koymaktur.

Caligma sonuglarimiza gore kadin katilimecilarin %4.3’4,
erkek katilimcilarin %15.6’s1  diizenli kan bagisinda bu-
lunduklarin: ifade etmislerdir (p<0.001). Buldugumuz bu
oranlar Nwogoh ve ark’nin Nijeryada yaptiklar1 ¢aliyma-
daki sonuglara benzer sonuglard: (p=0.003).° Kadinlar ve
erkekler arasindaki bagis oranlarindaki bu fark, kadmlarin
gebelik ve dogum nedeniyle fakli antikorlara sahip olmasi
ve bundan dolay1 alicida transfiizyon ile iliskili akut akei-
ger hasar1 (Transfusion-related acute lung injury-TRALI)
gelisme riski nedeniyle ilk tercih olarak diistiniilmeme ne-

deniyle olabilir.

Calismamizda katilimcilarin %63.3’0 daha 6nce hi¢ kan
bagisinda bulunmadigini belirtmis olup bu oranlar, Hin-
distandaki tip fakiiltesindeki 6grencilerinde yapilan ¢a-
lismada %90, Suudi Arabistandaki tip fakiiltesi 6grenci-
lerinde yapilan ¢alismada %84 bulunmustur.'® Sonuglar
arasindaki farklilik, bizim ¢aligmamizin 6grenci disindaki
bireylere de uygulanmis olmasindan kaynaklaniyor olabi-
lir.

Katilimcilarin %34°1 kan verirken enfeksiyon kapmaktan
korktuklarini belirtmis olup, Bachhotiya ve ark’nin dis he-
kimligi 6grencilerinde yaptig1 galismadaki %4.8 oranina
gore yliksek bulunmugtur. Aradaki fark genel toplumun
enfeksiyon bilgi diizeyinin, saglik iizerine egitim alan gru-

ba gore daha diisiik olmasindan kaynaklanabilir.'?

“Kan bagisinin kilo kaybina neden oldugunu disiiniiyor
musunuz?” sorusuna katilimcilarin %89u hayir cevabini
vermis olup Jamaikada yapilan benzer bir ¢alismada da ka-

tilimcilarin %88.51 hayir cevabini vermislerdir.”

Ahmed ve ark’1, 2012 yilinda yaglar1 17-25 arasinda olan
600 tip fakiiltesi 6grencisine yaptiklart kan bagist bilgi,
tutum ve davranis calismasinda, katilimcilarin %50’sinin
kan bagis1 konusunda istekli oldugunu gostermislerdir.™
Bizim ¢aliyjmamizda, katilimcilarin %80’i 18-30 yas ara-
sinda olup, diizenli kan bagisinda bulunmak isteyenlerin
orani Ahmed ve arknin ¢aligmasina benzer sekilde %53

olarak bulunmugtur.

“Kan bagis1 karsiliginda size para 6denmesini ister misi-
niz” sorusuna katilimcilari %12’si evet cevabini vermis
olup Aslami ve ark’nin tip fakiiltesi 6grencilerinde yaptig
benzer ¢alismada bu soruya evet diyenlerin orani ¢aligma-
mizin sonuglarinin aksine %2 olarak bulunmustur.’® Bu
fark bizim ¢alismamizin genel popiilasyonda yapilmis ol-
masindan, Aslaminin ¢aligmasinin kan vermenin 6nemi
konusunda daha fazla bilgi sahibi olan tip fakiiltesi 6g-
rencilerinde yapilmis olmasindan kaynaklaniyor olabilir.
Nijeryada yapilan benzer ¢aligmada ise kan bagisi karsili-
ginda katilimcilarin % 14’0 nakit para, %8’i hediye bekle-
diklerini ifade etmislerdir.”® Bu farklilik ise tilkenin refah

seviyesindeki gerilikle agiklanabilir.

Katilimcilarin %23t hastane, doktor, hemsire, igne ve kan
tutmasi gibi korkular1 oldugunu belirtmis olup bu sonug-
lar Alanazi ve ark)nin Suudi Arabistanda 300 tip fakiiltesi
ogrencisiyle yaptigi calismada katilimeilarin %24, Siro-
mani ve ark’nin 18-59 yas arasi goniillii katilimcilarla yap-

tig1 caligmada ise %39 olarak bulunmustur.'**¢

Yildiz ve ark’nin Mersin ilinde yaptig1 kan bagisina genel
bakis anket ¢aligmasinda, katilimcilarin %93’ personelin
giiler yiizli olmasinin 6nemli oldugunu belirtmisken, ayni
soruya bizim katilimcilarimizin da %95’i evet cevabini

vermistir.’
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Caligmada “diizenli kan bagis1 yapmak ister misiniz?” so-
rusuna katilimcilarin %54°t evet yanitini verirken %12’si
hayir, %34t kararsizim yanitini vermistir. Bu bulgulara
gore kan vermenin oniindeki engellerler arastirildiginda;
%23’ kan bagis1 yapmasina engel teskil eden bir hastaligi-
nin bulunup bulunmadigini bilmedigini belirtmistir. Kati-
limcilarin %2311 ise hastane, doktor, hemsire, igne ve kan
tutmasi gibi korkusunun oldugunu belirtmistir. Katilim-
cilarin %22’si bagisladigr kanin kimin igin kullanilacagini
bilmemesinin bagis fikrini etkiledigini belirtmistir. “Kan
bagis1 hakkinda yeterli bilgiye sahip misiniz?” sorusuna
%36,4’t1 hayir, %21,8’1 kararsizim cevabini vermistir. “Kan
verirken enfeksiyon kapma korkunuz var m1?” sorusunu
katilimcilarin %33,5 “evet”, %14,2 ise “kararsizim” sek-
linde yanitlamistir. Size gére kan vermenin 6niindeki en
onemli engel hangisidir?” sorusuna katilimcilarin %31’
kan verilmesinin 6neminin bilinmemesi, %161 yanls
bilgi/6n yargi, %11’i kan vermenin énemine inanmama,
9%10’u kan verilmesinin saglik agisindan yararinin bilin-
memesi cevaplarini vermistir. Bu oranlar kan bagis1 ko-
nusunda toplumun yetersiz, yanls bilgi ve inanisa sahip
oldugunu ve bu eksikligin egitimle kirilabilecegini goster-

mektedir.

Katilimcilarin %11,1’i kan bagisini nereye yapacagini bil-
medigini, %4t ise bilgisinden emin olmadigini belirtmis-
tir. Ankette sorulan “Kan bagist noktasinin uzakligi veya
yakinlig1 kan vermenizi etkiler mi?” sorusuna %50 oranin-
da “evet” yanit1 alinmigtir. Katilimeilarin %76’1, kan bagis
arabasinin belirli zamanlarda bulunduklar1 bolgeye gelme-
sinin kan bagisini artiracagini, bireylerin %541, diizenli
aralarla kan isteminin hatirlatilmasinin gerekli oldugunu
ifade etmislerdir. Bu baglamda katilimcilarin sorulara ver-
dikleri yanitlardan ortaya ¢ikan bu oranlar bizlere , sosyal
medya, kamu spotlar, sivil toplum orgiitleri araciligiyla,
toplumu siirekli olarak bilgilendirmenin ve diizenli olarak
kan bagis1 reklamlarinin yapilmasinin kan bagis1 konu-
sunda farkindalig1 artirmada yardic1 olabilecegini goster-

mektedir.

Literatiirde kan bagisi ile ilgili bilgi tutum ve davranisla-
rin geng niifus popiilasyonunda arastirildig: birgok ¢alis-
ma mevcuttur. Bizim ¢aliymamiz da her ne kadar 18-65
yas arasindaki goniillilere yapilmis olsa da katilimcilarin
%801 18-30 yas arasindan olustugu i¢in geng niifusun top-
lumdaki saglig1 tesvik edici faaliyetlere katkist agisindan

onemli bir ¢calismadr.

SONUC
Bu ¢alisma bizim, kan bagis1 konusunda arz talep arasin-
daki boslugu doldurmak i¢in toplumdaki bireylerin kan
bagist konusunda egitimine, kan bagisi kampanyalarina
daha fazla 6nem vermemiz gerektigini gostermektedir.
Ozellikle kisilerin dogru sandiklar1 yanlig bilgileri, giiven-
sizlikleri, korkular1 ancak kaliteli bir egitim programiyla
¢oziilebilir. Bu konuda sadece saglik hizmet sunucularina
degil, kan toplama merkezlerine de 6nemli gorevler diis-

mektedir.

243




Sakarya Tip Dergisi 2019;9(2):237-244
ALTINDIS ve Ark. Kan Bagisi Oniindeki Engeller

10.

Kaynaklar

. Solaz N, Ulkemiz Ulusal Kan Politikast ve Donér Kazanim Stratejisi. Kan Bankaciligt ve

Transfiizyon Kurs Kitab, San Ofset, Istanbul 2004.

. http://www.who.int/iris/handle/10665/66183 (ET:29.04.2019).
. https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/blood-safety-and-availability

(ET:29.04.2019).

. https://www.kanver.org/sayfa/hakkimizda/tarihcemiz/33 (ET:29.04.2019).

Yildiz G, Emekdas G, Kanik A, Tiftik N, Solaz N, Aslan G, et al. Neden Kan Bagislamiyoruz.
Mersin llinde Yasayanlarda Kan Bagisina Genel Bakis: Anket Galismast. Infeksiyon Dergisi
2006; 20(1): 41-55.

Yerpude NP, Jogdand SK. A Cross-Sectional Study on Knowledge, Attitude and Practice
on Blood Donation among Medical Students of South India. Int ] Med Health Sci. 2013;
2(4): 382-385.

. Cetin AT. Donor selection and predonation screening tests. Turkiye Klinikleri J Int Med Sci

2007; 3(36): 23-36.

. https://www.who.int/features/factfiles/blood_transfusion/en/ (ET:29.04.2019).
. Nwogoh B, Aigberadion U, Nwannadi Al. Knowledge, Attitude, and Practice of Voluntary

Blood Donation among Healthcare Workers at the University of Benin Teaching Hospital,
Benin City, Nigeria. Journal of Blood Transfusion 2013;1-6.

Aslami AN, Jobby A, Simon S, Nazarudeen N, Raj P, Ramees M, et al. Assessment Of Know-
ledge, Attitude And Practice (Kap) Of Blood Donation Among Mbbs Students Of A Medical
College In Kollam, Kerala. ] of Evolution of Med Dent Sci 2015;4(35):6086-6095.

11. Alanazi MT, Elagib H, Aloufi HR, Alshammari BM, Alanazi SM, Alharbi SF et al. Know-
ledge attitude and practice of blood donation in Hail University. International Journal of
Community Medicine and Public Health 2018; 5(3): 846-855.

12. Bachhotiya A, Arora VK, Mahashabde P. Evaluation Of Intervention On Voluntary Blood
Donation Among Ist Prof Medical And Dental Students Of Index Medical College, Indore
(Mp), India. National Journal of Community Medicine.2014; 5(2): 223-226.

13. Bourne PA, Richards S, Holder-Nevins D. Knowledge, Attitude, Practices and Readiness
among University Science Students toward Non-Remunerated Blood Donation in a Midd-
le-Income Developing Country. TAF Prev Med Bull 2013; 12(5):529-538.

14. Ahmed Z, Zafar M, Khan AA, Anjum MU, Siddique MA . Knowledge, Attitude and Pra-
ctices about Blood Donation among Undergraduate Medical Students in Karachi. ] Infect
Dis Ther 2014; 2(2): 1-4.

15. Olaiya MA, Alakija W, Ajala A, Olatunji RO. Knowledge, attitudes, beliefs and motivati-
ons towards blood donations among blood donors in Lagos, Nigeria. Transfusion Medicine
2004; 14: 13-17.

16. Siromani U, Tsubaki T, Daniel D, Mammen ], Nair SC. A perspective study on the attitude
to and practice of voluntary blood donation in a tertiary referral hospital in South India. Afr
J Med Health Sci 2014; 13(2): 85-89.




ARASTIRMA MAKALESI / Research Article

Dis Hekimlerinin Tibbi Atik Yonetimi Konusundaki
Bilgi, Tutum ve Davranislarinin Arastirilmasi

Investigation of Knowledge, Attitudes and Behaviors of Dentists
on Medical Waste Management

Merve Koseoglu', Hande Toptan?, Selma Altindisg®

! Sakarya Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi, Protetik Dis Tedavisi Anabilim Dali, Sakarya, Tiirkiye
2 Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi, Temel Tip Bilimleri Béliimii Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Sakarya, Tiirkiye
3 Sakarya Universitesi Isletme Fakiiltesi Saglik Yonetimi Boliimii, Sakarya, Tiirkiye

Yazisma Adresi / Correspondence:
Merve Koseoglu

Mithatpaga Mah. Adnan Menderes Cad. No: 122/B Adapazar1/SAKARYA
T: +90 26429541 17  E-mail: mervekoseoglu89@gmail.com

Gelig Tarihi / Received : 15.11.2018  Kabul Tarihi / Accepted : 25.03.2019

Bu ¢alisma, 1. Uluslararas1 Dental ve Oral Enfeksiyonlar Kongresinde (7-9 Eyliil 2018, Sakarya, Tiirkiye) poster olarak sunulmustur.

Orcid :
Merve Koseoglu https://orcid.org/0000-0001-9110-9586
Hande Toptanhttps://orcid.org/0000-0001-6893-8490
Selma Altindishttps://orcid.org/0000-0003-2805-5516

0z

Ama¢  Bu ¢aligmanin amac, dis hekimlerinin tibbi atiklarin toplanmasi ve bertaraf edilmesi konusundaki bilgi, tutum ve davraniglarinin incelenmesidir..
( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):245-252 )
Geregve  Gerekli etik ve idari izinler alindiktan sonra 86 dis hekiminin katilimi ile gergeklestirilen ¢alisma kapsaminda, katilimeilara 19 soruluk dijital anket uygulanmustir. Elde

Yontemler  edilen veriler, tamimlayict istatistiksel metodlar ve Ki-kare testi kullanilarak analiz edilmistir. Istatistiksel anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.

Bulgular ~ Calismaya katilan dis hekimlerinin %61,22" sinin kadin, %38,79" unun erkek, %51,81” inin 23-29 yas arasinda, %37,28” inin kamu hastanesinde ¢aligmakta oldugu ve
958,33’ tintin herhangi bir bransta uzmanhgmnin olmadig: belirlenmistir. Katilmcilarin %70,61” inin tibbi atik yonetimi konusunda egitim aldiklari, %68,21” inin atiklart
dogru renkli torbalara atmaya dikkat ettikleri, %71,77” sinin ¢ahstiklar1 kurumda atiklarin ayr1 posetlerde toplandigs, %63,09° unda ayr1 depolandigy, %78,63” iinde kesici ve
delici atiklarin darbeye dayanikli tibbi atik kutularinda muhafaza edildigi belirlenmisken hekimlerin %81,23” i biyotehlike amblemini dogru tanimlamustir.

Sonu¢  Tibbi atiklarin kontrolii yénetmeligi konusunda egitimler verilerek hekimlerin bilgi, tutum ve davraniglarinin olumlu yénde etkilenmesi 6nerilmektedir.

Anahtar  Dig hekimligi; Tibbi atik; Tibbi atik imhas:
Kelimeler

Abstract

Objective  The aim of this study was to examine the knowledge, attitudes and behaviors of dentists on collection and disposal of medical wastes. ( Sakarya Med ] 2019, 9(2):245-252).

Materials Adigital g

d Method: ire consists of 19 questions was applied to 86 dentists after ethical permissions. The data were analyzed using descriptive statistical methods and Chi-square test. Statistical
an ethods

significance was assessed at p <0,05.

Results  According to results of this study, 61,22% of the participating dentists were women, 38,79% were men, 51,81% were between 23-29 years, 37,28% were employed in public hospitals, and
58,33% did not specialised in any branch. 70.61% of participant dentists stated that they have received training in medical waste management, 68,21% said that they threw waste in the right
colored bags. According to dentists’ statements 71,77% of waste were collected separately, 63,09% of them were stored separately, 78,63% of sharp instruments were kept in special waste bins
in their dental offices.

Conclusion It is re ded that the knowledge, attitudes and behaviors of physicians should be affected positively by giving trainings on of medical waste management.

Keywords — Dentistry; Medical Waste; Medical Waste Disposal
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GIRiS
Insan ve hayvanlarin tani, tedavi ve bagisiklamasi sirasin-
da olusan ve aragtirma laboratuvarlarinda tretilen biitiin

atiklar tibbi atik olarak tanimlanmaktadir.!

Tibbi atiklarin bertarafinda uluslararas: standart genel
ilkeler oldugu gibi, iilkelerin kendi belirledikleri yonet-
melikler de mevcuttur.? Ulkemizde yayinlanan tibbi atik
kontrol yonetmeligine gore, saglik kuruluslarindan kay-
naklanan atiklar; evsel nitelikli atiklar, tibbi atiklar, tehli-
keli atiklar ve radyoaktif atiklar olarak siniflandirilmakta-
dir. Bagta mutfak, bahge ve idari birimlerden kaynaklanan
kontamine olmamig atiklardan olusan evsel nitelikli atik-
lar, siyah renkli plastik torbalarda toplanmalidir. Ambalaj
atig1, mavi renkli plastik torbalarda toplanmas: gereken,
kontamine olmamus, tekrar kullanilabilir, geri dontsti-
riilebilir ve geri kazanilabilir plastik, metal, cam ve ka-
git-karton atiklaridir. Enfeksiy6z, patolojik ve kesici-delici
atiklardan olusan tibbi atiklar, her iki yiliziinde “Uluslara-
rast Biyotehlike” amblemi ile “Dikkat Tibbi Atik” ibaresi-
ni tagtyan kirmizi renkli plastik torbalarda toplanmalidir.
Kesici ve delici ozelligi olan atiklar diger tibbi atiklardan
ayr1 olarak tizerinde “Dikkat! Kesici ve Delici Tibbi Atik”
ibaresi tagtyan plastik veya ayni ozelliklere sahip lamine
kartondan yapilmis kutu veya konteynerler i¢inde toplan-
malidir. Tehlikeli atiklar, genotoksik, farmasotik ve kimya-
sal atiklar ile agir metal iceren atiklari (amalgam atiklari)
ve basingli kaplari igerir. Radyoaktif atiklar Tiirkiye Atom
Enerjisi Kurumu mevzuat: dogrultusunda bertaraf edilen
atiklardir.>*

Tibbi atiklar, 6zellikleri nedeniyle hastaliklara ve yara-
lanmalara neden olabilmekte ve toplanma, tasinma ve
bertaraf etmede ¢esitli zorluklar olusturmaktadir.® Tibbi
atiklarin zararli etkilerinden, ilk basta saglik calisanlari
ve hastalar, bu atiklar1 toplayan ve bertaraf eden personel
etkilenmektedir.® Tibbi atiklarin bertarafindaki sorunlarda
ve gevre kirliligi durumunda halk da risk altina girmek-

tedir.”

Saglik calisanlari, saglik hizmetlerinin sonucunda olusan
atiklarin toplanmasi, gecici depolama alanlarina tasin-
masi, depolanmasi ve belediye gorevlilerine tesliminden
sorumludur. Tibbi atik yonetiminin etkin bir sekilde yapi-
labilmesi i¢in, saglik ¢alisanlarinin bu alanda bilgili olmas:

son derece onemlidir.>*

Bu ¢aligmanin amaci, dis hekimlerinin tibbi atiklarin top-
lanmasi ve bertaraf edilmesi konusundaki bilgi, tutum ve
davraniglarinin incelenmesidir. Caliymanin hipotezi ise,
farkli demografik ozelliklere sahip dis hekimlerinin tib-
bi atik yonetimine iliskin bilgi, tutum ve davranislarinin

farkl: oldugudur.

GEREC ve YONTEMLER
Aragtirma, saglik kuruluglarinda gorev yapan dis he-
kimlerinin tibbi atik yonetimi konusundaki degerlen-
dirmelerini 6lgmeye yonelik kesitsel tipte tanimlayici
aragtirmadir. Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesinden
7152473/050.01.04/209 nolu etik kurul onay1 alinarak ¢a-
ligmaya baglanmistir. Anket ¢alismasi, Temmuz- Agustos
2018 tarihleri arasinda, Tiirkiye genelinde, 85 dis hekimi-

nin katilimi ile gerceklestirilmistir.

Calismada literatiirden yararlanilarak® olusturulan ve 19
sorudan olusan bir anket kullanilmistir. Dig hekimlerin-
den, kendilerine yoneltilen anket sorularini bireysel ve go-

nillii olarak cevaplamalari istenmistir.

Calisma kapsaminda, dis hekimlerine tibbi atik bilgi dii-
zeylerini 6l¢cen 5 adet soru sorulmustur. Calismaya kati-
lan dis hekimlerinin sorulara verdigi her bir dogru cevap
i¢in 20 puan, yanlis cevap i¢in 0 puan verilmistir, sorula-
rin hepsine dogru yanit verilebildigi takdirde elde edile-
cek maksimum puan %100 olacak sekilde hesaplanmuistir.
Boylece ¢alismaya katilan her bir dis hekimi i¢in bir puan
elde edilmistir. Hesaplanan puan toplamlarina gére 4 grup
yapilmustir. %25 ‘den az puan alanlarin bilgi diizeyleri “dii-
sk’ %25 puan ile %50 puan arasi alanlarin bilgi diizeyi

“orta’, 50 puan ile 75 puan arasi alanlarin bilgi diizeyleri
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.

iy, %75 ile %100 puan arasi alanlarin bilgi diizeyleri

“yitksek” siniflandirilmigtir.’

Istatistiksel analiz SPSS 23,0 (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD)
programi kullanilarak yapilmistir. Tanimlayicr istatistikler
sonucu say1 ve yiizde olarak verilmistir ve gruplar arasi
farkliliklar: karsilastirmak icin ki-kare testi kullanilmigtir.

Istatistiksel anlamlilik diizeyi p <0,05 olarak belirlenmistir.

BULGULAR
Calisma sonucunda, ankete katilan dis hekimlerinin
%61,22 sinin kadin, %38,79’ unun erkek; biiytik bir kis-
minin (%51,81) 23-29 yas araliginda; 1-5 yil mesleki de-
neyime sahip (%58,33); kamu hastanesinde ¢alismakta
(%37,28) ve giinliik 10 kisiden az sayida (%45,12) hasta
baktig1 belirlenmistir. Ayrica, katilimer dis hekimlerinin
%58,33” tiniin herhangi bir bransta uzmanlgi yokken,
%67,14” iniin pratisyen dis hekimi oldugu belirlenmistir.
Tiirkiye'nin farkli bolgelerinden ankete katilan dis hekim-

lerinin demografik ozellikleri Tablo 1de gosterilmistir.

Calismaya katilan dis hekimlerinin %70,61’ i tibbi atik yo-
netimi konusunda egitim aldiklarini, %29,39" u ise alma-

diklarini belirtmislerdir.

Hekimlerin %85,89u infeksiyoz karakter tasimayan kagit,
karton, cam, metal, plastikler, pet sise, teneke kutu vb. atik-
lar i¢cin mavi renkli ambalaj atig1 torbasi kullanilmas: ge-
rektigini belirtirken, %2,44ti gerekmedigini ve % 11,67’si

ise bu konuda bilgilerinin olmadigini belirtmislerdir.

Hekimlerin %89,37’si infekte olmamis mutfak atiklari,
biiro atiklari, bahge atiklari, naylon torba vb. atiklar i¢in
siyah renkli evsel atik torbasi kullanilmasi gerektigini
diisiintirken, %1,21’i bunun gerekli olmadigin: belirtmis,
%9,42’si ise bu konuda bilgilerinin olmadigini bildirmis-

lerdir.

Hekimlerin %85,94’ti kan, kan triinleri, enfeksiyoz viicut
swvilartyla kontamine olmus nesneler, ¢ekilmis dis, otopsi

parcalari, bistiiri, enjektor ignesi gibi atiklar icin kirmizi

Tablo 1. Calismaya katilan dis hekimlerinin demografik bilgileri

Yas aralig: (yil) Kisi Sayis1 (Yiizde) Cinsiyet Kisi Sayis1 (Yiizde)
23-29 44 (51,81) Kadin 52 (61,22)

30-39 27 (31,83) Erkek 33 (38,78)

40-49 9 (10,58) Akademik Unvan Kisi Sayis1 (Yiizde)
50 ve lizeri 5 (5,87) Pratisyen Dis Hekimi 57 (67,14)

Mesleki Deneyim (y1l) Kisi Sayisi (Yiizde) Uzman / Dr Dis Hekimi 23 (27,08)

1-5 44 (51,83) Dr. Ogretim Uyesi 3(3,53)

6-10 19 (22,44) Dogent 0(0,00)

11-15 10 (11,77) Profesor 2(2,41)

15 yildan fazla 14,1 (12,02) Calistiklar:1 Kurum Kisi Sayis1 (Yiizde)
Uzmanlik Alan1 Kisi Sayisi (Yiizde) Kamu Hastanesi 31(37,28)
Uzmanhg Yok 49 (58,33) Universite Hastanesi 25 (30,12)

Ag1z Dis Cene Cerrahisi 2(2,41) Ozel Poliklinik 14 (16,93)

Agi1z Dis Cene Radyolojisi 2(2,41) Ozel Muayenehane 13 (15,67)

Dis Hastaliklar1 ve Tedavisi 6(7,14) Giinliik Hasta Sayis1 Kisi Sayis1 (Yiizde)
Endodonti 3(3,62) 10 kisiden az 37 (45,12)
Ortodonti 3(3,62) 11-20 kisi 17 (20,68)
Pedodonti 3(3,62) 21-30 kisi 18 (22,01)
Periodontoloji 4 (4,79) 30 kisiden fazla 10 (12,24)

Protetik Dis Tedavisi 12 (14,29)
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renkli plastik torba kullanilmasi gerektigini disiiniirken,
%8,19’u bunun gerekli olmadigini belirtmis ve %5,87’si bu
konu hakkinda bilgi sahibi olmadigini bildirmislerdir.

Mevcut ¢alismanin  sonuglarina goére, katilimcilarin
%381,23’01 biyotehlike amblemini dogru tanimlamigtir. An-
cak katilimcilarin %30,89’u tibbi atiklarin biriktirildigi ka-
pakli konteyner, kap, kovanin icerisinde en fazla ne kadar

zaman bekletilebilecegini dogru cevaplamislardir.

Mevcut ¢alismanin sonuglarina gore, dis hekimlerinin tib-
bi atik bilgi sorularina dogru cevap verme ytizdeleri, birey-
lerin cinsiyeti (p=0,690), yast (p=0,493), mesleki deneyimi
(p=0,676), akademik tinvani (p=0,438), uzmanlk alani
(p=0,593) ve giinlitkk baktiklar: hasta sayisina (p=0,613)
gore istatistiksel olarak anlamli farklihik gostermezken;
calistiklart kurum (p=0,039) ve tibbi atik egitimi alip al-
mamalarina gore (p=0,028) farklilik gostermektedir. Ca-
ligmada, literatiirden yararlanilarak, 50 puan ile 75 puan
arast alanlarin bilgi diizeyleri “iyi”, %75 ile %100 puan
arasi alanlarin bilgi diizeyleri “yiiksek” olarak siniflandi-
rilmistir.’ Ozel polikliniklerde ¢aligan ve tibbi atik egitimi
almayan dis hekimlerinin bilgi diizeyleri “iyi” bulunurken,
diger gruplarin bilgi diizeyleri “yiiksek” bulunmustur. Ca-
ligmaya katilan tiim dis hekimlerinin %85,98’1 tibbi atik
bilgi diizeyini 6l¢en sorular1 dogru cevaplamistir. Bu ne-
denle, tiim dis hekimlerinin ortalama bilgi diizeyi “yiik-

sek” bulunmugtur (Tablo 2).

Katilimar dig hekimlerinin %68,21°1 her zaman, %19,97’si
siklikla, %7,13’ bazen atiklar1 dogru renkli torbalara at-
maya dikkat ettiklerini, %4,69u ise hi¢cbir zaman dikkat
etmediklerini bildirmislerdir. Hekimlerin %32,88’i her za-
man, %34,08’i siklikla, %23,51’1 bazen atiklar1 yanlis torba-
lara attiklar1 zaman is arkadaglarini uyardiklarini, %9,43’t

ise hi¢cbir zaman dikkat etmediklerini belirtmislerdir.

Dis hekimlerinin tibbi atiklar1 dogru torbalara atma oran-
lar1 cinsiyet (p=0,609), yas (p=0,532), mesleki deneyim
(p=0,404), uzmanlik alani (p=0,721), akademik unvan
(p=0,228), ¢alistiklar1 kurum (p=0,272) ve giinliik bakilan
hasta sayisina (p=0,441) gore farklilik gostermezken; tibbi
atik kontrolii konusunda egitim alan dis hekimleri, atiklar:
dogru torbaya atmaya istatistiksel olarak anlamli diizey-
de (p=0,002) daha fazla dikkat ettiklerini belirtmislerdir
(Tablo 3).

Dis hekimlerinin atik ayrimina dikkat etmeyen is arkadas-
larin1 uyarma oranlari cinsiyet (p=0,609), yas (p=0,136),
mesleki deneyim (p=0,195), uzmanlik alan1 (p=0,214),
akademik unvan (p=0,432), ¢alistiklar1 kurum (p=0,432)
ve giinlitk bakilan hasta sayisina (p=0,214) gore farklilik
gostermezken; tibbi atik konusunda egitim alan dis he-
kimlerinin orani, egitim almayanlardan istatistiksel ola-
rak anlaml diizeyde daha yiiksek (p=0,037) bulunmustur
(Tablo 3).

Tablo 2. Calismaya katilan dis hekimlerinin dogru cevap yiizdelerinin ¢alistiklar1 kurum ve tibbi atik egitimine gore karsilastirilmasi
Kisi Says1 (Yiizde) P degeri Bilgi Diizeyi
Caligtiklar: Kurum
Kamu Hastanesi 30 (%96,89) Yiiksek
Universite Hastanesi 24 (%96,03) Yiiksek
Ozel Poliklinik 9 (%66,67) 0.039% Iyi
Ozel Muayenehane 11 (%85,72) Yiiksek
Tibbi atik egitimi
Egitim alan 55 (%91,73) Yiiksek
Egitim almayan 19 (%73,11) 0,028* Iyi
Toplam 74 (%85, 98) Yiiksek
*p<0,05= Istatistiksel olarak anlamli fark vardir.
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gore karsilagtirilmas:

Tablo 3. Atiklar1 dogru torbaya atan ve atiklarin1 yanlis torbaya atan is arkadaslarini uyaran dis hekimlerinin tibbi atik egitimine

Atiklar1 dogru torbaya atanlar

is arkadaslarini uyaranlar

Say1 (Yiizde)

P degeri

Say1 (Yiizde) P degeri

Tibbi Atik Egitimi

42 (%70,69)
16 (%63,78)

Egitim alan

Egitim almayan

0,002*

20 (%33,59)
8 (%30,92)

0,037*

Toplam 58 (%68,21)

28 (%32,88)

*p<0,05= Istatistiksel olarak anlamli fark vardir.

Caligmaya katilan hekimlerin %71,77si her zaman,
%14,11’1 siklikla, %12,88’i bazen ¢alistiklar: kurumda, ev-
sel, ambalaj ve tibbi atiklar ayr1 posetlerde toplandigini,
%1,24’t1 hicbir zaman toplanmadigini belirtmislerdir. He-
kimlerin %63,09’ u her zaman, %16,72’si siklikla, %13,11’i
bazen galigtiklar1 kurumda, personel tarafindan tniteler-
den toplanan atiklar smniflarma gére ayrim yapilarak de-
polandigini, %7,08’1 hi¢bir zaman depolanmadigini bildir-
mislerdir. Katilimer dis hekimlerinin %78,63 it her zaman,
%17,86s1 siklikla, %3,61'i bazen ¢aligtiklar1 kurumda,
dental tedaviler esnasinda kullanilan kesici ve delici atiklar
darbeye dayanikli tibbi atik kutularinda muhafaza edildi-

gini belirtmislerdir.

Tibbi atiklarin siniflarin ayrilarak toplanma oranlari cinsi-
yet (p=0,743), yas (p=0,359), mesleki deneyim (p=0,108),

uzmanlik alani (p=0,102), akademik unvan (p= 0,096),
ginlitk bakilan hasta sayisina (p=0,057) gore degismez-
ken; kamu hastanesinde ¢alisan (p<0,001) ve tibbi atik egi-
timi alan (p=0,002) dis hekimlerinin oranlari istatistiksel
olarak anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur (Tablo
4).

Tibbi atiklarin siniflarin ayrilarak depolanma oranlari
kamu hastanesinde ¢alisan (p<0,001) ve tibbi atik egitimi
alan (p=0,012) dis hekimlerinde istatistiksel olarak anlam-
I1 diizeyde daha yiiksek bulunurken; yas (p=0,665), cinsi-
yet (p=0,884), mesleki deneyim (p=0,242), akademik un-
van (p= 0,324), uzmanlik alan1 (p=0,330), giinlitk bakilan
hasta sayisina (p=0,073) gore degismedigi belirlenmistir
(Tablo 4).

Tablo 4. Tibbi atiklari cinsine gore ayr1 toplayanlarin, ayr1 depolayanlarin ve kesici delici atiklar ayr1 kutularda depolayanlarin
oranlar1
Atiklar ayri toplayanlar Atiklar1 ayr1 depolayanlar Kesici delici atiklar kutuda depo-
layanlar
Yiizde P degeri Yiizde P degeri Yiizde P degeri

Calistiklar1 Kurum
Kamu Hastanesi 24 (%75,62) 20 (%66,19) 26 (%81,59)
gﬁ;‘zrme Has- 18 (%71,51) 16 (%63,32) 21 (%80,91)
- 0,000* 0,000% 0,034*
Ozel Poliklinik 9 (%68,56) 8 (%60,89) 10 (%75,32)
Ozel Muayene- 10 (%69,33) 10 (%61,43) 11 (%78,78)
hane
Toplam 61 (%71,77) 54 (%63,09) 68 (%78,63)
Tibbi Atik Egitimi
Egitim alan 43 (%72,48) 38 (%64,31) 48 (%80,37)

0,002% 0,012% 0,043*
Egitim almayan 18 (%69,79) 16 (%62,72) 20 (%77,32)
*p<0,05= Istatistiksel olarak anlamli fark vardir
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Kesici delici atiklarin diger atiklardan ayri, karton kutu-
larda saklanma oranlari yas (p=0,859), cinsiyet (p=0,228),
uzmanlik alan1 (p=0,071), akademik unvan (p= 0,496),
mesleki deneyim (p=0,671), giinliik bakilan hasta say1-
sina (p=0,266) gore degismezken; tibbi atik egitimi alan
(p=0,043) ve kamu hastanesinde ¢alisan (p=0,034) dis
hekimlerinin oranlar: istatistiksel olarak anlamli diizeyde

daha yiiksek bulunmustur (Tablo 4).

TARTISMA
Saglikla ilgili girisimler sonras: olugan atiklar, potansiyel
enfeksiyon kaynagi olma riski nedeniyle giinlik hayattaki
diger atiklardan farklilik gosterirler. Ancak, saghk kuru-
luslar: tarafindan olusturulan her atik enfeksiy6z degildir
ve dogru bertaraf edilirlerse halk ve gevre saglig1 acisindan
tehlike olusturmazlar.? Kontamine atiklarin bilinmesi ve
ayrimlarmin dogru yapilmasi, hastalarin, saglik ¢alisan-
larinin, atiklar: toplayan kisilerin, ¢evrenin ve toplumun,
atiklarin zararl etkilerinden korunmasinda fayda saglaya-
cak ve bertaraf islemlerinin giderlerini ciddi 6l¢iide azal-

tacaktir.!?

Mevcut ¢alismanin sonuglarina gore, hipotezimiz kismi
olarak kabul edilmistir. Kamu hastanesinde ¢alisan ve tibbi
atik konusunda egitim alan dis hekimlerinin bilgi diizey-
lerinin daha yiiksek ve davraniglarinin atik kontrol yonet-
meligine daha uygun oldugu bulunurken; diger demogra-
fik 6zelliklere gore bilgi diizeyi ve tutum degismemistir. Bu
durumun, kamu hastanelerinde, dis hekimleri ve yardimc1
personele, tibbi atik kontrolil egitimlerinin belirli aralik-
larla verilmesi ve efektif verilen egitimler sonucunda dis
hekimlerinin bilgi, tutum ve davraniglarinin olumlu etki-

lenmesinden kaynaklandig: diistintilmiistiir.

Incesu ve Evirgen8 calismalarinda, agiz ve dis saglig1 cali-
sanlarinin %88,7’sinin hastane atiklar1 konusunda egitim
aldigini, %81 ise egitim almadiklarini belirtmistir. Akbolat
ve ark."! saglik caliganlarinin %69,6’s1n1n tibbi atik yoneti-
mi konusunda egitim aldigin1 belirtmistir. Terzi ve ark.'?

calismalar1 sonucunda, katilimcilarin %80,5’inin tibbi atik

yonetimi konusunda egitim aldiklarini bildirmislerdir.

Mevcut ¢aligmaya katilan hekimlerin %70,6’1 tibbi atik
yonetimi egitimi aldiklarini, % 29,4’11 ise almadiklarini bil-
dirmislerdir. Caligmamizdan elde edilen sonuglar Akbolat

ve arknin." sonuglarina benzer bulunmustur.

Akbolat ve ark. saglik ¢alisanlarimin tibbi atik bilgi dii-
zeylerini degerlendirdikleri ¢aligmalarinda, saglik ¢alisan-
larinin %97,1’inin tibbi atiklarin kirmizi renkli torbalarda
toplanmasi gerektigini bildigini, %62,8’inin evsel atiklarin
siyah torbalarda, %61,2’sinin geri doniistiirtilebilir atikla-
rin mavi torbalarda toplanmasi gerektigini diistindiiklerini

bildirmislerdir.

Rahman ve ark.” saglik kuruluslarinin tibbi atiklar: topla-
ma, depolama ve bertaraf etme yontemlerini arastirdiklar:
caligmalarinda, kurumlarin %69,2’sinde ¢Oplerin smif-
landirilarak ayri1 posetlerde toplandigini, evsel atiklarin
%65,4inde siyah posetlerde, tibbi atiklarin %57,7’sinde
kirmizi posetlerde toplandigini, kesici-delici tibbi atikla-
rin %69,2’sinde 6zel kaplarda toplandigini belirtmislerdir.
Incesu ve Evirgen® agiz ve dis saghg1 hizmetleri ¢alisanla-
rinin atiklar konusunda bilgi diizeylerinin belirlenmesini
aragtirdiklar1 ¢aligmalarinda, katilimcilarin %51,3’tintin
evsel atiklar1 mavi torbalara, %43,3’ti siyah torbalara atti-

gin1 belirtmislerdir.

Mevcut ¢alismaya katilan hekimlerin %85,9’unun am-
balaj atiklarinin mavi, %89,4’iniin evsel atiklarin siyah,
9%85,9'unun tibbi atiklarin kirmizi renkli torbalarda top-
lanmasi gerektigini bildigi anlagilmistir. Aragtirmamizin
sonuglarina gore, hekimlerin tibbi atik yonetimi konusun-
daki bilgi diizeyleri 6nceki ¢aligmalardan®'"** daha yiiksek

diizeyde bulunmustur.

Hasguhadar ve ark.' saglik personelinin %97,8inin tib-
bi atiklarin uygun bir sekilde atilmasina dikkat ettigini
belirtirken, %2,2’sinin ise dikkat etmedigini belirtmistir.

Hindistanda yapilan ¢alismada, dis hekimlerinin %85’inin
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atiklari gesidine gore farkli renklerde torbalarda muhafaza
edilmesi gerektigini, %60 ise kesici ve delici atiklarin 6zel

kutularda saklanmasi gerektigini bildigi belirlenmistir.'®

Caliymamizda, ankete katilan dis hekimlerinin %68,2’si
atiklar1 her zaman dogru renkli torbalara atmaya dikkat
ettigini, %63,1'i ¢alistigr kurumda, personel tarafindan
tinitelerden toplanan atiklarin her zaman siniflarina gore
ayrim yapilarak depolandigini ve %78,61 ise kesici ve de-
lici atiklarin her zaman darbeye dayanikl: tibbi atik kutu-
larinda muhafaza edildigini belirtmislerdir. Calismamiz-
dan elde edilen sonuglar Has¢uhadar ve arkadaglarinin'

sonuglarindan farklilik gostermistir.

Incesu ve Evirgen® caligmalarinda, biyotehlike sembolii-

ni katilmeilarin %76,7’sinin dogru, %18,7’sinin ise hatali

tanidigini belirtmislerdir. Akbolat ve ark.! ¢alismasinda,
katilimcilarin %89,3tintin biyotehlike amblemini dogru
tanidigini, %10,7’sinin ise hatali tanidigini belirtmislerdir.
Calismamizin sonuglarina gore, katilimcilarin %81,2’si bi-
yotehlike amblemini dogru tanimlamis, %18,8’i ise yanlis

tanimlamustir.

Mevcut ¢alismanin sonucunda, tibbi atik egitimi alan ve
kamu hastanelerinde ¢aligan dis hekimlerinin tibbi atik
konusundaki bilgi diizeyleri daha yiiksek, tutum ve dav-
raniglar1 daha olumlu bulunmustur. Bu sonugtan yola ¢1-
karak, tibbi atiklarin kontrolii yonetmeligi dogrultusunda
gerekli tedbirler alinarak ve saglik calisanlarina egitimler
verilerek, caliganlara, hastalara, hasta yakinlarina ve cev-
reye risk olusturmadan saglik hizmetlerinin siirdiirilebil-

mesi Onerilmektedir.
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Ama¢  Nazolakrimal kanal (NLK) tikaniklig1 olan ve eksternal dakriyosistorinostomi (DSR) yontemi ile ameliyat edilen hastalarda, lakrimal kemik kalinhg (LKK) ile kan serum

kalsiyum diizeyi arasindaki iligkinin incelenmesi amaglanmugtur. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):253-257 )

Geregve  NLK tikanikligi nedeni ile eksternal DSR ameliyat: yapilan 45 hastanin dosyasi geriye doniik olarak incelendi. Cerrahi sirasinda lakrimal kemik pargasi mikro-motor
Yontemler  yardimiyla gikarilarak, kemik pencere olugturuldu. Kemigin anatomik olarak dikey ve yatay boyutlart ile iist, orta ve alt boliimlerinin kalinliklari mikroskop altinda pergel

yardimu ile 6lgiilerek bu degerlerin kan serum kalsiyum diizeyleri ile iliskisi incelendi.

Bulgular  Hastalarin (n=45) yas ortalamasi 54,07+11,67 idi ve yag aralig1 27-77 yil idi. Hastalarin cinsiyet dagilimi sirasiyla, erkek (n=8) % 17,80, kadin (n=37) % 82,20 seklindeydi.
NLK tikaniklig: sebebiyle eksternal DSR ameliyati yapilan hastalarin dosyalar1 incelendi. Cikarilan nazolakrimal kemiklerin alanlarinin ortalamas: 54,17+17,74 mm?2 idi.
LKK ise iist, orta ve alt 1/3’liik kisimlarda sirasiyla ortalama 1,45+0,60 mm, 2,13+0,86 mm ve 2,50+0,81 mm olarak bulunmustur. Ortalama kan serum kalsiyum diizeyi

9,35+0,36 mg/dl olarak bulundu.

Sonug  LKK ol¢iimleri agisindan kadin-erkek arasinda istatistiksel agidan fark bulunmamustir. (p>0,05) Ayrica LKK ile kan serum kalsiyum diizeyleri arasinda da herhangi bir

korelasyon bulunmamugtir. (p>0,05) Kadinlarda ve erkeklerde kan serum kalsiyum diizeyi agisindan anlamli bir fark bulunamadu. (p>0,05)

Anahtar  nazolakrimal kanal tikanikligs; dakriyosistorinostomi; lakrimal kemik kalinligy; kalsiyum
Kelimeler

Abstract

Objective  The aim of this study was to investigate the relationship between lacrimal bone thickness (LBT) and blood serum calcium levels in patients with nasolacrimal duct (NLD) obstruction and

external dacryocystorhinostomy (DCR). ( Sakarya Med ] 2019, 9(2):253-257 ).

Materials  The files of 45 patients who underwent external DCR surgery due to NLD obstruction were retrospectively analyzed. During surgery, the lacrimal bone fragment was removed with the help of
and Methods  micro-motor and a bone window was formed. Anatomically vertical and horizontal dimensions of the bone and the thickness of the upper, middle and lower sections were measured with the

help of compasses under the microscope and the relationship of these values with blood serum calcium levels was examined.

Results  The mean age of the patients (n = 45) was 54.07 + 11.67 and the age range was 27-77 years. The gender distribution of the patients was male (n = 8), 17,80% and female (n = 37), respectively.
File records of patients who underwent external DCR surgery due to NLD obstruction were examined. The mean area of the removed nasolacrimal bones was 54.17 + 17.74 mm2. LBT was
found to be 1.45 + 0.60 mm, 2.13 + 0.86 mm and 2.50 + 0.81 mm in the upper, middle and lower 1/3 parts, respectively. The blood serum calcium level was found to be 9.35 + 0.36 mg/ dl.

