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EDITORIAL

Our dear readers,

We are happy and excited to have published the 3rd issue of our journal “Journal of Medicine and Palliative
Care”, which started its publication life as of March 2020, during this period when continue to fight the
Covid-19 outbreak. Our journal aims to convey to you comprehensive and up to date studies on every
field of health sciences. We are making a great effort as a team to increase the scientific quality of our
journal day by day. In this issue of our journal, there are four research articles and two review articles, each
unique in their own field, which we think will attract your attention. One of the research article is about
Teucrium polium L. plant which grown in Turkey describing the impact of HepG2 cell line, in another
study about that predicting the severity of the disease in ulcerative colitis remains non-invasive markers
on the evaluation of hematologic parameters. The other two articles are related to genetic research, whose
importance is increasing day by day in our country. One of the review article deals with the relationship
between psychotropic drugs and hyponatremia, while the other review deals with the role of nursing in
palliative care. On this occasion, we would like to express our gratitude to all our readers and colleagues who
have contributed to the development process of our journal and wish them well-being.

Sincerely yours,

Assist. Prof. Yasemin ASLAN
Associate Editor

EDITORDEN

Degerli okuyucularimiz,

Mart 2020 itibariyle yayin hayatina baglamis olan dergimiz “Journal of Medicine and Palliative Care”in,
Covid-19 salginina kars1 miicadelemizin devam ettigi bu donemde t¢ilincii sayisint ¢ikarmis olmanin
mutlulugunu ve heyecanini yagiyoruz. Dergimiz saglik bilimlerinin her alaniyla ilgili genis kapsaml
ve giincel ¢aligmalari sizlere ulastirmay: hedeflemektedir. Dergimizin bilimsel kalitesini her gecen giin
daha da yiikseltmek amaciyla ekip olarak biiyiik bir ¢aba igerisindeyiz. Dergimizin bu sayisinda ilginizi
cekecegini diistindiigimiiz her biri kendi alaninda 6zgiin dort aragtirma makalesi ve iki derleme ¢alisma
bulunmaktadir. Aragtirma makalelerinden biri Tirkiyede yetisen Teucrium polium L. bitkisinin HepG2
hiicre hatt1 iizerindeki etkisini anlatirken, diger bir calismada iilseratif kolitte hastaligin siddetini 5ngérmede
non-invaziv belirtegler olarak hematolojik parametrelerin degerlendirilmesi tizerinde durmaktadir. Diger
iki calisma iilkemizde 6nemi her gecen giin artan genetik arastirmalarla ilgilidir. Derleme ¢aligmalardan biri
psikotropik ilaglar ve hiponatremi iligkisini ele alirken, diger ¢alisma palyatif bakimda hemsireligin roliiyle
ilgilidir. Bu vesileyle dergimizin gelisim siirecine emek veren biitiin okuyucularimiza ve meslektaslarimiza
tesekkiirlerimizi sunar, esenlikler dileriz.

Saygilarimla,

Dr.Ogr. Uyesi Yasemin ASLAN
Yardimcai Editor
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Tiirkiye'de yetisen Teucrium polium L. bitkisinin HepG2
hiicre hatt1 iizerindeki etkisi

Effect of Teucrium polium L. plant on HepG2 cell line grown in Turkey

Duygu Kirkik?, ©Nur Pinar Sancak?, @Jalal MM Alragabi3

1Saglik Bilimleri Universitesi, Hamidiye Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Istanbul, Tiirkiye
2Medipol Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii, Sinirbilim, Istanbul, Tiirkiye
3Yenikent Aile Saglik Merkezi, Aile Hekimligi, Istanbul, Tiirkiye

Cite this article as/Bu makaleye atif i¢in: Kirkik D, Sancak NP, Alragabi JMM. Tiirkiyede yetisen Teucrium polium L. bitkisinin HepG2 hiicre
hatt1 tizerindeki etkisi. ] Med Palliat Care 2020; 1(3): 49-52.

0z

Giris: Baz: bitkiler yiizyillardir tibbi amag i¢in kullanilmaktadir. Gastrointestinal bozukluklar, inflamasyon ve diyabet gibi
baz1 patolojik durumlar igin Iranlilar ve Tiirkiye'nin Giineydogu Anadolu Bolgesi tarafindan kullanilan en popiiler bitkilerden
biri Teucrium polium L. ‘dir. Literatiirde Teucrium polium L. bitkisinin toksisite seviyesini gosteren herhangi bir ¢alisma
bulunmamaktadir. Bu ¢alismada amag; Tiirkiyede yetisen Teucrium polium L. bitkisinin HepG2 hiicre hatt1 izerindeki etkisini
arastirmaktir.

Gereg ve Yontem: Calismamizda; Teucrium polium L. bitkisinin toksisite seviyesini 6l¢mek i¢in hiicre kiiltlirii metodu
kullanilmigtir.

Bulgular: Aragtirmamizdan elde ettigimiz sonuglara gore; Teucrium polium L. bitkisi HepG2 hiicre hatti tizerinde yiiksek
oranda toksisite gostermistir.

Sonug¢: Calismamizdan elde ettigimiz bilgilere gore; insanlarin bilingsizce tiikettigi tirtinler dogal da olsa, insan viicudunda
tahribatlara, hiicre 6liimlerine, DNA kiriklarina neden olabilir. Teucrium polium L. bitkisi insanlar tarafindan kullanima uygun
degildir.

Anahtar Kelimeler: HepG2, Teucrium polium L., toksisite, sitotoksisite, hiicre hatt

ABSTRACT

Introduction: Some plants have been used for medicinal purpose for centuries. One of the most popular plant is Teucrium
polium L. that is used by Persian and Southeastern Anatolia Region of Turkey for many pathological situations such as
gastrointestinal disturbance, inflammation and diabetes. There are no study showing the level of toxicity of the Teucrium
polium L. in the literature. The aim of this study is to investigate the effect of Teucrium polium L. Plant on HepG2 Cell Line

Plant Grown in Turkey.
Material and Method: To measure of the toxicity levels Teucrium polium L. plant, cell culture method was used.
Results: According to the results, Teucrium polium L. plant has shown high level of toxicity on the HepG2 cell line.

Conclusion: According to our findings, unconsciously consumed products, even if they are natural, could be destroying in

human body, or causing deaths and DNA breaking. Teucrium polium L. plant is not suitable for human use.

Keywords: HepG2, Teucrium polium L, toxicitiy, cytotoxicity, cell line
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GIRIS

Giiniimiizde bir¢ok bitki; potansiyel terapotik etkisi
olan, kimyasal maddeleri iceren Onemli kaynaklar
olarak kabul edilmektedir. Halk dilinde peryavsan
olarak bilinen Teucrium polium L. insanlar tarafindan
tibbi amagli olarak kullanilmaktadir. Lamiaceace
familyasinin  Teucrium cinsinin 300 tiirtinden biridir
(1). Teucrium polium L.; 20-50 cm yiiksekliginde, sapsiz,
dikdortgen ya da dogrusal yapraklar: olan bir galidir ve
hemen hemen tiim Akdeniz iilkelerinin, Giiney Bati
Asya, Avrupa ve Kuzey tepelerinin ve ¢ollerinin tashk
yerlerinde yetismektedir ve en ¢ok Iranda bulunmaktadir
(2,3). Fitokimyasal arastirmalar, Teucrium polium
L’nin igeriginde terpenoidler, flavonoidler, iridoidler
gibi cesitli bilesikleri icerdigini vurgulamaktadir (4).
Teucrium polium L. geleneksel Iran tibbinda karin agrisi,
hazimsizlik, soguk alginligi ve iirogenital gibi bir ¢ok
hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir (5). Ozellikle
Teucrium polium Lnin kurutulmus formu Giiney
[randa diyabetik hastalar tarafindan, anti-diyabetik cay
olarak tiiketilmekte olup (6) ve Akdeniz iilkelerinde
gastrointestinal bozukluklar, enflamasyon, diyabet gibi
gesitli patolojik durumlar i¢in kullanilmaktadir (5,7).
Ayrica bir ¢alismada antibakteriyel, antitilser, hipotansif,
antispazmodik, anoreksik ve antipiretik ajan oldugu da
gosterilmistir (8-10). Son zamanlarda, Teucrium polium
L.nin etanol ve sulu ekstraktlarinin sitotoksik, antikanser
ve antimutagenik etkileri, gesitli hiicre dizileri tizerinde
aragtirilmaktadir (11-13). Teucrium polium L. ile yapilan
galismalar arasinda Suudi Arabistandaki biyogesitliligi
gosteren (14), anti-viral (15) ve antibakteriyel 6zelligini
anlatan (16) ve ayrica bu bitkinin akciger ve bobrege
etkisini gosteren ¢aligmalar da mevcuttur (17). Bir
¢ok hastaliga sifa oldugu diistiniilen Teucrium polium
L.’nin; karacigere etkisini gosteren herhangi bir galisma
literatiirde bulunmamaktadir. Bu c¢aligmada amag;
Giineydogu Anadolu Boélgesinin Gaziantep yoresinden
toplanan Teucrium polium Lnin HepG2 hiicre hattinda
toksisitesinin arastirilmasidir.

GEREC VE YONTEM

Tiim prosediirler etik kurallara ve Helsinki Ilkeler
Bildirgesine uygun olarak gergeklestirilmistir. Bu
calismada immortal hiicre hatt1 kullanilmistir ve herhangi
bir etik kurul raporu gerektirmemektedir.

Kuru Bitki Ekstraksiyonu i¢in Kullanilan Kimyasallar

Kuru bitki kullanilan kloroform Sigma Aldrich/USA
firmasindan temin edilmistir. Izopropanol, Merck/
Germany firmalarindan saglanmistir. Teucrium polium L.
Giineydogu Anadolu Boélgesinin Gaziantep yoresinden
temin edilmistir.

Kuru Bitkinin Ekstraksiyonu

Ekstraksiyon soliisyonu 65°C’ye kadar 1sitild1. Kurutulmus
otlar, 1sitilan ekstraksiyon soliisyonu icerisine yerlestirildi.
Daha sonra 50 mllik falkon tiipe aktarildi. Falkon

50

tip swv1 nitrojenle donduruldu ve igerisine havanla
doviilen Teucrium polium L. alindi ve 15 dakika 65°Cde
bekletildi. 24:1 v/v oraninda kloroform eklendi ve yavasca
karistirildi ve ardindan 15 dakika 200 x g oda sicakliginda
santrifiij edildi ve santrifiij sonras: supernatant bagka bir
falkona transfer edildi. Ardindan {izerine tekrar 24:1 v/v
oraninda kloroform eklendi ve yavasca karistirildi. Daha
sonra 15 dakika 200 x g oda sicakliginda santrifiij edildi.
Supernatant kismi alindi ve {izerine 6 ml izopropanol
eklendi, ardindan -20°Cde 5 dakika inkiibe edildi.
Inkiibasyon sonrasi 6rnek; 8500 x g'de 10 dakika santrifiij
edildi ve supernatanti bagka bir falkona aktarildi. Ornek 3
gilin inkiibe edildi ve 2 kez %70’lik etanolle yikandi (18).

Hiicre Kiiltiirii Calismalari icin Kullanilan
Kimyasallar

Hiicre kultirinde kullanilan hiicre mediumu (DMEM
with4.5 g/L Glucose with L-Glutamine), FBS (Fetal
Bovine Serum), Penisilin Streptomisin Wisent, USA/
Canada ve HepG2 hiicresi Fatih Universitesinden temin
edildi. Tripan Blue soliisyonunun temini Sigma Aldrich
firmasindan saglandi.

HepG2 Hiicrelerinin Pasajlanmasi, Hiicre Ekimi ve
WST-1 Testi

Mikroskop altinda incelenen, yapistigi ve g¢ogaldig
goriintiilenen hiicrelerin mediumu atildi ve yikamak i¢in
tizerine 5mL 1X’lik PBS eklendi. Yapisik hiicre tabakasini
kaldirmak i¢in 1,2 mL tripsin eklendi ve 37°C'de 2-3
dakika inkiibe edildi. %10 FBS olacak sekilde 5 mL
DMEM eklendi ve hiicreler falkon tiipe transfer edildi.
2000 devirde 5 dakika santrifiij edildi. Santrifiij edilen
hiicrelerin supernatant kismi atildi ve pellet 5 mL DMEM
yardimiyla ¢oziildi. Coziilen hiicrenin 20 uLsi mikroskop
altinda sayim yapmak i¢in ayrildi ve hiicrelerin geri kalani
75 cm*flask icerisine ekim yapildi. Hiicreler 37°C, %5 CO,
inkiibatore konuldu ve 2 giinde bir ayni islem tekrarlandi.
WST-1 testi icin 96 kuyucuklu plate kullanildi ve 2
kontrol olmak iizere toplam 10 kuyucuk kulanildi ve pasaj
isleminden hemen sonra sayilan hiicreler, her kuyuya
10.000 hiicre olacak sekilde, paylastirildi. Kuyucuk bagina
100 pL hiicre ekimi yapildi. Ekilen hiicreler, tutunmasi
icin 24 saat inkiibe edildi ve inkiibe sonrast medium atildi
ve hiicrelerin tizerine 100 uL 25 mM, 50 mM, 75 mM ve
100mM konsantrasyonlar1 belirlenen 6rnekten eklendi
ve hiicreler 24 saat inkiibe edildi. Inkubasyon sonrast
hiicrelerin tizerine 10 uL. WST-1 eklendi ve birer saat
araliklarla spektrofotometre cihazi ile 6l¢tim alind1 (19).

BULGULAR

Caliygmamizda canli hiicreler itizerindeki toksisite etki
miktar1 WST-1 testi yapilarak gosterilmistir. 25 mM, 50
mM, 75 mM ve 100 mM konsantrasyonlarda kullanilan
Teucrium polium L. ekstraktinin HepG2 hiicrelerinde
sitotoksisite 6l¢limii yapilmis ve faz kontrat mikroskobu
yardimiyla goriintiisii alinmistir (§ekil). Hiicrelerin sag
kalim orani Grafik’te gosterilmistir.
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50 mM

100 mM
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Sekil. Farkli konsantrasyonlarda kullanilan Teucrium polium L. ekstraktina maruz kalan HepG2 hiicrelerinin faz kontrast mikroskobuyla
alinmig goriintiileri
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Grafik. Farkli konsantrasyonlarda Teucrium polium L. ekstrakti ile
muamele edilen HepG2 hiicrelerinin sag kalim sonuglarini gosteren
WST-1 sonuglar1

TARTISMA

Cesitli agir metaller ve metaloid elementlerin insanlar
tizerinde, saglik agisindan olumsuz etkilerini gosteren
¢ok sayida ¢alisma mevcuttur. Agir metaller ve metaloid
elementler; endokrin bozulmasi (20), sitotoksisite (21),
mitokondriyal disfonksiyon (22) ve oksidatif stres (23,24)
gibi bir¢ok soruna neden olabilir, metabolik homeostazi
bozabilir ve hastaliklara neden olabilir. Literatiirde; agir
metallere ve metaloidlere maruziyet sonucukarsinogenez
(25), insiilin direnci (26), norodejenerasyon (27) ve
bagisiklikligin bozulmasi (28,29) gibi bir ¢ok hastaligin
gelistigi gosterilmistir. Agir metaller, metaloidler gibi
toksik ozellik gosteren maddeler, insan viicuduna farkli
sekillerde girebilir. Ornegin; giiniimiizde Teucrium
polium L. igerisinde bulunan yag ve metanolik ekstresi
ozelligi sayesinde; insanlar tarafindan gastrointestinal
bozukluklarin, enflamasyonun (5,7) ve diyabetin (6)
giderilmesi i¢in cay olarak tiiketilmektedir. Ttirkiyenin
Gaziantep yoresinden temin edilen Teucrium polium L.
bitkisinin literatiirde antibakteriyel ya da antiviral 6zellik
gosterdigi bilinmektedir (16). Ancak; ¢alismamizda
HepG2 besiyeri ortamina Teucrium polium L. bitkisinin
oziitii eklendikten sonra, hiicre hattinda kontaminasyon
ve sitotoksisite meydana geldigi gorilmistiir.
Bununla birlikte; 25 mM, 50 mM, 75 mM ve 100 mM

konsantrasyonlarinda kullanilan Teucrium polium L. bitki
ozutiniin, HepG2 hiicre hattinda toksik etkiye sebep
olarak, hiicrelerin formunu bozdugu gozlemlenmistir.
Bu sebeple; calisgmamizdan elde ettigimiz veriler
neticesinde; Teucrium polium L. bitki 6ziitiiniin uzun
stireli kullanimda insan viicudunda bir¢ok tahribata yol
acabilecegini diisiinmekteyiz.

SONUC

Giiniimiizde bir¢ok kisi; “dogal” diriinlerin onlar icin
her zaman giivenli ve iyi olduguna inanmaktadir.
Bu kesinlikle dogru degildir. Tibbi amagh kullanilan
bitkilerin, insan viicudu iizerinde bir etkisi vardir
ancak dogru miktarda kullanilmadiginda potansiyel
olarak viicutta toksik etki yapma potansiyeli de olduk¢a
yiksektir. Caliymamizdan elde ettigimiz bilgilere gore;
insanlarin bilingsizce kullandig: triinler dogal da olsa,
insan viicudunda tahribatlara, hiicre 6liimlerine, DNA
kiriklarina neden olabilir. Bu sebeple tiiketilen tiriiniin
kullanilmadan iyice arastirilmasi gerekmektedir.
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Finansal Destek: Yazarlar bu calismada finansal destek
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0z
Amag: Ulseratif kolitte (UK) hastalik aktivitesinin degerlendirilmesi ve tedavinin sekillendirilmesi igin bir¢ok klinik aktivite indeksi ve
non invaziv belirte¢ arastirilmis fakat hi¢biri inflamatuvar aktivitenin saptanmasinda histopatolojik ve endoskopik incelemeler kadar kesin

bulgu vermemistir. Basit ve kolayca elde edilebilen nétrofillerin lenfosit ve plateletlere (N/LP) oraninin UK'deki klinik hastalik aktivitesi ve
hastaligin endoskopik siddeti arasindaki iligkiyi incelemeyi amagladik.

Gereg ve Yontem: Baron skoru ve Klinik Kolit Aktivite indeksi (CCAI) bulgularina gore 32 si aktif, 37 si remisyonda toplam 69 UK hastast
ve 36 saglikli katilimci galismaya dahil edildi. Mutlak nétrofil sayisi, NLR, N/LP, MPV, C-reaktif protein ve Eritrosit sedimantasyon hizi
ol¢uldi ve kaydedildi.

Sonuglar: Aktif UK grubunda ve aktif olmayan UK grubunda kontrol grubuna kiyasla 6nemli derecede nétrofil/lenfosit oraninda (NLR)
yiikselme gozlendi (sirasiyla 2,98+1,69, 2,56+1,2, 1,59+0,43; p<0,0001). Fakat aktif UK grubu ile remisyon grubu arasinda fark olmasina
ragmen istatistiksel olarak anlamli degildi (p<0,284). Aktif UK grubunda ve aktif olmayan UK grubunda kontrol grubuna kiyasla énemli
derecede N/LP yiikselmesi gdzlendi (sirasiyla 0,96+0,4, 0,9+0,4, 0,7+0,2; p<00001). Fakat aktif UK grubu ile remisyon grubu arasinda fark
olmasina ragmen istatistiksel olarak anlimli degildi (p=0,588). Sedim ve CRP’nin hastalik aktivitesini ayirt etmek i¢in anlamli bagimsiz
belirtegler oldugu bulundu (sirastyla p<0,05, p<0,05).

Tartisma: NLR'ler ve N/LP’ler, kontrol grubuna kiyasla iilseratif kolit hastalarinda anlamli farklilik gostermistir. Fakat bu parametreler
tilseratif kolit hastalarinin aktivasyon-remisyon farkini saptamada bir biyobelirtegleri olarak kullanilamayacag1 degerlendirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Ulseratif kolit, hastalik aktivitesi, notrofillerin lenfosit ve plateletlere orani, nétrofil-lenfosit orani

ABSTRACT

Background: Many clinical activity indexes and non-invasive markers have been investigated for the evaluation of disease activity and
regulation of treatment in ulcerative colitis (UC), but none have been as accurate as histopathological and endoscopic examinations in
detecting inflammatory activity. We aimed to examine the relationship between the simple and easily achievable neutrophil/lymphocytes-
platelet (N/LP) ratio in clinical disease activity in UC and the endoscopic severity of the disease.

Material and Method: According to the results of the Baron score and Clinical Colitis Activity Index (CCAI), 32 patients with active, 37
patients with remission total of 69 UK patients and 36 healthy participants were included in the study. Absolute neutrophil count, neutrophil/
lymphocyte ratio (NLR), N/LP, mean platelet volume (MPV), C-reactive protein and erythrocyte sedimentation rate were measured and
recorded.

Results: A significant increase in NLR was observed in the active UC group and the inactive UC group compared to the controls (2.98+1.69,
2.56+1.2,1.59+0.43 respectively, p<0.0001). However, although there was a difference between the active UC group and the remission group,
it was not statistically significant (p =0.284). A significant increase in N/LP was observed in the active UC group and the inactive UC group
compared to the controls (0.96+0.4, 0.9+0.4, 0.7£0.2; p<0.0001, respectively). However, although there was a difference between the active
UC group and the remission group, it was not statistically significant (p=0.588). Sedim and CRP were found to be significant independent
markers to differentiate disease activity (p<0.05 and p<0.05, respectively).

Discussion: NLRs and N/LPs showed a significant difference in ulcerative colitis patients compared to the control group. However, these
parameters were assessed that ulcerative colitis patients cannot be used as a biomarker to detect the activation-remission difference.

Keywords: Ulcerative colitis, disease activity; neutrophil to lymphocyte and platelet ratio, neutrophil-lymphocyte ratio
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GIRIS

Ulseratif kolit (UK), birbirini izleyen atak ve remisyon
periyodlariyla seyreden, yiizeyel kolonik mukozanin
ozellikle nétrofil araciligr ile inflamasyonuyla karakterize
kronik inflamatuvar bir barsak hastaligidir (1). Bu
patolojik durumun saptanmas: ve hastalik siddetinin
ortaya konulmasi, gerek takip gerekse tedaviicin Snem arz
etmektedir. UK'da hastalik aktivitesinin degerlendirilmesi
ve tedavinin sekillendirilmesi i¢in bir¢ok klinik aktivite
indeksi ve non invaziv belirte¢ arastirilmis fakat hicbiri
inflamatuvar aktivitenin saptanmasinda histopatolojik ve
endoskopik incelemeler kadar kesin bulgu vermemistir
(2). Bu indeksler icerisinde UK igin yaygin kullanim
bulan klinik indeksler; Truelove-Witts ve Rachmilewitz
Klinik Kolit Aktivite Indeksi (CCAI)dir (3).

