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Bati Karadeniz Tip Dergisi

YAZARLAR ICIN BILGILER

“Bat1 Karadeniz Tip Dergisi”, Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiil-
tesi'nin bilimsel yayim organidir. Ulusal ve uluslararas: tim kurum ve kisilere
elektronik olarak ticretsiz ulasmay1 hedefleyen hakemli bir dergidir. Dergi yilda
¢ kez olmak tizere Nisan-Agustos ve Aralik aylarinda yayimlanir. Derginin
yayim dili Tiirkge ve Ingilizcedir.

Derginin amaci Tiirkiye’de ve yurtdisinda ilgili alanlarda yapilan nitelikli aras-
tirma ¢alismalarini ulusal ve uluslararasi bilim ortamimna sunarak duyurmak,
paylagmak ve siirekli bir egitim platformu olusturarak bilimsel ve sosyal iletisi-
min saglanmasina katkida bulunmaktir.

Dergide bu amaglar dogrultusunda Temel, Dahili ve Cerrahi Tip Bilimleri
alaninda 6zglin arastirmalar, olgu sunumlari, derlemeler, kisa bilgi makalesi,
editére mektup, biyografi yazilar: ve makale bigcimine getirilen toplanti bildirileri
yayimlanir. Kongre, sempozyum, elektronik ortamda sunulmus bildiriler veya
6n ¢alismalar, bu durumun belirtilmesi kosuluyla yayimlanabilir.

Bu dergiye gonderilen yazilar, daha 6nce herhangi bir yerde yayimlanmamus ve
yayimlanmak tizere baska bir dergiye gonderilmemis olmas sart1 ile kabul edilir.

Tim yazilar 6nce editor ve yardimer editorler tarafindan 6n degerlendirmeye
alinir. Daha sonra degerlendirilmesi igin derginin bilimsel danigma kurulu
tyelerine gonderilir. Yayimlanmak tizere dergiye iletilen tiim makalelerde
hakem degerlendirmesine bagvurulur. Gerekli durumlarda diizeltmeler yapila-
bilir. Yazarlardan bazi sorularin yanitlanmasi ve eksiklerin tamamlanmas iste-
nebilir. Dergide yayimlanmasina karar verilen yazilar sayfa diizenlenmesi siire-
cine alinir. Bu agamada yazilar tim bilgilerin dogrulugu igin ayrintili kontrol
ve denetimden gegirilir. Yazilar yayim 6ncesi son sekline getirilerek yazarlarin
kontroliine ve onayina sunulur.

BiLIMSEL SORUMLULUK

Yazilarin tim bilimsel sorumlulugu yazarlara aittir. Gonderilen makalede belir-
tilen yazarlarin ¢aligmaya belirli bir oranda katkisinin olmas: gereklidir. Yazar-
larmn isim siralamasi ortak verilen bir karar olmalidir. Yazarlar, yazar siralama-
sm1 yayin hakk: devir formunda imzali olarak belirtmek zorundadir. Yazarlarin
timiiniin ismi, yazinin baghginin altindaki béliimde yer almalidir. Yazarlik igin
yeterli 6lgiitleri karsilamayan ancak galigmaya katkisi olan tiim bireyler “Tesek-
kiir” kisminda siralanabilir.

ETIK SORUMLULUK

« Etik kurallara uyulmamasidan dogacak her tiirlii sorumluluk yazar(lar)a aittir.

« “Insan” 6gesini iceren tiim caligmalarda Diinya Tip Birligi Helsinki Dekle-
rasyonu Prensiplerine uygunluk (http://www.wma.net/en/30 publicati-
ons/10policies/b3/index.html) ilkesi kabul edilir. Dolayisiyla yayimlanmak
tizere gonderilen tim makalelerde yukarida belirtilen kurulun etik standart-
larina uyuldugu belirtilmelidir. Bu ¢alismalarda yazarlarin, makalenin Gereg
ve Yontemler boliimiinde galismanin yukaridaki prensiplere uygun olarak
yapildigini, etik kuruldan onay ve ¢alismaya katilmis bireylerden/ebeveynle-
rinden “Bilgilendirilmis Onam” alindigini bildirmeleri gereklidir. Yerel veya
uluslararasi etik kurullardan alinan gerekli tiim onay belgeleri de makale ile
birlikte gonderilmelidir.

« “Hayvan” Ggesi ile ilgili yapilan deneysel ¢alismalarda ise yazarlarin, maka-
lenin Gereg ve Yontemler bolimiinde Guide for the Care and Use of Labo-
ratory Animals (www.nap.edu/catalog/5140.html) prensipleri dogrultusunda
hayvan haklarin1 koruduklarini ve ¢alismanin yapildigi kurumdaki hayvan
deneyleri etik kuruldan onay aldiklarini bildirmeleri gereklidir.

o Calisma etik kurul onayr alinmasini gerektiriyor ise, alinan onay belgesi
makale ile birlikte dergi yayin kuruluna génderilmelidir.

o Eger makalede daha 6nce yayimlanmis alint1 yazi, tablo, resim vs. var ise
yazarlar; yaym hakki sahibi ve yazarlarindan yazili izin almak, ayrica bunu
makalede belirtmek zorundadir.

o Eger makalede dogrudan ya da dolayl ticari baglant: veya ¢alisma i¢in maddi
destekte bulunan kurum varsa yazarlar; kaynak sayfasinda, kullanilan ticari
tiriin, ilag, ilag firmas1 vb. Ile ticari higbir iliskinin olmadigini ya da varsa nasil
bir iliski oldugunu bildirmek zorundadir.
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« Editorler ve yayimci, reklam amaciyla dergide yayimnlanan ticari {iriinlerin
ozellikleri ve agiklamalar1 konusunda sorumluluk kabul etmemektedir.

Hastalar ve ¢alismaya katilanlarin gizlilik ve mahremiyeti:

o Ozellikle hastanin adi, adinin kisaltilmasi, hasta protokol numaralari ve kayit
numarasi kullanilmamalidir.

« Hasta onay1 ve/veya gozlere iliskin 6zel bir bulgu olmadikga fotograflarda
gozler maskelenmeli ve hastanin taninmayacag: sekle getirilmelidir.

o Tanmmlayic1 bilgiler, bilimsel amaglar agisindan ¢ok gerekli olmadik¢a ve
hasta (ya da anne-baba, ya da vasisi) yazili ‘Bilgilendirilmis Onam’ verme-
dikge basilmazlar. ‘Bilgilendirilmis Onam’ alindig1 makalede belirtilmelidir.

EDITORLER, YAZARLAR VE HAKEMLER iLE iLISKiLER

Dergiye gonderilen yazilarin, dergi yazim kurallarina gore hazirlanmis ve eksik-
siz olarak sayfa diizenlemesine hazir duruma getirilmis olmas: gerekir. Yayim
kurulu, yazim kurallarina uymayan yazilari iade etmek, diizeltilmek tizere yazara
gondermek ya da sekil agisindan yeniden diizeltmek yetkisine sahiptir. Yayim
kurulu tarafindan diizeltme istenen makalelere, yazar tarafindan hakemlere veri-
len yanitlari iceren ayr1 bir yazi eklenmelidir.

Editor ve dil editorleri, yazim dili, imla diizeltmeleri ve kaynaklarin yazim kural-
larma uygunlugunun denetimi ve ilgili diger konularda degisiklik ve diizeltmele-
rin yapilmasinda tam yetkilidir.

Makalede daha 6nce yayimlanmig alinti yazi, tablo, fotograf vb. var ise, maka-
lenin sorumlu yazari ilgili yayin hakk: sahibinden ve yazarlarindan yazil izin
almak, ayrica bunu makalede belirtmek zorundadir.

Dergiye gonderilen yazilar, kérleme danigmanlik (peer-review) sistemine gore
yazarlarin isimleri metinden ¢ikartilarak editérler kurulu tarafindan hakem-
lere gonderilir. Yazarlara da, yazinin hangi hakemlere gonderildigi ile ilgili
bilgi verilmez. Editor, makalelerle ilgili bilgileri (makalenin alinmasi, igerigi
gozden gegirme siireci, hakemlerin elestirileri ya da varilan sonuglar) yazarlar
ya da hakemler disinda kimseyle paylasmaz. Hakemler ve yaymn kurulu tyeleri
topluma agik bir sekilde makaleleri tartigamazlar. Yazarlar alti hafta iginde
makalelerinin yayimlanmasi konusunda bilgilendirilir.

Hakemler yazilar1 inceledikten sonra, degerlendirmelerini editére gonderir.
Yazarin ve editoriin izni olmadan hakemlerin degerlendirmeleri basilamaz
ve agiklanamaz. Hakemlerin kimliginin gizli kalmasina 6zen gosterilir. Bazi
durumlarda editoriin karariyla, ilgili hakemlerin makaleye ait yorumlar1 ayni
makaleyi yorumlayan diger hakemlere gonderilerek, hakemlerin bu siiregte
aydinlatilmasi saglanabilir.

BILIMSEL MAKALE CESITLERI
Ozgiin Arastirma

Klinik, laboratuvar, epidemiyolojik ve her tiirlii deneysel galismalar yayim-
lanabillir. Ozgiin arastirma makaleleri asagidaki béliimlerden olugmalidir;
Oz (Tiirkge ve Ingilizce), giris, gerec ve yontem, bulgular, tartisma, tesekkiir,
kaynaklar. Tartigma boliimiint takiben tesekkiir bolimiinde “gikar ¢atigmasi”
olup olmadigina dair bilgi verilmelidir.

Derleme

Temel, Dahili ve Cerrahi Tip Bilimleri alanindaki giincel konulardan olusan
derlemeler, dogrudan veya davet edilen yazarlar tarafindan yazilabilir. Derleme
makaleleri agagidaki boliimlerden olusmalidir; Oz (Tiirkge ve Ingilizce), metin,
kaynaklar.

Olgu Sunumu

Temel, Dahili ve Cerrahi Tip Bilimleri alaninda nadir goriilen, tani ve tedavi-
sinde yenilik ve farkliliklar gosteren, tedavisi tamamlanmis ve takibi yapilmis
olgulara yer verilir. Olgu sunumlari asagidaki boliimlerden olugmalidir; Oz
(Tiirkge ve Ingilizce), giris, olgu, tartisma, kaynaklar.

YAZIM KURALLARI

Yazilar ¢ift aralikli, 12 punto ve sola hizalanmis olarak, “Times New Roman”

karakteri veya “Arial” yazi karakterlerinde kullanilarak yazilmalidir. Sayfa
kenarlarinda 2,5 cm bogluk birakilmali ve sayfa numaralar her sayfanin sag alt

A%
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kosesine yerlestirilmelidir. Kapak sayfasina numara yazilmamalidir. Makaleler
“Uluslararas1 Tip Dergileri Editorleri Kurulu” tarafindan belirlenen: Biyome-
dikal Dergilere Gonderilen Makalelerin Uymasi Gereken Standartlar’a (http://
www.icmje.org) uygun olmalidir. Ozgiin aragtirma yazilar1 ve derlemeler cift
aralikli olarak en fazla 15 sayfa, olgu sunumlari ise 5 sayfayi (6z, kaynaklar, tablo
ve sekiller hari¢) gegmemelidir. Yazilar “doc” veya “docx” formatinda génderil-
melidir. Yazarlar diizeltme yaptiklar1 dosya tizerinde yapilan degisiklikleri farkli
bir renk ile belirtmelidir. Yazida asagidaki bolimler bulunmalidir:

KAPAK SAYFASI

Yazinin baghgin (Tiirkge ve Ingilizce), yazarlarin isimlerini ve ORCID numa-
ralarini, yazigmalarin yapilacagi yazarin adini, ¢alistiklar: kurumlari, agik adre-
sini, telefon ve faks numaralarini, e-posta adresini, ayrica 40 karakteri gegmeyen
bir kisa bashg igermelidir. Yazi daha 6nce bilimsel bir toplantida sunulmus ise
toplant1 ady, tarihi ve yeri belirtilerek yazilmalidr.

OZ VE ANAHTAR SOZCUKLER

Makalelerde Tiirkge ve Ingilizce 6z (abstract) olmalidir. Oz, 250 sdzciigii agma-
mali, makaleyi yansitacak nitelikte olmali, 6nemli sonuglar vermeli ve bunlarin
ok kisa yorumu yapilmalidir. Ozde agiklanmayan kisaltmalar kullanilmamali,
kaynak gésterilmemelidir. Ozgiin arastirma makalelerinde Tiirkge ve Ingilizce
ozler boliimlii olmali ve agagidaki gibi yapilandirilmalidir;

Amag, gereg ve yontemler, bulgular, sonug(lar).

Olgu sunumlarinda ise; amag, olgu (lar), sonug (lar) boliimlerini i¢eren yapilan-
dirilmig 6z bulunmalidir.

Tiirkge ve Ingilizce anahtar sézciikler

“Index Medicus: Medical Subject Headings” (http://www.nlm.nih.gov/mesh/
MBrowser.html) ile uyumlu olmali ve en az tig en fazla bes adet olmalidir. Anah-
tar sozciiklerin belgeye erisimde en 6nemli 6ge oldugu goz 6niinde bulundu-
rulmalidir.

GIRIS

Bu boliimde, arastirmanin neden yapildig sorularma yanit verilmeli, konu ile
ilgili ge¢mis literatiir degerlendirilmelidir.

GEREC VE YONTEMLER

Calismada kullanilan gereg tanimlanmali ve uygulanan yontem ayrintili bigimde
anlatilmalidir. Kisaltmalar metinde, tablolarda, resim ve sekillerde ilk gectigi
yerde agiklanmalidir. Eger bir marka belirtiliyorsa {iretici firmanin adi (sehir,
iilke) verilmelidir.

BULGULAR

Elde edilen bulgular agik ve kisa bir sekilde sunulmalidir. Bu amagla tablo, grafik
ve fotograflar kullanilabilir.

TARTISMA

Girig bolimiiniin tekrar1 yapilmadan, bulgularin 6énemi belirtilmelidir. Bu
boliimde ¢alismanin sonuglar: verilmelidir.

TESEKKUR YAZISI

Makalenin sonunda ve kaynaklardan énce, varsa arastirmaya veya makalenin
hazirlanmasina katkida bulunanlara “tesekkiir” yazilabilir. Bu bolimde kisisel,
teknik ve gere¢ yardimu gibi nedenlerle yapilacak tesekkiir ifadeleri yer alir.

Her tiirlii ¢ikar ¢atismasi, finansal destek, bagis ve diger editoryal (istatistik
analiz, Ingilizce/Tiirkce degerlendirme) ve/veya teknik yardim var ise metnin
sonunda sunulmalidir.

KAYNAKLAR

Kaynaklar makalede gegis sirasina gére numaralandirilmali, numaralari metinde
ciimlenin sonunda parantez i¢inde belirtilmelidir ve metin igerisinde aldig1
numaraya gore kaynak listesinde gosterilmelidir. Kaynak listesi ayr1 bir sayfada
olmalidir. Kaynak listesinde “ve ark.” (et al.) kisaltmasi kullanilmamali, biitiin
yazarlarin isimleri belirtilmelidir. Metin i¢inde kaynak verirken, yazar sayisi
iki veya daha az ise tiim yazarlar yazilmali, ikiden fazla ise ilk yazar ad1 yazi-
larak “ve ark.” (et al.) kisaltmasi kullanilmalidir. Kaynaklarin dogrulugundan
yazar(lar) sorumludur. Kaynak bildirme “Uniform Requirements for Manusc-
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ripts Submitted to Biomedical Journals” (http://www.icmje.org) adli kilavuzun
en son giincellenmis sekline (Subat 2006) uymalidir. Dergilerin isimleri Index
Medicus’a uygun olarak kisaltilmig bi¢imde verilir. Dergi isimlerinin kisaltma-
lar1 igin Index Medicus’da dizinlenen dergiler listesine veya http://www.nlm.
nih.gov/tsd/serials/lji.html adresine bakiniz. Index’e girmeyen dergi isimlerinde
kisaltma yapilmaz. Sadece yayimlanmis veya yayimlanmak tizere “baskida” olan
makaleler, kaynaklarda gosterilebilir.

KAYNAKLARIN YAZIMI iICIN ORNEKLER
Dergiler:

Yazar ad(lar);, makale adi, dergi ad1 (“IndexMedicus” ta verilen listeye gore
kisaltilmalidir), y1ly, cilt numarasy, ilk ve son sayfa numarasi.

Shannon KR, Nanda RS. Changes in the curve of Spee with treatment and at 2
years posttreatment. Am ] Orthod Dentofacial Orthop 2004; 125: 589-596.

Cevrim-ici makaleler:

Abood S: Quality improvement initiative in nursing homes: the ANA acts in an
advisory role. Am ] Nurs [Internet yayimi]. 2002 Jun [atif 12.08.2002];102(6).
Erisim: http://www.nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm

Kitaplar:

Boliimiin yazarlarinin ad(lar)s, kitabin adi, kaginci baski oldugu, yayimlandig
yer, yayinevi, yil.

Graber TM, Rakosi T, Petrovic AG. Dentofacial orthopedics with functional
appliances. 2nd ed., St. Louis, Mosby; 1997.

Kitap boliimii:
Tlgili boliim yazar ad(lar)y, ilgili boliim ady, editér(ler), kitabin ad, yayimlandig:
yer, yayinevi, y1l, ilk ve son sayfa numarasi.

Marsh PD, Nyvad B. The oral microflora and biofilms on teeth. In: Fejerskov O,
Kidd E, editors. Dental caries the disease and its clinical management. 2nd ed.
Blackwell Munksgaard; 2004. 29-48.

TABLOLAR

Tablolar ana metin i¢inde kaynaklardan sonra gelmeli, her tablo ayr1 bir sayfada
olacak sekilde ve cift aralikli olarak yazilmalidir. Makale igindeki gegis sirasina
gore numaralandirilmali ve kisa-6z bir baghik tagimalidir. Metin igerisinde de
yerleri belirtilmelidir. Tablo baslhig tablonun iistiinde, tablo agiklamalar1 ve
kisaltmalar altta yer almalidir. Tablolar metin i¢indeki bilgileri tekrarlamaktan
ziyade kendini agiklayicr nitelikte olmalidir. Daha 6nce yayimlanmuis olan bilgi
veya tablolarin kaynag;, ilgili tablonun altina ilistirilen bir dip not ile belirtilme-
lidir.

KISALTMALAR

Sozciigiin ilk gectigi yerde parantez iginde verilir ve tiim metin boyunca ayni
kisaltma kullanilir.

FOTOGRAF VE SEKILLER, ALTYAZILARI

Resim, sekiller, elektronik fotograflar, radyograflar, goriintiileri ve taranmus
goriintiiler “jpeg” ya da “tiff” formatinda, piksel boyutu en az 800x600 ve 1000
dpi ¢oziiniirlikte kaydedilmeli ve gevrimici olarak gonderilmelidir. Histolojik
kesit ve sitoloji fotograflarinda biiyiitme ve boyama teknigi belirtilmelidir. Resim
ve sekiller metinde gegis sirasina gore numaralandirilmalidir. Metin igerisinde
de yerleri belirtilmelidir. Resim ve sekil alt yazilar1 makalenin sonunda ayr1 bir
sayfada verilmelidir. Resim ve sekil alt yazilari kisa ve agiklayici olmali, metni
tekrar etmemelidir. Resim veya sekillerde kullanilan say1, sembol ve harflerin
anlami agik bir gekilde belirtilmelidir. Zorunlu olmadikga resim tizerinde yazi
yazilmasindan kaginilmalidir.

BASVURU VE YAYIN HAKKI DEVIR YAZISI

Yazilar yalnizca derginin ¢evrimi¢i makale degerlendirme sistemi {izerinden
kabul edilmektedir (https://dergipark.org.tr/tr/pub/baktipd). Yazi ile birlikte, tiim
yazarlarin imzali onayini igeren yayin hakki devir formu dergiye gonderilmelidir
(e-posta: baktipd@gmail.com). Yazinin tiim yazarlar tarafindan okundugu, onay-
landig1 ve orijinal bir ¢alisma triint oldugu ifade edilmeli ve yazar isimlerinin
yaninda imzalar1 bulunmalidir. Herhangi bir yazar, kurum ya da kurulus ile ¢ikar
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gatigmast olmadig: belirtilmeli ve bunun igin “International College of Medical
Journal Editors Form for the Disclosure of Conflict of Interest”e gore hazirlan-
mus olan “Cikar Catigmasi Formu” doldurulmali ve Yayin Hakki Devir Formu ile
gonderilmelidir (http://dergipark.gov.tr/baktipd/page/5815).

Kabul edilen makalenin yayin haklari “Bat1 Karadeniz Tip Dergisi” Yaymn
Kuruluna devredilmelidir. Yaym hakki makalenin basim, ¢ogaltim ve dagitim
haklarmni igermektedir. Yazarlar, “Bat1 Karadeniz Tip Dergisi” Yayin Kuru-
lunun yayin hakk: sahibi oldugunu ve yayinin kaynagini belirtmek kosuluyla
bu makaleyi {icretsiz olarak internet ortamina agabilir. Bu durumda dergideki
orjinal makaleye internet sitesinde ¢evrimigi bir baglanti yaratilmali ve baglanti
noktasinda su ifade yer almalidir: “Orijinal makale dergipark.gov.tr/baktipd
adresinde yer almaktadir.” Dergide basian tiim makaleler yaym hakki ile
korunmaktadir. Basilmis olan hi¢ bir materyal “Bat1 Karadeniz Tip Dergisi”
Yayin Kurulunun yazili izni olmadan, herhangi bir sekilde baska bir yerde
yayimlanamaz. “Bat1 Karadeniz T1ip Dergisi” Yaymn Kurulu bu dergide yayin-
lanan bilgilerden olusabilecek yanlislik, eksiklik ve hak iddialar: ile ilgili olarak
yasal sorumluluk kabul etmez. Dergide yayimlanan makaleler igin yazarlara ve
hakemlere herhangi bir iicret 6denmemektedir.

YAZARLAR iCiN SON KONTROL LiSTESI

Makalenizi “Bat1 Karadeniz Tip Dergisi” ne géndermeden once liitfen bu
boliimdeki maddelerle karsilastirarak eksik olmadigindan emin olunuz.