Conclusion  There was no statistically significant difference between women and men in terms of LBT measurements. (p> 0.05) There was also no correlation between LBT and blood serum calcium levels.

(p> 0.05) There was no significant difference between males and females in terms of blood serum calcium levels. (p> 0.05)

Keywords  nasolacrimal duct obstruction; dacryocystorhinostomy; lacrimal bone thickness; calcium
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GIRiS
Nazolakrimal kanalin tikanmasina bagl olarak gelisen
epifora yaygin olarak goriilen oftalmik bir problemdir. Pri-
mer ve sekonder olmak tizere iki tip nazolakrimal kanal t1-
kaniklig1 vardir. Primer edinsel nazolakrimal kanal (NLK)
tikaniklig1 yetiskinlerde lakrimal kanal tikanikliginin ana
nedenidir, ozellikle 50 yasindan sonra gortlmektedir.
NLK tikanikliginin kadinlarda erkeklerden 3 kat daha faz-
la oldugu bilinmektedir." Eksternal dakriyosistorinostomi
(DSR), NLK tikanikliginda ilk tedavi secenegidir ve % 90
oraninda basariya sahiptir. DSR ameliyatinda lakrimal ke-
mikten bir parca ¢ikarilir ve nazolakrimal kese ve burun
mukozasi arasinda bir kanal olusturulur. Béylece gozyasi-

nin buruna drenaj: saglanir.

Biiytime yaslarinda ki kemik mineral birikimi/miktari,
ileri yaslarda osteoporoz gelisme riskinin 6nemli bir be-
lirleyicisidir.* Kemik biiylimesi sirasinda kalsiyum alim
miktari, ileriki yaglarda kemik kiitlesinin olusumunda
6nemli bir rol oynar.** Orta yaslardan sonra erkeklere ve
kadinlarda yilda ortalama %0,5-%1 oraninda kemik kayb1
meydana gelir.® Kadinlarda bu durum menopoz sonrasin-
da (0strojen eksikligine bagl) yilda %2-3 oranlarinda ola-
bilmektedir.” Tim bu ¢alismalar viicuttaki kalsiyum mik-
tari ile viicuttaki kemik miktar1 ve yogunlugunun iliskili

oldugunu gostermektedir.

Bu ¢alismada amacimiz; eksternal DSR yontemi ile ameli-
yat ettigimiz NLK tikaniklig1 olan hastalarda, lakrimal ke-
mik kalinligi (LKK) ile serum kalsiyum duizeyi arasindaki

iligkiyi incelemektir.

GEREC ve YONTEMLER
Calismamiz retrospektif kesitsel tipte tanimlayici ¢alisma
olarak dizayn edildi. Calismaya, Ocak 2016 ile Eyliil 2018
tarihleri arasinda Sakarya Universitesi Egitim ve Arastir-
ma Hastanesi Oftalmoloji Klinigi Okiiloplasti birimine
bagvuran ve NLK tikanikligi nedeni ile eksternal DSR
ameliyat1 yapilan hastalar dahil edildi. Calismaya, mik-

ro-motor yardimiyla eksternal DSR ameliyati yapilan ve

ameliyat sirasinda ¢ikarilan lakrimal kemik dikey ve ya-
tay boyutlari ile ist, orta ve alt bolimlerinin kalmnliklar
mikroskop altinda pergel yardimu ile 6l¢iilerek dosyasina
not edilmis ve ameliyat 6ncesi kan serum kalsiyum diizeyi
bilinen 45 hasta dahil edildi.

Cerrahi teknik: Tiim hastalar tek cerrah (NOA) tarafindan
lokal anestezi altinda ameliyat edildi. Gerekli cerrahi alan
temizliginin ardindan, medial kantal tendon seviyesinde
10-12 mm boyunda alt géz kapagina uzanan kavisli cilt
insizyonu yapildi. Orbicularis oculi kasina ait lifler, 6n pe-
riost belirlenene kadar kiint disseke edildi. Mikro-motor
yardimu ile lakrimal kemik pencere agildi. Lakrimal kese
ve nazal mukoza bolgesinde H seklinde flepler olusturul-
du. Uygun olan hastalarda posterior flepler 6,0 poliglaktin
sutiir ile siitiire edildi. Tiim hastalara bikanalikiiler silikon
tiip entiibasyonu yapilarak anterior flep 6,0 poliglaktin sii-
tiir ile siitiire edildi. Orbikiiler kas ve cilt kapatilarak ame-
liyat sonlandirildi. Cikarilan lakrimal kemik pargasinin
dikey ve yatay boyutlari ile ist, orta ve alt boliimlerinin
kalinliklar1 mikroskop altinda pergel yardimu ile 6l¢iilerek
not edildi.

Ameliyat 6ncesi son bir ay igerisinde kan serum kalsiyum
diizeyi 6l¢tilmemis, hipo-hiperkalsemiye neden olabilecek
sistemik hastalig1 olanlar (hipo-hipertiroidi, uzun siireli
steroid kullanim 6ykiist, sigara-alkol kullanimi), hipo-hi-
perparatiroidi hastalig1 olanlar ve travma sebebiyle cerrahi

geciren hastalar caligma dis1 birakild.

Istatiksel analiz igin SPSS (siiriim 18.0, SPSS Inc, Chicago,
IL, USA) programi kullanilmistir. Sayisal veriler ortalama
+ standart sapma (SS) ve milimetre (mm) olarak belirtildi.
Hastalarin sayisal verileri icin tanimlayici analiz, dagilim
normalliginin analizi i¢in Kolmogorov-Smirnov testi ya-
pilmistir. Normal dagilim gosteren bagimsiz degiskenlerin
kargilastirilmasinda parametrik Student t testi, normal
dagilim gostermeyenlerin analizinde ise non-parametrik
Mann-Whitney U Testi, LKK ile serum kalsiyum diizeyi

arasindaki iliskinin analizi i¢cin Pearson korelasyon anali-
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zi yapilmistir. Istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak kabul
edildi.

Bu ¢alisma igin Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Ku-

rulundan gerekli izin alinmigtir.

BULGULAR
Caligmamiz 45 hastay1 kapsamaktaydi. Hastalarin (n=45)
yas ortalamasi 54,07+11,67 idi ve yas araligi1 27-77 yil idi.
Hastalarin cinsiyet dagilimi sirasiyla, erkek (n=8) %17,80,
kadin (n=37) %82,20 seklindeydi. Kadin hasta say1s1 erkek
hastalardan yaklagik 4 kat daha fazla idi. Hasta 6zellikleri
ve ameliyat esnasinda ¢ikarilan lakrimal kemik alani, st,
orta ve alt LKK ile kan-serum kalsiyum diizeyleri Tablo

I'de 6zetlenmistir.

Cerrahi sirasinda ¢ikarilan lakrimal kemiklerin ortalama
alan1 54,17+17,74 mm?2 olarak bulunmustur. LKK ise iist,
orta ve alt 1/3’liik kisimlarda sirasiyla ortalama 1,45+0,60
mm, 2,13+0,86 mm ve 2,50+0,81 mm olarak bulunmustur.
(Tablo 2) Kadinlarla erkekler arasinda lakrimal kemik alan
ve kalinliklar1 agisindan anlamli bir fark yoktu. (p>0,05).
Ortama serum kalsiyum diizeyi 9,35+0,36 mg/dl olarak
bulundu. Serum kalsiyum diizeyi agisindan kadinlar ve

erkekler arasinda anlaml bir fark bulunamadi. (p>0,05).

Pearson korelasyon analizine gore, cerrahi sirasinda ¢ika-
rilan LKK (iist 1/3, orta 1/3, alt 1/3) ile serum kalsiyum
seviyesi arasinda istatiksel olarak anlamli korelasyon tespit
edilemedi. (sirasiyla r=0.02, p=0,901; r=0.192, p=0,247;
r=0.117, p=0,484)

Tablo 1: Hastalarin demografik 6zellikleri ve lakrimal kemik alani, LKK ve

serum kalsiyum diizeylerinin hasta bazli verileri

Kemik "LKK IéI:tIZ LKK Ca*®?
Hasta | Cinsiyet | Yas (?rlla;:;) L(Jlsrtl ;,/)3 13 /-(\Ilrtnln/).’) (l;lnlg);/
(mm)
1 Erkek 44 108 0,90 1 1,50 9,50
2 Erkek 77 35 2 2 1,50 9,20
3 Kadin 56 42 1 2 2 9,30
4 Kadin 27 64 0,80 2 3,50 9,90
5 Kadin 52 80 1 1,5 2,50 9,40
6 Kadin 50 80 1 1,5 2,50 9,30
7 Kadin 57 72 1 1,5 2,50 9,20
8 Kadin 56 70 2 2 2 9,20
9 Kadin 50 56 2,50 2,5 2,50 9,40
10 Kadin 62 56 1,50 2,5 2 9,50
11 Kadin 65 72 2,50 5 4 9,90
12 Kadin 39 42 1 2 2,50 9,40
13 Kadin 57 42 1,50 3 3 9,80
14 Kadin 73 30 2,50 2,5 3 9,40
15 Kadin 50 54 2 3 3 9,50
16 Kadin 68 25 1 2 3 9,40
17 Kadin 55 50 1 1,5 2,50 9,80
18 Kadin 58 36 2 3 2 9,50
19 Kadin | 59 56 1 1 2 9,10
20 Kadin 36 30 1,50 2,5 2,50 9,20
21 Erkek 66 42 2 2 2 9,40
22 Kadin 48 56 1,50 2 3 9
23 Kadin 45 35 0,80 1 1,50 9,40
24 Erkek 61 60 1 2 2,50 9
25 Kadin 61 56 1 2 3 8,30
26 Kadin 67 70 1 2 3 9,60
27 Erkek 54 72 2 2 3 9,30
28 Erkek 56 64 0,80 1 1 9,50
29 Kadin 57 50 0,80 1,5 1,50 9,30
30 Kadin 52 42 1,50 2,5 2,50 9,40
31 Kadin 31 90 2 4 4 9,10
32 Kadin 60 64 1,50 2 2 9,20
33 Kadin 60 70 1 1,5 1,50 9,30
34 Erkek 56 42 2 1,5 2 8,20
35 Kadin 54 49 1 2 3 9,40
36 Erkek 55 64 1 2 3 9,10
37 Kadin 53 48 2,50 4 4 9,30
38 Kadin 59 49 0,70 1,5 2 9,40
39 Kadin 27 35 1,50 1,5 2 9,70
40 Kadin | 27 24 2 3 3 8,90
41 Kadin 61 60 2 2,5 2,50 9,70
42 Kadin 62 70 1 1,5 2 9,70
43 Kadin 62 49 3 4 5 9,70
44 Kadin 51 35 1 2 2,50 9,50
45 Kadin 57 42 1 1 1 9,60

LKK: lakrimal kemik kalinhig1, Ca: kalsiyum
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Tablo 2: Hastalarin demografik 6zellikleri ve laboratuvar
bulgularinin ortalamasi ve minimum ve maksimum diizeyleri
(n=45)
Ortalama+SS Min. Max.

Yas (y1l) 54,07+11,67 27,00 77,00
Kemik alani (mm2) 54,17+17,74 24,00 108,00
LKK (mm)

Ust 1/3 1,45+0,60 0,70 3,00

Orta 1/3 2,13+0,86 1,00 5,00

Alt 1/3 2,50+0,81 1,00 5,00
Kalsiyum diizeyi (mg/dl) 9,35+0,36 8,20 9,90
LKK: lakrimal kemik kalinligi, Min: minimum, Max: maksimum,
SS: standart sapma

TARTISMA
Yaptigimuz literatiir taramasinda, LKK ile serum kalsiyum
diizeyi arasindaki iliskiyi inceleyen bir ¢aligma bulamadik.
Bu ¢alisma LKK ile serum kalsiyum diizeyi arasinda ki ilis-

ki inceleyen ilk ¢aligmadir.

Lakrimal kemik kalinlig1, ge¢mis yillarda yapilan ¢aligma-
larda incelenmistir.®'® Hartikainen ve ark. yapmis oldugu
calismada lakrimal kemigin en ince oldugu yerden kalin-
lig1 degerlendirilmis ve ortalama kalinlik 106 pm (11-722
pm araliginda) olarak 6l¢iilmiistiir.8 Yine ayni ¢aliymada
erkek hastalarda yasla beraber LKKda bir incelme tespit
edilmis ancak bu durum istatistiksel olarak anlamli bulun-
mamustir. Oestreicher ve arkadaglarinin 32 hasta ile yap-
mis oldugu diger bir ¢alismada, LKK ve lakrimal kemik
yogunlugu ile sistemik kemik yogunlugu karsilastirilmig
ve aralarinda anlamli korelasyon oldugu belirtilmistir.10
Bizim ¢aligmamizda erkek hasta say1s1 az olmakla birlikte,
erkekler ile kadinlar arasinda LKK agisindan anlamli bir

fark bulunamamuigtir.

Kalsiyum aliminin, kemik mineral yogunlugunu arttirarak
kemik saghgini etkiledigi ongoriilmektedir. Yapilan calig-
malar, diyet ile kalsiyum aliminin arttirilmasinin, viicut-
taki tiim kemiklerde bir ile iki y1l boyunca kemik mineral
yogunlugunu bir miktar arttirdigini (% 0,6-1,8) goster-

mistir."! Bir meta-analizde, kalsiyum veya kalsiyum/D vi-

tamini takviyesinin kal¢a kemigi kaybinda % 0,5 oraninda
bir azalma ve omurga kemigi kaybinda % 1,2 oraninda
bir azalma ile yaptig1 gosterilmistir.’? Ozellikle kadinlarda
post menopozal déonemde Gstrojen azalmasina bagl ola-
rak kemik yogunlugunda azalma meydana gelir.® Kimmel
ve arkadaglarinin yapmis oldugu bir ¢calismada, menopoz
sonrasi osteoporozu olan 90 kadin ile menopoz sonrasi 34
saglikli kadinin kemik biyopsileri karsilagtirilmistir. Os-
teoporozu olan kadinlarda saglikli kadinlara gore kemik
hacmi % 35 daha diisiik ve kemik duvar kalinhigt % 12
daha digitk bulunmugtur.”® Yapilan randomize kontrolli
caligmalar, yaslilarda insanlarda tek basina kalsiyum des-
tegi veya kombine kalsiyum ve D vitamini destegi alinma-
sinin kemiklerde kirik riskinde azalma sagladigini goster-

mistir."1

Bizim ¢alisgmamizda kadin hasta saymnin erkeklere gore
yaklasik 4 kat yiiksek olmasina ve yas ortalamasinin 54 ol-
masina ragmen kadinlarla erkekler arasinda kemik boyut-
larinda anlamli bir fark gorillemedi. Ayrica tiim hasta gru-
bunda serum kalsiyum diizeyi ile lakrimal kemik boyutlar:
arasinda bir korelasyon saptanamadi. Bunun sebebinin
hastalarin kalsiyum ve/veya D vitamini takviyesi aliyor ol-
masi olabilecegini diisiinityoruz. Calismamizi planlarken
bunun sorgulanmamis olmasi ¢aliymamizin bir kisitlilig

olarak degerlendiriyoruz.

Calismamizin Kisithiliklar:
Caligmamizin retrospektif olmasi, pre-post menapozal
ayriminin yapilmamis olmasi, hastalarin kemik yogunlu-
gunun ol¢iilmemis olmasi, hastalarin kalsiyum/D vitamini
takviyesi alip almadiklarinin sorgulanmamis olmasi, ame-
liyat sirasinda hastalarin kemik yogunlugunun degerlen-
dirilmemesi olarak siralayabiliriz. Bu konuda daha genis

capli prospektif caligmalara ihtiyac vardir.

Sonug olarak ¢aliymamizda LKK ile cinsiyet arasinda an-
lamli bir korelasyon bulunamamustir. Ayrica LKK ile se-
rum kalsiyum diizeyleri arasinda herhangi bir korelasyon

bulunamamustir.
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0z

Ama¢  Bu ¢alismanin amaci, tiniversite 6grencilerinde Temporomandibular eklem (TME) disfonksiyon gelisme riskini degerlendirmek; disfonksiyonu tetikleyen faktorler ile

yasam kalitesi, boyun disabilitesi ve psikolojik durum arasindaki iliskiyi incelemektir. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):258-265 )

Geregve  Dabhil edilme ve dislanma kriterlerine gore saglik bilimleri fakiiltesindeki 197 goniillii 6grenci degerlendirildi. Degerlendirmede disfonksiyon gelisme riski TME ile iliskili
Yontemler tetikleyici faktérlerin varlig, psikolojik durumu Beck Depresyon Olgegi, yasam kalitesi SF-36 ve agriya dayali disabilite durumu Northwick Park Boyun Agrist anketi ile

degerlendirildi. Istatistiksel analizlerde Kruskal Wallis ve Spearman Korelasyon analizinden yararlanildi.

Bulgular ~ Calismaya 197 iiniversite 6grencisi (yas ort: 20.79+2.13 yil) alindi. Ogrencilerin %81.7’sinde TME bozukluklari ile ilgili en az bir semptom tasidig1 saptandi. TME
disfonksiyon risk diizeyine gore boyun agrisina bagh disabilite diizeyi, psikolojik durum ve yasam kalitesi arasinda anlamli fark oldugu saptand: (bitiin degerler icin
p<0.01). Calismamizda 6grencilerin semptom sayisi ile boyun agrisina bagh disabilite siddeti (r=0.397, p<0.001) ve psikolojik durum arasinda (r=0.279, p<0.001) pozitif

yonde zayif korelasyon, SF-36 fiziksel (r=-0.328, p<0.001) ve mental komponentleri arasinda (r=-0.305, p<0.001) negatif yonde zayif korelasyon saptandi.

Sonu¢  Aragtirmamuza gore Saghk Bilimleri Fakiiltesi 6grencilerinin genel olarak % 80den fazlasi en az bir TME disfonksiyon belirtisi gostermektedir. TME ile ilgili problem

riskindeki bu artig eklemin biyomekanik olarak komsu viicut segmentlerini etkiliyor olusu, disfonksiyonun disabilite, yasam kalitesi ve psikolojik durumundaki bozulma

ile olan yakin iliskisine baglanabilir.

Anahtar ~ Temporomandibular Eklem; Risk Degerlendirmesi; Yasam Kalitesi
Kelimeler

Abstract

Objective  The aim of this study is to assess the risk of developing Temporomandibular joint (TM]) dysfunction in university students and to examine the relationship between trigger factors for dysfun-

ction and quality of life, neck disability, and psychological status. ( Sakarya Med J 2019, 9(2):258-265 ).

Materials

and Methods psychological status, quality of life and pain-related disability status were assessed. Kruskal Wallis and Spearman correlation analysis were used for statistical analysis.

According to the criteria of inclusion and exclusion, 197 volunteer students in the faculty of health sciences were evaluated. The risk of developing dysfunction, trigger factors for dysfunction,

Results 197 university students (mean age: 20.79+2.13 years) were included in the study 81.7% of the students had at least one symptom related to TM] disorders. There was a significant difference
between disability level, psychological status and quality of life according to TM] dysfunction risk level (p<0.01 for all values). In our study, there was a weak positive correlation between the
number of symptoms of students and disability severity (r=0.397, p<0.001) and psychological status (r=0.279, p<0.001), there was a weak negative correlation with SF-36 physical (r=-0.328,

p<0.001) and mental components (r=-0.305, p<0.001).

Conclusion  According to our research, at least one symptom of TM] dysfunction is present in more than 80% of Health Science students in general. This increase in the risk of TM] problems can be attribu-
ted to the fact that the joint biomechanically affects adjacent body segments and that the dysfunction is closely related to disability, quality of life, and deterioration in psychological condition.

Keywords — Temporomandibular Joint; Risk Assessment; Quality of Life
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GIRiS
Temporomandibular eklem (TME) bozukluklar: ¢igne-
me kaslari, eklem ve iligkili yapilarin etkilendigi patolo-
jileri igerir; bu durum ayni zamanda kraniyomandibular
bozukluk olarak da karsimiza ¢ikabilir. TME bozuklugu
genellikle ¢cene ekleminde limitasyon, kas ve eklem hassa-
siyeti, eklemden ses gelmesi gibi semptomlar veya isaretle-

rin bir ya da daha fazlasiyla belirti vermektedir.!

TME problemi bas agrisi, servikal omurga bozukluklari,
kulak, bas ve boyun bolgesini etkileyen diger semptom-
larla da baglantili olabilmektedir. Servikal bolge agrilari
TME disfonksiyonu etiyolojisinde 6nemli bir yere sahip
olup toplumda sik goriilmektedir. Altta yatan pek ¢ok fak-
tor bulunsa da primer neden tam olarak bilinmemektedir.
Bir¢ok aragtirmaci saglik durumu ve postiir arasinda bir
iliski oldugunu ileri siirmekte ve kotii postiiriin agr1 ve
fonksiyon bozukluguna neden oldugunu bildirmektedir.
Ozellikle basin éne postiirii ile TME bozukluklar1 arasinda
yakin bir iliski oldugu bildirilmektedir.?

Kronik TME problemi olan hastalarda depresyon, koti
uyku kalitesi ve diisitk enerji diizeyine siklikla rastlan-
maktadir. Ayrica, kronik TME bozukluklarinin normal
sosyal aktiviteyi, kisilerarasi iligkileri ve istthdami stirdiir-
me kabiliyetini olumsuz etkiledigi diisiiniilmektedir. Yine
bir¢ok arastirma emosyonel ve psikolojik faktorler TME
disfonksiyonuna eslik edip ya da onu tetikledigini belirt-

misleridr."?

Aragtirmalar yetiskinlerin %75’inin TME bozukluklari ile
ilgili en az bir semptom tagidigini, %30’unun ise birden
fazla semptom tasidigini buna karsin yalnizca %3-7’sinin
tedaviye bagvurdugunu belirtmektedir.** Literatiirde TME
problemlerinin baslangic donemleri ve farkli yas grupla-
rint etkileme derecesini arastiran sinirli sayidaki ¢alisma
goze carpmaktadir. Friedman ve ark’lar1 6-17 yas araligin-
da TME ile iliskili problem insidansmnin %35 gibi ytiksek
oranlarda goriildiigtint bildirmistir® 1325 katilimecr ile

tamamlanan diger bir ¢aligmada dis hekimine basvuran

olgularin TME ile ilgili yakinma sikli1 ve yas araligi de-
gerlendirildiginde %11.2’si 20 yas altinda, %9.4t 30-40
yas araliginda, %9.4i 40 yas iistiinde olan kisilerden olu-
surken, iniversitede 6grenim gérme donemine denk gelen
20-30 yas araliginin ise %69.8 ile en sik sikéyeti olan grup

olduguna deginilmistir.®

Bu ¢alismanin amaglarindan biri tiniversite 6grencilerinde
diisiik, orta ve yiiksek siddette TME disfonksiyon riskini
degerlendirmek; digeri ise TME problemini tetikleyen fak-
torler ile boyun agrisina baglh disabilite diizeyi, psikolojik

durum ve yagam kalitesi arasindaki iliskiyi aragtirmaktir.

GEREC ve YONTEMLER
Arastirma Universite Girisimsel Olmayan Etik Kurulu
onay1 (09.2017.366) ile Helsinki Deklerasyonuna uygun

olarak ytriitiildii.

Kesitsel aragtirma olarak planlanan bu ¢alisma goniillii-
lik prensibine gore calismaya katilmay1 kabul eden Saglik
Bilimleri Fakiiltesinde 6grenim géren 6grencilerin katili-
mu ile gergeklestirildi. Servikal bolge ve TME'i igeren ro-
matizmal, ortopedik ve nérolojik problemi bulunmayan,
18-30 yas aras1 ogrenciler ¢aligmaya dahil edilirken, son
3 ay i¢inde TME ya da servikal bolge cerrahisi gecirmis,
ilgili bolgelerden tedavi uygulanmis ve dental ortez kulla-
nan 6grenciler arastirmadan diglandi. Katilimeilar ¢alisma

hakkinda bilgilendirilerek yazili onamlar1 alindi.

Sosyodemografik bilgilerin kaydedilmesi sonrasi katilim-
cilar, TME problemleriyle iliskili semptomlarin siralandig1
TME disfonksiyon riski 6n degerlendirme anketinde yer
alan bulgulara verdikleri evet cevaplarinin sayisina gore
TME disfonksiyon risk siddetine gore alt gruplara ayrild1.
Katilimeilarin psikolojik durumu Beck Depresyon Olgegi,
yasam kalitesi Short Form-36 (SF-36) ve agriya dayal di-
sabilite durumu ise Northwick Park Boyun Agris1 Anketi
ile degerlendirildi.
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Temporomandibular Eklem Disfonksiyon
Riski Degerlendirme Anketi
Caligma kapsaminda TME disfonksiyonuna iliskin ola-
s1 semptomlar siralanarak aragtirmacilar tarafindan bir
on degerlendirme anketi olusturuldu.” Ankette yer alan
semptomlar eklem c¢evresi kaslarda agri-hassasiyet, ek-
lem ¢evresi kaslarda spazm, ¢ene ekleminde klik sesi, cene
ekleminde krepitasyon, bas agrisi, yliz-boyun agrisi, bas
donmesi, kulak agrisi, kulak ¢inlamasi, uyurken dis sik-
ma-gicirdatma, ¢enede kilitlenme, ¢cenede azalmis hareket
aciklig1 ve malokliizyon idi. Ankete gére <3 sayida semp-
toma sahip olmak diigiik diizey risk grubu; 3-5 arasi sayida
semptoma sahip olmak orta diizey risk grubu; 6 ve {izeri
saylda semptoma sahip olmak ise TME disfonksiyonu ge-
lisimi i¢in yiiksek diizey risk grubu olarak degerlendirildi.

Genel Saglik Olgiitii (SF-36)
Ware tarafindan gelistirilmis bir dl¢ektir. Otuz alt1 madde,
sekiz alt boyuta ek olarak fiziksel ve mental komponent
skorlari ile yagam kalitesini degerlendirmektedir. Olgekte-
ki her bir alt boyut ve iki ana boyutun puani 0-100 arasinda
degismektedir. SF-36'nin alt boyutlarindan alian skorun
100 yaklasmasi saglikla iligkili yasam kalitesindeki artist
ifade etmektedir.® SF-36’nin Tiirk¢e'ye uyarlanmasi ve ge-
listirilmesine yonelik ilk caligmalar 1996 yilinda Rukiye

Pinar tarafindan yapilmistir.’

Beck Depresyon Ol¢egi (BDO)
Duygu ve somatik olmak iizere iki faktorlii bir olgektir.
Duygu alt dlgeginde kotiimserlik, cezalandirilma duygu-
lari, kendini begenmezlik, ge¢mis basarisizlik ve hatalar,
kendini elestirme, sugluluk duygulari, intihar diisiinceleri
ve degersizlik hissi irdelenmektedir. Somatik alt 6lgekte ise
tzintd, aglama, istahta degisim, ajitasyon, ilgisizlik, karar-
sizlik, haz kaybi, enerji kaybi, uyku diizeninde degisiklik,
asabiyet, konsantrasyon giicliikleri, yorgunluk, cinsel istah
kaybr incelenir. Beck Depresyon Ol¢egi'nde 21 soru vardur,

her soruda en distik puan 0, en yiiksek puan 3’tir.?

Northwick Park Boyun Agris1 Anketi
Boyun agrilarinda disabilite diizeyini belirlemek iizere ge-
listirilmistir. Boyun agr1 siddeti, boyun agrisi ve uyku, ge-
celeri kollarda uyusma ve karincalanma, belirti ve yakin-
malarin siiresi, agirlik tasima, okuma ve televizyon izleme,
caligma ve ev igleri, sosyal aktiviteler ve araba kullanma
olmak {izere 9 madde igerir. Olcek her bir maddede belir-
tilen aktivitelerdeki disabiliteyi degerlendirir. Her madde
5 siktan olusur ve 0-4 puan arasinda puanlanir. Boyun ag-
r1s1 i¢in toplam skor 36 puandir (olgu araba kullanmryorsa
toplam skor 32 puan tizerinden hesaplanir). Anket sonug-
larina goére Northwick Park Boyun Boyun Agrist Anketi
(NPBAA), agr1 skoru/36*100 formiilii ile (ara¢ kullanimi
varsa 36 sayisi yerine 32 kullanilir) hesaplanir. 0-100 arasi
puan alinabilir. Yiiksek puanlar disabilitenin daha fazla ol-

dugunu gosterir."

Caligmanin veri analizinde “Statistical Package for Soci-
al Sciences” (SPSS) Version 11.5 (SPSS inc, Chicago, IL,
ABD) istatistik programi kullanildi. Bireylerin demografik
verileri, boy, kilo, ¢cene ile ilgili aritmetik ortalamalar X+SS
olarak ifade edildi. Caliymadaki verilerin normal dagilim
uygunlugu Kolmogrov-Smirnov testi ile degerlendirildi.
Veriler normal dagilima uymadig: i¢in degerlendirmede
Spearman korelasyon analizinden yararlanildi. Korelasyon
katsayis1 r<0.2 oldugu durumlar ¢ok zayif iliski yada ko-
relasyon olmadig1 yoniinde yorumlandi. Degiskenler ara-
sindaki korelasyon katsayist (r) 0.2-0.4 arasinda ise zayif
korelasyon; 0.4-0.6 arasinda ise orta siddette korelasyon;
0.6-0.8 arasinda ise yiiksek korelasyon; 0.8> ise ¢cok yiiksek
korelasyon olarak kabul edildi.’* Risk diizeyine gore agri
ortalamalar1 ve diger parametrelerin karsilastirilmasin-
da Kruskal Wallis, gruplarin ikili karsilastirilmasinda ise
Mann-Whitney U testi kullanildi. Sonuglardaki anlamlilik
diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.

BULGULAR
Aragtirma Marmara Universitesi Saglik Bilimleri Fakiil-
tesinde 6grenim goren 197 6grencinin (Kadin/Erkek (n):

146/51) katilimi ile tamamlandi. TME disfonksiyonu isaret
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eden semptomlar1 tasimayan 36 (%18.3) 6grenci var iken
161 (%81.7) 6grenci en az bir tetikleyici semptoma sahipti.
Olgularin ortalama TME semptom sayis1 2.68+2.28 (Min-
max semptom 0-11) olarak bulundu. Katilimcilarin de-
mografik ozellikleri ve degerlendirme kapsaminda kulla-
nilan diger parametrelerden elde edilen sonuglar ayrintili
olarak Tablo 1 ‘de verildi.

Tablo 1. Katilimcilarin Demografik Ozellikleri ve Olgek
Degerlendirme Sonuglar:

Degerlendirme Parametresi Ortalama + SS
Yas (y1l) 20.79+2.13
Boy (m) 1.68+8.20
Kilo (kg) 62.65+12.53
Semptom Sayis1 2.68+2.28
SE-36 Fiziksel Komponent Skoru 88.32+15.97
SE-36 Mental Komponent Skoru 63.67+16.67
NPBAA Skoru 12.29+10.35
BDO Puan 10.64+7.58

SS: Standart Sapma, SF-36: Short Form-36, NPBAA: Northwick
Park Boyun Agrist Anketi, BDO: Beck Depresyon Olgegi

On tan1 degerlendirme 6lgegine gore 197 6grenciden 3’ten
az semptomu olan 104 6grenci (%52.8), 3-5 arast say1-
da semptomu olan 72 6grenci (%36.5), 6 ve {izeri sayida
semptomu olan 21 6grenci (%10.7) oldugu belirlendi. Risk
grubu bazinda yagsam kalitesi analizleri yapildiginda ytik-
sek diizey risk grubunda yer alan olgularin diisitk diizey
risk grubunda olanlara gore SF-36 fiziksel komponent ve
mental komponent puanlarinin daha disiik oldugu, NP-

BAA skorunun ise arttig1 gozlemlendi. Risk diizeylerine

gore gruplar karsilastirildiginda tiim parametrelerde an-
lamli fark saptandi (p<0,01) (Tablo 2).

Mann-Whitney U ikili karsilagtirmalarinda TME disfonk-
siyon risk diizeyine gore diisiik ve orta diizey risk grupla-
r1 arasindaki fark tiim parametreler icin anlamli bulundu
(p<0,05). Benzer sekilde diisiik ve yiiksek diizey risk grubu
olgulari arasindaki farkin, tiim parametrelerde anlamli ol-
dugu saptand: (p<0,05). Orta diizey risk grubu ile yiiksek
diizey risk gruplarinin SF-36 alt komponentleri, NPBAA
ve BDO degerlendirme sonuglari arasinda fark gézlenme-
di (p>0,05) (Tablo 3).

Ogrencilerin TME problemini isaret eden semptom sa-
yist ve belirlenen risk diizeyleri ile NPBAA ve BDO
skorlar1 arasinda pozitif yonde zayif (p<0,001); SF-36 fi-
ziksel komponent ve mental komponent skorlar: ile ne-
gatif yonde zayif siddette korelasyon oldugu belirlendi
(p<0,001). NPBAA skoru ile SF-36 fiziksel komponent
ve mental komponent puanlari arasinda negatif yonde
zayif (p<0,001); Beck depresyon siddeti ile pozitif yonde
zayif bir korelasyon saptandi (p<0,001). Ek olarak Beck
depresyon siddeti ile SF-36 fiziksel komponent sko-
ru arasinda negatif yonde zayif (p<0,05); SF-36 mental
komponent skoru arasinda ise negatif yonde orta sid-

dette korelasyon oldugu gorildii (p<0,001) (Tablo 4)

Tablo 2. TME Disfonksiyon Risk Diizeyine Gore Semptom Sayisi, SF-36, NPBAA ve BDO Puanlart
n Semptom Sli;ii;;::f 1 SIE(_):)I,r?pl\(:[rigxtil NPBAA BDO Puani+SS

(Kadin /Erkek) Say1s1+SS Puani+SS Puani+SS Skoru+SS
g?j&lj Risk 104 (72/32) 0.91x0.77 93.3110.03 68.12£14.68 8.7748.00 8.736.39
Orta Risk Grubu 73 (60/13) 3.94+0.86 84.86+16.76 59.13+18.26 15.50+10.77 13.05+8.63
élill(lii( Risk 20 (14/6) 7.30+1.38 75.00£25.49 57.05+14.18 18.90+12.86 11.80+6.68
p* <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 0,003
p<0,05 *Kruskal-Wallis Test, SS: Standart Sapma, SF-36: Short Form-36, NPBAA: Northwick Park Boyun Agrisi1 Anketi,
BDO: Beck Depresyon Olgegi
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Tablo 3. TME Disfonksiyon Riski Diizeyine Gore Degerlendirilen Parametrelerin Karsilastirilmasi

SF-36 Fiziksel SF-36 Mental
Mann-Whitney U Semptom Sayis1 Komponent Komponent NPBAA Skoru | BDO Puani
Puam Puani
Diisitk Diizey Risk- Orta Diizey Risk* <0,001 <0,001 0,001 <0,001 0,001
Diisiik Diizey Risk- Yiiksek Diizey Risk* <0,001 0,001 0,002 <0,001 0,049
Orta Diizey Risk -Yiiksek Diizey Risk* <0,001 0,229 0,482 0,341 0,822

p<0,05 *Mann-Whitney U Test, SF-36: Short Form-36, NPBAA: Northwick Park Boyun Agrist Anketi, BDO: Beck Depresyon Olgegi

Tablo 4. Calismada Degerlendirilen Parametrelerin Korelasyonu
Semptom SF-36 Fiziksel | SF-36 Mental
P Risk Diizeyi | NPBAA Skoru | Komponent Komponent BDO Puani
Sayist
Puam Puanm

Semptom r .905 .397 -.328 -.305 279
Sayist p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

r .363 -.330 -.290 235
Risk Diizeyi

p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

r -.363 -.267 .339
NPBAA Skoru

p <0,001 <0,001 <0,001
SF-36 r 342 -.211
Fiziksel Kom-
ponent Puant p <0,001 0,003
SF-36 r -.553
Mental Kom-
ponent Puani p <0,001
p<0,05 r: Spearman Korelasyon Katsayist, SF-36: Short Form-36 NPBAA: Northwick Park Boyun Agrisi Anketi, BDO: Beck Depresyon
Olgegi

TARTISMA
TME problemleri muskuloskeletal problemlerin bir alt
sinifi olup, ¢igneme kaslar1 ve servikal bolge gibi iligkili
viicut segmentlerini etkileyen klinik problemleri igerir.
Bu problemler fiziksel, genetik ve psikososyal gibi mul-
tifaktoriyel etiyolojilere sahiptir.”*** Caliyjmamizda sag-
lik bilimleri 6grencilerinde TME problemini isaret eden
semptomlar1 degerlendirerek disfonksiyon gelisme riski ve
disfonksiyon gelisimini tetikleyen faktorler ile 6grencilerin
yasam kalitesi, psikolojik durumu ve boyun agrisina bagh
disabilite diizeyi arasindaki iligkiyi arastirdik. Yiiksek risk
grubundaki 6grenci sayis1 daha diisiik olsa da 6grencilerin
yarisina yakin boliimiiniin TME disfonksiyon gelisimi ba-
kimindan orta ve ytiksek risk altinda oldugunu saptadik.

Ayrica TME problemini isaret eden semptomlar ile bireyin

psikolojik durumu, yasam kalitesi ve disabilite diizeyinin
de yakun iliski i¢cinde oldugunu tespit ettik. Literatiirde ge-
nel olarak TME problemi olan kisilerde depresyon, ank-
siyete ve agr1 degerlendirilmis olsa da TME probleminin
yasam kalitesi, psikolojik durum ve boyun agrisina bagli
disabilite diizeyi gibi genel saglik gostergeleri ile olan ilig-
kisi kapsamli olarak incelenmemistir.'®'” Caligmamiz bu

baglamda literatiire katki saglamaktadir.

Aragtirmamiz kapsaminda yapilan degerlendirmelerde
TME problemini isaret eden 13 farkli semptomun varlig
sorgulandi. Bu semptomlari tasimayan 36 (%18.3) 6grenci
bulunmasina karsin 161 (%81.7) 6grencide en az bir semp-
tom varlig1 saptandi. TME disfonksiyon isaretleri hasta
olmayan yetiskin popiilasyonda yiiksek, epidemiyolojik
caligmalar yetiskinlerin %40-75'inde en az bir adet TME
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disfonksiyon semptomu oldugunu belirtmislerdir.1 Bizim
calismamizda farkli olarak 6grencilerin %81.7’inde en az
bir semptom mevcut iken, semptom sayist genel ortalama-
s12.68+2.28 olup ytiksek bulunmustur. Bu farklilik ¢alis-
mamizdaki olgularin genelinin yaslari, TME problemleri-
nin en sik gorildugi yas araligi olan 20-30 yas araliginda
olmasindan olabillir.* Bir diger neden ise katilimcilarimi-
zin 6grenci olmasindan dolay aktif olarak 6grenimlerine
devam etmeleri, ders yogunlugu ve basarisiz olma kaygisi

gibi psikolojik faktorlerin etkisi olabilir.

TME disfonksiyonu etiyolojisinde psikolojik faktorler de
o6nemli rol oynamaktadir. Bruksizim gibi semptomlarin
varlig1 direkt olarak psikolojik durumla iliskili bulunma-
s1 bu yondeki 6nemli kanitlardan biridir. Depresif kisiler
normal kisilere gore daha savunmasiz olup kendilerini ko-
ruyamayabilir ve stres diizeylerine bagli olarak noropeptit
salinimi olabilir.18 Winpari ve ark’lar1 da 780 olguyla yap-
t1g1 calismada depresyon ve TME disfonksiyonu arasinda-
ki iligkiyi arastirmistir; depresif kisiler ve TME disfonk-
siyonu olanlarin ortak bir¢ok semptomlarinin oldugunu
belirterek aralarindaki yakin iliskiyi vurgulamistir.' Arag-
tirmamizda BDO sonuglarimiza gére dgrencilerin hafif
depresif belirtiler gostermesi; BDO skorlar1 ile semptom
say1st ve TME disfonksiyon gelisme riski arasindaki pozitif
yonde zayif korelasyon bulunmasi 6grencilerin psikolojik
durumu ile TME problemine olan yatkinliklar1 arasindaki
baglantiy: ortaya koymaktadir. Bu farklilik ¢alismamizda-
ki olgularin yas aralig1 ve aktif 6grenci olmalarina bagla-

nabilir.

TME ile servikal bolgenin biyomekanik etkilesimi ne-
deniyle servikal bolge ile TME disfonksiyonu arasindaki
iliski literatiirde bir¢ok ¢aligmada aragtirilmigtir. Ciancag-
lini ve ark’lar1 boyun agris1 prevelansinin TME semptom
varliginda ¢ok daha yiiksek oldugunu bildirmis, ayni za-
manda boyun agrisi, yliz agrisi, eklem hassasiyeti, eklem
sertligi ve spazm gibi semptomlarin birbiri ile olan iligki-
sini ifade etmistir.?* Calismamizda On tan1 degerlendirme

olgegine gore daha cok semptomun oldugu orta ve ytiksek

risk grubunda yer alan katilimcilarin diistik risk grubunda
yer alan katilimcilara gére boyun agrisi prevelansinin daha
yiiksek olusu ve NPBAA skoru ile semptom sayist arasin-
daki pozitif yondeki zayif korelasyon Ciancaglini ve ark’la-

rin1 destekler niteliktedir.

Literatiire gore TME disfonksiyonunu isaret eden eklem-
le direkt ve indirekt iliskili pek ¢ok semptom bulunmak-
tadir” Resende ve ark’larma gore TME problemlerinin
siddeti artikca, psikolojik degisimler, uyku kalitesinde
bozulmalar, giinlitk yasam aktivitelerinde zorluk ve genel
saglikta kotilegsme gibi durumlar ortaya ¢ikmaktadir.?!
Calismamizda 6grencilerin semptom sayisi, boyun agri-
sma bagl disabilite siddeti ve psikolojik durum arasinda
pozitif yonde zayif; SF-36 fiziksel ve mental komponent-
leri arasinda negatif yonde zayif korelasyon saptanmasi
Resende ve ark’larinin bulgularini desteklemekte ve katki

saglamaktadir.

TME bozukluguna eslik eden agr1 varliginda yasam kalite-
si tizerindeki negatif etkilenim de artmaktadir.”> TME dis-
fonksiyonu agisindan daha yiiksek risk grubunda olan bi-
reylerde postiiral bozukluklar, boyun agrisi ve buna bagl
olarak giinlitk yasam aktivitelerinde azalma sonucu yagam
kalitesindeki disiis ile iliskili genel mental saglikta bozul-
ma olmasi beklenen durumlardandir. Caliymamizda elde

ettigimiz sonuglar da bu iliskiyi desteklemektedir.

Aragtirmamiza gore Saglik Bilimleri 6grencilerinin genel
olarak %801 en az bir TME disfonksiyon belirtisi gos-
termektedir. TME’in biyomekanik olarak komsu viicut
segmentlerini etkiliyor olusuna ek olarak bu eklemin dis-
fonksiyonu ile ilgili tetikleyici faktorlerin artisinin boyun
disabilitesi, yasam kalitesi ve psikolojik durumdaki koti
gidisat: hizlandiracagini diisiinmekteyiz. Caliyjmamizda
elde ettigimiz veriler; TME disfonksiyonunu tetikleyen
faktorler ile yasam kalitesi, psikolojik durum ve disabili-
te arasindaki anlamli iligki, bu faktorlerin TME disfonk-
siyonu degerlendirme ve tedavisinde goz ard1 edilmemesi

gerektigini vurgulamaktadir. Ayrica 6grencilik ve mesleki

263




Sakarya Tip Dergisi 2019;9(2):258-265
TANHAN ve Ark. Temporomandibular Eklem Disfonksiyonu ve Tetikleyen Faktorlerle liskisi

yagsama katilim siirecinde bu faktorlerde meydana gelecek
olumsuz degisimlerin geng popiilasyonda TME patoloji
goriilme sikliginda artisa da sebep olabilir. Servikal bolge
disabilitesini tetikleyen komorbit durumlarin eliminasyo-
nuna yonelik uygulamalarin, bu faktérleri ve iliskili eklem

disfonksiyonu gelisimini azaltabilecegini diisinmekteyiz.

Limitasyonlar
Caligmada degerlendirdigimiz olgu sayisinin diisiik olusu
bu aragtirmanin limitasyonlarindan biridir. Arastirmada
her bir risk grubu bazinda daha fazla olgunun yer almas:
ozellikle korelasyon sonuglar: tizerine olumlu katk: sag-
layabilirdi. Bu arastirmadaki bir diger 6nemli limitasyon
degerlendirme kapsaminda anketlerden yogun olarak ya-
rarlanilirken daha objektif 6l¢timlerin sinirl sayida olusu-
dur. Her ne kadar her bir anketin gegerlilik ve giivenirlik
calismalar1 yapilmis olsa da daha objektif dl¢tim aracla-
rinin kullanilmasinin sonuglarimiz tizerine olumlu katki

saglayacagini diisiinmekteyiz.
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0z

Ama¢  BBu galismada, vitreus humorde yaslanma ile iligkili olusan degisiklikleri diftizyon agirhkl goriintiileme (DAG) ile belirlemeyi amagladik.
( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):266-271 )

Geregve  Ekim 2018 ile Ocak 2019 tarihleri arasinda, veri tabanimizda anahtar kelime arama 6zelligi ile beyin DAG tetkiki uygulanan hastalar retrospektif olarak tarand ve vitreus
Yontemler  kanamasi, glokom, kontrolsiiz hipertansiyon veya diabetes mellitusu olan hastalar aligma disinda birakildi. Sonugta, 211 hasta galiymaya dahil edildi ve hastalar yaslarina

gore dekadlara ayrildi. Yagin, vitreus humor gériiniir difiizyon katsayis: (ADC) degerlerine etkisi regresyon analizi ile degerlendirildi.