Ulseratif kolitte hem mukozal hem de klinik
degerlendirme bagimsiz olarak gereklidir. Endoskopi,
klinik belirtilerin yoklugunda aktif mukozal inflamasyonu
gosterebilir. Klinik remisyon sirasinda yapilacak olan
endoskopik islemlerin uzun vadede UK’y1 aktivite
etme riskini tagidigina dair endiselere yol agmaktadir
(4). Kolonoskopi hastalar igin invaziv, maliyetli ve
her zaman iyi tolere edilmeyen bir inceleme seklidir,
bundan dolay1 son yillarda hastalik aktivitesini ve tedavi
yanitinin degerlendirilmesi i¢in noninvaziv kolay ve hizli
yapilabilen laboratuvar belirtegleri arayisina girilmistir.
UK aktivitesi, duyarlilik ve ozgiilliikleri %50-60 arasinda
degisen eritrosit sedimantasyon hizi (ESR) ve C-reaktif
protein (CRP) olarak laboratuvar belirtegleri kullanilarak
yapilan farkli calismalarda degerlendirilmistir (5).
Digki kalprotektin ve laktoferin gibi diger belirtegler
daha spesifik ve duyarli olmasina ragmen, her ikisi
de maliyetlidir ve klinik uygulamada yaygin olarak
kullanilamamaktadir.(6)

Kapsamli aragtirmalarla nétrofil-lenfosit orant (NLR) ve
lenfosit-monosit (LMR) oranini, sistemik inflamasyonu
gosteren yararli biyobelirtegler olduklar1 gosterilmistir
(7) ve aktif hastalig1 olan UK hastalarinda N/L oraninda
bazi degisiklikler oldugu saptanmustir (8). Nétrofillerin,
lenfositlere ve trombositlere orani (N/LP) da dolayli bir
inflamasyon belirtecidir. Literatiirde kardiyovaskiiler
cerrahi sonrasi akut bobrek hastalig1 ve mortalite belirteci
olarak ve yogun bakim iinitesine kabul edilen septik akut
bobrek hastalarinda mortalite belirteci olarak bagvuru
aninda N/LP’nin prognostik bagimsiz bir belirteg oldugu
gosterilmigstir (9,10).

Bu caligmanin amact N/LP oraninin UKdeki klinik
hastalik aktivitesi i¢in basit ve kolayca elde edilebilen bir
belirleyici olarak kullanimini aragtirmak ve hastaligin
endoskopik siddeti arasindaki iligkiyi belirlemektir.
Ayrica, inflamatuvar barsak hastaliklar1 tlseratif kolitli
hastalarda aktivitenin belirlenmesi agisindan N/LP
oraninin prognostik yetenegini incelemeyi amagladik.
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GEREC VE YONTEM

Hasta Se¢imi

Calismaya Ocak 2015 ile Nisan 2017 tarihleri arasinda,
Sultan 2.Abdiilhamid Han Egitim ve Arastirma Hastanesi
Gastroenteroloji Kliniginde tetkik ve tedavi edilen,
klinik, endoskopik, radyolojik ve histopatolojik olarak
kesinlesmis iilseratif kolit tanis1 bulunan, 18-70 yas
araliginda toplam 69 hasta (32 aktif hasta-37 remisyonda
hasta) ile bu hastalarla yas ve cins agisindan eslestirilmis
36 saglikli kontrol alinmistir. Caligjmamiz GATA
Haydarpasa Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu
tarafindan onaylanmigtir (19.09.2013 tarih ve 1491-97-
13/1539 sayi/karar no) ve ¢aligmamiz Diinya Tip Birligi
Helsinki Ilkeler Deklarasyonunun Etik Standartlarini
karsilamaktadur.

Hastalarin yas, cinsiyet, hastalik tipi ve siiresi, hastaligin
bagirsaktaki tutulum alani ve yayginhgi, UK tedavisi
i¢in kullandig1 ilaglar ve cerrahi bir operasyon gecirip
gecirmedigi kaydedilmistir. Hastalarin rutin  kan
testleri (I6kosit, hemoglobin, trombosit degerleri) ile
inflamatuvar belirtegler olan C-reaktif protein (CRP)
ve eritrosit sedimantasyon hizi (ESH) degerleri hastane
veri tabanindaki kayitlardan elde edilmigtir. N/LP
orani su sekilde hesaplandi: (nétrofil sayisix100)/
(lenfosit sayisixtrombosit sayimi). UK tanili hastalarda
klinik aktivite Truelove-Witts ve Klinik Kolit Aktivite
Indeksi (CCAI) kriterleri kullanilarak hesaplanirken
(11), endoskopik aktivite ise endoskopik Baron Skoru
kullanilarak smniflandirilmistir (12). CCAI indeksine
gore skoru <4 olan UK’li hastalar inaktif hastalik olarak
secilirken, endoskopik Baron Skoru 0 ve 1 olan hastalar
remisyonda kabul edilmistir.

Calisma; dislama kriterleri olarak N/LP oranim
etkileyecegi icin hematolojik bozukluklar, maligniteler,
kortikosteroid, antibiyotik ve azatiopiirin kullanimi,
aktif enfeksiyon, kronik renal hastalik, kronik karaciger
hastalig1, akut bobrek hastaligi, sepsis, kardiyovaskiiler,
abdominal cerrahi sonrasi 1 aylik dénemde olanlar ile
kronik hepatit B/C, diyabet, akut koroner sendrom,
kalp kapak hastaliklari, tiroid fonksiyon anormallikleri,
esansiyel hipertansiyon, otoimmun hastaliklar gibi
sistemik inflamasyona neden olabilecek hastaliklar kabul
edilmistir.

Calisma Dizayni

Tim katihmcilarin; karin agrisi, belirgin kilo kaybs,
rektal kanama, ishal, kabizlik, bulanti, tenesmus, karin
sisligi, mukus gecisi, kusma, diisiik dereceli ates ve pozitif
aile oykist ile ayrintili 6ykii ve klinik muayeneleri
retrospektif olarak kaydedildi. Rutin laboratuvar
aragtirmalar1 olarak diferansiyel 16kosit oranlar1 (NLR
ve LMR), CRP, ESR, total serum proteini, serum
albiimin ve digki analizi ile tam kan sayimi sonuglari
tarandi. Hastalarin total kolonoskopi sonuglari ve
biyopsi sonuglar1 degerlendirildi. Hastalik, Montreal
siniflandirmasina gore asagidaki gibi kolonik tutulumun
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alanina ve derecesine gore bolinmistiir: wlseratif
proktit, proktosigmoidit, sol kolit, genis kolit ve iilseratif
pankolit. Ulseratif kolitin endoskopik degerlendirmesi,
endoskopik resimlere gore su sekilde kategorize edildi:
inaktif hastalik (normal mukoza), hafif (eritem, vaskiiler
paternin azalmasi, hafif kirilganlik), orta (belirgin eritem,
erozyonlar, belirgin kirilganlik) ve siddetli (spontan)
kanama, iilserasyonlar, yalanci polipler). UK’nin hastalik
aktivitesi Baron UK skoru kullanilarak degerlendirildi
ve skor >2 ise hastalik aktif, skor=0-1 ise remisyonda
oldugu kabul edildi.

Istatistiksel Degerlendirme

Veri yonetimi ve analizi ABD IBM Istatistiksel
Sosyal Bilimler Paketi (SPSS) siirim 16 kullanilarak
gerceklestirilmistir. Tiim degiskenler i¢in tanimlayici
veriler olusturuldu. Kalitatif veriler (sayilar ve
yiizdeler) olarak ifade edildi ve Ki-kare testi
kullanilarak kargilastirildi. Nicel veriler parametrik i¢in
ortalamatstandart sapma ve parametrik olmayanlar i¢in
geyrekler arasi aralik (IQR) ile ortalama sapma olarak
ifade edildi. Parametrik dagilimin kantitatif verileri ile
ikiden fazla grup arasindakarsilagtirma One Way ANOVA
testi ve LSD testi kullanilarak post hoc analiz kullanilarak
yapildi. Parametrik olmayan dagilimin kantitatif verileri
ile ikiden fazla grup arasinda karsilastirma Kruskal -
Wallis testi, ardindan Mann-Whitney testi kullanilarak
post hoc analiz ile yapildi. Parametrik dagilimin kantitatif
verileri olan iki grup arasinda karsilastirma Bagimsiz
t-testi ile yapildi. Kantitatif parametreler arasindaki
korelasyonu analiz etmek igin Spearman korelasyonu
kullanildi. Giiven araligi %95%, kabul edilen hata pay1
%5% ayarlandi. Bu nedenle p <0,05 degerleri istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi (13).

BULGULAR

UK hastalarinin ve kontrollerinin demografik dzellikleri
Tablo1de gosterilmistir. Yas ve cinsiyet ¢aligma gruplari
arasinda benzerdi ve anlamli bir bulguya rastlanmadi
(p>0,05). Hastaligin kolon ve endoskopik patern igindeki
dagilimi Tablo 2'de gosterilmistir.

Caliyma baslangicindaki endoskopik muayeneye gore
remisyondaki 37 hastanin tamaminda sol tarafli tutulum
ve aktif UC 32 hastanin 25 i sol tarafli, 7’si pankolit olarak
siniflandirild.

Tablo 1. Calisma gruplarinin demografik ve klinik 6zelliklerinin

kargilastirilmasi

Gens e AkGfGrup
(n=36) (n=37) -
s 59441046 29141425 31551639 0,591
Cinsiyet
Kadin 13 (%36,1)  8(%21,6) 2 (%6,3) i
Erkek 23 (%63,9) 29 (%78,4) 30 (%93,8) :

Tablo 2. Ulseratif kolitli olgularin klinik 6zellikleri

Remisyon Grubu  Aktif Grup
(n=37) (n=32)
Hastalik siiresi (ay)
Ort£SD 68,97+78,84 60,76+80,64 0,155
Rachmlw
Ort+SD 1,40+1,30 6,78+1,73 0,0001
Klinik aktivite skoru 2,29+1,94 6+2,51 0,0001
Ort+SD (0-7) (1-11)
Hastalik tutulum bolgesi
Sol kolon 37 (%100) 25 (%78,1) 0,003
Pankolit 0 (%0) 7 (%721,9)
Baron
0 9 (%24,3) 0(0)
1 28 (%75,7) 0 (0) 0,0001
2 0 (%0) 28 (%87,5)
3 0 (0) 4 (%12,5)
Soygegmis
Ozellik var 5(%13,5) 2 (%6,3)
Ozellik yok 32 (%86,5) 0 (%93,8) 0,437
Sigara kullanim durumu
igiyor 23 (%62,2) 23 (%71,9)
R;miyor 2 (%5,4) 5 (%15,6) 0,148
Birakmus 12 (%32,4) 4 (%12,5)
Tedavi
A Mesalazin tablet 29 (%78,4) 26 (%81,3)
Sulfasalazin tablet 3 (%8,1) 1(%3,1) 0,871
Mesalazin lavman 1(%2,7) 0(0)
Yok 4(%10,8) 5 (%15,6)
Histolojik aktivite indeksi
0 5(%13,5) 0 (0)
1 17 (%45,9) 2(%6,3)  0,0001
2 11 (%29,7) 7 (%21,9)
3 4 (%10,8) 23 (%71,9)

Her iki grupta sigara kullanimi agisindan (aktif UK 23
kisi %71,9 remisyonda 23 kisi %62,2 p=0,148) istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik saptanmadi Tablo 3’te
gosterildigi gibi sonuglar UK grubunda mutlak nétrofilik
sayim, MPV, platelet, NLR'ler, N/LP’ler, CRP ve ESRnin
hem inaktif UK kontrollere gore anlamli derecede yiiksek
oldugunu ve sadece ESR ve CRP’nin aktif UK ile remisyon
grubu arasinda anlamli derece fark oldugunu gosterdi.
Caligma gruplarindaki ortalama NLRler (aktif UK:
2,98+1,69’a kars1 inaktif UK 2,56+1,2 ve aktif UKe karst
kontrol: 1,59+0,43; p=0,284 ve p<0,0001) idi. Ug calisma
grubundaki ortalama N/LP’ler (aktif UK: 0,96+0,4% kars1
inaktif UK: 0,9+0,4 ve aktif UK’ya kars1 kontrol: 0,7+0,2;
p=0,588 ve p<0,0001) idi. Caliymamizda ortalama
MPV’ler aktif UK'de 7,08+1,19 ve inaktif UK'de 7,11+0,88
ve kontrol 9,25+1,42; (sirastyla, p=0,880 ve p<0,0001) idi.

Aktif UK ve remisyon gruplar1 arast hemoglobin degerleri
agisindan (aktif UK 13,14+1,94% kars1 inaktif 14,33+1,65,
p<0,01) istatistiksel olarak anlamli bir farklilik vardi. ki
calisma grubu arasindaki ESR degerinde de (aktif UK
25,84+20,91% karst inaktif 14,54+12,44 p<0,05) anlamli
fark vardi Inaktif hastaligi olan hastalar ile aktif UK
olanlarda ile mutlak nétrofil, MPV, platelet, NLR veya N/
LP orani arasinda korelasyon bulunmadi (Tablo 3).
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Tablo 3. Calisma gruplarinin laboratuvar sonuglarinin karsilagtirilmas: (kontrol, remisyonda ve aktif tilseratif kolit gruplarinin)

Ort+SD Kontrol Grubu Remisyon Grubu Aktif Grup . Post hoc Analizi
(n=36) (n=37) (n=32) pl p2 p3

Hb (g/dL) 13,97+1,35 14,33+1,65 13,14+1,94 0,020 0,198 0,103 0,006
Hct (%) 41,47+4,28 42,61+4,39 39,93+4,74 0,072 0,214 0,291 0,022
Platelet 237,69+51,38 283,94+66,16 317,81+111,1 0,001 0,005 0,001 0,290
Sedim (mm/h) 11+8,45 14,54+12,44 25,84+20,91 0,001 0,183 0,0001 0,011
CRP (mg/dL) 1,78+0,75 5,31+5,69 21,75+17,75 0,0001 0,0001 0,0001 0,012
Notrofil 3,35+£0,70 5,34+2,20 5,71+3,19 0,0001 0,0001 0,0001 0,814
Lenfosit 2,19+0,58 2,20£0,60 2,01£0,65 0,298 0,947 0,182 0,166
MCV 85,73+6,11 83,25+5,80 79,31£9,46 0,012 0,088 0,004 0,154
MPV 9,25%1,42 7,11+0,88 7,08+1,19 0,0001 0,0001 0,0001 0,880
RDW 13,15+£2,35 12,4+1,24 13,60+2,83 0,160 0,056 0,844 0,193
PCT 0,21+0,04 0,19+0,04 0,21+0,07 0,195 0,063 0,600 0,305
PDV 16,46+0,90 16,069+0,52 15,9+0,84 0,040 0,072 0,017 0,419
Notr/lenf*PLT orani (N/LP) 0,7%0,2 0,9+0,4 0,96+0,4 0,012 0,020 0,006 0,588
Notr/lenf oran1 (NLR) 1,59£0,43 2,56%1,2 2,98+1,69 0,0001 0,0001 0,0001 0,284
p1: kontrol grubu ile remisyon grubunun kargilagtirmasi; p2: kontrol grubu ile aktif grubun karsilagtirmasi p3: remisyon ile aktif grubun karsilastirmas:

TARTISMA

Ulseratif kolitin genel olarak degerlendirilmesi radyolojik
incelemeler, endoskopik ve histopatolojik inceleme
ile birlikte klinik bulgulara bagldir. Giiniimiizde UK
tanist icin endoskopi hala gereklidir (14). Ne yazik ki,
aktif tlseratif kolitte olas1 komplikasyonlar veya mevcut
olmamasi nedeniyle her zaman uygulanamayabilir. Ilk
amag, bu hastalar1 degerlendirmek ve endoskopik ve
klinik remisyon olan tedavinin temel amacina ulasmak
i¢in bagka alternatifler arastirmaktir (15).

Cesitli calismalar, dolasimdaki kan 16kosit alt tiplerinin
IBH dahil inflamatuar bozukluklarin biyobelirtegleri
olarak etkinligini degerlendirmistir (8,16). Hem
mutlak nétrofil hem de lenfosit sayimlarinin  ve
oranlarinin UK'daki aktivite ile énemli derecede korele
oldugunu belirlediler. Ek olarak, UK hastalarinin klinik
ziyaretlerinde rutin olarak tam kan sayimi neredeyse
mevcuttur. Bu nedenle mevcut ¢aligmanin arkasindaki
mantik, UK’l1 hastalarda hastalik aktivitesinin basit ve
mevcut bir prognostik belirte¢ olarak diferansiyel l6kosit
oraninin (NLR ve N/LP) roliinii agiklamakt1.

Bagirsak epitelinin fizyolojik arizasi, bakteri ve
bilesenlerinin infiltrasyonuna ve inflamatuar bagirsak
hastaligina aracilik eden nétrofil alimina yol agar. Apikal
epitel ytizeyindeki bagirsak kriptlerinde notrofil birikimi
ve apse olusumu, UK’nin patolojik bir 6zelligidir (17,18).
Bu ¢alismada aktif UK hastalarinda artan N/L orani,
inflamasyon siirecinde nétrofillerin anahtar roliinii
dogrulamaktadir.

Onceki birgok caligmayr dogrulayan ve genisleten
bulgular saptadik. Rutin takip sirasinda, aktif hastalig
degerlendirmek i¢in en sik kullanilan serum belirtegleri
ESR ve CRPdir. Hastalik aktivitesini farklilastirma
acisindan, sonuclarimiz, aktif UK’ hastalarda CRP ve
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ESR serum diizeylerinin, aktif olmayan UK ve kontrollere
kiyasla anlamli derecede yiiksek oldugunu vurgulamistir
(p <0,0001).

Mevcut ¢alisma, aktif UK hastalarinda kontrol grubuna
kiyasla mutlak nétrofil sayiminin, MPV’nin, NLRnin
hem de N/LP oranmin anlamli yiikselisini gosterirken,
remisyon grubuna kiyasla yiikseklik saptanmis fakat
istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir.

Mevcut sonuglara gore, daha onceki galigmalar aktif
UKt hastalarda anlamli derecede yiiksek NLR oldugunu
gdstermistir (8). Daha énce, aktif UK i¢in 2,16-3,1’in
optimal NLR kesme degeri oldugu goézlemlenmistir
(8,19). Torun ve ark. (8) 196 UK hastas1 (119 aktif ve 77
inaktif) ile 59 saglikli bireyle karsilastirildig: bir ¢aligma
yuritti. Aktif UKda aktif olmayan UK hastalari ve
kontrollerine kiyasla yiiksek NLR degerleri saptadilar.
Buna karsilik Demir ve ark. (20) UK’l1 71 hasta ve 140
saglikli bireyi karsilastirdiklar1 bir ¢aligma yapmuislardi.
Bu calismada aktif UK grubunun NLR degerleri
remisyonda UKL hastalar ve kontrol (p=0,005) ile
kargilastirildiginda anlamli olarak yiiksek bulmuslardir.
Yine bu calismada ROC analizi, aktif UK igin %48,6
duyarliik ve %77,5 ozgiilliik ile optimum NLR kesme
degeri olarak 2.39 oldugunu ortaya koymustur. Boylece,
aktif UK’nin belirlenmesinde diigsiik duyarlilk ve
ozgiilliik oranlar1 nedeniyle CRP’ninkine kiyasla sadece
CRP’nin aktif olmayan aktif UK'dan énemli 6lgiide ayirt
edebildigi sonucuna varmiglardir (sirasiyla %63 ve %57).

Notrofillerin lenfositlere ve trombosit oranina (N/
LP orani) prognostik yetenegi daha once septik-akut
bobrek hasar1 ve postoperatif kardiyovaskiiler cerrahi
akut bobrek hastaliginda inflamatuvar belirte¢ olarak
degerlendirilmisti (9). Fakat bizim ¢alismamizda N/LP
diizeyinin, aktivasyon-remisyonda olan iilseratif kolit
hastalarinda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
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bir fark gostermedigini saptadik (p>0,05). Bunun
nedenlerinden biri olarak caligmaya katilan aktif UK-
remisyonda UK hasta sayisinin azligindan kaynaklanmig
olabilecegi diisiiniildii. Diger bir neden ise, aktif UK
hastalarinda mukozal kanamaya bagli gelisen demir
eksikligi anemisine sekonder reaktif trombositozun bu
oran1 bozmasi olabilir.

SONUC

Hemoglobin, nétrofil, trombosit, MPV, NLR, N/LP,
ESR ve CRP diizeyleri kontrol grubuna kiyasla ilseratif
kolit hastalarinda anlamli farklilik gostermistir; fakat bu
parametrelerin iilseratif kolit hastalarinin aktivasyon-
remisyon farkini saptamada bir biyobelirte¢ olarak
kullanilamayacag1r degerlendirilmistir. Bu bulgular:
dogrulamak i¢in daha biiyiik popiilasyonlar: iceren daha
ileri caligmalara ihtiyag vardir.
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0z
Giris: CTLA-4 (sitotoksik T-lenfosit iligkili antijen 4) geni, immiinoglobulin gen siiper ailesinin bir tiyesidir ve T hiicrelerine inhibe edici
bir sinyal ileten proteini kodlamaktadir. Son giinlerde immiin kontrol noktas: olan CTLA-4 geni arastirilan genler arasindadir. Bu ¢alismada

amag; CTLA-4 geninde olugan gesitli polimorfizmlerin, CTLA-4 geni ile benzer genlerin Otoimmiin Tiroid Hastaligi (OTH) patogenezine
katkida bulunabilecegini in silico olarak degerlendirmektir.

Gereg ve Yontem: Calijmamizda CTLA-4 geni ile benzer genleri bulmak i¢in GeneMania ve STRING veri tabanlari, tek niikleotid
polimorfizmlerini (SNP’leri) bulmak i¢in Polyphen2, Exome Variant Server ve SIFT veritabanlari, mikro RNAlar1 tespit etmek i¢in; miRDB
ve miRWalk veritabanlar: kullanild.

Bulgular: Calismamizdan elde ettigimiz verilere gore; FYN geninin OTH’nin patogenezine katkida bulunabilecegini, CTLA-4 geniyle iliskili
(rs201778935, rs138279736, 1s369567630 ve rs376038796) siipheli SNP’lerin oldugunu tespit ettik.

Sonug: Caligmamizda 31 miRNAnin mesajct RNAlarin protein tiretmesini diizenleyici rol iistlendiginden, terapotik agidan 6nemli oldugunu
disiinmekteyiz. Biyoinformatik yontemlerle degerlendirdigimiz bu ¢aligma, ilerde laboratuvar ortaminda uygulanarak, bir¢ok hastaligin
patogenezinin aydinlatilmasina katkida bulunabilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: CTLA-4, in silico, mikro RNA, tek niikleotid polimorfizmi, biyoinformatik

ABSTRACT

Introduction: CTLA-4 (cytotoxic T-lymphocyte associated antigen-4) gene is a member of the immunoglobulin gene superfamily,
encoding the protein that transmits an inhibiting signal to T cells. The CTLA-4 gene is an immune checkpoint among the genes being
investigated nowadays. The aim of this study was to find various polymorphisms in the CTLA-4 gene may contribute to the pathogenesis
of autoimmune thyroid disease (AITD) by investigating the genes that are similar to the CTLA-4 gene.

Material and Method: In our study, we used GeneMania and STRING databases to find similar genes with CTLA-4 gene, then we used
Polyphen2, Exome Variant Server and SIFT databases to find single nucleotide polymorphisms (SNPs), miRDB and miRWalk databases were
used to detect micro RNAs in the CTLA-4 gene. According to our results, we found that the FYN gene may contribute to the pathogenesis
of AITD.

Results: We discovered SNPs (rs201778935, rs138279736, rs369567630 and rs376038796) that are associated with the CTLA-4 gene. In our
study, we have thought that 31 miRNAs are therapeutically important, they play a regulatory role in the production of proteins by messenger
RNAs.

Conclusion: We believe that this study, which we evaluated with bioinformatics methods, can contribute to the explanation of the
pathogenesis of many disease by performing lab based experiments in the future.