« Editore bagvuru mektubu

o Cikar ¢atigmasi formu

« Kapak sayfasi

o Makalenin metni

o Ozet (Tiirkge) (Ingilizce)

« Kaynaklar (Ayr sayfada)

« Tablolar ve grafikler

o Resimler ve sekiller

YAYIN POLITIKASI ve ETIK KURALLAR
Agik Erisim Politikasi

Bu dergi, aragtirmay1 halka ticretsiz olarak sunmanin daha biiyiik bir kiiresel bilgi
aligverisini destekledigi ilkesine dayanarak igerigine aninda agik erisim saglar.

Tim dergi kagitlari, aslina uygun sekilde atifta bulundugunuz siirece, herhangi
bir ortam veya formatta herhangi bir ticari olmayan kullanim, paylasim, uyar-
lama, dagitim ve ¢ogaltmaya izin veren Creative Commons Attribution-Non-
Commercial 4.0 Uluslararas1 Lisansi kosullar1 altinda dagitilir yazar (lar) ve
kaynak.

Makale isleme Ucretleri

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi, Bat: Karadeniz Tip Dergisinin yayin mali-
yetlerini destekledigi i¢in, makale isleme ticreti ve dergideki diger yayin ticretleri
yazarlar i¢in ticretsizdir.

Telif hakk: uyarisi

Yazarlarin telif haklar1 vardir, ancak makalelerinde yayinciya 6zel lisans haklar1
vardir *.

Yazarlar su haklara sahiptir:

e Son kullanici lisansini ve bu dergideki kaydin siiriimiine DOI baglantisini
igerdigi siirece makalelerini “Kisisel Kullanim haklarina” ** gore paylasin.

e Fikri miilkiyet haklarini koruyun (aragtirma verileri dahil).
¢ Yaymlanan ¢aligma i¢in uygun atif ve itibar.

* Ticari kullanim yapma ve yetkilendirme hakkin igerir.

** Kisisel kullanim haklar1

Yazarlar makalelerini tamamen veya kismen bilimsel, ticari olmayan amaglarla
kullanabilirler:
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e Yazarmn sinif 6gretiminde bir yazar tarafindan kullanilmas: (kopya, kagit
veya elektronik dagitimi dahil)

¢ Kopyalarin (e-posta yoluyla dahil) bilinen aragtirma meslektaslarina kigisel
kullanimlar1 i¢in dagitilmas: (ancak Ticari Kullanim igin degil)

e Bir tez veya teze dahil etme (ticari olarak yayinlanmamasi sartiyla)

* Yazarin eserlerinin sonraki bir derlemesinde kullanin

e Makaleyi kitap uzunluguna genisletme

e Diger tiirev ¢alismalarin hazirlanmasi (ancak Ticari Kullanim igin degil)

e Baska caligmalarda bolimlerin veya alintilarin kullanilmasi veya yeniden
kullanilmasi

Telif Hakk: Bildirimi

Bat1 Karadeniz Tip Dergisi yazar (lar) kisitlama olmaksizin telif hakkini verir. Dergi
ayrica yazar (lar) i yayin haklarini kisitlama olmaksizin korumasina izin verir.

Gizlilik Bildirimi
Bu dergi sitesine girilen isimler ve e-posta adresleri, yalnizca bu derginin belir-

tilen amaglari igin kullanilacaktir ve bagka herhangi bir amag i¢in veya bagka bir
tarafa sunulmayacaktir.

Akran Degerlendirmesi Politikasi
Genel bilgi

Yazarlardan ve hakemlerden makalelerini ve raporlarini Dergipark (https://
dergipark.org.tr/tr/pub/baktipd) ¢evrimigi sistemimiz araciligiyla gonderme-
lerini istiyoruz. Bu sistemin kullanimina yardimci olacak ¢evrimigi bir yardim
kilavuzu ve herhangi bir teknik sorun igin e-posta ile iletisime gegebilirsiniz .

Editoryal kararlar

Editoryal kararlar, oylari sayma veya sayisal siralama degerlendirmeleri meselesi
degildir ve her zaman gogunluk tavsiyesine uymayiz. Her bir hakem tarafindan
ve yazarlar tarafindan ortaya atilan argiimanlarin giictinii degerlendirmeye cali-
siriz ve ayrica her iki taraf i¢in de mevcut olmayan diger bilgileri de degerlendi-
rebiliriz. Baslica sorumluluklarimiz okuyucularimiza ve genel olarak bilim toplu-
luguna karsidir ve onlara en iyi nasil hizmet edecegimize karar verirken, her bir
makalenin iddialarini da dikkate alinan digerleriyle karsilagtirmaliyiz.

Gozden gegirenler, belirli bir eylem plani énerebilirler, ancak belirli bir maka-
lenin diger gozden gegirenlerinin farkli teknik uzmanhga ve / veya goriislere
sahip olabilecegini ve editorlerin geliskili tavsiyelere dayanarak bir karar verme-
leri gerekebilecegini unutmamalidirlar. Bu nedenle en yararl raporlar, editorlere
bir kararin dayandirilmas: gereken bilgileri saglar. Yayinin lehinde ve aleyhin-
deki argtimanlarin ortaya konmas: editorler igin bir tavsiye niteligindedir karar
editorler kurulu tarafindan verilir.

Cift kor akran incelemesi

Bati Karadeniz Tip Dergisi, ¢ift kor bir es inceleme segenegi sunar. Ne hakem-
ler ne de yazarlar birbirlerine agiklanmaz. Yazarlar makale gonderimi sirasinda
tercih edilen ve tercih edilmeyen hakemler 6nerebilirler. Ancak, hakemlerin
nihai se¢imi edit6r (ler) tarafindan belirlenecektir.

Gozden gegirenlerden, makale degerlendirilirken, editoriin bilgisi olmadan
yazarlara kendilerini tanitmamalarini rica ediyoruz. Bu miimkiin degilse, yazar-
lardan, bir gozden gegiren yazara kimligini agikladiktan sonra miimkiin olan en
kisa siirede editorii bilgilendirmelerini isteriz.

Akran degerlendirme siireci

Akran degerlendirme stiireci, yaymlanan makalelerin kalitesinin saglanmast i¢in
ana mekanizmadir. Bu amagla, gonderilen makaleler, ytiksek kaliteli gonderile-
rin kabul edilmesini ve yaymlanmasini saglamak icin titizlikle hakem tarafin-
dan incelenir. Bir makaleyi kabul etme karari, yalnizca ¢aligma igeriginin bilim-
sel gecerliligine ve orijinalligine dayanmaz; Inovasyon diizeyi, yeni bilgilerin
kapsami ve 6nemi, dikkate alinan diger makaleler ile kargilagtirildiginda, Dergi-
nin genis bir konu yelpazesini temsil etme ihtiyac1 ve Dergi i¢in genel uygun-
luk gibi diger faktorler de dikkate almir. Akran degerlendirme siireci, asagidaki
adimlardan bahsedildigi gibi takip edilir:

Vil
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1. Tlk basta, editor (ler), her bir makaleyi yenilik, okuyucularimiz icin ilgi ve
hakem degerlendirmesinde rekabet etme sansi icin degerlendirerek ilk filtre
gorevi gorir. Yine de bu siireg, daha uzmanlagmus bir dergi i¢in daha uygun
olan makalelerin beyhude dongiilerini ortadan kaldirarak yazarlar ve hakem-
ler igin zaman tasarrufu saglar. Hakem degerlendirmesine baglamadan 6nce
bu asamada yazarlardan degisiklikler / diizeltmeler talep edilebilir.

2. Ikinci adimda, editérler genellikle konunun uzman olan iki hakem seger-
ler. Genellikle, istatistik veya belirli bir teknik i¢in bir uzman dahil ederiz.
Gozden gegirenler, editor (ler) e onerilerde bulunacaktir.

3. Yazarlar, profilindeki inceleme siireci boyunca makalenin ilerlemesini izle-
yebilirler.

4. Gonderilen makaleler asagidaki kararlardan biri haline getirilecektir:
Gonderiyi Kabul Et: Gonderim revizyon yapilmadan kabul edilecek-
tir. Gerekli Revizyonlar: Kiigiik degisiklikler yapildiktan sonra gonderi
kabul edilecektir. Inceleme igin Yeniden Gonderme : Génderinin yeniden
tizerinde galisilmasi gerekir, ancak 6nemli degisikliklerle kabul edilebilir.
Bununla birlikte, ikinci bir inceleme turu gerekecektir. Gonderimi Reddet:
Gonderi dergide yayimlanmayacaktir.

5. Yazar (lar) derginin makalelerini yanlshkla reddettigine inaniyorlarsa,
belki de hakemler bilimsel igerigini yanlis anladiklari i¢in, yazi isleri ofisine
(baktipd@gmail.com) e-posta ile bir itiraz gonderilebilir.

Hakem raporlarinin diizenlenmesi

Politika geregi, gozden gegirenlerin raporlarini gizlemiyoruz; Yazarlara yonelik
herhangi bir yorum, igerik hakkinda ne distiniirsek diistinelim iletilir. Nadir
durumlarda, saldirgan dil veya diger konularla ilgili gizli bilgileri agiga ¢ikaran
yorumlar1 kaldirmak igin bir raporu diizenleyebiliriz. G6zden gegirenlerden
gereksiz suglara neden olabilecek ifadelerden kagimalarini istiyoruz; tersine,
gozden gecirenlerin bir makale hakkindaki goriislerini agik¢a belirtmelerini
siddetle tavsiye ederiz.

Zamanlama

Bat1 Karadeniz Tip Dergisi, hizli editoryal kararlara ve yayina baglidir ve verimli
bir editorliik siirecinin hem yazarlarimiza hem de bir biitiin olarak bilim cami-
asma degerli bir hizmet olduguna inaniyoruz. Bu nedenle, gézden gegirenler-
den kararlastirilan giin sayisi i¢inde derhal yanit vermelerini istiyoruz. Gézden
gecirenler 6nceden beklenenden daha uzun bir gecikme bekliyorlarsa, yazarlar:
bilgilendirebilmemiz ve gerektiginde alternatifler bulabilmemiz i¢in bize bildir-
melerini rica ediyoruz.

ETiK KURALLAR

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi, Tip Fakiiltesinin yayin organi olan “Bati
Karadeniz Tip Dergisi/ Medical Journal Of Western Black Sea” ulusal ve ulus-
lararas: tim kurum ve kisilere ticretsiz olarak ulasmay1 hedefleyen hakemli bir
dergidir.

Dergimize gonderilen bilimsel yazilarda, ICMJE (International Committee of
Medical Journal Editors) tavsiyeleri ile COPE (Committee on Publication Ethi-
cs)’un Editor ve Yazarlar i¢in Uluslararas: Standartlar1 dikkate alinmaktadir.

Yazarlarimizin etik ihlalleri ile ilgili tiim iddia ve kesinlesmis siirecler kendi
sorumluluklarinda olup, kesinlesen etik ihlalleri durumunda makale otoma-
tik iptal edilir.

Hakemler i¢in Etik Kurallar
Hakemler;

- Degerlendirdigi yazilarin gizliligine sayg gosterir ve makaleyi tartismaz veya
yazi hakkinda bagka herhangi bir kisiyle iletisim kurmaz.

- Olasi bir gikar ¢atigmasi oldugunda editorii konu hakkinda bilgilendirir.
- Onerileri igin nesnel ve yapici bir agiklama saglar.

- Makaleye iligkin kararlarmimn konudan veya yazarlik bi¢iminden etkilenme-
sine izin vermez.

- Giigli bir bilimsel gerek¢e olmadikga yazarin kendi makalelerini belirtmesini
istemez.
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- Yazarlar tarafindan yaymlanmadan 6nce kendi ¢alismalarmin hicbirinde
incelenen makalenin herhangi bir boliimiinii veya bilgiyi ¢ogaltmaz.

- Hakem degerlendirmelerini sadece uzmanliklar1 dahilinde ve makul bir siire
i¢inde kabul etmeyi kabul eder.

- Yazinin yayina ¢ikmasini geciktirecek ertelemeler yapmaz.

- Hakaret, dismanca veya kiigiik diigiiriict bir dil kullanmaz.

- Gonderilen makaleleri ve ilgili tiim materyalleri inceledikten sonra imha eder.

https://publicationethics.org/files/Ethical_guidelines_for_peer_reviewers_0.pdf

Yazarlar i¢in etik kurallar

Yazarlar ve yardimci yazarlar;

- International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE) tarafindan
belirtilen yazar kriterlerine uygunluk saglanir;

a. Eserin tasarimina veya tasarimina 6nemli katkilar saglayan verilerin elde edil-
mesi, analizi veya yorumlanmasi

b. Calismanin hazirlanmasi veya literatiiriin igerik igin elestirel olarak gozden
gecirilmesi

c. Yaymlanacak versiyonun nihai onay1

d. Calismanin herhangi bir boliminitin dogrulugu veya bitanligi ile ilgili
sorularin uygun sekilde sorusturulup ¢oziilmesini saglamada, ¢alismanin tiim
yonlerinden sorumlu olacak anlagsma.

- Gonderilen makaleler yazar(lar)in 6zgiin ¢alismasi olmalidir ve eszamanl
olarak farkli yaymncilara gonderilmemelidir

- Yazar(lar) arastirma Onerisinde, icrasinda ya da arastirma sonuglarini rapor-
larken arastirma suiistimali olarak tanimlanan uydurma, tahrifat ya da inti-
halden sorumludur.

- Gonderilen makalelerde ¢ikar gatigmasi varsa editore bilgi verilmelidir

- Gonderilen makalelerde 6n kontrol, degerlendirme siireci ya da yaymlanmis
olan siiriimiinde yazar veya yardimc yazarlar tarafindan hata fark edilirse
bilgi vermek, diizeltmek ya da geri ekmek icin editorii bilgilendirmelidir.

- Makale gonderildikten sonra yazar siralamalari ve yazar ekleme-gikartmalar:
onerilmemelidir

- Yazar(lar), etik kurul karar: gerektiren aragtirmalar igin etik kurul onay: aldi-
giny; etik kurul ady, karar tarihi ve sayis1 aday makalenin ilk-son sayfasinda ve
yontem bélimiinde belirtmeli, etik kurul kararini gosteren belgeyi makalenin
bagvurusuyla birlikte sisteme yiiklemelidir.

- Yazarlar olgu sunumlarinda olur/onam formunun alindigina iliskin bilgiye
makalede yer vermelidir.

- Kullanilan fikir ve sanat eserleri igin telif haklar: diizenlemelerine riayet edil-
mesi gerekmektedir.

- Makale sonunda; Aragtirmacilarin Katki Orani beyani, varsa Destek ve Tesek-
kiir Beyani, Catisma Beyan1 verilmelidir.

http://www.icmje.org/icmje-recommendations.pdf

https://www.ease.org.uk/wp-content/uploads/2018/11/d0i.10.20316.

ESE_.2018.44.el.tr_.pdf

Editorler igin Etik

Editorler:

- Okuyucular, aragtirmayi veya diger bilimsel ¢alismalar1 kimin finanse ettigi ve
fon verenlerin arastirmada ve yayinlanmasinda herhangi bir rolii olup olma-
dig1 ve eger Gyleyse bunun ne oldugu konusunda bilgilendirilmelidir.

- Editorlerin yayin i¢in bir makaleyi kabul etme veya reddetme kararlari, maka-
lenin 6nemi, 6zgiinliigi ve netligi ile calismanin gegerliligi ve derginin gorev
alanina uygunluguna dayanmalidir.

- Editorler, gonderimle ilgili ciddi sorunlar tespit edilmedikge, gonderimleri
kabul etme kararlarini tersine ¢evirmemelidir.

- Yeni editorler, bir onceki editor tarafindan yapilan bagvurular: yaymlama
kararlarini bozmamalidir ciddi sorunlar tespit edilmedikge.


https://publicationethics.org/files/Ethical_guidelines_for_peer_reviewers_0.pdf
http://www.icmje.org/icmje-recommendations.pdf
https://www.ease.org.uk/wp-content/uploads/2018/11/doi.10.20316.ESE_.2018.44.e1.tr_.pdf
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YAZARLAR ICIN BiLGILER

Hakem degerlendirmesi siireglerinin bir agiklamas: yaymlanmali ve editérler
agiklanan siireglerden 6nemli sapmalar1 ortaya gikarir.

Yazarlarin editoryal kararlara itiraz edebilmeleri i¢in beyan edilmis bir meka-
nizmaya sahiptir.

Editorler, kendilerinden beklenen her sey hakkinda yazarlara rehberlik etme-
lidir. Bu rehberlik diizenli olarak giincellenmeli ve bu koda atifta bulunmal:
veya bu koda baglant1 vermelidir.

Editorler International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE) 6ner-
digi yazarlik kriterlerini belirtmeli

Editorler, hakemlere, kendilerinden beklenen her sey hakkinda rehberlik
saglamalidir. gonderilen materyalin giivenle ele alinmas: ihtiyaci. Bu rehber
diizenli olarak giincellenmelidir ve bu koda bagvurmali veya bu kodu bagla-
malidir

Editorler, kabul etmeden 6nce gozden gegirenlerin rekabet edebilecek potan-
siyel ¢ikarlari ifsa etmelerini istemelidir bir sunumu gozden gegirin.

Editorler, hakemlerin kimliklerinin korunmasini saglayacak sistemlere sahip
olmalidir yazarlara ve hakemlere bildirilen agik bir inceleme sistemi kullanur.

Editorler, yeni yaymn kurulu iyelerine kendilerinden beklenen her sey
hakkinda kilavuzlar sunmali ve mevcut tiyeleri yeni politikalar ve gelismeler
hakkinda giincel tutmalidur.

Editorler, derginin kalitesine ve uygunluguna gore ve dergi sahibinin / yaymnci-
nin miidahalesi olmadan hangi makalelerin yayinlanacagina karar vermelidir.

Editorlerin derginin sahibi ve / veya yaymci ile iliskilerini belirleyen yazili
bir s6zlesmesi olmalidir. Bu s6zlesmenin sartlar1 Dergi Editorleri igin COPE
Davranis Kurallar1 ile uyumlu olmalidir.

Editorler dergilerindeki hakem degerlendirmelerinin adil, tarafsiz ve zama-
ninda yapilmasini saglamak i¢in ¢aba gostermelidir.

Editorler, dergilerine gonderilen materyallerin incelenirken gizli kalmasini
saglayacak sistemlere sahip olmalidir.

Editorler, dergilerdeki boliimlerin farkli amag ve standartlara sahip olacagini
kabul ederek, yayinladiklar1 materyalin kalitesini saglamak icin tim makul
adimlar1 atmalidir.

https://publicationethics.org/files/Code%200{%20Conduct.pdf

Yazarlar ve yardimai yazarlarin tanimlars;

Yazarhigin ICMJE’deki dort kriterine uyar:

1- Eserin tasarimina veya tasarimina 6nemli katkilar saglayan verilerin elde edil-

mesi, analizi veya yorumlanmasi

2- Calismanin hazirlanmasi veya literatiiriin igerik igin elestirel olarak gozden

gegirilmesi

3- Yayinlanacak versiyonun nihai onay1

4- Calismanin herhangi bir boliminiin dogrulugu veya butunligu ile ilgili

sorularin uygun sekilde sorusturulup ¢éziilmesini saglamada, caligmanin tiim
yonlerinden sorumlu olacak anlagma.

Bir yazar, yaptig1 calismanin bolimlerinden sorumlu olmanin yani sira, galig-
manin diger belirli boliimlerinden hangi ortak yazarlarin sorumlu oldugunu
belirleyebilmelidir. Ayrica yazarlar, ortak yazarlariim katkilarmm biitiinli-
gline giivenmelidir.

Yazar olarak atananlarin tiimii yazarlik i¢in dort kriteri de karsilamali ve dort
kriteri kargilayanlar yazar olarak tanimlanmalidir.

Yazar olarak adlandirilan tiim insanlarin dort kriteri de karsiladigini belirle-
mek, ¢alismanin gonderildigi derginin degil yazarlarin kolektif sorumlulugu-
dur; yazarlik i¢in kimlerin hak kazanabilecegini veya hak kazanamayacagini
belirlemek veya yazar ¢atigmalar i¢in hakemlik yapmak derginin editérleri-
nin roli degildir.

Kimin yazarlik hakki kazanacag: konusunda anlasmaya varilamazsa, dergi
editorii degil, galiymanin yapildigi kurum (lar) dan aragtirilmasi istenmelidir.

Yazarlarin satirda listelenme sirasini belirlemek i¢in kullanilan kriterler degi-
sebilir ve editorler tarafindan degil, yazar grubu tarafindan toplu olarak karar-
lagtirilmalidir.

Yazarlar makalenin gonderilmesi veya yayinlanmasindan sonra yazarin
kaldirilmasini veya eklenmesini talep ederse, dergi editorleri, listelenen tiim
yazarlardan ve kaldirilacak veya eklenecek yazardan istenen degisiklik i¢in bir
agiklama ve imzalanmug bir s6zlesme beyani aramalidir.

Ilgili yazar, makalenin teslimi, akran degerlendirmesi ve yayin siirecinde dergi
ile iletisim i¢in birincil sorumlulugu iistlenen kisidir.
Ilgili yazar genellikle derginin tiim idari gereksinimlerinin, yazarlik detaylari,

etik komite onayz, klinik aragtirma kayit belgeleri ilgili yazar sorumlulugun-
dadur.

Igili yazar, editoryal sorgulari zamaninda yanitlamak i¢in gdnderim ve
hakem inceleme stireci boyunca hazir bulunmalidir ve yayindan sonra ¢alig-
manin elestirilerine cevap vermek ve dergiden herhangi bir veri talebiyle
isbirligi yapmak i¢in hazir bulundurulmalidir.

Cok yazarli biiyiik bir grup ¢alismay yiiriittiigiinde, grup ideal olarak ¢alisma
baglamadan 6nce kimin yazar olacagina karar vermeli ve makaleyi yayma
gondermeden 6nce kimin yazar oldugunu dogrulamalidir.