Bulgular ~ Gahismaya dahil edilen 211 hastanin (102 kadin, 109 erkek) yaslarinin ortalamasi 53,8 (+ 21,4) y1il olup en az 3 yil ve en fazla 89 yildir. Vitreus humor ADC degerleri artan
yas ile birlikte lineer artig gosterdi ve istatistiksel olarak anlaml pozitif korelasyon saptandi (p<0,001). Dekadlar arasindaki vitreus humor ADC degerleri kargilastirildiginda

ilk ii¢ dekad arasinda anlaml fark saptanmazken (p>0,005) diger dekadlar arasinda istatiksel anlaml fark saptandi (p<0,005).

Sonug¢  Vitreus humorde yaglanma ile iliskili yapisal degisikliklerin anlagilmas: daha etkili tedavi gelistirmek igin 6nemlidir. Calijmamizin sonuglarina gére, vitreus humor ADC

degerleri ilk ii¢ dekadda anlaml fark gostermemekle beraber artan yasla beraber pozitif korelasyon gosterdi.

Anahtar  goz; difiizyon agirlikh gorintiileme; vitreus humor
Kelimeler

Abstract

Objective  In this study, we aimed to determine the age-related changes in the vitreous humor by diffusion-weighted imaging (DWI). ( Sakarya Med ] 2019, 9(2):266-271 ).

Materials  Between October 2018 and January 2019, patients who underwent brain DWI were retrospectively screened with keyword search in our database and patients with vitreous hemorrhage,
and Methods  glaucoma, uncontrolled hypertension and diabetes mellitus were not included to study. In conclusion, 211 patients were included to the study and the patients were divided to decades according

to their age. Regression analyses was performed between apparent diffusion coefficient (ADC) values of vitreus humor and age.

Results  The mean age of 211 patients (102 female, 109 male) included in the study was 53,8 (+ 21,4) years, at least 3 years and maximum 89 years. Vitreous humor ADC values increased linearly with
increasing age and there was a statistically significant positive correlation (p <0,001). When the ADC values of the vitreous humor were compared between the decades, no significant difference

was found between the first and the third decade (p> 0,005) and statistically significant difference was found between the other groups (p <0,005).

Conclusion  Understanding the structural changes of vitreous humor with aging is important to develop more effective treatment. According to the results of our study, vitreous humor ADC values did not

show a significant difference in the first three decades, but showed a positive correlation with age.

Keywords  eye; diffusion-weighted imaging; vitreous humor
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GIRiS
Vitreus, siviile gevrili, gevsek ve hassas filamentlerden olu-
san, goziin yaklagik %80 hacmini kaplayan, lens ile retina
arasindaki saydam bolimdiir. Tip 2 kollajen, hyaluronik
asit ve %99 sudan olusan viskoelastik yapidadir.! Vitreus,
lens ve retinay1 darbelere karsi korumada mekanik bariyer
gorevi gormektedir ve gelisim siirecinde goziin bitytimesi-

ne katkida bulunmaktadir.?

Vitreus humorde, artan yasa bagl kollajen fibril agindaki
kirilmalar nedeniyle likefaksiyon artis ile sonuglanan de-
gisiklikler izlenmektedir.’ Likefaksiyon, posterior vitreus
dekolmani ile sonuglanan bir siirecin bir etkeni oldugun-
dan, klinik olarak 6nemli bir durumdur.** Ayrica bu yapi-
sal degisiklikler makroskopik teknikler ile de gozlenebil-

mektedir.°

Difiizyon agirlikli goriintilleme (DAG) bir manyetik rezo-
nans goriintiileme (MRG) teknigi olup su molekiillerinin
rastgele mikroskobik hareketi 6zelliklerine dayanir. Difiiz-
yonun miktari, komsu ¢cevreden ve bu ¢evredeki anatomik,
fizyolojik yapilardan etkilenmektedir. Ayrica, difiizyon
miktar1 ile dokunun hiicresel yogunlugu arasinda ters iliski
mevcuttur. Bunun sonucunda hiicre yogunlugunun arttig
durumlarda difiizyon kisitlanir ve DAGda yiiksek sinyal
elde edilirken, hiicresel yogunlugun azaldigi durumlarda
difiizyon artar ve DAGda diisiik sinyal olusur.”® Gortiniir
diftizyon katsayis1 (ADC) degerleri, difiizyon MRGde
ADC haritalarindan region of interest (ROI) kullanilarak
kantitatif deger olarak elde edilmektedir. Vitreus humor-
de yaslanma ile mikroyap: degistiginden bu degisiklikler
DAG ile degerlendirilebilmektedir.

Bu ¢alismada, vitreus humorde yasa bagli ADC degerle-
rindeki degisiklikleri belirlemeyi amagcladik.

GEREC ve YONTEMLER
Caligmamiz kesitsel tipte tanimlayici aragtirma olup, Er-
zincan Binali Yildirim Universitesi Klinik Arastirmalar

Etik Kurulu'ndan onay alinmustir (Etik kurul No:2019/38).

Ekim 2018 ile Ocak 2019 tarihleri arasinda, Picture Arc-
hiving and Communication Systems (PACS) veri tabanin-
da DAG ve beyin anahtar kelimeleri ile beyin DAG MRG
tetkiki uygulanan hastalar retrospektif olarak tarandi. Her
hastanin demografik 6zellikleri, tibbi 6ykiisii kaydedildi ve
kliniginde vitreus kanamasi, glokom, kontrolsiiz hipertan-
siyon veya diabetes mellitusu olan hastalar ¢alismaya dahil
edilmedi. Sonugta, beyin MRG ve difiizyon MRG bulgula-
r1 normal olan 211 hasta ¢aligmaya dahil edildi ve hastalar

yaslarina gore dekadlara ayrildi.

Tiim hastalar 1.5 T MRG {iinitesi (Magnetom Aera, Sie-
mens Healthcare, Erlangen, Germany) ile standart bas-bo-
yun koili ile degerlendirildi. Intravendz kontrast madde
uygulanan hastalarda DAG kontrast madde verilmeden
once elde edildi. DAG aksiyel 2D spin-eko ve eko-planar
goriintilleme (EPI) sekansi kullanillanilarak elde edildi. Ug
ortogonal planda b degerleri 50, 400 ve 1.000 s / mm?2 olan
difiizyon gradyanlar: kullanildi. ADC haritalari, sistem ta-
rafindan otomatik olarak 50 ve 1.000 b degerleri olan go-
riintillerden olusturulmusgtur. DAG, belirtilen parametre-
lerle elde olunmustur: TR/TE, 3469/92 ms; flip angle, 90°;
FOV, 230x230 mm; matrix boyutu, 128x90 mm ve kesit
kalinlig1 5 mm olarak alinmistir. ADC degerlerinin 6lgiil-
mesi i¢in gorintiiler Syngo (Siemens Medical Solutions)
is istasyonuna transfer edildi. Hastalarin degerlendirilmesi
ve ADC degerlerinin 6l¢iilmesi iki radyologun ortak ka-
rart ile yapildi. Sag ve sol orbitada vitreus humor tizerine
ROI yerlestirilerek ADC degerleri elde edildi.

Tim veriler SPSS 13.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) ve
MedCalc istatistiksel yazilim programi versiyon 16.8 (Me-
dCalc Software bvba, Ostend, Belgium) kullanilarak analiz
edildi. Saglikl1 211 olgunun verileri kullanilarak, dekadlara
gore vitreus humor ADC degerlerinin minimum, maksi-
mum, ortanca degerleri ve standart sapmalar1 hesaplandi.
Her dekadda bulunan vaka sayisi ve frekanst hesaplandi.
Verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smir-
nov testi ile degerlendirildi. Sag ve sol orbita vitreus hu-

mor ADC degerleri paired T testi ile karsilastirildi. Nor-
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mal dagilim gostermeyen veriler Pearson korelasyon testi
ile analiz edilerek R katsayilar1 ve p degerleri hesaplandi.
Istatistiksel olarak p degeri 0,05den kiigiik anlamli olarak
kabul edildi. Yas ile vitreus ADC degerleri arasinda reg-
resyon analizi yapilarak regresyon katsayis1 hesaplandi ve
regresyon denklemi ¢ikarildi. Dekadlar arasindaki vitreus
humor ADC degerler normal dagilim géstermediginden
gruplar Kruskal-Wallis testi ile kargilastirildi ve post hoc

analizi Conover-Inman testi yapildi.

BULGULAR
Calismamizda, 211 hastanin 102 (%48.3) tanesi kadin ve
109 (%51.7) tanesi erkek olup ortalamasi 53,8 (+ 21,4) yil
olup en az 3 yil ve en fazla 89 yildir. Toplam 211 olgunun
dekadlara gore, vitreus humor ADC degerleri artig goster-
mektedir (Tablo 1, Sekil 1). Sag ve sol orbita vitreus humor
ortalama ADC degerleri sirasiyla 3521 mm2/s ve 3528
mm?2/s olup sag ve sol orbita vitreus humor ADC deger-
leri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi

(p=0,425).

Tablo 1. Yas gruplarina gore olgularin ADC degerleri

Yas (y1l) Say1 Frekans(%) Ortanca (mm2/s) Minimum (mm?2/s) | Maksimum (mm2/s)
0-10 6 2,8 3099 3011 3259
11-20 12 5,7 3187 3068 3445
21-30 18 8,5 3245 3044 3567
31-40 25 11,8 3350 3106 3480
41-50 17 8,1 3466 3334 3633
51-60 35 16,6 3544 3355 3685
61-70 44 20,9 3653 3421 3845
70-79 39 18,5 3710 3498 3878
80-89 15 7,1 3780 3674 3961
Toplam 211 100,0 3567 3011 3961
ADC: Gortniir diftizyon katsayis

4000

3800

3600

3400

Vitreus Humor ADC Degeri

3200

3000 |- 1 1 1 1 1 1 1 1 1

Dekadlar

Sekil 1. Dekadlara gore elde edilen vitreus humor ADC degerlerin-
in kutu-gizgi grafigi

Sekil 2A. 24 yasinda bir olgunun vitreus humorden elde edilen
ADC degerleri
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Sekil 2B. 76 yasindaki bir olgunun vitreus humorden elde edilen
ADC degerleri

Olgularda, vitreus humor ADC degerleri, ilerleyen yas ile
birlikte lineer artis gostermektedir ($ekil 2). Vitreus hu-
mor ADC degerleri ile yas arasinda istatistiksel olarak an-
laml pozitif korelasyon saptandi (p<0,001). Vitreus humor
ADC degerleri ile yas arasindaki iligkinin regresyon analizi
yapildiginda regresyon denklemi vitreus humor ADC de-
geri=3049,412 +8,841 x yas, r=0,932, r2=0,863 olarak bu-
lundu (Sekil 3). Dekadlar arasindaki vitreus humor ADC
degerleri karsilastirildiginda ilk ti¢ dekad arasinda anlamli
fark saptanmazken (p>0,005) diger dekadlar arasinda ista-
tistiksel anlamli fark saptandi (p<0,005).

TARTISMA
Bu retrospektif ¢alismada, vitreus humor ADC degerleri
artan yas ile birlikte lineer artig gostermistir. Ayrica, vit-
reus humor ADC degerleri ile yas arasinda pozitif anlaml

korelasyon saptandi.

Gozdeki vitreus humor, sudan zengin bir komponent olup
cesitli tuzlar, ¢oziinmiis protein, kollajen ve hyaliironik asit
gibi ekstraseliiler matris bilesenleri iceren seffaf bir jelden
olusmaktadir.’ Vitreus humorun jelatinéz durumu, uzun
ince kollajen fibril ag1 tarafindan korunur.’® Bebeklik d6-
neminde likefaksiyon gostermeyen, olduk¢a homojen ya-
pida olan vitreus humor zamanla yaga bagl degisiklikler
gostermektedir.'! Yaghlik siiresince ozellikle merkezdeki
fibriller birleserek fiberlere déniisiir ve bunun sonucunda

fibriller arasindaki hyaliironik asit baglantilarinin ¢oziine-

Vitreus Humor ADC Degeri

4000

T

3800

T

3600

3400

T

3200

y =3049,412 + 8,841 x
r=0,93; P <0,001
" | L 1 L 1 L 1 L 1
0 20 40 60 80 100

3000

Yas
Sekil 3. Yas ile vitreus humor ADC degerleri arasindaki Pearson
lineer regresyon grafigi

rek swv1 poslari olusmasina neden olur. Likefiye olan vit-
reus humorde kollajen yapilari azalmaktadir. Morfolojik
olarak, likefiye alanlarin hacminde (senkriz) ve optik ola-
rak zayiflatilmig alanlarda artis var (sineresis) izlenmekte-

dir 12-14

Difiizyon, su molekiillerinin termal enerjiye bagl olarak
rasgele hareketi olup ADC ile kantitatif olarak degerlendi-
rilebilmektedir.”* DAG ile hiicre membranlarinin permea-
bilitesindeki degisiklikler, hiicre lizisi gibi su icerigindeki
degisiklikler, dokularin morfolojik ve fizyolojik degisiklik
degerlendirilebilmektedir.'® Ayrica, difiizyon degerleri,
hiicre miktarinin degistigi durumlarda hiicre disindaki su
molekiillerinin hareket hiz1 etkilendiginden hiicreselligin

degerlendirilebilmesine olanak saglar.'s

DAG ile ayrica dokulardaki mikrositriiktiirel yap: da de-
gerlendirilebilmektedir, bu sayede yaslanmaya bagh degi-
sikliklerde DAG ile saptanabilmektedir. Yaslanma ile beyin
gri ve beyaz cevherde olan degisiklikler DAG ile deger-
lendirildiginde yasa bagli olarak ADC degerlerinde artis
bildirilmistir."'® Biz de ¢alismamizda, vitreus humorde
olusan yaslanma ile iligkili degisikliklerin DAG ile sapta-

nabilecegini diisiindiik.

Calismamizin sonuglarina gore, vitreus humor ADC de-
gerleri artan yas ile birlikte pozitif lineer artis gostermis-

tir. Ayrica, vitreus humor ADC degerleri ile yas arasinda
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istatistiksel olarak anlamli pozitif korelasyon mevcuttu.
Dekadlar arasindaki ADC degerleri karsilastirildiginda
ilk ti¢ dekad arasinda anlamli fark saptanmazken diger
dekadlarda istatistiksel olarak anlamli gekilde ortanca
ADC degerlerinde artis saptandi. Meral ve ark. yaptig1 ¢a-
lismalarinda vitreus humor ADC degerlerinin yaglanma
ile birlikte arttigini bildirmislerdir.”” Yaglanma ile vitreus
humorde olusan likefaksiyon ile fibril oraninda azalma ile
stvinin artmig hareketine bagli olarak ADC degerlerinde

artis oldugu disiintilmektedir.

Dogum sonrasi goziin i¢ kismimin biiyiik bir kismi optik
olarak seffaf olan vitr6z humor ile doludur.?® Vitréz hu-
moriin yaslanmayla devam eden likefaksiyon stireci ilk
dekaddan sonra baglamaktadir. ileri yaglarda ise vitreal
kaviteyi belirgin azalan jel kivamindaki icerik yerine su
benzeri likefiye olmus siv1 icerik doldurmaktadir.?” flerle-
yen yasla birlikte likefiye olan vitreus humor sonucunda
goziin oksidatif stresden korunma mekanizmalarindan
biri kaybedilmis olunmaktadir.' Bozulmus oksidatif stres
mekanizmasi, katarak, acik acili glokom ve retinal hasta-
liklara neden olmaktadir.** DAG, endoftalmi, orbital se-
lilitit, orbital abse, retinal dekolman ve retinal tiimorlerin
degerlendirilmesinde klinik olarak kullanilmaktadir®. Bu
nedenle saglikli popiilasyondaki ADC degerlerinin dl¢ii-
mil ve normal degerlerin bilinmesi patolojik durumlarin

ayirt edilmesine yardimecr olabilir.

Calismamizin baslica kisithiliklar, kullanicr igi ve kullani-
cilar arasi degiskenligi degerlendirememis olmamiz, hasta
saysinin yeterli olmamasi ve DAG ile edilen ADC degerle-
rinin belirlenen parametrelere gére MR cihazlar: arasinda

farklilik gostermesidir.

Vitreus humorde, yaslanmayla beraber olusan yapisal de-
gisikliklerin anlagilmasi daha etkili tedavi gelistirmek icin
onemlidir. Caligmamizin sonuglarina gore, vitreus humor
ADC degerleri ilk ti¢ dekadda anlaml fark gostermemek-
le beraber ilerleyen dekadlarda pozitif korelasyon goster-

di. DAGnin vitreus humordeki degisiklerini belirlemede

daha genis olgu gruplarini iceren ¢alismalara ihtiyag var-

dir.

Maddi Destek ve Cikar liskisi
Calismay1 maddi olarak destekleyen kisi veya kurulus yok-
tur. Ayrica yazarlarin herhangi bir ¢ikara dayal iligkisi de
yoktur.
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Abstract

and Methods

Objective  To compare the effectiveness of exercise plus kinesio taping versus exercise alone in dentists who have myofascial pain syndrome (MPS) of the upper trapezius muscle
( Sakarya Med ] 2019, 9(2):272-280 )

Materials 47 dentists diagnosed with MPS of the upper trapezius muscle were included in the study. The patients were divided into two groups. The patients in the first group (n=23)

received kinesio taping and an exercise programme. The patients in the second group (n=24) received only an exercise programme. The severity of the pain was measured

with the visual analogue scale (VAS). An algometer was used to determine the pressure pain threshold and the quality of life was measured by the Short Form-36 (SF-36).

Results  The mean age of the patients was 29.83+5.45 years in the kinesio taping group and 31.79+5.60 years in the exercise alone group. In both groups, a significant improvement
in pain values was observed between the evaluations performed at the beginning and at the end of the study (p<0.05). After the treatment, it was observed that the kinesio
taping group exhibited higher improvement (p<0.05) in the pain scores at rest (p<0,001) and during activity (p<0,001) as measured by VAS, pressure pain threshold values

(p<0,001), total SF-36 scores and the subscales of the SF-36, except bodily pain.

Conclusion
improvement in the resting and activity pain scores, pressure pain threshold and in certain subscales of the quality of life scale.

Keywords — myofascial pain syndromes; exercise; dentists; kinesio taping

Exercise therapy alone and exercise plus kinesio taping was found beneficial in reducing pain in dentists with MPS. Kinesio taping plus exercise provided further

Amag  Dis hekimlerinde trapezius iist bolgesindeki miyofasiyal agri sendromunda, egzersiz ile birlikte uygulanan kinezyolojik bantlama ile sadece egzersiz programinin etkinliginin karsilastiriima-

sidir. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):272-280 ).

Geregve  Galismaya trapezius iist parcasinda miyofasiyal agri sendromu tanist konmusg olan 47 dis hekimi dahil edildi. Hastalar iki gruba ayrildi. Birinci gruptaki (n = 23) hastalara kinezyolojik
Yontemler  bantlama yapilds ve egzersiz programi verildi. Ikinci gruptaki (n = 24) hastalara ise yanhzca egzersiz programi verildi. Agrinin siddeti visual analog skala ile 6l¢iildii. Basing agr1 esigi icin

algometre kullanild:. Yasam kalitesi Kisa form-36 ile oliildii.

Bulgular  Hastalarmn yas ortalamalari kinezyolojik bantl

grubunda 29,83+5,45 yil iken egzersiz grubunda 31,79+5,60 yil idi. Her iki grubun ¢alisma baglangict ve sonrast degerlendirmelerinde

agri degerlerinde anlamli bir iyilesme saptandi (p<0.05). Tedavi sonrast kinezyolojik bantlama grubunda, VAS ile 6lgiilen istirahat (p<0,001) ve aktivite agrist (p<0,001) skorlar1, basing agri

esik degerleri (p<0,001), toplam KF-36 skoru ve KF-36 subgruplarindan biri olan agrt haricindeki tiim subgruplarindaki iyilesme derecesi daha fazlayd: (p<0,05).

Sonu¢  Miyofasiyal agri sendromu olan dis hekimlerinde hem egzersiz hem de egzersizle beraber kinezyolojik bantlama uygulamast agri agisindan yararl bulunmugtur. Egzersizle birlikte kinezyolo-

Jjik bant uygulamas: istirahat ve aktivite agrisinda, basing agri esiginde ve yasam kalitesinin bazt alanlarinda daha fazla iyilesme saglamistir.

Anahtar

Kelimeler miyofasiyal agri sendromlari; egzersiz; dis hekimleri; kinezyolojik bantlama
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INTRODUCTION
Dentists are known to generally work in an asymmetrical
and uncomfortable position with the head leant forward
and the arms stretched out from the body while rotating.
Maintaining this position for a long time can lead to musc-
le imbalances, neuromuscular problems, neck and shoul-
der pain and functional disorders."” Muscle imbalances
and recurrent muscle spasms can occur in dentists as a
result of prolonged immobility in a fixed body position

against the gravity.?

Myofascial pain syndrome (MPS) is a commonly encoun-
tered soft tissue disorder that stems from the trigger points
in the muscles and fascias. These trigger points are hype-
rirritable nodules in the taut band that are believed to be
caused by motor end plate dysfunction. MPS is a conditi-
on that is often misdiagnosed, mistreated or inadequately
treated.** In addition to trauma, factors, such as bending,
pushing and pulling motions; working in a fixed position;
repetitive movements; vibration and working heavily and
intensely for long periods, can also result in musculoskele-
tal pain.® The goal of MPS treatment is to inactivate the tri-
gger points in order to reduce pain, to reduce the stiffness
in the relevant/affected muscles, to promote the muscles
regain their normal length and to promote maintaining
proper posture, to increase muscle strength and to allow
the patient function normally. Treatment can involve phy-
sical therapy methods, such as exercise, heat packs, trans-
cutaneous electrical nerve stimulation (TENS), therapeu-
tic ultrasound (US) and topical and oral analgesics, muscle
relaxants, dry needling, local anaesthetics and botulinum

toxin injection.”®

In recent years, kinesio taping has found a place in the tre-
atment of MPS. Different from classical tapes in terms of
their physical characteristics, kinesiology tapes are made
of a sticky and flexible material and are directly applied on
the skin. Kinesio taping is used for a variety of purposes,
such as to correct muscle tone disorders, to increase the

range of joint motion and to reduce pain. Kinesio taping

increases the interstitial space by elevating the skin and
thereby leads to a greater amount of blood flow and cir-
culation in that area. This, in turn, reduces inflammation
in the area of application. This approach aims at reducing
pain, restructuring the neuromuscular system, preventing
injury and accelerating both circulation and tissue hea-

ling?

To our knowledge, there are no previous studies that have
investigated the use of kinesio taping for the treatment of
MPS in dentists. The aim of this study was to compare the
effectiveness of an exercise programme plus kinesiology
taping versus exercise programme alone in dentists who

have MPS in the upper trapezius muscle.

MATERIALS and METHODS
The present randomised, controlled and single-blind study
included 59 dentists who were diagnosed with MPS of the
upper trapezius muscle according to the Travel and Si-
mons criteria in order to investigate the short-term effects
of kinesio taping.'” Among the 59 patients screened for the
study, five were excluded for not meeting the inclusion cri-
teria, whereas two declined to participate in the study and
were excluded. The remaining 52 participants were divi-
ded into two groups using the dual block randomisation
method. Patients with cervical disc hernia, radiculopathy
or myelopathy, tumours, infections, psychiatric or syste-
mic diseases; patients with a history of previous brain or
shoulder surgery; pregnant women and patients with an
endocrine or rheumatic disease were excluded from the

study.

Patients in the second group received exercise program-
me alone. The kinesiology tape used in our study was wa-
terproof. The width of the tape was 5 cm, whereas its thi-
ckness was 0.5 mm. The tape was applied while the patient
was in siting position with the neck laterally deviated and
the head rotated in the same direction. Using the Kenzo
KT method, which is a tape inhibition technique, the tape

was stretched to a maximum extent starting from the up-
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per part of the trapezius before sticking it to the hairline

(Figure 1).

Figure 1. Kinesio taping application for upper trapezius

muscle

Taping was performed twice a week for a 2-week period
and was repeated four times in total. Patients in both the
kinesio taping and exercise alone groups were shown the
exercises they were required to perform, which included
stretching exercises of the neck, shoulder, pectoral and
scapular muscles, as well as isometric neck and range of
joint motion exercises. The patients were instructed to car-
ry out these exercises twice daily with ten repetitions for a
2-week period. The exercise programme was provided to
the patients in written as a home programme. In addition,
all patients received verbal training regarding the princip-
les of proper ergonomics. The evaluations were performed
at the beginning/baseline and at the end of the 2-week pe-
riod. During the study period, patients were only allowed
to use paracetamol. Three patients in the kinesio taping
group who did not attend taping visits during the 2-week
period were excluded from the study, whereas 2 patients in
the exercise alone group were excluded due to non-steroi-
dal anti-inflammatory drug use. The study was completed
with 23 persons in the kinesio taping group and 24 persons
in the exercise alone group. The Flow Chart of the patient

recruitment is presented in Figure 2.

v

Figure 2. Flowchart for the patients included in the study

Visual Analogue Scale (VAS)
The level of pain was evaluated using VAS, which is a sub-
jective measurement method. Patients were asked to mark
their pain level on a 10-cm horizontal line (0, no pain; 10,
unbearable pain). The value/level marked by the patient

was recorded as the VAS score.!!

Algometer
The pressure pain threshold was evaluated using an algo-
meter, which is an objective assessment method. Evaluati-
ons were performed with a Wagner Instruments (Baseline)
brand pressure algometer device. The trigger points on the
upper part of the trapezius were identified and marked.
The metal rod of the pressure algometer was applied per-
pendicular to the marked area. When using the algometer,
compression was increased gradually in a stepwise fashion
on the relevant area, and the patient was asked to say yes
when he/she starts to feel pain or discomfort, the point
where the pressure was discontinued. The procedure was
repeated three times with 60-second intervals between
each run, and the average of the three measurements was

recorded as the pressure pain threshold.'?
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Short Form-36 (SF-36) Health Survey
The SF-36 Health Survey is a scale used to determine gene-
ral health status of individuals and monitor the outcomes
of medical care. It consists of 36 items on 8 subscales deri-
ving from the long forms of the Medical Outcome Study.
Four subscales collect information on physical health and
the other four subscales focus on mental health, resulting
in two special dimensions. The scores on each subscale are
coded and summed to produce a total score ranging from
0 to 100, in which 0 points indicate the worst health state
and 100 points indicate the best health state. Studies have
shown that the SF-36 has a considerably high reliability.
The SF-36 has been developed for use in the general po-
pulation, and it shows great variability in clinical practice

and studies.’

The tests were performed before and 2 weeks after the
treatment. During evaluations, information regarding the
patients’ demographics, work experience, total hours of
work per week, hours of work per day, average length of
a session, dominant hand and educational level (master’s
degree, doctorate) were obtained and recorded through a

face-to-face interview.

All patients who took part in the study were informed
about the treatment methods and all signed an informed
consent form indicating that their participation to the
study was voluntary. The necessary permission and appro-
val was obtained from the local ethics committee for the

conduct of the study.

Statistical Analysis
The data was analysed using the SPSS 24 (SPSS Inc, Chi-
cago, IL, USA) software package. The continuous vari-
ables (i.e. measurements such as age, height and weight,
for which an arithmetic mean could be calculated) were
expressed as mean + standard deviation, while categorical
variables (i.e. measurements such as gender, civil status,

smoking status and analgesic use, which can be indicated

in numbers and percentages) were expressed as numbers

and percentages.

The Shapiro-Wilk test was used to determine the confor-
mity of the examined variables to normal distribution.
The variables with normal distribution were evaluated
using parametric tests, whereas variables without normal
distribution were evaluated using non-parametric tests.
When the parametric test assumptions were satisfied,
the independent samples t-test was used to compare the
differences between the independent groups. Conversely,
when the parametric test assumptions were not satisfied,
the non-parametric Mann-Whitney U test and analysis of
variance were used to compare the differences between the

independent groups.

The Wilcoxon test was used to compare the dependent
groups (intragroup analysis). The differences between the
categorical variables were examined using the Spearman’s
chi-square and Pearson’s Chi-square tests. A p value <0.05

was considered statistically significant in all analyses.

RESULTS

The study was completed with 47 patients in total, inc-
luding 8 women and 15 men in the kinesio taping group
and 11 women and 13 men in the exercise alone group.
The mean age was 29.83 + 5.45 years in the kinesio taping
group and 31.79 £ 5.60 in the exercise group. An evalua-
tion of the patients’ demographic data revealed that the-
re was no statistically significant difference between the
groups (p > 0.05) with respect to age, weight, marital status
and analgesic use. There were 15 smokers in the exerci-
se group and 8 smokers in the kinesio taping group. The
number of smokers in the exercise group was significantly
higher (p=0.044) (Table 1).

VAS score at rest, VAS score during activity, pressure th-
reshold values as measured by the algometer and the sco-
res on the physical functioning, physical role limitation,

bodily pain, vitality (energy), emotional role limitation
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Table 1. Demographic features of patients
Kinesio taping Exercise alone group
group (n=24) P
(n=23)
Age (year) 29.83 +5.45 31.79 £ 5.60 0.230
Height (cm) 171 £9.8 168 +11.0 0.463
Weight (kg) 69.74 + 13.69 70.25 £ 10.31 0.885
Gender (female/male) 8 (34%)/15 (66%) 11 (45%)/13 (55%) 0.387
Marital Status (married/single) 11 (%44)/ 14 (%56) 9 (36%)/16 (64%) 0.387
Smoker (yes/no) 8(32%)/17 (68%) 15 (60%)/10 (40%) 0.044*
Analgesic use (yes/no) 7 (28%)/8 (72%) 9 (36%)/16 (64%) 0.381
* A p value of <0.050 was considered statistically significant.
Continuous variables were expressed as mean + standard deviation, whereas categorical variables were expressed as n (%)
Continuous variables were measured with the t-test, whereas categorical variables were measured with the Chi-square test.

and mental health subscales of the SF-36 and the total sca-
le scores were significantly different in the kinesio taping
group after the treatment (p < 0.05). However, the scores
on general health perception and social role functioning
subscales did not significantly change after the treatment
in the kinesio taping group (p = 0.549, p = 0.059 respec-
tively).

In the exercise group, VAS score at rest, VAS score during
activity, pressure threshold values as measured by the al-
gometer and the scores on the physical functioning, bodily
pain, general health perceptions, vitality (energy), emoti-
onal role limitation and mental health subscales of the SF-
36 and total scale scores were significantly different after
the treatment (p < 0.05). However, the scores on the social
role functioning subscale did not significantly change after
the treatment (p = 1,000).

A comparison of the two groups revealed that kinesio ta-
ping group made a greater improvement after treatment
on VAS scores at rest and during activity, algometric me-
asurements and the scores on the subscales of SF-36 (p <
0.05). Only the improvement in the ‘bodily pain’ subscale
of the SF-36 did not show statistically significant difference
between the groups (p = 0,766) (Table 2).
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Table 2. Intragroup and intergroup comparisons of pain at rest and during activity, algometer results and Short Form-
36 scores between study groups before and after treatment

Kinesio taping group

Exercise alone group

[n=23] Mean+SD (n=24) Mean+SD p

Before treatment 5,35£2,10 5,38+2,14 0,965

After treatment 1,91+1,24 3,75%1,78 <0,001
VAS (at rest)

Difference 3,43+1,47 1,63+0,92 <0,001

P <0,001 <0,001

Before treatment 6,5242,25 6,54+1,96 0,974

After treatment 2,78+1,65 4,58+1,84 0,001
VAS (activity)

Difference 3,74+1,81 1,96+1,16 <0,001

P <0,001 <0,001

Before treatment 4,71+0,83 4,63+0,60 0,677

After treatment 7,28+1,12 5,33+0,75 <0,001
Algometer

Difference 2,57+1,09 0,70+0,49 <0,001

p <0,001 <0,001

Before treatment 86,09+11,85 70,0+16,75 0,001
Physical func- After treatment 93,91+8,79 80,0+14,82 <0,001
tioning Difference 7,838,64 10,0+11,80 0,476

p 0,001 <0,001

Before treatment 66,30+43,70 47,92+41,64 0,147
Role function After treatment 82,61+31,48 53,13+41,25 0,008
(physical) Difference 16,30+24,55 5,21+14,71 0,070

p 0,004 0,102

Before treatment 55,09+22,77 45,08+18,44 0,106
Pai After treatment 65,48+16,04 56,67+13,93 0,051

ain

Difference 10,39+13,74 11,58+13,54 0,766

p 0,003 0,001

Before treatment 58,87+18,07 52,0£16,41 0,180
General health After treatment 59,65+15,45 56,25+12,43 0,411
perception Difference 0,78+7,17 4,25+14,67 0,308

p 0,549 0,169

Before treatment 50,22+17,74 51,46+18,15 0,814

After treatment 58,70+13,33 55,63+15,56 0,472
Vitality (energy)

Difference 8,48+10,81 4,17+22,59 0,407

p 0,002 0,146

Before treatment 70,26£19,15 51,46+18,15 0,146

After treatment 72,48%16,79 62,25+£18,42 0,035
Social functioning

Difference 2,22+4,95 10,79+9,81 0,332

p 0,059 1,000

Before treatment 65,22+39,59 44,50+42,522 0,091
Role function After treatment 87,0+26,08 55,58+42,5 0,004
(emotional) Difference 21,78+31,19 11,08+32,16 0,253

p 0,005 0,123

Before treatment 55,83+16,29 55,83+14,66 0,999

After treatment 60,7£15,57 57,0+£13,20 0,384
Mental health

Difference 4,87+9,35 1,17+8,63 0,142

P 0,014 0,293

Before treatment 63,43+17,10 53,63+14,71 0,035

After treatment 72,65+11,56 59,58+11,76 <0,001
Total SF-36 score

Difference 9,2248,16 5,96+6,53 0,137

p <0,001 <0,001

SD: Standard deviation, VAS:Visual analog scale, SF-36:Short form-36
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DISCUSSION
This study found that exercise alone and exercise plus ki-
nesio taping reduced pain and improved the quality of life
in dentists with MPS. In addition to this, it was observed
that the combination of exercises with kinesio taping re-
sulted in additional benefits relative to exercise alone in
reducing pain and raising the pressure pain threshold of

dentists.

The most commonly observed musculoskeletal disorders
among dentists are neck and upper extremity disorders.
Inappropriate working conditions and non-ergonomic
settings often result in occupational problems. Prolonged
isometric contractions caused by maintaining the same
body position for extended period while performing in-
terventional procedures increase the amount of stress on
their muscles.' This, in turn, results in muscle spasms and
pain that reduces the range of joint motion and muscle

strength.'®

Kinesio taping can be used to correct disorders in musc-
le tone, to treat trigger points and to increase the range
of joint motion. Kinesio taping method that has become
a common practice in recent years can be used alone or
combined with conventional physical therapy methods.'¢
In a previous study investigating the effectiveness of kine-
siology taping in MPS treatment, individuals were divided
into two groups, with the first group receiving kinesio ta-
ping and exercise, whereas the second group received sham
taping and exercise. The taping and exercise treatments
were repeated every 3 days and five treatment sessions
were applied in total over a 3-week period. It was reported
that while both groups showed improvement, the group
that received kinesio taping and exercise experienced a
greater improvement."” Similarly in our study, the combi-
nation of exercise with kinesio taping also proved effective
in reducing pain. In another study, individuals with MPS
were divided into three groups. The first group received ki-
nesio taping and exercise, the second group received TENS

and exercise and the third group received exercise alone.

The study involved ten treatment sessions performed over
a 2-week period. Although it was observed at the end of
the treatment that all the three groups showed a decrease
in the level of pain, none of the treatment methods were
reported to be superior over the others.”® Some of the re-
sults of this study are parallel to the findings of the present
study. The kinesio taping method reduces pain by increa-
sing the blood flow and lymphatic circulation. The decrea-
se in pain level is thought to be resulting from the inhibiti-
on of the transmission of pain sensation by the gate control
mechanism at the spinal level."” However, the clinical sig-
nificance of kinesio taping in pain treatment remains unc-
lear. Kinesio taping is also a method that is used to modify
pain, muscle activity and processes, such as inflammation
in clinical practice.?**! In MPS, the main objective of exer-
cises is to increase muscle strength and elasticity, to preser-
ve the range of joint motion and to accelerate circulation.
The increasing endorphin and catecholamine levels after
exercise also have an effect on mental functions. Stretching
exercises that have a particular place among other types
of exercises play an important role in stretching the shor-
tened muscles, in improving the range of motion of the
neck and shoulders and in providing a general sense of
relief. Stretching and posture exercises for MPS are recom-
mended not only for treatment purposes but also for their
protective effects. Passive stretching exercises, in particu-
lar, help reduce the number of painful trigger points and
provide long-term relief. The applied muscle stretching te-
chniques tend to be effective by equalising the sarcomere
length along the stiffed muscle.** A study conducted by
Gam et al. showed that a treatment programme involving
massage and stretching exercises was more effective in re-
ducing the number of and relieving trigger points than the
exercise alone group that only received analgesics.? It has
been reported that individuals with mechanical neck pain
tend to have more sensitive spots in the upper trapezius,
sternocleidomastoid muscle and suboccipital muscles and
that the anterior tilt of the head causes a shortening of the
posterior cervical extensor muscles that further increases

the sensitivity in the suboccipital region.” The algometer
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that is used to detect sensitive spots is a sensitive, objective
and reliable measurement method to evaluate the pressure
pain threshold. Because a low pressure pain threshold and
pain tend to be directly related to each other, the treatment
methods used to reduce pain can also be used to increase
the pressure pain threshold.” In another study evaluating
the effect of exercises on MPS, the treatment group rece-
ived a 5-day course of home programme involving static
stretching followed by ischaemic compression, whereas
the exercise alone group received only a 5-day course of
home program consisting of active normal joint move-
ments. The study suggested that the home programme in
the treatment group reduced pain level and also increased
the pressure pain threshold.” In a study of patients with
chronic lower back pain, the patients were divided into
three groups, with the first group received kinesio taping,
the second group received exercises alone and the third
group received a combination of kinesio taping and exer-
cise. These patients were followed for a period of 4 weeks,
and the VAS and disability measurements were used in
the follow-up of these patients. The results of this study
showed a decrease in the pain levels of all groups, while
the patient group that only received exercises was also ob-
served to have a decrease in pain-related disability.”® Our
results showed that both groups had a significant improve-
ment in the pressure pain thresholds after the treatment.
However, the improvement after the treatment was found
to be significantly greater in the group that received kine-
sio taping than in the exercise alone group. The pain that is
observed in MPS negatively affects the functionality of an
individual, along with adversely impacting his/her men-
tal state and, by extension, his/her quality of life. In our
study, the quality of life of individuals was evaluated with
the SF-36 Health Survey. Significant improvements were
noted in the emotional role limitation, bodily pain, vitality
(energy), physical role limitation and mental health para-
meters in the kinesio taping group. Conversely, in the exer-
cise alone group, improvements were only observed in the
physical functioning and bodily pain subscales. There were

significant improvements in the total SF-36 scores of both

groups. Another important feature of kinesiology tapes is
that they are thin and elastic. The increase in the ability
to perform movements that is conferred by this flexibility
also causes the muscles to work and function. Reducing
the length of bed rests, maintaining a normal active life
and increasing the feasibility of exercises are all important
for the motivation of patients. An improvement in the life

quality is therefore expected.*

The present study has strengths and limitations. One of the
strengths of our study is that there is no previous study in
literature investigating the effectiveness of exercise alone
versus kinesio taping combined with exercise therapy on
dentists who are affected by MPS of the upper trapezius.
The limitations of our study include the small number of
patients, short duration of the therapy and the absence of

long-term follow-up data of the patients.

Our results show that patients with MPS receiving kinesio
taping combined with exercises can experience significant
improvement after the treatment. However, there is a need
for further studies to establish a body of clinical evidence

in this regard.
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Abstract
Objective  To evaluate the MR imaging findings of the cerebellar tumors (CT) in adults and to make an algorithm to discriminate these tumors from each other.
( Sakarya Med ] 2019, 9(2):281-288 )
Materials ~ Adult patients with CT who were treated surgically were included. Brain MRs and patient records were evaluated for pathological diagnosis, imaging findings and Ki-67
and Methods  labeling index. The apparent diffusion coefficient (ADC) values of the tumors and centrum semiovale (CS) and the ratio of each other were noted. Kruskal-Wallis test was
used for comparison.
Results 100 adults (45 women, 55 men with a mean age of 46.6115.6 years) with pathologically proven CT were included. Tumors were divided into five groups as: a. primitive
neuro-ectodermal tumor (PNET) + medulloblastoma (MB), b. grade 3+4 gliomas, c. grade 1+2 gliomas, d. metastasis (MET) and e. lymphoma. The ratio of the mean ADC
(x10-3 mm2/s) of the tumor to those of CS was 1.210.22, 1.38%0.93, 1.98%0.69, 1.48+0.45 and 1.25+0.11 for PNET&MBs, grade 3+4 gliomas, grade 1+2 gliomas, METs and
lymphomas, respectively. Significant difference was detected between grade 1+2 gliomas and PNET&MB (P=0.018), MET (P=0.004) and lymphoma (P=0.002).
Conclusion  CT in adults might be differentiated from each other by using some MR imaging clues and patient characteristics.
Keywords  Apparent diffusion coefficient; cerebellum; cerebellar tumors; magnetic resonance
(3
Amag  Erigkinlerde serebellar tiimorlerin (ST) MR goriintiileme bulgularini inceleyip birbirlerinden ayrim icin algoritmik yaklasim olusturabilmek. (Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):281-288 ).
Y”Gireglve Calismaya, cerrahi olarak tedavi edilmis ST’li erigkin hastalar dahil edildi. Beyin MR'ler: ve hasta kayitlar: patolojik tan, goriintiileme bulgular ve Ki-67 indeksi agisindan tarands. Tiimdre

OMIEMIEr o sentrum semiovale (SS) ye ait goriiniir difiizyon katsayilart (GDK) ile birbirlerine oranlari hesapland. Karsilagtirma igin Kruskal-Wallis testi kullanildz.

Bulgular  Calismaya yas ortalamast 46.6+15.6 yil olan 100 (45 kadin, 55 erkek) ST’li hasta dahil edildi. Tiimérler 5 gruba ayrildi: a. primitif noroektodermal tumor (PNET)+medulloblastom (MB) b.
evre 3+4 gliomlar, c. evre 1+2 gliomlar, d. metastaz (MET) ve e. lenfoma. PNET&MB, evre 3+4 gliomlar, evrel+2 gliomlar, MET and lenfomalara ait ortalama ST/SS GDK (x10-3 mm2/s)
degerleri siratylal.21%0.22, 1.38+0.93, 1.98+0.69, 1.48+0.45 and 1.25%0.11. Evre 1+2 gliomlar ve PNET&MB'ler (P=0.018), MET (P=0.004) ve lenfomalar (P=0.002) arasinda anlaml: fark
vard.

Sonu¢  Erigkinde ST ler bazi MR ipuglart ve hasta dzellikleri ile birbirlerinden ayirt edilebilir.
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Kelimeler

Goriiniir difiizyon katsayisi; manyetik rezonans; serebellum; serebellar tiimérler
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INTRODUCTION
Posterior fossa tumors are relatively rare in adults in cont-
rast to pediatric age group and a posterior fossa tumor in
an adult have a very diverse differential diagnosis list. Me-
tastasis is by far the most common posterior fossa tumor
in adults. Lung, breast, renal and colon cancers, melanoma
are the most frequent primary tumors to metastasize to
cerebellum like the cerebrum.! And the incidence of me-
tastases is gradually increasing because of the rise in the
survival of the cancer patients.>® When metastases are exc-
luded, primary cerebellar tumors (CT) in adults are rare

central nervous system (CNS) neoplasias.

Although magnetic resonance (MR) imaging is a pivotal
technique for diagnosing and following CTs like the other
CNS tumors, in contrast to histological assessment, it gives
restricted information with respect to tumor classificati-
on and grading.* Location, enhancement pattern, signal
intensity and edema on MRI, give valuable information
about the CTs. However, although a definite preoperative
diagnosis is crucial, making a distinction between various
CTs is difficult and imaging findings usually interfere with
different tumor types. In the current study, we aimed to
evaluate MR imaging findings and patient charactheristics
of the CTs in adults and to make an algorithm to discrimi-

nate these tumours from each other.

MATERIALS and METHODS
The local Institutional Review Board (IRB) approved the
current retropective study and informed consent was wai-
ved for this type of study. A retrospective assessment of our
case records was performed to define adult patients with
CTs who were treated between February 2004 and Septem-
ber 2014. A total of 100 adult patients with pathological-
ly proven CTs were included in the study. There were 45
women and 55 men with a mean age of 46.1 years (range
18-77 years), harboring 3 pilocytic astrocytomas (PA), 11
hemangioblastomas (HB), 5 high grade gliomas (HGG),
13 medulloblastomas (MB), 4 epandimomas (EP), 4 low

grade gliomas (LGG), 2 gliosarcomas (GS), 2 cavernomas

(CA), 2 Lhermitte Duclos diseases (LDD), 4 primary brain
lymphomas, 1 primitive neuro-ectodermal tumor (PNET)
and 49 metastases (MET) (Table 1). All MR images were
obtained by a 1.5 T system (Magnetom Vision, Siemens,

Erlangen, Germany) with a standard head-coil.