Keywords: CTLA-4; in silico; miRNA; single nucleotide polymorphism; bioinformatics
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GIRIS

Sitotoksik T lenfosit iliskili antijen 4 (CTLA-4),
immiinoglobulin gen siiper ailesinin bir iyesidir
ve T hiicrelerine inhibe edici sinyal ileten, proteini
kodlamaktadir (1). Bu protein bir V domaini, bir
transmembran domain ve bir sitoplazmik kuyruk
icermektedir. Farkli izoformlar1 kodlayan alternatif
transkripsiyonel ek varyantlari karakterize edilmistir.
Membrana bagl izoform, bir disiilfiir bag: ile birbirine
baglanmis bir homodimer olarak islev goriirken,
¢Oziiniir izoformu monomer olarak islev gormektedir (2-
5). CTLA-4; (CD152 olarak da bilinir) immiinolojik bir
kontrol noktasidir ve periferik toleransin korunmasinda
merkezi ve Onemli bir role sahiptir (6,7). CTLA-4,
CD28e homolog olmasina ragmen; CTLA-4 hiicre
ici kompartmanda bulunur ve sadece istirahat eden
T hiicrelerinin yiizeyinde minimal olarak eksprese
olmaktadir (8). Her iki reseptoér de antijen sunan
hiicrelerin (APC’lerin) yiizeyinde ifade edilen bir CD80
ve CD86 olmak iizere cift ligand paylagmaktadir. CD28,
daha yiiksek afiniteli CD80 dimeri ve daha diisiik afiniteli
olan CD86 monomeri ile etkilesime girerek T hiicresi
reseptorii (TCR) sinyalleri ile birlikte T hiicre aracili co-
stimulasyona aracilik eder (9).

Otoimmiin hastaliklarin ¢ogunda kalitim paterni ¢ok
karmagiktir. Major histokompabilite kompleksi (MHC),
otoimmiin hastaliklara yatkinlikta temel genetik bilesen
olarak gosterilmistir, ancak diger genlerin de dahil olmas:
muhtemeldir. Fonksiyonel ve deneysel verilere dayanarak,
CTLA-4’i kodlayan genin, otoimmiiniteye duyarlilik
kazandirmak i¢in aday bir gen oldugu one siiriilmiistiir
(10). Bu gendeki mutasyonlar tip 1 diabetes mellitus (11),
¢olyak hastaligi (12), sistemik lupus eritematozus (13),
tiroid ile iliskili orbitopati ve diger otoimmiin hastaliklar
ile iliskilendirilmistir. ~Gliniimiizde, popiilasyonun
yaklasik %5’i otoimmiin tiroid hastaliklar1 (OTH) ile
yasamini siirdiirmektedir. Yapilan ¢alismalar hastaligin
olusmasinda etkili olan genetik faktorlerin ya da genetik
yatkinligin altini ¢izmistir. Son giinlerde immiinolojik
bir kontrol merkezi olan CTLA-4 geni arastirilan genler
arasindadir. Biz de bu ¢alismada CTLA-4 geniyle iliskili
benzer genleri, bu gende bulunan polimorfizmleri ve
miRNAlar1 OTH’larin olusum mekanizmasina katkida
bulunmasi amaciyla degerlendirdik.

GEREC VE YONTEM

Tiim prosediirler etik kurallara ve Helsinki Ilkeler
Bildirgesine uygun olarak gergeklestirilmistir. Bu
calismada in silico metotlar kullanilmistir ve herhangi bir
etik kurul onay1 gerektirmemektedir.

CTLA-4 Geni Hakkindaki Verilerin Toplanmasi
CTLA-4 geni hakkindaki veriler Online Mendelian
Inheritance in Man (OMIM) (14) ve National Center for
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Biological Information (NCBI) sitelerinden toplanmuistir
(15). CTLA-4 geninin SNP bilgileri (protein erisim
numarast ve SNP ID) NCBI dbSNP ve SWISS Prot
veritabanlarindan alinmigtir (16).

CTLA-4 ile Fonksiyonel Olarak Benzer Genlerin
Analiz Edilmesi

Caligmamizda CTLA-4 geni ile fonksiyonel olarak benzer
genlerin analizi GeneMania ve STRING veritabanlar:
yardimiyla gergeklestirildi (17,18). Bu veritabanlari
aracihg ile fiziksel etkilesimler, ortak ifadeler, ortak
lokalizasyon, ortak genetik etkilesimler gosterildi. [Bu
verilere https:// genemania. org ve http://www.bork.
embl-heidelberg.de/STRING/ adresinden ulasilabilir.]

CTLA-4 Genindeki Siipheli SNP’lerin Tespiti

Exome Variant Server, Ulusal Kalp, Akciger ve Kan
Enstitiisi  (NHLBI) tarafindan desteklenen bir veri
tabanidir (19). Bu veri tabaninin amaci kalp, akciger
ve kan bozukluklarina yeni genler ve mekanizmalar
bulmaktir [Bu veritabanina http://evs.gs.washington.
edu/EVS/ adresinden ulagilabilmektedir]. Exome Variant
Server Avrupali Amerikan popiilasyonu allel sayilar
ve Afrikali Amerikan popiilasyonu allel sayilarinin
gozlemlenmesineizin vermektedir. Calismamizda CTLA-
4 genindeki stipheli SNP’ler analiz edildi. Sonuglarimiz
SIFT ve Polyphen2 veritabanlar1 ile karsilastirilarak,
degerlendirildi (20,21).

CTLA-4 Genindeki miRNA’larin Bulunmasi

miRDB; hedef miRNA tahmini yapmak i¢in kullanilan
bir veritabanidir. miRDB insan, fare, sican, kopek ve
tavuk gibi bes farkli tiirde hedef miRNA tahmini yaparak,
fonksiyonel olarak aktif miRNAlar1 tanimlamaktadir.
Calismamizda insanda CTLA-4 genine 6zgii miRNA
tahmini yapildi ve miRDB veritabaniyla bulunan hedef
mIRNAlar, m[RWalk veritabani yardimiyla kargilastirilip,
degerlendirildi (22,23). [Bu verilere http://mirdb.org/
ve  http://zmf.umm.uni-heidelberg.de/  adresinden
ulagilabilir].

BULGULAR

CTLA-4 ile fonksiyonel olarak benzer, on farkli gen
STRING ve GeneMania veritabaniyla analiz edildi.
Bunlar; FOXP3, ITGA4, IL17A, ICOSL, ITGAL, CD86,
CD80, FYN, PTPNI11 ve LCKdir (Sekil 1). Daha
sonrasinda CTLA-4 geninde bulunan Avrupali Amerikan
ve Afrikali Amerikan irklarina ait siipheli SNP’ler Exome
Variant Server, Polyphen2 ve SIFT veritabanlariyla
tespit edildi. Avrupali Amerikan ve Afrikali Amerikan
popiilasyonlarina ait 34 mutasyon tespit ettik (Tablo
1). Son olarak; CTLA-4 genindeki miRNAlar miRDB
veritabaniyla bulunarak, mirWalk veritabaniyla valide
edildi. CTLA-4 geninde bulunan, énemli oldugunu
diistindiigiimiiz 31 miRNA tespit ettik (Tablo 2).
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Tablo 1. Missense (kirmiz1), coding synonymous (yesil), UTR (turuncu), intron (beyaz) NHLBI Exome Sequencing Project’i tanimlayan

CTLA-4 geninin SNP’leri

Avg.
Sample ] cDNA PolyPhen2
rs ID Alleles All Alleles All Genotype # Read GVS Function Change (@l )
Depth
15201778935 C>T  T=1/C=13005 TT=0/TC=1/CC=6502 118 missense c22C>T d probably-
amaging:1.0
rs138279736 G>A  A=3/G=13003  AA=0/AG=3/GG=6500 123 missense c23G>A 4, Provably
amaging:0.996
rs146541851 A>G G=1/A=13005 GG=0/GA=1/AA=6502 127 missense c.28A>G benign:0.0
1$376591332 C>T  T=1/C=13005 TT=0/TC=1/CC=6502 135 coding- c42C>T unknown
synonymous
rs231775 A>G  G=4805/A=8201 GG=881/GA=3043/AA=2579 140 missense c.49A>G benign:0.015
1516840275 G>C C=122/G=12884 CC=0/CG=122/GG=6381 141 coding- ¢.75G>C unknown
synonymous
15145950656 C>T  T=2/C=13004 TT=0/TC=2/CC=6501 136 coding- c.87C>T unknown
synonymous
rs369567630 CsT  T=1/C=13005 TT=0/TC=1/CC=6502 133 rEnse 4T probably-
amaging:0.999
rs372230996 G>T T=1/G=13005 TT=0/TG=1/GG=6502 79 intron c.109+32G>T unknown
15376571886 C>T  T=1/C=13003 TT=0/TC=1/CC=6501 27 intron ¢.110-39C>T unknown
1s376860736 G>A  A=2/G=13004 AA=0/AG=2/GG=6501 29 intron c.110-34G>A unknown
rs369073139 T>C C=2/T=13004 CC=0/CT=2/TT=6501 32 intron c.110-28T>C unknown
rs369257616 C>A A=1/C=13005 AA=0/AC=1/CC=6502 36 intron c.110-22C>A unknown
15146200342 C>T  T=1/C=13005 TT=0/TC=1/CC=6502 68 coding- c.139C>T unknown
synonymous
1s373393185 G>A  A=1/G=13005 AA=0/AG=1/GG=6502 98 coding- c.171G>A unknown
synonymous
15139154557 T>C  C=1/T=13005 CC=0/CT=1/TT=6502 129 coding- c.246T>C unknown
synonymous
rs376038796 C>T  T=1/C=13005  TT=0/TC=1/CC=6502 136 missense c2s7C>T Probably.
amaging:1.0
rs370443546 A>G G=1/A=13005 GG=0/GA=1/AA=6502 141 missense c.268A>G benign:0.002
rs144988077 G>A A=2/G=13004 AA=0/AG=2/GG=6501 131 missense c.326G>A benign:0.366
1$372929906 G>A  A=2/G=13004 AA=0/AG=2/GG=6501 115 coding- c.372G>A unknown
synonymous
15147679342 G>A  A=1/G=13005 AA=0/AG=1/GG=6502 100 coding- c.390G>A unknown
synonymous
1s376126248 A>T  T=1/A=13005 TT=0/TA=1/AA=6502 77 coding- CAL4AST unknown
synonymous
1$368427057 C>T  T=2/C=13004 TT=0/TC=2/CC=6501 46 intron c.457+12C>T unknown
rs41265959 T>C C=2/T=13004 CC=0/CT=2/TT=6501 40 intron c.457+24T>C unknown
rs200271600 G>T T=1/G=13005 TT=0/TG=1/GG=6502 111 intron c.458-24G>T unknown
15200657280 G>A  A=2/G=13004 AA=0/AG=2/GG=6501 165 coding- C.468G>A unknown
synonymous
rs200657280 G>A A=2/G=13004 AA=0/AG=2/GG=6501 165 intron c.457+455G>A unknown
15375949600 G>A  A=2/G=13004 AA=0/AG=2/GG=6501 192 coding- c.516G>A unknown
synonymous
rs375949600 G>A A=2/G=13004 AA=0/AG=2/GG=6501 192 intron c.457+503G>A unknown
15146571801 A>T  T=1/A=13005 TT=0/TA=1/AA=6502 160 coding- C.546A>T unknown
synonymous
rs146571801 A>T  T=1/A=13005 TT=0/TA=1/AA=6502 160 intron c.457+533A>T unknown
rs369757839 G>A A=1/G=13005 AA=0/AG=1/GG=6502 58 utr-3 cX12G>A unknown
rs373219319 A>G G=2/A=13004 GG=0/GA=2/AA=6501 50 utr-3 c.*26A>G unknown
134162447 A>G G=10/A=12996 GG=0/GA=10/AA=6493 45 utr-3 c.¥34A>G unknown
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Sekil 1. CTLA-4 ve CTLA-4 ile iliskili genlerin aralarindaki
baglantnin degerlendirilmesi (fiziksel etkilesimler pembe, co-
expression lila rengi ile gosterilmistir.)

Tablo 2. CTLA-4 genindeki miRNATar

%‘;ﬁf Tstl;)grit miRNA Name Gene Symbol
1 100 hsa-miR-5011-5p CTLA-4
2 100 hsa-miR-190a-3p CTLA-4
3 95 hsa-miR-7-1-3p CTLA-4
4 95 hsa-miR-7-2-3p CTLA-4
5 95 hsa-miR-1250-3p CTLA-4
6 94 hsa-miR-4255 CTLA-4
7 92 hsa-miR-3177-5p CTLA-4
8 92 hsa-miR-4778-3p CTLA-4
9 91 hsa-miR-3658 CTLA-4
10 90 hsa-miR-6715b-3p CTLA-4
11 89 hsa-miR-7162-5p CTLA-4
12 89 hsa-miR-516b-3p CTLA-4
13 89 hsa-miR-516a-3p CTLA-4
14 88 hsa-miR-548p CTLA-4
15 87 hsa-miR-496 CTLA-4
16 86 hsa-miR-542-3p CTLA-4
17 85 hsa-miR-502-5p CTLA-4
18 83 hsa-miR-3148 CTLA-4
19 81 hsa-miR-4424 CTLA-4
20 81 hsa-miR-6868-3p CTLA-4
21 80 hsa-miR-6124 CTLA-4
22 80 hsa-miR-6715a-3p CTLA-4
23 80 hsa-miR-4311 CTLA-4
24 80 hsa-miR-7843-3p CTLA-4
25 79 hsa-miR-324-5p CTLA-4
26 78 hsa-miR-6716-5p CTLA-4
27 78 hsa-miR-656-3p CTLA-4
28 78 hsa-miR-3121-5p CTLA-4
29 77 hsa-miR-6499-3p CTLA-4
30 76 hsa-miR-3910 CTLA-4
31 75 hsa-miR-6083 CTLA-4
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TARTISMA

CTLA-4; APCller tzerindeki CD80 ve CDS86
gibi ayni ligandlar1 kullanarak pozitif ve negatif
kostimiilasyona aracilik eden, T hiicreleri tizerindeki
birincil es reseptorlerdir. CD28’in tetiklenmesiyle, IL-2
tretimi ve T hiicresi proliferasyonu giicli bir sekilde
diizenlenmektedir (24). CTLA-4; CD28 aracili etkilere
engel olmakla kalmaz, ayni zamanda apoptoza karsi
direnci arttirarak sinerjiye de neden olabilmektedir
(25). CTLA-4 diizenleyici T hiicreleri (Tregs) efektor
T hiicrelerinin fonksiyonlarini kontrol eder ve boylece
periferik toleransi korumada kilit oyuncudur (26,27).
Deneyimizin ilk asamasindan elde ettigimiz verilere gore;
CTLA-4 geninin FOXP3,ITGA4, IL17A,ICOSL, ITGAL,
CD86, CD80, FYN, PTPNI11 ve LCK genleri ile hem
fiziksel etkilesim hem de ortak ekspresyonun oldugunu
tespit ettik. Tespit ettigimiz her benzer genin literatiirde
immiin sistemde ¢ok o6nemli fonksiyonunun oldugu
tanimlanmistir. Ornegin; IL-17A, ¢esitli mikrobiyal
patojenlere ve doku iltihabina kars1 konak savunmasinda
kritik bir rol oynamaktadir (28). FOXP3’tin fonksiyonu,
NFAT ve NF-«xB'n islevini bastirmaktir. IL-2 ve efektor
T-hiicresi sitokinleri de dahil olmak iizere bircok genin
ekspresyonunun bastirilmasina yardimci olmaktir (29).
Daha o6nceki ¢alismalar; ICOSL, FOXP3, IL17A, CD86,
CD80, PTPN11 otoimmiin tiroid hastaliklariyla (OTH)
iliskili oldugu gosterilmistir (30-33). Sekil 1de gosterilen
CTLA-4 geninin ortak ekspresyon yaptigi genlerden
biri de FYN genidir ve heniiz bu gen hakkinda OTH
hastaliklariyla ilgili bir ¢aligma yapilmamistir. Bu gen
protein tirozin kinaz onkogen ailesinin bir iiyesidir ve
hiicre biiylimesinin kontroliinde yer alan, zarla iligkili
bir tirozin kinazi kodlamaktadir (34). Gelecekte FYN’nin
OTHyla iliskisini ortaya ¢ikaracak deneysel ¢alismalar
yapilabilecegini diisiinmekteyiz.

miRNAlar  gelisimsel agidan mesajcr RNAlarin
protein {retmesini diizenleyici rol dstlendiginden,
terapotik agidan onemli oldugu diistiniilmektedir (35).
Caligmamizin t¢linci ve son bolimii olarak, CTLA-
4 genindeki miRNATar1 tespit ettik ve CTLA-4 genine
ait onemli oldugunu disiindiigiimiiz 31 adet miRNA
tanimladik.

Giinimiizde polimorfizm ¢alismalar1  biyobelirteg
olarak kullanildig1 i¢in oldukga revagtadir. Polimorfizm
caligmalar; hastaliga yakalanma riski, kisinin hastaliga
kars1 verdigi immiin cevap ve ilaglara karsi gozlenen
yan etkiler hakkinda bilgi vermektedir. Caliyjmamizda
ikinci olarak in silico araclar1 kullanarak, CTLA-
4 genindeki polimorfizmleri tespit ettik, Tablo 1de
Exome Variant Server, SIFT, Polyphen2 veritabanlariyla
klinik baglantis1 heniiz aragtirilmamis 34 SNP bulduk.
Bunlardan 8 tanesi missense mutasyondu. $iipheli olarak
tanimlanan missense mutasyonlardan 1s201778935,
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rs138279736, 1369567630 ve 15376038796’ n1n
muhtemelen hasar verici tek niikleotid polimorfizmi
oldugu diistiniilmektedir.

SONUC

Calismamizin  sonucunda 31 miRNAnin mesajci
RNATarin protein iiretmesini diizenleyici rol tstlendigi
ortaya konulmus olup bu bulgunun terapotik agidan
onemli oldugunu disiinmekteyiz. Buldugumuz tek
niikleotid polimorfizmleri hakkinda literatiirde hentiz bir
calisma bulunmamaktadir. Ilerde bu polimorfizmlerin
OTH ile iliskisi deneysel olarak kanitlanmaya muhtagtir.
Biyoinformatik yontemlere dayandirilarak yapilan
bu arastirmamizin ilerde laboratuvar ortaminda
uygulanacak bir¢ok molekiiler ¢aligmaya 6ncii olacagini
ongormekteyiz.

ETiK BEYANLAR

Etik Kurul Onayr: Bu calismada in silico metotlar
kullanilmistir ve herhangi bir etik kurul onay1
gerektirmemektedir.

Aydinlatilmis Onam: in silico analiz oldugu i¢in
aydinlatilmis onami gerektirmemektedir.

Hakem Degerlendirme Siireci: Harici ¢ift-kor hakem
degerlendirmesi.

Cikar Catismast Durumu: Yazarlar bu c¢alismada
herhangi bir c¢ikara dayali iliski olmadigini beyan
etmiglerdir.

Finansal Destek: Yazarlar bu ¢alismada finansal
destek almadiklarini beyan etmislerdir.

Yazar Katkilari: Yazarlarin tiimii; makalenin tasarimina,
yiritiilmesine, analizine katildigin1 ve son siiriimiinii
onayladiklarini beyan etmislerdir.
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ABSTRACT

Aim: The study was carried out in the descriptive form in order to determine the malnutrition status in palliative care patients.

Material and Method: The research was conducted in the palliative care unit of a hospital in the east of Turkey between May 2019 and
December 2019. Since the entire population was aimed to be included in the research, 123 palliative care patients were reached without
calculating the sample size and using any sampling method. In order to evaluate the nutritional status of the patients, patient introductory
information form and Mini Nutritional Assessment Test (MNA) were used. In the evaluation of the data, descriptive statistics, Kruskal-
Wallis Test, Chi-Square and Mann-Whitney U test were used. All the findings were evaluated at p<0.05 significance level.

Results: The mean age of the patients was 71.88+14.16, and 51.2% of them were male, 95.9% were married, 39.8% had cancer and 45.5%
were nourished orally. There was a risk of malnutrition in 89.4% of the patients and malnutrition development risk in 7.3%. The presence
of malnutrition was found to be higher in cancer patients compared with Alzheimer’s patients, and in those nourished via percutaneous
endoscopic gastronomy, nasogastric catheter and total parenteral nutrition compared to the ones nourished orally (p<0.05).

Conclusion: The results obtained from this study showed that it is very important, in palliative care patients with a high risk of malnutrition
development, to follow the nutritional status closely and to arrange nutritional supportive treatment early so that the patients can go through
a good process in the last days of their lives.

Keywords: Nutrition, patient, malnutrition, palliative care

0z

Amag: Palyatif bakim hastalarinda malniitrisyon durumunu saptamak amaciyla tanimlayici olarak gergeklestirildi.

Gereg ve Yontem: Aragtirma Tiirkiyenin dogusunda yer alan bir hastanenin palyatif bakim tinitesinde Mayis 2019-Aralik 2019 tarihleri
arasinda gerceklestirildi. Evrenin timiiniin aragtirmaya alinmas: hedeflendigi i¢in 6rneklem biiyiikliigii hesaplamasi yapilmayip herhangi
bir 6rnekleme yontemi kullanilmadan 123 palyatif bakim hastasina ulagildi. Hastalarin beslenme durumunu degerlendirilmek i¢in, hasta

tanitict bilgi formu, Mini Niitrisyonel Degerlendirme Testi (MNA) kullanildi. Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistikler,
ANOVA, Kruskal Wallis Testi, Ki-Kare ve Mann Whitney U testi kullanildi. Tiim bulgular p<0,05 anlamlilik diizeyinde degerlendirildi.

Bulgular: Yas ortalamas: 71,88+ 14.16 olan hastalarin %51,2%si erkek, %95,9'u evli, %39,8’si kanser, %45,5’i oral yolla beslenmekteydi.
Hastalarin %89,4’tinde malniitrisyon, %7,3’tinde malniitrisyon gelisme riski oldugu saptandi. Alzheimer hastalari ile kiyaslandiginda kanser
hastalarinda ve beslenme sekli oral olanlar ile kiyaslandiginda perkiitan endoskopik gastronomi, nazogastrik sonda ve total parenteral
beslenme ile beslenenlerde malniitrisyon varliginin daha yiiksek oldugu saptand (p<0.05).

Sonug: Bu ¢alismadan elde edilen sonuglar, malniitrisyon gelisme riski yiiksek olan palyatif bakim hastalarinda, beslenme durumunun
yakindan takip edilmesinin ve niitrisyon destek tedavisinin erken donemde diizenlenmesinin hastanin yasaminin son giinlerinde iyi bir
stire¢ gecirmesi agisindan olduk¢a 6nemli oldugunu gostermistir.

Anahtar Kelimeler: Beslenme, hasta, malniitrisyon, palyatif bakim
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INTRODUCTION

Palliative care is an approach which aims to increase
the quality of life of patients by detecting and treating
the symptoms of the patients, who were diagnosed with
any life-threatening disease, associated with the disease
process in the early period (1). The purpose of palliative
care units is to enable terminal period patients to spend
their remaining lives more comfortably (2,3). In these
patients, adequate and balanced nutrition is one of the
basic needs to maintain vital functions. Adequate and
balanced nutrition, which is quite effective in protecting
health, preventing and treating diseases, can increase the
quality of life and sense of well-being, and help alleviate
the disturbing symptoms that occur at the end of life (4-6).

Adequate nutrition is important not only to fulfill
physiological needs, but also due to its psychological,
spiritual, social and cultural benefits for patients and
caregivers. Addressing these beneficial aspects of nutrition
is of great importance in the palliative environment (5).
However, as patients who require palliative care have
different diseases, various conditions and prognoses, it
is difficult for patients to have a balanced diet due to the
negative effects of the disease and treatments (7,8). Some
symptoms such as pain, nausea, wounds on the oral
mucosa, diarrhea and vomiting while eating may cause
impaired nutrition of patients receiving palliative care,
and consequently, malnutrition may develop in these
patients (8). Malnutrition, which is a significant problem
particularly for palliative care units, negatively affects the
course of the disease by causing loss of body mass, further
decrease of the immune system and insufficiency of organ-
system functions, may extend the length of hospital stay,
decrease the quality oflife and increase the risk of death (8-
10). The risk of developing malnutrition differs depending
on the diagnosis, treatment method, age and gender of the
patient (8). Specifically with the progression of the disease,
patients are generally malnourished, and it is asserted that
20% of the patients die from the effects of malnutrition
rather than the disease itself (4). Therefore, the risk of
malnutrition should be identified early in the patient group
in the palliative care unit, and early nutritional support
should be initiated by providing patients and families with
adequate nutritional training and counseling especially in
the early period for ideal patient management (3).