Yardima Yazarlik ig:in;

Yukaridaki yazarlik kriterlerinin 4’tinden daha azini kargilayan katilimecilar
yazar olarak listelenmemeli, ancak beyan edilmelidir.

Tek bagina (baska katkilar olmadan) yazarlik igin katkida bulunan bir kisiyi
hak etmeyen faaliyetler (Ornegin finansman saglanmas; bir aragtirma grubu-
nun genel denetimi veya genel idari destek; Yazma yardimi, teknik diizen-
leme, dil diizenleme ve diizeltme)

Katkilar1 yazarhigi hakli gostermeyenler, bireysel olarak veya tek bir baglik
altinda bir grup olarak kabul edilebilir (6rnegin, “Klinik Arastirmacilar” veya
“Katihime1 Arastirmacilar”), ve katkilari belirtilmelidir (6rnegin, “bilimsel
danigman olarak hizmet”, “calisma Onerisini elestirel olarak gézden gegirir,”
“toplanan veriler”, “calisma hastalari i¢in saglanir ve bakim yapilir”, “makale-

nin yazili veya teknik diizenlemesine katilir”)

ILETiSIM BILGILERI

Taner BAYRAKTAROGLU

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi,

Tip Fakiiltesi, Dahili Tip Bilimler Boliimii, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar: Bilim Dal

67100, Zonguldak, Tiirkiye

Tel: +90(372) 291 24 44

E-posta: baytaner@beun.edu.tr

baytaner@yahoo.com
baktipd@gmail.com

Web adresi: https://dergipark.org.tr/tr/pub/baktipd
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INSTRUCTIONS FOR AUTHORS

Medical Journal of Western Black Sea is a scientific publication of Zonguldak
Bulent Ecevit University Faculty of Medicine. This is a refereed journal, which
aims at achieving free knowledge to the national and international organizations
and individuals related to medical sciences in published and electronic forms.
This journal is published three annually in April, August and December. The
publication language of the journal is Turkish and English.

The aim of the journal is to announce quality researches in medicine and respec-
tive subjects to the national and international scientific environment, sharing
and creating a continuous training platform to contribute to the provision of
scientific and social communication in Turkey and abroad.

In pursuit of these objectives in the journal original research, case reports,
reviews, letters to the editor, biography, writings and conference proceedings
brought to articles format are published. The papers presented at the sympo-
sium, congress, electronic media or preliminary studies can be published
provided that this is stated.

The manuscripts will be reviewed for possible publication with the understanding
that they are being submitted to one journal at a time and have not been published,
simultaneously submitted or already accepted for publication elsewhere.

Editor and assistant editors review all submitted manuscripts initially. Then the
manuscript is sent to the scientific advisory board member for evaluation. All
the articles submitted to the journal for publication are referred to peer review.
Corrections can be made in appropriate cases. Authors may answer some ques-
tions and may be asked to revise their article. Articles decided to be published
in the journal would be taken in the process of page arrangement. At this stage,
all the articles are checked for the accuracy of the information they give. Articles
brought to the control of the authors are completed and submitted for approval
prior to publication.

SCIENTIFIC RESPONSIBILITY

All manuscripts’ scientific responsibility belongs to the authors. Authors speci-
fied in the article must be at a certain rate of contribution. The order of author-
ship should be a joint decision. Authors must indicate in the form of a signed
transfer copyright of the author rankings. All of the author’s name should
be placed in the paper section at the bottom of the title. Contributions that
need acknowledging but do not justify authorship can be listed in the section
‘Acknowledgements’.

ETHICAL RESPONSIBILITY

o For any liability arising from non-compliance with the Code of Ethics
belong(s) author(s).

o The “human” element in all studies involving compliance with the Princi-
ples of the Declaration of Helsinki of the World Medical Association (http://
www.wma.net/en/30 publications / 10policies / b3 / index.html) principle is
accepted. Therefore, all articles submitted for publication must be stated that
compliance with the ethical standards of the above committee. In these stud-
ies, the author of the article had been made in accordance with the above prin-
ciples in the MATERIALS AND METHODS section of the study, approval
from the ethics committee and the individuals involved in the work / of the
parents’ “Informed Consent” and acknowledgment is required. Any neces-
sary approval from local and international ethics documents must also be sent
along with the article.

« For experimental studies related “Animals” elements, author of the article
are required to report in MATERIALS AND METHODS section that they
received approval from the ethics committee in the institution where the
study was conducted, in order to protect animal rights in accordance with the
principles of the Guide for the Care and Use of Laboratory Animals (www.
nap.edu/catalog/5140.html).

o Certificates for the studies requiringthe ethic committee approval must be
submitted to the board of the journal with the article.
o If there are quoted article which were previously published, tables, images,

etc in the articleauthors must obtain written permission from the copyright
holder and also this must be mentioned in the article.

« If directly or indirectly trade links or financial support institution for the
study; at the source page, used commercial products, pharmaceuticals, phar-
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maceutical companies etc. If there isno trade or be obliged the association that
kind of a relationship, it must be mentioned in the article.

« Editors and the publisher do not accept responsibility for the purpose of
advertising commercial product specifications and descriptions published in
the journal.

CONFIDENTIALITY AND PRIVACY OF THE PATIENTS AND THE
STUDY PARTICIPANTS

o Especially patient’s name, the shortening of the name, patient protocol
number and registration number should not be used.

« Unless patient consent and / or there is specific evidence regarding eyes, eyes
in the photo will be masked in order the patient not to be recognized.

o If descriptive information is absolutely necessary for scientific purposes
and the patient (or parent or guardian) in writing ‘Informed Consent’ give
permission, cannot be published.. ‘Informed Consent’ must be stated in the
article is taken.

RELATIONS WITH EDITORS, AUTHORS AND REFEREES

Manuscripts submitted to the journal, must be prepared according to journal
writing rules and brought to ready to complete the page edition. Extension board
has the authority to ask the author revise the article and has also the authority
to return writings which do not obey the spelling rules. An article containing
answers to the referees should be added by the author with the desired correc-
tions.

Editors and language editors are fully authorized in amendments and correc-
tions for writing, language, spelling, spelling correction of compliance with the
rules and control of references in other related topics.

Excerpts have been published previously in the article text, tables, and there are
photographs, the author of the article is responsible for publication and has the
right to obtain written permission from the author and must also be noted in
this article.

Articles submitted to the journal will be sent to the referee by the editorial board
according to blinding consultation system (peer-review) by removing author
names from the text. Also, the authors do not be provided information about
the referees. Editor does not share any information regarding articles (article
receipt, review the contents of the review process, criticism of the referees or
final results) with anyone except from the authors and referees. The referees
and editorial board members cannot discuss articles publicly. The authors of the
article are about to be released within six weeks.

After reviewing the article, referees send evaluation to editor. Referee’s evalu-
ation cannot be printed or disclosed without author and editor’s permission.
Attention is paid to the anonymity of the referees. In some cases, the decision of
the editor’s interpretation of the relevant article is informed to other referees to
review the referee sent the same article for clarifying the process.

TYPES OF SCIENTIFIC PAPERS
Original Article

Clinical, laboratory, epidemiological and all kinds of experimental studies can
be published. Original research articles should consist of the following chapters;
Abstract (Turkish and English), introduction, materials and methods, findings,
discussion, thanks, resources. After the discussion section, information should
be given about "conflict of interest.

Review

Compilations of current topics in Basic, Internal and Surgical Medical Sciences
can be written directly or by invited authors. Review articles should consist of
the following sections;Review articles should consist of the following sections;
Abstract (Turkish and English), Text, References.

Case Report

Patients who are rarely seen in the field of Basic, Internal and Surgical Medical
Sciences, who have innovations and differences in their diagnosis and treatment,
have been treated and followed up, are included. Case reports should consist
of the following sections; Abstract (Turkish and English), Introduction, Case,
Discussion, References.
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WRITING RULES

Articles should be written in double-spaced, 12-point and aligned right-left,
“Times New Roman” or “Arial © as font. 2.5 cm space should be left in the
margins and page numbers should be placed in the lower right corner of each
page. Number should not be written on the cover page. Articles should be
appropriate to “International Committee of Medical Journal Editors,” defined
by: Uniform Standards Required for Manuscripts Submitted to Biomedical
Journals (from http://www.icmje.org). The original research papers and review
articles should not exceed 15 pages with double-spaced, and case reports up to 5
pages (extract resources, excluding tables and figures). Writings should be sent
in “doc” or “docx” format. Authors must indicate the changes made on the file
they edited in a different color. The article should contain the following sections:

TITLE PAGE

Title of the paper (Turkish-English), authors’ names, institutions they work,
correspondence author’s name, full address, telephone and fax numbers, e-mail
address should also include a short title not exceeding 40 characters. If the arti-
cle was presented at a scientific meeting name, date and place specified to be
written.

ABSTRACT AND KEYWORDS

Each article should have abstracts both in Turkish and in English. The abstract
should not exceed 250 words, should be capable of reflecting the article, it should
give significant results and author’s interpretation should be made very short.
Undisclosed abbreviations should not be used in the abstract, the references
should not be shown.

Original research articles should have Turkish and English abstracts segment
and configured as follows:

Objective, materials and methods, results, conclusion(s).

In a case report; objective case (s), result(s) must be configured containing parti-
tions that essence.

Turkish and English keywords should be compatible with “Index Medicus:
Medical Subject Headings” (http://www.nlm.nih.gov/mesh/mbrowser.html)
and should be at least three to ten. The key words should be considered as the
most important element in accessingto documents.

INTRODUCTION

This section should answer the question why the research performed and it
should be considered as the historical literature on the subject.

MATERIALS AND METHODS

Means must be defined and applied methods used in the study should be
discussed in detail. Abbreviations in the text, tables, images and figures should
be disclosed in its first occurrence. If a brand name is cited in the manufacturer’s
name and address (city, country) should be given.

RESULTS

The findings should be presented in a clear and concise manner. For this
purpose, tables, graphs and photos could be used.

DISCUSSION

Without repetition of introduction, the importance of the findings should be
noted.

RESULT(S)

In this section, the results of the study should be given.
ACKNOWLEDGEMENTS

Before the end of the article and references, contributing to the preparation of

research or article appreciation can be written. In this section, personal, techni-
cal and acknowledgments will be included for some reasons such as aid supplies.

REFERENCES

References should be numbered consecutively in an order.The article number
should be mentioned in parentheses at the end of the sentence within the text.
The reference list should be based on numbers that appear paranthetical docu-
mentation. Reference list must be on a separate page. Do not use “et al” in the
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references. List all the authors of the reference. While sources in the text, number
of authors, all authors should be written in less than two or more than two first
author’s name is written “et al.” abbreviations should be used. Authors are
responsible for the accuracy of the references. Reference inform must comply
the updated form of “Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to
Biomedical Journals” (http://www.icmje.org) (February 2006). The names of
journals abbreviated in the form according to Index Medicus is given. To see the
names or abbreviations of journal list see. http://www.nlm.nih.gov/tsd/serials/
lji.html journals indexed in Index Medicus. No abbreviations are made if the
journal names are not in the index. Only published or to be published “in press”
articles, in references.

EXAMPLES FOR THE WRITING OF REFERENCES
Journals:

Author names, article title, journal name (shortened according to the “Index-
medicus” list) year, volume number, first and last page number.

Giugliano D, Ceriollo A, Paolisso G. Oxidative stress and diabetic vascular
complications. Diabetes Care. 1996;19:257-267.

On-Line Articles:

El-Hage J. Peroxisome proliferator-activated receptor (PPAR) agonists: preclin-
ical and clinical cardiac safety considerations. Rockville, MD: Center for Drug
Evaluation and Research, 2006. (Accessed May 18, 2007, at http:// www.fda.gov/
cder/present/DIA2006/El-Hage_CardiacSafety.ppt.)

Books:

Authors’ name of the parts, the book’s name, the numberof the edition, place of
publication, publisher, year. Larsen PR, Kronenberg HM, Melmed S, Polonsky
KS. Williams Textbook of Endocrinology, 10th Edition, Philadelphia, Elsevier
Science, 2003.

Book section:

Related section, the author name (s), section names, editor (s), book title, place
of publication, publisher, year, first and last page number.

Klein S, Romijn JA. Obesity. In: Larsen PR, Kronenberg HM, Melmed S, Polon-
sky KS. Williams Textbook of Endocrinology, 10th Edition, Philadelphia, Else-
vier Science, 2003, p.1642-1706.

TABLES

Tables should come after the references in the main text, each table should be
typed double-spaced and will be on a separate page. According to the order
mentioned in the article should be numbered with Roman numerals and short
extracts should carry a title. It should be noted also within the text. Table header
should be on the table; included descriptions and abbreviations should be below
the table. Tables should have a selfexplanatory nature rather than repeating the
information in the text. References of the information or statements that are
published recently should be indicated in a footnote attached to the correspond-
ing table below.

ABBREVIATIONS

Word’sabbreviation is given in parenthesis where it first time passes and used
the same abbreviation allthrough the text.

PHOTO AND FIGURES, SUBTITLES

Images, shapes, electronic photographs, radiographs, CT scans, and scanned
images in .jpeg or .tiff format, 500 x 400 pixel size and 300 dpi resolution should
be recorded and submitted online. In histological sections enlargement of the
photo and staining technique should be stated. The figures should be numbered
according to their sequence in the text. It should also be noted in the text areas.
The pictures and illustrations’ subtitles should be given on a separate sheet at
the end of the article. Pictures and captions should be short and should be in
descriptive manner, the text must not have repetition. Pictures or numbers used
in the figures, the meaning of symbols and letters should be stated clearly. Writ-
ing text on the drawing should be avoided unless it is necessary.

APPLICATION AND COPYRIGHT TRANSFER PAGE

Entries are accepted only online via the journal’s article assessment system
(https://dergipark.org.tr/en/login). Along with the text, including the right to
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broadcast all of the authors of the signed approval of the transfer form must
be sent to the publishing company (e-mail: baktipd@gmail.com). Manuscriptis
read by all authors, approved and should be expressed as the product of an orig-
inal work and must have the signature next to the author’s name. Any author
should be noted that there is no conflict of interest with the institution or orga-
nization and the International College of Medical Journal Editors form for the
Disclosure of Conflict of which is prepared in accordance with Interest “Conflict
of Interest Form” should be completed and submitted with Copyright Transfer
Aggrement Form (http://dergipark.gov.tr/baktipd/page/5815).

Accepted articles broadcasting rights should be transferred to the Editorial
Board of Medical Journal of Western Black Sea Publications. The copyright of
the printed article comprising the reproduction and distribution rights. Authors
may open the article free at web providing that Editorial Board of the Medical
Journal of Western Black Sea is the owner of the copyright and the publication of
this article. In this case the following statement must contain “original article is
located in the “https://dergipark.org.tr/en/pub/baktipd” and the port connection
must be created. All the articles published in this journal are protected by copy-
right. Any printed material can not be published else where in any way without
the written permission of the Editorial Board Medical Journal of Western Black
Sea. Medical Journal of Western Black Sea Editorial Board does not accept any
legal responsibility for the lacking information, rights claims and mistakes to
occur via publication in this journal. Authors and referees for articles published
in this journal are not paid any fees.

CHECKLIST FOR AUTHORS

Before submitting your article to Medical Journal of Western Black Sea, please
make sure that you have no missing files.

o Application Letter to the Editor

« Conflict of interest form

« Cover page

o Article text

o Abstract (Turkish) (English)

o References (Separate page).

« Tables and graphs

« Pictures and figures

EDITORIAL POLICY and ETHICAL RULES

Open Access Policy

This journal provides immediate open access to its content on the principle that
making research freely available to the public supports a greater global exchange
of knowledge.

All journal papers are distributed under the terms of the Creative Commons
Attribution-NonCommercial 4.0 International License, which permits any
non-commercial use, sharing, adaptation, distribution and reproduction in any
medium or format, as long as you give appropriate credit to the original author(s)
and the source.

Article Processing Charges

As Zonguldak Bulent Ecevit University is supporting publishing costs of Medical
Journal of Western Black Sea, article processing charge and any other publication
fees in the journal are free for authors.

Copyright notice

Authors have copyright but license exclusive rights in their article to the
publisher*.

Authors have the right to:

e Share their article according to the “Personal Use rights™* so long as it
contains the end user license and the DOI link to the version of record in
this journal.

e Retain intellectual property rights (including research data).

e Proper attribution and credit for the published work.

* This includes the right to make and authorize commercial use.

** Personal use rights
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Authors can use their articles, in full or in part, for scholarly, non-commercial
purposes such as:

¢ Use by an author in the author’s classroom teaching (including distribution of
copies, paper or electronic)

¢ Distribution of copies (including through e-mail) to known research
colleagues for their personal use (but not for Commercial Use)

¢ Inclusion in a thesis or dissertation (provided that this is not to be published
commercially)

¢ Use in a subsequent compilation of the author’s works

¢ Extending the Article to book-length form

e Preparation of other derivative works (but not for Commercial Use)
¢ Otherwise using or re-using portions or excerpts in other works
Copyright Notice

The Medical Journal of Western Black Sea allow the author(s) to hold the copy-
right without restrictions. Also the journal allow the author(s) to retain publish-
ing rights without restrictions.

Privacy Statement

The names and email addresses entered in this journal site will be used exclu-
sively for the stated purposes of this journal and will not be made available for
any other purpose or to any other party.

Peer Review Policy
General information

We ask authors and referees to submit their articles and reports via our online
system Dergipark (https://dergipark.org.tr/en/pub/baktipd). There is an online
help guide to assist in using this system, and a helpdesk email account for any
technical problems.

Editorial decisions

Editorial decisions are not a matter of counting votes or numerical rank assess-
ments, and we do not always follow the majority recommendation. We try
to evaluate the strength of the arguments raised by each reviewer and by the
authors, and we may also consider other information not available to either party.
Our primary responsibilities are to our readers and to the scientific community
at large, and in deciding how best to serve them, we must weigh the claims of
each paper against the many others also under consideration.

Reviewers are welcome to recommend a particular course of action, but they
should bear in mind that the other reviewers of a particular paper may have
different technical expertise and/or views, and the editors may have to make a
decision based on conflicting advice. The most useful reports, therefore, provide
the editors with the information on which a decision should be based. Setting
out the arguments for and against publication is often more helpful to the editors
than a direct recommendation one way or the other.

Double blind peer review

Medical Journal Of Western Black Sea offers a double-blind peer review option.
Neither the peer reviewers nor the authors are revealed to each other. Authors
may suggest preferred and non-preferred reviewers during manuscript submis-
sion. However, the ultimate selection of the reviewers will be determined by the
editor(s).

We ask reviewers not to identify themselves to authors while the manuscript is
under consideration without the editor’s knowledge. If this is not practicable, we
ask authors to inform the editor as soon as possible after a reviewer has revealed
his or her identity to the author.

Peer review process

The peer-review process is the main mechanism for ensuring the quality of
published articles. To this end, the submitted articles are rigorously peer-re-
viewed to ensure the high quality submissions are accepted and published. The
decision to accept a manuscript is not based solely on the scientific validity
and originality of the study content; other factors are considered, including the
level of innovation, extent and importance of new information in the paper as
compared with that in other papers being considered, the Journal’s need to repre-
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sent a wide range of topics, and the overall suitability for Journal. Peer review
process is follow as below mention steps:

1. At first, editor(s) acts as a first filter by evaluating each manuscript for
novelty, interest for our readers and chances to compete in peer review. Yet
the process avoids futile cycles of review for manuscripts that are better
suited for a more specialized journal, saving time for authors and reviewers.
Modifications/corrections may be requested from the authors at this stage
before starting the peer review.

2. In the second step, editors select typically two reviewers, experts in the
topic. Often, we also include one expert for statistics or a particular tech-
nique. peer reviewers will make suggestions to the editor(s).

3. The authors can monitor the progress of the manuscript throughout the
review process in his/her profile.

4. Submitted manuscripts will be rendered one of the following decisions:
Accept Submissin: The submission will be accepted without revisions.
Revisions Requierd: The submission will be accepted after minor changes
have been made. Resubmit for Review: The submission needs to be
re-worked, but with significant changes, may be accepted. It will require
a second round of review, however. Decline Submission: The submission
will not be published with the journal.

5. If the author(s) believe that the journal has rejected their article in error,
perhaps because the reviewers have misunderstood its scientific content, an
appeal may be submitted by e-mail to the editorial office (journal’s email).
However, appeals are ineffective in most cases and are discouraged.

Editing referees’ reports

As a matter of policy, we do not suppress reviewers’ reports; any comments that
were intended for the authors are transmitted, regardless of what we may think
of the content. On rare occasions, we may edit a report to remove offensive
language or comments that reveal confidential information about other matters.
We ask reviewers to avoid statements that may cause needless offence; conversely,
we strongly encourage reviewers to state plainly their opinion of a paper.
Timing

Medical Journal Of Western Black Sea is committed to rapid editorial decisions
and publication, and we believe that an efficient editorial process is a valuable
service both to our authors and to the scientific community as a whole. We
therefore ask reviewers to respond promptly within the number of days agreed.
If reviewers anticipate a longer delay than previously expected, we ask them to
let us know so that we can keep the authors informed and, where necessary, find
alternatives.

ETHICAL GUIDELINES

Official journal of Zonguldak Biilent Ecevit University Faculty of Medicine,
Medical Journal Of Western Black Sea is a peer-reviewed journal which aims to
reach all national and international institutions and individuals free of charge.

In the scientific articles sent to our journal, the recommendations of ICMJE
(International Committee of Medical Journal Editors) and the International
Standards of COPE (Committee on Publication Ethics) for Editors and Authors
are taken into consideration.

All claims and finalized processes regarding violations of ethics by our
authors are under their own responsibility, and in case of ethical violations,
the article is automatically canceled.

Ethical Guidelines for Peer Reviewers
Peer Reviewers,

- Respect the confidentiality of the manuscript, do not discuss it and do not
reveal any details of it.

- Inform the editor about any conflict of interest.

- Provide objective and constructive explanations for their suggestions.

- Do not allow the decisions related to the article to be influenced by the subject
of the manuscript or the way of writing.