Table 1. Histopathologically proven cerebellar tumors

Tumor type Number of patients
49

13

Metastasis

Medulloblastoma

—
—_

Hemangioblastoma

High grade glioma

Low grade glioma

Epandimoma

Primary brain lymphoma

Pilocytic astrocytoma

Gliosarcoma

Cavernoma

[SSIN I NS I (SR OURN TN BN N |

Lhermitte Duclos disease

—_

Primitive neuroectodermal tumor

Age and gender distribution according to tumor types

were given at Table 2.

Table 2. Characteristics of patients according to the tumor
types.
Tumor type Nufnéll)sez Z?r;ai:(:nts Nu;tsez Z?r;a(;li(:nts
Female Male Female Male
PNET+MB 1 10 1 1
Glial 3+4 2 3 1 1
Glial 1+2 11 8 5 2
MET 8 3 10 28
Lymphoma 0 0 4 0

Extra-axial posterior fossa tumors, brain stem tumors and
patients without pathological diagnosis were excluded.
Imaging findings and patient records were retrospectively
evaluated for pathological diagnosis, enhancement pattern
(none, homogeneous, heterogeneous, tiny and mural),
homogeneity on T2-weighted (T2W) images, location,

morphology (cystic, solid and mixt), signal void vessels,
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peri-tumoral edema, ascending or descending herniation,
number of lesions and existence of supra-tentorial lesion.
Ki-67 labeling index was analyzed in 33 patients and valu-
es greater and lower than 10% were accepted as high and

low index, respectively.

The minimum, maximum and mean apparent diffusion
coefficient (ADC) values of the tumors were noted in 62
patients and the mean ADC values of the centrum semi-
ovale (CS) were also recorded as a control. Three region
of interests (ROIs) were hand drawn on the center of the
solid part of the tumor and on the normally-appearing
ipsilateral CS. Final ROI was placed on the tumor cove-
ring the whole borders. The ratio of the mean ADC of the
tumor to the mean ADC of the centrum semiovale was
calculated. We divided patients into five groups in order
to compare the ADC values and ratios as; group 1: PNET
and MB, group 2: HGG and GS (World Health Organisati-
on (WHO) grade 3 and 4 gliomas), group 3: LDD and PA
(WHO grade 1 and grade 2 gliomas), group 4: MET and
group 5: lymphoma.

Statistical Analysis
Mean + standard deviation, minimum and maximum va-
lues were used to describe the quantitative variables. Also,
frequency and percentages are given for the nominal data.
Normality assumption was checked by Shapiro Wilk’s test
and it was found that data do not conform to normal dist-
ribution. Therefore, comparisons of quantitative variab-
les among five-diagnostic groups were assessed with the
non-parametric Kruskal Wallis test. Conover-Dunn mul-
tiple comparison test was used after a significant Kruskal
Wallis test. Distribution of categorical variables was com-
pared among groups with the Pearson Chi-square analysis,
Fisher’s exact test or Fisher-Freeman-Halton’s test. Also,
nonparametric classification and regression tree approa-
ch was used to identify variables discriminating diagnose
groups. For all analyses the IBM-SPSS version 21.0 was

used and the statistical significance was set at P<0.05.

RESULTS
5 cerebellar tumors (1 LGG, 2 LDDs and 2 CAs) were not
enhancing on MR. The remained 3 LGGs were enhancing
of which, 2 tumors had tiny and one tumor had heteroge-
neous enhancement. There were 5 tumors with homoge-
neous enhancement including 4 lung cancer metastases
and one grade 2 EP. Heterogeneously enhanced tumors
were 74 in number. All HGGs, all MBs and both GSs, 3 of
the EPs, all lymphomas, one LGG, one PA, one PNET and
47 of the METs had heterogeneous enhancement. All HBs
had mural enhancement as expected. 2 of the 3 PAs had
mural enhancement and the other one heterogeneously

enhanced.

74 heterogeneously enhanced tumors had all heterogene-
ous signal intensity on T2 weighted images. 15 tumors (6
METs, 3 lymphomas, 3 MBs, 2 HBs and 1 GS) had bila-
teral cerebellar involvement. Left cerebellar involvement
was noted in 38 patients and in 43 patients right cerebel-
lar hemisphere was involved. 4 patients had only vermian
masses and involvement of both vermian and one of the
cerebellar hemispheres was noted in 18 patients (7 METs,
6 MBs, 2 GSs 1 lymphoma, 1 EP and 1 LDD).

4 pure cystic lesions were all lung cancer metastasis (3
non-small cel carcinoma, 1 small cell carcinoma). Of the
remaining 96 cerebellar tumors, 70 were solid masses and
26 were mixt tumors. 30 METs and 11 MBs were solid in
nature. All PAs and HBs were mixt (solid-cystic) type tu-

mors except one solid PA.

Signal voids on T2 weighted images, were not seen in 89
tumors. 4 out of 5 HGGs, 1 GS, 1 HB, 1 PNET, 1 MB, 2
LDDs and 1 MET had signal void vessels on T2 weigh-
ted images. However, on histo-pathological evaluation 23
tumors had vascularity (8 HBs, 4 HGGs, 4 MBs, 2 GSs, 2
PAs, 1 CA, 1 LGG and 1 PNET,).

15 tumors (3 PAs, 4 HBs, 3 EPs, 1 MB, 2 LDDs and 1 LGG)
had no peri-tumoral edema. 6 out of 11 HBs had at least
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minimal edema. All metastases and all MBs had peri-tu-

moral edema.

Descending tonsillar herniation was noted in 17 patients
(7 METs, 4 HBs, 2 MBs, 1 LGG, 1 LDD, 1 lymphoma and 1
PNET). There were only 2 tumors causing ascending her-
niation, one of them was GS and the other one was LDD. 1

HB provoked both ascending and descending herniation.

17 tumors having multiple cerebellar masses of which 12
tumors were metastasis. The remaining 5 tumors whi-
ch were also multiple in number, 3 masses were primary
cerebellar lymphoma and 2 masses were HB. 27 patients
had both infra- and supra-tentorial parenchymal lesion. 20
METs, 3 MBs, 1 GS, 1 EP, 1 HGG and 1 lymphoma com-
prised additional supra-tentorial lesion. 1 lymphoma and
2 METs had additional supra-tentorial meningeal involve-

ment.

Analysis of Ki-67 labeling index revealed low index valu-

es for all LGGs, half of the HGGs/GSs and 42.9% of the
PNET/MBs and high index values for all of the lympho-
mas, half of the HGGs/GSs and 35.7% of the PNET/MB:s.

The minimum, maximum and mean ADC values of the
cerebellar tumors were summarized in Table 3. The ra-
tio of the mean ADC (x10-3 mm2/s) of the tumor to the
mean ADC of the centrum semiovale was 1.21 (£0.22),
1.38 (#0.93), 1.98 (+0.69), 1.48 (+0.45) and 1.25 (+0.11) for
PNET&MBs, grade 3+4 gliomas, grade 1+2 gliomas, METs
and lymphomas, respectively (Table 3).

The mean ADC ratio of the tumor to the centrum semiova-
le, was statistically significant for differentiating the grade
1+2 gliomas from PNET&MB (P=0.018), MET (P=0.004)
and lymphoma (P=0.002) (Figure 1). However, the mean
ADC ratio of the tumor to the centrum semiovale, was not
statistically significant for differentiating grade 1+2 glio-
mas from grade 3+4 gliomas (P=1.00).

Table 3. The minimum, maximum and mean ADC values of the cerebellar tumors and centrum semiovale also the mean ADC ratios

of both.

ADC value PNET+MB Glial 3+4 Glial 1+2 MET Lymphoma
Minimum 248 (1214) 220 (¥213) 565 (1429) 333 (£215) 324 (£189)
Maximum 872 (1833) 900 (+1010) 1423 (£896) 1238 (1902) 941 (+542)

Mean 474 (+414) 451 (1472) 982 (+631) 743 (+476) 661 (+376)
Centrum semiovale 421 (£371) 326 (£340) 525 (£321) 546 (+322) 542 (+310)

The mean ratio 1.20 (30.22) 1.38 (£0.09) 1.98 (30.69) 1.48 (30.45) 1.25 (30.11)

DISCUSSION lymphoma, mean ADC ratios may be useful. However,

ADC in the brain tissue reflects tissue cellularity as quanti-
fied by intracellular volume fraction and extracellular vo-
lume fractions.5 The current study demonstrated that the
highest cellularity was detected for PNET&MB, followed
by lymphoma as indicated by the mean ADC ratios of the
tumor to the centrum semiovale. In order to differentiate
grade 142 cerebellar gliomas from PNET&MB, MET and

differentiation of PNET&MB, MET, lymphoma and grade
3+4 gliomas from each other was difficult and the differen-
ce of the mean ADC ratios was not statiscally significant.

In order to make an algorithm (Figure 2) for discrimina-
ting cerebellar tumors by the findings of the current study;
first of all, homogeneity was assessed and patients were di-

vided into two groups as having heterogeneous (74 cases)
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or homogeneous masses (26 cases) on T2W images. Then,
patients with homogeneous tumors were further divided
into two groups as solid and mixt type tumors or cystic
tumors according to the tumor nature. The 4 cystic tumors
which were also homogeneous masses were all metastasis.
The remaining 22 cases included 21 glial 1+2 tumors and
1 MB. That MB case could be easily differentiated from ot-

hers by means of the mean ADC ratios.
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Figure 1. Box plot diagram obtained from Kruskal-Wal-
lis test, shows the distribution of the mean ADC ratios
of the tumor to the centrum semiovale for five groups
(PNET+MB, glial 3+4 tumors, glial 1+2 tumors, MET, ly-

mphoma).

Figure 2. The algorithm for discriminating cerebellar tu-

mors by the findings of the current study.

Patients with heterogeneous tumors were divided into two
groups as patients younger (30 cases) and older (44 cases)

than 45 years old. And the older group was further divided

into two groups as tumors with peri-tumoral edema (43
cases) and tumors with no peri-tumoral edema (1 case).
The latter tumor was a grade 2 EP. Patients older than 45
years old and having heterogeneous tumors with at least
minimal peri-tumoral edema were all possessing highly
malignant tumors with poor prognosis either metastasis
(35 cases; 81.3%) or primary cerebellar lymphoma (4 ca-
ses; 9.3%) or PNET+MB (2 cases; 4.6%) or grade 3+4 gli-

oma (2 cases; 4.6%).

Younger group of patients who had heterogeneous tumors
were further divided into two groups as male (17 cases)
and female gender (13 cases). On one hand, male patients
with heterogeneous cerebellar tumors who were younger
than 45 years old, had most commonly PNET+MB (10 ca-
ses; 58.8%) followed by MET ( 3 cases; 17.6%), glial 3+4
tumor (3 cases; 17.6%) and glial 1+2 tumor (only 1 case;
5.9%). On the other hand, female patients with heteroge-
neous cerebellar tumors who were also younger than 45
years old, had most commonly MET (7 cases; 53.8%) fol-
lowed by glial 1+2 tumors (3 cases; 23%), glial 3+4 tumors
(2 cases; 15.3%), PNET+MB (only 1 case; 7.6%).

Metastases were by far the most frequent tumor type in
this series as expected. List of primary malignancies is gi-

ven at Table 4.

Table 4. List of primary malignancies

Primary malignancy Number of patients
Non-small cell lung carcinoma 16
Small cell lung carcinoma 12
Ductal carcinoma 10
Renal cell carcinoma 4
Adenocarcinoma 3
Malign melanoma 1
Prostate cancer 1
Choriocarcinoma 1
Gastric neuroendocrine tumor 1

Classically brain metastases are well-defined lesions and

multiple in number with marked edema on MR and that
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finding can cause hydrocephalus, ascending and descen-
ding herniation, brain stem compression and death.® In
this series, majority of the cerebellar metastases, except 4
pure cystic lesions and 2 tumors with homogeneous en-
hancement, had heterogeneous enhancement and all of
them showed at least minimal peri-tumoral edema. One
of the small cell lung cancer metastases was composed of
a smooth margin-cyst with an heterogeneously enhancing

mural nodule.

PA is a common cerebellar tumor in children but in cont-
rast, rarely develops and has a worse prognosis and higher
mortality rate in adults”® Two PAs (2/3) in this series, had
a large cyst with an homogeneously enhancing mural no-
dule and the remaining PA was a solid tumor reflecting the
general imaging patterns.” Our patients had a mean age
of 26.6 years and in all cases peri-tumoral edema was not

detected.

HB is a common intracranial vascular tumor in von Hip-
pel-Lindau disease but, it may also arise without the pre-
sence of that disease in the cerebellum.”® In the current
study, two of eleven patients with HB had von Hippel-Lin-
dau disease and bilateral cerebellar tumors. All of the HBs
were composed of a smooth-margin cyst and a homogene-
ously enhancing mural nodule. Up to 60-70% of hemangi-
oblastomas may have prominent signal voids*'! but in our
series only 9% (1/11) of the cases had signal void on T2

weighted images.

HGGs representing WHO grade 3 and grade 4 gliomas,
are frequent intracranial tumors however, cerebellar loca-
lization is very rare.''® They usually arise in the fifth or
sixth decade of life and our five HGG cases had a mean
age of 42.4 years. Although the most common diffential
diagosis for all cerebellar mass lesions is metastasis, in 80%
of the HGG cases in this series, signal void vessels were de-
tected at the periphery of the tumor and that finding may
suggest HGG in the cerebellum. Differentiation of HGGs

from metastasis or MB or lymphoma by means of the

mean ADC values and ratios was not statistically signifi-
cant. MR spectroscopy and perfusion which were not used
in the current study, may be utilized for discrimination of

HGGs from other differential diagnoses.'®

MB is the most common malignant tumor in the posteri-
or fossa in children however, it is rare in adults and have
different imaging characterictics.””' MBs in children most
often arises from the vermis but in contrast, adult MB ten-
ds to occur at the cerebellar hemispheres.’®!* All MBs in
this series, were located at one of the cerebellar hemisphe-
res (oft-lateral origin) and 4 cases had additional vermian
involvement. In only one case, signal void was noted and
peri-tumoral edema was not detected in another case. All
MBs were heterogenous masses and had heterogenous en-

hancement.

Although 4th ventricule is a prevalent location for infra-
tentorial EPs, cerebellar hemispheres may also be the ori-
gin.”® There is no sex propensity*, but in this series all four
EPs were female. 3 EPs heterogenously enhanced and the
remaining had homogenous enhancement. Glial fibrillary
acidic protein (GFAP) was positive in 75% of the cases
(3/4). Peri-tumoral edema was not noted for 3 EPs and in

only one case, minimal edema was detected.

Primary cerebellar LGGs are rare.”> Absence of enhance-
ment is generally the rule for LGGs however, tiny enhance-
ment may be encountered. Nevertheless, an enhancement
in a brain tumor should be regarded as an alarming sign
for progression and in this series, 75% of the LGGs (3/4)
had tiny or heterogeneous enhancement. The number of
the patients were very insufficient in the current study
but cerebellar LGGs may demonstrate enhancement eit-
her tiny or heterogeneous, more frequently than the sup-
ra-tentorial ones. In other words, cerebellar LGGs may
have a more tendency to enhancement than supra-tentori-
al LGGs. That point is remained to be validated with larger

number of samples.
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GS is a type of glioblastoma composed of glial and additi-
onal sarcomatous components. They are highly aggressive
tumors and commonly arise from the supra-tentorial cor-
tex.?*** Primary cerebellar GS is very rare and our 2 cases
(21 and 39 years of age) showed heterogenous enhance-
ment with predominant peri-tumoral edema and vermian
involvement on MR. They all demostrated necrosis, high
vascularity, mitosis rate and Ki-67 labeling index values on

pathological examination.

LDD is a rare benign slowly growing cerebellar tumor whi-
ch is a hamartoma actually, also called dysplastic cerebellar
gangliocytoma. MR imaging findings including striation
and high T2 signal in cerebellum, enlargement of the in-
volved hemisphere and vermis without enhancement,
thickened folia without destruction are pathognomonic
and there is no need to histopathological assessment for
definitive diagnosis.?** Our two cases had high ADC valu-
es as described in the literature.” However, we have noted
signal void vessels within the involved cerebellum in both
patients and that point was not discussed before. One of
the LDD had calcification on CT and caused ascending
herniation while the other case induced descending ton-

sillar herniation.

In the current study, all primary cerebellar lymphomas
were women in contrast to supra-tentorial primary CNS
lymphoma cases in which male predominancy is seen.”
Supratentorial location is found in 75%-85% of the lymp-
homa cases and primary cerebellar origin is very rare.” As
it is well-known, it is a highly cellular tumor, the reason for
low ADC values and all tumors in this series showed he-
terogenous enhancement with high Ki-67 labeling indexes
indicating high proliferation. 3/4 of the lymphoma cases

had multiple cerebellar masses.

There were several limitations in our study. First of all, a
larger number of patients is necessary to end up with firm
conclusions about differentiation of cerebellar mass lesi-

ons. The relatively small number of patients in this series

is due to our rigid exclusion criteria. Secondly, advanced
MRI techniques, besides diffusion-weighted imaging whi-
ch was performed in some of the patients, were not obtai-
ned for each patient. Third, because only the mass lesions
of the cerebellum were involved within the study, the most
common pathology or space occupying lesion of the cere-
bellum and also a mimicker of tumors; stroke or infarction
was not mentioned in the study. However, despite these
limitations, we argue that the current study overviewed
and has important implications regarding discrimination

of cerebellar tumors in adults.

In conclusion, cerebellar tumors in adults may be differen-
tiated from each other by using some MR imaging clues

and patient characteristics.
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‘The aim of the study was to explore the effect of kinesiophobia on daily and sport activities of the patients following their anterior cruciate ligament (ACL) reconstruction.
We correlated Tampa scale of Kinesiophobia (TSK) with Tagner Activity score (TAS). We hypothesized that high level of Tam-pa scale of Kinesiophobia decreases Tagner
Activity score. ( Sakarya Med J 2019, 9(2):289-296 )

A total of 50 patients, who had Anterior cruciate ligament (ACL) reconstruction surgery between January 2010 and December 2016 were included to this study. KT-1000
arthrometer at 30 de-grees knee flexion was performed for both knees. Patients completed Lysholm Knee, TAS and TSK questionnaires postoperatively and TSK score was
correlated with TAS and Lysholm knee score

Mean age was 29.6 (18-50) and minimum follow-up was 12 months. Twenty out of 50 patients (%40) had meniscal tears. There was significant and inverse correlation
between TAS and TSK. Higher TSK led to lower TAS whilst lower TSK led to higher TAS. However, there was no correla-tion between Lysholm knee score, TAS and TKS
in patients with or without meniscal tear.

Our study showed that good knee function is not the only indicator to return preinjury daily and sport activities but kinesiophobia may also play a significant role even if
Lyshman knee score is higher. Therefore, the patients with ACL injury should be informed about the kinesiophobia. We suggest that a kinesiophobia test could be added
to the patients assessments with ACL injury. The patients who have high rate of kinesiophobia preoperatively, may benefit from psychotherapy postoperatively in addition
to their physical therapy.

Anterior Cruciate Ligament; Kinesiophobia; Lysholm knee score; Meniscal tear
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Kinezyofobi'nin giindelik ve sportif aktivitelerin iizerindeki roliinii, Tempa Kinezyofobi skorunu (TSK) Tagner aktivite skoru (TAS) ile karsilastirarak arastirmay: amagladik.
Hipotez: Yiiksek Tempa Kinezyofobi skoru Tagner aktivite skorunu diisiiriir. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):289-296 ).

Ocak 2010-Aralik 2016 yillart arasinda 6n ¢apraz bag rekonstriiksiyonu yapilan 50 hasta ¢alisma-ya dahil edildi. Tiim hastalara Lysholm diz skorlamasi, Tagner aktivite skorlamast ve
Tempa Kinezyofobi skorlamast uyguland. Hastalarin her iki dizine 30 derecede KT-1000 artrometre uygu-land:. Tempa Kinezyofobi skoru, Tagner aktivite skoru ve Lysholm knee skoru ile
karsilagtirilds.

Hastalarin ortalama yagi 29.6 (18-50) ve minimum takip siireleri 12 ay idi. Hastalarin 20%inde (%40) ayni zamanda meniskiis yirtigi mevcuttu. Tagner aktivite skoru, Tempa Kinezyofobi
skoru ile karsilagtirildiginda anlamli ve ters yonde bir korelasyon oldugu goriildii. Yiiksek Tempa kinezyofobi skoru olan hastalarda Tegner aktivite skoru diisiik; diisiik Tempa kinezyofobi
skoru olan hastalarda Tegner aktivite skoru anlaml olarak yiiksek oldugu goriildii. Istatistiksel olarak TKS, TAS, Lysholm skotlar1 ve meniskiis yirtig1 olan ve olmayan hastalar arasinda
anlamly bir fark bulunamad.

Calismamz, diz fonksiyonlarinin yaralanma oncesi giindelik aktivite ve sportif aktiviteye geri doniis icin tek basina yeterli olmadigini gosterdi. Lysholm skoru yiiksek olsa bile kinezyofobinin,
hasta-larin giindelik ve sportif aktivitelerine geri doniiglerinde negatif bir rol oynadign goriildii. Calismamizin sonuglarina gore, tiim on ¢apraz bag yirtigi icin opere edilecek hastalarda,
kinezyo-fobi hakkinda ameliyattan dnce bilgilendirilmesi ve kinezyofobi testi yapilmast tavsiye edilir. Yiiksek kinezyofobi skoru olan hastalar, ameliyat sonrast fizik tedavinin yaninda psiko-
terapiden de fayda-lanabilirler.

On ¢apraz bag; Kinezyofobi; Lysholm diz skoru; Meniskiis yirtigi
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INTRODUCTION
Anterior cruciate ligament (ACL) rupture is a common
injury in professional and amateur athletes.! ACL rupture
frequently causes disability in athletes and usually occurs
during sport activities fol-lowing sudden turning, jumping,
or pivoting movement.>* The standard surgical treatment
of ACL rupture is reconstruction of the ligament. It stabi-
lises the knee joint and helps preventing further injuries
and returning to previous levels of activity.* After surgery,
rehabilitation aids to restore range of motion, strength,
movement control, and knee function.® During rehabilita-
tion, not only physical but also psychological factors could
be indicators of success in outcome. However, only 65% of
patients return to their preinjury level or sportive activity

after anterior cruciate ligament reconstruction.*’

Kinesiophobia is fear of movement or fear of re-injury af-
ter or before operation. It is also the most extreme form
of fear of movement and is defined as irrational and de-
bilitating fear of physical movement or activity resulting
from a feeling of vulnerability to painful reinjury.?® The
Cognitive Fear Avoidance Model describes this as when
a painful experience is interpreted as threatening, it can
generate catastrophizing (or catastrophic) cognitions in a
way that the activity will result in more pain and re-injury.
As this goes on, it can lead to avoidance behavior, which
in the long run, causes disability, disuse and depression as
well as patient feeling trapped in a cycle of increased fear of
pain, more pain and disability.” In recent years, the integ-
ration of the biopsychosocial model in rehabilitation has
been receiving attention in clinical research. Implemen-
ting psychologi-cal factors assessment and management in
rehabilitation for patients with musculoskeletal inju-ries/
pain can aid in the decision-making process and improve
outcomes. Therefore, it is important to know which psy-
chological factors are related to the rehabilitation process
and can contribute to a good recovery. The psychological
influences such as self-efficacy, confidence in function,
catastrophizing pain, kinesiophobia or reinjury may mo-

dulate individual perception and response to the illness,

and may influence functional level after musculoskeletal
injury.!®'*'? These fears can decrease daily activities and

sportive success.

In this study, we aimed to explore the effect of kinesiopho-
bia on daily and sport activities of the patients following
their anterior cruciate ligament (ACL) reconstruction. We
correlated Tampa scale of Kinesiophobia (TSK) with Tag-
ner Activity score(TAS). We hypothesized that high level
of TSK decreases TAS but may or may not be correlated
with Lysholm knee score(LKS).

MATERIALS and METHODS
A total of 61 patients were evaluated who were surgically
treated with ACL reconstruction surgery according to the
data from our medical records of the patients. We did not
exclude the patients with additional meniscal tears. Inclu-
sion criteria were the patients aged between 16-50 years
who underwent elective, primary ACL reconstruction with
hamstring autogenous graft between January 2010 and
December 2016. Exclusion criteria were previous surgery
on the ipsilateral knee, multi-ligamentous reconstruction,
concomitant bony procedure and the patients who were
unwilling to undergo evaluation. To identify the accurate
rate of kinesiophobia, we also excluded the patients with
revision ACL surgery. All the surgical procedure of the pa-
tients included to this study were performed by the same
surgeon. A total of 50 patients were included to the study
after excluding 6 patients due to revision and 5 patients
due to multi-ligament reconstruction. All the patients un-
derwent an arthroscopic ACL reconstruction with doub-
le-looped autogenous semitendinosus and gracilis ten-
dons. All grafts were fixed with close-looped Endobutton®
(Smith & Nephew) proximally. On the tibial side, all the
grafts were fixed with staples (Smith & Nephew) and in-
terference screws (Smith & Nephew). Meniscal tears were

repaired with inside-outside technique.

Postoperatively, all patients underwent physiotherapy with

the same protocol. Patients with ACL reconstruction were
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allowed full weight bearing but patients with additional
meniscal repair kept on non-weight bearing status for 4
weeks and after then, they started full weight bearing on
the op-erated side. All the patients had a knee brace app-
lied on the operated limb in the beginning and allowed 0

to 90 range of motion.

The patients completed Lysholm Knee, Tegner activity
score and TSK questionnaires postopera-tively. Both knees
of the patients (operated and unoperated sides) were asses-
sed with KT-1000 arthrometer at 30 degrees knee flexion.
The differences of anterior shifts between the knees were

calculated using metric system (in millimetres).

Kinesiophobia was measured using a 17-item version of
Tampa Scale of Kinesiophobia (TSK-17). In the 17 items
of the scale, each item had 4 response options; all anchored
with the answers from “strongly disagree”, which scores 1
point to “strongly agree”, which scores 4 points. The total
sum score is calculated and can range between 17 and 68
points. Vlaeyen et al. defined a cut-off of > 37 as showing
a high degree of kinesiophobia.6 A high score indicates
strong fear of move-ment / (re)injury. The Lysholm knee
score is a measure of knee function, symptoms and disa-
bility. It consists of 8 components related to knee function
on a 100-point scale. Tegner activity score measures a per-
son’s activity level and it is numbered between 0 and 10,
where 0 is ‘on sick leave/disability’ and 10 is ‘participation
in competitive sports such as soccer at a nation-al or inter-

national elite level.

This research has been approved by the IRB of the authors’
affiliated institutions (Sakarya Univer-sity). (Number:
71522473/050.01.04/183. Date: 02.07.2018)

This study is a cross-sectional type research.
Statistical Analysis

Descriptive analyses were performed to provide informa-

tion on general characteristics of the study population.

Kolmogorov-Smirnov test was used to evaluate whether
the distribution of numeric variables were normal. Accor-
dingly, it was seen that all scales displayed a normal distri-
bution. Therefore, two independent sample t test was used
to compare the numeric variables between two groups.
The numeric variables were presented as the mean + stan-
dart deviation. Categorical variables were compared by
Chi-Square test. Categorical variables were presented as a
count and percentage. Pearson correlation coefficient was
performed for relation between Lysholm knee score (LKS)
and Tampa scale of Kinesiophobia (TSK) and with Tagner
Activity score (TAS). A p-value <0.05 was considered sta-
tistically significant. Analyses were performed using SPSS
statisti-cal software (IBM SPSS Statistics, Version 23.0. Ar-
monk, NY: IBM Corp.)

RESULTS
This study was performed on 50 subjects among the age
group between 18 to 50 years (mean age was 29.6). All the
patients were male. Minimum follow-up was 12 months
after primary ACL reconstruction and the mean follow up
was 34.18 months (12-60). Twenty out of 50 patients (%40)
had meniscal tears and all were repaired with inside — out
technique. Fifteen of them were for medial meniscus and 5

were for lateral meniscus tears (Table 1).

The mean Tegner activity score was 6.76(0-10). The mean
Lysholm knee and postoperative Tam-pa Kinesiophobia
scores were 92.3 (85-100) and 35.8 (20-64) respectively.
There was no differ-ence in the mean of anterior transla-
tion of the knees (operated and un-operated) using the
KT-1000 arthrometer side-to-side. There was no differen-
ce when correlating Lysholm scores to TSK score. For the
patients with additional meniscal tear, the mean Tegner
activity score for meniscal tear patients was 5.85(0-10).
Again, the mean Lysholm knee and postoperative Tampa
Kinesio-phobia scores were 90.25(85-100) and 42.1 (20-
64). Similarly, there was no difference in Lysholm score
compared to TSK score in patient with or without menis-

cal tear. Also, there was no differ-ence in TAS in the patient
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Table 1. Distrubutions of socio-demographic and treatment characteristics of groups

Total Non-Meniscal Tear Meniscal Tears
(n=50) (n=30) (n=20) P
Right 36 (72) 22 (73.3) 14 (70)
Side 1.000
Left 14 (28) 8(26.7) 6 (30)
User 34 (68) 21 (70.0) 13 (65.0)
Cigarette 0.951
Non-user 16 (32) 9 (30.0) 7 (35.0)
Negative 49 (98) 29 (96.7) 20 (100)
Complica-tion 1.000
Positive 1(2) 1(3.3) 0
Lateral Meniscal tear 5(25) 5(25)
Meniscal tear K .
Treatment Medial meniscal tear 15(75) 15 (75)
Inside- Outside 20 (100) 20 (100)
Age 29,3249,63 27.07+9.13 32.74£9.58 0.041
BMI ( Body Mass Index) 27,44+3,58 27.27+2.65 27.7+4.71 0.680
Follow-up 34,18+12,52 34.17+12.37 34.2+13.07 0.993

Data were shown as n (%) and mean + standard deviation.

with or without meniscal tear (Table 2).

There was moderate correlation between TSK and LKS

(Figure 1). The TAS had significant and inverse correlati-
on with TSK (Figure 2). Higher TSK led to lower TAS and

vice versa. (Table 3) (Figure3).

Table 2. Distributions of socio-demographic and treatment characteristics of groups. The table shows correlation between TSK, TAS and
LKS. KT1000 arthrometer Knee Score of operated and non-operated knees are given in this table.

(I(:Sa;) Non-N:::;;?l Tear Meniscal Tears (n=20) p
Postop Tempa Kinesiophobia Score 35,8+13,2 31.6+8.85 42.1+16.14 0.013
Postop Tegner Activity Score 6,76+2,85 7.37+2.4 5.85+3.27 0.084
Lysholm KNee Score 92,3+£5,99 93.67+5.86 90.25+5.73 0.047
OPKT100015P 4,49+1,42 4.57+1.38 4.37+1.5 0.638
OPKT100020P 6,16+1,57 6.13£1.46 6.21£1.78 0.875
OPKT100030P 8,1+1,85 7.87+1.7 8.47+2.06 0.268
NPKT100015P 3,53+1,32 3.7+1.26 3.26+1.41 0.265
NPKT100020P 4,8+1,55 5.03+1.45 4.42+1.68 0.182
NPKT100030P 6,33£1,95 6.742 5.74%+1.76 0.093

Data were shown as mean + standard deviation

OPKT1000 = operated knee KT1000, NPKT1000 = nonperated knee KT1000, P= pound

Table 3. Pearson’s correlation coefficients between Lysholm knee score (LKS) and Tampa scale of Kinesiophobia (TSK) and with Tagner
Activity score(TAS). It shows the correlation between LKS and TAS postoperatively

Postop Tempa Kinesio-phobia Score

Postop Tegner Activity Score

r P r p
Lysholm Knee Score -0.530 <0.001 0.517 <0.001
Postop Tegner Aktivity Score -0.897 <0.001

r: Pearson’s Correlation coefficient
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Figure 1. Scatter plot between LKS and TKS
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Figure 3. Scatter plot between LKS and TAS

DISCUSSION
Probably the most important aspect of the current study
was to emphasise the role of kinesio-phobia in returning
sportive and daily activity after ACLR. The aim of ACLR
surgery is to stabilize the knee joint, to prevent further in-
juries and to allow patients return to their previous level
of activ-ity. Rehabilitation helps to restore range of moti-
on, strengthen the muscles and improve knee functions.®
However, most patients with ACL reconstruction do not
return to their preinjury activity levels.'***!* Despite recent
improvements in surgical and rehabilitation techniques
to restore knee function, it was reported that 20-50% of
ACLR patients do not return to the same sport activity
level after the surgery.!>'*'>!¢ Physical therapy is not the
only benchmark for surgical success but psychological fa-
ctors are also as important. Several factors play roles in
returning pre-injury activi-ties. Some authors are propo-
nents of a delayed return to sport until specific strength
and function goals are met."'® Social factors such as job
changes or childbirth may also cause patients to re-duce
activity levels." In a review of psychological predictors
of outcome, a consistent relationship was demonstrated
between a patient’s self-confidence, optimism and motiva-
tion to recover from injury, and the actual outcome of the
surgery.'>" In order to optimize rehabilitation outcomes,
it is also important to understand the psychological aspect
of the patients after an injury and during the rehabilitation
process.” One of the psychological factors is fear of rein-
jury or kinesiophobia and it may play a significant role in
some patient’s inability to successfully return to their pre-

vious level of sports participation.?

In the current study, higher kinesiophobia scores led to
low activity scores (TAS). This might mean that partici-
pation to daily and sport activities is not fully related to
the knee function but could be related to fear of re-injury,
stress or psychological block. In return, those factors might
create feel-ings of uncertainty and also fear of how far the
injury will affect future function.” Additionally, these fee-

lings can cause the individual’s negative attitudes toward
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the body and participating in daily activities and sports.
Catastrophizing pain and fear of pain is a major cause of
delayed re-covery and discharge after musculoskeletal in-
jury and surgery according to some articles.”>** George
et al. also highlighted that a physiotherapist should iden-
tify people with a continued high kinesiophobia level and
then address it. Many studies emphasize that psychological
responses to the initial injury, to surgery, to recovery and
rehabilitation might be an important additional deter-mi-
nant of reintegration into usual activities and returning to
sport after the surgery.> In our study, the patients who had
high kinesiophobia before operation had high fear of pain
and high kinesio-phobia postoperatively.

Kvist et al. reported that only 53% of their patients retur-
ned to their pre-injury level of activity at 3 to 4 years after
ACL reconstruction. They used the Tampa Scale of Kine-
siophobia (TSK) by aim-ing at quantifying fear of re-in-
jury due to movement and physical activity to evaluate
their patients. They found that the patients who did not
return to pre-injury levels scored higher on TSK, which
meant that they had greater fear of pain, or re-injury and
this was correlated to low knee-related quality of life."* In
the current study, the patient who had high rate of TSK
had low rate of TAS. Despite this, they had high rate of
LKS. Additionally, there was no correlation between TSK
and LKS.

In current study, age was also an important factor in outco-
me and the age >40 had positive corre-lation with the TSK
and inverse correlation with TAS and LKS. The younger
patients have high score of TAS and LKS and low score
of LKS. They were more likely to return their pre-injury
sport activities. Teenagers and young adults are less likely
to encounter many of the life-related events, such as child-
birth, increased job demands, and marriage; therefore, a
younger patient may have a greater potential for returning
to sport than an older patient of equivalent knee health
and over-all fitness. Older patients may be less motivated

by intrinsic factors such as athletic self- identi-ty.**** In

a prospective study by Brewer et al., high levels of athletic
self-identity strongly predict-ed rehabilitation compliance
in younger patients (mean age, 18 years) but had essenti-
ally no rela-tion to compliance rates among older patients

(mean age, 30 years).”®

In a pilot study of Ana Tichonova et al, they claim that
a high level of kinesiophobia was signifi-cantly correlated
with experience of more difficulties in daily activities and
poorer knee-related quality of life before and after reha-
bilitation." Our study also showed that high rate of kine-
sio-phobia effects the daily activities and sportive activities
but was not correlated with knee function. The postopera-
tive LKS with both high and low kinesiophobia rates was
significantly high.

Gobbi et al. found that there were no significant differences
when using various knee outcome scores between athletes
who “returned” to their pre-injury sport level (65%) and
those who did not return. This meant that for their cohort,
knee outcome instruments like LKS was not able to predi-
ct return to sports post-ACL reconstruction. The authors
suggested the use of Marx knee activity rating and eva-
luation of the athlete’s psychological profile as additional
scales to determine which patients have a greater chance
of returning to their pre-injury levels.”” In our study, LKS
was also high for both patients’ groups with both high and
low TSK. The patients with high TSK score had lower TAS
and vice versa. There was no correlation between TSK and
LKS. Therefore, the knee outcome instrument may not be

able to predict return to sport.

Psychological factors also effect patients’ return to prein-
jury activity. In another review of patients with minimum
5-year follow-up by Dave YH Lee et al. also indicated that
fear of re-injury is an im-portant psychological factor for
these patients not returning to sports. They also suggested
that the surgeon to counsel the ACL deficient patient, who
has been considered for surgical recon-struction, about

the likelihood of an eventual return to sports.**
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In ACL-deficient patients without gross knee instability, it
may be useful to identify those who are at increased risk
for not returning to sport after surgical intervention. A
psychological screening approach may eventually be fea-
sible because several recent studies in the ACL rehabilita-
tion literature indicate that psychological screening can be
predictive of patient outcomes.'>*** In par-ticular, preope-
rative or early postoperative screening can be performed
for factors such as level of self-motivation, depression,
and even personality traits that are associated with future
rehabilita-tion compliance rates, post-rehabilitation pain
scores, higher levels of pain, and return to sport although
baseline psychological factors do not appear to be predi-
ctive of short-term outcomes in the early rehabilitation
phase. Determining the patients with high kinesiophobia
is important, in order to optimize and improve rehabilita-
tion outcomes and also, it is important to understand the
psychological aspect of the patients after an injury during
the rehabilitation process and after sur-gery.*! We suggest
that the patients determined with high kinesiophobia pre-
operatively should have a psychotherapy for kinesiophobia
in addition to their physical therapy.

Westermann et al. reported that meniscal repair failure
rate was 14% in their six-year follow-up study with con-
current meniscal repair and ACL reconstruction patients.
They also reported that there was no difference in the su-
ture number or type when assessing repair success and

failure.®

In addition, Uzun E. et al reported that there was not any
superiority of meniscal tear in outcome of patients with
ACL reconstruction.”® In our study, we also did not find
any differences of ACLR patients with or without meniscal

repair.

CONCLUSION
Our study showed that good knee function is not the only

indicator to return preinjury daily and sport activities but

kinesiophobia may also play a significant role even if the
Lyshman knee score is higher. Therefore, The patients with
ACL injury should be informed about the kinesiophobia.
We advise that a kinesiophobia test could be added to the
patients’ assessment who had ACL injury. The patients
who have high rate of kinesiophobia preoperatively, may
benefit from psychotherapy postoperatively in addition to
their physical therapy.

Limitations
This study had limitations, such as some patients did not
only have ACLR, but also had additional meniscal repair.
The small sample size might also be a limit for generalisa-

tion of the findings.
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0z

Ama¢  Efiizyonlu otitis media (EOM), orta kulakta siv1 birikimi ile karakterize inflamatuar bir hastaliktir. Bu ¢alismanin amaci, EOM’li erigkin hastalarda nétrofil, platelet ve
eozinofil-lenfosit orani ve ortalama platelet hacminin prediktif roliinii arastirip kontrol denekleri ile kargilagtirmak ve hastaligin ilerlemesini tahmin etmek igin potansiyel
bir belirleyici parametre olup olmadigini analiz etmektir. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):297-301 )

Geregve  "Vaka-kontrol ¢aligmasi” seklinde planlanan ¢alismamizda 18-50 yaslar1 arasinda effiizyonlu kronik otitis media'li 69 hasta (44 erkek, 25 kadin) ve yas ve cinsiyet
Yontemler eslestirilmis 69 saglikl kontrol denek (yas aralig1 18-50; 38 erkek, 31 kadin) retrospektif olarak incelendi. Galisma ve kontrol gruplari, MPV, nétrofil-lenfosit, trombosit-
lenfosit ve eozinofil-lenfosit oranlari i¢in birbirleriyle karsilagtirildi.

Bulgular  Hasta grubunda NLR, PLR, ELR ve MPV degerleri sirasi ile 1,97; 112,69; 0,08 ve 7,75 olarak saptanirken kontrol grubunda siras ile 1,90; 114,58; 0,06 ve 7,62 olarak bulundu
ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadu (sirasiyla p= 0.646, 0.843, 0.16, 0.769).

Sonug¢  Literatiirde her ne kadar aksini belirten ¢alismalar olsa da biz EOM tanisinda bu degerlerin prediktif bir degerinin olmadigini diisiinmekteyiz. Fazla sayida denekle ileri
caligmalara ihtiyag oldugu agiktir.

Anahtar  efiizyonlu otitis media; nétrofil/lenfosit orans; platelet/lenfosit orani; eosinofil/lenfosit orani; MPV
Kelimeler

Abstract

Objective  Otitis media with effusion is an inflammatory disease characterized by fluid accumulation in the middle ear. The aim of this study is to investigate the predictive role of neutrophil, platelet, and
eosinophil-to-lymphocyte ratio and mean platelet volume in adult patients having otitis media with effusion and to compare with control subjects; analyse whether they could be a potential
predictor parameter to predict the disease progression. ( Sakarya Med J 2019, 9(2):3297-301 ).

Materials  In our study which was planned as “case-control study”, we retrospectively analyzed 69 patients (44 male, 25 female) between the ages of 18-50 having only chronic otitis media with effusion,
and Methods  and 69 age- and sex matched (between ages of 18-50; 38 male, 31 female) healthy controls. Study and control groups were compared with each other for MPV, neutrophil-to-lymphocyte,
Pplatelet-to-lymphocyte, and eosinophil-to-lymphocyte ratios.

Results ~ NLR, PLR, ELR and MPV values in the patient group were 1.97, 112.69, 0.08 and 7.75 and the mean value of the control group was 1.90, 114.58, 0.06 and 7.62, respectively. There was no
statistically significant difference between the groups (p = 0.646, 0.843, 0.16, 0.769, respectively).

Conclusion  Although there are other studies in the literature, we think that these values do not have a predictive value in the diagnosis of EOM. It is clear that further studies with large numbers of subjects
are needed.

Keywords  otitis media with effusion; neutrophil / lymphocyte ratio; platelet / lymphocyte ratio; eosinophil / lymphocyte ratio; MPV
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GIRiS
Efiizyonlu otitis media (EOM), orta kulakta sivi birikimi
ile karakterize inflamatuar bir hastaliktir. Total beyaz kiire
ve alt tipleri sayimi ve bunlarin oranlar1 (NGtrofil, Plate-
let, Eosionofil-Lenfosit orani;; NLR, PLR, ELR orani) son
zamanlarda kronik inflamasyonun bir gostergesi olarak
kullanilmaktadir."¢ Nétrofiller, miyeloperoksidaz, asit fos-
fataz ve elastaz gibi doku yikimi serbest birakma enzimleri
tarafindan aktive edilir. Enflamatuvar reaksiyon sirasinda
dolagimdaki Iokositlerin orani degisir. Notrofiliye rolatif
lenfopeni eslik eder. Literatiirde, NLR ve PLRnin kardiyo-
vaskiiler hastaliklar ve diyabetes mellitus, hipertansiyon,
hepatik siroz, ailesel Akdeniz atesi ve malignitelerde prog-
nostik 6neme sahip oldugu o6ne strilmistir.” ERL ayrica
alerjik reaksiyonlarla ilgili hastaliklarla da iliskilidir.® Or-
talama trombosit hacmi (MPV) 6l¢timii ise, periferik kan-
daki trombositlerin biiytikliigiine dayanmaktadir; trom-
bosit aktivasyonunun kolayca bulunabilen bir belirtecidir
ve protrombotik ve pro-enflamatuar marker olarak kulla-
nilmaktadir.’ Bu ¢alismanin amaci, EOM bulunan erigkin
hastalarda NLR, PLR, ELR oranlar1 ve MPV’nin prediktif
roliinii aragtirmak ve kontrol denekleri ile karsilagtirmak;
hastaligin ilerlemesini tahmin etmek icin potansiyel bir

belirleyici parametre olup olmadigini analiz etmektir.

GEREC ve YONTEMLER
Caligmaya Ocak 2015 ile $ubat 2018 arasinda klinigimize
basvuran 18-50 yaslar1 arasinda sadece eftizyonlu kronik
otitis mediaya sahip 69 hasta (44 erkek, 25 kadin) ve yas ile
cinsiyet eslestirilmis (yaslar1 18-50; 38 erkek, 31 kadin) 69
saglikli kontrol hastasi dahil edildi. Hasta ve kontrol gru-
bunun arsiv dosyalar1 retrospektif olarak incelendi. Calig-
manin etik kurulu onayi lokal etik kurulundan alindiktan
sonra ¢alismaya baslandi ve ¢aligmanin tipi “vaka-kontrol

caligmasi1” olarak belirlendi.