The findings of a study reveal that the malnutrition
experienced by palliative care patients cannot be limited
to only the physical aspect. Malnutrition affects not only
the bodies of the patients but also their psychological and
social well-being (11). However, there is a lack of literature
with respect to this aspect of malnutrition in this patient
population (1,7,12). Furthermore, nutritional status, which
is very important for palliative care patients, is perceived as
a burden of care by healthcare professionals and is usually
ignored (5,7,13,14).
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Therefore, the main purpose of the study is to specify
malnutrition status in palliative care patients, to review
the current data related to nutrition and to contribute to
the limited current literature.

MATERIAL AND METHOD

Ethical Aspect of the Study

This study was approved by the university /local human
research ethics committee and all procedures performed in
studies involving human participants were in accordance
with the ethical standards of the institutional and/or
national research committee and with the 1964 Helsinki
declaration and its later amendments or comparable
ethical standards. Before the research, ethical approval
(Permission Granted: 12.03.2019, Decision No: E.4480)
and institutional permission from the hospital where
the research was conducted were obtained. Verbal and
written consent was obtained from the patients included
in the study by giving the patients included in the research
necessary explanations.

Desing and Sample

The research was carried out in the descriptive form in
the Palliative Care Unit of a hospital in the east of Turkey
between May 2019 and December 2019. Since the whole
population was aimed to be included in the research, the
sample size was not calculated, and no sampling method
was used. In the unit, 320 patients received palliative
care service between the dates the study was carried out.
Because it was not possible to evaluate patients who could
not communicate verbally and were unconscious (n=116)
and those who got 12 points or higher from the first 6
questions of the MNA scale (n=81) were not included in
the study. The study was completed with the participation
of 123 palliative care patients. The data were collected by
the researcher between the aforementioned dates in the
palliative care unit in the patient rooms by using the face-
to-face interview method and data collection tools. The
interviews took about 15-20 minutes.

Data Collection Tools

Patient Introductory Survey Form: This diagnostic form,
which was prepared by the researcher in line with the
literature in order to determine the socio-demographic
characteristics, disease characteristics (diagnosis, duration,
etc.) and diets of the patients, consists of a total of 10
questions (1,5,8,14,15).

Mini Nutritional Assessment Test (MNA): Developed by
Vellas et al in 1997, MNA is a short diagnostic tool used
to diagnose the nutritional status of patients staying in
care units, care houses and nursing homes for a long time
(16,17). This diagnostic tool, whose validity and reliability
study has been conducted in different countries and
several studies, has been shown to be a valid and reliable
screening tool for the identification of nutritional status of
the elderly (18-20). MNA consists of 18 questions, three
of which are based on anthropometric measurement.
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Using this diagnostic tool, the evaluation of the patient’s
nutritional adequacy is carried out in two stages: In the
first stage, the first 6 questions of MNA are asked to the
patient and the patient’s score is calculated in line with the
patient’s responses. In the second stage, if the patient’s score
is 11 points or below, the total score is calculated by asking
the remaining 12 questions; if it is not, the evaluation is
terminated because the patient has no risk of malnutrition.
Scoring of the screening tool is done over 30 points. The
patient’s score of 24 and above is considered to be “no
risk of malnutrition”, 17-23.5 is considered as “risk of
malnutrition” or below 17 is considered as “malnutrition”
(6,19,21-23).

Statistical Evaluation

The data were evaluated in the IBM SPSS Statistics
Standard Concurrent User V 25 (New York, IBM Corp.,
USA Armonk) statistical packaged software. Descriptive
statistics were stated as percentage (%), number of units
(n), meantstandard deviation (X#ss), median (M),
25" Percentage (Q1), 75" Percentage (Q3). The normal
distribution of the data expressing numerical variables
were evaluated with Q-Q graphics and Shapiro-Wilk
normality test. The homogeneity of the variances was
evaluated via Leveness test. In the variables with no normal
distribution, two-group comparisons were made with the
Mann-Whitney U test. For the normally distributed age
variable, intergroup comparison was determined by one-
way analysis of variance. For the variables that did not
have a normal distribution, intergroup comparisons were
performed with Kruskal-Wallis analysis in more than two
groups. If there was a difference according to the Kruskal-
Wallis analysis result, the multiple comparison test, Dunn-
Bonferroni test, was used. The relationship between
age and MNA total score was evaluated by Spearman’s
correlation analysis. In the intergroup comparison of the
categorical variables, the exact method of the Fisher Chi-
Square test was used in the rxc tables. If there a relationship
was found in the chi-square test, the intergroup difference
in the categories was determined via Bonferroni corrected
two-proportions z test. p<0.05 was considered statistically
significant.

Limitation of the Study
This study only reflects the patients in the hospital where it
was carried out; it cannot be generalized for all the patients.

RESULTS

When the descriptive characteristics of the patients
were evaluated, it was found that 51.2% of the patients
hospitalized in palliative care were male, 95.9% were
married, 52% were illiterate, 39.8% were cancer patients,
45.5% were nourished orally, 13% were nourished with
percutaneous endoscopic gastronomy (PEG), 7.3% were
nourished with a nasogastric catheter (NG) and 34.1%
were nourished via total parenteral nutrition (TPN), and
the mean age of the patients was 71.88+14.16 (Table 1).

Table 1. Distribution of personal characteristics

Descriptive Characteristics N %
Gender
Female 60 48.8
Male 63 51.2
Marital status
Married 118 95.9
Single 5 4.1
Educational level
Iliterate 64 52.0
Literate 20 16.3
Primary education 29 23.6
High school 8 6.5
Undergraduate/graduate 2 1.6
Disease diagnosis
Cancer 49 39.8
Heart failure 14 11.4
Diabetes 7 5.7
Cerebrovascular 18 14.6
Alzheimer 25 20.3
Others 10 8.1
Disease duration
Less than a year 42 34.1
1-5 year 51 41.5
6-10 year 15 12.2
11 years and over 15 12.2
Income status
Poor 32 26.0
Moderate 86 69.9
Well 5 4.1
Feeding type
Oral 56 45.5
PEG 16 13.0
NG 9 7.3
TPN 42 34.1
Total 123 100.0
Mean current age X+SD
71.88+ 14.16

PEG: Percutaneous endoscopic gastronomy, NG: Nasogastric catheter, TPN: Total
parenteral nutrition

When the nutritional status of the patients was
evaluated, it was found that 3.3% (n=4) of the patients
hospitalized in palliative care had no malnutrition risk,
7.3% (n=9) had a malnutrition risk and 89.4% (n=110)
had malnutrition (Figure 1).

Nutritional Status
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Figure 1. Nutritional status of patients (n=123)
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When we evaluated the effect of patients’ individual
characteristics on the nutritional status, it was found that
patient’s age, gender, marital status, educational level,
income status and disease diagnosis and duration were not
important variables in the development of malnutrition.
Besides, the patient’s diet was found to play a significant
role in the nutritional status. It was discovered that the
risk of malnutrition was higher in those nourished orally
compared to the TPN group (Table 2). Additionally,
there was no statistically significant relationship between
age and MNA total by Spearman’s Correlation Analysis
(rho=-0.15; p=0.11).

When we evaluate the effect of patient characteristics
on nutritional status according to the percentage value
including the MNA score of the patients, it was revealed
that patient’s age, gender, marital status, educational
level, income status and duration of disease were not
important variables in malnutrition development, and
the patient’s diet and diagnosis of the disease played a
role (p<0.05). In the evaluation, it was found that the
presence of malnutrition was higher in cancer patients
compared to Alzheimer’s patients and those nourished
with PEG, NGS and TPN compared to those nourished
orally (Table 3).

Table 2. Nutrition distribution according to the descriptive characteristics of patients (N=123)

Normal Nutrition N=4 Malnutrition Risk N=9  Malnutrition N=110 Test Statistics
Descriptive Characteristics
N % N % N % X2 P
Gender 2.07 0.34
Female 1 1.7 10.0 53 88.3
Male 3 4.8 4.8 57 90.5
Marital status 0.62 1.00
Married 4 3.4 7.6 105 89.0
Single 0 0.0 0 0.0 5 100.0
Educational level 7.82 0.39
Illiterate 1 1.6 5 7.8 58 90.6
Literate 0 0.0 1 5.0 19 95.0
Primary education 3 10.3 3 10.3 23 79.3
High school 0 0.0 0 0.0 8 100.0
Undergraduate/graduate 0 0.0 0 0.0 2 100.0
Disease diagnosis 7.22 0.72
Cancer 3 6.1 5 10.2 41 83.7
Heart failure 1 7.1 1 7.1 12 85.7
Diabetes 0 0.0 1 14.3 6 85.7
Cerebrovascular 0 0.0 0 0.0 18 100.0
Alzheimer 0 0.0 1 4.0 24 96.0
Others 0 0.0 1 10.0 9 90.0
Disease duration 1.28 1.00
Less than a year 1 2.4 3 7.1 38 90.5
1-5 year 2 3.9 4 7.8 45 88.2
6-10 year 1 6.7 1 6.7 13 86.7
11 years and over 0 0.0 1 6.7 14 93.3
Income status 3.01 0.50
Poor 0 0.0 6.3 30 93.8
Moderate 4 4.7 7.0 76 88.4
Well 0 0.0 1 20.0 4 80.0
Feeding type 13.81 0.04
Oral 3 5.4 92 16.1 44 78.6
PEG 0 0.0 o 0.0 16® 100.0
NG 0 0.0 0 0.0 9eb 100.0
TPN 1 2.4 0P 0.0 41° 97.6
X sd X sd X sd F p
Age 62.75 19.31 68.22 11.57 72.51 14.14 1.247 0.291
a, b superscripts show differences between groups within the same column.; x2 : Chi-square, F:Anova, PEG: Percutaneous endoscopic gastronomy, NG: Nasogastric catheter, TPN:
Total parenteral nutrition
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Table 3: Malnutrition effect of patient features according to the percentage value with MNA score (N=123)

Descriptive Characteristics  Median Value 25.Percentage Value 75.Percentage Value Test Statistics
Gender 2=0.877  p=0.381
Female 5.50 2.50 9.25
Male 4.50 2.12 7.00
Marital status 2=0.032  p=0.974
Married 5.50 2.50 8.00
Single 4.50 2.62 9.37
Educational level H=2.348 p=0.672
Iliterate 5.50 2.00 8.00
Literate 4.50 3.00 6.50
Primary education 7.50 0.50 11.00
High school 3.50 1.50 5.25
Undergraduate/graduate 4.50 3.50 5.50
Disease diagnosis H=18.540 p=0.002
Cancer 4.75% 1.00 7.50
Heart failure 4.50* 4.00 10.00
Diabetes 1.00° 0.00 5.50
Cerebrovascular 4.00® 3.87 6.375
Alzheimer 6.50° 1.25 10.00
Others 6.40® 4.00 7.00
Disease duration H=5.087 p=0.166
Less than a year 6.00 4.00 8.00
1-5 year 3.50 1.00 9.12
6-10 year 7.00 1.12 9.75
11 years and over 4.50 0.50 7.37
Income status H=4.077 p=0.130
Poor 6.25 3.75 8.25
Moderate 4.50 1.00 8.00
Well 8.00 4.50 13.37
Feeding type H=31.295 p<0.001
Oral 7.25° 5.50 12.00
PEG 1.00° 0.00 4.50
NG 3.00° 0.50 5.87
TPN 4.00° 1.00 6.00
b superscripts show differences between groups within the same column. PEG: Percutaneous endoscopic gastronomy. NG: Nasogastric catheter. TPN:
Total parenteral nutrition

DISCUSSION

Despite recent medical progresses, malnutrition remains
an important and quite common problem in developed
countries (24,25). Palliative care patients are known to
be vulnerable to malnutrition-related outcomes such
as prolonged hospital stay, increased risk of falling,
admission to high-level care, decrease in physical
function, low quality of life, increased risk of life-
threatening complications and mortality (25-27). In the
study conducted by Cinar et al. (28) it was determined
that 57.4% of palliative care patients had malnutrition
and 27.8% had a risk of malnutrition. In our study, we
showed that malnutrition was an important issue in
palliative care patients since 89.43% of our subjects
were found to have malnutrition in terms of nutritional
evaluation (Table 2). Besides, it was revealed that diet
and malnutrition were related. The risk of malnutrition
was found to be higher in those with oral nourishment
than in the TPN group. On the other hand, the presence
of malnutrition was found higher in those nourished
with TPN than the ones with an oral diet (Table 2). The
results we obtained from the study were found to comply
with the literature (8,29-32).

Malnutrition develops due to decreased dietary intake,
increased nutritional requirements or impaired ability
to use or absorb nutrients (30,33). When the literature
is examined, it was seen that the rate of malnutrition
increased with age, (6,21,23,25) and nutritional
deficiency in the elderly in the community was found to
be around 60% (31). In our study, it was found that there
was no statistically significant difference between the
nutritional status and age (Table 3), gender, educational
status, marital status, income status, and disease duration
according to the MNA scale, however, the malnutrition
rate was higher in elderly patients (Table 2). In another
study conducted with palliative care patients in our
country, the malnutrition rate was higher in patients above
the age of 90, but there was no statistically significant
relationship between age and nutritional status (31).In a
prospective study conducted with elderly cancer patients,
patients with low MNA levels were found to have a
shorter survival time (34). For this reason, it is necessary
to be more careful in terms of malnutrition especially in
elderly and patient groups in need of palliative care.
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Malnutrition is common in most patients at an advanced
cancer stage (11). Malnutrition in this patient group results
from an inflammatory condition that causes anorexia and
thus excessive weight loss (32). It is known that anorexia,
weight loss and muscle loss, which are called cancer
cachexia, are present in 80% of end-stage cancer patients
(11). As cancer patients are reported to experience weight
loss together with the diagnosis, malnutrition is very
common in this patient group (32). In other studies on
malnutrition, it has been observed that the malnutrition
risk and incidence of malnutrition are substantially high
in cancer patients (35-38). Considering the difference
between the diagnosis and nutritional status of the in-
patients in the palliative care unit was reviewed in our study,
it was found that cancer patients had higher malnutrition
levels than patients in the other group and there was a
statistically significant difference between the diagnosis
of the disease and malnutrition. Malnutrition, which is
common in cancer patients, has a great effect on quality of
life and survival (39). In a systematic study investigating the
effect of various factors on malnutrition in cancer patients,
it has been reported that the location of the tumor and the
stage of the disease have an effect on malnutrition, therefore,
early nutritional screening is important for the course of
cancer (40). Balanced and regular nutrition of the patients
is important in cancer patients because of the disease itself
and/or treatment methods (8). In this respect, nurses should
organize the diet lists of cancer patients specifically to the
patients under the control of dieticians and follow them.

Malnutrition has medical and economic importance in
hospitalized patients (41). Malnutrition causes weakness-
sensitivity and/or dependency, worsens the patient’s
condition, contributes to the development of morbidity,
leads to longer hospital stay and decreases quality of life
(25,41). Besides, it is also correlated with the worsening
prognosis of the underlying diseases and increases the risk
of death (25). Early diagnosis can enable earlier intervention,
improved results and better quality of life. For this reason,
nutritional screening that leads to the determination of
etiological factors is a necessary step (25). Nutritional
status should be evaluated early and regularly during the
treatment via appropriate tools (3). The nurse plays a crucial
role in recognizing changes in the patients condition and
managing symptoms that influence the patients nutrition
(1). Healthcare professionals should recognize the risk
of malnutrition early in the patients in the palliative care
unit and initiate nutritional support early by providing the
patients and families with adequate nutritional training
and counseling especially in the early period for an ideal
patient management (3,5). Effective interactions between
the patient, caregivers and healthcare team will also fulfill
the specific nutritional needs of each patient by increasing
the chances of solving the nutritional problems, therefore,
help with improving the quality of life (3).
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CONCLUSION

Inadequate food intake and weight loss are widely
observed in patients especially towards the end of life and
are perceived as a source of distress for patients and their
families. However, the effects of malnutrition are still
ignored, and therefore, malnutrition is not considered
as a definitive diagnosis. Moreover, malnutrition is
rarely documented in medical reports, and its negative
effects are not adequately treated in general. The main
reason for this ignorance is the inadequate training
of physicians and nurses on clinical nutrition and the
lack of sensitivity of the hospital personnel towards the
problem of malnutrition. Additionally, it is seen that
nursing studies focusing on the nutritional problem of
palliative care patients are limited. It is recommended to
develop models and conduct necessary studies on this
issue. Furthermore, it is recommended to determine and
frequently review the nutritional levels and requirements
of the patients monitored in the palliative care unit by
using screening tests, and to provide the patients with
nutritional support according to the results obtained.
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oz

Hiponatremi, psikotropik ilaglarin kullanimini takiben en sik bildirilen elektrolit bozuklugudur. Psikiyatrik bozukluklarin tedavisinde
kullanilan antidepresan, antipsikotik ve duygudurum diizenleyicilerinin hiponatremi riski tagidig: iyi bilinmektedir. Herhangi bir risk
faktorii olmadan da hiponatremi olusturmakla birlikte psikotropik ilaglarin bu yan etkisiyle iliskili olan bazi risk faktorleri bulunmaktadir:
fleri yas, eszamanli psikiyatrik olmayan ilag kullanimi ve tibbi komorbiditelerin varligi. Bir psikotropik ilag yan etkisi olarak hiponatremi,
konfiizyon ve ajitasyondan oliime kadar giden gesitli sonuglar dogurabilir. Psikotropik ilaglara bagh hiponatremi bir 6volemik hiponatremi
nedeni olan uygunsuz antiditiretik hormon salinimi sendromu ile iliskilendirilmektedir. Klinisyenler psikotropik ilaca bagl hiponatreminin
yaninda psikojenik polidipsi olasiligini ve ilag etkilesimlerini dikkate almalidir. Potansiyel olarak 6liimciil olabilen psikotropik ilaglara bagl
hiponatreminin erken tanis1 ve tedavisi 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: Psikotropik ilaglar, hiponatremi, antidepresif ajanlar, antipsikotik ajanlar

ABSTRACT

Hyponatremia is the most frequently reported electrolyte disturbance following the use of psychotropic drugs. It is well known that
antidepressants, antipsychotics and mood stabilizers used in the treatment of psychiatric disorders carry a risk of hyponatremia. Although
creating hyponatremia without any risk factors, there are some risk factors associated with this side effect of psychotropic drugs: advanced
age, concomitant non-psychiatric drug use, and the presence of medical comorbidities. As a psychotropic drug side effect, hyponatremia
can have various consequences ranging from confusion and agitation to death. Hyponatremia related to psychotropic drugs is associated
with syndrome of inappropriate antidiuretic hormone secretion, which is a cause of euvolemic hyponatremia. Clinicians should consider
the possibility of psychogenic polydipsia and drug interactions, as well as psychotropic drug-induced hyponatremia. Early diagnosis and
treatment of hyponatremia due to psychotropic drugs, which can be potentially fatal, is important.
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GIRIS
Sodyum ve Sivi Dengesi

Sodyum, dolagimdaki ana katyondur ve bu nedenle
genel plazma osmolalitesinin dnemli bir belirleyicisidir.
Serum sodyum konsantrasyonu hem sodyum hem
de su alimindaki genis degisikliklere ragmen, siki bir
fizyolojik aralikta tutulur. Hiponatremi, serum sodyum
konsantrasyonunun litre bagmna 135 mmol’iin altina
diismesi olarak tanimlanir (1,2). Hiponatremi hastanede
yatan hastalarin yaklasitk %15-30'unda goriilir ve
hastalarin  %1-2’sinde serum sodyum seviyesi <125
mmol/Ldir (2). Hipernatremi her zaman hipertonisiteyi
gosterirken, hiponatremi diigitk, normal veya yiiksek

tonisite ile iligkili olabilir (3). Hiponatremi artmis
morbidite, hastane yatis siiresi, hastane masrafi ve
yogun bakimda gegirilen giin sayisiyla iliskilidir. Ayrica,
malignitelerde klinik sonucun ve yatan hasta 6liimlerinin
bagimsiz bir ongoriiclisiidiir. Bununla birlikte, serum
sodyum konsantrasyonu ile klinik sonug arasindaki iligki
basit degildir. Siddetli kronik vakalarin akut baslangici
veya hizli diizeltilmesi, oliimciil beyin hasarina neden
olabilir, ancak hafif kronik vakalarda bile azalmis bilis,
osteoporoz, diisme riski ve kiriklar gibi olumsuz sonuglar
goriilebilir (4).
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Sivi Dengesi Fizyolojisi

Saglikli insanlarda, serum sodyum konsantrasyonlars,
su ve tuz alimindaki genis degisikliklere ragmen dar
bir aralikta tutulur. Serum sodyum konsantrasyonu,
normal fizyolojik kosullarda, su alim1 normal oldugunda,
taban ¢izgisinden nadiren %1-2den fazla degisir (5).
Normal kosullarda plazma osmolalitesi, susuzluk hissi
ile antiditiretik hormon (ADH)’nin karmasik etkilesimi
ile yakindan diizenlenir. Plazma osmolalitesindeki
degisiklikler, 6n hipotalamustaki 6zel magnoseliiler
noronlar tarafindan tespit edilir. Plazma osmolalitesi
yiikseldiginde, ADH’nin sentezi ve salgilanmasi
uyarilir. ADH, renal tiibiillerin toplama kanallarindaki
vazopressin 2 (V) reseptorlerine baglanir ve bdylece
vezikiil bagl aquaporin-2'nin toplama kanalinin luminal
membranina hareket etmesine yol agan bir hiicre ici
kaskad uyarilir. Bu, toplama kanalinin hiicrelerini suya
gecirgen hale getirir, suyun idrardan kana yeniden
emilmesini saglar, boylece yeterli idrar konsantrasyonu
olusabilir. Eszamanli olarak, serebral korteksteki susuzluk
merkezi uyarilir ve su alimini tesvik eder. Bu nedenle
serum sodyum konsantrasyonundaki degisiklikler,
sodyum aliminin ve atiliminin diizensizliginden ziyade
anormal su dengesinin bir yansimasidir (1,6).

ETIYOLOJi VE SINIFLANDIRMA

Hiponatremi etiyolojisi temelde tige ayrilir: hipotonik
hiponatremi (hipovolemik, 6volemik veya hipervolemik),
psodohiponatremi ve non-hipotonik hiponatremi.
Ovolemik hiponatremi, viicuttaki su miktarinda goreceli
olarak mutlak bir artistan kaynaklanir. Hastanede yatan
hastalar arasinda hiponatreminin en yaygin nedenidir
ve uygunsuz antidiliretik hormon salinimi sendromu
(UADHSS) en sik altta yatan bozukluktur (7).

UYGUNSUZ ANTIiDIURETiK HORMON
SALINIMI SENDROMU

Tanim, Etiyoloji ve Klinik Belirtiler

Ilk olarak 1967de Bartter ve Schwartz (8) tarafindan
tarif edilen UADHSS, ozmotik veya ozmotik olmayan
uyaranlarin yoklugunda ADH’nin siirekli salimi veya
ADH’nin artmis bobrek etkisi ile karakterizedir. Hastalar
seyreltilmis idrar1 atamaz, aliman sivi korunur, hiicre
dist sivi artar. UADHSS, yatan hastalarda 6volemik
hiponatreminin en basta gelen sebebidir (7). UADHSS
i¢in tani kriterleri Tablo 1de 6zetlenmistir.