- Do not contact the authors directly and request their previous articles unless
there is a strong scientific reason.
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- Do not duplicate any part of the article or information reviewed in any of their
own work before it is published by the authors.

- Agree to accept the reviews only within their expertise and finish the review
process within a reasonable time.

- Do not intentionally prolong the review process which leads to a delay for the
publication of the article.

- Use a language refrained from being hostile and avoids making derogatory
personal comments.

- Destroy the manuscript and associated material after reviewing.
https://publicationethics.org/files/Ethical_guidelines_for_peer_reviewers_0.pdf
Ethical Guidelines for Authors

Authors and co-authors,

- Meet the following criteria for authorship defined by International Commit-
tee of Medical Journal Editors (ICMJE);

a. Substantial contributions to the conception or design of the work; or the
acquisition, analysis, or interpretation of data for the work;

b. Drafting the work or revising it critically for important intellectual content;

O

. Final approval of the version to be published;

d. Agreement to be accountable for all aspects of the work in ensuring that ques-
tions related to the accuracy or integrity of any part of the work are appropri-
ately investigated and resolved.

- Ensure that submitted articles are original and are not sent to different
publishers.

- Are responsible for any falsification, alteration or plagiarism which are
defined as abusing research before or during the research or while reporting
the findings of it.

- Inform the editor if there is any conflict of interest in the submitted articles.

- Inform the editor for correction or withdrawal if any mistake is noticed after
publication or during the process of pre-control or evaluation.

- Do not suggest reordering, adding or dropping author names after article
submission.

- State, if the research requires the decision of the ethics committee, that they
have the ethics committee approval with the name of the ethics committee
and the date and number of the decision in the first and last page of the article
and the methods section, also upload the ethics committee approval docu-
ment to the system along with the application of the article.

- State in the article that they have the consent form for the case reports.

- Comply with the copyright regulations for the ideas and works of art used in
the article.

- Provide statements for Author Contribution, Conflict of Interest, Disclosure
and if necessary, Acknowledgements.

http://www.icmje.org/icmje-recommendations.pdf

https://www.ease.org.uk/wp-content/uploads/2018/11/d0i.10.20316.
ESE_.2018.44.el.tr_.pdf

Ethical Guidelines for Editors
Editors:

o The readers should be informed about who provides financial support to the
study or other scientific studies and whether there is any role of sponsors in
the study or publication, and if there is any, what the contribution is.

« Editors should base their decisions of acceptance or rejection on the impor-
tance, originality and clarity of the article, validity of study and its relevance
to the remit of the journal.

o Editors should not reverse decisions to accept submissions unless serious
problems are identified with the submission.

» New editors should not overturn decisions to publish submissions made by
the previous editor unless serious problems are identified.
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A description of peer review processes should be published, and editors should
be ready to justify any important deviation from the described processes.

Journals should have a declared mechanism for authors to appeal against
editorial decisions.

Editors should publish guidance to authors on everything that is expected of
them. This guidance should be regularly updated and should refer or link to
this code.

Editors should state the authorship criteria suggested by International
Committee of Medical Journal Editors (ICMJE).

Editors should provide guidance to reviewers on everything that is expected
of them including

The need to handle submitted material in confidence. This guidance should be
regularly updated and should refer or link to this code

Editors should require reviewers to disclose any potential competing interests
before agreeing to review a submission.

Editors should have systems to ensure that peer reviewers identities are
protected unless they

Use an open review system that is declared to authors and reviewers.

Editors should provide new editorial board members with guidelines on
everything that is expected of them and should keep existing members
updated on new policies and developments.

Editors should make decisions on which articles to publish based on qual-
ity and suitability for the journal and without interference from the journal
owner/publisher.

Editors should have a written contract(s) setting out their relationship with
the journal’s owner and/or publisher. The terms of this contract should be in
line with the COPE Code of Conduct for Journal Editors.

Editors should strive to ensure that peer review at their journal is fair, unbi-
ased and timely.

Editors should have systems to ensure that material submitted to their journal
remains confidential while under review.

Editors should take all reasonable steps to ensure the quality of the material
they publish, recognizing that journals and sections within journals will have
different aims and standards.

https://publicationethics.org/files/ Code%200f%20Conduct.pdf
Definition of Authors and Co-authors;

The ICMJE recommends that authorship should be based on the following 4
criteria:

Substantial contributions to the conception or design of the work; or the
acquisition, analysis, or interpretation of data for the work;

Drafting the work or revising it critically for important intellectual content;
Final approval of the version to be published;

Agreement to be accountable for all aspects of the work in ensuring that ques-
tions related to the accuracy or integrity of any part of the work are appropri-
ately investigated and resolved.

In addition to being accountable for the parts of the work he or she has done,
an author should be able to identify which co-authors are responsible for
specific other parts of the work. In addition, authors should have confidence
in the integrity of the contributions of their co-authors.

All those designated as authors should meet all four criteria for authorship,
and all who meet the four criteria should be identified as authors.

It is the collective responsibility of the authors, not the journal to which the
work is submitted, to determine that all people named as authors meet all four
criteria; it is not the role of journal editors to determine who qualifies or does
not qualify for authorship or to arbitrate authorship conflicts.

If agreement cannot be reached about who qualifies for authorship, the insti-
tution(s) where the work was performed, not the journal editor, should be
asked to investigate.

XIv

The criteria used to determine the order in which authors are listed on the
byline may vary and are to be decided collectively by the author group and not
by editors.

If authors request removal or addition of an author after manuscript submis-
sion or publication, journal editors should seek an explanation and signed
statement of agreement for the requested change from all listed authors and
from the author to be removed or added.

The corresponding author is the one individual who takes primary responsi-
bility for communication with the journal during the manuscript submission,
peer review, and publication process.

The corresponding author typically ensures that all the journal’s administra-
tive requirements, such as providing details of authorship, ethics committee
approval, clinical trial registration documentation, and disclosures of rela-
tionships and activities are properly completed and reported, although these
duties may be delegated to one or more coauthors.

The corresponding author should be available throughout the submission and
peer review process to respond to editorial queries in a timely way, and should
be available after publication to respond to critiques of the work and coop-
erate with any requests from the journal for data or additional information
should questions about the paper arise after publication.

When a large multi-author group has conducted the work, the group ideally
should decide who will be an author before the work is started and confirm
who is an author before submitting the manuscript for publication.

Non-Author Contributors

Contributors who meet fewer than all 4 of the above criteria for authorship
should not be listed as authors, but they should be acknowledged.

Examples of activities that alone (without other contributions) do not qualify
a contributor for authorship are acquisition of funding; general supervision
of a research group or general administrative support; and writing assistance,
technical editing, language editing, and proofreading.

Those whose contributions do not justify authorship may be acknowledged
individually or together as a group under a single heading (e.g. “Clinical
Investigators” or “Participating Investigators”), and their contributions
should be specified (e.g., “served as scientific advisors,” “critically reviewed
the study proposal,” “collected data,” “provided and cared for study patients”,
“participated in writing or technical editing of the manuscript”).

http://www.icmje.org/recommendations/browse/roles-and-responsibilities/
defining-the-role-of-authors-and-contributors.html

CONTACT INFORMATION

Taner BAYRAKTAROGLU

Zonguldak Bulent Ecevit University,

Faculty of Medicine, Internal Sciences, Department of Internal Medicine,
Division of Endocrinology and Metabolism

67100, Zonguldak, Turkey

Phone: +90(372) 291 24 44

E-mail: baytaner@beun.edu.tr

baytaner@yahoo.com
baktipd@gmail.com

Web address: https://dergipark.org.tr/en/pub/baktipd
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EDITORDEN

Degerli Okuyucular,

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi, Tip Fakiiltesi tarafindan yayimlanan “Medical Journal of Western Black Sea — Bati Karadeniz Tip
Dergisi”nin 2021 Nisan sayisin1 sizlere sunuyoruz.

Pandemi kosullarinda 2020 yilin1 gegirdik. Asilamaya baglanmasiyla diinya genelinde COVID-19 pandemisinin etkilerinin ortadan
kalkacag ginlerin arifesindeyiz.

Dergimize olan ilginin artmasi ile yogun bir ¢alisma siirecinde olduk ve devam da ediyoruz. Bu sayimizda literatiire katkida bulunacak
gilincel arastirmalar, derlemeler ve olgu sunumlar: bulunuyor.

Behget hastaliginda IL-4 gen polimorfizmi, Tip Fakiiltesi 6grencilerinde ¢evrimici oyun bagimliligi ve duygu durumu ile basari,
prostat biyopsisi proflaksisi, diz artroplastisinde venoz sistem, Topotecan ve Folik asidin koryokarsinom kiiltiir hiicrelerine etkisi, geng
meme kanserinde yasam kalitesi, tiroid nodiillerinde sonografi ve sitopatoloji, meme ve over karsinomlarinda BRCA1 ve BRCA2 gen
mutasyonlar1, ameliyathanede cerrahi duman, epidemiyolojik ¢alismalarin raporlanmasinda standartizasyonu, foramen intraorbitalenin
iic boyutlu rekonstriiksiyonu konusunda aragtirma sonuglarini okuyucularimizla bulusturmaktayiz. Ozellikli olgu sunumlar1 ve
derlemeleri de dergimiz igerisinde bulacaksiniz.

Dergimizin yaymlanmasinda desteklerini esirgemeyen Rektoriimiiz Saym Prof.Dr. Mustafa CUFALI'ya, Tip Fakiiltesi Dekan1 Prof.Dr.
Murat CAN’a, yazilar: i¢in dergimizi tercih eden yazarlara, yazilar1 degerlendiren hakemlerimize, Danisma Kurulumuza, Tiirk¢e ve
Ingilizce Dil Redaksiyon Kurulumuza, Yayin Kurulumuz ile yaymevimize Editérler Kurulumuz adina tesekkiir ederim.

Prof. Dr. Hale Sayan OZACMAK Prof. Dr. Taner BAYRAKTAROGLU
Nisan 2021 Say1 Editorii Bas Editor
Nisan 2021
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EDITORIAL

Dear Readers,

The April 2021 issue of the “Medical Journal of Western Black Sea — Bat1 Karadeniz Tip Dergisi” published by the Faculty of Medicine of
Zonguldak Biilent Ecevit University is presented to you

Under pandemic conditions, with the introduction of vaccination, we are on the eve of the days when the effects of the COVID-19
pandemic around the world will disappear

With the increasing interest in our jpurnal by authors, we continue to work intensively. In this issue, there are up-to-date studies, reviews
and case reports to be found in the literature.

IL-4 gene polymorphism in Behgets disease, success with online game addiction and mood in Faculty of Medicine students, prostate
biopsy prophylaxis, venous system in knee arthroplasty, the effects of Topotecan and Folic acid on choriocarcinoma culture cells, quality
of life in young breast cancer, sonography and cytopathology in thyroid nodules, BRCA1 and BRCA2 gene mutations in breast and
ovarian carcinomas, surgical smoke in the operating room, standardization in reporting epidemiological studies, three-dimensional
reconstruction of foramen intraorbital, we bring together the research results on the subject with our readers. You will also find special
case reports and reviews in this issue of our journal.

On behalf of Editorial Board in the publication of our journal, we thank to Rector Prof. Dr. Mustafa CUFALL, to Prof. Dr. Murat CAN
(Dean of MedicalFaculty) with their support to us, and to authors, to our reviewers, to ourAdvisory Board, to ourTurkish and English
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0oz

Koronavirts hastaligi (COVID-19) yeni kesfedilen bir korona virlis tiriinin neden oldugu bir enfeksiyon
hastaligidir. ik vakalar 2019’un Aralik ayinda Cin’in Wuhan sehir merkezinde gérillmiistiir. Korona viriis
salginin hizla yayiimasi ile Diinya Saglik Orgiiti tarafindan ‘Uluslararasi Oneme Sahip Acil Halk Saghg
Durumu’ olarak ilan edilmistir. Hastaligin ciddi enfektivitesi ve gebelik lzerine olan etkilerinin blyik
6lcude bilinmemesi nedeni ile gebelik sureci ile ilgili endiseler de artmaktadir. Gebelik immuin sistemin
kismi olarak baskilandigi bir durumdur ve mevcut kanitlar COVID-19 enfeksiyonunun gebelikte Siddetli
Akut Solunum Yolu Sendromu (SARS-CoV) ve Orta Dogu Solunum Sendromu’na (MERS-CoV) neden
olan virlslere oranla daha az agresif seyrettigini gésterse de gebeler 6zel bakim gerektiren, hastaliga
karsi dayaniksiz bir populasyon olarak dusutnulmelidir. Pandemi surecinde gebelerin 6zel bakiminin
ve ihtiyaglarinin karsilanmasinda, holistik bakima olan ihtiya¢ artmaktadir. COVID-19 hastaliginda
gebelerin bakimi, modern saglik bakim kavramlarinin yani sira holistik (butlinsel) bir yaklagimla ele
alinmalidir. Gebelerin 6zel bakiminin karsilanmasi ve hastaligin yonetiminde holistik bakim yontemi
ebelere ve hemsirelere rehberlik edebilir. Gebelerin tim salgin surecinde holistik bakim almasi bakimin
kalitesinin artmasi agisindan énemlidir.

Anahtar Sézciikler: COVID-19, Ebelik, Gebelik, Holistik yaklagim

ABSTRACT

Coronavirus disease (COVID-19) is an infectious disease caused by a newly discovered species of
corona virus. The first cases were seen in Wuhan, China, in December 2019. With the rapid spread of
the corona virus outbreak, it has been declared an ‘Internationally Important Emergency Public Health
Situation’ by the World Health Organization. Concerns about the pregnancy process are also increasing
since the severe infectivity of the disease and that its effects on pregnancy is largely unknown. Pregnancy
is a condition which the immune system is partially suppressed, and although current evidence shows
that COVID-19 infection is less aggressive in pregnancy than the Severe Acute Respiratory Syndrome
and Middle East Respiratory Syndrome virus, pregnant women should be considered as an unstable
population that requires special care. In the pandemic process, the need for holistic care increases
in supplying with the special care and needs of pregnant women. In COVID-19 disease, the care of
pregnant women should be addressed with a holistic (holistic) approach as well as modern health care
concepts. Holistic care method satisfies the special care of pregnant women and guides midwives and
nurses. Holistic care during the entire epidemic process of pregnant women is important for improving
the quality of care.

Keywords: COVID-19, Midwifery, Pregnancy, Holistic approach

versitesi, Her hakki sakhidir. 1
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Yeni koronaviris ylzyilin en blylk pandemisidir ve hak-
kindaki bilimsel bilgiler sinirlidir. Gebelik ve COVID-19 ile
ilgili veriler ise daha azdir ve sinirli sayida olgu sunumu
bulunmaktadir. Gebelerin bu surecte 6zel bakima ihtiyac-
lari artmaktadir. Bu nedenle COVID-19 slirecinde gebelere
verilecek tedavi ve bakimin hizli, kolay, pratik ve bireyi tim
yonleri ile ele alan bir sekilde olmasi, gebelere, ailelere ve
saglhk bakim profesyonellerine yarar saglayacaktir (1).

COVID-19 ilk olarak Aralik 2019’un sonunda Cin’in Wuhan
sehir merkezinde meydana geldi (2). Pnédmoniye neden
olan korona viriis hastaigi Dinya Saglik Orgiti (DSO)
tarafindan oldukca bulagici, kiresel ve acil bir halk saghgi
sorunu olarak ilan edildi (3). 10 Aralik 2020 tarihinde ise
tum Dinya’da 68.165.877 kisiye COVID-19 tanisi konuldu-
gu, 1.557.385 kisinin hayatini kaybettigi ve 180’den fazla
Ulke ve bdlgeye yayildigi bildirilmigtir (4).

Korona virus pandemisindeki vaka sayilari ve can kayiplari
hizli bir sekilde artmakta ve Ulkeler bu durumdan olumsuz
etkilenmektedirler. Ozellikle bu dénemde riskli gruplarin
(yashlar, kronik hastaligi olanlar, bagisiklik sistem proble-
mi olanlar, gebeler ve cocuklar) izole edilmesi ve gruplara
yOnelik politikalarin olusturulmasi 6nemlidir. Gebe popllas-
yonunda da hastaligin tanisi, tedavisi, nlenmesi ve yoneti-
minde Ozel bakima ihtiya¢ duyulmaktadir (5). Planlanan bu
calismanin amaci pandemi stirecinde gebelik hakkinda bilgi
vermek ve sureci profesyonel bir sekilde yuritmek icin ge-
rekli olan holistik yaklagsimi ele almaktir.

COVID-19 Pandemisi ve Gebelik

Gebelik bagisikhgin kismi olarak baskilandigi bir dénem-
dir. Gebelik nedeni ile immin sistem baskilandig! igin viral
enfeksiyonlara kars! yatkinlik meydana gelir (6). Gebelikte
solunum sistemini etkileyen viral enfeksiyonlar yaygin ola-
rak goérulmektedir. Bununla birlikte gebe kadinlarda influ-
enza virist disinda yaygin olan solunum yolu virtslerinin
insidansini ve etkisini agiklayan veriler oldukga sinirhdir
(7). Gebelik sirasinda meydana gelen fizyolojik degisiklikler
gebeyi siddetli enfeksiyonlara kargi daha savunmasiz hale
getirir (8). Solunum sisteminde meydana gelen degisiklikler
hipoksiye kargi maternal toleransi azaltir (9).

Akciger hacminin degismesi ve vazodilatasyon nedeni ile
Ust solunum yollarinda mukozal 6édem ve vazodilatasyon
artar. Buna ek olarak hicre aracili bagisikhktaki (T lenfo-
sitlerdeki degisiklikler) degisiklikler, gebe kadinlarin virtsler
gibi hlcre i¢i organizmalar tarafindan enfekte olma duyarli-
liginin artmasina katkida bulunur (10). Fetls ve yeni dogan-
da, dogustan gelen ve adaptif bagisiklik sistemlerinin olgun-
lasmamis olmasi, onlari enfeksiyonlara karsi hassas hale
getirir (11). 2009 yilinda influenza A virlisinin alt tipi olan
H1N1 virlsu ile enfekte hastalarin %1’i gebeler iken, H1N1

virasi ile iligkili dlimlerin %5'ini gebeler olugturmaktadir
(12). Yine koronavirUs ailesinden olan ciddi akut solunum
sendromu (SARS-Cov) ve orta dogu solunum sendromu-
na (MERS-Cov) sebep olan virslerin, gebelige olan ciddi
etkilerinin (endotrakeal entibasyon, yogun bakim Unitesine
kabul, bébrek yetmezligi, 61im) oldugu bildirilmigtir (13-14).
ilging bir sekilde COVID-19 enfeksiyonunun gebeler tzerin-
deki etkisi daha az siddetli gériinmektedir (15). Chen ve ark.
nin yapmis oldugu retrospektif bir calismada COVID-19’a
yakalanan Ugunci trimesterdeki dokuz gebe kadinin belirti-
leri (ates, 6kslrlk, solunum sikintisi) gebe olmayan hasta-
lar ile benzer bulunmustur. Bu olgu serisinde dokuz gebe-
nin sadece ikisinde fetal distres ve erken membran rlptari
meydana gelmistir. Gebelerde ciddi COVID-19 pnémonisi
ve 6lim goérilmemistir (16). Yine Zhu ve ark.nin yapmis ol-
dugu dokuz gebenin yer aldidi bir baska olgu calismasinda
doguma yakin glinlerde koronavirls belirtileri géralmustar.
Belirtilerin gebe olmayan hastalar ile benzer oldugu belir-
tilmistir. Yeni doganlarin altisinda fetal distres ve preterm
eylem bildirilmis ve yedisi sezaryen dogumla diinyaya gel-
mistir (17). Yapilan bu iki calismada yer alan 18 gebeden
10’'unda erken membran rupturd, preeklampsi ve dlizensiz
kasilmalar gibi obstetrik komplikasyonlardan &tirl, dogum
37. gestasyon haftasindan 6nce gergeklesmistir. Bu komp-
likasyonlarin nedensel olarak COVID-19 ile iligkili olup ol-
madiginin belirlenmesi icin daha fazla arastirmaya ihtiyac
duyuldugu belirtilmigtir (16-17).

COVID-19 hastaliginin neonatal etkileri ile ilgili sinirh veriler
bulunmaktadir. Zeng ve ark.nin yapmis olduklari ¢alisma-
da, Wuhan Cocuk Hastanesinde COVID-19 tanili anneden
dogan 33 yeni dogan COVID-19 enfeksiyonu ve neonatal
sonuglar agisindan ele alinmistir. Yenidoganlardan yal-
nizca tcl COVID-19 tanisi almistir. COVID-19 tanisi alan
yenidoganlardan ikisi term ve biri preterm olarak dogmus-
tur. Her l¢ bebek sezaryen dogum ile diinyaya gelmis ve
dogum sonu dénemde bebeklerin ikisinde ates, letarji, kus-
ma belirtileri gdzlenmigtir. Diger yenidoganda ise solunum
glcligu sendromu ve enterobakteri nedenli sepsis gorul-
musgtur. Bebeklerin ikisinden alinan nazofarengeal ve anal
suruntller yasamin 6. giiniinde negatif, diger bebekte ise
yasamin 7. gininde negatif olarak sonuclanmigtir. Bu va-
kalarda neonatal 6lim gériilmemistir (18). ingiltere Ulusal
Obstetrik Strveyans sisteminin (UKOSS) yapmis oldugu bir
baska calismada ise gebelerin gestasyonel yas ortalamasi
38 haftadir ve bu gebelerin %27’sinde preterm eylem mey-
dana gelmistir. Term bebeklerin %10’u ise yenidogan Unite-
sine kabul edilmistir. Dogumu takip eden ilk 12 saat icerisin-
de yenidoganlarin %2,5'inde COVID-19 test sonucu pozitif
cikmustir. Bu gebelerin ikisinde perinatal 61im meydana gel-
mis ancak bu élimlerin COVID-19 ile iligkili olup olmadigi
belirsizdir (19). Gatta ve ark.nin yapmis oldugu sistematik
derlemede, 6 calisma ile COVID-19 tanisi konulan 51 gebe
ele alinmistir. Bu gebelerden ikisi ikinci trimesterde, 49'u ise

Med ) West Black Sea 2021;5(1): 1-6




COVID-19’lu veya COVID-19 Saptanan Gebelerde Holistik Yaklasim

Uguincu trimesterdedir. Gebelerin 46’s1 sezaryen dogum, iki-
si vajinal dogum yapmistir, diger t¢iniin gebeligi ise devam
etmektedir. Yeni doganlardan 47’si (biri ikiz) saglikli olarak
diinyaya gelmistir. Bebeklerden biri 6li olarak dogmus, di-
geri ise neonatal dokuzuncu giinde yasamini yitirmistir (20).
Gebeligin ilk trimesterinde COVID-19 hastaligina yakalanan
gebe bildiriimemis, bu nedenle gebelik kayiplari (abortus)
ve teratojenite hakkinda bilgiler bulunmamaktadir (21). Sa-
dece bir olguda ilk trimester ddneminde MERS virtisi gorul-
dagu rapor edilmis ve bu gebede herhangi bir komplikasyon
gelismemistir (14). Yine ilk trimesterde intrauterin kardiyak
aktivite mevcut olan ve SARS virlslnin tespit edildigi ge-
belerle yapilan bir calismada da gebelik kaybi (abortus) ya
da anomali bildiriimemistir (13).