Otoskopik muayenede efiizyon ve buna bagli olarak tip-B
timpanogram egrisi bulunan hastalar ve ayrica fleksib-
le nazofaringoskopide ek patoloji saptanmayan hastalar

calismaya dahil edildi. Akut enfeksiyon, tip-B olmayan

timpanogram egrisi, kronik hastalik ve retraksiyonu olan
hastalar ¢aligma dig1 birakildi. Calisma grubunun sonug-
lar1 ve kontrol gruplart MPV, NRL, PRL ve ERL i¢in kar-
silagtirildi.

Istatistiksel yéntemler igin, degiskenlerin dagilimi Kol-
mogorov-Smirnov testi ile 6l¢tilmiistiir. Kalitatif verilerin
analizinde Mann-Whitney U testi ve kantitatif veri analizi
i¢in x2 testi kullanilmustir. Analiz SPSS v22.0 yazilim prog-
rami ile yapilmustir. p 0.05 den kiigiik degerler istatistiksel

olarak anlamli olarak degerlendirilmistir.

BULGULAR

EOM hasta grubunda 44 erkek 25 kadn toplam 69 has-
ta yer almaktaydi. Bu grupta ortalama yas erkek, kadin ve
toplamda sirasi ile 37,68+8,93; 33,40+10,93 ve 36,13+9,80
idi (Tablo-1). Kontrol grubu 38’1 erkek 31'i kadin toplam
69 hastadan olugmakta idi. Bu grubun yas ortalamasi sirasi
ile 36,5249,01; 33,29+9,77 ve 35,07+9,60 idi (Tablo-1). Iki
grup arasinda yas, cinsiyet ve say1 olarak istatistiksel olarak
anlaml fark yoktu (p>0,05, Tablo-1).

Tablo-1 Hastalarin demografik bulgular:
ol:Jift?sZ}x]ggclllila Kontrol grubu | p degeri
n | Ort+SD(yas) | n | Ort.#SD (yas)
Erkek 44 37,68+8,93 38 36,52+9,01 >0,05
Kadin 25 33,40+10,93 31 33,29+9,77 >0,05
Total 69 36,13+9,80 69 35,07+9,60 >0,05

EOM hasta grubunun kontrol grubu ile NLR, PLR, ERL
ve MPV degerleri agisindan karsilastirilmas: sonucunda
hasta grubunda degerler sirasi ile 1,97; 112,69; 0,08 ve 7,75
olarak saptanirken kontrol grubunda sirasi ile 1,90; 114,58;
0,06 ve 7,62 olarak saptandi. Bu bulgularin istatiksel olarak
p degerleri siras1 ile 0,646; 0,843; 0,160 ve 0,769 olup higbir
grupta istatistiksel olarak anlamli bir sonu¢ saptanmadi
(Tablo-2).
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Tablo-2 Efiizyonlu otitis media hasta grubunun kontrol grubu
ile NLR, PLR, ERL ve MPV degerleri acisindan karsilastiril-
mast
Eftizyonlu o

Otitis Media Kontrol p degeri
Notrofil-
lenfosit orant 1,97 (0,53-6) 1,90 (0,79-6,26) | 0,646
Platelet- 112,69 114,58 0.843
lenfosit oran1 (11,45-256,55) (40,14-309,57) ?
Eozinofil- 0,08(0,01-0,42) | 0,06(0,01-0,24) | 0,16
lenfosit orani
MPV
(Mean platelet | 7,75(5,7-12,6) | 7,62(5,43-9,90) 0,769
volume)

TARTISMA

NLR ve PLR degerleri son yillarda tanimlanan inflamatu-
ar parametreler olup periferik kan analizinden kolaylikla
hesaplanabilir. Yiiksek NLR ve PLR’nin, inflamasyonun
siddeti ile iligkili oldugu bildirilmistir."® EOMde efiizyon
gelisiminden genellikle 6staki disfonksiyonu sorumlu tu-
tulmasina ragmen, inatg1 enfeksiyon ve inflamasyonun da
bu siirecte rol oynadigi bilinmektedir.! Bunu destekler
nitelikte Yellon ve ark. yaptigt EOM ve inflamasyon ilig-
kisine odaklanan bir ¢alismada, EOM’li ¢cocuklarda inter-
lokin-1-beta, interlokin-2 ve timor nekroz faktorii-alfa
diizeyleri kontrol grubundaki ¢ocuklardan daha ytiksek
saptanmustir.’> Ayrica Smirnova ve arkadaglar, EOM’li
¢ocuklarda aragidonik asit metabolitlerinin ve proinfla-
matuar sitokinlerin anlamli derecede yiiksek oldugunu
gostermistir.”® Buradan yola ¢ikarak hastalarin hemogram
tetkiklerinden kolayca hesaplanabilen, ucuz maliyetli, inf-
lamatuar hadiseleri géstermede rol oynadigi disiiniilen
NLR, ELR, PLR ve MPV degerlerinin kontrol gruplari ile
karsilastirildig: ¢ok sayida ¢alisma yiiriitiilmistiir.

NLRden iki farkli bagisiklik yolu hakkinda bilgi alabiliriz.
flk olarak, kalic1 inflamasyondan sorumlu olan nétrofille-
ri degerlendirebiliriz ve ikinci olarak diizenleyici yoldaki
lenfositleri degerlendirebiliriz. Sistematik inflamatuar ce-
vap Ozelligi, dolasimdaki beyaz kan hiicrelerinin goreceli
seviyelerine gore degisir. Notrofiliye rolatif lenfositopeni
eslik eder.” Ayrica plateletler de dogal ve adaptif bagisiklik

sistemleri arasinda aracilik gérevi gorebilir. Inflamatuar

bolgelerde aktive edildiklerinde, hiicre igi graniillerinde
bulunan yiiksek seviyede pro-enflamatuar maddeleri disa-
r1 salgilarlar. Hemostazdaki rollerinin 6tesinde giiglii pro-
inflamatuar hiicreler olarak rolleri oldugu fikrini destekle-
yen saglam kanitlar vardir."* Ek olarak, PLR seviyeleri bize

inflamasyon siireci hakkinda bilgi verebilir."°

Ortalama trombosit hacmi (MPV), tam kan sayiminda
rutin olarak bildirilen parametrelerden biridir ve seviyesi
kronik enflamasyonda artabilir veya azalabilir. Bu deger
trombositlerin bityiikliigii hakkinda bilgi verir. Trombosit-
lerdeki inflamatuar ve trombotik sitokinler MPV arttikca
artar. Onceki ¢alismalar, miyokard enfarktiisii, inme, ve-
noz tromboembolizm, ankilozan spondilit ve kronik iir-
tiker dahil olmak tizere cesitli inflamatuar ve kardiyovas-
kiiler hastaliklarda artmis MPV seviyelerini gostermistir.’
Atan ve arkadaslar1 77 hasta ile yiriittiikleri bir ¢alismada
NLR ve PLRnin EOMde yiiksek oldugunu saptamuslar-
dir.”” Boztepe ve ark., 81 hasta tizerinde bir ¢aligma yiirit-
miis ve orta kulak efiizyonlarinda NLRnin anlamli olarak
arttigini ve 1.38’lik oranin ¢aligmalarinda hesaplanan cut-
off degeri oldugunu bildirmislerdir.® Yiiz yirmi alt1 hasta
ile 124 kontrol grubunun karsilastirildig: bir baska calis-
mada da NLR ve PLRnin anlamli derecede yiiksek oldugu
gosterilmistir.’® Bizim ¢aliymamizda bu degerler kontrol
grubu ile kargilastirildiginda daha yiiksek oldugu goriil-
mektedir. Bu da inflamasyonun EOM patofizyolojisindeki
6nemini destekler niteliktedir. Fakat degerler istatistiksel
olarak degerlendirildiginde kontrol grubu ile anlamli bir
fark saptanamamistir. Bundan dolay: kolay hesaplanabilen
bir 6l¢iit olsa da elde edilen sonuglara giivenerek EOM ta-
yini yapilmamaly, bu sonuglari destekler nitelikte daha ob-

jektif tetkikler mutlaka yapilmalidir.

Literatiirde bu konuyla ilgili yapilan daha 6nceki calis-
malar pediatrik hasta popiilasyon tizerinde yapilmis olup
bildigimiz kadariyla bizim ¢alismamiz eriskin yas hasta
grubu ile yapilan ilk ¢alismadir. Fakat ¢aliymamizda bazi
kisitlamalar da mevcuttur. Yiriittigiimiiz bu ¢alisma has-

ta dosyalar1 taranarak retrospektif olarak tamamlandigi
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i¢in ve hasta dosyalarina opere edilen hastalarin timpanik
membrana yapilan parasentez sonrasi orta kulaktan aspi-
re edilen sivinin yogunlugu not edilmemis oldugundan,
hasta grubu sivinin yogunluguna gore ayri ayr1 (seréz-mii-
koz) gruplandirilamamigstir. Halbuki daha 6énce yapilan
bazi ¢alismalarda hastalar sivinin yogunluguna gore de
gruplandirilmis ve degerler karsilagtirildiginda bozulmus
siv1 emiliminin bir gostergesi olan diisiik viskoziteli has-
talarda, daha belirgin bir inflamasyon gelistigi; yani seroz
orta kulak sivisi olanlarda daha fazla inflamasyon olustugu
gosterilmis ve miikoz sivi olusmasinda ise enfeksiyon ve
inflamasyon yerine 6staki tiipii disfonksiyonun daha ¢ok

neden oldugu hipotez edilmistir."’

SONUC
EOM hasta grubu kontrol grubu ile NLR, PLR, ELR ve
MPV degerleri agisindan karsilagtirildiginda, tim grup-
lar icin istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi.
Literatiirde; daha 6nceki bazi ¢alismalarda bu degerlerin
hastaliklarin tanisinda prediktif bir deger olarak kullani-
labilecegi ongoriilse de, bunu agikliga kavusturmak icin
daha detayli caligmalara ihtiya¢ oldugu agiktir. Sonugla-
rimiz goz oniinde bulunduruldugunda, dikkat edilmesi
ve hastalik tahmini ile ilgili sadece bu sonuglarin dikkate

alinmamas: gerektigi asikardir.

Cikar iliskisi

Caligmamizda herhangi bir ¢ikar ¢atismasi yoktur.
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Abstract

Objective  Labor pain is a subjective experience that is affected not only by physiological factors but also by psychosocial, cultural and envorimental factors. The aim of this study is to

assess and determine the perceptions and feelings of women towards labor pain. ( Sakarya Med ] 2019, 9(2):302-309)

Materials ~ This study was designed cross-sectional. The population consisted of 300 women who came to Women Labor and Child Hospital for labor and had vaginal delivery. Only
and Methods  women who had normal labor were included. "Survey form" and Visual Analog Scale were used to collect the data. It were used the descriptive statistics, independent

samples t-test and ANOVA in the evaluation of data.

Results It was determined that 37.3% of women found to be difficult and terrifying in this study. 72.6% of the women stated that they received support during childbirth and they
received this support mostly from midwives. Primiparas women had significantly higher fear (p<0.001), panic (p<0.001), anxiety (p<.001), need for support and fear of

losing infant (p<0.05) than multiparas
Conclusion ~ Women perceive intolerable labor pain, use different methods to cope and re more likely to receive support require the development of initiatives directed at them

Keywords ~ Woman; labor pain; perception; feeling

0z
Amag  Dogum agrist fizyolojik, psikolojik ve cevresel faktirlerin etkilesimini iceren siibjektif bir deneyimdir. Bu ¢alismanin amact dogum yapan kadmlarin dogum agrisima yonelik algt ve duygula-
rint degerlendirmek, etkileyen faktorleri belirlemektir. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):302-309 ).
Yf’irxlve Bu arastirma kesitsel olarak tasarlanmgstir. Aragtirma kapsamina Kadin Dogum ve Cocuk Hastanesine bagvuran ve vajinal dogum yapan 300 kadin alinmustir. Verilerin topl
Gntemler

“Anket formu” ve Visual Analog Skala kullamlds. Verilerin analizind layict istatistikler, ANOVA, bag gruplarda t testi kullamilmigtir.

Bulgular  Bu aragtirmada kadinlarin %37.3ii dogum agrisini zor ve korkutucu oldugunu belirtmistir.. Kadinlarin % 72,6t dogum sirasinda destek aldigini ve bu destegi cogunlukla ebelerden aldigint
belirtmistir. Primipar ve multipar kadinlar arasinda korku (p<0.001), panik(p<0.001), aksiyte (p<0.001), destek gereksinimi (p<0.001) ve bebegini kaybetme korkusu (p<0.05) istatistiksel

olarak anlaml bulunmugtur

Sonu¢  Kadmlarin dogum agrisimi dayamimaz algilamalari ve bag etmek icin farkly yontemler kullanmalari, daha ok ebelerden destek almalart buna yonelik girisimlerin gelistirilmesine isaret

etmektedir.

Anahtar

Kelimeler kadn; dogum agrist; algi; duygu
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INTRODUCTION
Labor pain has been reported as severe pain and can be
considered a model of acute visceral pain.'”* Labor pain is
a subjective experience that is affected not only by phy-
siological factors but also by psychosocial, cultural, and
environmental factors.*” Also affect it along with on the
tissues of the birth canal and stretching of the tissues, the
fear, anxiety and ability to cope at labor effect the severity
and perception of women’s labor pain. Women’s past pain
experiences, loneliness, ignorance, cultural values and le-

arned behaviors also affect pain perception.®

Labor is not completely within women’s control due to bar-
riers such as failure to cope with fear and pain'"*. Women
need to receive support and feel important in order to cope
with labor and experience a healthy labor.'* Professional
support provided throughout labor might develop wo-
men’s sense of control and ability to cope with labor pain,
which may prevent negative labor experiences.'*'* Some
studies indicate that fear of labor, having had a troubled
labor before, and clinical or obstetric complications affect
the process of deciding on labor method.'*"” For example,
Fisher et al.,'® report that women who have had a negati-
ve experience during vaginal delivery will develop a fear
of vaginal delivery in future pregnancies. In their study,
Kasai et al.,"” indicate that fear of labor increases the rate
of elective cesarean sections. According to recent studies,
neither labor pain nor analgesia greatly affects mothers’
satisfaction with labor. Mothers’ satisfaction is closely as-
sociated with receiving support during labor, approach of
the person who provides support, past experiences, mot-
hers’ attitude, and implementation of these decisions."*?
Non-pharmacological methods support these factors and

increase mothers’ satisfaction with labor."*

Studies on labor pain mainly concentrate on removing la-
bor pain, increasing satisfaction with labor and evaluating
efficiency of training.'*'® It may not be possible to relieve
labor pain and increase satisfaction without knowing the

feelings women experience at labor. There are no studies

aiming to determine the feelings of women during labor.
Therefore, this study was carried out in order to evalua-
te the perception and emotions of women with birth pain

and to determine the factors affecting them.

MATERIAL and METHOD

Study design and sampling
This study was designed cross-sectional. The population
consisted of 300 women who came to Women Labor and
Child Hospital for labor and had vaginal delivery between
March 2016 and October 2016. Data were obtained by re-
searchers via face-to-face interview in a postpartum clinic

within the first hour postpartum.

Data collection and measures

Data were collected using an original questionnaire pre-
pared using previous literature>'>'” and the Visual Analog
Scale (VAS). The questionnaire included twenty-seven
questions in total. Questions were on socio-demograp-
hic characteristics (age, educational background, wor-
king condition, gravida) and women’s opinions about
sleep problem due to fear of labor, labor and labor pain.
Women’s pain and feelings related to labor (fear, panic,
anxiety, self-confidence, fear of losing their infant, fear of
dying, severity of labor pain and weakness) were measu-
red using the VAS. VAS was used separately to assess each
feeling. Women themselves determined the level of their
feelings on VAS. The VAS is used to measure subjective ex-
periences.?* The primary characteristic of the VAS is that
it is an easily comprehensible and simple scale, which can
be applied to any group. This valid and reliable scale con-
tains a horizontal line 10 cm in length. Women were asked
to mark a point on the line that corresponded to her pain
and feelings on a scale from 0 to 10, which was labelled on
the axes of the VAS.

Data analysis
The data analyses were performed using SPSS version 20.0.
(IBM SPSS Ataturk University, Erzurum, Turkey) descrip-

tive statistics. Women’s labor pain perceptions, cultural
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attitudes, and ways of coping with pain were evaluated in
percentage. It were used the independent samples t-test
was used to compare women’s feelings during labor and
sleep disturbance during pregnancy, independent samples
t-test was used to compare primiparas and multiparas wo-
menss feelings during labor, ANOVA was used to determi-
ne the relationship between women’s pain and emotions
during labor and their educational level and age, and desc-

riptive statistics in the evaluation of data.

Ethical approval

Units and institutions where the study was conducted
were informed about the study objective and consent and
written permission were obtained from the ethics com-
mittee of Atatiirk University Faculty of Health Sciences
(2016.01.09). The informed consent of the pregnant wo-
men who agreed to participate in the study was verbally
and written received. It was stated to pregnant women
who accepted to participate in the study that the decision
about participating in the study was completely their own,
that no name would be written in the questionnaire form,
and that the data obtained from the study would be used
within the scope of the research. It was stated that the col-
lected information would be confi dential, the identity in-
formation was not requested from them and volunteering
was taken as basis. The study was conducted in accordance
with the Declaration of Helsinki.

RESULTS
Women had an age average of 27.10 + 5.68 years. Of the
total sample, 36.7% were younger than 25 years old, 54.3%
were aged between 25 and 35 years old, and 9.0% of wo-
men were 35 years old or older. Elementary school was the
highest level of education for 63.7% of the women, 24.3%
finished secondary school, and 12% were university gra-
duates. Unemployed women made up 87.5% of the popu-

lation and 66.7% were multiparous.

It was determined that 17.7% of women found to be plea-

sing labor pain, 37.3% of women found to be difficult and

terrifying in this study. The majority of women did not feel
shame. Of the total sample, 93.3% did not consider screa-
ming to be shameful, and 51.3% of women yelling during
labor. Almost all women stated that labor pain could not
be removed (Table 1).

Table 1. Women’s feelings and opinions related to labor pain
Feelings and Opinions | n %
Pain perception

Mild 9 3.0

Disturbing 51 17.0

Terrifying 58 19.3

Unbearable 182 60.7
Relief of pain

Yes 21 6.7

No 279 93.3
Meaning of pain

Insignificant 89 29.7

Pleasing 53 17.7

Difficult and terrifying 112 37.3

Complicated feelings 46 15.3
Value of pain

Available 143 47.7

N/A 157 52.3
Sentimental value of pain

Being a mother 132 923

Redeeming 11 7.7
Reaction to pain

Yelling 154 51.3

Screaming 52 17.3

Keeping silent 37 12.3

Crying 23 7.7

Making a grimace 34 11.3
Value of yelling during labor

Shameful 15 4.7

Not shameful 285 93.3
Sense of shame during labor

Yes 99 33.0

No 201 67.0

Women reported a variety of different coping methods,

with 45.7% of women reporting that they used different
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methods to cope with labor pain. These methods were
exercise, relaxation, breathing exercises, yoga, listening to
music, prayer, and taking analgesia. The majority of wo-
men, 72.6%, received support during labor mainly from
midwives (Table 2).

port, fear of losing infant, fear of dying, severity of labor
pain and weakness. All perceptions and feelings, except for
self-confidence, showed a positive moderate correlation
with each other (Table 5).

Women who experienced sleep problems during pregnan-
cy had higher rates of fear, panic, and anxiety during labor,
needed more support, had more fear of losing their infant,
and experienced more weakness than those who did not

have sleep problems (Table 3).

Also the rate of sleep problems during pregnancy due to
fear of labor was significantly higher in primiparas (49%)
than it was in multiparas (34.2%). Primiparas women
had significantly higher fear (p<0.001), panic (p<0.001),
anxiety (p<.001), need for support and fear of losing infant
(p<0.05) than multiparas.( Table 4 )

Women’s self-confidence during labor showed a moderate

negative correlation with fear, panic, anxiety, need for sup-

Table 3. Relationship between feelings during labor and
id:
Table 2. Methods used to by women to cope with birth pain gravida
N Primiparas | Multiparas
Methods n % Feelings
X+SD X+SD Test and p
Yes 137 45.7
t=4.275
F 7.59+2.1 27%2.72 >
No 163 54.3 ear 59+2.16 6 p=0.000
Practices
. t=4.511,
+ +
Prayer 13 95 Panic 6.43+2.68 4.79+3.15 p=0.000
E i 1 44, . =3.730,
xereise 6 > Anxiety 636279 | 501¢3.07 | ° _307030%
Relaxation methods 51 37.3 p=0
Using analgesia 12 8.7 Self-confidence 5854263 | 7.03+2.38 ;:_30'9010%
Receiving support
Need f t 6.71+2.91 5.38+2.77 1=3.866,
Yes 216 72.6 eed for suppor ke —oke. p=0.000
No 82 27.5 =
Fear of losing infant 5.07+3.02 4.34+2.97 ! _20%2464
Received support from p=b.
Mother 16 7.4 Fear of dying 3.2542.64 2.9142.62 ;:_10.024949,
Husband 14 6.5 1%
. . t=1.139,
Midwife 186 86.1 Severity of labor pain | 9.10+2.07 8.80+2.23 p=255
Receiving training before Labor t=1.96
Weakness 6.55+2.61 5.96+2.42 ’
Yes 40 13.3 p=0.050
No 260 86.7 * 49% of primiparas women and 34.2% of multiparas women had sleep
problems during pregnancy. women
** The rate of sleep problems during pregnancy due to fear of labor was
significantly higher in primiparas than it was in multiparas
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Table 4. Relationship between feelings during labor and sleep DISCUSSION
disturbance during pregnancy There are many factors that affect an individual’s percepti-
Experiencing expeIr\iI:rtlcing on of pain. Perception of pain is associated not only with
Feelings prf}lfleeius sleep women’s self-perception, but also prenatal training and
problems cultural expectations. 8-10 In this study, most women re-
XeSD XD Testand p ported labor pain to be difficult and terrifying. This fin-
Fear 7.29£2.96 6.3622.57 ;30%%13 ding is the answer to the research problem. Women were
Panic 6294306 arsangy | 4344 least likely to report labor pain as pleasing. This is in line
p=0.000 with previous literature*’. Characterizing labor as pleasing
Anxiety 6.27+3.09 4.97+2.91 ;136%%% is considered an efficient method for learning the meaning
(=3.918 of pain during labor and allowing women to cope with the
Self-confidence 6.59 +2.72 6.64+2.40 ’
p=0.869 process. Thus, even a highly painful labor might be per-
Need for support | 6.44+3.04 5.46+2.72 ;::20'%%2 ceived as positive according to women’s sense of satisfac-
tion.?®* Pregnant women who attended prenatal training
Fear of losing infant | 5.05+3.27 4.3242.97 t=1.987, . .
p=0.048 and preparation classes and received labor support stated
Fear of dying 3314261 2 854263 ;::10-014;15 that they had a better adaptation to labor and a more po-
sitive perception of labor."*?” This supports the findings of
Severity of labor 3.8842.13 8.8042.23 t=1.139, ) ) ]
pain p=0.896 this study. In this study, the rate of women who received
Weakness 6.6742.55 5841242 t=2.865 prenatal training was very low and women mainly defined
p=0.005 labor pain as difficult and terrifying, which may be show
Table 5.Correlations between feelings during labor
ror [ rume [amiy [ o [ bl [Fonotlosna [ raf [ ety of | s
Fear r .672%* .588** -217%* 301 .288** 316%* .188** .249**
p .000 .000 .000 .000 .000 .000 .001 .000
Panic r| .672%* 733%* -277%* .322%% 3274 374 .067 315
p .000 .000 .000 .000 .000 .000 249 .000
Anxiety r | .588%* 733%* -.230%* 319 377 .389%* .078 279
p .000 .000 .000 .000 .000 .000 177 .000
Self-confidence ro| 217 277 | -.230%* -.255%¢ -.048 -.011 -.008 =217
p .000 .000 .000 .000 .406 .848 .892 .000
Need for support | r | .301** 322%¢ 319 -.255% .336%* 182 .245%* 249
p .000 .000 .000 .000 .000 .002 .000 .000
Fear of losing r | .288%* 327 377 -.048 336" 424 .041 .085
Fear p .000 .000 .000 406 .000 .000 482 .145
Fear of dying r | .316** 374%* .389%* -.011 182 424 .021 .032
p .000 .000 .000 .848 .002 .000 722 .581
Severity of labor | r | .188** .067 078 -.008 .245%* .041 .021 312%*
Pain p .001 .249 177 .892 .000 482 722 .000
Weakness ro| .249% 315%* 279 =217 .249** .085 .032 312%*
P .000 .000 .000 .000 .000 .145 .581 .000
*low level correlation ~ **middle-order correlation
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that they were not ready for labor and still had anxiety and

fear related to labor.

The majority of women in the study believed that labor
pain would not disappear. This is in line with previous fin-
dings. For example, in a study by Ibach et al., a woman
stated that pain was a normal part of labor and there was
no method of removing that pain.? Meaning given to pain
differs according to different individuals and cultures*.
However, women universally identify labor pain with mo-
therhood. In the study, mothers felt that motherhood was

of important.

Women hope to cope with labor pain 11-13 and to have
relief from labor pain.’ In this study, almost half of the wo-
men used different methods to cope with labor pain and
to gain relief. These methods were exercise, relaxation,
breathing exercises, listening to music, prayer, and taking
analgesia. In pain management; acupuncture, relaxation,
massage, water therapy, local anesthetics or non-opioid
medicine were considered in the category of “possibly effe-
ctive” applications.®® These interventions decreased pain
and increased women’s satisfaction with labor compared
to standard care or placebo." ¢ In this study, women used
these interventions to cope, which is compatible with li-
terature. In this study, the majority of women stated that
they received support during labor mainly from midwives

(Table 2). Previous findings support these results.*

The rate of sleep disturbance during pregnancy due to fear
of labor was higher in primiparas women than in multi-
paras women. Women who experienced sleep problems
during pregnancy due to fear of labor had significantly hi-
gher rates of fear, panic, anxiety, need for support, fear of
losing infant, and weakness during labor. This shows that
negative feelings experienced during labor may begin du-
ring pregnancy and continue in labor. If women are able to
cope with these feelings and to get rid of their fears during
pregnancy, then they may have a more comfortable pro-

cess of labor and experience less pain. In this study, the

majority of women did not attend prenatal training and
professional support for labor during pregnancy, which
likely increased their anxiety about labor and process of

labor brought these anxieties to the birth.

Labor is an important emotional incident and a normal
psychosocial process in the life of women.! In this study,
the mean score for fear, panic, anxiety, need for support
and fear of losing infant was significantly higher for pri-
miparas women than for multiparas women. This result
supports the study hypothesis “Primiparas live more in-
tense feelings than multiparas at labor” This suggests that
negative affect during labor is associated with lack of expe-
rience. That multiparas women scored higher in self-con-
fidence than primiparas women supports this. There are
many factors that affect the perception of labor pain, for
example prenatal training, culture, weakness and sleep
problems may all affect the meaning of pain for individu-
als.>” Labor pain is exacerbated by ignorance, fear, anxiety
and lack of support.*®”? If women in labor do not know
and understand what they are going through, then they are
likely to experience fear and anxiety.*”'>*' Women need to
receive support in order to cope with labor and experien-
ce a healthy process.'**" Professional support provided
throughout labor may develop women’s sense of control,
allowing them to cope and preventing them from having

negative experiences."*!>3

Feelings experienced by women during labor were related
to each other. Negative feelings experienced during labor
decrease womenss self-confidence and increase their need
for support.>'® Women’ loss of self-confidence during la-
bor complicates labor, increases the rate of intervened la-
bor, and even leads to cesarean section.* This is why it is
important to help women deal with negative feelings befo-
re and during labor. Women’s self-confidence and abilities
either increase or decrease depending on the support of
caregivers and their level of being informed about labor
and the place where they will give birth."** This emphasi-

zes the importance for midwives to prepare women before
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labor.

CONCLUSION
The majority of women perceived labor pain as negative
and did not think it would disappear. The fact that women
perceive labor pain is unbearable and used different coping
methods points out their need to receive support from
midwives and developing interventions aimed at this. In
addition, half of the women studied here had sleep prob-
lems due to fear of labor, and this was more common in
primiparas. Women who experienced sleep problems due
to fear of labor experienced significantly more fear, panic,
anxiety, fatigue, fear of loss of infant and need for support
during labor. Primiparas had significantly higher fear, pa-
nic, anxiety, need for support, fear of loss of infant and
less self-confidence at labor than multiparas. A negative
correlation between women'’s self-confidence during labor
and fear, panic, anxiety, need for support and weakness
signifies that all negative perceptions and feelings would
not be experienced as long as their self-confidence is pro-
vided. These results suggest that it is beneficial to prepare
women for labor during pregnancy. Sensitivity of midwi-
ves and nurses towards factors influencing pain, women’s
varying experiences of labor pain perception and. Evalua-
tion of women’s feelings about labor, especially fear, may
be important in planning and implementing non-pharma-
cological interventions that are effective in reducing pain.
Also, randomized controlled studies with midwifery / nur-
sing interventions developing self-confidence look impor-
tant to investigate the effects of fear, panic, anxiety, need

for support, and weakness in women at labor.
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The aims of our study are as follows: 1) to determine the data and socio-demographic characteristics related to sun protective behavior during the summer months in the
population who came for education and work from every region of the country, 2) to compare sun protective behaviors and intentional sun exposure factors in the highly
educated population (college graduate or university students) as well as intentional sun exposure factors. We intend to reflect in this study the use of sunscreen cream and
the knowledge and behavior about sun protection methods of the students of Sakarya University (SU) and hospital personnel working in Sakarya University Faculty of
Medicine Research and Training Hospital (SURTH). ( Sakarya Med J 2019, 9(2):310-318 )

The study was held on the subjects consisting of student and staff volunteers of SU and SURTH. One thousand three hundred eighty-nine (69.2%) of these volunteers were
students in SU, 616 (30.7%) of them were staff working in SURTH.

The study was conducted on 2005 individuals with face-to-face interviews. Of the participants, 53.4% (n = 1070) were male and 46.6% (n = 935) were female.

The incidence of malignant melanoma and other skin cancers is increasing. We believe that the researches and warnings were still inadequate on these issues. The behaviors
of protection from the sun were not caused because they want to be healthy, they were caused to avoid the inconvenience due to the sun while driving and playing sports.

behavior; sun protection; sunscreen
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Amag

Gereg ve

Yontemler

Bulgular

Sonug

Anahtar
Kelimeler

Bu ¢alismadaki amaglarimiz su sekilde siralanabilir. 1) Egitim ve calisma amaciyla iilkemizin degisik bolgelerinden gelen popiilasyonda yaz aylarinda giinesten korunma yontemleri ve
sosyo demografik verileri belirlemek, 2) Yiiksek egitimli niifusun (iiniversite mezunu veya iiniversite Ggrencileri) giinesten korunma davramglarint ve isteyerek giines 1sigina maruz kalma
davramslarin karsilastirmak Biz bu ¢alismada Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim ve Aragtirma Hastanesi (SUEAH) personeli ve Sakarya Universitesi (SU) dgrencileri arasinda giines
koruyucu kullanimz ile giines koruma yontemleri hakkinda bilgi ve davramglarini yansitmay: amagladik. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):310-318).

Calisma SU-SUEAH  6grenci ve personelinden olusan goniillii denekler iizerinde yapilds. Bolgesel etik kuruldan etik onayr alindi. Calismaya 2005 goniillii katilds. Bu goniilliilerin 1389
(%69.2) tanesi SUde dgrenci, 616(%30.7) tanesi SUEAHda ¢alisan personel idi. Tiim deneklerden 45 adet soru igeren anketi cevaplamalart istendi. Bizim ¢alismamiz kesitsel anket calg-
masidr.

Calisma yiiz yiize goriismeyle 2005 kisi iizerinde gergeklegtirilmistir. Katilimcilarin % 53.4%ii (n = 1070) erkek, % 46.6%1 (n = 935) kadin idi.

Malign melanom ve diger deri kanserlerinin goriilme sikligr giderek artmaktadir. Bu nedenle halen bu konulardaki arastirmalarin ve uyarilarin yetersiz kaldigini diisiinmekteyiz. Calis-
mamizin sonucunda deneklerin giinesten korunma davraniglarini saglikli olmak istedikleri icin degil, araba kullanirken ve spor yaparken giinesin verdigi rahatsizliktan korunmak iin
uyguladiklart davramglar oldugu yoniindedir.

davramg; giinesten korunma; giines koruyucu
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INTRODUCTION
Sunlight is responsible for especially the development of
melanoma and non-melanoma skin cancers and develop-
ment of many cases such as photosensitivity, photoaging,
erythema, sunburn, bronzing, solar keratosis and catara-
ct."* In the last few decades, the incidence of skin cancer
in the world is increasing and this increase is associated
with the increase in exposure to sunlight.>® In many count-
ries, the studies are carried out for the determination of the
awareness levels of various segments of the society on effe-
cts of sunlight on the skin and skin cancer and sun prote-
ction behaviors; education campaigns are organized in or-
der to prevent the development of skin tumors.” The World
Health Organization (WHO) and the international cancer
society recommend wearing protective clothing to prote-
ct against harmful effects of the sun, avoiding outdoors
during the middle of the day, and using sunscreen if they
go out. Cancer organizations in developed countries have
launched their own campaigns, for example in Germany
“Liebe die Sonne und schiitze deine Haut” and in Australia
“Sun Smart in Australia”. Within the scope of “Euro Mela-
noma Days” that is organized once a year in our country,
free examinations and information are performed in many
university hospitals. Several studies have been published
showing that sun protection behaviors are related to gen-
der, age and educational level.® However, most of these stu-
dies have been conducted in a limited number of examples
focusing on a specific area. It is not possible to compare
the harmful effects of the sun with age, gender, education,
socioeconomic level and protection methods due to the

inadequacy of the current literature.

Sunscreen cream use and training for changing the behavi-
or and habits of individuals are very important in reducing
the negative effects of sunlight. However, the studies show
that the issue of increasing the sensitivity of the individual
in this direction and as well as the issue of ensuring the
correct and effective use of sunscreen cream were insuffi-

Cient 2,3,5-7,9-11

In our country, there is limited information about the in-
tentional sun exposure, the prevalence of sun protective
behaviors and correlations between them. It is important
to know the imperfect data regarding sun protection and
associated socio-demographic characteristics in terms of
developing target-specific interventions for the primary

prevention of skin cancer.

Therefore, the aims of our study are as follows: 1) to deter-
mine the data and socio-demographic characteristics rela-
ted to sun protective behavior during the summer months
in the population who came for education and work from
every region of the country, 2) to compare sun protective
behaviors and intentional sun exposure factors in the hi-
ghly educated population (college graduate or university

students) as well as intentional sun exposure factors.

MATERIALS and METHODS
Study design: The study was held on the subjects con-
sisting of student and staff volunteers of University (SU)
and University Faculty of Medicine Research and Training
Hospital (SURTH). A cross-sectional survey was condu-
cted.

Setting and sample: Two thousand five volunteers partici-
pated in the study. One thousand three hundred eighty-ni-
ne of these volunteers were students in SU, 616 of were
staff working in SURTH.

Ethical consideration : The content and methods of this
study were approved by the institutional review board of
University (Approval no. SUEK:71522473/050.01.04/82).
Informed written consent was obtained from all partici-

pants before they took part in the study.

Measurements/ Instruments : All subjects were asked to
complete the questionnaire containing 45 questions. The
information about sun protection behaviors were evalua-
ted in the questionnaire such as the use and frequency of

use of sun protection cream [SPC), to avoid exposure to
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the sun during peak hours (AESPH) and to wear suitab-
le clothes for sun (WSC). Sun protection behaviors (SPB)
was evaluated and compared according to age, sex, occu-
pation, socioeconomic status and skin type. In addition,
compliance levels of sun protection behaviors with other
health behaviors such as sports activities, smoking, alcohol

and seat belt use and obesity.

Data Collection/Procedure : All the patients who visited
the outpatient department during the study period were
invited to join the about sun protection behaviors anon-
ymously, assisted by trained interviewers with standard
protocol. The informed consent forms were signed before

patients responded to the questionnaire.

Data Analysis : NCSS (Number Cruncher Statistical Sys-
tem) 2007 & PASS (Power Analysis and Sample Size) 2008
Statistical Software (Utah, USA) program was used for
statistical analysis. When evaluating study data, Wilcoxon
Signed Ranks Test was used for the evaluation of descripti-
ve statistical methods (Mean, Standard Deviation, Median,
Frequency, Rate, Minimum, Maximum) as well as pairwi-
se comparisons of quantitative data. Pearson Chi-Square
Test, Fisher-Freeman-Halton Test and Yates Continuity
Correction test were used for the comparison of qualitati-
ve data. Coherence between other behaviors with the sun
protection behavior was evaluated with Cohen Kappa co-
efficient. Logistic regression analysis was used for the eva-
luation of the factors effecting the use of sunscreen cream.

Significance level was considered as p <0,01 and p <0,05.

RESULTS
The study was conducted with a total of 2005 persons inc-
luding 53.4% (n = 1070) male and 46.6% (n = 935) female
persons in SU and SURTH. The ages of the participants
ranged from 15 to 62 years, the mean age is 28.4 + 7.2 ye-
ars. Fourteen five % (n = 291), 18.5% (n = 371), 60.1% (n
= 1205) and 6.9% (n = 138) of the study participants were
observed as skin type 1, skin type 2, skin type 3 and skin
type 4, respectively. Natural skin color of the study par-

ticipants was found to be white skinned for 34.5% (691),
wheat skinned for 45.7% (917) and dark skinned for 19.8%
(397).

SPB related to age and gender is presented in Table 1. Sun
protection methods according to occupational, educatio-
nal and sociodemographic factors are given in table 2. Sun
protection methods according to the sun sensitivity situa-

tions are presented in Table 3.

We also examined the compliance levels between sun pro-
tection behavior and diet, smoking, alcohol use, seat belt
use, sports activities and obesity. Kappa compliance was
examined in all other behaviors compared to the sun pro-
tection behavior, those with level of Kappa compliance un-
der 0,200 were not taken, those with level of Kappa comp-
liance over 0,200 was given in Table 4. In men 20 years
and younger of age, moderate compliance was observed
between wearing hat and using seat belt (Kappa: 0.377);
sunscreen cream use and playing sports (Kappa: 0.283);
repeating sunscreen cream and playing sports (Kappa:
0.287). In women over 40 years of age, moderate comp-
liance was observed between sunscreen cream use (Kap-
pa: 0.273) and repeating sunscreen cream (Kappa: 0.300)
with using seat belt. In men over 40 years of age, moderate
compliance was observed between wearing hat (Kappa:
0.227) and obesity.

DISCUSSION
The main objective of this cross-sectional study, which
involves individuals from every region of country due to
current structure of the university, is to determine the sun
protection habits that is observed in the country populati-
on and to associate these habits with skin cancer preven-

tion methods.

As a result of this study, the main methods used by the
population to protect the sun from harmful effects were
found as follows: 1) avoiding sun exposure during peak

hours (94.5%) and using sunglasses were the most com-
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mon and second most common ways of sunscreen beha-
vior for all participants, 2) the third most common use of
hats in men, and using sunscreen cream was a common
behavior in women, 3) according to occupational groups,
using a sunscreen cream was more frequent in health-care
provides than students, 4) using sunscreen cream regularly
was significantly more common in women, 5) interesting-

ly, having a history of relative skin cancer was associated

with sun protection behavior in this study (Table 1,2,3).
According to the data obtained from phone interviews
with 40-70 adults from 5 countries in Europe, it has been
found that one third of them have never used or rarely used
sun protection products while they were outside (30% in
England and 46% in Spain)." In the study of Devos et al.
conducted in Belgium coasts with 360 individuals, the use

of sunscreen cream (42%) was reported as the most po-

Table 1: Evaluation of methods of sun protection by age and gender
Age and Gender
<20 20.1-30 30.1 -40 > 40 Total
Man Woman Man Woman Man Woman Man Woman Man Woman
n=40 n=63 n=695 n=581 n=245 n=222 n=92 n=67 n=1072 n=933 p ‘p
Wearing hat;
(%) 22(73.7) | 30(59.4) | 412(60.0) | 245 (44.5) | 139(59.6) | 94 (46.8) | 46(59,2) | 26 (50,0) | 619(59,8) | 395(47,1) | 0,573 | 0,888
0
°p 0,301 0,001** 0,035* 0,416 0,001**
Wearing
concelear 22(73.7) | 27(51.5) | 372(54.2) | 346(61.2) | 134(57.5) | 145(70.5) | 56(71,4) | 39 (68,6) | 584(57,2) | 557(63,2) | 0,147 | 0,027*
clothes ; n(%)
°p 0,117 0,049* 0,025* 0,778 0,032*
E(soi/n)g CHEAML | 7(89.5) | 51(97.0) | 303(44.2) | 434 (75.9) | 106(44.9) | 164(773) | 41(50,0) | 46(80,6) | 489(457) | 728(77.9) | 0,534 | 0,453
0
°p ©0,546 0,001 0,001 0,005** 0,001**
Using cream
again after sea 27(89.5) | 46(87.9) | 346(50.5) | 429 (75.1) | 122(51.7) | 165(78.0) | 44(54,9) | 43 (75,0) | 555(51,9) | 720(77,1) 0,542 0,674
8

/ pool; n(%)
’p 1,000 0,001** 0,001 0,056 0,001**
Using sun-
glasses (%) 21(72.2) | 47(87.9) | 456(66.7) | 444 (80.3) | 186(80.6) | 176(84.0) | 57(70,6) | 44 (87,5) | 747(70,4) | 745(82,3) 0,057 0,505

5 (4
’p ©0,249 0,001** 0,460 0,074 0,001**
Avoid from
ZLLIII;I:;P:::IZC 26(84.2) | 48(90.9) | 649(95.5) | 527(95.4) | 222(96.5) | 188(92.9) | 78(96,1) | 49 (88,6) 848(94,0) 0,222 0,252
hours; n(%)
’p 0,656 0,912 0,180 0,179 0,238
“PearsonChi-Square ‘Fisherexact test ‘Linearbylinearassociation (men) ‘Linearbylinearassociation (women) *p<0,05 **p<0,01
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Table 2: Evaluation of sun protection methods according to socio-demographic characteristics

Wearing Using Cream Usin Avoid From Sun
Wearing Hat Concelear Using Cream | Again After Sea Sun lafses Exposure Dur-
Clothes / Pool & ing Peak Hours
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Health personnel 280 (%48.1) 392 (%65.3) 403 (%65.5) 403 (%65.5) 475 (%80.1) 552 (%93.2)
Student 779 (%56.5) 800 (%57.7) 814 (%58.6) 872 (%62.8) 1017 (%74.1) 1308 (%95.4)
P 0,007** 0,011* 0,023* 0,365 0,026* 0,111

Occupation Status

Doctor 51 (%50.0) 62 (%59.1) 67 (%63.6) 69 (%65.2) 89 (%86.2) 99 (%93.9)
Nurse 106 (%49.6) 131 (%59.9) 166 (%74.3) 157 (%70.0) 187 (%85.4) 202 (%94.0)
Personnel 123 (%46.1) 198 (%72.1) 170 (%59.2) 178 (%62.0) 198 (%73.4) 251 (%92.4)
Student 779 (%56.5) 800 (%57.7) 814 (%58.6) 872 (%62.8) 382 (%74.1) 1309 (%95.4)
p 20,051 *0,006** 20,005** 0,393 *0,006** 0,321
Educational Status

Primary + Secondary

29 (%50.0) 53 (%86.8)

29 (%46.2)

35 (%56.4) 27 (%51.5) 51 (%91.4)

School

High School 94 (%48.7) 125 (%66.7) 139 (%72.5) 125 (%65.0) 157 (%84.5) 171 (%90.7)
University (2 years) 272 (%55.7) 144 (%61.7) 312 (%62.3) 333 (%66.5) 394 (%80.1) 454 (%93.7)
University (4 years) 617 (%54.0) 656 (%56.8) 688 (%59.5) 729 (%63.1) 848 (%74.1) 1097 (%96.1)
p *0,816 *0,001** *0,011* *0,549 20,001 ©0,034*
Number of persons living at home

<4 742 (%53.5) 819 (%58.3) 882 (%62.1) 925 (%65.2) 1089 (%78.2) 1312 (%94.6)
=5 251 (%55.2) 373 (%64.0) 336 (%57.4) 350 (%59.8) 403 (%70.4) 549 (%95.3)
p 0,601 0,062 0,118 *0,075 20,004** 0,719

Income Status

Income = Expense 597 (%55.6) 640 (%59.0)

672 (%61.7)

698 (%64.0) 800 (%74.7) 1016 (%95.2)

Income < Expense 246 (%52.4) 293 (%61.2) 266 (%54.6) 282 (%57.9) 349 (%73.6) 443 (%93.0)
Income > Expense 216 (%51.7) 259 (%61.1) 280 (%65.3) 296 (%69.0) 344 (%81.4) 402 (%95.8)
P 0,464 0,739 0,025* 0,021* 0,057 0,246
“PearsonChi-Square  °FisherFreemanHalton Test ~ *p<0,05 **p<0,01

pular behavior in the study.! Robinson et al.* investigated
sun protection methods that were used by 503 adults to
protect their children from sunlight during the summer
months, and the use of sunscreen cream was detected as
the most common sun protection behavior. Gorig et al.*
found in their study, involving 3000 individuals, that we-
aring long-sleeve cloths (53.9%) was the method used to

protect against sun.