Tablo 1. Uygunsuz antidiiiretik hormon salinimi sendromu igin

temel tan kriterleri

Plazma hipoosmolalitesi (<275 mOsm/kg)

Uygunsuz idrar konsantrasyonu (Uosm>100 mOsm/kg H,0)
idrar sodyum>30 mmol/L, normal tuz ve su alimu ile

Klinik 6volemi

Glukokortikoid eksikligi veya hipotiroidizmin dislanmasi (nadir)

Uygunsuz antidiiirez ve hemodiliisyona ragmen ¢ogu
hasta klinik olarak évolemiktir. Idrardaki mutlak sodyum
konsantrasyonlar1 sodyum alimina gore degismekle
birlikte, UADHSSdeki idrar sodyum konsantrasyonu
genellikle 60-80 mmol/Iden vyiiksektir. Cok cesitli
klinik bozukluklarin ve ila¢ tedavilerinin yaygin bir
komplikasyonudur. UADHSS1n en yaygin nedenleri
malignite, pulmoner bozukluklar, merkezi sinir sistemi
bozukluklar: ve ilaglardir. UADHSS1n psikotropik ilaglar
da déahil olmak iizere bir¢ok ilacin yan etkisi oldugu
bildirilmistir (Tablo 2) (9).

Tablo 2. Uygunsuz antidiiiretik hormon salinimi sendromu
nedenleri

Parametreler Ornekler

Antikonviilzanlar
Antidepresanlar
Antipsikotikler

Opiyatlar

Proton pompa inhibitorleri
Vazopressin

Desmopressin

Oksitosin

Siklofosfamid

Astim

Pnoémoni

Tiiberkiiloz

Ampiyem

Pnomotoraks

Kronik obstriiktif akciger hastaligi

Enfeksiyonlar
Kafa travmasi
Beyin apsesi
Deliryum tremens
Hemoraji
Hematom

Karsinomalar (bronkojenik,
pankreatik, prostatik, duodenal)
Timoma

Lenfoma

Mezotelyoma

Ewing sarkomu

Mlaglar

Gogiis hastaliklar

Merkezi sinir sistemi
hastalig

Antiditiretik hormon
(ADH) salgilayan
maligniteler

Serum sodyum diizeyi 130 mmol/Lnin altina inene
kadar hiponatremi belirtileri genellikle ortaya ¢ikmaz.
Kronik hiponatremi hastalarinda bu diizeyler 125’in
altindayken bile belirti gortilmeyebilir. Halsizlik, letarji,
6demsiz kilo artig1 en yaygin erken belirtilerdir. Bag agrist
ve istahsizlik gibi spesifik olmayan belirtiler goriilebilir.
Hiponatremi ilerlerse, erken belirtileri olarak konfiizyon,
konviilsiyonlar ve koma izler. 120 mmol/Inin altindaki
serum sodyum seviyeleri akut olarak gelistiginde 6liim
oraniyiiksektir, ancak ilerleme yavas oldugunda mortalite
dissiiktiir. UADHSSnin olasi altta yatan mekanizmalar:
Tablo 3’te gosterilmistir (10).

Tablo 3. Uygunsuz antiditiretik hormon salinimi sendromunun
olas1 mekanizmalar1

1. Artmis antidiiiretik hormon salinimi
1.1. Noradrenerjik ve serotonerjik mekanizmalar
1.2. Dopaminerjik mekanizmalar
1.3. Hipotansiyon
2. Susuzluk iizerine etkiler
2.1. Noradrenerjik ve serotonerjik etkiler
2.2. Dopaminerjik etkiler
2.3. Antikolinerjik etkiler

3. Bobrekle iligkili mekanizmalar
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Psikiyatrik Bozukluklarda Ek Risk Faktorleri

Psikiyatri hastalarnda UADHSS gelisimine katkida
bulunan bir dizi ek risk faktorii 6ne sirillmistiir. Bu
faktorler, altta yatan bozuklugu, psikiyatri hastalarinda
siklikla bildirilen polidipsi, sigara ve asir1 terlemeyi
icerir. Sizofreni hastalarinin saglikli insanlara gore daha
fazla siv1 tilketmeye ve idrar iiretmeye egilimli olduklar:
bilinmektedir (11,12). Normal bobrek 24 saatte yaklagik
12 litre idrar iiretebildiginden, UADHSS yoklugunda saf
polidipsi nadiren hiponatremiye yol agar. Saf polidipsi
goreceli olarak benign bir durumdur. Hiponatremi ile
iliskili olan polidipsi, psikotik ataklar sirasinda artabilir
ve psikotropik ilaglara zayif yanit ile karakterize olabilir.
Herhangi bir ila¢ almayan psikiyatrik bozuklugu olan
hastalarda ADH diizeyleri saglikli insanlara gore
daha yiiksek bulunmustur. Bununla birlikte, plazma
sodyum diizeylerinde bir fark olmadig: ve klinik iligki
diizeyinin diisiik oldugu gosterilmistir. Yani, sadece
ADH salgilanmasinin artmasi nedeniyle hiponatremi
nadiren gelismektedir (12). Saglikli goniillillerde yapilan
caligmalar sigara ictikten sonra ortalama plazma ADH
seviyelerinin Onemli Olcide arttigini  gostermistir.
Bilindigi gibi sizofreni basta olmak {izere psikiyatrik
bozukluklarda da sigara tiiketimi fazladir (13).

Psikotropik Ilaglarin Viicut Sivi Dengesi Uzerine
Etkisi

Psikotropik ilaglarin kullanimi siklikla hiponatremi
ile iliskilendirilmistir (14). Psikiyatrik bozukluklarda
ve psikotropik ila¢ kullanimlarinda ortaya ¢ikan
hiponatreminin ana nedeni normovolemik hipotonik
hiponatremi ile karakterize UADHSSdir (15). Psikotropik
ilaglarin ya ADH etkisini gii¢clendirerek ya da ADH
Uretimini artirarak etki ettigi varsayllmistir (16). Yas,
kadin cinsiyet ve ¢oklu ilag kullanim1 hiponatremi i¢in
risk faktorleridir. Psikiyatri hastalarinda, hiponatreminin
neden oldugu semptomatoloji, hastaligin kendisiyle
karistirllarak erken taniyr geciktirebilir. Psikotropik
ilaglara bagli ortaya ¢ikan hiponatremi tedavinin
baslangicinda daha sik goriiliir.  Psikotropik ilag
kullanimina bagli ortaya ¢ikan hiponatreminin potomani
ya da diger adiyla psikojenik polidipsiden ayirt edilmesi
gerekmektedir (12).

ANTIDEPRESANLAR

Antidepresan (AD) ilaglar ile serum sodyum
konsantrasyonlari arasinda bir iligki oldugu ilk defa 1974
yilinda amitriptilin ile tanimland: ve 1990 sonrasinda
secici serotonin geri alim inhibitorleri (SSGI) ile daha
fazla bildirilmeye basland:1 (17). Giiniimiizde AD’lerin
hiponatremi ortaya ¢ikarici etkisinin 6zellikle yaglilarda
daha belirgin oldugu bilinmektedir (18). Calismalar
bir SSGI olan paroksetinin yash hastalarin %12’sinde
ortalama 9 giin i¢inde hiponatremiye neden oldugunu

gostermistir. AD’lere  bagli  hiponatremide idrar
sodyumu, idrar osmolalitesi ve serum ADH diizeyleri
UADHSS bulgular: ile uyumlu bulunmustur (19).
Farmand ve ark. (20), hiponatremi nedeniyle yatis yapilan
hastalarin %25’inin AD kullandigin1 bildirmistir. Yine
bu caligma, kardiyovaskiiler komorbiditeleri olan yash
kadinlarin, AD’lere basladiktan sonra ciddi hiponatremi
gelistirmeye egilimli olduklarini gostermektedir. Ne
yazik ki, bu hastalar ayn: zamanda AD’lere ¢ok fazla
ihtiyag¢ duyan bir cogunluktur. Genel olarak, hiponatremi
riski, AD’lerin baslanmasindan 2-4 hafta sonra ¢ok
daha yiiksektir ve risk zamanla azalir. AD tedavinin
3-6 aylar1 arasinda, hiponatremi riski hastalarin AD
almadigi dénemlerle aynidir. Hiponatremi riski SSGI ve
serotonin-norepinefrin geri alim inhibitérleri (SNGI)
ile karsilastirildiginda trisiklik antidepresan (TSA) ve
noradrenerjik ve spesifik serotonerjik antidepresanlar
(NSSAD) ile daha dugstuktir. NSSADlerin disik
hiponatremi riskinin norotransmitterler tizerindeki
etkileri ile iligkili olup olmadigi arastirilmaya devam
etmektedir (21).

ANTIPSIKOTIKLER

Antipsikotikler ~ (AP) ciddi  hiponatremiye  yol
acabilir. Sodyum degerlerinin diismesi demans dahil
noropsikiyatrik  hastaliklarda  goriilenlere  benzer
semptomlara neden olabileceginden, hiponatremiyi
tanimak zor olabilir (15). Birinci kusak antipsikotikler
(BKAP) 60 yildan daha fazla bir siiredir mevcuttur ve
antikolinerjik ve antihistaminerjik etkilerle birlikte giiglii
D, antagonizminin bir kombinasyonuna sahiptirler.
BKAP’larin yan etki profilinin genis olmas1 nedeniyle
D, reseptoriine daha diisiik afinite ile baglanan ve ikinci
kusak antipsikotikler (IKAP) olarak adlandirilan yeni bir
AP grubu ortaya ¢ikmistir. En sik regete edilen AP’ler
risperidon, olanzapin ve ketiapindir (22). Hem BKAP
hem de IKAP’larin hiponatremi ile iliskisini gosteren
cesitli olgu sunumlar1 bulunmaktadir. Diger psikotrop
ilaglar gibi, IKAP’larin beyinden ADH salinimini
uyararak veya bobreklerdeki ADH aktivitesini arttirarak
hiponatremiyi indiikleyebilecegi diisiiniilmektedir (15).
Falhammar ve ark. (23)nmin ¢alismasina gore BKAP
kullanan bireylerde, herhangi bir IKAPdakinden daha
siddetli hiponatremi goriilme olasilig1 daha yiiksektir;
risperidon ve aripiprazol i¢in ne tedavi baglangicinda
ne de idame tedavide artmis hiponatremi riski
bulunamamstir. Gandhi ve ark. (24)nin ¢aligmasina
gore; ilag kullanmayanlara kiyasla IKAP kullanimi, 30
glin i¢inde hiponatremi ile hastaneye yatis riskinde artis
ile iligkilendirilmistir. AP kullanimi ile hiponatremi
arasinda olas1 bir iliskiden s6z edilebilse de bu konuda
daha ayrintili ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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DUYGUDURUM DUZENLEYICIiLER

Ayn1 zamanda bir¢ogu epilepsi tedavisinde de kullanilan
duygudurum diizenleyiciler (DDD)-antiepileptiklerin
hiponatremiile iligkisine dair ¢esitli bilgiler bulunmaktadur.
Bipolar bozukluk tedavisinde kullanilan sodyum valproat
(SV), psikiyatrik, norolojik, dermatolojik, metabolik ve
hematolojik yan etkileri yaninda ayni zamanda ciddi
hiponatremi riski ortaya g¢ikarmaktadir (11). SV’nin
hiponatremi olusturma mekanizmast UADHSS ile
iligkilidir. Kesin mekanizma bilinmemekle Dbirlikte
SV’ye baghh UADHSSnin dopaminerjik, serotonerjik
ve noradrenerjik sistemler {izerinden ortaya ciktigl
disiintilmektedir. SV hipotalamik osmoreseptorleri daha
az duyarli hale getirebilir, ADHnin bobrek tizerindeki
etkisini artirabilir, dogrudan bobrek iizerinde hareket
edebilir, vazopressinaz aktivitesini inhibe edebilir, uzun
siireli vazopressin yar1 6mriine neden olabilir; bu yollarla
hiponatremi olusturabilir. SV’ye bagli hiponatreminin,
doza bagli bir yan etki oldugu one siirilmektedir (16).
SV’ye gore DDD olarak daha az tercih edilen karbamazepin
ve okskarbazepinin de hiponatremi riski olusturdugu
bilinmektedir (25). Lityum kullanimi hipernatremi
olusturma riski ile bildirilmistir ve baz1 durumlarda
UADHSS tedavisinde kullanilabilmektedir (26).

ANKSIYOLITIKLER

Benzodiyazepin grubu ilaglarin 6nemli bir bolimiini
olusturdugu anksiyolitiklerin de hiponatremi riskini
¢ok az da olsa tasidigr bildirilmistir. Bununla birlikte
mekanizma iizerine herhangi bir yorum yapmak igin
elimizdeki bilgiler yetersizdir (12).

SONUC

Psikotropik ilaglarla tedaviye bagli hiponatremi
potansiyel olarak oliimciil bir yan etkidir. Hiponatremi
hastalarinin psikiyatrik bozuklugun kendisini taklit eden
spesifik olmayan semptomlar: olabileceginden, hastalik
seyrindeki herhangi bir degisiklik hekimleri UADHSS
olasithgina kargt uyarmalidir. Ozellikle yagl hastalarda
psikotropik ila¢ kullaniminda daha dikkatli davranilmali
ve hastalik ve ilag kullanim 6ykiisii ayrintilandirilmalidir.
Kadin cinsiyet, ek ilag kullanimy, tibbi komorbidite, diisiik
viicut agirligl, hiponatremi oykiisii, diisiik bazal sodyum
diizeyleri, yaz mevsimi, erken baslangicli psikiyatrik
bozukluk ve kronik psikiyatrik bozukluklarin riski
artirdig1 g6z oniinde bulundurulmalidir. lag tedavisinin
ilk iki haftasinda riskin daha fazla oldugu bilinmeli, siki
takip edilmeli ve gerekli durumlarda serum sodyum
takibi yapilmalidir. Antipsikotik veya antidepresan alan
bir hastada agiklanamayan semptomlar -konfiizyon,
ajitasyon, letarji, vb- gelisirse, serum sodyum seviyesinin
ol¢ilmesi Onerilmektedir. Psikotropik ilaca bagh
hiponatremi yan etkisi diisintildiigiinde ila¢ kesilmeli ve
daha az yan etki ile iliskili ilaglara gegilmelidir.
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oz

Giiniimiiz ¢aginda gelisen bilimsel teknoloji, hayatimizin biiyiik bir kismini kolaylastirmaktadir. Ozellikle tibbi agidan gelisen
teknoloji yasam stiresini uzatmaya yonelik olsa da uygulanan tedaviler, umudun kaybedildigi hastalar i¢in zorlu bir siire¢ haline
gelebilmektedir. Bu siireg, hasta ve hasta yakinlarina en uygun bakimin verilmesi, fiziksel ve psikososyal problemlerin erken bir
zaman diliminde belirlenmesi ve yasam kalitesinin arttirilmasi gibi temel ihtiyaglarin hastane ortamlarinda ya da 6zel bakim veren
merkezlerde yapilmasini zorunlu kilmaktadir. Hasta ve hasta yakinlarinin ihtiyaci olan ve son zamanlarda daha fazla tizerinde
durulan “yasam sonu bakim” ya da “palyatif bakim” insani bir hak olarak da karsimiza ¢ikmaktadir. Palyatif bakim multidisipliner
ekip anlayisiyla hareket eden bir olusumu karsimiza ¢ikarmaktadir. Ekibin i¢inde yer alan saglik ¢aliganlari, hasta ve hasta yakinlarinin
ihtiyaclarini genis bir sekilde degerlendirebilen kisiler olmakla yiikiimliidiir. Ozellikle bakimin iginde yer alan, hasta ve yakinlarina
gerekli bakim ve destegin saglanmasi konusunda bilgi ve becerilerini siirekli gelisime agik tutabilen hemgireler 6nemli bir role sahiptir.
Hemsireler etkili bir iletisim halinde, bakimin 6nemli bir bolimiint olusturmaktadir. Hastanin i¢inde bulundugu durum nedeniyle,
ihtiyac duydugu bakim yalnizca hasta yakinlari tarafindan karsilanamaz. Iste burada hastanin ve hasta yakinlarinin fiziksel, psikolojik
ve ekonomik olarak yasadiklar: sikintilar, tibbi miidahalenin de i¢inde oldugu bir savas haline gelebilmektedir. Hemsireler bu konuda
tizerilerine aldiklari sorumluluklar karsisinda tam donaniml olmak yiikiimliligtindedir. Karsilagilabilecek herhangi bir problemin
en aza indirilebilmesi, mesleki motivasyonun diismemesi ve en iyi hizmetin sunulabilmesi adina palyatif bakim egitimlerine daha
fazla agirlik verilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Yasam sonu bakim, palyatif bakim egitimi, hemsireler

ABSTRACT

Scientific technology that has been developing in our era facilitates a big part of our life. Although technology which has been
developing especially in the field of medicine aims at extending the life span, the treatments can be a challenging process for the
hopeless cases. This process requires to provide some basic needs in hospital settings or in private care centres, such as providing
the most appropriate care to patients and their relatives, identifying physical and psychosocial problems at an early time, and
improving the quality of life. “Palliative care” or “end of life care” in other words which is needed by patients and their relatives and
has been highly placed emphasis on more recently, appears as a human right. Palliative care requires to act with a multidisciplinary
team approach. The health care professionals in the team are obliged to be able to evaluate the needs of patients and their relatives
broadly. Especially, nurses who can keep their knowledge and skills open to continuous improvement in providing necessary care
and support to patients and their relatives have an important role. Nurses are an important part of care in effective communication.
The care that the patient needs due to the situation he/she is in cannot be met only by the relatives of the patients. At this point,
the physical, psychological and economical problems experienced by the patient and their relatives can become a war that includes
medical intervention. Nurses are obliged to be fully equipped in the face of the responsibilities imposed on them. Palliative care
trainings should be given more attention in order to minimize any problems, to avoid professional motivation and to provide the
best service.

Keywords: End of life care, palliative care training, nurses
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GIRIS

Her bireyin yagaminin son giinlerini belli bir kalitede
ve huzur igerisinde gecirmeye hakki vardir (1). Bu
nedenle yasam sonu bakim hakk:i son yillarda insan
haklar1 arasinda kabul edilmektedir (2). Gunumiizde
yasam sonu bakim kavraminin 6nemi gittikce artarak
saglik ve bakim caligmalari arasinda yerini almaya
baslamistir (3). Profesyonel yasam sonu bakimin,
hastanin ve ailesinin yasamin son donemi ve yas
stirecindeki ihtiyaclarinin belirlenmesi ve karsilanmasi
acisindan O6nemli bir yeri vardir. Yasam sonu bakimda
temel gorev ve sorumluluklar: iistlenmis olan saglik
calisanlar1 hemsirelerdir. Daha ¢ok agr1 ve diger fiziksel
semptomlarin kontroliiniin yaninda psikolojik destek,
manevi ve sosyal bakimi igermektedir (4). Bu agidan
hemsireler yasam sonu bakim uygulamalarinda énemli
bir konuma sahiptir (2).

HOSPiS BAKIM

Hospis (son donem bakim), orta ¢cag doneminde, seyahat
eden yolcular i¢in “korunulacak ya da siginilacak bir yeri”
tanimlamak amaciyla kullaniliyordu. Hospis ve palyatif
bakim hizmetleri, agir hasta veya 6lmek iizere olan
insanlar1 hayatinin son déneminde, hasta yakinlariyla
birlikte destekleyen farkli kuruluslarin, kisilerin sundugu
hizmetler ve destekleri kapsamaktadir. Hospis bakim ile
palyatif bakim arasinda anlayis bakimindan farkliliklar
vardir. Kisaca deginecek olursak; hospis bakimi,
son donemdeki hastalara hizmet ve bakim vermeyi
kendine gorev edinir (5). Daha ¢ok yasamin sonuna
giden siirecin kalitesini artirmay1 ve 6lim aninda en
iyi bakimi vermeyi ama¢ edinmistir (6). Hospis bakim
diisiincesinde, semptom kontrolii ile bireyin huzur
icinde 6lmesi saglanir ve 6liim yagsamin bir pargasi olarak
kabul edilir (7). Bu kavram gelistirilerek bir¢ok iilkede
son donem hasta yakinlarini da igine alan, yetismis 6zel
personel, teknik ve destek birimleri yonetiminde, bir
tedavi sekli planlanmistir. Kurulan 6zel bakim merkezleri
sayesinde, hastalarin tedavileri klasik yogun bakim ve
hastane servisleri iginden ayrilmistir. Son donemde
olan hastalarin bakim verildigi kurumlar haline gelen
hospisler, daha ¢ok agr1 ve semptomlarin baslamadan
onlenmesine yonelik ¢alismaktadir. Bu kurumlarin,
ev ortamima uygun sekilde diizenlenmesine, tedavisi
miimkiin olmayan, 6liimciil hastalik tanis1 konmus olan
hastalarin kabul edilmis olmasina 6zen gosterilmistir.
Ev ortami kosullar1 saglanan hastalarin aldiklar1 bakim
sayesinde son donemlerini daha kaliteli, agrisiz ve huzurlu
bir sekilde gegirmeleri saglanmistir (8,9). Palyatif bakim,
hospis bakimi da icine almaktadir. Yer ve kiiltiirden
bagimsiz olarak, hospis diisiincesini yagsama gegirmenin
yontemidir. Palyatif bakim kavrami, 1980 ortalarina kadar
hospis bakimin yerine kullanilmistir (10). Palyatif bakim
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hasta ve ailesinin teshis kondugu andan itibaren hastalik
stiresince almay1 hak ettigi bir hizmettir (11). Fransada
1842 tarihinde ilk palyatif bakim {initesi kurulmustur.
Modern anlamda sayilabilecek ilk hospis hizmeti ise
hemsire ve ayni zamanda sosyal hizmetler uzmani olarak
gorev yapan Cicely Saunders (12) tarafindan 1967de
Londrada Christopher’s Hospis adi altinda baslatilmistir.
Saunders, hospislerin kurulmas: disinda palyatif bakim
disiplin ve Kkiiltiirliniin olusmasinda da onemli rol
oynamustir. Dr.Saunders’in ardindan “Palyatif Bakimin
Babas1” olarak kabul edilen Balfour Mount'un palyatif
bakim ile iligkisinin baglamasi, 1974de Saundersin
ekibine katilmasiyla olmustur. Montrealdeki yatan
hasta birimi olarak kurulacak hospis i¢in arastirma
yaparken, Balfour (13), bu terimin palyatif bakim i¢in de
kullanildigini ve bir kavram karmasasinin oldugunu fark
etmistir. Kendisi, 1974’in sonlarina dogru Kanada’ya
dondiikten sonra, ilk palyatif bakim birimini Montrealde
Royal Victoria Hastanesinde hizmete agmistir. Balfour,
yasami1 boyunca yaptig1 palyatif bakimla ilgili ¢aligmalar1
nedeniyle Kanada Hospis Palyatif Bakim Dernegi
tarafindan “2008 Liderlik” odiiliine layik gortilmiistiir
(14). Guniimiize kadar palyatif bakim hizmeti, caligmalar
sayesinde diinya genelinde hizli bir sekilde yayilmis ve
kisa bir siirede palyatif bakim servislerinde kayda deger
bir artig gortlmistiir (15).