COVID-19 Pandemi Siirecinde Gebelerde
Holistik Yaklagim

“Holizm” ve “Holistik” terimleri, tim, butin, toplam anlami-
na gelen Yunanca bir kelime olan “holos” dan gelmektedir.
Holistik (butlncll) saglik bakimi, insani bir butiin olarak ele
alan saglik-hastalik sorunlarina karsi ¢ok yonlu bir yakla-
simdir. Butlnsel yaklasim bireyin, sosyolojik, psikolojik,
zihinsel gérus ve ihtiyaclarini dikkate alir (22). Holistik ba-
kimda amag; kisinin bireysel ihtiyaclarina gére bakim sure-
cine dahil edilmesidir (23). Holistik bakim farkli bir tedavi ve
bakim metodu degil, bireyin bakimina nasil yaklasilacagina
iliskin bir felsefedir (24).

Ozellikle diinyada krize sebep olan pandemi siireci gebe-
ler icin bilinmezliklerle doludur. Literatirde COVID-19 en-
feksiyonu ve gebelige olan etkileri hakkinda veri eksikligi
bulunmaktadir (25,26). Koronavirlisiin fetal ve maternal et-
kilerinden dolay! gebelerin korunmasi, enfeksiyonun tanisi,
tedavisi, 6nlenmesi ve yodnetiminde 6zel kriterlere ihtiyac
duyulmaktadir (27). Bu strecte gebelerin holistik yaklagim-
la ele alinmasi ve bakiminin sirdiriimesi énemlidir. Saglk
bakim profesyonelleri, COVID-19 enfeksiyonu olmasi muh-
temel veya kesin tanisi konulan gebeleri dikkatle takip et-
melidirler. Anne ve bebegin COVID-19 hastaliginda bakimi
icin modern saglik bakim kavramlarini takiben hasta mer-
kezli bakim saglamak icin holistik (bltinsel) bir yaklagimla
ele almak gerekir. COVID-19 hastaliginda, holistik yaklasi-
min dért ana bileseni bulunmaktadir. Bunlar; medikal 6yku
degerlendirmesi, fiziksel degerlendirme, psikolojik deger-
lendirme ve gevresel degerlendirmedir (28).

Saglk bakim profesyoneli éncelikle bagvuran gebenin me-
dikal 6ykusunu, salginla temas éykisuni ve ek hastalik
varligini degerlendirmelidir. Gebede hastalik slphesi bu-
lunmuyorsa korunma ve 6nleme ydntemleri hakkinda bilgi
verilmelidir. Gebeye sik sik elini yikamasi, acil durumlar
disinda disari ¢ikmamasi, disari ¢ikarken mutlaka cerrahi
maske kullanmasi, kalabalik ortamlardan uzak durmasi, en-
fekte kisilerden kaginmasi gerektigi agiklanmalidir. Gebeye
COVID-19 belirtileri hakkinda bilgi verilmeli (ates, 6ksuruk,

nefes darligi) ve vicut sicakhgini diizenli olarak kontrol
etmesi sdylenmelidir. Ates, 6ksuruk, nefes darligi belirtile-
rinden herhangi birini yasarlarsa, maske takarak bir saglik
kurulusuna basvuru yapmalari gerekmektedir (29).

Gebelik surecinde rutin dogum 6ncesi ziyaretler dnemlidir.
Ancak mevcut pandemi slirecinde acil bir durum séz konu-
su olmadikca hastaneye yapilacak ziyaretlerden kaginiima-
si gerekmektedir. Bu surecte dogum éncesi bakimda, birinci
basamak saglik kuruluglarinin rolt cok dnemlidir (30). Royal
Collage of Obstetricians and Gynaecologists’in yayinlamis
oldugu rehberde kaliteli dogum &ncesi bakim hizmetlerinin
surekliligini saglamak icin, video konferans yénteminin kul-
laniimasi bagka bir se¢enek olarak dnerilmistir (31). Kadin
Saghgi Hemsireleri Dernegi’nin yayinlamis oldugu rehberde
ise, dogum dncesi bakimda hijyen kurallarina uyularak evde
takip seklinde gercgeklestiriimesi ya da sinirlandiriimasi
Onerilmektedir. Yayinlanan son rehberlere gore dusik riskli
kadinlara dogum 6ncesi dénemde en az alti ziyaret dneril-
mektedir (32). Buna gbre 16. haftaya kadar bir ziyaret, 18-
25. haftalar arasi ikinci ziyaret, 28-31. haftalar arasi Gguncl
ziyaret, 32-38. haftalar arasi dérdiincl ziyaret, 38. haftada
besinci ziyaret ve 40. haftada ise altinci ziyaret biciminde
antenatal ziyaretlerin gergeklestiriimesinin yeterli olacagi
bildirilmistir (33).

Holistik bakimin bir diger bileseni de fiziksel degerlendirme-
dir. Fiziksel degerlendirmede gebenin vital, deri ve mukoza
bulgulari, beslenme durumu, belirti ve bulgulari gézden ge-
cirilmelidir. Gebenin vicut sicakliginin 37,5 °C ve lizerinde,
oksijen satlirasyonu %93’Un altinda ve solunum glcligu-
nln olmasi durumunda, erken tani ve tedavi icin derhal izo-
lasyon odasina alinmalidir. Gebeye kontrastsiz Bilgisayarli
Tomografi (BT) ve Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) testi
yapiimalidir. BT viral pnédmoniyi dislama ve dogrulamada
kullanilan en givenilir ydntemlerden biridir ve fetal maru-
ziyet riski disuktir. Yakin tarihli bir raporda, COVID-19
tanisinda goégus BT duyarliiginin RT-PCR’den daha yik-
sek oldugu g0sterilmistir (%98’e karsi %71) (34). Antiviral
tedavi COVID-19 hastaliginda rutin olarak kullanilan bir
tedavi yontemidir ve gebeler icin de tavsiye edilmektedir.
Antiproteazlarla kombinasyon tedavisi Lopinavir / Ritonavir,
gebelikte nispeten givenli oldugu bilindigi icin tercih edil-
mektedir. DSO, gebelerde terapétik ajanlari kullanmadan
once dikkatli bir sekilde risk-yarar analizinin yapilmasini
6nermektedir (35).

Gebenin cilt rengi ve elastikiyeti, periferik ekstremite dolasi-
mi, mukoza ve kanama varligi degerlendirilmelidir. Yaygin
Damar ici Pihtilasma (YDP) (Disseminated Intravascular
Coagulation=DIC) COVID-19 hastalarinin yaygin 6lim se-
bepleri arasinda yer almaktadir (36). Gebelik sirasinda ka-
dinlar yiksek mortalite ve morbidite oranlari ile iliskili DIC’a
dénusebilecek hemorajik olaylar icin risk altindadirlar (37).
Buna ek olarak viris ile enfekte olan kadinlarda DIC gelisim
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riskinin daha yuiksek oldugu bildirilmistir (38). COVID-19 ile
enfekte olan gebelerde pihtilasma slrecinde degisim ra-
por edilmemis olsa da saglik bakim profesyonellerinin risk
degerlendirmesi yapmasi ve antikoagulan tedavi hakkinda
hastalara bilgi verilmesi 6nerilmektedir (39).

Gebenin beslenme durumu ve dehidratasyon varligi da de-
gerlendirilmelidir. COVID-19 hastaliginda beslenme ile ilgili
ulagilabilir veriler oldukc¢a azdir. Ancak yeni korona viriisiin
solunum sistemi hastaligina yol agmasindan dolay! solu-
num sistemi rahatsizliklarinda énerilen beslenme sekli ter-
cih edilmektedir. Gebelere immiin sistemi gl¢lendiren, bol
proteinli, bol sivili ve kalorili diyet dnerilmelidir. Bunun yani
sira viral hastaliga kargi immdin sistemi guclendirmek icin
multi-vitamin ve multi-mineral destegi verilmelidir (40).

Pandemi sirecinde Ozellikle etkilenen ve ele alinmasi ge-
reken bir diger konuda mental sagliktir. Pandemi genel po-
pllasyonda kaygi dizeyinin artmasina sebep olmaktadir.
Ozellikle gebelik dénemi icin yetersiz kanitlarin varligi, ka-
dinlarda anksiyetenin daha da artmasina sebep olmaktadir.
Pandeminin gebelerde sebep oldugu muhtemel psikolojik
sorunlar, saglik bakim profesyonellleri tarafindan dikkatle
degerlendirilmeli ve gerekirse psikolojik destek saglayabile-
cek birimlerden ve programlardan destek alinmalidir. Gebe-
likte stres ve anksiyetenin, depresyon, preeklemsi, preterm
eylem, dislik dogum agirligi (DDA) gibi maternal ve fetal
komplikasyonlarla iligkili oldugu belirtiimektedir (41-42). Ng
ve ark.nin, 2003 yilinda Hong Kong’da ¢ikan SARS salgini
ile ilgili yapmis olduklari ¢alismada, salgininin neden oldu-
gu kriz sirasinda ve sonrasinda ebelerin gebelere verdigi
bakim, egitim ve danismanhgin mental sagligi destekle-
medeki 6nemi ortaya konulmustur (43). Stres ve kayginin
yeterli bir sekilde yonetilmesine ek olarak, yeterli ve dengeli
beslenme, orta derecede fiziksel aktivite ve yeterli uyku ice-
ren bir yasam tarzi, gebelerin COVID-19 salgini sirasinda
saglikl kalmasina yardimci olacag: bildiriimigtir (44).

Pandemi surecinde ele alinmasi gereken bir diger konu da
cevredir. insan yasami boyunca gevre ile yakin temas halin-
dedir. insan gevreyi, cevre de insani etkilemektedir. Cevre-
nin insan saghgina olan etkilerinden biri de salgin hastalik-
lardir. Salgin hastalik sirasinda ¢evresel risklerin olup olma-
digi saghk bakim profesyonelleri tarafindan degerlendiril-
melidir (45). Gebeler viral enfeksiyonlara karsi savunmasiz-
dirlar bu nedenle bulunduklari ¢cevrede risk iceren durumlar
belirlenmeli ve riskli ortamlarla temaslari sinirlandiriimalidir.
Gebelere gereksiz seyahatlerden kaginmalari, kalabaliktan,
toplu tagsima araclarindan, hasta kisiler ile temastan kagin-
malari, kigisel ve sosyal hijyen kurallarina uymalari tavsiye
edilmelidir (6). COVID-19 slipheli ya da tanisi almis gebeler
etkili izolasyon odalari ve koruyucu ekipmanlari olan pande-
mi hastanesi olarak belirlenmis saglik kuruluslarina yénlen-
dirilmelidir. SUpheli ve olasi vakalar ayri ayri tedavi edilmeli
ve kesin tani alanlar negatif basingh izolasyon odalarinda

tedavi altina alinmahdir (46). COVID-19 vakalarina bakim
veren tum tibbi ekip kisisel koruyucu ekipman (6nlik, mas-
ke, gbzlik veya ylz koruyucu, eldiven) kullanmalidir. Tani
alan gebelere ziyaretci kisitlamasi uygulanmali, kullanilan
tim Klinik alanlarin, kullanim sonrasi temizligi saglanmalidir
31).

SONUC ve ONERILER

COVID-19 hastaligina neden olan virlisin maternal ve fe-
tal etkilerinden dolayi, tani, tedavi ve bakim sirecinde 6zel
bir yaklagima ihtiyag vardir. Holistik bakim, COVID-19 pan-
demisinde gebelerin tercih ve ihtiyaclarinin belirlenmesi ve
karsilanmasinda saglik bakim profesyonellerine rehberlik
edebilir. Literatirde COVID-19 ve gebelik ile ilgili sinirl sa-
yida galisma bulunmakta olup, saglk bakim profesyonel-
lerine bakim konusunda rehberlik edecek farkl nitelikteki
calismalarin yapilmasi 6nerilebilir.

Yazar Katki Beyani

Yazarlarin katkilar esittir.

Cikar Catismasi
Cikar ¢atismasi yoktur.

Finansal Destek

Finansal bir destek yoktur.

Etik Kurul Onayi

Deney Urilni ve insan érnegi kullaniimadigindan etik kurul olu-
ru gerekmemigtir.

Hakemlik Siireci

Kér hakemlik sureci yayinlanmaya uygun bulunmus ve kabul
edilmigtir.
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Amagc: Bu arastirmanin amaci karsilastirmali saglik sistemi ydnteminden yararlanarak Turkiye ve
ispanya’nin birinci basamak saglik hizmetlerinin kiyaslanmasidir.

Gere¢ ve Yontemler: Arastirma yéntemi olarak be"timsel kiyaslamalara dayali karsilastirmali analiz
yapilmistir. Gosterge olarak secilen Diunya Saglk Orguti’nin (WHO) belirledigi gosterge kriterlerine
gore yillar bazinda kiyaslama yapilmistir.

Bulgular: Arastirma sonuglari ispanya’nin ulusal saglik sistemine sahip oldugu ve birinci basamak
saglik hizmetlerinin finansmaninin vergilerle saglandigi, birinci basamak saglik harcamalarinin toplam
saglik harcamalari icinde ylksek bir paya sahip oldugu, uzman hekimlere ulasabilmek icin aile hekimi
tarafindan sevk zincirinin etkin oldugu, Turkiye’nin ise saglik hizmetlerinin finansmaninin primlerle
saglandigi, uzman hekimlere ulasabilmek i¢in aile hekimi tarafindan sevk zincirinin zorunlu olmadigi
gérilmistir. WHOnun saglik géstergelerine gére ise ispanya’nin temel saglk hizmet giktilarinin
cogunlukla tGlkemizden daha olumlu oldugu gérdlmastar.

Sonug: insan sagligini etkileyen binlerce faktér oldugunu géz éniine aldigimizda, toplumlarin saglk
diizeyini yikseltebilmek icin sadece saglik hizmetlerine odaklanilip saglikli yasam kosullarini yaratan
sagligin sosyal determinantlarina yeterince egilmemek istenilen gayeye ulasilamamasina neden
olmaktadir. Temel saglik hizmetlerinin ¢iktilarinin gelistirilebilmesi icin sektérler arasi isbirligi, saglik
calisanlarinin performans kriterlerinin ispanya gibi gelismis saglik sistemi bulunan iilkelerden esinlenerek
glincellenmesi gerekmektedir. Ayni zamanda saglik sisteminin etkili, verimli ve etkin hizmet sunabilmesi
icin sevk zincirinin saglanmasinin yani sira (llke icerisinde hizmetlerin hakkaniyetli dagiimasina 6zen
gosterilmelidir.

Anahtar Sézciikler: Aile hekimligi, Birinci basamak saglik hizmetleri, Kiyaslama, Karsilastirmali analiz

ABSTRACT

Aim: The aim of this study is to compare between Turkey and Spain’s primary healthcare (PHC) systems
by using comparative healthcare system (HCS) method.

Material and Methods: As a research method, comparative analysis based on descriptive comparisons
was made according to the indicator criteria determined by World Health Organization (WHO), which
was selected as an indicator.

Results: The results of our study showed that Spain has a national health system (HS) that provided
PHC system by financing tax which have a high share of total health expenditure on PHC spending, the
specialist referral by the family physician to reach physicians to be effective, Turkey’s HCS provided by
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financing of premiums and the referral chain is not compulsory by the family physician to reach the specialists. According to the WHO criteria,
it is seen that the primary health outcomes of Spain are mostly more positive than our country.

Conclusions: Considering that there are thousands of factors affecting human health, it is not possible to reach the desired goal by not
focusing on the social determinants of health, which focuses only on health services and creates healthy living conditions in order to increase
the health level of the societies. In order to improve the outcomes of PHC services, cross-sectoral cooperation and performance criteria of
health care workers should be updated inspired by countries with advanced health systems such as Spain. Also, care should be taken to
ensure that the HCS is able to provide effective, efficient and effective services, as well as the equitable distribution of services with in the

country.

Keywords: Family practice, Primary healthcare system, Comparison, Comparative analysis

Benchmarking kavrami, benchmark kelimesinden gelmek-
tedir ve Turkge karsihgr kiyaslama olarak kullanilir. Bunun
disinda referans noktasi, kilometre tasi, asama/evre, bir
karsilastirma ve drnek alma anlamina gelmektedir (1). Ku-
resel rekabetin arttigr son yillarda kurumlar, kendi uygula-
malarini “en iyi” uygulamalarla karsilastirarak rekabet Us-
tunligu elde etmeye caligirlar. Kiyaslama teknigi, yalnizca
“Rakiplerle Karsilagtirma Yapma” anlamina gelmemekte;
Orgut ici, sektdrel ve genel anlamda ¢ok yonli arastirma ve
karsilastirmalara olanak tanimaktadir (2). Karsilagtirmali
saghk sistemleri yaklasimi ile saglk hakkinin toplum tara-
findan etkin olarak kullanilabilmesi igin Ulkeler arasindaki
sistemler kiyaslanabilir.

Karsilagtirmali Saglk Sistemleri Yaklagimi; belirlenen he-
defleri basarabilmek icin gerekli olan bilgilerin, en az iki Ulke
saglik sistemlerinin, istenilen alanlarinin karsilagtiriimasi
suretiyle elde etmesinin hedeflendigi bir bilimsel aragtirma
yontemidir (3).Toplumlarin gin gectikce saglk konusunda
bilinclenerek daha nitelikli hizmet talep etmeye baglamalari,
bilgi teknolojilerinin gelismesiyle diger Ulke saglk sistem-
lerinden haberdar olmalari, saghgin temel bir insan hakki
olarak kamuoyunda kabul gérerek hukuki metinlerde yer
almasinin artmasi, hizla kullanimi artan teknolojinin hizmet
maliyetlerini de artirmasi gibi gelismeler karsilastirmali sag-
lik sistemleri yaklagiminin éneminin artmasinda itici glict
saglamistir (3, 4). Sistem kargilagtirimasinin ana amaci;
calismayi gergeklestirenler gesitli llke deneyimlerinden is-
tifade ederek yeniliklerin ve metotlarin 6grenilmek suretiyle
mevcuttaki sisteme uyarlanarak entegre edilmesi dislnce-
sidir (5). Bununla birlikte mevcut problemleri c6zmede farkl
bakis acilari yakalamak, olasi sorunlara kargi proaktif eylem
tarzina sahip olabilmek ve hali hazirdaki sistemin daha et-
kin, verimli ve etkili ¢alistinlabilmesi amacini tagimaktadir

(6).

Saglik sistemlerinin karsilastiriimasi ve siniflandiriimasi ile
ilgili yapilan arastirmalarda saglik sistemleri belli kategori-
lere ayrilmistir; Terris, Ulkeleri; Kamuya Dayali, Sigortaya
Dayali ve Ulusal Saglik Sistemine sahip olan ulkeler olarak
3 kategoriye ayirmistir (7). Field ve Mark, Ulkeleri az ge-
lismis, serbest piyasa tipi, sigorta ve sosyal glivenlik reji-

minin etkili oldugu, ulusal saglik sistemine sahip olanlar ile
sosyalist sisteme sahip olanlar olarak bes tipe ayirmistir
(8). Elling Ulke saglik sistemlerini timiyle kapitalist sistem,
sosyal yénelimli kapitalist sistem, endustrilesmis sosyalist
sistem, kapitalizme bagimli sistem ve digerleri seklinde bes
kategoriyle siniflandirmistir (9). Roemer Ulkeleri girisimci ve
serbest, refah yonelimli, butlincul ve sosyalist (merkezden
planlanan) saglk sistemleri olarak dért grup ayrimina gitmis
ve grupta yer alan ulkeleri de ekonomik gelismislik seviye-
lerine gore ayrintili incelemistir (10, 11). Kullanim kolayhgi
ve basit uygulama olanagi sagladigi i¢in Ulkelerin finans-
man ybéntemlerine gbre siniflandiriimasi en sik kullanilan
yéntemlerin basinda gelmektedir. Bu yénteme gére ulkeler
hizmetlerin finansmaninin Beveridge Modeli, Bismark Mo-
deli, Karma Model ile Ozel Sigorta araciligiyla saglamasina
gOre dort temel kategoriye ayrilabilir. Beveridge Modelinde
finansmanin temeli vergiler araciligiyla, Bismark Modelinde
ise kamu sigorta sistemi aracilgiyla saglanmaktadir (12).