In the study of Ermertcan et al.” that was performed on

1,018 university staff and students, it was determined that

the most popular sun protection behaviors were not going
outside during the middle of the day and wearing sunglass
in men and women, respectively. In our study, avoiding
sunlight at peak hours was the most popular sunscreen
behavior for men (95.5%) and women (94%). Sunglasses
were the second most protection behavior for women
(82.3%) and men (70.4%). The use of hats in males (59.8%)
and the use of sunscreen in females (77.9%) was the third

most commonly used sun protection method.

Tiirel Ermertcan et al.” reported a high rate of use of sunsc-
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Table 3: Evaluation of sun protection methods according to the present situation sensitivity

. Wearing Conce- . Usi.ng Cream Using Sun- Avoid From Sun
Wearing Hat lear Clothes Using Cream | Again After Sea glasses .Exposure Dur-
/ Pool ing Peak Hours

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Skin type
Type 1 174 (61.6) 166 (58.4) 195 (67.0) 197 (67.6) 242 (85.8) 275 (97.2)
Type 2 208 (57.3) 226 (61.3) 238 (64.2) 246 (66.4) 267 (73.9) 339 (93.8)
Type 3 618 (52.4) 710 (59.4) 712 (59.1) 752 (62.4) 889 (74.9) 1118 (94.5)
Type 4 59 (43.0) 89 (65.1) 72 (52.3) 80 (58.1) 94 (69.4) 128 (95.2)
’p 0,019* 0,703 0,055 0,310 0,007** 0,444
Natural skin color
White-skinned 370 (54.7) 406 (59.5) 446 (64.6) 457 (66.2) 526 (78.3) 648 (96.0)
Wheat-skinned 494 (55.2) 339542 (59.6) 351562 (61.3) 366586 (63.9) 431690 (76.0) 531849 (94.0)
Dark-skinned 195 (50.0) 243 (61.8) 209 (52.8) 232 (58.5) 277 (71.5) 363 (94.6)
’p 0,372 0,812 0,009** 0,128 0,139 0,376
Total number of nevus
None 168 (53.0) 224 (68.3) 211 (62.9) 217 (64.8) 229 (73.3) 290 (%92.8)
0-10 571 (51.7) 643 (57.7) 640 (57.0) 68 (61.1) 840 (75.4) 1046 (%94.2)
10 -20 221 (59.0) 219 (57.8) 251 (66.0) 264 (69.3) 298 (78.8) 368 (%97.5)
>20 92 (60.2) 106 (64.1) 115 (69.9) 107 (65.0) 126 (77.5) 157 (%96.1)
’p 0,138 0,035* 0,012* 0,141 0,569 0,127
Sun related diseases
No 1026 (54.1) 1141 (59.4) 1165 (60.1) 1226 (63.3) 1448 (75.7) 1813 (94.9)
Yes 11 (41.2) 10 16 (58.8) 19 (76.5) 1219 (70.6) 26 (94.1) 24 (82.4)
P 0,289 0,964 0,171 0,533 0,090 0,056
Family history of skin cancer
No 893 (53.6) 1026 (60.6) 1029 (60.3) 675 (63.3) 1278 (75.8) 1595 (94.8)
Yes 131 (55.0) 120 (50.3) 142 (58.9) 93 (61.6) 187 (77.9) 226 (95.3)
’p 0,734 0,016* 0,746 0,680 0,584 0,798
“PearsonChi-Square °Fisherexact test *p<0,05 **p<0,01
Table 4: Compliance levels between sun protection methods and other behaviors

Sun Protection Methods - Protection behaviors from the sun K*

<20 Males Wearing Hat - Using seat belt 0.377
<20 Males Using cream - Making sport 0.283
<20 Males Using cream again after sea / pool - Making sport 0.283
>40 Females Using sunglasses - Using seat belt 0.273
>40 Females Using cream again after sea / pool - Using seat belt 0.300
>40 Males Wearing Hat - Obesity 0.227

* Compliance levels with Kappa values greater than 0.200 are expressed.
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reen cream in those with skin type 1-2 and those with a
total number of nevus greater than 10, and those with the
history of skin cancer and sun-related diseases in their fa-
milies. In our study, there was a correlation between using
sunscreen cream and educational level, income level, skin
type, skin color, total nevus number, and sunburn history.
Tamir et al."? evaluated sun-related behavior changes over
the period of 1994-1998 in Israel and reported an increa-
sing incidence of sun protection from; 34% in 1994, 41%
in 1996 and 46% in 1998. In our study, the ratio of using
sunscreen cream and the recurrence rate of using sunsc-
reen scream in individuals who had sunburn in previous
summer was significantly higher than those who did not

have sunburn last summer.

Purdue et al.”® found that wearing protective cloths and
using sunscreen cream was more frequent in those with a
higher educational level. In our study, we determined that
the ratio of wearing protective cloths was higher in women
than in those with lower levels of education and socioe-
conomic status. We believe that the behavior of wearing
protective clothes in women depends on traditional and
religious dressing factors. We found that the use of sung-
lasses was associated with skin type 1, education and so-
cioeconomic levels. We believe that the use of sunglasses

depends on socioeconomic factors.

According to study of Cogan et al.", the use of risk factors
for other health conditions, such as smoking and alcohol,
were higher in those who did not use sunscreen cream.'
In the study done by Ermertcan et al.%, there was no re-
lationship between sun protection behaviors and obesity,
smoking and alcohol use. In our study, we found no associ-
ation between sun protection behaviors and diet, smoking

and alcohol use.

In general literature, when sun protection measures are
applied in the first years of life, cumulative sun exposure
and skin damage are reduced. These factors are important

risk factors for both basal cell carcinoma and malignant

melanoma. For this reason, protection from sunlight in the
early stages of life is very important for skin cancer pre-
vention.” The different outcomes of diseases that result in
UV exposure at different age groups in our study are att-
ributable to the fact that people from different regions of
the country are not adequately educated and informed in
consequence of different cultural, religious and geographi-

cal influences.

These findings indicate that the first method of protecting
against harmful effects of the sun is through education.
Thus, there is a need for campaigns to increase the knowle-
dge of public about the harmful effects of the sun. As men-
tioned in the literature, education at early ages and regular
campaigns are required.8 Education programs that are
used for alcohol and cigarette in the public health studies

can be used for training of sun protective behavior.*!>!¢

According to our findings, it seems that the most impor-
tant obstacle in prevention of skin cancer is the low edu-
cation and socioeconomic level. In our study, these groups
were less likely to show sunbathe and less sunscreen beha-
viors during the summer months. In previous studies in
our country, behaviors show differences between groups.?
The first step towards promoting sun protection for this
group in our country is to increase the risk awareness of
unprotected sun exposure and supporting sunscreen cre-

ams by the government.

Our country is a Mediterranean country where the sea and
the sun coexist. Tanned skin is still accepted as healthy ap-
pearance in our society and it is very popular. However,
the incidence of malignant melanoma and other skin can-
cers is increasing. Therefore, we consider that the researc-

hes and notices in these cases are still insufficient.

In the future, efforts should be directed to change the
perception of tanned skin. Especially, media should avo-
id from programs that encourage tanning, and education

programs about harmful effect of the sun and protection
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methods should be done. As a target group in protecti-
on programs, not only adults but especially children and
young people should be included. Since childhood are in
an important period in which behaviors and lifestyle are
developed, the number and content of education programs
for awareness of sun protection are needed to be intensi-

fied in this period.

The limitations of our study were as follows; 1) the cross-se-
ctional design of our study did not allow us to specify the
causality of the identified relationships, 2) the study data
were based on the statements of the participants, 3) as the
study was held during the education period (January-Mar-
ch) of the university, the examination of information from
the previous summer may have been the cause of various

information errors.

It is important to explore country-specific factors to exp-
lain differences in the incidence of skin cancer in Europe.
A large sample of participants aged 15-62 years (n = 2005)
were selected to allow us to identify differences between
age groups. Our work provides a significant contribution
to the identification of sunscreen behavior and exposu-
re to sunlight. To our knowledge, our study is the largest
community-based study that identifies concurrent sunsc-
reen behavior and sun exposure in the population of our
country. The university community is a small reflection of
the society because it involves people from every region

and territory of the country.

Ethics Committee Approval: The study was approved by
the local ethical authority.

Conlflict of Interest: No conflict of interest was declared

by the authors.
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In this study, we aimed to describe the sociodemographic and clinical status of the patients with prediabetes in an internal medicine outpatient clinic of a tertiary center.
( Sakarya Med J 2019, 9(2):319-325)

Participants included in this study were chosen among patients who applied to Kayseri City Hospital between June 2018 and December 2018. Inclusion criteria for
participants were aged between 18-65 and blood glucose levels in prediabetic range (n=96). Participants' age, gender, marital status, salary, education, profession,
employment, smoking status, alcohol use, height, weight, body mass index, insulin resistance were based on self-report and our measurements.

Half of the patients with prediabetes was in IFG (n=50) and the subgroup with fewest patients was IGT (n=14) in our study also. Combined group (IFG + IGT) was higher
(n=32). Seventy-one of the patients were female (74%). Twenty-three patients smoked at anytime and mean pack-years was 27.78 (min:1, max:95, sd: 23.55), 93 patients
(96.7%) never used alcohol. Fifteen patients were retired, and disablement was the cause of only one of them. The ratio of insulin-resistant patients was 50%. Marital status
of patients was one single, 89 married, five widows/widower, one divorced. There was a higher rate of obesity in prediabetic patients in our study. Ratio of BMI according
to cut-off points was 1%, 9%, 18%, 68.76% for < 18.5 kg/m2; 18.6-24.9 kg/m2; 18 % 25.0-29.9 kg/m2; 68.76 % =30 kg/m2, respectively. Median and mean HAQ-DI scores
were 0.125 (IQR: 0-0.625) and 0.384 (SD:0.534) respectively. 67 patients (69.9%) did not have any disability (HAQ-DI score was 0-0.375).

Prediabetes is an increasingly common disease, leading to severe morbidities. Most patients are obese and female. Most female patients of prediabetic patients were
housewives. Early diagnosis and appropriate treatment of people with these characteristics, especially those with a high risk of prediabetes, can prevent the development
of diabetes.

disability; prediabetes; sociodemographic
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Bu galismada 3. basamak i¢ hastaliklar: poliklinigine bagvuran prediyabetik hastalarda sosyodemografik ve klinik verileri tantmlamay: ve engellilik ile iliskisini arastirmay: amagladik.
( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):319-325 ).

Kayseri Sehir Hastanesi I¢ Hastaliklar: poliklinigine Haziran-Aralik 2018 tarihleri arasinda bagvuran ve prediyabet tanist alan, 18-65 yas arast hastalar ¢alismaya alindi (n=96). Hastalarin
yast, cinsiyeti, evlilik durumu, maagt, egitim durumu, isi, emeklilik durumu, sigara ve alkol kullanim durumu, boy, kilo ve viicut kitle indeksi (VKI), insulin direnci varligi kaydedildi.

Prediyabetik hastalarin yarisinda (n=50) bozulmus aglk glukozu (BAG) mevcutken 14 hastada bozulmus glukoz toleranst (BGT) vards. Diger hastalarda ise hem BAG hem de BGT vard:
(n=32). Hastalarin 71’ (74%) kadind.. Yirmi ii¢ hasta sigara iciyordu ve ortalama 27.78 (ss: 23.55) paket-yil sigara kullanmuglardi. Doksan ii¢ hasta (96.7%) hig alkol almamugti. On beg hasta
emekli iken, iclerinden sadece biri maluliyet nedeniyleydi. Hastalarin yarisinda insulin direnci vards. Bir hasta bekar, bes hasta dul, bir hasta bosanmus ve diger hastalar evliydi. VKI'ye gre
obezite durumu sirastyla VKIS 18.5 kg/m2 %1 hasta; VKI = 18.6-24.9 kg/m2 %9 hasta; VKI=25.0-29.9 kg/m2 %18 hasta; VKI>30 kg/m2 %68.76 hasta idi. Ortanca ve ortalama HAQ-DI
skorlart sirastyla 0.125 (IQR: 0-0.625) ve 0.384 (SD:0.534) idi. 67 (69.9%) hastada engellilik durumu yoktu (HAQ-DI skoru 0-0.375 idi).

Prediyabet gittikce artan siklikta goriilen yaygin bir hastalik olup ciddi morbidite sebebi olabilir. Hastalarin cogunlugu kadin ve obezdir. Kadin prediyabetik hastalarin da cogu ev hanimi idi.
Bu hastalarda erken tant ve uygun tedavi ile ciddi bir halk saglhgi sorunu olan, ayni zamanda engellilik, ciddi morbidite ve mortalite sebebi de olan diyabetin gelismesinden korunulabilir.

engellilik; prediyabet; sosyodemografik durum
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INTRODUCTION

Prediabetes (PD) comprises impaired fasting glucose (IFG)
and impaired glucose tolerance (IGT), which occurs when
blood glucose levels are higher than awarage but below the
threshold of diabetes.! In etiology of prediabetes, insulin
resistance and P cell dysfunction play a key role like diabe-
tes.? According to the American Diabetes Association, IGT
is defined as a 2-hour plasma glucose value of 140 to 199
mg/dL (7.8 to 11.0 mmol/L) and IFG as a fasting plasma
glucose value of 100 to 125 mg/dL (5.6 to 6.9 mmol/L) ) in
the 75-g oral glucose tolerance test (OGTT). PD can also
be defined as a hemoglobin Alc (HbAlc) value of 5.7% to
6.4% (39-46 mmol/mol).?

In adults, the prevalence of PD is 38% in the USA* and
35.7% in China.® Worldwide, there are more than 400 mil-
lion people with PD and it is estimated that more than 470
million people will have PD by 2030.¢ Risk factors for de-
velopment of PD are genetic factors, stress, drugs, middle
age, a history of gestational diabetes, obesity, physical inac-
tivity, nutrition such as high total caloric intake and low fi-
ber diet, which are similar with the type 2 diabetes mellitus
(T2DM).” Also, PD is a risk factor for cardiovascular dise-
ase, fatty liver, renal, ophthalmic and neuropathic disease,

cognitive dysfunction and cancer, just like T2DM.®

Diabetic patients have a higher prevalence of disability
than people without diabetes (age-standardized rates of
39% compared with 17%) and are also more likely to have
a severe or profound limitation comparing to people wit-
hout diabetes (age-standardized rates of 14% compared
with 5%).” There is not enough data about disability in PD.
PD is a severe and essential disease which may cause mor-
bidity and there is not enough study describing sociode-
mographic, clinical data, and disability status of patients
with PD. In this study, we firstly aimed to describe the so-
ciodemographic and clinical status, secondly disability of
the patients with PD in an internal medicine outpatient

clinic of a tertiary center.

MATERIAL and METHODS
Participants
A descriptive, cross-sectional study was conducted among
patients who applied to Kayseri City Hospital between
June 2018 and December 2018. Inclusion criteria for parti-
cipants were aged between 18-65 and blood glucose levels
in prediabetic range (n=96). Participants age, gender, ma-
rital status, salary, education, profession, and employment
were based on self-report. Marital status was categorized
as single (never married), married, and widowed and di-
vorced. Wage status was determined according to the mi-
nimum wage. Education level was classified as illiteracy,
literacy, primary school, high school, and university. The
profession was categorized as a housewife, worker, profes-
sional, retired, and employment was categorized as disabi-

lity, retired, working.

Smoking Status and Alcohol Use
Smoking status (current, former, or never smoker) and al-

cohol use (yes or never) were measured by self-report.

Health indicators
Self-rated health was measured on a 5-point scale that ran-
ged from poor to excellent. Height and weight were me-
asured by a nurse and used to calculate body mass index
(BMI), weight in kilograms divided by height in meters
squared. BMI was then categorized as underweight (below
18.6 kg/m2), normal (18.6-25 kg/m2), overweight (25-29.9
kg/m2), obese (30-39.9 kg/m2) and morbid obese (40 kg/

m?2 and above).'?

Health Assessment Questionnaire-Disability Index
(HAQ-DI)
There are eight sections in this questionnaire: dressing,
arising, eating, walking, hygiene, reach, grip, and activi-
ties, and in each section, there are 2 or 3 questions. Scoring
within each question is from 0 (without any difficulty) to
3 (unable to do). For each section, the score given to that
section is the worst score within the section, i.e., if one

question is scored 1 and another 2, then the score for the
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section is . Also, if an aide or device is used or if help is
required from another individual, then the minimum sco-
re for that section is 2. If the section score is already 2 or
more, then no modification is made. The eight scores of
the eight sections are summed and divided by ®. The result
is the HAQ-DI score." The validity and reliability of the
Turkish version of the HAQ-DI have been proven.'? In the
present study respondents with a DI lower than 0.50 were
considered not disabled. A DI from 0.50 to 1.00 was con-
sidered as mild disability while a DI of 1.00 or higher was

regarded as severe disability.”

Insulin resistance measurement
12-hour fasting blood samples were obtained for fasting
plasma insulin (FPI) and fasting plasma glucose (FPG)
measurements in order to calculate the homeostasis model
assessment of insulin resistance (HOMA-IR). It was deter-

mined by the formula':

HOMA-IR = FPI (mU/L) x FPG (mmol/L) / 22.5.

If the result is > 2.5, insulin resistance is positive.

Statistical Analysis:

For statistical analyses, SPSS 22.0 (IBM Corp. Released
2013. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 22.0.
Armonk, NY: IBM Corp.) program was used. All conti-
nuous variables were expressed in minimum-maximum;
standard deviation unit, while frequencies were expres-
sed in percentage (%). Relationships between parameters
were analyzed by Spearman rank correlation coefficients
(ICCs).

Ethical Issues: Local ethical committee approval was recei-
ved for this study from Erciyes University Ethical commit-
tee. All patients were informed about the study protocol

and gave their written informed consents.

Financial Support:

None.

RESULTS
Ninety-six newly diagnosed patients with PD, who admit-
ted to our internal medicine outpatient clinic, were rec-
ruited consecutively. Seventy-one of them were female.
Twenty-three patients smoked at any time and mean pa-
ck-years was 27.78 (min:1, max:95, sd:23.55), 93 patients
(96.7%) never used alcohol. Fifteen patients were retired,
and disablement was the cause of only one retirement. Ot-
her socio-demographic data were shown in Table 1. and

clinical data in Table 2.

Table 1. Socio-demographic data of patients with prediabetes; n: 96

Age, years; mean (min.-max.; sd) 51.64 (24-78; 12.06)

Gender; female/male (%) 71/25 (74/26)

Marital status; n (%)

Single 1(1)
Married 89 (92.7)
Widow/widower 5(5.2)
Divorced 1(1)

Educational status; n (%)

Tlliteracy 4(4.2)
Literacy 6(6.3)
Primary school 67 (69.8)
High school 10 (10.4)
University 8(8.3)
Profession; n (%)
Housewife 67 (69.8)
Worker 6(6.3)
Professional 8(8.3)
Retired 15 (15.6)
Employment; n (%)
Disability and retired 1(1)
Retired 14 (15.6)
Working 81 (84.3)

Salary, TL; mean (min.-max.; sd) 2291.38 (1600-5000; 809.88)

Salary status; n (%)

Minimum wage 6(6.3)

<2 X min. wage 20 (20.8)

> 2 x min. wage 3(3.1)
Smoking status; n (%)

Never 72 (75)

Former 12 (12.5)

Current 11 (11.5
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Table 2. Clinical data of patients with prediabetes ; n: 96

BMI, kg/m2 ; mean (min.-max.; sd)

34.15 (18.40-59.37; 7.29)

Weight classification; n (%)

71/25 (74/26)

Weak (BMI < 18.6)

1(1)

Normal (BMI: 18.6-24.9) 9(9.4)

Over weight (BMI: 25-29.9) 18 (18.8)
Obese (BMI: 30-39.9) 46 (47.9)
Morbid obese (BMI > 40) 20 (20.8)

HOMA-IR; mean (min.-max.; sd)

3.38(0.79-19.51; 2.75)

OGTT 0. minute; mg/dl; mean
(min.-max.; sd)

107.11 (85-125; 8.09)

OGTT 2nd hour; mg/dl; mean
(min.-max.; sd)

138.71 (65-199; 33.92)

HbA1C; mean (min.-max.; sd)

5.90 (5-6.5; 0.37)

IEG; n (%) 50 (52.1)
IGT; n (%) 14 (14.6)
IFG + IGT; n (%) 32 (33.3)
Insulin resistant patients, n (%) 48 (50)

assessment of insulin resistance

BMI: body mass index; FPG: fasting plasma glucose; OGTT:
oral glucose tolerance test; IFG: impaired fasting glucose; IGT:
impaired glucose tolerance; HOMA-IR: homeostasis model

Median and mean HAQ-DI scores were 0.125 (IQR:
0-0.625) and 0.384 (SD:0.534) respectively. 67 patients
(69.9%) did not have any disability (HAQ-DI score was
0-0.375). Other patients HAQ-DI scores were between 0.5
- 0.875: 8 patients (8.3%), 1.0 - 2.0: 11 patients (11.3%).
Only one patient's HAQ-DI score was more than 2 (2.25).
HAQ-DI scores and its associations were summarized in
Table 3.

Table 3. HAQ-DI score and correlations with clinical data of
patients with prediabetes

Rho value P value
BMI 0.358 <0.001
OGTT-0. min. -0.189 0.072
OGTT-2. hour 0.018 0.864
HbA1C 0.123 0.286
HOMA-IR 0.118 0.257
IR (+)ve 0.143 0.152
BMI: body mass index; OGTT: oral glucose tolerance test; HO-
MA-IR: homeostasis model assessment of insulin resistance

DISCUSSION

The objective of the present study is to find the sociode-
mographic and clinical aspects of PD among Turkish pe-
ople in Kayseri City Hospital, which is located in central
Anatolia (also called Cappadocia region in which diabe-
tes was first described and named by Arateus 2000 years
ago). Kayseri City Hospital, which serves to approximately
3 million people, is one of the largest hospitals in Turkey.
Each month, more than 5000 patients with diabetes mel-
litus are treated in our center. This hospital in which our
study was conducted, is a very significant center for the
prevention of diabetes where all diabetic complications
can be treated. Because of the geographical settling, Tur-
kish people are influenced by near-East Asia and Europe-
an civilization in terms of social, economic, genetic, and
socio-cultural views. In addition to regional genetic pre-
disposition, carbohydrate-weighted diet and sedentary li-
festyle are the most important risk factors for PD.” By the
21st century, urbanization and economic development ca-
used radical changes in the lifestyle. In terms of regional
dietary tendencies and job opportunities, Kayseri and its

surroundings are at great risk for PD.

The first epidemiological study, in which demographic
data was provided for diabetes and PD, was performed by
Kelestimur et al. in Turkey.”® There are 130 patients both
with IGT and IFG. Our study contains 46 male (35%)
and 84 female (65%), mean age was 51.32 + 11.97 years
and mean BMI was 30.02 + 4.86 kg/m2. In both studies,
both PD and obesity were also more common in women
comparing to men. In our study, the mean age of patients
(51.64 £ 12.06) was similar to the study of Kelestimur et
al., but mean BMI (34.15 + 7.29) was higher. It may associ-
ate with increased obesity over the years in the whole po-
pulation.'®” In approximately 20 years, a number of obese
patients with PD are about to rise to the level of morbid
obesity. In relation to this, the ratio of PD to female/male
increased approximately from 2/1 to 3/1. The increasing
trend in age among people with PD is consistent with pre-
vious literature.'" Potential explanations for differences

of diabetes development between men and women have
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been described, such as the differential effect of body size,
gender differences in the heritability of T2DM, and gender
differences in FPG levels.?**' This interaction may also be

effective in the development of PD.

Risk factors of diabetes and PD among Turkish adults are
examined in the latest and largest prevalence study, whi-
ch was a population-based study of over 26499 adults in
Turkey.17 Satman et al. reported that the crude prevalence
of PD was 30.8% (isolated-IFG 14.7%, isolated-IGT 7.9%,
and combined 8.2%) in 2013. Similarly, half of the patients
with PD was IFG, and the smallest subgroup was IGT in
our study also. Unlike the combined group (IGT + IFG)
was higher (33.3%). Insulin resistance is increased in PD
as compared to those with normal glucose tolerance.”? In
our study, the rate of insulin-resistant patients was high
(50%) in accordance with the literature. There was even
reports with higher rates in the literature, such as 72% of
127 patients with PD who were followed-up by Ariel et al.

were insulin resistant.?®

The rate of retirement in diabetic patients is high and this
rate is around 50%.** In our study, 15 patients were reti-
red, and only one of them was caused by disablement. The
lower prevalence of retirement in people with PD compa-
red to diabetes is compatible with the literature.'®* This
may be due to fewer complications in prediabetic patients

than diabetic patients.®

Active or passive smoking is independently associated
with PD, diabetes, and insulin resistance.?**”?® Prevalence
of smoking varies according to gender, income, occupa-
tion, and education status.?’ In Su et al’s study, the preva-
lence of current smoking was 45.5% in male patients with
T2DM.* In a study of PD, the rate of current smokers was
24%, while ex-smokers were 41%.18 The smokers in the
Turkish population were 31.4 %, while the ex-smokers
were 25.1%. In women, this rate was 9.8% and 5.2%, res-
pectively.16 Whereas the rate of people who never smoked

was 75%, only 11.5 % of the patients with PD were in a su-

bgroup of current smoker in our study. Also, only 5 of the
67 housewives were current smokers. This may be related
to the high prevalence of housewives (69.8%) in our study.
92.7 % of the patients were married in our study. This rate
was higher than the marriage rate of 893 prediabetic pa-
tients (73.3%) in the UK study.'® In that study, the rate of
divorce in patients with PD was relatively high (10.7%). In
our study, only 1 participant was divorced. Its singularity

ratio was higher than we found (respectively; 4.4%, 1%).

In Iran, there had been a study on PD in 2017, which is
similar to our sociodemographic data.31 In that study
conducted by Amiri et al., there were 1313 prediabetes pa-
tients. BMI was divided into four categories and the per-
centages were as follows compared to ours. BMI of adults
from Tehran and Kayseri adults were respectively 0.15%,
1% (<18.5 kg/m2); 17.2 %, 9% (18.6-24.9 kg/m2); 44.4 %,
18% (25.0-29.9 kg/m2); 38.2%, 68.76% (=30 kg/m2). There
is a higher rate of obesity among prediabetic patients in
Kayseri, even more than Tehran, which is a great metro-
polis. According to a study conducted in Konya, which is
located closely to Kayseri and similar in terms of sociocul-
tural and dietary conditions, 676 housewives were selected
by cluster sampling method. The prevalence of obesity in
women was 33.9% in that study.** Atherosclerotic risk fa-
ctors were determined by systematic sampling method in
Kayseri population. There were 1130 participants aged 30
years and over, and the prevalence of obesity in Kayseri
was 50.6 % in women and 20.2 % in men.” The high pre-
valence in obesity must be associated with this region. In
our opinion, Kayseri and its surroundings are under red
alert for obesity and PD which are the predators of many

diseases.

It is known that diabetic patients have a higher prevalence
of disability, primarily associated with microvascular and
macrovascular complications.” And there is limited data
of disability in PD. In our study, we found that most of
the patients with PD didn't have a disability which was not

associated with PD-related laboratory findings including
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OGTT values, HbAlc value, and HOMA-IR. Only BMI
was weakly positively correlated with disability in PD. The
prevalence of microvascular and macrovascular complica-
tions is lower in PD comparing to diabetes, so PD may be
a ‘window of opportunity’ to prevent patients from disa-

bility.

In conclusion, PD is an increasingly common disease, lea-
ding to severe morbidities. Most female patients of predi-
abetic patients were housewives. Most patients were obese
and had low levels of education. Some patients had a disa-
bility. Early diagnosis and appropriate treatment of people
with these characteristics, especially those with high risk
of prediabetes, can prevent the development of diabetes,
which is a frequent public health problem and a cause of

disability, severe morbidity and mortality.
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Ama¢  Bugalismada renal hiicreli karsinom (RHK) nedeniyle radikal ve parsiyel nefrektomi yapilan hastalarin evrelere gore onkolojik sonuglarinin kargilagtirilmasi amaglanmigtir.

Bu amagla klinikopatolojik ozelliklerin rekiirrenssiz sagkalim ve kansere 6zgii sagkalim {izerine etkileri incelendi. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):326-336 )

Gere¢ve  2004-2012 tarihleri arasinda renal kitle nedeniyle klinigimizde parsiyel/radikal nefrektomi uygulanan T3a ve altindaki 200 hastanin verilerini retrospektif olarak inceledik.
Yontem  Klinikopatolojik ézelliklerin sagkalimlar iizerine istatistiksel etkileri olup olmadig Log-Rank testi kullanilarak Kaplan Meier sagkalim analizi ile degerlendirildi. Her bir

degiskene iliskin 1- 3 ve 5 yillik sagkalim hizlari, ortalama yagam siiresi ve bu siireyle iligkili %95 giiven araliklari hesaplandi.

Bulgular  Tiim olgular igerisinde 1- 3 ve 5 yillik rekiirrenssiz sagkalim % 95.5, 90.5 ve 85.5, kansere 6zgii sagkalim % 98.8, 96.4 ve 92.3 olarak tespit edildi. PN grubunda RN grubuna
gore rekiirrenssiz sagkalim istatistiksel olarak daha yiiksekti (p=0,014) ama kansere 6zgii sagkalimda fark gozlenmedi. Evrelere gore Tla, T1b ve T3a" da rekiirrrenssiz
sagkalim ve kansere 6zgii sagkalim T2a ve T2b" den daha yiiksekti (p=0,023 ve p<0,001). T1a ve T1b evrelerinde 1- 3 ve 5 yillik rekiirrenssiz sagkalim ve kansere 6zgii
sagkalim benzer olarak bulundu ve klinikopatolojik 6zelliklerle istatistiksel olarak iliski tespit edilmedi. Tiim olgular igerisinde patolojik tiimér boyutu (p=0,026)’ nun
rekiirrenssiz sagkalimi etkiledigi goriildii. Tiim olgular igerisinde multivariate analizlerde yas (p=0,010) ve patolojik tiimér boyutunun (p=0,018) kansere 6zgii sagkalimi

etkiledigi goruldii.

Sonu¢  Tla ve T1b bobrek tiimérlerinde parsiyel nefrektomi ve radikal nefrektomi yapilan hastalar arasinda rekiirrenssiz ve kansere 6zgii sagkalimlarin benzer oldugu gozlendi
ve prognozunun herhangi bir klinikopatolojik ozellikten etkilenmedigi gozlendi. Klinikopatolojik ve demografik ozelliklerin ileri evrelerde sagkalimla iliskili olabilecegi

diigtinildi.

Anahtar  Bébrek kanseri; Sagkalim; Nefrektomi
Kelimeler

Abstract

Objective  In this study, we aimed to compare the oncologic results of patients who underwent radical and partial nephrectomy due to renal cell carcinoma (RCC). The effects of clinicopathological features

on recurrence-free survival and cancer-specific survival were investigated. ( Sakarya Med J 2019, 9(2):326-336 ).

Materialsand
Method

We retrospectively analyzed the data of 200 patients who underwent partial / radical nephrectomy T3a and under between 2004-2012. Kaplan Meier survival analysis was used to evaluate the

clinical effects of the clinicopathological features on survival by Log-Rank test. 1 - 3 and 5 - year survival rates, mean survival time and 95% confidence intervals for this time were calculated.

Results ~ When all the cases were evaluated, 1 - 3 and 5 - year recurrence - free survival was 95.5%, 90.5 and 85.5, cancer - specific survival was 98.8%, 96.4 and 92.3%. Recurrence-free survival between
groups was statistically higher at PN (p = 0.014), but not differences were in cancer-specific survival. Recurrence-free and cancer-specific survival according to the stages was higher in T1a, T1b
and T3a than T2a and T2b (p=0,023 ve p<0,001). 1- 3 and 5-year recurrence-free survival and cancer-specific survival were similar in Tla and T1b stages and this stages are not associated
with clinicopathological features. In all cases of pathologic tumor size (p = 0.026) was observed to affect recurrence-free survival. In all cases multivariate analysis, of the age (p = 0.010) and

pathological tumor size (p = 0.018) was observed to affect cancer-specific survival.

Conclusion  Recurrence-Free and Cancer-Specific Survival rates were similar between patients who underwent radical nephrectomy and partial nephrectomy for Tla and T1b renal cell carcinoma and was

ol

not affected by any of the clinicopathological prognostic feature. Clinicop ical and de iphic characteristics may be associated with survival in advanced stages.

Keywords  Kidney Cancer; Survival; Nephrectomy
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GIRiS
Renal hiicreli karsinom (RHK) eriskin malignitelerinin
yaklasik % 2-3’tinii olustururken, bobrekten koken alan
neoplazmlarin % 90-95’ini olusturmaktadir. Son yillarda
goriintilleme yontemlerinin yaygin olarak kullanilmasiyla
insidental bobrek kitlelerinin siklig1 artmustir."* Lokalize
bobrek timori olan hastalarda radikal nefrektomi (RN)
standart tedavi iken, giiniimiizde RN’ye esit kanser kont-
rolii saglamasi ve uzun donem renal fonksiyonlarin daha
iyi korunmasi nedeniyle parsiyel nefrektomi (PN), uygun
kitlelerde giderek daha fazla uygulanan bir tedavi segenegi
haline gelmistir.*” Giincel literatiirde, lokalize bobrek tii-
morlerinde PN ve RN'yi karsilastiran ¢alismalarda, PN'nin
fonksiyonel agidan ve genel sagkalim agisindan daha avan-
tajli oldugu savunulmaktadir.®'® Caliyjmamizda, 8 yillik
bir siiregte RHK nedeniyle RN veya PN yapilan hastalarin
kansere 6zgii ve rekiirrenssiz sagkalimlarinin, hastalarin
klinik ve patolojik Ozelliklerine gore retrospektif olarak

kargilastirilmasi amaglanmustir.

GEREC ve YONTEM
Hasta se¢imi
Bu ¢aligmada 2004-2012 tarihleri arasinda renal kitle ne-
deniyle RN veya PN uygulanan 284 hastanin verileri ret-
rospektif olarak gozden gegirildi. Calisma prognostik ko-
hort arastirmast olarak tasarlandi. Patolojisi benign olarak
raporlanan, RHK diginda malign patolojiye sahip olan,
baska bir primer odaktan metastaz olarak raporlanan, pa-
tolojik evre T3b ve iizeri olan toplam 84 hasta ¢aliymadan
cikarildi. Patolojisi T3a ve altinda RHK olarak raporlanan
toplam 200 hasta ¢aligmaya dahil edildi. Demografik, pa-
tolojik ve perioperatif parametreler olarak, yas, cinsiyet,
sigara kullanimi, patolojik tiimor boyutu, histolojik sub-
tip, histolojik nekroz, furhman niikleer derecelendirilmesi,
flank agris1 ve hematiiri semptomlarinin varlig: incelendi.
Evreleme, 2017 TNM siniflamasina goére yapildi. Tim has-
talar ameliyat 6ncesinde rutin kan testleri, {iriner ultraso-
nografi (USG), bilgisayarli tomografi (BT) ve akciger gra-
fisi ile degerlendirildi. Gerekli goriilen se¢ilmis hastalarda,

doppler USG, manyetik rezonans goriintiileme (MRG),

toraks ve pozitron emisyon tomografisi ile radyolojik de-
gerlendirme ve operasyon oncesi perkiitan bobrek biyop-

sisi yapildi.

Tiim hastalar postoperatif ilk 2 yil, her 3 ayda bir; sonra-
ki 2 y1l her 6 ayda bir ve daha sonra yillik degerlendirildi.
Hastalik progresyonu fizik muayene ve radyolojik deger-
lendirme ile rekiirrens ya da metastaz saptanmasi ile be-

lirlendi.

Radikal nefrektomi yapilan 131 hastanin, 29’una laparos-
kopik RN (LRN), I'ine robotik RN, 101 hastaya da agik
RN vyapildi. Parsiyel nefrektomi yapilan 69 hastadan, 10
hastaya laparoskopik parsiyel nefrektomi (LPN), 2 hastaya
robot yardimli laparoskopik parsiyel nefrektomi (RPN), 57
hastaya da agik parsiyel nefrektomi (APN) yapildi. Hasta-
larin patolojik evrelerdeki klinikopatolojik degiskenleri-
nin, 1, 3 ve 5 yillik kansere 6zgii sagkalim ve rekiirrenssiz

sagkalim tizerine etkileri incelendi.

Istatistiksel analiz
Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programin-
da yapildi. Tanimlayic istatistikler kesikli sayisal degis-
kenler i¢in ortalama + standart sapma veya ortanca (min—
maks) biciminde kategorik degiskenler ise vaka sayisi (n)
ve yiizde (%) seklinde ifade edildi.

Kategorik risk faktorlerinin rekiirrenssiz ve kansere 6zgii
sagkalim iizerinde istatistiksel olarak anlamli etkisinin
olup olmadig1 Log-Rank testi kullanilarak Kaplan Meier
sagkalim analizi ile degerlendirildi. Her bir degiskene ilis-
kin 1-3 ve 5 yillik sagkalim oranlari, ortalama yagam siiresi

ve bu siireye iliskin % 95 giiven araliklar1 hesaplandi.

Rekiirrenssiz ve kansere 6zgii sagkalim orani tizerinde
yasin ve patolojik tiimor boyutu dl¢timlerinin istatistiksel
olarak anlaml: etkisinin olup olmadig: ise “Tek degiskenli
Cox regresyon analizi’ kullanilarak degerlendirildi. Her bir
degiskene iliskin rolatif risk ve % 95 giiven aralig1 hesap-
landu.
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Tek degiskenli istatistiksel analizler sonucunda rekiirrens-
siz ve kansere 0zgli sagkalim tizerinde etkili bulunan de-
giskenler ile klinik olarak etkili olabilecegi diistiniilen risk
faktorlerinin birlikte etkilerini incelemek tizere ‘Coklu de-
giskenli Cox regresyon analizi’ kullanildi. Tek degiskenli
analizlerde p<0,25 olarak saptanan degiskenler aday risk
faktorleri olarak coklu degiskenli modele dahil edildi. P
degeri <0.05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

BULGULAR
Caligmaya alinan 200 hastanin yas ortalamasi 57,6+1,6
(29-86) yil idi. Toplamda 131 hastaya RN (%65,5), 69
hastaya (%34,5) PN operasyonu uygulandi. Hastalarin
141’inin (% 70,5) erkek, 59’unun (%29,5) kadin oldugu
ve toplam 113 (%56,5) hastanin sigara kullandig tespit
edildi. Bagvuru sirasinda 124 (%62) hastanin renal kitlesi
insidental saptanirken, 76 (% 38) hastanin semptomatik
oldugu goriildii. Yapilan cerrahiden sonra hastalarin or-
tanca takip stiresi 34,5 (1-102) ay olarak saptandi. Orta-
lama patolojik timor boyutu 54,6+31,8 (1,5-20) mm ola-
rak saptandi. TNM evrelemesine gore 84 hastanin (%42)
pTla, 58 hastanin (%29) pT1b, 15 hastanin (%7,5) pT2a,
3 hastanin (%1,5) pT2b, 40 hastanin (%20) ise pT3a ev-
Wsinde oldugu tespit edildi. Timoriin histolojik tiplerine
bakildiginda, 156 hastada (%78) seffaf hiicreli, 31 hastada
(%15,5) papiller, 12 hastada (%6) kromofob hiicreli ve 1
hastada (%0,5) toplayic1 duktus karsinomu (TDK) oldugu
tespit edildi. Histopatolojik incelemede, 44 hastada (%22)

nekroz varlig1 izlendi.

Takipte, toplam 19 (%9,5) hastada cerrahi sonrasinda
rekiirrens gelistigi izlenirken, bu hastalarin 8 (%4)’inin
kansere bagl nedenlerle 6ldiigu tespit edildi. Rekiirrens
gelisen hastalar evrelerine gore incelendiginde, 5 hastanin
pTla, 6 hastanin pT1b, 3 hastanin pT2a, 1 hastanin pT2b
ve 4 hastanin pT3a evresinde oldugu belirlendi. Cerrahi
sonras! takipte 6ldiigii tespit edilen 27 (% 13,5) hastanin
19’unun kanser dis1 nedenlerden dolay: 6ldiigii tespit edil-

di.

Tiim hastalarin 1, 3 ve 5 yillik rekiirrenssiz sagkalim oran-
lar1 sirasiyla %95.5, %90.5 ve %85.5 olarak tespit edildi.
Tek degiskenli Kaplan-Meier sagkalim analiziyle, has-
talarin demografik ve klinik ozelliklerinin, rekiirrenssiz
sagkalim {izerine olan etkileri Tablo 1 ve Tablo 2de veril-
mektedir. Buna gore kadin ve erkek hastalar arasinda re-
kiirrenssiz sagkalim yoniinden istatistiksel olarak anlaml
fark goriilmedi (p=0,341). PN yapilan grupta, RN yapilan
gruba gore rekiirrenssiz sagkalim orani anlamli olarak
daha ytiksek bulundu (p=0,014). Hastalar, evrelerine gore
rekiirrenssiz sagkalim agisindan karsilastirildiginda ise,
istatistiksel olarak anlaml fark olup (p=0,023) T1la, T1b
ve T3a gruplarinin, rekiirrenssiz yasam siiresi T2a ve T2b
gruplarina gore daha yiiksek idi ($ekil 1). Furhman dere-
cesi arttikga, rekiirrensiz sagkalimin azaldigi, ancak olusan
farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 izlenmektedir
(p=0,407). Histopatolojik olarak nekroz tespit edilen grup-
ta, nekroz goriilmeyen gruba gore rekiirrenssiz sagkalim
daha kisa olmasina ragmen, benzer sekilde istatistiksel
olarak anlamli fark goriilmemistir (p=0,092). Histolojik
tiplere agisindan toplayici kanal karsinomu olan 1 hasta-
da rekiirrenssiz sagkalim, diger subtiplere gore istatistiksel
anlaml olarak daha koti idi (p<0,001). Semptomatik has-
talar ile asemptomatik hastalar arasinda rekiirrenssiz sag-
kalim yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark gériilmedi
(p=0,733). Benzer sekilde sigara ykiisiiniin de rekiirrens-
siz yasam siiresi izerinde istatistiksel olarak anlamli bir

etkisinin olmadig1 goriildi (p=0,707).

Tiim hastalarin 1, 3 ve 5 yillik kansere bagli sagkalim
oranlar1 sirasiyla %98.8, %96.4 ve %92.3 olarak tespit
edildi. Tablo 3 ve Tablo 4’te tek degiskenli Kaplan-Meier
analiziyle, hastalarin klinik ve demografik ozelliklerinin,
kansere 6zgii sagkalim iizerine olan etkisi gosterilmekte-
dir. Buna gore kadin ve erkek hastalar arasinda, kansere
Ozgii sagkalim yoniinden istatistiksel olarak anlaml fark
goriilmedi (p=0,971). Radikal nefrektomi yapilan grup ile
PN yapilan grup arasinda, ortalama kansere bagl sagka-
lim istatistiksel olarak benzerdi (p=0,324). Evrelere gore

kansere 6zgii sagkalim agisindan istatistiksel olarak an-
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Tablo 1. Tiim olgular iizerinde demografik ve klinik 6zelliklerin tek degiskenli Kaplan-Meier sagkalim analiziyle rekiirrenssiz sagkalim iizerindeki

etkilerinin incelenme

Degiskenler Sagkalim Hizlar1 % Ortalama Yagam o
1 Yillik 3 Yillik 5 Yillik Siiresi. (%95 GA) Fog Rank prdeen

Cinsiyet 0,90 0,341

Erkek 94,6 88,0 83,3 83,7 (78,0-89,3)

Kadin 98,3 98,3 91,7 81,0 (72,4-89,5)

Gruplar 6,06 0,014

Radikal Nefrektomi 94,1 87,1 80,1 80,8 (74,5-87,1)

Parsiyel Nefrektomi 98,5 98,5 98,5 88,7 (86,3-91,2)

Evre 84,1 (79,1-89,1) 11,35 0,023

Tla 94,7 94,7 89,9

T1b 98,0 88,1 88,1 81,0 (70,5-91,6)

T2a 100,0 83,1 55,4 63,0 (45,0-80,9)

T2b 66,7 HY HY 9,7 (2,7-16,6)

T3a 94,1 90,3 84,7 79,7 (71,1-88,2)

Furhman Grade 2,90 0,407

“1” 96,3 96,3 96,3 87,1 (81,5-92,7)

“2” 96,1 88,9 86,2 83,2 (76,0-90,4)

“3” 92,9 90,3 81,3 77,2 (67,5-86,9)

“4” 100,0 90,9 45,4 68,9 (49,7-88,1)

Nekroz 2,83 0,092

Yok 96,4 94,5 88,2 86,5 (81,4-91,6)

Var 92,6 78,2 78,2 72,9 (63,5-82,2)

GENEL 95,5 90,5 85,5 84,7 (79,9-89,5)

GA: Giiven Araligi, HY: Hesaplama Yapilamadi.