PALYATIF BAKIMIN TANIMI

‘Palliate (Palliare)’kokeni Latinceye dayanan bir sézciik
olup, kapsayici, koruyucu anlamlarini igermektedir.
Tngilizce terim biliminde ‘Palliative’ gecici, hafifletici,
yatistiric, ¢are manasinda kullanilmaktadir. Palyatif
sozcliginiin  tanimina  bakildiginda;  “rahatlatmalk,
dindirmek, yatigtirmak, koruyucu, kapsayici, pelerin
gibi 6rtmek” anlamlarini igerdigi goriiliir (16). ‘Palyatif’
sozcliginiin Tirk Dil Kurumu Sozligi'nde iki tanimi
vardir. Birinci tanim1 “tamamen iyilestirmeyen, yatistiric
olan, tesiri gecici olan ilag veya tedavi” seklinde iken,
ikinci tanimi “esasli olmayan, kesin ¢oziim saglamayan,
gecici ve kisa siireli” seklindedir (17). Ilk palyatif bakim
tanimuini, Diinya Saghk Orgiitii (DSO) 1986 yilinda
yaparak bu alanda biiyilk bir gelisme kaydetmistir
(18). Yapilan ilk tanimda tedavi edici bakim ve palyatif
bakim iki farkli boyut olarak ele alinmuis, birinin bittigi
yerde digeri baglamistir. Bireyin hastaliginin tedavisinin
olmadigina karar verildiginde palyatif bakim verilmeye
baslanmistir (Sekil 1) (19).

ik Palyatif Bakim Modeli

Tedavi edici bakim Yas siirecindeki bakim

Oliim

Palyatif bakim

Tam

Sekil 1. {1k palyatif bakim modelinin tanimi
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2006da DSO’niin  palyatif bakimla ilgili yaptig:
tanimlamada, “yasami tehdit eden hastaliga bagh
olarak ortaya ¢ikan problemlerle karsilasan hasta ve
ailede; agrinin ve diger semptomlarin, erken tanilama
ve kusursuz bir degerlendirme ile fiziksel, psikososyal
ve spiritiiel gereksinimlerin karsilanmasi yoluyla
ac1 ¢ekmenin onlenmesi ve hafifletilmesine yonelik
uygulamalarin yer aldig1 ve yagam kalitesini gelistirmenin
amaglandig1 bir yaklasim” olarak ifade edilmistir (20).
Hastaligin erken doneminde palyatif bakimin verilmeye
baglanmasinin énemi DSO bu yeni tanimla, en etkili
bicimde vurgulamustir (Sekil 2) (20).

Yeni Palyatif Bakim Modeli

Tedavi etmeye ydnelik bakim

Yasami uzatmaya ydnelik bakim

Yagam kalitesinin en iist diizeye cikarilmas: | Oliim énecesi bakim

Aile destek bakimi Yas siirecindeki bakim

Palyatif Bakim

Tam Oliim

Sekil 2. Yeni palyatif bakim modelinin tanimi

Palyatif bakima genis bir bakis acisiyla bakacak

olursak (20-22),

o Yasami desteklemekle beraber, 6liimii normal bir
stireg olarak karsilar.

o Olimii cabuklagtirma veya erteleme niyetinde
degildir.

o Agr ve diger stres olusturan semptomlara yonelik
bir rahatlama saglar.

o Hasta bakiminin psikolojik ve manevi yonlerini
entegre eder.

o Hastalarin 6liim anina degin miimkiin olabildigince
aktif olarak yagamasina yardimci bir destek sistemi
sunar.

o Aile bireylerine hastaliklar ve yas siireciyle basa
¢ikma konusunda bir destek sistemi sunar.

o Yassiireci danigmanliginin yaninda, ekip ¢aligmasini,
hastalar ve aile bireylerinin ihtiyaglarina cevap
verebilmek i¢in tercih eder.

o Yagsamun bir nevi degerini yiikseltmeyi hedefler ve
beraberinde hastaligin gidisatinin olumlu bir sekilde
degismesine sebebiyet verebilir.

o Aa veren Kklinik komplikasyonlarin idaresi ve
daha iyi anlagilabilmesi i¢in gerekli aragtirmalar da
dahil olmak tizere, tedavinin erken donemlerinde,
ilagla tedavi, 1s1nlama gibi yasam siiresini uzatmay1
hedefleyen tedavilerle birlikte uygulanabilir.

Palyatif Bakimin Amaci

Palyatif bakimdaki amag; hasta ve hasta yakinlarin,
hastanin yagami boyunca ve olimiinden sonra yas
siirecinde ortaya g¢ikabilecek fiziksel ve duygusal

problemler agisindan desteklemektir. Devam etmekte
olan yasami ne uzatmak, ne de kaginilmaz son olan
olumt hizlandirmaktir. Tam tersine, kabul edilmis 6liimi
normal siirecinde goétiirmek ve son nefese kadar olan
siirede yagam kalitesini artirmaktir. Hastaliktan ziyade
semptom odakli, yasam kalitesinin yiikseltilmesidir.
Palyatif bakimda odaklanilan konu sikinti veren
belirtilerin ortadan kaldirilmasidir. C)rnegin, solunum
glcliigii ¢eken bir hastanin yasadig1 aci ister kanserden
kaynakli olsun, ister anjin gibi baska bir rahatsizliktan
dolay olsun palyatif bakim rahatsizlig1 ayni sekilde ele alip
sikinti veren belirtileri gidermeye ¢alisir (Sekil 3) (23,24).

Tedavisi olan,
kontrol edilebilen
hastalik

Yasam sonu bakim
"hospis”
Terminal donem

Kayip
Yas donemi

Palyatif Bakim

3
T Hastaligin seyri

Tam Oliim

Sekil 3. Palyatifi en iyi anlatan diyagram

Palyatif bakim gerektiren hastaliklarla ilgili ornekler
Tablo 1de verilmistir (23,24).

Tablo 1. Palyatif bakim gerektiren hastaliklar*

Motor noron hastaliklari ve ilerleyici norolojik hastaliklar
(Alzheimer, ALS)

{leri donem organ yetmezlikleri (kalp, akciger, bobrek, karaciger,
beyin)

Tedaviye yanitsiz kanserler

HIV/AIDS

Cocuklarda genetik / konjenital, ilerleyici hastaliklar

Palyatif bakimda temel Tablo 2’de

tanimlanmustir (24,26).

Tablo 2. Palyatif bakimda temel prensipler

1.Hastaliga ait sorunlarla bas etme

prensipler

Fiziksel sorunlar
Psikiyatrik sorunlar
Manevi sorunlar
Sosyal sorunlar
Ekonomik sorunlar
Yasam sonu ihtiyaglar
Yas donemi

2. Bakim siireci
Semptomlarin degerlendirilmesi
Hasta odakli bakimin planlanmasi
Hasta ve ailesinin bilgilendirilmesi
Planlanan bakimin uygulanmasi
Bakim sonuglarinin degerlendirilmesi

Tedavi devamliliginin saglanmasi

Maliyet—etkinlik degerlendirmesi
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Palyatif bakim nerede yapilir? Palyatif bakim ekibi
kimlerden olusur?

Hastanelerde palyatif bakim fiinitelerinde, hastanin ev
ortaminda ya da ev benzeri ozelliklere sahip hastane
ortamlarinda palyatif bakim hizmeti verilebilir. Yatakli
palyatif bakim servislerinin olusturulmasi, palyatif
bakim ruhuna uygun bir yaklasgimin saglanmasi adina
onemlidir. Boylece daha etkin bir tedavi kontroli
saglanmis olur (25). Bu kadar etkin olan palyatif bakim
multidisipliner bir ekiple, interdisipliner bir anlayisla
yapilabilir. Ekipte yer almasi gereken kisiler; doktor,
hemsire, psikolog, sosyal hizmet uzmani, fizyoterapist,
diyetisyen, ugrasi terapistleri, manevi destek uzmani,
goniilliller ve hasta yakinlaridir. Igeriginin genislemesi
sonucu bir¢ok uzmanlik alanmni icine almaktadir.
Bu kapsamda palyatif bakim ekibi: anesteziyoloji ve
reanimasyon, algoloji, medikal onkoloji, radyasyon
onkolojisi, psikiyatri, fiziksel tip ve rehabilitasyon, gogiis
hastaliklari, aile hekimligi, dahiliye gibi dahili ve cerrahi
branglardan hekim ve hemsirelerin aktif katilimlar1 ile
olusmustur. Saglik ve sosyal bakim veren profesyonellerin
cesitliligi palyatif bakim veren organizasyonlarin daha
verimli olmasini saglar (25).

Ulkemizde Palyatif Bakim Hizmetlerinin Durumu

Tiirkiyede palyatif bakimin ilk adimi olarak “Evde
Bakim Hizmeti'ni T.C. Saglik Bakanlhig1 baslatmistir. Tlk
“Kapsamli Palyatif Bakim Merkezi”, eriskin hastalara ait,
Saglik Bakanligi Ulus Devlet Hastanesinde agilmigtir.
Ulke ihtiyaglarina gore farkli bir yapilanma ile hastanede
hizmet sunumu olusturulmustur (27). Tirkiyede
palyatif bakim saglik sistemimiz igerisine entegre
edilmeye c¢alisilmakta ve palyatif bakim aktiviteleri
desteklenmektedir. “PALLIA-TURK” adinda hazirlanan
projede, Saghk Bakanligi Kanserle Savas Dairesince
palyatif bakim konusunda yasanan sikintilar1 gidermek
amactyla hemsire temelli, toplumu da igine alan bir proje
gerceklestirilmesi amagclanarak girisimde bulunulmustur
(28). Bu proje kapsaminda, 2013-2018 Ulusal Kanser
Kontrol Planrnda belirtildigine gore, tilkemizin hemen
her ilinde bulunan hastanelerde 2-4 yatakli palyatif bakim
merkezleri kurulmasi, tilke genelinde 15-20 yatakli, ¢cok
sayida farkli disiplinin bir arada c¢alisacagi, kapsamli
palyatif bakim hizmeti sunacak onkoloji merkezleri
kurulmasi, tedaviye yanit veremeyen hastalarin son
donemlerini ev atmosferine benzer, hastane kampiisiine
¢ok uzak olmayan, 30 6zel yatakli hospis (sefkat evi, sevgi
evi) yapilmas: planlanmistir (29). Gelismis iilkelerde
palyatif ve hospis bakimi yerlesik olmasina ragmen,
tilkemizde gelismeye devam eden bir alandir (29).
Palyatif bakim heniiz ayr1 bir uzmanlik alani olarak kabul
edilmemektedir (30). Saglik Bakanliginin 2010 yilinda
evde saglik bakim uygulamalarina yonelik diizenlemeleri
palyatif bakim hizmeti i¢in 6nemli bir adim olmustur.
Ulkemizde yogun bakim iinitesinde yatirilarak izlenen
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terminal donem hastalar1 izerinde yapilan ¢aligmalarda,
terminal donem hastalarinin yogun bakim tiniteleri gibi
akut bakim merkezlerinde bakilmasinin maliyetinin
olduk¢a yiiksek oldugu, hasta, hasta yakini ve saglik
personellerinin memnuniyetinin disiik oldugu ve
tilkemizde bu hastalar i¢in en kisa siirede palyatif bakim
sisteminin gelistirilmesi gerektigi sonucuna varilmistir.
Yogun bakim yataklar1 kisitli, kaynaklar1 sinirli, bakim
verilen iiniteler ozellikli ve pahalidir (31). Ulkemizde
yasal diizenlemeler kapsaminda 09.10.2014 tarih ve
640 sayili “Palyatif Bakim Hizmetlerinin Uygulama
Usul ve Esaslar1 Hakkinda Yonerge” Saglik Bakanlig:
Saghk Hizmetleri Genel Miudirligii tarafindan
yuriirlige konulmustur. 07.07.2015 tarihinde yatakli
saglik tesislerinde sunulmakta olan palyatif bakim
hizmetlerinin yeniden yapilandirilmasi amaciyla palyatif
bakim merkezlerinin fiziki sartlari, personel, donanim
ozellikleri ve hizmet kistaslarini diizenleyen yeni bir
yonetmelik yayimlanmistir (32). 2010-2015 Ulusal
Kanser Kontrol Programi’nin en 6nemli yap: taslarindan
biri olarak kabul edilen palyatif bakim hizmetlerinin tiim
diinyada oldugu gibi iilkemizde de layik oldugu konuma
gelebilmesi i¢in ¢aligmalar hizli bir sekilde devam
etmektedir (3).

Ulkemizde Palyatif Bakim Egitimi

Hastaneler ve iiniversitelerin is birligi ile hemsirelere
yonelik palyatif bakim konusunu igeren egitimler
diizenlenmektedir. Ne yazik ki bu egitimler uygulama
olmadan sadece teorik egitimle kisitl kalmaktadir.
Hacettepe  Universitesi ~ Hemgirelik ~ Hizmetleri
Koordinatorliigli tarafindan palyatif bakim hastasina
bakim veren hemsirelere gorevlerinin gerektirdigi
yeterliliklerikazandirabilecek bilgi, beceri ve tutumlarinin
kazandirilmas: amaciyla, hem teorik hem de klinik
egitimi kapsayan “Palyatif Bakim Hemsireligi Sertifika
Programi” Saglik Bakanligrna teklif edilmis (2014) ve
Bakanlik tarafindan kabul edilmistir. 2015/2016 yillar1
igerisinde iilkemizde hizmet i¢i egitimle toplamda 482
saglik personeline egitim verilmistir. Saglik Bakanlig:
palyatif bakim sertifikali egitim programindan 150 kisi
sertifikal1 egitim almigtir. Bakanlik sertifika egitimleri ile
tilke genelinde ¢aligan, palyatif bakim hizmeti veren tiim
hemsirelere ulasmay1 hedeflemistir (33).

Palyatif Bakimda Hemsireligin Yeri ve Onemi

Her hastanin 1rky, cinsi, rengi, yasi, dili, inanisi, tanisi,
yetersizligi, maddi durumu ne olursa olsun yasaminin
son anlarini huzurlu ve onurlu bir sekilde gecirmeye,
nitelikli bir bakim almaya hem ihtiyac1 hem de hakki
vardir. Palyatif bakimda hastalarin temel fiziksel, sosyal
ve psikososyal ihtiyaglarini karsilayan multidisipliner
ekibin en o6nemli paydaslarindan birinin hemsireler
oldugunu soyleyebiliriz (2). Hemsirelerin, hastaya
uygulanan fiziksel bakim ve duygu durumuna gore
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yardimct olma, hastanin hastaligiyla birlikte yasadig
belirtilerin ~ yonetimi, hastanin iginde bulundugu
ortamin kontrol kaybini azaltma, hasta ve aile egitimi,
hastanin yaninda ailesini saglik bakim hizmetleri ve
diger disiplinlere yonlendirebilme gibi 6nemli rol ve
sorumluluklar1 bulunmaktadir (34,35). Yasam sonu
bakim hemsgiresi, yasam ve olimiin dogal bir siireg
oldugunu ve her insanin kendine 6zgii i¢sel bir degeri
oldugunu kabul eder. Hasta ve ailesiyle tedaviye yonelik
yakin iligkiler kurarak, destek olmaya calisir. Hasta ve
ailesini giiclendirerek bakim saglar. Kendisinin, hasta
bireyin ve ailesinin biitiinliigiinii korumaya c¢alisirken,
onlara hastalik deneyimlerinin anlamini1 bulmalarina
yardim eder (35). Yasam sonu bakimda temel gorev ve
sorumluluklar1 Gstlenen saglik calisanlari, hastasinin
sadece hastalig1 ile degil kisilik ozellikleri, yasam tarzi
ve se¢imi, cevresi, ailesi, arkadaslariyla iligkisini, rol ve
gorevlerini takip eden ve yasamin her alaninda etkin
olan insanlardir (36). Yasam sonu bakimda hastanin
ailesinin de desteklenmesi son derece 6nemlidir (37).
Ihtiyact olan hasta ve ailelerinin gereksinimlerinin
kargilanmasi, ortak bir felsefe gelistiren ve grup olarak
bakimin sorumlulugunu paylasan disiplinlerarasi bir
yaklasim gerektirmektedir (38).

Palyatif Bakim Hemsiresinin Karsilastigi Sorunlar
Yasamin son anlarini hastanin kendisi ve yakinlar: ile
paylasmak, bakim vermenin yaninda hasta ve ailesiyle
bir bag kurup yanlarinda olabilmek ve en onemlisi de
empati kurabilmek oldukga agir, bir o kadar da zor bir
deneyimdir. Siiphesiz 6liim gercegi ile yiizlesmek hasta
ve ailesi i¢in ne kadar zorlu bir siireg ise saglik ¢alisanlar:
icin de bir o kadar travmatik olabilmektedir (39,40).
Yasamin son anina gelmis olan hastanin bakimini
tstlenen hemsgireler, hasta ve ailesi gibi endise, korku,
ofke, yok sayma, sugluluk, depresyon ve caresizlik gibi
duygular yasayabilirler. Bakim sirasinda bag kurdugu,
bakim verdigi hastanin kaybi ile hemsireler basarisizlik ve
yetersizlik duygularini yasayabilirler (1). Oysa ki, yasam
sonu bakimda énemli olan hastanin daha az ac1 cekmesini
saglamak, yasam kalitesini en iist seviyeye ¢ikarmaktir
(34). Okgin ve ark. (41)nin yaptig1 bir arastirmada
gliniimiizde birgok hemgsirenin palyatif bakim konusunda
gok az egitime sahip oldugu ya da hig¢ egitim almadig:
belirtilmistir. Yasam sonu bakim konusunda egitim alan
hemygirelerin bireysel farkindaligin artig1 ve 6liime kargi
kaygilarinin azaldig: tespit edilmistir.

Palyatif Bakimda Hemsireligin Savunuculuk Rolii

Hemgirenin Ogretici, bakim veren, organize eden
rollerinin yaninda savunucu roliine de deginmek gerekir.
Hemygirenin gelisen ¢agdas rollerinden ve kalitesini agik¢a
ortaya koyan en 6nemli ozelliklerinden birisi de hasta
haklarini savunucu roladiir (42). Bu roliniin temelini
hasta-hemsire iliskisi olusturmaktadir (43). Hastanin her

an yaninda olan ve en kisa siirede ulagabilen ekip tiyesi
hemsirelerdir. Hastayla siirekli iletisim halinde olan,
ihtiyaglarini bilen ve onu haksizliklardan koruyabilecek
meslek grubundan biri de hemsirelerdir (44). Ardahan
(45) makalesinde, savunuculuk kavramini; “hastanin
problemleriyle bas etmeyi, saglik ekibine kendi durumu
ile ilgili soru sormasini ve ekip {iyelerine de hastaya
zaman ayirma konusunda uyarida bulunmay1 6gretme”
seklinde tanimlamistir. Hemsireligin = savunuculuk
rolii, kaynagini insan haklarindan ve hasta haklarindan
alir. Saglik sistemi icinde hastanin haklarini nasil
kullanacagini ve hakkini aramada yetersiz kaldig:
durumlarda hakkini nasil savunacagini ogretir (46).
Giigsiiz, yardima muhtag, bagimli, konusamayan, hassas
ve kontrolii kaybetme gibi 6zelliklere sahip olan hastalar
savunmaya ihtiyact olan hastalardir (47). Hemsirelerin
yasam sonu bakimi verirken hastalarinin hastalik
deneyimlerini ve karar verme siireglerinin bakima
etkisini degerlendirerek savunuculuk rollerini yerine
getirmeleri Onerilmektedir (48). Burada hemsirelere
diisen gorev ise, hasta ve ailesinin haklarini korumak,
yarart olmayacak ve gereksiz islemlerin yapilmasina
izin vermemektir. Ailenin yasal siirecler hakkinda
bilgilendirilmesinde hemsirelerin rolii biyiiktiir. Hasta
ve ailesine tiim kaynaklardan ve desteklerden fayda
saglayabilmesi i¢in damismanlik yapmalidir. Bakim
planlanmasinin i¢inde hasta ve ailesinin bulunmasi i¢in
desteklemeli ve cesaretlendirmelidir. Hastanin yasamini
en iyi sekilde gecirmesi i¢in hastayr giiclendirmelidir.
Agrisiz bir siireg gegirmek ve onurlu bir sekilde yagama
veda etmek gibi haklar1 oldugunu hastaya bildirmeli ve
bunu saglayabilmek i¢in gerekli bakim ve koordinasyon
planlamasini yapabilmelidir (49).

SONUC

Palyatif bakim hizmetlerinin gelismis ve gelismekte olan
tilkelerde her gegen giin 6nemi artmaktadir. Kronik
olumciil hastaliklarla miicadele eden hasta yakinlarinin
bekledikleri destegin saglanabilmesi, yasam siiresinin
uzadig1 toplumlarda tizerinde dikkatli alisilmasi gereken
bir toplum sagligi sorunu, hatta insan hakki olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Palyatif bakim bir yasamin son
bulusunu en iyi kalitede saglamak, hastanin bu donemde
kendini ve i¢ huzurunu rahata erdirmesi, son anlarin
yasadig1 hayatta kendini degerli biri olarak gérmesini
saglamada etkilidir. Gerekli egitimleri almis olan
kisiler, palyatif bakimi anlama, uygulama ve sonucunda
duygusal agidan bilingli hareket etme konusunda daha
basarilidir. Yagamin sonu yaklastik¢a hasta ve ailelerine
bakim veren hemsirelere manevi olarak ¢ok biiyiik
gorevler diismektedir. Bu agidan baktigimizda palyatif
bakimin en 6nemli unsurlarindan biri de hemsirelerdir.
Palyatif bakim birimlerinde gérev yapiyor olmak, devam
eden bir 6lim olgusuyla yiiz yiize gelmek hemsire igin
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zor ve mesakkatli bir yoldur. Insanin yagam enerjisinin
zamanla yok olmasi, mesleki motivasyonunun diigmesi
siphesiz ki insanin manevi bir yorgunluk yasamasini
kaginilmaz kilar. Hemsirenin yasadigi ruhsal durum
ve mesleki doyum dedigimiz profesyonellesme ancak
alinan egitimler sayesinde gerceklesecektir. Yasam
sonu konusunda egitim alan hemsirelerin bireysel
farkindaliginin artmasi ve 6liime karsi kaygilarinin azalip
daha bilingli hareket etmesi bu goriisii dogrulamaktadur.
Hemysire egitiminde yasam sonuna yonelik ¢aligmalara
olanak saglanmali ve palyatif bakim konusuna da lisans
egitiminde daha fazla yer verilmelidir. Hemsireligin,
palyatif bakim iizerindeki rolii azimsanmayacak
derecededir ve verilecek olan egitimlerle yasam sonu
bakim en tist seviyeye taginabilecektir.

Hitit Universitesi Erol Olcok Egitim ve Aragtirma
Hastanesinde goérev yapan palyatif bakim sorumlusu
Arzu Hanimdan bu makaleyi destekleyecek bir hatiray1
paylasalim. Arzu Hanim'in gorevi sirasinda bir hasta
yakinindan aldig1 mektup, palyatif bakimin etkisini, hasta
yakininin hissettigi duygu yiikiinii, hemgirelerin yasam
sonu bakim siirecindeki etkisini ve asil 6nemini bizlere
anlatiyor. Kalbine dokundugu insanlarin emeklerine
miitesekkir olmasi, isini severek yapan bir hemsirenin
meslek hayat: boyunca alabilecegi en kiymetli hediyedir.
Arzu Hanimin yasadigi ve bizlere yasattigi gurur,
hemsgirelerin palyatif bakimdaki roliiniin en biiyiik
kanitidir.

‘Ben terminal donem hastasi olan bir babanin kiziyim. Bu
oyle bir stire¢ ki yasamayan bilmez. Diisiiniin ki babaniz
sag, acilar icinde. Onun acilarini birazcik dindirebilmek
icin ne yapabilirim diye siirekli ¢irpimiyorsunuz ve bu
soguk stirecte Yiice Allahin artik bir an énce Azraile emir
vermesi ve canmini almasi igin dua ediyorsunuz. Bu ¢ok
uzun ve mesakkatli siirecte hasta yakini olarak bir yandan
hastamzin acilarina sahit olmak bir yandan ¢aresizlik ve bir
yandan da gecesi giindiizii belli olmayan bir kisir dongiiniin
icinde debelenip dururken dogal olarak psikolojiniz altiist
oluyor ve etraftan, hastane ¢alisanlarindan gelecek en ufak
destege ve sefkate ihtiya¢ duyuyorsunuz.