TEMEL SAGLIK HiZMETLERI VE BiRINCi
BASAMAK HiZMETLERIN GENEL CERGCEVESI

Dunya Saglk Orgiitii (DSO)’niin 2008 yili raporunda Pri-
mary Health Care (PHC)'i bir reformlar paketi olarak tanim-
lamis ve bu reformlari 4 baslik altinda agiklamistir. Evrensel
kapsama reformlari ile saglik hizmetlerinde esitligi, sosyal
adaleti ve diglanmanin sona erdirilmesi amaglanmistir. Bu
hedeflere ulagabilmek i¢cin sorunun temeline inilmesi gerek-
tigi gorust Ozellikle belirtilmis; siyasi ve teknik tercihlerle
toplumsal tepki verilmesi vurgulanmistir. Bu nedenle her-
kesin ihtiya¢c duydugu tim hizmetlere sigorta rejimi aracili-
giyla ekstra bir tcret 6demeksizin ulagsmasinin saglanmasi
gerekmektedir.

ikinci baslk olarak, hizmet sunum reformlari araciligiy-
la bireylerin artan beklentilerini ve ihtiyaclarini karsilamak
lizere sistemin re-organize edilmesi gerektigi aktariimis ve
bundan dolay! insanlarin tim yasam dénemleri boyunca
multidisipliner ekipler eliyle sirekli ve butincil olarak diger
sektorlerle igbirligiyle birlikte sosyal hizmetlerin eklenme-
siyle hedeflerin gerceklesebilecegi belirtiimistir. Bireylerin
saghk sorunlariyla basa cikarak saglikli yasama kavusa-
bilmesi, hukimetlerin sehirlesme, iklim degisikligi, cinsiyet
ayrimcihgi ve sinifsal kosullarindan dolayi ortaya c¢ikabile-
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cek sorunlara bagh oldugu vurgulanmis ve Uglncl bashk
olarak kamu politika reformlari anlatiimistir. Bu politikalarla
Oncelikli saglik sorunlari ele alinmakla birlikte sagligi koru-
ma, gelistirme ve risk faktdrlerinin ortadan kaldiriimasi gibi
halk saghg hizmetlerinin de 6nemi vurgulanmistir. Kamusal
reformlar bununla sinirli kalmayarak saglik sisteminin gelis-
tiriimesi icin ilag, teknoloji, insan kaynagi ve finansman gibi
sistemin geneliyle ilgili atilacak adimlari da kapsamaktadir.
Ayrica saglik digindaki sektorler tarafindan gelistirilen poli-
tikalar ile toplum saghiginin yukseltilebilecegi gerceginden
hareketle, sektorler arasi igbirligine yonelik bilincli cabalarin
artirilmasi hedeflenmistir (13).

Birinci basamak saglik hizmeti (BBSH), halkin saghginin
yararina koordine edilmis hizmetlerin erisiminin ve kullani-
minin kolaylastiriimasina 6zel olarak odaklanan genel sag-
lik bakim sisteminin bir alt sistemi olarak dusundalebilir (14).
Turkiye Cumhuriyetinde BBSH, Aile Sagligi Merkezleri,
Toplum Saghgi Merkezleri ve Verem Savas Dispanserleri
(VSD), Cocuk, Ergen, Kadin ve Ureme Sagligi (CEKUS) ve
Kanser Erken Teshis, Tarama ve Egitim Merkezi (KETEM)
araciliiyla ydratilen ve Genel Saglik Sigortasi kapsamin-
da olan tiim Ulke vatandaslarinin hizmet alimi sirasinda mu-
ayene katihm Ucreti 6demedigi Ucretsiz verilen bir hizmet
taradar.

TURKIYE VE iSPANYA GENEL OZELLIKLERI VE
SAGLIK SiSTEMLERI

Tiirkiye Cumhuriyeti Genel Ozellikleri
Politik ve Siyasi Yapi

Turkiye Cumhuriyeti, Anayasasinda sosyal bir hukuk devleti
olarak tanimlanmaktadir. Dili Turkce, para birimi Turk Lirasi
ve bagkenti Ankara’dir. Ulkede yasama, yiriitme ve yargi
seklinde kuvvetler ayrimi uygulanir. Yasama yetkisi Tur-
kiye Buyuk Millet Meclisi’nindir. Ylritme yetkisi ve gorevi,
Cumhurbagskani tarafindan kullanilir. Yargi ise bagimsiz ve
tarafsiz mahkemeler tarafindan saglanir (15).

Yuzélgimu 814.578 km?2dir. Turkiye’nin en buytk idari
birimleri illerdir. Toplam 81 il, 922 ilce, 32044 mahalle ve
18335 kdy mevcuttur (16).

Demografik Yapi

Tiirkiye istatistik Kurumu’nun (TUIK) Subat 2018 tarihinde
yayinladigi 27587 sayili blltene gére; tlke nifusu 80 milyon
810 bin 525°dir. Ntfusun %50,2’si erkektir. Ortanca yas 6n-
ceki yila gbre yukselerek 31,7 olmustur. Belde ve kdylerde
hayatlarini siirdiirenlerin orani yalnizca %7,5'ir (17). TUIK
30567 sayili haber bultenine gére 2040 senesine gelindi-
ginde Ulke nifusunun 100 milyondan fazla olmasi 6ngorul-
mektedir. Ayrica nifus yaslanmasinin devam edecegi ve
yash nlfus oraninin 2023’te %10,2,’ye 2040’da ise %16,3’e
ylUkselecegi beklenmektedir (18,19).

Ekonomi

Turkiye'nin gayrisafi yurt ici hasilasi (GSYH’) cari olarak
850,7 milyar dolardir. TUIK’in 33671 sayili bliltenine gére
kisi basina GSYH 2019 senesinde cari fiyatlarla 52 bin 316
TL, ABD dolari cinsinden 9 bin 213 dolardir. Gini katsayisi
Turkiye'de ayni yil icin 0,395'tir ve Ulke icerisinde (0,281-
0,428) degismektedir. P80/P20 orani ise 7,4’tur. Bolgeler
arasinda farkhlagsmaktadir (7,8 ile 4,2). Bu veriler Ulke ice-
risindeki esitsizligi yansitmasi agisindan dikkate degerdir
(20, 21).

TUIK Eylil 2020 tarihinde yayinladigi 33790 sayili biilte-
ne gbre ise Ulkemizdeki issizlik orani %13,4 seviyesinde
gerceklesmistir. Geng igsizlik orani %26,1, Iistihdam ora-
ni %42,4 olarak saptanirken kayit digi c¢alisanlarin orani
%31,3 olarak élctilmiistiir. isgiiciine katilma orani erkekler-
de %67,6, kadinlarda ise % 30,8 olarak gergeklestigi belirt-
mektedir. Gencler arasinda ne egitimde ne de istihdamda
olanlarin orani ise % 29,3 'tur (21).

Egitim

Turkiye’de tum vatandaslar i¢in zorunlu olan 12 yillik egitim,
U¢ kademeli olarak sunulmaktadir. Birinci kademe dért yil
sureli ilkokul (1. 2. 3. ve 4. sinif), ikinci kademe dort yil sureli

ortaokul (5. 6. 7. ve 8. sinif) ve Gglincl kademe dort yil sureli
lise (9. 10. 11. ve 12. sinif) olarak dizenlenmistir (22).

The Organisation For Economic Co-Operation And Deve-
lopment (OECD) 2019 Tirkiye raporuna goére; Geng yetis-
kinlerin buyuk bir kismi ortadgretim seviyesinin altindadir
(%43). Turkiye’'de ¢ yas altindaki her 1000 ¢cocuktan sa-
dece gl (%0,3) erken gocukluk egitimi ve bakim hizmetle-
rinden faydalanmaktadir. 2017 yilinda Turkiye, tam zamanli
Ogrenci basina toplam 5.586 ABD Dolari harcama yapmis-
tir. Tlrkiye’de egitime GSYiH'nin %5’i ayriimaktadir (23).

Tirkiye Saglik Sisteminin Evrimsel Siireci ve Genel
Goériinust

TC Saglk Bakanlgi, 3 Mayis 1920°’de TBMM'nin agiliginin
hemen ardindan 3 sayili Kanun ile kurulmustur. Oncelik-
li hedef savas sonrasi sorunlarin ¢ézlilmesi ve mevzuat
calismalar ile koruyucu saglk hizmetlerinin saglanmasi
olmustur. Koruyucu saglik hizmetleri devlet sorumlulugun-
da sunulmus, tedavi edici hizmetler ise yerel ydnetimlere
birakilmistir. 1923 verilerine géz attigimizda saglik hizmet
altyapisinin ve insan kaynaklarinin yetersizligi acikca fark
edilmektedir (24-26).

Sosyal Sigortalar Kurumunun (SSK) ¢ekirdegi olarak adlan-
dirilabilecek isci Sigortalari Kurumu 1945 yilinda kurulmus-
tur. 1950 yilinda Emekli Sandigi Kanununun c¢ikariimasi,
1952 senesinde ise anne ve cocuklarin saghgi igin uzman-
lasmis kurumlarin olusturulmasi ve bazi saglik meslek bir-
liklerinin faaliyetlerine baslamalari bu yillarin dikkate deger
gelismelerindendir (24,26).
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1961 Anayasasi ile saglik temel bir insan hakki olarak gorl-
mustar. Saghk hakki baghgi tagiyan 49. maddede devlet bu
hakkin saglanmasindan sorumlu tutulmustur (27, 28). Ana-
yasanin 129. maddesi ile planli ekonomi modeli icin hukuki
zemin olusturulmus ve saglik hizmetleri baslatilan kalkinma
planlari icerisinde yer almistir. ilk kalkinma planinda saglk
konusu ile ilgili ana hedef olarak vatandaslarin saglik sevi-
yesinin arttirimasi amaclanmistir. Bu nedenle halk saghgi
hizmetlerinin 6n plana alinmasi kararlastiriimigtir. Belirle-
nen gayenin basariimasi icin 224 sayili Kanun ¢ikariimis ve
bu kanun ile koruyucu hizmetlerin 6n plana alindigi, tlkenin
en Ucra koselerine degin ulasabilecek bir hizmet aginin insa
edilmesi amaglanmistir (27, 28).

ilgili stire¢c devam ederken kapitalist diinyada 20. yy’ in son
ceyreginde yasanan ekonomik kriz tim Ulkeleri oldugu gibi
Tarkiye'yi de derinden etkilemistir. Krizden ¢ikis yolu olarak
gbrilen neoliberal ekonomi-politik zaman icerisinde ege-
men dunya goérisu haline gelmistir. Sosyal devlet paradig-
masinin etkisini yitirmeye baglamasi ile birlikte neoliberaliz-
min baskin etkisi saglik sektériinde de kendisini gdstermis,
degisim riizgarinin esmesinde asil itici glicii olusturmustur.
Bununla birlikte saglikta reform gerekgeleri olarak hizmet-
lerde giin gectikge yogun olarak kullanilan teknolojinin mali-
yetleri yukselttigi dolayisiyla finansman kaynaklarinin yeter-
siz kaldigi ayrica hizmetlerin verimsiz ve etkisiz sunulmasi
gosterilmigtir.

1980'li yillarda baslayan mevcut siregte bircok kez reform
cabalar glindeme gelmis fakat istenilen sonuclara ulasila-
mamigtir. Son reform paketi 2003 yili Saglkta Dénlsum
Programi (SDP) adi ile baglatiimis ve tam manasiyla uygu-
lanmaya konulabilmistir. SDP, 8 ana baslikla baslayip, gi-
nimuzde 2007 yilinda 3 yeni basshgin ilave edilmesiyle de-
vam edilmektedir. Bu dénemde farkh sigorta rejimleri olan
SSK, Bag-Kur ve Emekli Sandigi Sosyal Glvenlik Kurumu
(SGK) catisi altinda birlestiriimis, Genel Saglik Sigortasi
(GSS) kurularak tum vatandaglar kapsama dahil edilerek,
temel teminat paketiyle tek tip hizmet verilmeye baslan-
mistir. Saghk Ocaklari temelinde slrdurilen BBSH, Aile
Hekimligi Modeli merkeze alinarak dénlsime ugramistir.
Bolge temelli, sevk zinciri esasina dayali entegre hizmetle-
rin sunuldugu Saglik Ocaklari yapilanmasindan, her ailenin
bir battin oldugu, aile bireylerinin yas ve hastalik gbzetmek-
sizin birlikte incelenmesine odaklanan Aile Hekimi ve Aile
Saghigi Calisani olarak iki kisilik bir ekiple hizmet sunulan
Aile Hekimligi Modeline gegilmistir. Bu modelde hekimlere
girisimci ve yonetici rolleri yiklenmistir. Ekip Uyelerinin s6z-
lesme esash calistigi ve performansa dayali tcretlendirildi-
gi Aile Hekimligi Modelinde kisilere hekim secme hakki da
taninmistir.

SB’da Anayasa’da cizilen gergeve icerisinde hizmet stan-
dartlarinin belirlenip denetlenmesi ile sinirlandiriimaya ca-
hsiimistir (29-33).

Ulkemizde birinci ve ikinci basamak saglik hizmetlerinin ana
saglayicisi Saglk Bakanligr'dir. Merkezi diizeyde birinci ba-
samak saglik hizmetleri ile halk saghg! hizmetleri 2003 se-
nesinde bagslatilan SDP cercevesinde sekillenmistir. Saglik
hizmetlerinin sunumu kamu ve 6zel sektor ile vakif, dernek
ve Universiteler tarafindan saglanmaktadir. Ulkemizde birin-
ci basamak hizmetler, Aile Hekimlikleri (AHM) ve Toplum
Saghgr Merkezleri (TSM) ile TSM’lerinin ilgili birimleri araci-
ligiyla sunulmaktadir (34, 35).

Siniflandirma kriteri olarak finansman kaynaklarinin kulla-
nimi dikkate alindiginda SDP éncesinde Beveridge Modeli
cercevesinde degerlendirilen Glkemiz, ginumuzde Bismark
Modeli icerisinde yer almaktadir. Saglk hizmetlerinin finans-
maninin saglanmasinda SGK ile birlikte, Hazine ve Maliye
Bakanligi, 6zel ve tamamlayici saglk sigorta kuruluglari ile
kisilerin hizmet kullanimlarinda yaptiklari kisisel 6demelerin
oldugu gorulmektedir. 2015 yili toplam saglik harcamalari-
nin agirlikli hangi kaynaklardan saglandigini inceledigimiz-
de (%53.4) SGK’nin 6nce geldigi sonrasinda sirasiyla genel
vergi kaynaklari ile kisisel harcamalarin oldugu gérilmek-
tedir. (%25.1) ile (%.16.5). SDP 6ncesinde ana finansman
kaynaginin sigorta primlerinin oldugu gértlmektedir (%30.1
ile vergiler, %40.6 ile Sosyal Glvenlik Kurumlari Toplami)
(29, 32). Sevk zincirinin yasal zorunluluk olmamasiyla birlik-
te ekonomik araglar kullanilarak vatandaslarin sevk zinciri-
ne dahil olmasi saglanmaya calisiimaktadir. Vatandaslara
istedikleri saglik kurulusunu segcme hakki verilmekle birlikte
bu hakki kullanmalari basamaklara gére belirlenmis muaye-
ne katihm paylarini 6demeleriyle mimkindur. Sevk zinciri
icerisinde Ust kategorideki kurumlara gittiklerinde ise bah-
sedilen Ucretlerden muaf olacaklardir.

ispanya Genel Ozellikleri

Politik ve Siyasi Yapi

ispanya’nin resmi adi ispanya Kraligr’dir. Ulke Avrupa’nin
glineybatisinda, iber Yarimadasi’'nda yer almaktadir. 505
955 km? ile dinyanin 52. Avrupa’nin ise 4. buyUk Ulkesi-
dir. 1978 Anayasasl, ispanya’nin kurumsal érgitlenmesini
belirlemektedir. Ulke demokratik, hukukun Gstiinligini sa-
vunan bir refah devletidir. Sosyal pazar ekonomisi hakimdir.
Bagkenti ise Madrid’ tir (36).

Niifusunun blyiik cogunlugu (%80) ispanyolca konusmak-
tadir. Ayrica (%15-18) Katalanca ve Galik dili, Baskca ile
Aranca’ da konusulmaktadir. Para Birimi Euro (€)’dur. Ulke
Parlamenter monarsi ile yonetilir. Kral devletin basi ve si-
lahh kuvvetlerin bagkomutanidir. Yirttme yetkisi, htikimet
tarafindan uygulanir. Yiritme glcinin basinda Bagbakan
bulunur. Bagbakan, ¢cogunlugu saglayan partinin dnerisiyle
Kral tarafindan atanir. Yasama yetkisi, Temsilciler Meclisi
ve Senato tarafindan olusturulan iki meclisli bir organ olan
Cortes Generales tarafindan yuruatilir. Yargi, yuritme ve
yasama organindan badimsiz olarak Kral adina mahke-
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melerce saglanir. Benzer bir érgutlenme sistemini izleyen
6zerk boélgelerdeki yargi organlari da Ulkenin en Ust yargi
mercii olan Yiksek Mahkeme'nin denetimine baglidir. is-
panya idari olarak genisletiimis giiclere sahip 17 Ozerk Top-
luluk (bdlge) ile iki 6zerk sehirden olusmaktadir. Ayrica 52
il ve 8000°den fazla belediye bulunmaktadir. Her bir 6zerk
toplulugun ve 6zerk kentin hilkiimet bicimi de, parlamenter
sisteme dayanmaktadir (3, 37).

Demografik Yapi

ispanya niifusu 2018 yili itibariyle 46.733.038 kisidir. Erkek/
Kadin oraninda baktigimizda yaklasik %51 ile kadin nufu-
sunun Ustinligt bulunmaktadir. 2018 yilinda Ulkede top-
lam dogum rakami 410,583 iken 6lumler 410.611 oldudu
gorilmektedir. Ulkedeki yabancilarin niifusa orani yaklasik
%10’dur (4.663.726 Kisi). Yabanci gd¢cmenler nifus hare-
ketliligi tzerinde 6énemli etkisi bulunun bir unsur olarak dik-
kat cekicidir (38). Gelecekteki nifus projeksiyonu toplam
nifusun 2032/2033 senesinde 49 milyona yukseleceginin,
2067/2068 yillarinda ise 48,5 milyon kisiye disecegi bek-
lenmektedir. Demografik verilerinin ayrintilarina baktigimiz-
da evlilik oraninin, dogurganhgin ve kadin basina disen
cocuk sayisinin dustiguni fakat 6lum oraninin arttigini
dolayisiyla nifus artis hizinin azaldigi gézlenmektedir (39).

Ekonomi

Cesitli midahaleci politikalar uygulayan devletin ekonomi
Uzerinde 6nemli bir agirigi vardir. Kisi bagina GSYiH 2017
Yili 39627 ABD Dolaridir. Reel GSYiH biiyimesinin % 3,0
oldugu ispanya’ da Kamu Yénetiminin Glke ekonomisine
katkisi % 18 ile agirlikli olarak savunma, egitim, saglk ve
sosyal hizmetler alanlarindadir. Devlet 2017 yili verilerine
gore saglikla ilgili GSYiIH’nin %6,3 oraninda harcama yap-
maktadir. Ulkede issizlik orani (2017 yil) % 17,2 olarak 6l-
cllmistir. ispanya’nin sanayi sektérleri tilkenin GSMH’si-
nin yaklasik % 23,6’sine katkida bulunurken, hizmet sektoru
ispanya’nin toplam Gretiminin % 73,8'ini olusturmakta tarim
ise yaklasik % 2,6 oraninda katkida bulunmaktadir (40).
Ulke %15 dolaylarindaki sendikalasma oraniyla Avrupa’da-
ki en dislk duzeyli Ulkeleri arasinda yer almaktadir (41).

Yoksulluk orani 2016 Yili verilerine gére (Yoksulluk veya
sosyal diglanma riski tasiyan insanlar, toplam nifusun %
‘si olarak yas ve cinsiyete gore) % 27,9, (37) géreceli (2015
Yili) yoksulluk orani ise % 15,9 olarak bulunmustur (40). Ul-
kenin Gini Katsayisi 0,345; P80/P20 orani ise 6.5'tir (42,
43).

ispanya 1986°da AB’ye katilmistir ve uzun bir siire bilylime
trendi icerisinde olmustur. Ayni zamanda Birlesmis Milletler,
OECD, Avrupa Ekonomik Anlagsmasi (EEA), Dinya Ticaret
Orgiti (DTO), Kuzey Atlantik Antlasmasi Orgitii (NATO)
ve Avrupa Konseyi gibi diger uluslararasi kurulusglara da
Uyedir. Saglk sektord ile dogrudan ilgili GATT, Cocuk Hak-
larina Dair Sézlesme, Avrupa insan Haklari Sézlesmesi ve

Uluslararasi insan Haklari Sézlesmesi gibi sézlesmelere de
imza atmistir.

Egitim

Egitim, 6 ila 16 yas arasindaki tim c¢ocuklar icin zorunlu ve
Ucretsiz olup; Ulkenin 17 6zerk toplumunun hiuktumetleri ile
birlikte Ulusal hukiimet tarafindan desteklenmektedir. Orta
O6gretim asamasinda bir siniftaki ortalama 6grenci sayisi
ispanyol okullarinda yaklasik 30’dur. Ulkede okur-yazarlik
orani %98 civarindadir. 5 Yas cocuklarinin 2015 yili veri-
lerine gore okullasma orani %98,1 ‘tir (44). Egitim sistemi-
nin kalitesi agisindan degerlendirildiginde, ACILIMI (PISA)
okuma yazma, matematik ve fen bilimlerinde ortalama 491
Puan alinarak 486 olan OECD ortalamasindan yiiksekiir. is-
panya’da, 25-64 yas grubundaki yetiskinlerin% 58’i, ortadg-
retimi tamamlamistir. OECD ortalamasi ise % 74’dur. Yik-
sekdgretime girenler arasinda kadinlarin payi %52.7 iken
YUksekogrenim goren kadinlar %38.2 olarak saptanmistir.
ispanya okul éncesi egitime 6grenci bagina 6977 ABD Do-
lar harcamaktadir. GSYiH’nin %1.3’0 primer egitime ayril-
maktadir (23).

ispanya Saglik Sisteminin Evrimsel Siireci ve
Genel Goriinusi

Ulkenin diktatorliik ddneminde sosyal giivenlik programina
dayali olan merkezilesmis saglik sistemi s6z konusuyken
1978 senesinde kabul edilen yeni Anayasa butln vatandas-
larin saghginin korunmasi hakkina kavusmasini saglamis
ve genel vergilerle finanse edilen evrensel kapsama sag-
layan bir modele gecis yapmistir. Bununla birlikte bdlgesel
organizasyona dayall yeni bir érgutsel cerceve olusturul-
mustur. 1978 ve 1981 senelerinde sirasiyla Ulusal Saglik
Enstitist ile Saglik Bakanlidi yapilandinimistir. Sistem
1986 yilinda ¢ikarilan Genel Saghk Kanunu gergevesinde
tasarlanmistir. Bu yasa ile Ucretsiz erisim ile evrensel kap-
samanin saglanmasi hedeflenmistir. ispanya Anayasanin
kabulunden itibaren saglk sistemi 6nemli degisimler gecir-
mistir. En 6nemli gelisme sistemin 1986 yilindan baslamak
Uzere sosyal guvenlik rejiminden (Bismark Modeli) ulusal
saglik hizmetlerine (Beveridge Modeli) evrilmesi ve bdlgele-
re desantralizasyon sirecinin yagsanmasidir (45).