Tablo 1. Tiim olgular iizerinde demografik ve klinik 6zelliklerin tek degiskenli Kaplan-Meier sagkalim analiziyle rekiirrenssiz sagkalim iizerindeki

etkilerinin incelenme

Degiskenler Sagkalim Hizlar1 % Ortalama Yagam o
. Log-Rank p-degeri

1 Yalik 3 Yillik 5 Yillik Stiresi (%95 GA)

Histoloji 99,37 <0,001

Clear cell 97,0 92,0 88,5 85,7 (80,3-91,0)

Papiller cell 89,6 89,6 76,8 72,7 (62,6-82,8)

Kromofob cell 100,0 83,3 83,3 80,8 (64,4-97,2)

Diger HY HY HY 1,0 (1,0-1,0)

Taraf 0,30 0,582

Sag 95,7 87,7 79,4 83,4 (76,3-90,5)

Sol 95,5 93,7 91,1 81,3 (75,7-86,9)

Semptom 0,12 0,733

Asemptomatik 95,9 88,8 82,3 83,7 (77,3-90,2)

Semptomatik 94,6 92,7 89,8 80,9 (74,5-87,3)

Sigara Oykiisii

Yok 94,8 93,1 82,9 79,1 (72,5-85,6) 0,14 0,707

Var 96,1 88,7 88,7 85,8 (79,8-91,9)

GA: Giiven Aralhgi, HY: Hesaplama Yapilamadi
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Tablo 3. Tiim olgular iizerinde demografik ve klinik 6zelliklerin tek degiskenli Kaplan-Meier sagkalim analiziyle kansere 6zgii sagkalim iizerindeki

etkilerinin incelenmesi

Degiskenler Sagkalim Hizlar1 % Ortalama Yagam o
1 Yallik 3 Yillik 5 Yillik Siresi (%95 GA) Fog Rank prdeger

Cinsiyet 0,00 0,971

Erkek 99,2 96,0 93,4 96,4 (91,9-100,8)

Kadin 97,6 97,6 88,7 84,4 (78,1-90,6)

Gruplar 0,97 0,324

Radikal Nefrektomi 98,2 95,8 90,4 95,0 (89,9-100,0)

Parsiyel Nefrektomi 100,0 97,8 97,8 88,4 (85,3-91,5)

Evre 29,59 <0,001

Tla 100,0 96,4 96,4 86,0 (81,6-90,4)

T1b 100,0 100,0 90,0 97,2 (88,3-106,1)

T2a 100,0 90,9 60,6 70,3 (56,7-83,8)

T2b 66,7 HY HY 13,3 (12,3-14,4)

T3a 97,0 97,0 97,0 86,6 (82,1-91,2)

Furhman Grade 1,88 0,597

“17 100,0 100,0 100,0 87,7 (83,5-92,0)

“27 100,0 98,3 90,8 97,2 (92,0-102,4)

“3” 96,0 93,7 93,7 84,3 (79,1-89,5)

“4” 100,0 90,0 90,0 81,6 (71,6-91,6)

Nekroz 1,36 0,243

Yok 100,0 98,1 93,2 97,0 (92,8-101,3)

Var 94,8 91,2 91,2 81,1 (74,7-87,5)

GENEL 98,8 96,4 92,3 96,3 (92,3-100,2)

GA: Giiven Araligi, HY: Hesaplama Yapilamadi.

Tablo 4. Tiim olgular iizerinde demografik ve klinik 6zelliklerin tek degiskenli Kaplan-Meier

etkilerinin incelenmesi - devami

sagkalim analiziyle kansere 6zgii sagkalim iizerindeki

Degiskenler Sagkalim Hizlar1 % Ortalama Yagam o
. Log-Rank p-degeri

1 Yalik 3 Yillik 5 Yillik Stiresi (%95 GA)

Histoloji 1,00 0,800

Clear cell 99,2 97,1 91,8 96,0 (91,3100,7)

Papiller cell 96,1 91,6 91,6 79,1 (71,2-87,0)

Kromofob cell 100,0 100,0 100,0 HY

Diger 100,0 HY HY HY

Taraf 0,00 0,953

Sag 100,0 96,7 92,3 90,2 (84,6-95,7)

Sol 97,3 95,7 91,9 96,5 (91,3-101,8)

Semptom 0,02 0,884

Asemptomatik 100,0 97,1 90,4 90,1 (85,2-95,0)

Semptomatik 97,1 95,5 95,5 98,0 (93,5-102,4)

Sigara Oykiisii 3,28 0,070

Yok 96,9 93,4 89,8 82,5 (76,8-88,1)

Var 100,0 98,4 98,4 98,9 (94,7-103,2)

GA: Giiven Aralhigi, HY: Hesaplama Yapilamadi
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Tablo 5. Tiim olgular igerisinde operasyon tiirii ve evreye gore rekiirrenssiz sagkalim diizeyleri
Degiskenler Sagkalim Hizlar1 % Ortalama Yagam o
. Log-Rank p-degeri

1 villik 3 Yillik 5 Yillik Stiresi (%95 GA)

Tla

Radikal Nefrektomi 89,6 89,6 80,6 78,7 (68,5-88,9)

Parsiyel Nefrektomi 98,1 98,1 98,1 88,3 (85,1-91,6)

T1b 0,88 0,350

Radikal Nefrektomi 97,4 86,0 86,0 79,6 (68,3-90,8)

Parsiyel Nefrektomi 100,0 100,0 HY HY

T2a

Radikal Nefrektomi 100,0 83,1 55,4 63,0 (45,0-80,9)

Parsiyel Nefrektomi - - - -

T2b

Radikal Nefrektomi 66,7 HY HY 9,7 (2,7-16,6)

Parsiyel Nefrektomi - - -

T3a HY HY

Radikal Nefrektomi 93,9 90,0 84,4 79,4 (70,7-88,2)

Parsiyel Nefrektomi 100,0 100,0 HY HY

GA: Giiven Araligi, HY: Hesaplama Yapilamadi.

lamli fark olup (p<0,001) T1la, T1b ve T3a gruplarinda
kansere 6zgii sagkalim T2a ve T2b gruplarina gore daha
yiiksek idi (Sekil 2). Furhman grade diizeylerine gore kan-
sere 0zgii sagkalimda istatistiksel olarak anlamli degisim
goriilmedi (p=0,597). Nekroz olan grupta kansere 6zgii
sagkalim daha digitk olmasina ragmen, olugan fark ista-

tistiksel olarak anlamli degildi (p=0,243). Histolojik sub-

tiplere gore, kansere 6zgli sagkalim yoniinden istatistiksel
olarak anlaml fark goriilmedi (p=0,800). Semptomatik
veya asemptomatik oluslarina gore hastalar arasinda kan-
sere 0zgii sagkalim yoniinden istatistiksel olarak anlaml
fark goriilmedi (p=0,884). Sigara 6ykiisiiniin kansere 6zgii
sagkalim tizerinde istatistiksel olarak anlamli bir etkisinin

olmadig: goriildii (p=0,070).
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Tablo 6. Tiim olgular igerisinde operasyon tiirii ve evreye gore kansere bagl sagkalim  diizeyleri
Degiskenler Sagkalim Hizlar1 % Ortalama Yagam L
o Log-Rank p-degeri

1 Yillik 3 Yillik 5 Yillik Stiresi. (%95 GA)

Tla 0,55 0,457

Radikal Nefrektomi 100,0 95,2 95,2 84,0 (76,2-91,8)

Parsiyel Nefrektomi 100,0 97,3 97,3 88,0 (84,2-91,8)

T1b HY HY

Radikal Nefrektomi 100,0 100,0 90,0 97,2 (88,3-106,1)

Parsiyel Nefrektomi 100,0 100,0 HY HY

T2a

Radikal Nefrektomi 83,1 55,4 63,0 (45,0-80,9)

Parsiyel Nefrektomi - - - -

T2b

Radikal Nefrektomi 66,7 HY HY 13,3 (12,3-14,4)

Parsiyel Nefrektomi - - - -

T3a HY HY

Radikal Nefrektomi 96,9 96,9 96,9 86,6 (81,9-91,3)

Parsiyel Nefrektomi 100,0 100,0 HY HY

GA: Guven Araligi, HY: Hesaplama Yapilamadi.

Rekiirrenssiz sagkalim ve kansere 6zgii sagkalim yoniin-
den RN ve PN gruplari arasinda evrelerine gore karsi-
lastirma yapilmak istendiginde, sadece Evre T1a ve Evre
T1bde her iki cerrahi yontem igin yeterli hasta sayis1 bu-
lundugundan, operasyon tiiriine goére karsilagtirma ya-
pilabildi. Buna gore Evre T1a olan olgular icerisinde RN
yapilan hastalar ile PN yapilanlar arasinda kansere 6zgi
sagkalim yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p=0,457). Benzer sekilde Evre T1ada, RN ve PN yapilan
hastalar arasinda, rekiirrenssiz sagkalim yoniinden de ista-
tistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (0,073). Tablo 5 ve
6da operasyon tiirii ve evreye gore rekiirrenssiz sagkalim

ve kansere 6zgii sagkalim acisindan yapilan kargilagtirma

verilmektedir.

Tiim olgularda rekiirrenssiz sagkalim tizerinde etkili ola-
bilecegi diisiiniilen olasi tim risk faktorlerinin etkileri
¢oklu degiskenli analize gore incelendiginde, rekiirrens
orant iizerinde en fazla patolojik tiimor boyutundaki ar-
tisin etkili oldugu gorildii (p=0,026) (Tablo 7). Diger risk
faktorlerine gore diizeltme yapildiginda operasyon tiirii-
niin, histolojik tip ve evrenin rekiirrens tizerinde istatis-
tiksel olarak anlamli bir etkilerinin olmadig: gérilmistir
(p<0,05).

Tiim olgularda kansere bagli 6lim hizi Gzerinde etkili

Tablo 7. Tiim olgular igerisinde rekiirrenssiz sagkalim iizerinde etkili olabilecegi diisiiniilen olasi tiim risk faktorlerinin Coklu
Degiskenli Cox Regresyon analizine gore birlikte etkilerinin incelenmesi
%95 Giiven Araligi
Rolatif Risk — Wald p-degeri
Alt Siuir Ust Siir

Radikal Nefrektomi 6,000 0,730 49,324 2,778 0,096
Evre 0,646 0,380 1,099 2,592 0,107
Papiller cell 1,456 0,440 4,820 0,379 0,538
Kromofob cell 0,902 0,114 7,169 0,009 0,922
Patolojik TM Boyutu 1,024 1,003 1,045 4,989 0,026
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olabilecegi diisiiniilen olas1 tiim risk faktorlerinin etkileri
coklu degiskenli regresyon analizine gore incelendigin-
de, 6lim hiz1 Gizerinde en fazla ileri yasin, ardindan ise

patolojik tiimor boyutundaki artigin etkili oldugu goriil-

miistiir (p=0,010 ve p=0,018). Diger risk faktorlerine gore
diizeltme yapildiginda evrenin 6liim hizi tizerinde istatis-
tiksel olarak anlamli bir etkisinin olmadig1 géralmiistir
(p>0,05) (Tablo 8).

Tablo 8. Tiim olgular igerisinde kansere 6zgii sagkalim iizerinde etkili olabilecegi diisiiniilen olasi tiim risk faktorlerinin Coklu
Degiskenli Cox Regresyon analizine gore birlikte etkilerinin incelenmesi

%95 Giiven Aralig
Rolatif Risk - Wald p-degeri
Alt Sinir Ust Sinir
Evre 0,505 0,230 1,111 2,884 0,089
Patolojik TM Boyutu 1,036 1,006 1,067 5,568 0,018
histoloji ve yiiksek niikleer derece gibi kétii prognostik
TARTISMA faktorlerin eslik ettigini tespit etmislerdir.” Organ sinirl

Son 10 yilda RHK insidansinda da biiyiik bir artis olmus-
tur. Bu durum, goriintiileme yontemlerinin yayginlagmasi-
nin sagladig erken tani konan RHK sayisinin artmasindan
kaynaklanmaktadir. RHK’l1 hastalarda tiimoriin komp-
leks biyolojik davranisi nedeniyle nefrektomi sonrasinda
prognoz ve sagkalimi belirlemek zordur.? Histopatolojik,
klinik ve molekiiler bir¢ok prognostik faktor arasindaki
etkilesim RHK’nin seyrini etkilemektedir. Patolojik evre,
niikleer derece ve histolojik alt tip gibi tiimore ait faktorler
en onemli bagimsiz prognostik faktorler olarak belirlen-

migtir.'>"

Renal Hiicreli karsinomda, timor capr ile evre arasinda
korelasyon mevcuttur ve timor ¢apr arttikea (6zellikle 210
cm) 5 yillik sagkalim oranlari azalmaktadir. Daha 6nce,
tiimor ¢apinin tek basina bagimsiz bir prognostik faktor
oldugu gosterilmistir."” Evre ve sagkalim iliskisini incele-
digimizde, metastaz yapmamis T1 hastalikta ¢ogu seride
5 yillik kansere 6zgii sagkalim >%90'd1ir. Metastaz yapma-
mis T2 hastalikta ise 5 yillik kansere 6zgii sagkalimin %75
ile %95 arasinda degistigi goriilmektedir.'® Siddiqui ve ar-
kadaglary; T3a timorlerde tiimér boyutuna gore 10 yillik
kansere 6zgii sagkalimlar1 <4, 4-7 ve >7 cm igin sirasiyla
% 77, 54 ve 46 olarak rapor etmislerdir.!” Giincel literatiir-
de, 4 cm ve daha kii¢iik renal tiimérler i¢in RN ve PN'nin
ayn1 onkolojik etkinlikte oldugu bildirilmektedir.'® Frank

ve arkadaslary; 5 cmden biiyiik tiimoérlere berrak hiicreli

pTla, pT1b ve pT2 tiimorlerde 10 yillik kansere 6zgii sag-
kalim oranlari sirastyla % 90-95, % 80-85 ve % 75 olarak

saptanmistir.?’

Lau ve arkadaglar1 yaptig1 toplam 840 pT1 RHK olgusunu
iceren caligmada, seffaf hiicreli tip, timér boyutu ve Fuh-
rman derecesinin kansere 6zgii sagkalim ve metastazsiz
sagkalim stirelerinin bagimsiz belirtegleri oldugunu bildir-
mislerdir.* Bizim ¢aligmamizda; pT1a, pT1b, pT3a grupla-
rinda rekiirrenssiz yagam siiresi ve kansere 6zgii yasam sii-
resi pT2a ve pT2b gruplarina gore istatistiksel olarak daha
yiksek bulunmugstur. Evre artisiyla rekiirrenssiz sagkalim
ve kansere 6zgli sagkalimin azalmasi beklenirken, bizim
¢aligmamizda pT3a grubunda pT2a ve pT2b’ye gore daha
yiiksek bulunmasinin, evre T2a ve T2bdeki hasta sayisinin

yetersiz olmasindan kaynaklandig diistintilmektedir.

Bizim ¢aliymamizda da pT1la grubu icerisinde RN ve PN
yapilan hastalar arasinda 1, 3 ve 5 yillik rekiirrenssiz sagka-
lim parsiyel grubunda bir miktar daha ytiksek tespit edilse
de istatistiksel olarak anlaml fark goriilmemektedir. Yine
bizim ¢aligmamizda 1, 3 ve 5 yillik kansere 6zgii sagkalim-
lar incelendiginde pT1a grubunda RN ve PN arasinda ista-
tistiksel olarak anlaml fark goriilmedi. pT1b grubu igeri-
sinde rekiirrensiz sagkalim yoniinden RN ve PN yapilanlar
arasinda istatistiksel anlamli fark gézlenmedi. Evre pT1b

grubunda RN ve PN arasinda kansere 6zgii sagkalim, PN
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say1s1 yetersiz olmasi nedeniyle hesaplanamadi. Bizim ¢a-
lismamizda literatiirle uyumlu olarak pT1 hastalarda RN
ve PN gruplari arasinda benzer onkolojik sonuglar gozlen-
di. Ancak ¢aligmaya dahil edilen tiim olgular incelendigin-
de cerrahi tipinin etkili oldugu gozlendi. Tiim olgularda
RN yapilan gruba gore PN yapilan grupta rekiirrenssiz ya-
sam siiresi istatistiksel olarak daha uzunken, kansere 6zgii
sagkalimda fark gozlenmedi. Parsiyel nefrektomi grubun-
da rekiirrenssiz sagkalimin RN grubuna gore daha ytiksek
bulunmasi, diisiik evreli hastalara daha ¢ok PN yapilma-
styla aciklanabilir.

RHK i¢in prognostik bir faktor olarak hasta yasinin rolii
net degildir. Lee ve arkadaslar1 yaptig1 bir caligmada; has-
talar1 40 yas alt1 ve 40 yas {istii olarak 2 gruba ayirmislar ve
sonug olarak gen¢ yastaki hastalarda kansere bagl sagka-
limin daha kotii oldugunu ve geng yastaki hastalarin daha
kotii prognostik faktorlerle iliskili oldugunu bulmuslar.
Bizim ¢aligmamizda; tiim olgular icerisinde tek degisken-
li analizlerde yas ilerledik¢e kansere bagli 6liim hizinin
anlamli derecede artmakta oldugunu bulduk (p=0.04).
Ancak pTla ve pT1b olgular igerisinde yas ile kansere
bagli 6liim hiz1 arasinda bir iliski saptanmadi (p=0.06 ve
p=0.476). Tum olgular icerisinde etkili olabilecegi diisii-
niilen tiim risk faktorleri ¢oklu degiskenli Cox regresyon
analizlerinde birlikte degerlendirildiginde yas (p=0,010)
ve patolojik tiimér boyutunun (p=0,018) prognostik bir

faktor olabilecegi dustiniildii.

May ve arkadaglari; 2013 yilinda yayinladiklar: bir caligma-
da RHK olan 3751 erkek ve 2483 kadin hastanin kliniko-
patolojik 6zellikleri ve sagkalimlarini karsilastirmiglardir.
Cok degiskenli analizlerde cinsiyetin, kansere 6zgii sag-
kalimi etkileyen bagimsiz prediktif bir faktor oldugunu, 5
ve 10 yillik kansere 6zgii sagkalim oranlarinin, kadinlarda
erkeklere gore istatistiksel olarak daha iyi oldugunu bul-
muslardir (% 89 ve 80, % 84 ve 75, p<0.001).23 Bizim ¢a-
lismamizda, tim olgular igerisinde hem rekiirrenssiz sag-
kalim hem de kansere 6zgii sagkalim a¢isindan cinsiyetler

arasinda istatistiksel anlaml fark gézlenmemistir.

Fuhrman derecesinin RHKda prognozla iliskili oldugu
yapilan ¢aligmalarda gosterilmistir. Tsiu ve arkadaglarinin
caligmasinda; 5 yillik kansere 6zgii sagkalim oranlarini,
Fuhrman derecesi 1, 2 ve 3-4 igin sirastyla % 89, % 65 ve %
46,1 olarak bulmuslardir.24 Bunun disinda, T1 tiimorler-
de 5 yillik kansere 6zgii sagkalim oranlar1 derece 1-4 igin
sirastyla % 91, % 83, % 60 ve % 0 olarak saptanmustir ve
boylece tiimor derecesinin ayni histolojik evredeki RHK’l1
hastalarda bagimsiz prognostik bir faktér oldugu gosteril-
mistir. Bizim ¢aligmamizda, Furhman derecesi arttikca,
rekiirrenssiz sagkalim siiresi ve kansere 6zgii sagkalim
stiresinin azaldigi, ancak bu azalmanin istatistiksel olarak
sagkalimlara anlaml etkisinin olmadig: tespit edildi. Bu
durumunun, hasta sayisinin az olmasindan ve takip stire-

lerinin kisa olmasindan kaynaklandig: diistintilmektedir.

Mayo Klinik tarafindan; unilateral seffaf hiicreli RHK olan
1801 hastada yapilan analizlerde, histolojik nekrozun sag-
kalim i¢in bagimsiz bir prognostik faktor oldugu ve nekroz
olmayan hastalarla karsilastirildiginda, nekroz olan hasta-
larin RHK'dan 6liim riskinin 2 kat fazla oldugu bildirilmis-
tir.”® Bizim ¢alismamiza dahil edilen tiim olgular icerisinde
histolojik olarak tiimér nekrozu varliginda 1, 3 ve 5 yillik
rekiirrenssiz sagkalim ve kansere 6zgii sagkalimin daha
diisiik oldugu bulundu. Ancak olusan farkin istatistiksel
olarak anlamli olmadigini tespit ettik. Bu durum, muhte-
melen ¢alismaya dahil edilen olgularda yiiksek evreli hasta

sayisinin az olmasindan kaynaklanmaktadir.

Tumor subtipinin prognoza etkisinin olup olmadig; tartig-
malidir. Cok merkezli bir ¢aliymada 4000den fazla hasta-
nin verileri multivariate analizde incelendiginde, histolojik
subtip, TNM evresi, histolojik grade ve hastalarin perfor-
mans durumuna gore prognostik bir farklilik saptanma-
mustir.*® Aksine Mayo klinik ve Memorial Sloan-Kettering
kanser merkezinin ¢alismalarinda seffaf hiicre histolojisi-
ne sahip hastalarda kansere 6zgii sagkalim istatistiksel ola-

rak daha kotii bulunmugtur.?”-2

Bizim ¢alismamizda T1a ve T1b evrelerinde tek degiskenli
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Kaplan-Meier analizlerine gore histolojik subtipler ara-
sinda rekiirrenssiz sagkalim ve kansere 6zgii sagkalimlar
acisindan istatistiksel anlamli fark gézlenmedi. Tek degis-
kenli analizlerde tiim olgular degerlendirildiginde histo-
lojik subtipler arasinda rekiirrenssiz sagkalim acisindan
istatistiksel anlamli fark gézlendi (p<0,001). Bu fark muh-
temelen T3a grubunda toplayici kanal karsinomu olan bir
hastanin agresif histolojik tipine bagli olarak kétii prog-
nostik 6zelliklerinden kaynaklanmaktadir. Tim olgular
icerisinde histolojik subtipler arasinda kansere 6zgii sag-
kalim agisindan istatistiksel fark gozlenmedi. Tiim olgular
icerisinde etkili olabilecegi dusiiniilen tim risk faktorleri
¢oklu degiskenli Cox regresyon analizlerinde birlikte de-
gerlendirildiginde patolojik tiimér boyutunun (p=0,026)
rekiirrenssiz sagkalim i¢in prognostik bir faktor olabilece-

i ditgiintldii.

SONUC
Tla ve T1b bobrek tiimoérlerinde parsiyel nefrektomi ve
radikal nefrektomi yapilan hastalar arasinda rekiirrenssiz
ve kansere 6zgli sagkalimlarin benzer oldugu gozlendi.
Tla ve T1b evrelerde furhman niikleer derecesi, histolo-
jik nekroz, cerrahi tipi, histolojik subtip, cinsiyet ve tani
aninda semptom bulunmas1 gibi prognostik faktorlerin
etkili olmadig1 gozlendi. Multivariate analizlerde tiim ol-
gular igerisinde yas ve patolojik timér boyutunun kansere
ozgii sagkalimi etkiledigi gozlendi. Klinik ve demografik
verilerin, evre ilerledik¢e prognostik 6nemi belirgin hale
gelmektedir. Sagkalim oranlarmin evre artisi ile azaldigy,
rekiirrensin ise arttig1 bilinmektedir. Bunu destekleyen ve-
rilere ulagabilmek igin, her evrede yeterli hasta sayilarini

iceren prospektif calismalar planlanmasi gerekmektedir.
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In this study, we aimed to present the descriptive statistics of patients diagnosed with peripheral nerve sheath tumor (PNST) between January 2010 and May 2018.
( Sakarya Med J 2019, 9(2):337-341)

The data of 76 cases who were histopathologically diagnosed as PNST in our hospital between January 2010 and May 2018 were retrospectively evaluated. Clinical and
histopathological features were examined.

Of the 76 cases 52.6% (n:40) were diagnosed as NE 35.6% (n:27) as schwannoma, 9.2% (n:7) as neuroma, 2.6% (n:2) as granular cell tumor. No malignant lesion was
determined. The mean age value was 49.1 for NF, 42.3 for schwannoma, 36.1 for neuroma and 50,5 for granular cell tumor. The age of the patients ranged from 16 to 78
with the mean value of 45.5. Fourty-seven male and 29 female patients were included. All the tumors were planned to be fully excised. In approximately half of NF cases
the lesions had non head and neck localization,16 cases had head and neck localization, localization was not mentioned in 5 patients. Approximately 78% of schwannomas
were located in non head and neck region, the remaining 4 cases scalp, neck, tongue, antrochoanal region, the localization was not mentioned for two patients. Two of
neuromas were localized on hand, while 2 of them on the foot, 1 on the lip, 1 on the jaw, 1 on the frontal region. The localizations of granular cell tumors were esophagus
and arm. Recurrence was not detected in the localization of excised lesions. The most prevalent histologic type was NE Male population -with the most in NF-was
predominant in all tumor groups. Tumors were more frequently seen in middle age group especially between 40-50 years. In all tumor groups, most of the tumors were
localized in non head and neck region (total:60.6%);the vast majority of schwannoma lesions and approximately half of NF were localized in non head and neck region.

PNST are generally benign, slow growing lesions but when found in atypical localizations wrong diagnosis can be established and this may lead to suboptimal surgical
treatment. Preoperative planning, meticulous surgical excision and histopathological evaluation are essential for the prevention of recurrences and optimizing postoperative
functional results.

peripheral; nerve sheath; tumor; pathology; clinic
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Bu ¢alismada Ocak 2010-May1s 2018 tarihleri arasinda hastanemize bagvurup periferik sinir kilifi tiimorii (PSKT) tanisi alan hastalarm tammlayici istatistiklerini sunmayr amagladik. (
Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):337-341 ).

Hastanemizde Ocak 2010-May:s 2018 tarihleri arasinda histopatolojik olarak periferik sinir kilift tiimorii tanisi alan 76 olgunun verileri geriye doniik analiz edildi. Klinik ve histopatolojik
ozellikleri incelendi

Serimizde yer alan 76 olgunun %52.6 (n:40)%t norofibrom (NF), %35.6 (n:27)’st Schwannom, %9.2 (n:7)’si Norom, %2.6 (n:2)’st Graniiler hiicreli tiimérdii. Malign tamli olgu saptanmad.
Ortalama yas NFde 49.1, Schwannomda 42.3, Noromda 36.1, Graniiler hiicreli tiimorde 50.54di. Hastalarin yaslar1 16-78 yillar: arasinda degismekte olup ortalamast 45.5 idi. Olgularin 47'si
erkek, 29'u kadind. Tiimarlerin hepsi tam olarak ¢ikarilmaya ¢alisilmisti. NF lerin yaklagik yarisi bag-boyun disi yerlesimli olup, 16 olgu bas-boyun yerlesimli, 5'inde lokalizasyon belirtil-
memigsti. Schwannomlarin yaklasik %78t bas-boyun digi, geri kalan 4 olgu; skalp, boyun, dil, antrakoanal bolgedeydi, 25inde syon belirtil) isti. Noromlarin 2si el, 2%i ayak (2
Morton nromu), 1'i dudak, 1'i cene, 1'i frontal yerlesimliydi. Graniiler hiicreli tiimorler 6zofagus ve kol yerlesimliydi. Eksize edilen kitlelerde niiks izlenmedi. En sik histolojik tip NF idi. Tiim
tiimér gruplarinda erkek olgularin orani-nérofibromda daha fazla olmak iizere-daha fazlayd:. Tiimérler en sik orta yas grubunda, 40-50 yas arasinda dagilm gosteriyordu. Lokalizasyon
olarak tiimérlerin tamaminda bas-boyun dist yerlesim daha sikti (total:%60.6); Schwannom tanili olgularin biiyiik kismi; NF olgularinin ise yaklastk yarist bas-boyun dist yerlesimliydi.

Inkali

PSKT’leri, genellikle benign, yavas biiyiiyen kitleler halinde bulunurlar, ancak nadir yerlesimli bolgelerde yanls teshise ve suboptimal cerrahi tedaviye yol agabilir. Preoperatif planlama,
dikkatli bir cerrahi eksizyon ve histopatolojik degerlendirme tiimor niiksiinii Gnlemek ve postoperatif fonksiyonel sonuglari iyilestirmek iin gereklidir.

periferik; sinir kilifi; tiimor; patoloji; klinik
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INTRODUCTION

Peripheral nerve sheath tumours (PNSTs) are soft tissue
neoplasms associated with peripheral nerve. PNSTs can
be classified as benign and malignant. The first category
includes neurofibroma (NF), Schwannoma, neuroma
(traumatic, Morton and palisaded encapsulated neuroma
(PEN)), and the second category includes malignant pe-
ripheral nerve sheath tumour (MPNST). These tumours
share a common neural origin but show microscopic and
clinical heterogeneity.! Benign peripheral nerve sheath
tumours (BPNSTs) constitute 10-12% of benign soft tis-
sue neoplasms. MPNSTSs constitute 5-10% of all soft tissue
sarcomas and occur in 0.001% of the general population.”
In this study, we aimed to present the descriptive statistics
of patients diagnosed with peripheral nerve sheath tumor
(PNST) between January 2010 and May 2018.

MATERIALS and METHODS
The data of 76 cases with histopathological diagnosis of
PNST between January 2010 and May 2018, at Ahi Evran
University Training and Research hospital, were retrospe-
ctively analysed. The study was descriptive and conducted
using pathology reports in the archive of our pathology
laboratory. The data, such as the mean age of the patients,
gender distribution, tumour localization, tumour charac-
teristics, histopathological type were examined. Statistical
analysis was performed using the Statistical Package for
Social Sciences (SPSS) Version 22.0 (IBM Corp.; Armonk,
NY, USA) for Windows program. The study protocol
complied with the ethical principles of the Helsinki Dec-
laration. The approval for the study was obtained from the

local ethics committee (decree no: 2019-02/18).

RESULTS
Of the 76 cases in our series, 52.6% (n: 40; M / F: 26/14)
had NFE 35.6% (n: 27; M / F: 15/12) Schwannoma, 9.2%
(n: 7; M / F: 4/3) Neuroma, and 2.6% (n: 2; M / F: 2/0)
had Granular cell tumour. Cases with malignancy diagno-
sis were not found. The mean age was 49.1 in NFE, 42.3 in

Schwannoma, 36.1 in neuroma and 50.5 in Granular cell

tumour. The ages of the patients ranged between 16-78 ye-
ars and the mean was 45.5 years. Fourty-seven cases were

male and 29 were female (Table 1).

Table 1: Distribution of 76 Cases with Peripheral nerve sheath tumors by
mean age and gender

Tumor Mean Female Male Total:
age+SD n (%) n (%) n (%)
Schwannoma 4?43375’-' 12(%44.4) | 15(%55.6) | 27(%100)
Neurofibroma 419'5037 Si 14(%35) 26(%65) | 40(%100)
Neuroma 316'11;‘5i 3%429) | 4%57.1) | 7(%100)
Granular cell 50.50 + o o o
oy o 0(%0) 2%100) | 2(%100)
Total: 4155535 20(%382) | 47(%618) | 76(%100)

All tumours were attempted to be removed completely.
Approximately half of the NFs are located outside head
and neck (19 cases: 4 cases of back and arm, 3 cases of th-
roax front side, 2 cases of fingers and feet, 1 case of lumbar,
axilla, abdomen and penis), 16 head and neck localized (16
cases: 4 cases face, 3 cases scalp, 2 cases neck, postauri-
cular, forehead, jaw, 1 case nose), 5 localization was not
specified. Approximately 78% of the Schwannomas were
head and neck (21 cases: 4 cases hand, 3 cases ankle, 2
cases foot, hand wrist, leg, finger, back, 1 case arm, thigh,
abdomen, spinal canal) the remaining 4 cases were scalp,
neck, tongue, antrochoanal region, and no localization
was reported in 2 cases. Of the neuromes, 2 hand, 2 feet (2
Morton neuroma), 1 lip, 1 jaw, 1 was located in the frontal.
Granular cell tumours were located in the esophagus and
arm (Table 2,3). Lesions were multiple localized in two NF

cases. No recurrence was observed in excised masses.
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Table 2: Anatomical Locations of Peripheral nerve sheath
tumors (head and neck region).

Tumor Head&Neck (n=23)

Schwannoma scalp(1), neck(1), tongue(1), antrochoanal(1)
Nevottroms | ) s, k) posurilr)
Neuroma lip(1), jaw(1), frontal(1)

Granular cell 0

tumor

Table 3: Anatomical Locations of Peripheral nerve sheath tum-
ors (outside the head and neck region).

Tumor Non- head&neck (n=46)
hand(4), foot ankle(3), foot(2), wrist(2), leg(2),
Schwannoma finger(2), back(2), arm(1), thigh(1), abdo-
men(1), spinal canal(1)
back(4), arm(4), chest(3), foot(2), finger(2),
Neurofibroma lomber (1), axillary(1), abdomen(1), penis(1)
Neuroma hand(2), foot(2)
Granular cell
tumor esophagus(1), arm(1)

DISCUSSION
In our study, all cases were benign. In all tumour groups,
the rate of male cases was higher- more in the neurofibro-
ma. Tumours were most commonly distributed in the
middle age group between the ages of 40-50. The localiza-
tion of all tumours outside head and neck was more frequ-
ent (total: 60.6%).

NF is mostly seen in the 20-30 age groups and in head and
neck region. They are relatively common in the superficial
cutaneous areas, where they are particularly localized, pe-
dunculated. The growth pattern is in the form of diffuse in-
filtration in the extraneural areas of well-limited intraneu-
ral or soft tissue. NF is a limited, non-encapsulated tumour
consisting of a mixture of Schwann cells, perineural cells,
and endoneural fibroblasts. Wavy collagen fibres varying
from myxoid ground and thin to thick are the key stromal
properties. As gross, the cross section is bright flesh-white
in colour.** Although Schwannomas constitute the majo-
rity of PNSTs in various studies, the most common histo-

logical type is NE>*¢ Approximately half of the NF cases

were located outside the head and neck (Table 3). Lesions
were found multiple in 2 cases. The average age was 49.1

years.

Schwannomas are slow-growing solitary tumours, most
of which are diagnosed coincidentally, with no sex pre-
ference, seen in middle-aged individuals. It is an encap-
sulated neoplasm consisting of Schwann cells arranged in
two ways as Antoni type A and Antoni type B. Although it
may occur in any region, the most common involvement
is in the brachial plexus and spinal nerves with 25-48% of
the head and neck region, and involvement in the extre-
mities are rarely seen. It is more frequent between the ages
of 20-50. Schwannomas located at the most periphery can
be resected with no minimal or no postoperative neuro-
logical deficits.”**” In our study, the mean age was 42.% in
accordance with the literature. In our series, the second
most common histological type was different from the lite-
rature, with the majority (78%) (n:21) located outside the
head and neck. It was noteworthy that most of them were
located (finger, hand, wrist, arm, foot, ankle, leg, thigh) in
the (n:17) extremities (Table 2,3).

Traumatic neuroma is a lesion characterized by the pro-
liferation of Schwann cells and nerve fibres after nerve
damage. PEN is a capsulated proliferation, which shows
palisading, characterized by Schwann cells and the fasci-
culi intervening with them." Morton neuroma is a painful
lesion developing at the capitulum of the metatarsal bones.
The mass occurs as a result of degenerative and prolifera-
tive growth of digital plantar nerves. It is most commonly
seen in middle-aged women.® Four of the 7 neuroma cases
in our series were PEN, 2 were Morton neuroma and 1 was

traumatic neuroma (Table 1).

It has been proven that granular cell tumour is original-
ly neuroectodermal. Granular cell tumour also develops
from Schwann cells. These tumours are common in the
head and neck region and are a component of Noonan

syndrome. Microscopically, these tumours have granular
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eosinophilic cytoplasm which takes their name from.* In
our study, granular cell tumour was observed in 2 patients;
45 years old male localized in the esophagus, 56 years old

male localized in arm (Table 1).

MPNSTs are spindle-cell sarcomas originating from ner-
ve, NE Schwannoma or nerve-containing tissues. 8-16%
MPNST develops in the head and neck region. Unlike BP-
NST, MPNST is rare (0.001%) and the age group ranges
from 16 to 60 years. In contrast to benign PNSTs, MPNSTs
are more common in the proximal parts of the extremities
and in the trunk than in the head and neck region. Diffe-
rential diagnosis of MPNST includes other mesenchymal
tumours such as rhabdomyosarcoma, leiomyosarcoma,
synovial sarcoma, fibrosarcoma and malignant fibrous

histiocytoma.?

The diagnosis of Schwannoma and NF is easy and rarely
requires immunohistochemistry. S100 is frequently exp-
ressed in Schwannoma and NE Since the differential di-
agnosis of MPNST is extensive, immunohistochemistry is
required to confirm. The S-100, which is frequently exp-
ressed in BPNST, may not be positive in all MPNST cases.
In difficult cases of BPNST and MPNST, proliferating cell

nuclear antigen and Ki-67 help diagnosis.’

PNSTs are usually seen as benign, slow-growing masses,
but as in our series, they can also be found in rarely located
sites outside head and neck, and may lead to misdiagnosis
and suboptimal surgical treatment. Preoperative planning,
careful surgical excision and histopathological evaluation
are necessary to prevent tumour recurrence and improve

postoperative functional outcomes.
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Erigkin still hastahg1 (ESH), bilinmeyen nedenlere bagli gelisen multisistemik inflamatuvar bir hastaliktir. Ates, artrit ve govdede tipik olarak gériilen somon renkli
dokiintiilerle karakterizedir. Tan1 genellikle benzer bulgularla seyreden hastaliklarin diglanmasina ek olarak klinik ve laboratuvar bulgularinin birlikteligi ile konur.
Lenfadenopati ve lokositoz gibi nonspesifik hematolojik bulgular ve farenjit mevcut olabilir. Reaktif trombositoz ESHda beklenen bir durumken 1 milyonu gegen
trombosit yiiksekligi ise nadir goriilen bir laboratuvar bulgusudur. Bu olguda eriskin still hastaligina eslik eden belirgin reaktif trombositoz ve nétrofili ile takip ettigimiz
33 yaginda bir erkek hasta sunulmaktadr. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):342-346)

Erigkin Still Hastaligi; Trombositozis; N6trofili

Abstract

Keywords

Adult still disease (ASD) is a multi system inflammatory disease of unknown origin. It is an inflammatory disease characterized by fever, arthritis and salmon-colored rash typically seen in
the body. The diagnosis is usually made by the association of clinical and laboratory findings in addition to exclusion of diseases with similar findings. Nonspecific hematological findings such
as lymphadenopathy and leukocytosis and pharyngitis may be present.

Reactive thrombocytosis may be seen but platelet levels exceeding 1 million is a rare laboratory finding. In this case report, we present a 33-year-old male patient who was followed with adult
still disease and accompanying reactive thrombocytosis and neutrophilia. ( Sakarya Med ] 2019, 9(2):342-346 )

Adult Still Disease; Thrombocytosis; Neutrophilia
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GIRIS
Erigkin Still Hastaligi (ESH) ani baglayan, sistemik inf-
lamatuvar bir hastaliktir. Ancak etiyoloji ve patogenezi
heniiz net anlagilamamigtir. Erigkin Still Hastalig1 juvenil
kronik artritin akut sistemik baslangich formu ile ayni
ozellikleri gosterir.' Kadin ve erkek tutulumu esittir. Insi-
dans1 0,16/100 000 olarak bildirilmistir. Patognomonik bir
klinik ve laboratuvar bulgusu yoktur. Artrit, oligoartikiiler
sekildedir ve alt ekstremitedeki biiyiik eklemleri daha ¢ok
tutar. Ates, artrit ve gévdede tipik olarak goriilen somon
renkli dokintiilerle karakterize inflamatuvar bir hastalik-
tir. Lenfadenopati ve 16kositoz gibi nonspesifik hemato-
lojik bulgular ve farenjit mevcut olabilir.? En sik yakinma
genellikle atestir. Fizik muayenede servikal lenfadenopati,
hepatosplenomegali saptanabilir.’ Laboratuvar testlerinde
anemi, notrofili, eritrosit sedimentasyon hizinda ve serum
ferritin degerlerinde artis ile romatoid faktor ve antiniikle-

er antikor negatifligi saptanir.

Burada nadir bir gozlem olan, trombosit seviyesi 1.566.000
/ul seviyesine kadar yiikselen ve steroid tedavisi sonrasi

diizelen Eriskin Still Hastalig1 tanili bir hasta sunulacaktir.

OLGU SUNUMU
Ates, titreme, halsizlik, bogaz agris sikayetleriyle acil ser-
vise bagvuran hastanin atese eslik eden bogaz agris1 ve do-
kiintiileri (Resim1,2) olmast tizerine etiyoloji arastirilmasi
amaciyla enfeksiyon hastaliklar bolimi tarafindan servis
yatist yapildi. Bogazda beyaz renkli lezyonlar: (Resim3) da
olan hastaya ampirik olarak seftriakson ve levofloksasin

baslandi.

Resim 1:Eriskin Still Hastaliginda atesli donemde goriilen

tipik somon renkli dokiintiiler-iist ekstremite

Resim 2: Erigkin Still Hastaliginda atesli donemde goriilen

tipik somon renkli dokiintiiler-yiiz

Resim 3: Erigkin Still Hastaliginda bogazda beyaz renkli

lezyonlar

Antibiyotiklerin 3. giiniinde alanin aminotransferaz (ALT)
ve aspartat aminotransferaz (AST) yiiksekligi olmasi tize-
rine seftriakson kesildi. Levofloksasine devam edildi. Ates
yiiksekliginin devam etmesi nedeniyle yatisinin 7. Gliniin-
de levofloksasine ek olarak piperasilin-tazobaktam baglan-
di. Levofloksasin 10 giine tamamlanip kesildi. Hastanin
ates yiiksekligi antibiyotik kullanimina ragmen devam
etti. Hastadan kan kiiltiirdi, idrar kiltiirti, bogaz kiiltiird,
periferik yayma, viral hepatit belirtegleri, toxoplazma, ru-
bella, sitomegalovirus, herpes simlex viriis (TORCH pane-
li), ebstein barr virtis (EBV), sifiliz testi (VDRL), Brucella,
Rose-Bengal, leptospira ve riketsiya tetkikleri, tiim abdo-
men ultrasonografi (USG), romatoid faktor (RF), Ferri-
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tin, hemogram, biyokimya, eritrosit sedimentasyon hizi,
C-reaktif protein (CRP) tetkikleri istendi. Periferik yayma
yapild, 16kositlerin tamami notrofil agirlikta olup hiper-
segmente ve toksik graniilasyon mevcuttu, atipik hiicre
izlenmedi, dokintiilerden dermatoloji tarafindan biyopsi
alindi. Batin USGde sol bobrekte 6 mm tas saptanmast
sebebiyle iirolojiye danisildi. Renal tas agisindan tiroloji
tarafindan istenen kontrastsiz batin bilgisayarli tomografi
(BT) sonucunda hastada tirolojik patoloji distiniilmedi.
Gogiis hastaliklar1 ve kardiyoloji tarafindan degerlendiri-
len hastada akciger ile ilgili patoloji saptanmadi ve trans-
torasik ekokardiyografi normal olarak saptandi. Antibiyo-
tiklere yanit vermeyen ates yiiksekligi ve ates ytiksekligiyle
es zamanli goriilen tim viicutta yaygin basmakla solan
makiilopapiiler dokiintiileri de olan hasta eriskin still has-
talig1 6n tanisiyla tarafimizca romatoloji servisine yatiril-
di. Hastanin yapilan tetkiklerinde eritrosit sedimentasyon
hiz1 (106mm/saat), CRP (38mg/L), ferritin (1099ng/ml),
yukseklikleriyle birlikte tedrici olarak artig gosteren bir
trombositoz da dikkat ¢ekti. Tedavisine steroid eklenme-
den 6nce 1202000/uLyi bulan trombositozu steroid bas-
lanmasindan sonraki giinlerde de devam etti ve 1566000/
uLe kadar yiikseldi. Tedavinin ilerleyen giinlerinde trom-

bosit sayisi gerileyerek normal araliga geldi (Tablol).