Ben bu siirecte biitiin bu ilgi, sefkat ve yardimlarim
esirgemeyen Palyatif Bakim Servis Sorumlu Hemsiresi
Sn: Arzu Késeoglunu yiirekten minnet ve tesekkiirlerimi
sunuyorum. Boyle bir yerde boyle bir hemsirenin olmast
biz hasta yakinlar: i¢in biiyiik bir sanstir. Kendisinin diger
¢alisanlara da ornek olmasini diliyor sevgi ve saygilarimi
sunuyorum. (Ayfer Karakus - Mustafa Karakusun Kizi /
CORUM)

Paylasilan anida ad1 gegen kisilerin rizasi alinmigtir.

Tesekkiir

Hasta yakinindan almis oldugu mektubu tiim igtenligi ve
samimiyeti ile paylasan Hitit Universitesi Palyatif Birimi
Sorumlu Hemgiresi Arzu Koseogluna ok tesekkiir ederiz.
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ARTICLE IS NOT PUBLISHED ELSE

Each author should indicate to the editor on the presentation page that part or all of the manuscript is not published
elsewhere and is not in the process of being evaluated in another journal at the same time. Oral or poster presentations
presented at congresses should be indicated on the title page with the name of the congress, place and date. All
responsibility for the articles published in the journal (ethics, scientific, legal, etc.) belongs to the authors.

COPYRIGHT TRANSFER FORM

Copyright Transfer Form (https://dergipark.org.tr/tr/pub/jompac/page/9856) can be obtained from the link. In the
native language of the manuscript (if the manuscript is in English, the manuscript should be in Turkish, the manuscript
should be in Turkish) should be filled in must be sent on-line when loading. According to the 1976 Copyright Act, all
kinds of publication rights of articles accepted for publication belong to the publisher.

WRITING LANGUAGE CONTROL

The publication language of the journal is Turkish and English, and the articles are accepted in both Turkish and
English. Proper use of Turkish is important in articles written in Turkish. For this reason, the Turkish dictionary of
the Turkish Language Association or www.tdk.org.tr address should also be based on a glossary of terms related to the
branches of Turkish medical associations. English articles and English Abstract should be checked by a professional
linguist before being submitted. The spelling and grammatical errors in the manuscript are corrected by our English
language consultant and editorial committee.

STATISTICS EVALUATION

All prospective, experimental and retrospective research articles should be evaluated in terms of statistics (if required
by the statistical expert) and indicated by appropriate planning, analysis and reporting.

ACCEPTANCE OF PUBLISHING

After the approval of the editors and referees, the publication date of the article is taken into consideration. A Doi
number is obtained for each post.

ARTICLE WRITING RULES

Manuscripts are double-spaced with Microsoft Word, and title titles (Abstract, Abstract, Introduction, Materials and
Methods, Results, Discussion, References, etc.) are written in 12 pt. 2.5 cm space should be written at the top and
bottom. The writing style should be Times New Roman. “System International” (SI) units should be used. Figures,
tables and graphs should be referenced in the text. Abbreviations should be given in parentheses where the word first
appears. Turkish articles should be 50% contiguous, and English should be 50% contiguous. A comma should be used
in decimal numbers in Turkish (55.78) and a period (55.78) should be used in English manuscripts. Review should
not exceed 4000 words, research articles 2500, case reports 1500, letters to the editor should not exceed 500 words.
Pages should be numbered from the abstract page.

SECTIONS OF MANUSCRIPT

1. Presentation to the Editor

This is the article that the author of the article sends to the editor of the journal. In this section, it should be noted that
part or all of the article is not published elsewhere and is not in the process of being evaluated in another journal at the
same time, “Material Support and Interest Relationship” status, language and statistical checks are made.

2. Title Page

The category of the article submitted at the beginning of the page should be indicated (clinical analysis, research
article, experimental study, case report, review, etc.). The names and surnames of all authors should be numbered after
the superscript and numbered from 1, and they should be added under the names of the institutions, clinics, cities
and countries. On the title page, each author’s Orcid ID should be his / her e-mail address. This page should include
the Authorized Author (s), name, full address, telephone and e-mail (address information should be indicated in
Turkish if the language of the article is Turkish and English if it is English). Oral or Poster presentations presented at
congresses should be indicated on the title page by giving the name, place and date of the congress.

3. Article File
There should be no names of authors and institutions, only this information should be on the title page.

Title: There should be a short and clear title. It should not contain abbreviations and should be written in Turkish
and English. Abstract: Turkish and English abstracts should be written. In research articles; It should be divided into
sections of Aim, Material, Method, Results and Conclusion and should not exceed 400 words. In the review, case
reports and the like, Oz; it should be short and one paragraph, and should not exceed 300 words in reviews and 250
words in case reports.
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Keywords: Turkish Abstract and English should be found at the end of the abstract. A minimum of 3 and a maximum
of 6 should be written. Words should be separated by semicolons. Keywords should be submitted in accordance with
Subject Medical Subject Headings (MESH) (www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html). Turkish Keywords “Turkey
Science Terms what should be in accordance with (www.bilimterimleri.com). If not, a one-to-one Turkish translation
should be provided.

Figures, Photographs, Tables and Graphics: It should be indicated at the end of the sentence where it is mentioned in
the text, should not be placed in the text, and should be added to the end of the text after the references. Abbreviations
used should be indicated in the description below. If previously printed figures, pictures, tables and graphics are used,
written permission must be obtained and this permission should be stated in the description of figures, pictures, tables
and graphics. The article should be passed by the authors for academic plagiarism prevention program. The picture /
photo should be in jpeg and at least 300 dpi resolution.

Text Sections: The text samples to be sent for publication are as follows.

Editorial Comment / Discussion: It is the evaluation of the original research articles published by the expert other
than the authors. It is published before the articles in the journal.

Research Article: Prospective-retrospective and all kinds of experimental studies can be published. Introduction,
Materials and Methods, Results, Discussion, Conclusion. Abstract (approximately 200-250 words; aim, material
and method, findings and conclusion sections in Turkish and English), Introduction, Material and Method, Results,
Discussion, Conclusion, Acknowledgments, References.

Review: Can be prepared by invited authors or directly. It can be prepared to include the latest medical literature for
any subject that has medical characteristics. Abstract (about 200-250 words, unpartitioned, Turkish and English),
titles, references.

Case Report: These are rare or different articles in diagnosis and treatment. It should be supported with sufficient
number of photographs and diagrams. Abstract (about 100-150 words; no section; Turkish and English), Introduction,
Case report, Discussion, Conclusions.

Letter to the Editor: The articles that are published in the journal within the last year include a maximum of 500 words
containing various opinions, experiences and questions of the readers. There are no Title and Abstract sections. The
number of references is limited to 5. It should be indicated which article (number, date) is dedicated and at the end
there should be the name, institution and address of the author. The answer to the letter is given by the editor or the
author (s) of the article and published in the journal.

Education: Scientific articles supported by the latest clinical and laboratory applications that send messages to readers
on current issues within the scope of the journal. Abstract (about 200-250 words; no section; Turkish and English),
related titles, references.

Book Evaluations: Evaluations of national or internationally accepted books of current value within the scope of the

journal.

WHAT SHOULD BE INDICATED BEFORE THE RESOURCES
ETHICAL DECLERATIONS

Ethics Comittee Approval: The study was carried out with the permission of local Ethics Committee (Permission
granted ............. , Decision No. ............ ).

Informed Consent: Written informed consent was obtained from all participants who participated in this study.
Status of Peer-review: Externally peer-reviewed.

Conflict of Interest Statement: The authors have no conflicts of interest to declare.

Financial Disclosure: The authors declared that this study has received no financial support.

Author Contributions: All of the authors declare that they have all participated in the design, execution, and analysis
of the paper, and that they have approved the final version.

Acknowledgements: If any, it should be written before references.
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References: References should be written according to the order of arrival. If the number of authors in the source is 6
or less, all authors (surname and first name should be the first letter, the names of the authors should be separated by
commas) should be specified; (et al ”), the name of the article (only the first letter of the sentence and the first letter
of the special names will be capitalized), short journal name, year, volume, short page number (15-8, not 15-18) and a
space between the punctuation marks. The format used for the manuscript submission should be as specified in Index
Medicus (www.icmje.org). The list of references should only include studies that have been published or accepted for
publication or have a Doi number. Journal abbreviations should follow the style used in Cumulated Index Medicus
(http://www?2.bg.am.poznan.pl/czasopisma/medicus.php?lang=eng.). The number of references should be limited to
40 in research articles, 60 in reviews, 20 in case reports and 10 in letter to the editor. References should be given in
parentheses at the end of the sentence just before the period. For example (4,5). The author (s) is responsible for the
accuracy of the references. Importance should be given to the synthesis of domestic and foreign sources.

4. Figures and Table Titles

Titles should be written after the references. Each must be submitted as a separate image file (at least 300 dpi resolution,
jpg)-

After the article is accepted for publication, the first copy of the string will be sent to the responsible author by e-mail.

In this text, only the spelling errors will be corrected and no additions or substitutions will be made. The responsible
author will notify the editorial center by e-mail of the corrections within 2 days.

SOURCE WRITING EXAMPLES
Excerpt from journals;
Cesur S, Aslan T, Hoca NT, Cimen E Tarhan G, Cifci A. Clinical importance of serum neopterin level in patients with

pulmonary tuberculosis. Int ] Mycobacteriol 2014; 3: 15-8 (not 15-18).

Excerpt from the book;

Tos M. Cartilage tympanoplasty. st ed. Stuttgart-New York: Georg Thieme Verlag; 2009.

Excerpt from the book, which is the only author and editor;

Neinstein LS. The office visit, interview techniques, and recommendations to parents. In: Neinstein LS (ed). Adolescent
Health Care. A practical guide. 3rd ed. Baltimore: Williams & Wilkins; 1996: 46-60.

Excerpt from the book with multiple authors and editors;

Schulz JE, Parran T Jr.: Principles of identification and intervention. In: Principles of Addicton Medicine, Graem AW.
Shultz TK (eds). American Society of Addiction Medicine, 3rd ed. Baltimore: Williams & Wilkins; 1998: 1-10.

If the editor is also the author of the chapter in the book;

Diener HC, Wilkinson M (editors). Drug-induced headache. In: Headache. First ed., New York: Springer-Verlag;
1988: 45-67.

Excerpt from PhD / Undergraduate Thesis:;

Kilic C. General Health Survey: A Study of Reliability and Validity. phD Thesis, Hacettepe University Faculty of
Medicine, Department of Psychiatrics, Ankara; 1992.

Excerpt from an internet site;

Site name, URL address, author names, access date should be given in detail.

Giving a Doi number;

Joos S, Musselmann B, Szecsenyi J. Integration of complementary and alternative medicine into the family market in
Germany: Result of National Survey. Evid Based Complement Alternat Med 2011 (doi: 10.1093/ecam/nep019).

For other reference styles, see “lCMJE Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals:
Sample References”.

Eder I hereby declare that all or part of the material in this study has not previously been published in any place and
is not currently being evaluated elsewhere for publication. electronic submissions and all kinds of pre-declarations.

Sponsorship Statement

Authors should declare, if any, the roles of sponsors of the study:
1. Design of the study 2. Data collection, analysis and interpretation of the results 3. Writing the report
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CHECKLIST / CONTROL LIST
The checklist must be complete.

What should be in the article;

—Editor to Presentation Page
—Title Page
o FEthical Status,

“Conflict of Interest”

o Orcid numbers and author information should be on this page.
—Main Text

—Copyright Transfer Form

1.

Presentation page to the Editor: It should be written by the responsible author addressed to the editor. Phone
and E-mail must be added. The title, short name of the submitted article, mamis Unpublished previously, has not
been sent to any journal for review and is the original work of the authors “should include a Conflict of Interest
Statement".

. Title page: Turkish and English Article titles / Short titles, Authors and Institutions, Corresponding Author’s

postal address and telephone, Orcid no (mandatory since 2019) and E-mail addresses of all authors. Special
names and lowercase letters should be used in the title.

Main pages of the article: Turkish and English Article Titles / Short Titles, Turkish and English Abstract and
Keywords, Article Text, References, Table and Figure Titles, Tables. This page will not contain author names or
institution information.

Font: Titles should be “Times New Roman 12 and 12 pt, with 11 pt, double-spaced line spacing and 2.5 cm
indentation in all areas.

Abstract: Turkish abstract should start with OZ; “Giris / Amag, Gereg ve Yontem, Bulgular ve Sonug”. The
English abstract should begin with the titte ABSTRACT and include the sections “Introduction / Aim, Material
and Method, Findings / Results, Conclusion”.

Keywords should be added under the abstract in “Keywords”, under “Abstract”. Keywords should be at least 3,
at most 6 words / words, separated by commas, and should be MeSH-compliant.

Material and Method section should indicate the approval of the Ethics Committee (it is recommended to
include the place, date, ethics committee number). In articles that do not require Ethics Committee Approval, it
should be stated that the Approval / Permission of the Institution has been obtained (in order to avoid Conflict
of Interest). Related documents should be sent on request. It should be noted that the author (s) is responsible for
ethical problems.

Statistical terms (such as p, r, a) should not be used in the discussion.

“Financial Support/ Conflict of Interest Status”; should be stated before the bibliography and “Acknowledgment”
should be written before the bibliography.

10.References Representation; should be as detailed in the spelling rules. Journal’s number number “(2)” is not in

bibliography. In articles with up to six authors, the names of all authors should be written (with the first letter of
surname and first name), and for articles with seven or more authors, the first three authors should be cited as
et al (et al.). The name of the manuscript should be in the form of sentence usage (except for special names and
first letter). The journal should be given a short name. A space must be left between the punctuation marks
after the journal name.

11.Tables, Graphs, Pictures and Figures should be placed under a separate title after the bibliography. Figures /

Images (at least 300 dpi resolution, must be jpeg file) and Tables should be submitted as one or more separate
files.

12.Copyright Transfer Form: Must be filled in the original language of the manuscript. It must be signed by all

authors. In the absence of the signature of all authors, the Corresponding Author may take responsibility and
sign on behalf of all authors.
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dergipark.org.tr/tr/pub/jompac/archive web adresinden ve Dergipark web sayfasindan tiim sayilara iicretsiz olarak
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yayimlanmaktadir. Hakemli bir dergi olarak gelen yazilar biyomedikal makalelere ait Uluslararasi Tip Dergileri
Editorleri Komitesi (www.icmje.org) tarafindan tanimlanan standart gereksinimler ile ilgili ortak kurallara
uygunlugu agisindan degerlendirilmektedir. Dergimizde yayimlanmis makalelerin tamamina elektronik ortamdan
ulagabilir, DergiPark web sitemizden (https://dergipark.org.tr/en/pub/jompac) okuyabilir, indirebilirsiniz. Amacimiz
siz meslektaslarimizin géndermis oldugu yayinlarin karar ve yayimlanma siirecini en kisa siirede sonuca ulastirmaktir.
Dergimizin kalitesini yiikseltmek i¢in her zaman Onerilere ve yapici elestirilere agik oldugumuzu ve bu konudaki
bildirimlere gereken hassasiyeti gosterecegimizi belirtmek isteriz. Makale isletim sisteminde ve atiflarda derginin
Ingilizce ad1 kullanilacaktir.

Journal of Medicine and Palliative Care (JOMPAC) kapsam olarak tibbin ve tipla ilgili saglik bilimlerinin her
brang: ile ilgili retrospektif / prospektif klinik ve laboratuvar ¢aligmalari, ilging olgu sunumlari, davet {izerine
yazilan derlemeler, editére mektuplar, orijinal goriintiiler, kisa raporlar ve teknik yazilar1 yayimlayan bilimsel,
hakemli bir dergidir. Derginin dili Ingilizce ve Tiirk¢edir. Makaleler hem Tiirk¢e hem de Ingilizce olarak kabul
edilmektedir. Tiirk¢e gonderilen makalelerde ayrica Ingilizce Baglik, Abstract, Keywords olmall, 1ngilizce olarak
gonderilen makalelerde de ayrica Tiirkge Baslik, Oz, Anahtar Kelimeler olmalidir. Bagka bir dergide yayimlanmig
veya degerlendirilmek {izere gonderilmis yazilar veya dergi kurallarina gore hazirlanmamis yazilar degerlendirme
i¢in kabul edilmez. Editor, yardimct editor ve yayinci dergide yayimlanan yazilar i¢in herhangi bir sorumluluk kabul
etmez. Dergimizde yayimlanmis makalelerin tamamina elektronik ortamdan ulasabilir, https://dergipark.org.tr/tr/
pub/jompac web sitemizden okuyabilir, indirebilirsiniz. Yazilarin tiim bilimsel sorumlulugu yazar(lar)a aittir.

DERGI ADI
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DERGI ADININ KISALTMASI
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YAZISMA ADRESI

Yazilar e-posta yoluyla sorumlu yazar tarafindan, DergiPark’a kayit olunduktan sonra DergiPark tizerinden https://
dergipark.org.tr/tr/journal/3258/submission/step/manuscript/new linkine girilerek génderilmelidir.

MAKALE GENEL YAZIM KURALLARI

Yazilarin tiim bilimsel sorumlulugu yazar(lar)a aittir. Editor, yardimci editdr ve yayinci dergide yayimlanan yazilar
i¢in herhangi bir sorumluluk kabul etmez.

EDITORIYEL ON KONTROL DEGERLENDIRMESI

Journal of Medicine and Palliative Care (JOMPAC)e gonderilen yazilar format ve intihal agisindan degerlendirilir.
Formata uygun olmayan yazilar degerlendirilmeden sorumlu yazara geri gonderilir. Bu tarz bir zaman kaybinin
olmamasi i¢in yazim kurallar1 gozden gegirilmelidir. Basim i¢in gonderilen tiim yazilar iki veya daha fazla yerli/
yabanci hakem tarafindan degerlendirilir. Makalelerin degerlendirilmesi, bilimsel 6nemi, orijinalligi goz Oniine
almarak yapilir. Yayima kabul edilen yazilar editérler kurulu tarafindan igerik degistirilmeden yazarlara haber
verilerek yeniden diizenlenebilir. Makalenin dergiye gonderilmesi veya yayima kabul edilmesi sonrasi isim sirasi
degistirilemez, yazar ismi eklenip ¢ikartilamaz.
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BILIMSEL VE ETiK SORUMLULUK

Journal of Medicine and Palliative Care (JOMPAC)’in yayin ve yayin siiregleri, Diinya Tibbi Editorler Dernegi
(World Association of Medical Editors (WAME)), Yayin Etigi Komitesi (Committee on Publication Ethics (COPE)),
Uluslararas: Tibbi Dergi Editorleri Konseyi (International Council of Medical Journal Editors (ICMJE)), Bilim
Editorleri Konseyi (Council of Science Editors (CSE)), Avrupa Bilim Editorleri Birligi (EASE) ve Ulusal Bilgi
Standartlar1 Organizasyonu (National Information Standards Organization (NISO)) kurallarina uygun olarak
sekillendirilmistir. Dergi, Bilimsel Yayincilikta Seffaflik ve En Iyi Uygulama Ilkelerine (Principles of Transparency
and Best Practice in Scholarly Publishing (doaj.org/bestpractice)) uygundur.

Klinik aragtirma makalelerinin protokolii Etik Komitesi tarafindan onaylanmis olmalidir. Insanlar izerinde yapilan
tim c¢aligmalarda “Gereg ve Yontem” boliimiinde ¢aligmanin ilgili komite tarafindan onaylandigi veya ¢aligmanin
Helsinki ilkeler Deklarasyonuna (https://www.wma.net/what-we-do/medical-ethics/declaration-of-helsinki/)
uyularak gerceklestirildigine dair bir cimle yer almalidir. Caliymaya dahil edilen tiim kisilerin Bilgilendirilmis
Onam Formu’nu imzaladig1 metin iginde belirtilmelidir. Journal of Medicine and Palliative Care (JOMPAC)’e
génderilen makalelerdeki ¢aligmalarin Helsinki Ilkeler Deklarasyonu'na uygun olarak yapildigi, kurumsal etik
ve yasal izinlerin alindig1 varsayilacak ve bu konuda sorumluluk kabul edilmeyecektir. Calismada “Hayvan” 6gesi
kullanilmis ise yazarlar, makalenin Gere¢ ve Yontem bolimiinde hayvan haklarini Guide for the Care and Use of
Laboratory Animals (https://www.nap.edu/catalog/5140/guide-for-the-care-and-use-of-laboratory-animals)
prensipleri dogrultusunda koruduklarini, ¢alismalarinda ve kurumlarinin etik kurullarindan onay aldiklarini
belirtmek zorundadir. Olgu sunumlarinda hastanin kimliginin ortaya ¢ikmasina bakilmaksizin hastalardan
“Bilgilendirilmis riza” alinmalidir. Makalede Etik Kurul Onay1 alinmasi gerekli ise; alinan belge makale ile birlikte
gonderilmelidir. Makale yazarlar tarafindan akademik intihal 6nleme programindan gecirilmelidir. Makalenin etik
kurallara uygunlugu yazarlarin sorumlulugundadir.

Tiim makale bagvurulari intihal aragtirilmast i¢in taranmali ve sonrasinda dergi sistemine yiiklenmelidir. Intihal, atif
manipiilasyonu ve ger¢ek olmayan verilerden stiphelenilmesi veya arastirmalarin kotiiye kullanilmas: durumunda,
yayin kurulu COPE y6nergelerine uygun olarak hareket eder. Bakiniz: Guidance from the Committee on Publication
Ethics (COPE).

Yazar olarak listelenen her bireyin Uluslararast Tip Dergisi Editorleri Komitesi (ICMJE - www.icmje.org)
tarafindan onerilen yazarlik kriterlerini karsilamasi gerekir. ICMJE yazarligin asagidaki 4 kritere dayanmasin1 dnerir:
(1) Caligmanin tasarimi, verilerin elde edilmesi, analizi veya yorumlanmasi(2) Dergiye gonderilecek kopyanin
hazirlanmasi veya bu kopyanin igerigini bilimsel olarak etkileyecek ve ileriye gotiirecek sekilde katki saglanmasi
(3) Yayimlanacak kopyanin son onayi (4) Caligmanin tiim boliimleri hakkinda bilgi sahibi olma ve tiim béliimleri
hakkinda sorumlulugu alma.

Bir yazar, yaptig1 calismanin bélimlerinden sorumlu olmanin yani sira, ¢alismanin diger belirli boliimlerinden
hangi ortak yazarlarin sorumlu oldugunu bilmeli ayrica yazarlar, ortak yazarlarinin katkilarinin biitiinligiine
giivenmelidir. Yazar olarak atananlarin tiimii yazarlik i¢in dort kriteri de karsilamali ve dort kriteri karsilayanlar yazar
olarak tanimlanmalidir. Dort kriterin tiimiinii karsilamayanlara makalenin baslik sayfasinda tesekkiir edilmelidir.
Yayin kurulu yazarlik sartlarini karsilamayan bir kisinin yazar olarak eklendiginden siiphe ederse yazi daha fazla
incelenmeksizin reddedilecektir.