Gundmiizde ispanya ulusal koordinasyon altinda ama mer-
kezi olmayan bir saglik sistemine sahiptir. ispanyol Ulusal
Saglik Sistemi vergilerle finanse edilir ve agirlikli olarak
kamu saglayicilari agi araciligiyla sunulur. Merkezilegtiril-
mig bir mevzuat modelinden 25 yillik bir gecis surecinden
sonra saglik yetkileri 2002 yili sonundan itibaren bdlgesel
seviyeye devredilmistir. Bu yetki devri ile bdlgelerindeki
saglik hizmetlerinin organizasyonu ve dagitimiyla ilgili te-
mel yargi yetkisi olan 17 boélgesel Saglik Bakanligi olustu-
rulmustur. Saghk hizmetlerinin planlanmasi, sunulmasi ve
harcamalari esas olarak bdlgesel ydnetimler tarafindan
belirlenmeye baslanmistir. Bu gelisme Ulke igerisinde farkli
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modellerin olugsmasina neden olmustur. Bundan dola-
yI sistemdeki iki ana aktér olan ispanya Saglik ve Sosyal
Politikalar Bakanligi ile 17 Bolgesel Saglik Bakanhgi’nin
esgudimunu saglamak UGzere Ulusal Koordinasyon Kurulu
(CISNS) kurulmustur. CISNS en yuksek hiyerarsi seviyesin-
deki idari organdir (45). 2003’ten itibaren CISNS merkezi
Saglik Bakani ve bélgesel diizeyde saglik sorunlarindan so-
rumlu 17 bakan ile iki daimi gézlemciden olusmaktadir. Bu
koordinasyon kurulunda sistemin planlanmasi, degerlendi-
rilmesi ve koordinasyonu ile ilgili énemli konularda tavsiye
niteliginde kararlar alinmaktadir. ispanya Saglik ve Sosyal
Politikalar Bakanligi (MSSI) temel olarak sistem icin Bolge-
lerarasi Konseyi'nin yardimiyla yénetim ve koordinasyon
islevini yerine getirmektedir. Bunun yani sira yasal altyapi-
nin olusturulmasinda Kilit roldedir. Bakanlk yakin zamanda
sosyal hizmetler ve bagimlilik bakimi alaninda ulusal otorite
olmustur. Sorumluluklari; temel olarak sosyal dayanisma,
toplumsal kapsayicilik, aile ve ¢ocuk koruma politikalar ¢er-
cevesine denk dusmektedir (fiili ydnetim yetkinlikleri ve bu
hizmetlerin saglanmasi bdlgesel ve bazen yerel duzeylere
aktariimaktadir). Bakanlik ayrica Ceuta ve Melilla Ozerk Se-
hirlerinin saglik bakimini, Saglk Yénetimi Enstitiisi olarak
adlandinlan merkezi olarak yénetilen bir kurum aracihgiyla
finanse eder ve yonetir (37). Merkezi hikimetin cesitli or-
ganlari sisteme katki saglayan diger kurumlardir. 2004’den
2010’a kadar sistem ademi-merkeziyet sureci, cesitli ka-
nunlarda ile derinlesmistir. Boylece Ozerk Bélgelerin refah
hizmetlerine daha fazla kaynak ayirmalarina ve gelirleri ar-
tirmalarina izin verilmis, kismi olarak vergilendirme konu-
sundaki dizenleme kapasitelerini ve bir dereceye kadar do-
layli vergilerin bir kismini devralmistir. Sonug olarak Ozerk
Bolgeler, saglik bakim agini, hizmet tedarikini ve isglcu
kapasitesini genigletebilmigtir. Bunlarin yani sira merkezi
planlama yetkililerinin yetki alanlarini daraltma gerceklesti-
rilmistir. Yeni mevzuat bu tarihten itibaren saglk sisteminin
strdirdlebilirligine egilmistir. Ozerk Bélgelerde ana aktérler,
genellikle Saglik Hizmetleri sunumunu ydnetmeyi amagla-
yan uzmanlasmis kurumlar tarafindan desteklenen Saghk
Bakanligr'dir. Bazi Ozerk Bélgeler, ulusal bir agda organize
edilen bir saglik teknolojisi degerlendirme kurulusunun var-
ligindan da yararlanir (37, 45).

Ozel sektér ise ispanyol saglik sisteminde énemli bir oyun-
cusudur ve bireylere gonulli saglk sigortasi dizenlemekte-
dir. Bes Ispanyol vatandasindan biri, evrensel zorunlu devlet
sigortasina ek olarak génullu bir saglik sigortasi planina sa-
hiptir. ispanya’da géniillii saglik sigortasi kanuni sistemden
bagimsizdir ve (ek) tamamlayicidir. Gonulli Saghk Sigorta
plani Ozerk Bélgelerde cok sayida degisiklik ve farkliliklar
olsa da yillardir satin alanlar i¢in mali avantajlari vardir. Son
yillarda Ispanya’daki sigorta pazari artis egilimi géstermek-
tedir. Ulusal saglik sisteminin kapsamadigi dis bakimi ve
optik bakimi saglamaktadir ve dzellikle hastane ve ila¢ ba-
kim hizmetlerinde kamu sektér ile yakindan iligkilidir (37).

Ulusal saglik hizmetinin saglanmasinda ana finansman kay-
nagdi genel vergilerdir. Bu yol ile kamu kaynaklarinin %94,5'i
finanse edilmektedir. Buna karsilik, memurlar, Silahli Kuv-
vetler ve yargi (MUFACE, MUGEJU ve ISFAS) i¢in hizmet
veren sigorta rejimi, bordro katkilari ve vergilendirmenin bir
karisimindan finanse edilir ve kaynaklarin %3,4°Gn0 olus-
turmaktadir. Ote yandan bordro ve isverenlerin katkilari ile
olusturulan saghk fonlarinin sistemin finansmanina katkisi
% 2,1‘e karsilik gelmektedir. Sistemin nifus kapsami ise
%99,5tr ve sistem tum vatandaglar i¢in kapsamli bir temel
teminat paketini garanti etmektedir. Hizmetler herkes icin
Ucretsizdir. Cesitli harcamalar igin érnegin ilag katihm payi
gibi cepten 6deme yapmak gerekebilir. ispanya’da saglik
harcamalari 2009 yilina kadar uluslararasi artis egilimini
sUrdurmustir. O zamandan bu yana, hem kisi basina har-
cama hem de GSYiH payi olarak egilim tersine ddnmdistiir.
2017 yilinda, kisi bagsina ABD dolari cinsinden satin alma
gulicl paritesi baz alinarak yapilan cari harcamalara baktigi-
mizda 3248 Dolar ile 4003 Dolar olan OECD ortalamasinin
altinda oldugu gérilmektedir. ispanya’da saglik harcamasi,
2017 yihinda GSYIH’ nin % 8,8’sini olustururken, OECD or-
talamasinin (%8,9)’ ¢ok az altindadir. ispanya’daki saglik
harcamalarinin yaklasik % 70,8’i (OECD ortalamasi %73,5)
kamu tarafindan finanse edilmektedir (3, 8).

TURKIYE VE iSPANYA BiRINCi BASAMAK
SAGLIK HiZMETLERININ KARSILASTIRILMASI

Arastirmanin Kisitlan

Ulke karsilastirmasi yapilan arastirmada bazi kisithliklar
mevcuttur. Ulkelerin saglik ¢iktilarinin élgiilmesindeki cesitli
zorluklar, elde edilen verilerin yetersizligi ile farkli metotlarla
toplanmis olma olasihgi en énemli kisittir (6, 10). Ayrica her
Ulkenin kendi 6zelliklerine gére sekillendirildigi bir sisteminin
var olmasi ve Ulke icerisinde yer alan 6zerk yénetimler ara-
ciligiyla farkli organizasyon ile gelir saglama ydntemlerinin
mevcut olmasi da ikinci bir kisittir (10). Bunun yani sira bu
calismada WHO’nun kullandigi gdésterge kriterleri kullanil-
mistir. Bu kriterler sadece BBSH ile ilgili degildir. Genel sag-
lik sistemlerinin performans karsilastirmasinda kullaniimasi
daha yararli olacaktir (46).

Birinci Basamak Saglik Hizmetlerinin finansman kaynakla-
rint inceledigimizde bayuk bir oranla kamunun agirhginin
oldugunu gérmemize ragmen bu hizmet turi igerisinde yer
alan Aile Hekimligi ve kamu/tzel/cepten finansman orani
ile ilgili veri bulunmamaktadir. Ayrica Aile Hekimi temelin-
de sekillenen birinci basamak hizmetlerinin tim birimlerinde
koruyucu /tedavi edici hizmetlere ne kadar kaynak ayrildigi
ile ilgili veri de bulunmamaktadir.

Arastirma Yéntemi

Aragtirma yéntemi olarak betimsel kiyaslamalara dayali
karsilastirmali analiz yapilmistir. Turkiye ve Ispanya, yéne-
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tisim, saghk ekonomisi, saglk hizmetlerinin kullanimi ve in-
san kaynaklari bakimindan kiyaslanmistir. Ayrica gésterge
olarak secilen WHO’nun Global Reference List of 100 Core
Health Indicators kriterlerine gére yillar bazinda kiyaslama
yapilmistir (46).

Kriterler kiyaslandiginda, Ispanya’nin ulusal saglik siste-
mine sahip oldugu ve birinci basamak saglik hizmetlerinin
finansmaninin vergilerle saglandigi, birinci basamak saghk
harcamalarinin toplam saglk harcamalari iginde yiksek bir
paya sahip oldugu, uzman hekimlere ulasabilmek igin aile
hekimi tarafindan sevk zincirinin etkin oldugu, Turkiye’nin
ise saglik hizmetlerinin finansmaninin primlerle saglandigi,
uzman hekimlere ulasabilmek icin aile hekimi tarafindan
sevk zincirinin zorunlu olmadigr gértlmustar.

Tablo 1°deki verilere gore saghkl bir hayat icin Gzerinde ca-
lisiimasi gereken yasam kosullarinin oldugu gértlmektedir.
Bunlar arasinda lilkemizde hava kalitesinin ve kanalizasyon
sebeke vyeterliliginin ispanya’nin gerisinde oldugu tespit
edilmistir. Bunun yani sira, koruyucu saglk hizmetlerinin
etkinligini gésteren en 6nemli kriterlerden biri olan anne ve
bes yas alti 6lim oranlari ile ilgili veriler incelendiginde ise
llkemizin ispanya’dan yaklasik (¢ kat daha yliksek oranlara
sahip oldugu gérilmektedir. Bununla birlikte, koruyucu sag-
lik hizmetlerinin énemli gdstergelerinden olan bagisiklama
oranlarina bakildiginda, tilkemiz ile ispanya’ya ait verilerin
birbirine yakin oldugu tespit edilmistir. Son olarak profes-
yonel saglik personelleri ile ilgili veriler incelendiginde ise
ispanya’nin iilkemizden yaklasik olarak iki kat daha iyi du-
rumda oldugu saptanmistir.

Tablo 1: Turkiye ile ispanya’nin Saglik Géstergelerinin Karsilastirimasi (46)

Gosterge*

Yil  Tirkiye ispanya

Trafik kazasi nedeniyle 61im orani (100 000 kisi basina)

2013 8.9 3.7

Anne 6lumleri orani (100.000 canli dogumda)

2015 16 5

Guvenli sekilde yonetilen icme suyu servislerini kullanan nifusun orani (%)

2015 Veri Yok 98

Dogusta beklenen yasam sdresi

2016 79.4 83.1

Dogumda saglikli yasam beklentisi

2016 66,0 73,8

Bes yas alti 61um orani (1000 canli dogumda)

2016 12,7 3.3

Yenidogan 6lim orani (1000 canli dogumda)

2016 6.5 2.0

Tuberkuloz insidansi (100.000 nifusta)

2016 18 10

Bulasici olmayan hastaliklara bagl 61im (%)

2016 16.1 9.9

intihar 6liim orani (100 000 kisi icin)

2016 7.3 8.7

Kisi basina toplam alkol (> = 15 yas) tuketim (litre saf alkol) (%)

2016 2.0 10.0

Ergen dogum orani (15-19 yas arasi 1000 kadin icin)

2016 26.9 7.7

istenmeyen zehirlenmelerden 6lim orani (100.000 niifus basina)

2016 0.3 0.2

15 yas ve Ustu kisilerde yasa gére standartlastiriimis tutin kullanimi yayginhigi (%)Erkek - Kadin

2016 41.1-141 31.4-27.4

(Difteri, Tetanoz Bogmaca) DTP3 1 yas arasindaki bagisiklama kapsami (%)

2016 98 97

ikinci dozunu iceren Kizamik asisi (MCV2) (%)

2016 85 95

Konjuge pndmokok (PCV3)1 yas arasindaki bagisiklama kapsami (%)

2016 98 Veri Yok

1000 kisi basina diisen hekim sayisi

2016 1.7 3.9

1000 kisi basina diisen hemsire ve ebe sayisi

2016 2.6 5.3

1000 kisi basina dusen dis hekimi sayisi

2016 0.3 0.7

1000 kisi bagina dusen eczaci sayisi

2016 0.3 1.2

5 yasin altindaki ¢cocuklarda kisa boy sikligi (%)

2016 9.5 Veri Yok

5 yasin altindaki ¢cocuklarda asir zayiflik sikhgi (%)

2016 1.7 Veri Yok

5 yasin altindaki ¢cocuklarda asiri kilo prevalansi (%)

2016 Veri Yok

Nitelikli saglik personelinin katildigr dogumlarin orani (%)

2017 97 Veri Yok

Guvenli sekilde yonetilen kanalizasyon servislerini kullanan niifusun orani (%)

2017 44 97

Kentsel alanlarda (ug / m3) yillik ortalama ince partikiil madde konsantrasyonlari (PM2.5)

2017 9.8

Oltim nedeni verilerinin eksiksizligi (%)

2017 89 100
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Kara F ve Oztiirk i

SONUC ve TARTISMA

GlUnumuzde bireylerin en fazla ilgi gosterdikleri konular-
dan biri saghktir. Saglik yasamin hemen her alanindan
dogrudan veya dolayh olarak etkilenen ve tim sektorel fa-
aliyetlere olumlu/olumsuz tesir eden, élgimul ve degerlen-
diriimesi zor bir olgudur. insan saghgini etkileyen binlerce
faktér oldugunu g6z 6nline aldigimizda, toplumlarin saghk
dlizeyini yukseltebilmek icin sadece saglik hizmetlerine
odaklanilip saghkl yasam kosullarini yaratan saghgin sos-
yal determinantlarina yeterince egilmemek istenilen gayeye
ulasilamamasina neden olmaktadir. Ornegin egitim siirec-
lerinin c¢iktilari, bireylerin ve dolayisiyla toplumlarin yasam
standartlari ile refahlarina etki etmektedir. Literatirde egi-
timin bireylerin/toplumlarin sagliklihk diizeyine olan etkileri
Uizerine yapilan calismalara sikc¢a rastlanmaktadir (51-53).
Ulkemizde egitim alaninda cesitli reformlar gerceklestiril-
mis ve sistem degisikligine gidilmistir. Ulke insaninin egitim
seviyesinin ylkseltiimesi ve egitime ayrilan finansmanin
kendi gelismiglik dizeyindeki Ulkelerin seviyesine cikaril-
masi gerekmektedir. Bunun yani sira egitimde kalitenin ar-
tinlmasi, bilim temeline dayanan mufredatin hazirlanmasi,
firsat esitliginin saglanmasi, toplumun tim kesimlerine esit
sekilde ulastiriimasi gibi kriterler referans alinarak sunulma-
slI, sosyo-ekonomik ciktilar etkileyecek ve dolayisiyla birey
ve toplumun saglik durumuna olumlu yansiyacaktir. Ayrica
egitim ile saglik hizmetlerinin kullanimi ve 6zellikle koruyucu
saglk hizmetlerine olan talep ile dogrudan iligkisinin oldu-
gunu gOsteren akademik calismalar g6z 6nine alindigin-
da (54) egitim faktérinin 6nemi daha iyi anlagiimaktadir.
Ulkenin artan egitim seviyesi ile koruyucu saglik hizmetleri
daha etkili sunulabilecek ayrica gereksiz hizmet kullanimi
azalacaktir. Ulkemizde zorunlu sevk zinciri uygulamasinin
olmamasi, BBSH’nin kapi tutucu islevi tam anlamiyla yerine
getirmesini engellemektedir. Tablo 2’deki verilere gére Ul-
kemizde bdélgeler arasi dnemli farkhliklar olmasina ragmen
(1.7-3.3) BBSH’ne kisi basina 2,7 bagvuru gerceklesmistir.
Sevk zinciri zorunlulugu olmamasina ragmen BBSH’ne olan
talebin yillar icerisinde artmasi kuskusuz 6nemli olmakla bir-
likte ikinci ve Ug¢lincli basamak saglik hizmetlerine olan yo-
gun basvuru halen siirmektedir. Bu durumda Aile Hekimligi
Modelinin temel amaci olan hastaliklarin birinci basamakta
tespit edilmesi ve Ust basamaklarda gereksiz yigiimalarin
6nlenmesi hedefinin gergeklestirilemedigini géstermektedir.
ispanya’da ise llkemizde oldugu gibi bélgesel farkhliklar
olmasina ragmen kisi basina BBSH’ne 5.7 bagvuru gergek-
lestirilmistir. Bu yuksek bagvurunun temel sebebini zorunlu
sevk zinciri uygulamasina baglayabiliriz. Ayrica ispanya’da
BBSH’de ekip anlayisi Glkemizdeki ekip anlayisindan daha
genis Olgekli olarak organize edilmis ve cesitli saglik mes-
lek profesyonelleri ekip icerisine dahil edilmistir. Bu olgu da
kisilerin BBSH’ne olan glvenini yikselttigini ve dolayisiyla
bu basamaga olan talebi de artirdigini distindirmektedir.

Toplumun saghgina etki eden bir diger parametre cevrenin
dizenlenmesidir ( 55, 56). Sosyal devlet ilkesinin geregi ola-
rak ¢cevrenin dizenlenmesi, kamu kaynaklarinin kullanimiy-
la gerceklestirilir. Ulkemizde bu gérevin gerceklestirimesin-
de Aile Hekimlerine de gorev dusmektedir. Aile Hekimligi
Uygulama Yoénetmeligi’'nde ‘Hekimlik uygulamasi sirasinda
karsilastigi toplum ve cevre saghgini ilgilendiren durumlari
boélgesinde bulundugu toplum sagligi merkezine bildirmek’
ile Aile Hekimlerinin sorumlu tutuldugu gérilmektedir (57).
Aile hekimlerinin igerisinde yasadigi toplumun sorunlarina
duyarli olmasi adina énemli bir adim olarak degerlendirile-
bilecek bu goérevin uygulamada ne kadar gerceklestirildigi
bagka bir arastirma konusudur. Sonug olarak Glkemizde ka-
nalizasyon sistemlerinin, hava kalitesinin ve icme suyu se-
bekelerinin insan onuruna yakisir bir sekilde gelismis Ulke-
lerin seviyesine cikariimasi igin gerekli tedbirlerin alinmasi
toplum sagligi acisindan gereklidir.

Etkin bir saglik sisteminin sahip olmasi gereken en énemli
Ozelliklerinden biri toplumun gegirdigi demografik degisim-
lere uyum gésterebilme yetenegidir. Ulkemizde demografik
degisimi yasayan ok sayida tlkeden biridir. Ornegin do-
gumda beklenen yasam suresi yillar itibariyle yikselmekte
ve kronik hastaliklarin gérilme sikhgr artmaktadir. Bu ne-
denle saglik sisteminin dnceliklerinden biri artan kronik has-
taliklarin risk faktorlerinin belirlenmesi ve gerekli dnlemlerin
alinmasi olmalidir (57, 58). SB’da bu nedenle Aile Hekim-
lerinin, kendisine kayitli kisilerin kronik hastaliklarinin izlem
ve tarama faaliyetlerini gerceklestirmekle yikimlu tutmus-
tur (57). Bununla birlikte yasanan demografik degisim evde
bakim hizmetleri gibi hizmet tlrlerinde de talep artisina
neden olacaktir. Dolayisiyla Glkemizde sunulan saglik hiz-
metlerinde cesitlilige gidilmesi gerekecektir. Ayrica mevcut
saghk kurumlarinin ve gérev yapan saghk profesyonelleri-
nin sayilarinin yukseltiimesi gerekmektedir. Béylece hekim
basina disen kisi sayisi azaltilabilecek ve verilecek hizmet-
lerin nicelik ve nitelik olarak daha iyi bir noktaya ulagsmasi
saglanabilecektir. Hali hazirda Aile Hekimi ve Aile Sagligi
Calisani sayisi yetersizdir.