TROMBOSIT (K/uL)

2000
1500 /_/‘\
1000

500

Tablo 1 :Erigkin Still Hastaliginda Steroid Tedavisine Bag-
lanmadan Once ve Baslandiktan Sonra Giinler Igerisinde

Trombosit Degeri Degisimi

TARTISMA
Eriskin Still Hastaliginin etiyolojisi ve patogenezi tam ola-
rak anlagilabilmis degildir, ancak genetik predispozisyon
ve cevresel faktorlerin etkin olabilecegi diisiiniilmektedir.5
Olasi gevresel faktorler arasinda kizamik, kizamikeik, EBV,
hepatit viruslari, parvovirus B-19, influenza viruslari, Yer-
sinia enterocolitica, Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma
pneumoniae, Chlamydia trachomatis gibi pek ¢ok etken
giindeme gelmistir.> Eriskin Still Hastalig1 ayn1 zamanda,
nedeni bilinmeyen atesin sebeplerinden birisidir. George
Still 1897de 22 ¢ocuktaki semptom ve bulgulari, ¢ocuk-
lardaki kronik eklem hastaliginin bir tiirii olarak tanim-
lamustir ve hastaligin adi bu aragtirmacidan gelmektedir.
Eric Bywaters 1971de 14 yetiskin hastada pediatrik still
hastalig ile benzer bulgular tagiyan hastalar1 tanimladi.
Bundan sonra bir¢ok nedeni bilinmeyen atesli olgu rapor-
larinda gesitli isimlerle anilan hastalik bugiin Erigkin Still
Hastaligi olarak isimlendirilmektedir.®” Bazi olgularda ha-
yati tehdit eden akut solunum sikintist sendromu (ARDS),
kardiyak tamponad, pansitopeni ve fulminan karaciger
yetmezligi gibi komplikasyonlarin gelistigi gozlenmistir.”*
Hastalarin az bir kisminda hafif reaktif trombositoz goz-
lenirken belirgin reaktif trombositoz olduk¢a nadirdir.>'
Olgumuzda gozlenen belirgin reaktif trombositoz nadir-
dir. Erigkin still hastaliginda reaktif trombositoz nadir de
olsa beklenen bir durum olmakla birlikte 15660001 bulan
yiksek trombosit degeri olduk¢a nadirdir. Metilprednizo-
lon tedavisine baglandiktan sonra, steroidin de trombosi-
toz yapma etkisi olmasina ragmen hastanin trombosit de-

gerleri normal araliga gerilemistir. (Tablo2)

344




Sakarya Tip Dergisi 2019;9(2):342-346
KURT ve Ark. Eriskin Still Hastaliginda Belirgin Reaktif Trombositozis

Tablo 2 : Eriskin Still Hastaliginda Steroid Tedavisine Baslanmadan Once ve Baglandiktan Sonra Trombosit-WBC-Nétrofil Degerleri
TROMBOSIT WBC NOTROFIL
1.GUN 443 K/uL 34.5 K/uL 32.7 (%95) K/uL
2.GUN 483 K/pL 32.3 K/uL 31.3(%96.7) K/uL
3.GUN 518 K/uL 33.2 K/uL 31.6 (95.1) K/uL
4.GUN 534 K/uL 429 K/uL 41.8(%97.5) K/pL
5.GUN 536 K/uL 35.1 K/uL 33.8(%96.5) K/uL
6.GUN 515 K/uL 25.0 K/uL 23.7(%94.6) K/uL
7.GUN 561 K/uL 34.6 K/uL 33.5(%96.7) K/uL
8.GUN 621 K/uL 35.6 K/uL 31.9(%89.6) K/uL
9.GUN 735 K/uL 33.1 K/uL 31.6(%95.7) K/uL
10.GUN 988 K/uL 39.1 K/uL 37.5(%96) K/uL
11.GUN 1196 K/uL 28.6 K/uL 26.6(%92.8) K/uL
12.GUN 1202 K/uL 27.1 K/uL 25.1(92.5) K/uL
METILPREDNiZOLON 2X40 MG IV TEDAVi BASLANDI
14.GUN 1566 K/uL 31.9 K/uL 29.2(%91.6) K/uL
17.GUN 1038 K/uL 32.8 K/uL 30.4(%92.6) K/uL
18.GUN 826 K/uL 21.2 K/uL 29.2(%90.6) K/uL
19.GUN 855 K/uL 38.0 K/uL 35.4(%93.2) K/uL
20.GUN 726 K/pL 28.8 K/uL 26.6(%92.5) K/uL
22.GUN 663 K/uL 27.8 K/uL 25.0(%89.7) K/uL
23.GUN 538 K/uL 24.3 K/uL 22.9(%94.1) K/uL
24.GUN 490 K/uL 20.9 K/uL 19.0(%90.9) K/uL
25.GUN 484 K/uL 29.6 K/uL 27.3(%92.1) K/uL

SONUC
Eriskin Still Hastaliginda nadir gozlenen bir laboratuvar
bulgusu olan reaktif trombositoz bazen ¢ok yiiksek deger-
leri bulabilmektedir. Bu degerler miyeloproliferatif hema-
tolojik hastaliklarla karistirilmasina neden olabilmektedir.
Temelde steroidler trombositoza yol agabilirler. Bizim bu
olgumuzda ise steroid tedavisiyle trombosit sayist gerile-

mis normal smirlara donmiistiir.
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0z
Inflamatuar fibroid polip (IFP) gastrointestinal sistemin nadir goriilen benign lezyonudur. En sik mide antrumunda lokalizedir. Lezyon tiim yas gruplarinda goriilmekle
birlikte 6. ve 7. dekatta sikhg artmaktadir. Cogu vaka asemptomatiktir ve endoskopik olarak tespit edilir. Bu makalede 74 yasinda erkek hastada endoskopik olarak
saptanan inflamatuar fibroid polip olgusu sunuldu. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):347-351)
Anahtar  Mide; Polip; Inflamatuar Fibroid Polip; Benign
kelimeler
Abstract

Inflammatory fibroid polyp (IFP) is a rare benign lesion of the gastrointestinal tract. IFP is most frequently located in the gastric antrum. Lesions can be found in all age groups but peak
incidence is in the sixth and seventh decades. In most cases, it is asymptomatic and it can be detected endoscopically. In this case, we presented 74-year-old male patient with a inflammatory
fibroid polyp which detected in endoscopic examination. ( Sakarya Med J 2019, 9(2):347-351 )

Keywords  Stomach; Polyp; Inflammatory Fibroid Polyp; Benign
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GIRIS
Inflamatuar fibroid polip (IFP) en sik mide antrumunda
lokalize gastrointestinal sistemin nadir goriilen benign
mezenkimal lezyonudur."* IFP; %70 siklikla midede, %20
ince barsakta ve daha nadir olarak kolon ve dzefagusta
goriilmektedir.* Benign mide polipleri icerisinde yaklagik
%4,5 siklikla goriiliir.*
goriilmekle birlikte 6. ve 7. dekatta siklig1 artmaktadir.” Et-

Bu lezyon tiim yas gruplarinda

yolojisi aydinlatilamamakla birlikte fibroblast benzeri igsi
hiicre proliferasyonu ve eozinofilleri de igeren inflamatuar
hiicre infiltrasyonu ile karakterizedir.* Cogu vakada kiigiik
ve asemptomatik olmasi sebebiyle endoskopik olarak fark
edilmekte olup nadiren dev boyutlara ulasabilmektedir.*
Makroskopik olarak 3-20 cm arasinda degisen boyutlarda
pedinkiile ve iilsere goriiniimde olabilen polipoid lezyon

olarak prezente olmaktadir.?

Inflamatuar fibroid poliplerin, basta gastrointestinal stro-
mal timor (GIST) olmak iizere birgok benign ve malign
lezyon ile klinikopatolojik agidan ayrimi onem tagimakta-

dir.t¢

Bu makalede 74 yasinda midede polip saptanan vakanin

histopatolojik ayirici tanis1 vurgulanmugtir.

OLGU SUNUMU
74 yasinda erkek hasta karin agris1 ve midede yanma si-
kayetleriyle Bolu Abant Izzet Baysal Egitim ve Aragtirma
Hastanesi Genel Cerrahi poliklinigine bagvurdu. Hastanin
Ozgegmisinde diyabetes mellitus, hipertansiyon ve mitral
kapak replasmani 6ykiisii mevcuttu. Fizik muayenede sag
alt ve tst kadran ile epigastrik bolgede hassasiyet saptan-
mist1. Laboratuvar bulgular1 normal olan hastaya endosko-
pi planlandi. Yapilan endoskopik incelemede mide kiigitk
kurvaturda yaklasik 1,5 cin’lik polipoid kitle izlenmis olup
polibin tamamu eksize edildi. Patoloji boliimiine gonderi-
len 1.5x1.5x1 cm boyutundaki kirli beyaz renkli polipoid
doku pargasinin histopatolojik incelemesinde mide muko-
zas1 altinda submukozada ve muskuler tabaka arasinda yer

yer miksoid stromada girdap benzeri goriiniim olusturan,

eozinofilik sitoplazmaly, igsi, elonge niikleuslu hiicrelerden

olusan polip izlendi.(Resim 1,2)

Resim 2. HE x200

Bu lezyon ¢evresinde eozinofillerden zengin iltihabi hiicre
infiltrasyonu ve konjesyone damar yapilar1 dikkati gekti.
Yapilan immiinohistokimyasal ¢aliymada igsi hiicreler vi-
mentin ve CD34 ile pozitif, pansitokeratin, S-100, CD68,
SMA, CD117, DOG-1 ile negatif boyandi. (Resim 3,4)

Ki-67 proliferasyon indeksi yaklasik %1-2 olarak saptandi.
Biyopsi sonucu inflamatuar fibroid polip ile uyumlu olarak

raporlandi.
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Resim 4. CD34 X40

TARTISMA
IFP, ilk defa Vanek tarafindan 1949da eozinofilik infiltras-
yona sahip submukozal graniilom olarak tanimlanmistir.*®
Helwing and Ranier 1953’te inflamatuar fibroid polip teri-

mini 6nermiglerdir.*®

Gastrointestinal sistemin her yerinde goriilebilmekle bir-
likte en sik mide antrumunda lokalize olan IFP siklikla
6 ve 7. dekatta gorilmektedir.>** Kadinlarda daha siktir.*
Etyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte midedeki He-
likobakter pilori enfeksiyonuyla iliskili olabilecegi rapor-
lanmustir.* Klinik olarak genelde asemptomatik olmakla

birlikte lokalizasyona gore karin agrisi, kanama, diyare,

obstruksiyon veya invajinasyona neden olabilmektedir.>**

Submukozal lezyon oldugu igin endoskopik biyopsilerde
yetersiz tan1 alabildigi gibi endoskopik goriintimii 6zellikle
de bityiik boyutlara ulastiginda GIST, leiomyom ya da kar-

sinomu akla getirmektedir.?

Makroskopik olarak 1-3 cm boyutlarinda sapl veya se-
sil polipoid lezyonlardir.»> Mikroskopik incelemede bol
eozinofilik iltihabi hiicre infiltrasyonuna sahip fibroblast
ve vaskiiler proliferasyonla karakterizedir."” Lezyon sub-
mukozada sinirli olmakla birlikte muskularis propria ve
serozaya uzanim goriilebilmektedir."? Immiinohistokim-
yasal olarak genellikle CD34 ve vimentin pozitiftir, S100
ve desmin negatiftir.>** Bu olguda da muskularis propri-
aya uzanan polipte literatiirle uyumlu olarak vimentin ve
CD34 poritif, S100, desmin, pansitokeratin, CD68, SMA,
CD117 ve DOG-1 negatif saptanmustir.

[FP’in ayiric1 tanisinda GIST, leiomyoma, fibromatozis,
metastatik malign melanom, kaposi sarkomu ve eozino-
filik gastroenterit bulunmaktadir.' Bu olguda morfolojik
acidan GIST, 6n tanida ilk akla gelen tiimordii.

IFP’in ayirici tanisinda morfolojik bulgularin yanisira im-
miinohistokimya énem tagimaktadir. IFP, CD117 ve S100
negatifligi ile GIST’ten; CD34 pozitifligi ile leilomyomdan;
CD34 ve desmin pozitifligi ile fibromatozisten; CD117 ve
HMB45 negatifligi ile metastatik malign melanomdan;
aktin, desmin pozitifligi, CD117 ve CD31 negatifligi ile
kaposi sarkomundan ayrilir.! Eozinofilik gastroenterit ise
daha geng hastalarda goriilmesi, genelde fibroblast ve vas-

kiiler proliferasyonun goriilmemesi ile IFP'den ayrilabilir.'

Uygun lezyonlar endoskopik yontemle ¢ikarilabilirken,
endoskopik tedavi uygulanamayan poliplerin tedavisi cer-

rahidir.>*

Bu olguda da literatiirle uyumlu olarak ileri yasta midede
yanma sikayetiyle poliklinige bagvuran hastada endosko-

pik incelemede polipoid lezyon saptanmis olup histopa-
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tolojik ve immiinhistokimyasal inceleme ile inflamatuar
fibroid polip tanist konulmustur. Endoskopik olarak poli-
pektomi yapilmistir.

Sonug olarak; inflamatuar fibroid polip; GIST, leilomyoma,
fibromatozis, metastatik malign melanom, kaposi sarko-
mu ile ayiric1 tanisinin yapilmasi gereken gastrointestinal

sistemde nadir goriilen polipoid bir lezyondur.

350




Sakarya Tip Dergisi 2019;9(2):347-351
DUZCU ve Ark. Mide Yerlesimli nflamatuar Fibroid Polip : Olgu Sunumu

Kaynaklar

. llgili A, Usta U, Puyan E, Yalgin O. Inflamatuar fibroid polip: olgu sunumu. Balkan Medical
Journal 2008; 1: 75-78

. Kwiatkowski AP, Pasnik K. Large inflammatory fibroid polyp of cardia managed laparos-
copically - a case report and review of the literature. Wideochir Inne Tech Maloinwazyjne
2014; 9(4): 623-626.

. Mavrogenis G, Herin M, Natale MD, Hassaini H. Resection of a gastric fibroid inflamma-
tory polyp by means of endoscopic submucosal dissection: how deep is deep enough?. Ann
Gastroenterology 2016; 29(3): 380.

. Pinto-Pais T, Fernandes S, Proen¢a L, Fernandes C, Ribeiro I, Sanches A et all. A large

gastric inflammatory fibroid polyp. GE Portuguese Journal of Gastroenterology 2015; 22(2):

61-64

5. Silva M, Albuquerque A, Cardoso H, Costa ], Macedo G. Gastric inflammatory fibroid polyp
mimicking a gastrointestinal stromal tumor. Revista Espanola de Enfermedades Digestivas
2016; 108(8): 497-498.

6. Vardareli E, Tiftik¢i A, Toziin N, Ozveri E, Ertem M. Anemiye neden olan dev inflamatuar
fibroid polip: olgu sunumu. Actbadem Universitesi Saglik Bilimleri Dergisi 2010; 1(2):115-
117

351




OLGU SUNUMU / Case Reports

Valproik Asit Kullanimina Bagli Liken Planus Olgusu

A Case of Lichen Planus Attached Use of Valproic Acid

Fatma Simsek

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Noroloji Anabilimdali, Erzurum/Tiirkiye

Yazisma Adresi / Correspondence:
Fatma Simsek
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Néroloji Anabilimdali, Erzurum/Tiirkiye
T:90 505 83477 80  E-mail: klamaks@hotmail.com

Gelig Tarihi / Received : 06.02.2019  Kabul Tarihi / Accepted : 04.04.2019

Orcid No:
Fatma Simgek https://orcid.org/0000-0003-1662-5534

Liken planus, kronik inflamatuar bir deri hastalig1 olup koyu kahverengi veya mor-gri renkli makiillerle karakterizedir. Yapilan ¢aligmalar, patogenezde immiinolojik
mekanizmalarin rol oynadigini gosterse de, etyoloji kesin olarak bilinmemektedir. Erzurum Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi néroloji polikliniginde idiyopatik jeneralize
epilepsi tanisi ile takip edilen ve valproik asit tedavisi baslandiktan bir buguk yil sonra ortaya ¢ikan dokiintiileri histopatolojik inceleme sonrasinda Liken planus tanist
alan vakay1 sunuyoruz. Olgumuzda dokiintiiler sadece el-ayak bileklerinde lokalize olup yayilhm gostermedigi i¢in tedavisi valproik asit ila¢ dozunu azaltma ve lokal
kortikosteroid kullanimi seklinde diizenlendi. Takibinde likenoid reaksiyonlarda regresyon izlenmesi nedeni ile ilag degisikligi yapilmadan tedavisine devam edildi.

Literatiirde valproik asit kullanimina sekonder liken planus vakasi bildirilmemistir.. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):352-*355)

Anahtar  Epilepsi; Valproik asit; Liken planus
kelimeler

Abstract

Lichen planus, is a cronic and inflammatory cutaneous disease, characterized by dark brown or purple-gray macules. Although the studies made, have shown that immunological mechanisms
play a role in the pathogenesis, the etiology is not known accurately. Erzurum Atatiirk University Medical Faculty, in polyclinic of neurology, we present a case diagnosed with Lichen planus
after histopathological and the rashes followed with the di is of idiopathi lized epilepsy and emerged after one, one and a half year, after the initation of valproic acid treatment.
In our case, the rashes were localized only on the hand-feet ankles, and for not showing the spread, the treatment was regulated as the reduction of valproic acid drug dose and use of local
corticosteroid. In the follow-up, due to the regression monitoring in lichenoid reactions, the treatment was continued without drug change. In literatiire, the case of lithera secondary Lichen

Pplanus have not been reported to use of valproic acid. ~ ( Sakarya Med J 2019, 9(2):352-355 )

Keywords  Epilepsy; Valproic acid; Lichen planus
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GIRiS
Valproik asit epilepsi tedavisinde yaygin olarak kullanilan
genis spektrumlu antiepileptik ilaglardandir. Deri reaksi-
yonlari, antiepileptik ilaglarin yaygin bir yan etkisidir ve
tedavinin kesilmesinin ana nedenlerinden biridir."* Ge-
nellikle ilaca bagl gelisen cilt dokiintiileri ilact biraktiktan
birkag giin sonra azalarak kaybolmaya baslar ve cogun-
lukla bu cilt dokiintiileri yaygin ve makiilopapiiler 6zellige
sahiptirler. Antiepileptik ilaclarla iligkili goriilen en ciddi
yan etkiler Stevens-Johnson sendromu, toksik epidermal
nekroliz ve antikonviilzan asir1 duyarlilik sendromudur.®*
Aromatik yapiya sahip olan (lamotrigin, okskarbazepin ve
karbamazepin gibi) antiepileptik ilaclarla tedavi sonrasi
dokiinti oranlari, aromatik yapiya sahip olmayan ilaglarla
(levetiresetam, valproik asit ve gabapentin gibi) tedavi edi-
len hastalardan daha yiiksek oranda goriilmektedir. Genel
olarak ilaca bagl cilt reaksiyonlarinin kadinlarda daha sik
oldugu bilinmektedir.” Liken planus (LP) kronik inflama-
tuar mukokutanoz bir hastaliktir. Diinya popiilasyonunun
yaklasik 9%0.5-2" sini etkiledigi disiiniilmektedir.® Kadin-
larda 2/3 oraninda daha fazla gériilmektedir.” LP idiyopa-
tik veya tiimor, enfeksiyon, ilag uygulanmasina sekonder
ortaya ¢ikabilir. Etiyoloji tam olarak a¢iklanamamigtir.®
LPde regresyon fazinda paptil rengi degisir ve kahverengi-
ye doner. Beta blokerler, metildopa, penisilamin, kinidin,
kinin, nadiren anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibi-
torleri, siilfaniliire ajanlar1 (glipizid, gliklazid, glimepirid
gibi), karbamazepin, altin, lityum ve nonsteroidal antiinf-

lamatuar ilaglar LP gelisiminden sorumlu tutulmustur.’

Yaklasik on sekiz ay dnce valproik asit tedavisi baglanmais
olan ve son ¢ aydir yan etki olarak LP gelisen primer je-
neralize epilepsi tanili hastay1 sunuyoruz. Hastadan bilgi-

lendirilmis onam formu alinmustir.

OLGU SUNUMU
45 yasinda erkek hasta gece uykudayken tiim viicutta ka-
silma, dil 1sirma ve idrar kagirmanin oldugu jeneralize
nébet Gykisii ile noroloji poliklinigine bagvurdu. Sikayeti

son bir ay icinde iki defa tekrarlamisti. Hastanin 15 yildir

bazen bir bazen ti¢ yil arayla tekrarlayan, hepsi gece uyku-
da olan benzer sikayetleri vardi. Norolojik muayenesi nor-
maldi. Ozge¢mis ve soy gegmisinde dzellik yoktu. Elektro-
ensefalografi ve kranial manyetik rezonans goriintiilemesi
normaldi. Rutin tetkiklerde hemogram, biyokimya testleri
normaldi. Mevcut bulgular ile idiyopatik jeneralize epilep-
si tanis1 konulan 80 kg agirligindaki hastaya valproik asit
1000 mg/giin baslandi. On sekiz aylik takip sonrasinda
nobet tekrar: olmayan hasta son ii¢ aydir el ve ayak bilek-
lerinin i¢ ytiziinde kagint1 olmast nedeni ile poliklinigimi-
ze bagvurdu. El ve ayak bileklerinin medial yiiziinde 3-5
mm ¢apli, papiiloskuaméz, kagintili, pembe-mor renkte

dokiintiileri oldugu izlendi (Resim 1, 2).

Resim 1,2: El ve ayak bilegi medial yiizde papiiloskuamoz,

3-5 mm biiyiikliigiinde, pembe-mor renkli dokiintiiler

Rutin hemogram, biyokimya tetkikleri, sedimentasyon,
C-reaktif protein, vaskiilit belirteglerinde patoloji izlenme-
di. Valproik asit diginda ilag kullanimi yoktu. Lezyondan
yapilan histopatolojik incelemede tiim epidermal tabaka-
lara dagilmis nekrotik keratinositler goriilmesi, dermal
inflamatuar infiltratin derin yerlesimli olmasi likenoid ilag
reaksiyonunu desteklemekteydi. LPde ise alt epidermal
tabakalarda nekrotik keratinositler goriilmekte ve dermal
inflamatuar infiltrat ylizeyel yerlesim gostermektedir. Cil-
diye ile konsulte edilen hastaya ilaca sekonder liken planus
tanisi ile lokal kortikosteroid baslandi. Antiepileptik ila¢
baglandiktan sonra nébet tekrar: olmayan hastanin ilag
dozu 750 mg/giin dozuna diigiiriildii. ki ay sonra kont-

rolde lezyonlardan bir kisminin gerileyerek yerinde kah-
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verengi lekeler biraktig1 izlendi (Resim 3).

Resim 3: Valproik asit ilag dozu azaltildiktan ve lokal
kortikosteroid kullanildiktan 2 ay sonra dokiintiilerin bir
kisminin gerileyerek yerini kahverengi lekelere biraktigi

izleniyor.

Lezyonlar sadece el ve ayak bilegi medial yiiziinde olup
diger bolgelere yayilim izlenmedi. Ila¢ degisikligi ile ilgi-
li hastanin nobet gegirme korkusu ve lezyonlarin lokalize
bir bolgede olmasi nedeni ile ilag degisikligi yapilmadan
valproik asit ile 750 mg/giin dozunda takibine devam edil-
di.

TARTISMA
Antiepileptik ilag tedavisi sonrasinda cilt dokiintiisii stk
goriilen yan etkilerden biridir ve aromatik yapiya sahip
olan antiepileptik ilaglarda bu duruma daha sik rastlan-
maktadir. Aromatik yapiya sahip olmayan valproik asitte
dokiintii yan etkisi diger antiepileptik ilaglara gére daha
diigitk oranda olup, literatiirde valproik asit kullanimina
bagli bildirilen liken planus vakasi1 olmadigi i¢in olgumuzu

sunmaya deger bulduk.

Karbamazepin kullanimi sonrasinda degisik cilt dokiin-
tiileri goriilebilmekle beraber uzun siireli ilag kullanimi
sonrasinda likenoid erupsiyonlar nadirdir." Hajnsek S ve
arkadaslar1 bes yillik karbamazepin kullanimi olan ve bes

yilin sonunda ortaya ¢ikan LP seklinde dokuntiileri olan

yasht kadin olguyu bildirmiglerdir."" flacin baslatiimasi ve
eriipsiyonun ortaya ¢ikisi arasindaki gecikme stiresi ay-
lardan bir yila kadar veya daha fazla degisim gosterebilir
ve bu durum ilacin tiiriine, dozajina, konak reaksiyonuna,
ilaca 6nceki maruz kalmaya ve e zamanli ilaglara bagli ola-
rak degismektedir."” LPde oral tutulum sik olup ilaca bagl
likenoid reaksiyonda oral tutulum azdir. Genellikle ilaca
bagli cilt dokiintiileri ilk birkag ay icin izlenmekte olup ol-
gumuzda 15 ay valproik asit kullanimindan sonra ortaya
¢ikan likenoid dokiintiiler goriildi. Olgumuzda oral tutu-
lum yoktu. Dokintiiler fark edilip histopatolojik inceleme
ile ilaca bagli LP tanisi konulduktan sonra ilag dozu 1000
mg/giinden 750 mg/giine diisiiriildi. Lokal kortikosteroid
baslanan hastanin 2 ay sonra kontrolde regresyon faziyla
uyumlu olarak papiil renginin kahverengiye dondigi ve
papiillerin azaldig: goriildii. Regresyon goriilmesi, dokiin-
titlerin sadece el-ayak bileklerinin medial yiiziiyle sinirli
olup yayilim géstermemesi ve nobet tekrari olmamasi ne-
deni ile ilag degisikligi diistiniilmedi. Antiepileptik ilagla-
rin diisiik dozlarda da nébetlere karsi koruyucu etkisinin
oldugu bilinmektedir. Antiepileptik ila¢ kullanimi sonra-
sinda dokiintii ortaya ¢ikmasi ve dokiintiilerin progresyon
gostermesi halinde 6nerilen uygulama, ila¢ degisikligi ya-
pilmasidir. Dokiintiilerde progresyon olmasi ve nobet tek-
rart durumunda ilag degisikligi yapilmasi gerektigi hastaya
anlatilarak bilgilendirme yapildi.

Bu olgu bize nadiren de olsa valproik asit gibi aromatik
yapiya sahip olmayan antiepiletiklerde de uzun siireli kul-
lanim sonrasinda bile LP gibi cilt dokiintiilerinin olabile-

cegini gostermektedir.
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Abstract

Myocarditis is defined as myocardial edema associated with non-ischemic necrosis in myocardial tissue. Acute viral myocarditis may cause several electrocardiographic
changes. These include conduction disturbances, disorders of repolarization, ventricular ectopic beats, and ventricular tachycardia. “Torsade de pointes” is a malignant
ventricular arrhythmia associated with prolongation of the QT interval. In this report, we present a case with myocarditis that developed Torsade de pointes and sudden
cardiac arrest. ( Sakarya Med J 2019, 9(2):356-360)

Keywords ~ Ventricular tachycardia; sudden death; electrocardiography; Torsade de pointes; myocarditis.

0z

Miyokardit, miyokard dokusunda iskemik olmayan nekroz ile iliskili miyokard 6demi olarak tanimlanir. Akut viral miyokardit, cesitli elektrokardiyografik degisikliklere neden olabilir. Bun-
lar, iletim bozukluklari, repolarizasyon diizensizlikleri, ventrikiiler ektopik atimlar ve ventrikiiler tasikardidir. “Torsade de pointes”, QT araliginin uzamastyla iliskili malign ventrikiiler bir
aritmidir. Bu yazida Torsade de pointes ve ani kalp durmas: gelisen miyokardit olgusu sunulmaktadir. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):356-360 )

Anahtar

Kelimeler Ventrikiiler tagikardi; ani dliim; elektrokardiyografi; Torsade de pointes; miyokardit
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INTRODUCTION
Myocarditis is a disease characterized by acute or chronic
inflammation of the heart muscle. It is usually nonische-
mic and the result of exposure to different infective agents,
systemic diseases, and/or toxic substances.! Myocarditis
is classified as acute or chronic based on the chronology
and the type of inflammatory substance (e.g., lymphocy-
tic, neutrophilic, eosinophilic, or giant cells) detected in
the myocardial fibers.>® Patients with myocarditis often
present with chest pain, transient electrocardiographic
changes, and even, life-threatening cardiogenic shock or

ventricular arrhythmia.

Here we have described the clinical process of a patient
with myocarditis who was admitted to the emergency de-

partment with complaints of palpitations and chest pain.

CASE REPORT
A 16-year-old female was admitted to the county state
hospital with complaints of chest pain and palpitations
that persisted for 2 days. The electrocardiography (ECG)
showed a normal sinus rhythm, right axis deviation, and
premature ventricular complexes (PVCs) [nonsustained
polymorphic ventricular tachycardia (VT) and ventricular
couplets]. Additionally, the corrected QT (QTc) interval
was slightly prolonged (QT/QTc=320/480 ms) (Fig. 1-a).
Because the patient was hemodynamically stable, an intra-
venous infusion of 300 mg of amiodarone over 30 minutes
was started, and the patient was referred to our institution.
In the intensive care unit, her general condition was good
and her vital signs were stable. There were no clinical signs
of heart failure, and she had no complaints of chest pain.
Her temperature was 37.3°C. The ECG showed sinus tach-
ycardia (120 beats/min), PVCs, and a QT/QTc of 380/535
ms (Fig. 1-b). The transthoracic echocardiography revea-
led that her left ventricular diameters were near the upper
limit, and that she had a hypokinetic interventricular sep-
tum and mild mitral valve regurgitation. Her left ventri-
cular ejection fraction (LVEF) was 52%. Upon admission,

her cardiac troponin T level was 1,630 pg/ml (normal ran-

ge<100 pg/ml) and her creatine phosphokinase muscle/
brain isoenzyme level was 8.2 ng/ml (normal range<4.0
ng/ml). However, patient’s electrolytes were within the
normal limits. Her white blood cell count was 17x109/1,
her erythrocyte sedimentation rate and C-reactive protein
level were slightly increased, and her procalcitonin level
was normal. Based on the clinical examination, we suspe-

cted that this patient had viral myocarditis.

A B-blocker (100 mg of metoprolol in the morning and
50 mg in the evening) and an angiotensin converting en-
zyme inhibitor (ACEI) (5 mg of perindopril) were star-
ted. On the first day, she exhibited nonsustained VT and
bigeminy PVCs (Fig. 1-c). Additionally, her amiodarone
infusion was discontinued due to QT interval prolonga-
tion. The coronary angiography showed that there were
no stenoses or obstructive lesions in the coronary artery.
Moreover, the QT and QTc intervals measured from the
daily ECG samples were significantly longer (400/515 ms)
(Fig. 2-a). On the fifth day of her hospitalization, sudden
cardiac arrest (SCA) developed during sleep. Ventricular
fibrillation (VF) could be seen on the monitor, and she was
defibrillated using a single 200] shock. Her circulation was
successfully restored. In the monitor’s records, we saw that
she developed VF following polymorphic VT [torsade de
pointes (TdP)] triggered by a PVC (Fig. 2-b). On the ECG
obtained 1 hour later, the QT/QTc was 480/610 ms (nor-
mal sinus rhythm and no PVCs) (Fig. 2-c). Her medical
treatment (p-blocker and ACEI) was continued, and there
was no decrease in her LVEE The QT and QTc intervals
returned to normal on day four, after her cardiac arrest.
One month later, her ECG was normal and the echocardi-
ography showed that this patient had normal ventricular

wall movement (Fig. 2-d).

DISCUSSION
Myocarditis is a common inflammatory disease of the
myocardium. Its diagnosis is often based on the clinical
scenario and supportive imaging evidence, such as echo-

cardiography and magnetic resonance imaging. Although
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Figure 1. (a) The electrocardiogram (ECG) obtained at the external center; (b) The ECG obtained upon presentation to our
institution; (c) The example of nonsustained ventricular tachycardia from the recording on the first day.
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Figure 2. (a) The electrocardiogram (ECG) obtained at day 4th of follow-up; (b) ventricular fibrillation after Torsade de pointes;
(c) The ECG obtained at 1st hour after ventricular fibrillation; (d) The ECG obtained at 1st month after discharge.
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an endomyocardial biopsy (EMB) is the gold standard di-
agnostic criterion, it is not performed routinely. Infections,
drugs, toxins, and systemic diseases can all cause myocar-
ditis; however, the Coxsackie B virus is the most common

cause of viral myocarditis.*

Viral myocarditis can manifest itself with cardiovascular
complaints, such as palpitations, syncope, chest pain, and
shortness of breath, and the presentation of these compla-
ints is based on the phase and severity of the disease.* The
progression of viral myocarditis is best explained using
murine models.> According to these, three phases can be
recognized: an acute phase resulting from direct cellular
damage by the infectious agent, a subacute phase involving
an innate host immune response against the virally-infec-
ted cells, and a chronic phase that leads to dilated cardiom-
yopathy. A fourfold increase in the titers of the neutrali-
zing antibodies against the Coxsackie B virus is considered
to be evidence of a new infection.® Our patient presented
during the acute phase, complaining of palpitations ac-
companied by a subfebrile body temperature. Although
most patients with viral myocarditis exhibit a silent dise-
ase process, some patients may precipitate major cardiac
arrhythmias (e.g., PVCs, VT, VF, and TdP), a complete at-

rioventricular block, and sudden cardiac death.”®

Myocarditis usually heals with supportive therapy and
without sequelae. The treatment of myocarditis involves
specific treatments for the special clinical manifestations,
such as heart failure and arrhythmias. After the acute pha-
se, standard heart failure medications, such as -blockers,
ACEIs or angiotensin receptor blockers, and aldosterone
antagonists, can be initiated if the patient shows symptoms
of heart failure.” However, the cause and severity of the
disease play important roles in the myocarditis progno-
sis.6 Although the prognosis of acute myocarditis is good,
the prognosis of giant cell myocarditis is poor. A cardiac
transplantation is the only feasible option for patients who

do not respond to medical treatment.'

This patient was administered a p-blocker, ACEI, and
amiodarone (for frequent ventricular extrasystole), whi-
ch make up the standard myocarditis treatment in the
intensive care unit. During this time, there was a QT pro-
longation. On the first day of treatment, we stopped the
amiodarone due to an increase in the QT interval. On the
fifth day of treatment, this patient was asymptomatic with
supportive therapy; however, VF developed while she was
sleeping, followed by defibrillation. There was no decrease
in the LVEE. The QT and QTc intervals returned to normal
on the fourth day following this patients SCA. An EMB
and immunosuppressive therapy were not planned becau-
se this patient did not show signs and symptoms of cardiac
dysfunction. A high dose p-blocker was given as an anti-
arrhythmic drug for her PVCs and TdP, and an ACEI was
given for the septal hypokinesia, and these were continued
after her discharge. One month later, her ECG was nor-
mal, and there were no signs of septal hypokinesia on her

echocardiography.

CONCLUSIONS
Myocarditis should be diagnosed after excluding other di-
seases such as coronary artery disease. When myocardi-
tis is diagnosed, the etiology should be defined quickly. It
should first be suspected of myocarditis caused by viruses.
After defining the pathogen, definitive treatment can be

conducted as early as possible to improve the prognosis.

Asymptomatic myocarditis should not be taken too lightly.
It may cause an increased QT interval and lead to unexp-
lained sudden cardiac death. Therefore, these patients
should be followed closely and about a week in terms of

early or late arrhythmic complications.
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Abstract

Keywords

Paragangliomas are tumors that develop from neural crest cells spread by the sympathoadrenergic neuroendocrine system. Our case is a testicular paraganglioma located
exculisively in the testis and it is the first benign case in the English literature. A 60 years old male patient presented to our clinic with painless right scrotal mass.
Preoperative scrotal ultrasound revealed a vascularized, mass lesion with two lobules completely filling the middle and lower right testis, measuring 40x24 mm in which
anechoic cystic areas were observed. The patient then underwent right radical inguinal orchiectomy. Histopathologically and immunohistochemically, the diagnosis was
testicular paraganglioma. Subsequent whole body-computerized tomography examinations revealed no suspicious lymph node or metastatic focus..

( Sakarya Med J 2019, 9(2):361-365)
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Anahtar
kelimeler

Paragangliomalar néral krest hiicrelerinden gelisir ve sempatoadrenerjik niroendokrin sistem boyunca yayihr. Bizim olgumuz da sadece testis yerlesimli bir paraganglioma olgusu olup, be-
nign vasiftaki literatiirdeki ilk olgudur. 60 yasinda erkek hasta, agrisiz, sag skrotal kitle sikayeti ile klinigimize basvurdu. Preoperatif skrotal ultrasonda sag testis orta ve alt poliinii tamamen
dolduran 40x24 mm boyutlarinda kitle lezyonu izlendi. Hastaya sag radikal orsiektomi uyguland:. Histopatolojik ve immiinohistokimyasal inceleme sonucu testikiiler par lioma tanisi
konuldu. Ardindan yapilan tiim viicut bilgisayarli tomografi incelemelerinde herhangi bir siipheli lenf noduna veya metastatik odaga rastlanmadi.

( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):361-365 )
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INTRODUCTION
Paragangliomas are tumors that develop from neural crest
cells spread by the sympathoadrenergic neuroendocrine
system.! Approximately 85% are intra-abdominal, 12%
intrathoracic and 3% cervical.? 30% of the paragangliomas
are malignant.’ Extra-adrenal paragangliomas are rare and
slowly growing neuroendocrine tumors.* Approximately
25-79% of extra-adrenal paragangliomas cause clinical
findings related to catecholamine release, while the remai-
ning portion constitutes clinically nonfunctional tumors.?
Some of the rare regions for paragangliomas are kidney,
urethra, bladder, prostate, spermatic cord, bile duct, uterus

and vagina.’

The testis and spermatic cord are very rare regions for pa-
ragangliomas. Our case is testicular paraganglioma loca-
ted in the testis and it is a very rare case. Up to now, nine
cases of spermatic cord paraganglioma have been descri-
bed in the international literature.>** In another case, both
the testis and the spermatic cord are involved and the tu-
mor was metastatic.'* When we review these nine literatu-
re, there is only one case of paraganglioma that is confined

to the testis but not the spermatic cord."”

Our case is a testicular paraganglioma located exculisively
in the testis and it is the first non-metastatic case in the

English literature.

CASE DESCRIPTION
A 60 years old male patient presented to our clinic with pa-
inless right scrotal mass. A painless, firm mass lesion was
palpated on the physical examination. The inguinal lymph
nodes were not palpable. Malignant testicular tumor was
considered at the first visit. Preoperative endocrine evalu-
ation was not performed because there were no symptoms
such as headache, diarrhea, palpitation and hypertension
which would suggest catecholamine release. Tumor mar-
kers and other routine hematologic and biochemical mar-

kers were normal.

Preoperative scrotal ultrasound revealed a vascularized,
mass lesion with two lobules completely filling the midd-
le and lower right testis, measuring 40x24 mm in which
anechoic cystic areas were observed. The patient then un-
derwent right radical inguinal orchiectomy. Intraoperative

hypertension and tachycardia did not occur.

Macroscopically, a right orchiectomy material measuring
5x 2, 5x 2 cm with a epididym having a length of 4 x
2 x 1 cm, a diamater of 1 cm and a 7 cm long spermatic
cord with a diameter of 2 cm were detected. In the tes-
tis sections, there were nodular areas with a hemorrhagic
and cystic appearance with a diameter of 0,5 cm and they
were closer to capsule than 0.1 cm. Microscopically, there
were no tumors in other paratesticular structures. The tu-
moral structure was separated by a distinct capsule from
the parenchyma of the testis. It was noted that the tumor
contained many vesicular structures and formed from
stratified neoplastic cells. Neoplastic cells were observed
to have mononuclear round oval nucleus with pale eosi-
nophilic granular cytoplasm. Immunohistochemically;
neoplastic cells were found to be vimentin, synaptophysin,
CD56 positive. S-100 was expressing in the sustentacu-
lar cells surrounding the neoplastic cells. Chromogranin
A, PLAP, CD117, Inhibin, Pansitokeratin, Desmin, SMA,
D2-40, CD30, AFP, EMA, CD31, Glipikan were negative.
(Figure 1, Figure 2) The result was reported as testicular

paraganglioma.

In the postoperative period, metastasis and pathologic ly-
mph nodes were not detected in thoracoabdominal com-

puted tomography.
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Figure-1. (A) Nodular tumor with occasional cystic areas
adjacent to the testis (hematoxylin-eosin, original magnifica-
tion,X20).(B) The tumor has a zell ballen pattern with nests of
cells separated by fibrovascular septa (hematoxylin-eosin, orig-
inal magnification,X40 ). (C) Abundant granular cytoplasm of
the cells and stippled chromatin of the centrally-placed nuclei
(hematoxylin-eosin, original magnification,X 400).

DISCUSSION
When most of the masses detected in the scrotal sac are
localized to the testis and neoplastic, some are extrates-
ticular and most of them originate from paratesticular
tissues.’® The formation of testicular paraganglioma can
be explained by the presence of dysgenesis and paragang-
lionic origin during embryogenesis.>'” Paragangliomas

present in various parts of the body usually have a good

Figure-2. Immunohistochemical reactivity of the tumor cells
(A) shows distinct immunoreactivity to synaptophysin, and
(B) shows strong diffuse membrane reactivity to chromog-
ranin A (C) shows distinct immunoreactivity to S-100 (avi-
din-biotin complex, original magnifications,X 100)

prognosis. Mitotic activity, necrosis and lymphovascular
emboli may be among the poor prognostic factors. Howe-
ver, these features have been studied for bladder paragang-
lioma and are not reliable.'® The only definitive malignan-
cy criterion for paragangliomas is metastasis.> When the
literature was examined, in the only case of testicular pa-
raganglioma found exclusively in the testis, invading the
testis and not the spermatic cord published by M C Makris
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et al. the tumor was malignant and there was metastasis in
lung and 2 cm lymph node of subdiyaphragmatic, but no
lesion in other neural crest areas and adrenals.”® No metas-
tatic finding was found in our case. In addition, there were

no lesions in neural crest regions and adrenals.

Paragangliomas may develop from embryonic chromaffin
cells present in the testis. Metastasis from another region
should be excluded.? Paraganglioma can be seen in para-
testicular structures in infantile period. Rarely, heterotopic
adrenal glands can be found in the descent path of the tes-
tis."?® As a rule, these structures regress in childhood. In
exceptional cases, they do not regress and can lead to ne-
oplasia in these areas. Histologically, testicular paragangli-
oma can not be distinguished from the paragangliomas in
other areas of the body. However, it must be distinguished
from the other common benign and malign paratesticu-
lar and testicular lesions. The absence of gland-like spaces,
cord and tubule structures showing not reactivity to kera-
tin, WT1, and calretinine rule out a benign adenomatoid
tumor. Normal tunica vaginalis, infiltrative, non-enlarging
expansile lesion, absence of WT1, CEA and calretinin rea-

ction rule out mesothelioma.

Melanotic neuroectodermal tumors are rare in testis and
are seen in infants and produce HMB-45. I addition, Zell-
Ballen’s structural pattern showing strong immunoreacti-
vity to CD56 and synaptophysin and the sustentacular cell
patern showing immunoreactivity to S100 protein confirm
the diagnosis of testicular paraganglioma.”” Similarly, im-
munohistochemically, vimentin, synaptophysin, CD56
positivity were found in the neoplastic cells and S-100 po-
sitivity was found in the sustentacular cells surrounding
these neoplastic cells in our case while diffuse CD56 po-
sitivity and patellar diffuse synaptophysin positivity were

detected in the case of Makris et al.

Considering the tumor size, as noted in the case of Makris
et al., In these rare cases metastasis is associated with tu-

mor volume and early diagnosis and excision may be cri-

tical to the management of testicular paraganglioma and
may be associated with survival of the patient. As a matter
of fact, the tumor size was 17.5 cm x 10 cm x 9.5 cm in the

case of Makris et al., Whereas our tumor was 4 x 2.4 cm.

In conclusion, our case is a rare nonfunctional primary tes-
ticular paraganglioma. According to our knowledge, this
is the second case of pure testicular paraganglioma. Unlike
the other case, it is the first non-metastatic paraganglio-
ma limited to the testis. Radiologically, tumor can not be
distinguished from paratesticular or testicular tumors, but
after histopathologic diagnosis, the patient should be re-
evaluated in terms of metastasis, lymph nodes and other

probable lesions of neural crest areas.
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Acute Infantile Hemorrhagic Edema
with Penile Involvement

14-month old male patient was presented to Pediatric
emergency department because of eruption which star-
ted from upper extremities and spread to the body. The
patient’s anamnesis revealed subfebrile fever and upper
respiratory tract infection symptoms lasted 3 days. Phy-
sical examination showed edema and ecchymotic purpura
in the upper/lower limbs, genital and gluteal regions and
in the face. Laboratory test results demonstrated WBC:
12.300/mm?, platelet: 273.000/mm?, CRP: 26 mg/L, ESR:
20 mm/hour. Biopsy findings was consistent with leuko-
cytoclastic vasculitis. The patient was consulted Dermato-
logy and Pediatric Allergy and Immunology Departments
on the 4th day of admission, and they confirmed that
lesions were matching with acute infantile hemorrhagic
edema (ATHE). On the 6th day of admission penil edema
developed (figure I), and dermatologist recommended da-
ily fifteen minutes dressing with %2 boric acid solution on
penil area and afterwards applying zinc based cream. On
the 7th day of admission, penil edema decreased (figure II)
and on the 8th day it was completely resolved (figure III).

ATHE is an uncommon benign form of leukocytoclastic
vasculitis and usually seen between 4 and 24 months of
age.! Classical triad are purpuric skin lesions, edema and
fever. Round shaped skin lesions are usually seen on the
face and limbs but rarely seen in genital area.> Skin lesions
disappear spontaneously within 1-3 weeks without muco-
sal and visceral involvement. Although there is no internal
organ involvement, physicians should keep in mind that

ATHE very rarely manifests with penile lesions.
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Figure I. Penile edema development in our patient on the 6th day

of admission.

Figure II. Decreased penile edema on the 7th day.

Figure III. Penile edema was completely resolved one day later.
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