Journal of Medicine and Palliative Care (JOMPAC)e gonderilen bir ¢alisma igin bireylerden veya kurumlardan
alinan mali hibeler veya diger destekler Editér Kurulu'na bildirilmelidir. Potansiyel bir ¢ikar ¢atigmasini bildirmek
i¢cin, ICMJE Potansiyel Cikar Catismasi Bildirim Formu, katkida bulunan tiim yazarlar tarafindan imzalanmali ve
gonderilmelidir. Editorlerin, yazarlarin veya hakemlerin ¢ikar ¢atigmasi olasilig, derginin Editor Kurulu tarafindan
COPE ve ICMJE yonergeleri kapsaminda ¢oziimlenecektir. Derginin Editér Kurulu, tiim itiraz durumlarint COPE
kilavuzlar: kapsaminda ele almaktadir. Bu gibi durumlarda, yazarlarin itirazlari ile ilgili olarak yaz: isleri biirosu ile
dogrudan temasa ge¢meleri gerekmektedir. Gerektiginde, dergi i¢inde ¢oziilemeyen olaylar1 ¢6zmek i¢in bir kamu
denetgisi atanabilir. Bag editor itiraz durumlarinda karar alma siirecinde alinacak kararlarla ilgili nihai otoritedir.
Yazarlar, dergiye bir makale gonderirken, yazilarin telifhaklarini Journal of Medicine and Palliative Care (JOMPAC)e
devretmis olmay1 kabul ederler. Yaz1 yayimlanmamak iizere reddedilirse veya herhangi bir sebepten geri ¢ekilirse telif
hakki yazarlara geri verilir.Sekiller, tablolar veya diger basili materyaller de dahil olmak {izere basili ve elektronik
formatta daha once yayimlanmis igerik kullaniliyorsa yazarlar telif haklar1 sahiplerinden gerekli izinleri almalidur.
Bu konudaki hukuki, finansal ve cezai yiikiimliiliikkler yazarlara aittir. Journal of Medicine and Palliative Care'de
(JOMPAC) yaymmlanan makalelerde belirtilen ifade veya goriisler, editorlerin, yayin kurulunun veya yaymcinin
goriislerini yansitmaz; editorler, yayin kurulu ve yaymnci bu tiir materyaller icin herhangi bir sorumluluk veya
yikiimliiliik kabul etmez. Yayinlanan icerikle ilgili nihai sorumluluk yazarlara aittir.


https://publicationethics.org/
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MAKALE “BASKA BiR YERDE YAYIMLANMAMISTIR” IBARESI

Her yazar makalenin bir boliimiiniin veya tamaminin bagka bir yerde yayimlanmadigini ve ayni anda bir diger
dergide degerlendirilme siirecinde olmadigini, editdre sunum sayfasinda belirtmelidirler. Kongrelerde sunulan sozlii
veya poster bildirilerin, baslik sayfasinda kongre ads, yer ve tarih verilerek belirtilmesi gereklidir. Dergide yayimlanan
yazilarin her tiirlit sorumlulugu (etik, bilimsel, yasal, vb.) yazarlara aittir.

YAYIN HAKKI DEVIR FORMU

Telif Hakki Devir Formu (https://dergipark.org.tr/tr/journal/3258/file/3177/show) linkinden temin edilebilir.
Makalenin ana dilinde (makalenin dili Ingilizce ise, Ingilizce olmalidir, makalenin dili Tiirkge ise, Tiirkge olmalidir)
doldurulmali, makale (https://dergipark.org.tr/tr/journal/3258/submission/step/manuscript/new) adresi {izerinden
yiiklenirken on-line olarak génderilmelidir. 1976 Copyright Acte gore, yayimlanmak iizere kabul edilen yazilarin her
tiirli yayin hakki yayimcriya aittir.

YAZIM DiLi KONTROLU

Derginin yayin dili Tiirkge ve Ingilizcedir, makaleler hem Tiirkce hem de Ingilizce olarak kabul edilmektedir. Tiirkge
yazilan yazilarda diizgiin bir Tiirkge kullanimi 6nemlidir. Bu nedenle Tiirk Dil Kurumunun Tiirkce sozliigii veya
www.tdk.org.tr adresi ayrica Tiirk tibbi derneklerinin kendi branglarina ait terimler sézliigii esas alinmalidir. Ingilizce
makaleler ve Ingilizce Abstract génderilmeden once profesyonel bir dil uzmani tarafindan kontrol edilmelidir.
Yazidaki yazim ve gramer hatalari icerik degismeyecek sekilde Ingilizce dil danismanimiz ve redaksiyon komitemiz
tarafindan diizeltilmektedir.

ISTATiISTiK DEGERLENDiIRMESI

Tim prospektif, deneysel ve retrospektif aragtirma makaleleri istatistik yoniinden (gerekirse istatistik uzmani
tarafindan) degerlendirilmeli ve uygun plan, analiz ve raporlama ile belirtilmelidir.

YAYIMA KABUL EDILMESI

Editor ve hakemlerin uygunluk vermesi sonrasi makalenin gonderim tarihi esas alinarak yayim sirasina alinir. Her
yaz1 i¢in bir Doi numaras: alinir.

MAKALE YAZIM KURALLARI

Yazilar Microsoft Word programi ile ¢ift satir aralikli ve baglik yazilar1 (Makale Adi, Oz, Abstract, Giris, Gereg ve
Yontem, Bulgular, Tartigma, Kaynaklar vs.) 12 punto olarak, makalenin diger kisimlar1 11 punto olacak sekilde,
her sayfanin iki yaninda ve alt ve iist kisminda 2,5 cm bogluk birakilarak yazilmalidir. Yazi stili Times New Roman
olmalidir. “System International” (SI) unitler kullanilmalidir. ekil, tablo ve grafikler metin iginde refere edilmelidir.
Kisaltmalar, kelimenin ilk gegtigi yerde parantez iginde verilmelidir. Tiirk¢e makalelerde %50 bitisik yazilmali,
ayni sekilde Ingilizcelerde de 50% bitigik olmalidir. Tiirk¢ede ondalik sayilarda virgiil kullanilmal (55,78) Ingilizce
yazilarda nokta (55.78) kullanilmalidir. Derleme 4000, arastirma makalesi 2500, olgu sunumu 1500, editére mektup
500 kelimeyi gegmemelidir. Oz sayfasindan itibaren sayfalar numaralandirilmalidir.

Yazinin Boliimleri

1. Editore Sunum Sayfast

Journal of Medicine and Palliative Care (Tip ve Palyatif Bakim Dergisi)de yayimlanmak iizere degerlendirilmesi
isteginin belirtildigi, makalenin sorumlu yazar: tarafindan dergi editoriine hitaben gonderdigi yazidir. Bu kisimda
makalenin bir bélimiiniin veya tamaminin bagka bir yerde yayimlanmadigi ve aymi anda bir diger dergide
degerlendirilme siirecinde olmadigi, “Maddi Destek ve Cikar Iliskisi” durumu, dil ve istatistik kontroliiniin yapildig:
belirtilmelidir.

2. Baslik Sayfasi

Sayfa basinda gonderilen makalenin kategorisi belirtilmedir (klinik analiz, arastirma makalesi, deneysel ¢alisma, olgu
sunumu, derleme vs). Tiim yazarlarin ad ve soyadlar1 yazildiktan sonra tist simge ile 1'den itibaren numaralandirilip,
calistiklar1 kurum, klinik, sehir ve {ilke yazar isimleri altina eklenmelidir. Baslik sayfasinda her yazarin Orcid no
bilgisi, e-posta adresi olmalidir. Bu sayfada Sorumlu Yazar belirtilmeli isim, agik adres, telefon ve e-posta bilgileri
eklenmelidir (Dergimizin formati geregi adres bilgileri, kurumlar1 makale dili Tiirkge ise Tiirkge olarak, Ingilizce ise
Ingilizce olarak belirtilmelidir). Kongrelerde sunulan Sézlii veya Poster bildiriler baslik sayfasinda kongre ad, yer ve
tarih verilerek belirtilmelidir.


https://dergipark.org.tr/tr/journal/3258/file/3177/show
https://dergipark.org.tr/tr/journal/3258/submission/step/manuscript/new

3. Makale Dosyast
Yazar ve kurum isimleri bulunmamalidir, bu bilgiler sadece baslik sayfasinda olmalidir.

Baglik: Kisa ve net bir baglik olmalidir. Kisaltma icermemeli, Tiirkge ve Ingilizce olarak yazilmalidir. Oz: Tiirkge ve
ingilizce (Abstract) yazilmalidir. Arastirma makalelerinde Oz; Amag, Gereg, Yontem, Bulgular ve Sonug boliimlerine
ayrilmali ve 400 kelimeyi gegmemelidir. Derleme, olgu sunumlari ve benzerlerinde Oz; kisa ve tek paragraflik olmals,
derlemelerde 300, olgu sunumlarinda 250 kelimeyi gegmemelidir.

Anahtar Kelimeler: Tiirk¢e Oz’iin ve Ingilizce Abstract'in sonlarinda bulunmalidir. En az 3 en fazla 6 adet yazilmalidir.
Kelimeler birbirlerinden noktali virgiil ile ayrilmalidir. Ingilizce Anahtar Kelimeler (Keywords) “Medical Subject
Headings (MESH)" uygun (www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html) olarak verilmelidir. Tiirk¢e Anahtar Kelimeler
“Tirkiye Bilim Terimleri’ ne uygun olarak verilmelidir (www.bilimterimleri.com). Bulunamamas: durumunda bire
bir Tiirkce terciimesi verilmelidir.

Sekil, Fotograf, Tablo ve Grafikler: Metin icinde gectigi yerlerde ilgili climlenin sonunda belirtilmeli, metin igine
yerlestirilmemeli, kaynaklardan sonra metin sonuna eklenmelidir. Kullanilan kisaltmalar altindaki agiklamada
belirtilmelidir. Daha 6nce basilmis sekil, resim, tablo ve grafik kullanilmis ise yazili izin alinmalidir ve bu izin agiklama
olarak sekil, resim, tablo ve grafik agiklamasinda belirtilmelidir. Makale yazarlar tarafindan akademik intihal 6nleme
programindan gegirilmelidir. Resim / fotograf jpeg ve en az 300 dpi ¢oziiniirliikte olmalidir.

Metin Boéliimleri: Yayimlanmak iizere génderilecek yazi drnekleri su sekildedir.

Editériyel Yorum / Tartisma: Yayinlanan orijinal arastirma makaleleri ile ilgili, arastirmanin yazarlar1 disindaki, o
konunun uzmani tarafindan degerlendirilmesidir. Dergide makalelerden 6nce yayimlanir.

Arastirma Makalesi: Prospektif-retrospektif ve her tiirlii deneysel ¢aligmalar yayimlanabilmektedir. Giris, Gereg ve
Yontem, Bulgular, Tartigma, Sonug olarak diizenlenmelidir. Oz (yaklasik 200-250 kelime; amag, gere¢ ve yontem,
bulgular ve sonug béliimlerinden olusan Tiirkge ve Ingilizce), Giris, Gereg ve Yontem, Bulgular, Tartigma, Sonug,
Tesekkiir, Kaynaklar.

Derleme: Davet edilen yazarlar tarafindan veya dogrudan hazirlanabilir. Tibbi 6zellik gésteren her tiirlii konu i¢in son
tip literatiiriinii de i¢ine alacak sekilde hazirlanabilir. Oz (yaklasik 200-250 kelime, boliimsiiz, Tiirkce ve Ingilizce),
konu ile ilgili Bagliklar, Kaynaklar.

Olgu Sunumu: Tan1 ve tedavide farklilik gésteren veya nadir goriilen makalelerdir. Yeterli sayida fotograflarla ve
semalarla desteklenmis olmalidir. Oz (yaklasik 100-150 kelime; boliimstiz; Tiirkge ve Ingilizce), Giris, Olgu sunumu,
Tartigma, Sonuc olarak diizenlenmelidir.

Editére Mektup: Dergide son bir yil iginde yayimlanan makaleler ile ilgili okuyucularin degisik goriis, tecriibe ve
sorularini iceren en fazla 500 kelimelik yazilardir. Baglik ve Oz boliimleri yoktur. Kaynak sayisi 5 ile sinirlidir. Hangi
makaleye (sayi, tarih verilerek) ithaf olundugu belirtilmeli ve sonunda yazarin ismi, kurumu, adresi bulunmalidir.
Mektuba cevap, editor veya makalenin yazar(lar)1 tarafindan, yine dergide yayimlanarak verilir.

Egitim: Derginin kapsami icinde giincel konularda okuyucuya mesaj veren son klinik ve laboratuvar uygulamalarin
da destekledigi bilimsel makalelerdir. Oz (yaklagik 200-250 kelime; boliimsiiz; Tiirkce ve Ingilizce), konu ile ilgili
Bagliklar, Kaynaklar.

Kitap Degerlendirmeleri: Derginin kapsami iginde giincel degeri olan ulusal veya uluslararasi kabul gérmiis kitaplarin
degerlendirmeleridir.

KAYNAKALRDAN HEMEN ONCE BELIRTILMESI GEREKENLER
ETiK BEYANLAR

Etik Kurul Onay1 (Eger gerkeiyorsa): “Calisma igin ........... Etik Kurulu'ndan ........ tarih ve ...... say1 /karar no ile etik
kurul onay1 alinmustir” ifadesiyle yazarlar tarafindan belirtilmelidir.

Aydinlatilmis Onam: Bu calismaya katilan hasta(lar)dan yazili onam alinmigtir (Olgu sunumlarinda ve kisilerle
yapilan prospektif calismalarda mutlaka olmalidir. Eger ¢alisma retrospektif ise: “Aydinlatilmig Onam: Caligma
retrospektif olarak dizayn edildigi i¢in hastalardan aydinlatilmis onam alinmamigtir” ifadesiyle yazarlar tarafindan
belirtilmelidir.

Hakem Degerlendirme Siireci: “Harici ¢ift kor hakem degerlendirmesi” ifadesiyle yazarlar tarafindan belirtilmelidir.

Cikar Catismasi: “Yazarlar bu ¢alismada herhangi bir ¢ikara dayali iliski olmadigini beyan etmislerdir” ifadesiyle
yazarlar tarafindan belirtilmelidir.

Finansal Destek: “Yazarlar bu ¢aliymada finansal destek almadiklarini beyan etmislerdir” ifadesiyle yazarlar tarafindan
belirtilmelidir.

Yazar Katkilar:: “Yazarlarin timii; makalenin tasarimina, yiriitiilmesine, analizine katildigini ve son stiriimiini
onayladiklarini beyan etmislerdir.” ifadesiyle yazarlar tarafindan belirtilmelidir.

Tesekkiir Yazis1: Varsa kaynaklardan once yazilmalidir.


www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html
www.bilimterimleri.com

Kaynaklar: Kaynaklar makalede gelis sirasina gore yazilmalidir. Kaynaktaki yazar sayis1 6 veya daha az ise tiim
yazarlar (soyad1 ve adinin ilk harfi olacak sekilde olmaly, yazar isimleri birbirinden virgiil ile ayirilmali) belirtilmeli, 7
veya daha fazla ise ilk 3 isim yazilip ve ark. (“et al”) eklenmeli, makale ismi (Tiimce seklinde sadece ciimlenin ilk harfi
ve 6zel isimlerin ilk harfi biiyiik olacak), kisa dergi ads, y1l, cilt, kisa sayfa no (15-8. seklinde olacak, 15-18 olmayacak)
eklenmeli ve noktalama isaretleri arasinda birer bosluk birakilmalidir. Kaynak yazimi i¢in kullanilan format Index
Medicus’ta belirtilen sekilde olmalidir (www. icmje.org). Kaynak listesinde yalnizca yaymlanmis ya da yayinlanmasi
kabul edilmis veya Doi numarasi almis ¢alismalar yer almalidir. Dergi kisaltmalar1 Cumulated Index Medicus’ta
kullanilan stile uymalidir (http://www2.bg.am.poznan.pl/czasopisma/ medicus.php?lang=eng.). Kaynak sayisinin
arastirma makalelerinde 40, derlemelerde 60, olgu sunumlarinda 20, editére mektupta 10 ile sinirlandirilmasina 6zen
gosterilmelidir. Kaynaklar metinde ctimle sonunda nokta isaretinden hemen 6nce parantez kullanilarak belirtilmelidir.
Ornegin (4,5). Kaynaklarin dogrulugundan yazar(lar) sorumludur. Yerli ve yabanci kaynaklarin sentezine énem
verilmelidir.

4. Sekil, Grafik, Resim ve Tablo Basliklar:
Bagliklar kaynaklardan sonra yazilmalidir. Her biri ayr1 bir goriintii dosyasi (en az 300 dpi ¢oziiniirliikte, jpg) olarak

gonderilmelidir.

Makalenin basima kabuliinden sonra Dizginin ilk diizeltme niishasi sorumlu yazara e-posta yoluyla gonderilecektir.
Bu metinde sadece yazim hatalar1 diizeltilecek, ekleme ¢ikartma yapilmayacaktir. Sorumlu yazar diizeltmeleri 2 giin
icinde bir dosya halinde e-posta ile yayin idare merkezine bildirecektir.

Kaynak Yazim Ornekleri

Dergilerden yapilan alints;

Cesur S, Aslan T, Hoca NT, Cimen E Tarhan G, Cifci A. Clinical importance of serum neopterin level in patients with
pulmonary tuberculosis. Int ] Mycobacteriol 2014; 3: 15-8 (15-18 degil).

Kitaptan yapilan alinty;

Tos M. Cartilage tympanoplasty. 1st ed. Stuttgart-New York: Georg Thieme Verlag; 2009.

Tek vazar ve editorii olan kitaptan alinti;

Neinstein LS. The office visit, interview techniques, and recommendations to parents. In: Neinstein LS (ed). Adolescent
Health Care. A practical guide. 3rd ed. Baltimore: Williams&Wilkins; 1996: 46-60.

Coklu yazar ve editorii olan kitaptan alint;

Schulz JE, Parran T Jr: Principles of identification and intervention. In:Principles of Addicton Medicine, Graham AW.
Shultz TK (eds). American Society of Addiction Medicine, 3rd ed. Baltimore: Williams&Wilkins; 1998: 1-10.
Eger editér ayn1 zamanda Kitap i¢inde béliim yazari ise;

Diener HC, Wilkinson M (editors). Drug-induced headache. In: Headache. First ed., New York: Springer-Verlag;
1988: 45-67.

Doktora/lisans tezinden alint;

Kilig C. General Health Survey: A Study of Reliability and Validity. phD Thesis, Hacettepe University Faculty of
Medicine, Department of Psychiatrics, Ankara; 1992.

Bir internet sitesinden alinti;

Sitenin adi, URL adresi, yazar adlari, erisim tarihi detayli olarak verilmelidir.

Doi numarasi vermek;

Joos S, Musselmann B, Szecsenyi J. Integration of complementary and alternative medicine into family prac- tice in
Germany: Result of National Survey. Evid Based Complement Alternat Med 2011 (doi:10.1093/ecam/nep019).

Diger referans stilleri i¢in “lICMJE Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals: Sample
References” sayfasini ziyaret ediniz.

“Bu ¢aligmanin i¢indeki materyalin tamami ya da bir kisminin daha 6nce herhangi bir yerde yayimlanmadigini ve
halihazirda da yayin icin bagka bir yerde degerlendirilmede olmadigini beyan ederim.” Bu 400 kelimeye kadar olan
ozler harig, sempozyumlar, bilgi aktarimlari, kitaplar, davet tizerine yazilan makaleler, elektronik formatta gonderimler
ve her tiirden 6n bildirileri igerir.


www.icmje.org
http://www2.bg.am.poznan.pl/czasopisma/medicus.php%3Flang%3Deng.

Sponsorluk Beyani

Yazarlar asagida belirtilen alanlarda, varsa ¢alismaya sponsorluk edenlerin rollerini beyan etmelidirler:

1. Calismanin dizayni 2. Veri toplanmasi, analizi ve sonuglarin yorumlanmasi 3. Raporun yazilmasi

KONTROL LiSTESI

Kontrol listesindekiler eksiksiz yapilmalidir.

Makalede mutlaka olmasi gerekenler;

—Editore Sunum Sayfasi

—Bagslik Sayfasi

o Ftik Durum,
« “Cikar Catismast Durumu” belirtir ciimle,

o Orcid numaralari ve yazar bilgileri bu sayfada olmalidir.

—Ana Metin
—Telif Hakk: Devri Formu

1.

Editore Sunum Sayfasi: Sorumlu Yazar tarafindan editére hitaben yazilmis olmalidir. Telefon ve E-posta
eklenmelidir. Gonderilen makalenin adi, kisa adi, “Daha 6nceden yayimlanmamis, su an herhangi bir dergiye
degerlendirilmek iizere gonderilmemistir ve yazarlarin kendi orijinal ¢aligmasidir” ibaresi, “Cikar Catigmasi
Beyan1” icermelidir.

Baglik sayfasi: Tiirkce ve Ingilizce Makale basliklar1 / Kisa bagliklar, Yazarlar ve Kurumlari, Sorumlu Yazar posta
adresi ve telefon, tiim yazarlarin Orcid no (2019 yilindan itibaren zorunludur) ve E-posta adresleri. Baglikta 6zel
isimler ve ilk harf disinda kiiciik harf kullanilmalidar.

Makalenin Ana Metin sayfalar:: Tiirke ve Ingilizce Makale Bagliklar1 / Kisa Basliklar, Tiirk¢e ve Ingilizce Oz
/ Abstract ve Anahtar Kelimeler / Keywords, Makale Metni, Kaynaklar, Tablo ve $ekil Bagliklari, Tablolar. Bu
sayfada yazar isimleri, kurum bilgileri olmayacaktir.

Yazi1 tipi: Bagliklarda “Times New Roman” ve 12 punto olmali, makalenin diger kisimlarinda 11 punto, cift
bosluklu satir arasi ve tiim alanlarda 2,5 cm girinti ayariyla yazilmalidir.

Oz / Abstract: Tiirkge 6zet OZ ile baslamals; “Giris / Amag, Gereg ve Yontem, Bulgular ve Sonug” kisimlarini
icermelidir. Ingilizce 6zet ABSTRACT basligiyla baglamali “Introduction / Aim, Material and Method, Findings
/ Results, Conclusion” kisimlarini icermelidir.

Anahtar Kelimeler / Keywords: Tiirkge Oz kisminin altina “Anahtar Kelimeler”, Ingilizce “Abstract” kisminin
altinda “Keywords” (birlesik) halde eklenmelidir. Anahtar kelimeler en az 3, en ¢ok 6 kelime / s6zciik olmal,
birbirlerinden virgiille ayirilmali1 ve MeSHe uygun olmalidir.

Gereg ve Yontem kisminda Etik Kurul Onayi alindig1 (Alindig yer, tarih, etik kurul no olacak sekilde yazilmas:
onerilir) belirtilmelidir. Etik Kurul Onay1 gerektirmeyen makalelerde Kurum Onay1 / Izni alindigi (Cikar
Catigmast olmamast icin) belirtilmelidir. Ilgili belgeler talep edildiginde gonderilmelidir. Etik problemlerde
sorumlulugun yazar(lar)da oldugu unutulmamalidir.

Tartismada istatiksel terimler (p, r, a gibi) kullanilmamalidur.

“Maddi Destek / Cikar Catismas1 Durumu” kaynak¢adan dnce belirtilmeli, “Tesekkiir Yazist” varsa kaynak¢adan
once yazilmalidir.

10.Kaynak Gosterimi; yazim kurallarinda detayli anlatildig: gibi olmalidir. Derginin say1 numarasi “(2)” parantez

icinde olacak sekilde bizim kaynak¢a gosterimimizde bulunmamaktadir. Alti yazara kadar yazar1 olan
makalelerde biitiin yazarlarin adi yazilmali (Soyad: ve Adinin ilk harfi olacak sekilde), yedi ve daha tstii yazarl
makalelerde ilk {i¢ yazar, et al (ve ark.) seklinde kaynak gosterilmelidir. Makalenin adi Téimce kullanimi seklinde
(ozel isimler ve ilk harf disinda kiigiik harf kullanilmalidir) olmalidir. Derginin kisa ad1 verilmelidir. Dergi
adindan sonraki noktalama isaretleri arasinda birer bosluk birakilmalidir.

11.Tablo, Sekil ve Resimler ayr1 bir baslik altinda kaynak¢adan sonra yerlestirilmelidir. $ekil / Resim (En az 300 dpi

¢oziiniirliikte, jpeg dosyasi olmalidir) ve Tablolar ayri bir veya daha fazla dosya halinde gonderilmelidir.

12.Telif Hakki Devri Formu: Makalenin asil dilinde doldurulmalidir. Tiim yazarlar tarafindan imzalanmalidir. Tim

yazarlarin imzasinin olmadig1 durumlarda Sorumlu Yazar tiim yazarlar adina sorumlulugu alarak imzalayabilir.