Ulkemizdeki saglik hizmetlerinin finansmani noktasinda
Onemli sorunlarin oldugu gorulmektedir. Yiksek issiz olgu-
su ile kayit disi ¢calisan sayisinin toplam istihdamin yaklasik
Ucte birini gecmesi dnemli sorunlardan birkacidir. Bu sorun-
lar ¢c6zllemedigi takdirde Ulkemiz icin saglik hizmetlerinin
ana finansman kaynagi olan sigorta primlerinin eksik top-
lanmasina veya hi¢ toplanamamasina, dolayisiyla hizmet
finansmani agisindan buyik bir agigin ortaya ¢gikmasina ne-
den olacaktir. Bu nedenle prim oranlarinin belirlenmesi nok-
tasinda yoksulluk sinirinin insan haysiyetine yakisir dizey-
de belirlenip bu sinirin altinda olan bireylerin primleri devlet
tarafindan kargilanmasi gerekmektedir. Bu noktada yoksul-
luk 6lcegi Ulkemiz icin yeniden gbzden gegiriimelidir. Ayrica
etkin bir maliye politikasi olusturularak kayit digi ekonominin
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Tablo 2: Turkiye ile ispanya’nin Birinci Basamak Saglik Hizmetlerinin Karsilagtirimasi (47-50)

Kriterler

ispanya

Tlrkiye

Saglik Yonetigimi

* Ulusal Saglk Sistemine sahiptir.

* BBSH icin 6zel bir butge bulunur.

* BB yonetimi ile ilgili sorumluluklar Ozerk Bolgelere
devredilmeye devam etmektedir. Ozerk Bélgeler BB
icin politika gelistirmek, tedarik planlamasi yapmak,

finansmanin saglanmasi ve hizmetin sunumu ile ilgili

konularda yetki sahibidir.

Uyulmasi gereken klinik kilavuzlar mesleki kuruluslar

ve tip egitimi veren egitim kuruluslari tarafindan
gelistirilir.

Sistem ile ilgili kararlar alinirken paydaslarin katilimi
saglanir.

BB hizmetlerinin ¢ok disiplinli bakis agisiyla

saglanmasi, saglik egitimi, temel saghgin gelistiriimesi

ve onleyici bakim ile ilgili gelecekte ulagiimasi
gereken hedefler arasindadir.

* Bismarck Modeli Saghk Sigortasi Sistemi
(Genel Saglik Sigortasi) sistemine sahiptir.

* BBSH icin 6zel bir butge bulunur

* Yoénetim ile ilgili sorumluluklar kismen
devredilmistir. Saglik Bakanhgi'nin (SB) tasra
teskilati olan il Saglik Midrlkleri hizmet
sunumu ve tedarik planlamasi konularinda kimi
yetkilere sahiptir.

* Uyulmasi gereken klinik kilavuzlar SB
tarafindan yayinlanmistir.

* Sistem ile ilgili kararlara paydas katihmi vardir.

* Tam vatandaglarin hizmetlere erigiminin
saglanmasi, toplum saghginin ylkseltiimesi,
hizmet kalitesinin izlenmesi, ¢alisanlarin
gorev tanimlarinin yapilmasi, akreditasyon
calismalarinin artiriimasi, isgtict kapasitelerinin
gelistiriimesi ile ilgili calismalar vardir.

Saglik Ekonomisi

Toplam saglk harcamasi (TSH) 3371 ABD ($) (2017)

Saglk Harcamalarinin GSYIH Payi %8,8 (2017)
TSH Finansman Kaynaklari Devlet %66,5 - Sosyal
Sigorta Primleri %4,8 - Goniilli On Odeme %4,6 -
Cepten Odemeler %241

TSH igindeki Birincil Bakim harcamalarindaki Payi
%17.1 (ispanya Saglk Bakanliginin veri sisteminde
ise 2016 Yili %13,67)

Tibbi harcamalar i¢in sigortasiz nifus yoktur.

Aile Hekimlerinin %80’i 6zerk bélgeler tarafindan
istihdam edilmektedir.

* Toplam saglik harcamasi (TSH) 1194 ABD ($)
(2017)

* Saglik harcamalarinin GSYIH payi %4,2
(2017)

* TSH Finansman Kaynaklari Devlet %35,7
- Sosyal Sigorta Primleri %42,5 - Cepten
Odemeler %21,9

* TSH icindeki BBSH harcamalarindaki pPayi ile
ilgili bir veri yok

* Tibbi harcamalar igin sigortasiz nifus %12,7

* Aile hekimleri Saghk Bakanligi ile sézlesme
yaparak ¢alismakta, Ucretlerini de kendisine
kayith kisi sayisina ve performans kriterlerine
gbre almaktadir.

Saglhk
Hizmetlerinin
Kullanimi ve insan
Kaynaklari

Birincil Bakim Hizmetleri multidisipliner ekipler

ile Temel Saglik Merkezlerinde verilmektedir.
Planlama kriterlerine bagli olarak, cocuk doktorlari
ve uzman pediatri hemsireleri, fizyoterapistler, dis
hekimleri, psikologlar ve sosyal hizmet uzmanlariyla
tamamlanabilirler.

Uzman Aile Hekimi tarafindan sevk sistemi
zorunludur. Kapi tutucu iglevi gorar.

Klinik hasta kayitlari rutin olarak tutulur.

13.000 Birinci Bakim Merkezi ve 2.000 hastane disi
acil bakim noktasi vardir.

233 milyon tibbi konsiiltasyon, 132 milyon
hemsirelik konstltasyonu, 13 milyon ev ziyareti
gerceklestirilmistir. Birey basina 5.7 (Bolgeler arasi
3,77- 6,82) ziyaret, Cocuk hekimlerine kayitli cocuk
basina ortalama 4,9 (Bolgeler 3,78 - 5,97) ziyaret

gerceklesmistir. Ulke icerisinde bélgeler arasinda fark

gbze carpmaktadir.

* Halk sagligi sisteminin igleyisinde vatandaslarin
memnuniyet derecesi 6,68/10

* OECD’nin yaptigr arastirmalarda sagliginin iyi veya
¢ok iyi olarak bildiren kisiler %72,4

* BBSH Aile Sagligi Merkezlerinde Aile Hekimi ile
Aile Sagligi Elemani tarafindan verilmektedir.

* Sevk zinciri zorunlu degildir.

* Klinik hasta kayitlari rutin olarak tutulur.

* 7980 Aile Sagligi Merkezi, 971 Toplum Saghgi
Merkezi, 2548 Acil Saglik istasyonu vardir.

* Birinci Basamakta 215 milyon tibbi
konstultasyon yapilmis ve kisi basi 2,7 bagvuru
gerceklesmistir. Ulke icerisinde (1,7 - 3,3) fark
vardir.

* OECD’nin yaptigi arastirmalarda sagliginin iyi
veya ¢ok iyi olarak bildiren kisiler %66.4
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ortadan kaldirimasina odaklaniimasi gerekmektedir. Issiz
bireylerin saglik sigorta primleri de devlet tarafindan siste-
me aktariimalidir. Finansmanla ilgili verilerden ispanya ve
Turkiye’nin saglk hizmetlerinin geneli icin bultcelerinden
ayirdiklar paylari karsilagtirdigimizda ispanya’nin Glkemiz-
den yaklasik iki kat daha fazla GSYiH’dan sisteme pay ayir-
digr gériilmektedir. Ayrica ispanya’nin saglik hizmetleri icin
yaptigi kamu harcamalarinin tlkemizden daha ylksek oldu-
gu gorulmektedir. Son olarak BBSH’de kullanilan butge ile
ilgili tlkemize ait bir verinin olmamasi dnemli bir eksikliktir.

BBSH'de gorev yapan saglik calisanlarinin ¢alisma kosul-
larini inceledigimizde cesitli sorunlarin oldugu gérilmekte-
dir. Aile Hekimlerinin ve Aile Saghgi Calisanlarinin hukuki
stattistinde var olan muglaklik (memur/igletmeci/sdzlesmel
calisan vb.) kisa slrede ¢ézulmeli, performans kriterlerinin
hizmetlerinin niceliginin yani sira niteligine de énem verile-
rek revize edilmesi gerekmektedir. Performans sisteminde
en 6nemli kriterlerin koruyucu hizmetlere verilmesi sistemin
basarisi i¢in hayati énemdedir. Hekimlerin girisimci ve yo-
netici rollerinden arindirilarak asil gérevlerine odaklanmala-
rinin saglanmasi, ekip anlayisinin gelistiriimesi ve ekip Uye-
lerinin sayisinin artiriimasi hizmet ¢iktilarina olumlu sekilde
yansiyacaktir.

Son olarak hizmet giktilarinin degerlendirmeye alinmasi
noktasinda sistem sinirlarinin belirlenmesi asamasindaki
belirsizlik kendini gdstermistir. Saglik ciktilari, egitim, gelir
seviyesi, gelir adaleti, hayvancilik ve tarim gibi alanlarda-
ki gelismelerden dogrudan/dolayh olarak etkilenmektedir.
Ornegin gelir; temiz icme suyuna erisememe, insan onu-
runa yakisir konutlarda yagsamini strdiirememe gibi maddi
kaynaklara ulagsabilmesini etkiledigi gibi egitim olanaklari ve
saglik hizmetleri gibi kamu hizmetlerinden yararlanmasina
da etki etmektedir. Annenin gelir yetersizliginden dolayi ye-
terli beslenememesi bebeklerin gelisimini olumsuz olarak
etkilemektedir (59). Yeterli gelire sahip olamayan bireyler
toplumsal tabakalarin icinde altlarda yer alirlar ve alt sos-
yoekonomik tabakada yer alan bireyler daha fazla issizlik,
is kazasi, ve diger sosyal ve gevresel stresleri yasarlar ve
daha sinik olarak dismanca veya kaderci bir gériinime sa-
hiptirler. Dolayisiyla bu durumda sagliksiz deneyimler, sos-
yal diglanma ve stresi daha ¢ok tecriibe ederler ve sonug
olarak daha sagliksiz bir yasam surdururler (60).

Gelir esitsizligi toplumsal tabakalasma acisindan bireylerin
statisint dusurerek cesitli ruhsal rahatsizliklarinda olus-
masina etki eden bir faktdr olarak kabul edilmektedir. Nufus
dlizeyinde, daha az esit gelir dagilimina sahip olan toplum-
lar, daha esit bir gelir dagihmina sahip olanlardan daha kétu
saghk durumlarina sahip olabilirler. Dolayisiyla gelir yeter-
sizliginden dolayi olusan yoksulluk, bireylerin yagsam siresi-
ni ve kalitesini olumsuz etkilemektedir. Bu nedenden dolayi
bu zorluklarla ylizylize kalan bireyler daha fazla hastalan-
makta ve ortalamaya gore daha erken yasta 6lmektedir (61,

62). Adil gelir dagihminin oldugu topluluklarda sosyal uyum
seviyesinin yuksek oldugu ve sosyal uyumun distigu anlar-
da ise saglik risklerinin yukseldigi gérilmektedir (60).

Egitim bireylerin sosyoekonomik seviyelerini belirleyebildigi
gibi egitim sayesi sayesinde yikselen bilinglilik diizeyi sag-
lik hizmetlerini kullanma durumunu da etkileyebilmektedir
(63). Bireylerin egitim dlzeyi yukseldikge gelir seviyelerin-
de, calisma kosullarinda ve nitelikli islerde istihdam edilme
olanaklari artacagindan dolayi ylUksek standartli iyi yasam
kosullarinda hayatlarini sirdirme olanaklar artacak olma-
sindan dolay! egitimin ile saglk arasinda iligkinin oldugu
kabul edilmektedir (64). Egitim dizeyi ile birgok hastaligin
ortaya c¢ikmasi arasinda dogrudan iliski oldugunu gdste-
ren gesitli calismalar mevcuttur. Ornegin égrenim diizeyi
azaldikgca hipertansiyon goérilme sikhigr artmakta (65), ge-
belik strecinde ve cocuklarin gerekli asilar yaptirmasinda
annenin egitim dlzeyinin anlamli bir fark yarattigini ortaya
cikmaktadir (66). Bebek 6lim hizinin egitim seviyesinin
daha dusuk oldugu yerlerde daha ylksek oldugu da yapi-
lan arastirmalar ile saptanmigstir. Gelir kriterinde oldugu gibi
bireylerin statlisini belirleyen en énemli etkenlerden biri
de egitimdir. Egitimin asil amaci bilgi ve becerilerin bireyler
tarafindan kazaniimasini saglamak ve bdylece insanlarin
egitim seviyesi arttikga mevcut sorunlar ile daha kolay bas
etmelerini saglamaktadir.

Saglik ve cevre iliskisinde yasamis oldugumuz g¢evrenin ge-
tirdigi cesitli risklerin; insanlari dogrudan veya dolayli olarak
ekosistemleri etkileyerek saglhgi etki ettigi kanitlamistir. En-
dustriyel tarimin yogunlagmasi, sanayilesme ve artan ener;ji
kullanimi gevre saghgi sorunlarinin en siddetli itici guicleridir
(55). DSO raporlarina gére hava, su ve toprak kirliligi, cesitli
kimyasallara temas etme, iklim degisikligi ve ultraviyole rad-
yasyon gibi risk faktorleri, cok sayida hastalik ve sakathga
neden olmaktadir (67).
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oz

Lezzet algisi kimyasal, hormonal ve sinirsel uyarilarla olugsan, bircok organ ve hormonun etkili oldugu
karmasik bir sistemdir. Lezzet algisi genel olarak hissedilen tat, koku, doku ve gérsel uyarilarin bir
butlinl olarak degerlendiriimektedir. Yas, cinsiyet, hastaliklar, psikolojik durum, gebelik, obezite varhgr,
sigara kullanimi, sosyokiiltiirel etmenler, beslenme ve besin dgeleri gibi birgok gevresel ve genetik
faktore gore degisiklik gdstermektedir. Bu algi besin tercihleri ve besin tiiketimini etkileyen 6nemli bir
faktordir. Aci, tatl, eksi, tuzlu ve umami tatlari disinda yag, nisasta ve metalik tatlar lezzet algisini
etkilemektedir. Lezzet algisi, tat algilamada gorevli reseptorleri lreten genlerde bulunan genetik
polimorfizmlerle kismen agiklanabilmekte ve bireyler arasinda buyuk farkliliklar gdstermektedir. Bu
tatlarin algilanmasinda TAS1R, TAS2R, CA6, TRPV, SCNN, PKD1 gibi gen aileleri ve reseptorler etkili
olmaktadir. Bu nedenle lezzet algisinin genetik ve gevresel faktérlerinin daha iyi anlagilmasi igin kaliteli
calismalarin artmasi gerekirken, bu konu besin tercihlerinin anlasilmasi ve gagimizin sorunu beslenme
koékenli hastaliklarla miicadele konusunda biylik 6nem tasimaktadir.

Anahtar Sozciikler: Tat, Lezzet, Tat algisi, Lezzet algisi, Beslenme

ABSTRACT

Taste perception is a complex system consisting of chemical, hormonal and neural stimuli involving
many organs and hormones. Taste perception is generally evaluated not only as the taste felt, but also
as a combination of smell, texture and visual stimuli. It varies according to many environmental and
genetic factors such as age, gender, diseases, psychological status, pregnancy, presence of obesity,
smoking, sociocultural factors, nutrition and nutrients. This perception is an important factor affecting
food preferences and food consumption. Apart from bitter, sweet, sour, salty and umami flavors, oil,
starch and metallic flavors affect the perception of taste. Taste perception can be partially explained by
genetic polymorphisms found in genes that produce receptors involved in taste perception and show
great differences between individuals. Gene families and receptors such as TAS1R, TAS2R, CA®6,
TRPV, SCNN, PKD1 are effective in the detection of these flavors. For this reason, increasing the
qualified studies in order to understand the genetic and environmental factors of taste perception that
is of great importance in understanding nutritional preferences and fight against nutritional diseases of
our age.

Keywords: Taste, Flavor, Taste perception, Flavor perception, Nutrition
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Kuresellesmeyle birlikte beslenme davranislari Gzerinde
blyuk degisiklikler meydana gelmis ve sagliksiz beslenme
davraniglar dinya genelinde mortalite ve morbidite oran-
larini artirmistir. Yuksek tuz, yag ve seker igerigine sahip
endustriyel besinlerin tlketiminin olumsuz beslenme dav-
raniglari ile beraber artmasi 6nemli bir halk saghgi sorunu
héline gelmistir (1). Besin alimi, bireysel besin tercihleri ile
yakindan iligkili olup lezzet algisindan etkilenmektedir. Bu
nedenle besin tercihlerinin nedenlerini anlamak, beslenme
davranisini degistirmeyi hedefleyen halk saglgr program-
larinin tasarlanmasi ve uygulanmasi icin gerekmektedir
(2). Lezzet algisi kimyasal, hormonal ve sinirsel uyarilarla
olusur. Yas, cinsiyet, hastaliklar, psikolojik durum, gebelik,
obezite, sigara kullanimi, sosyokdltirel etmenler, beslenme
ve besin 6geleri gibi bircok ¢evresel ve genetik faktdre gore
degisiklikler géstermektedir (3).

Lezzet denilince tatli, aci, eksi, tuzlu, umami gibi temel tat-
lar ve son zamanlarda calisilan yag tatlari akla gelmektedir.
Bununla birlikte tat ve lezzet kavramlari konusunda net bir
tanim yapilamamaktadir. Lezzet algisi genel olarak sadece
hissedilen tat degil koku, doku ve gdrsel uyarilari da kap-
sayan bir butlin olarak degerlendiriimektedir. Bu nedenle
bircok duyu organi lezzet algisinda etkilidir (4,5). Ozellik-
le koku duyusu lezzet konusunda tat duyusundan sonra
en fazla etkili olan duyudur. Ornegin soguk alginigi déne-
minde tatlarin algilanmasinda azalma burundaki kimyasal
surecin engellenmesine bagl olarak koku duyusunun tam
calismamasi ile aciklanmaktadir (6,7). Lezzet algisi birkag
islevsel nedenden dolayi buyuk énem tagimaktadir. Lezzet
hissi viicudun besin gereksinimlerine gére zamanla degise-
bilmekte bdylece eksikligi olan besin 6gesinin tlketiimesi
desteklemektedir. Ayni zamanda aci tatlar zehirli olabilecek
besinler icin uyari niteligi tagsimakta olup evrimsel slrecte
zararh besinlerden koruyucu etki saglamistir (7). Bu derle-
mede lezzet algisini etkileyen cevresel ve genetik faktérler
ve beslenme (zerine etkilerinin glincel ¢alismalar ile deger-
lendirmesi amaclanmaktadir.

LEZZET ALGILAMA FiZzYOLOJiSi

Dilimizde tadin algilanmasinda énemli roll olan, sayilari
yasa gore degismekle birlikie 4000 ile 9000 arasinda de-
gisen tat tomurcugu (papilla) bulunmaktadir. Bu tomurcuk-
larin sayisi ¢ocukluk déneminde ¢ok ylksek olup yas iler-
ledikge azalmaktadir (8). Tat tomurcuklar agiz bosluguna
yayllmig olarak bulunur ve her birinde farkli tatlari algilamak
icin Ozellesmis 50 ile 100 néroepitelyal hiicre vardir. Tat
tomurcuklar icerdikleri reseptorlere gore dilin farkh boélge-
lerinde yogunlagsmistir (9). Néroepitel hiicreler dért gruba
ayrilmaktadir. Tip 1 tat hlcreleri en fazla oranda olup tuz-
lu tatlarin algilanmasindan sorumludur. Tip 2 tat hicreleri
ylzeylerinde spesifik reseptdr proteinleri bulundurarak tatl,

acl ve umami tatlarinin algilanmasindan sorumludur. Tip 3
tat hiicreleri eksi tadi algilarken, tip 4 tat hicrelerinin iglevi
tam olarak bilinmemektedir (10). Lezzet algisinda 6nemli
bir diger organ koku algilamasini saglayan burundur. Na-
zal boslugun en Ust bolgesinde koku reseptérlerinin bulun-
dugu olfaktdr bolge bulunur ve fizyolojik olarak burundan
alinan havanin %15’i bu bélgeden gecerek koku reseptdr-
lerini uyarir. Bu uyarinin olabilmesi igin olfaktér bdlgedeki
mukusta kimyasal ¢éziunme gerceklesmelidir. Kimyasal
¢6zinme sonrasi algilanan maddeler elektriksel uyariimayi
saglayarak sinirsel iletimi baglatir (11). Ugucu veya ¢dzlinen
bilesenler arasindaki fiziksel ve kimyasal etkilesimler hem
dil hem de burundaki reseptérler ile tat-koku maddelerinin
yogunlugunun algilanmasi ve birlikte degerlendiriimesi ile
lezzet algisinin olugsmasini etkilemektedir (12).

Lezzeti algilama fizyolojisi agiza alinan besinlerin tlkuruk
salgisinda bulunan enzimler ile sindirilmesi veya ¢ézinme-
si ile baglar. Bu nedenle lezzet algisinin olusabilmesi icin
ilk basta kimyasal ¢éziinme gerekmektedir. Sindirilen veya
¢6zinen kimyasallar tat tomurcuklarindaki tat reseptorlerine
ulasir. Aci ve tatli tatlar G-proteine baglh reseptérlerle algila-
nir. Eksi ve tuzlu tatlar sinir sinyalinin dogrudan yayilmasina
neden olan iyon kanallarini aktive eder. Umami tat ise hem
G-protein bagh reseptdrler hem de iyon kanallarini uyara-
rak algilanir. Tat tomurcuklarinda islenen bilgiler (¢ kranial
sinirden (fasiyal, glossofaringeal ve vagus) afferent liflere
iletilir. Tat uyaranlarinin kimyasal kimligine iliskin sinyaller,
talamusa cikmadan ve kortekse ulagsmadan 6nce beyin
sapl ¢ekirdegi ‘tractus solitarius’ tarafindan islenir. Oradan,
talamusun ventral posteromedial ¢ekirdegine devam eder
ve daha sonra Uglincl dereceden néronlar tarafindan daha
yuksek seviyeli kortikal tat merkezlerine aktarilir. Baz bilgi-
ler, lateral ve dorsomedial ¢ekirdeklerin yeme davraniglarini
dizenlemede 6nemli rol oynayan hipotalamusa iletilir. Bu
cekirdekler esas olarak tokluk ve aclik arasindaki dengeye
aracllik eden leptin ve ghrelin hormonlarindan etkilenir. Lez-
zetin algilanma sureci kimyasal ¢bzulme ve elektriksel iletim
ile devam eden farkli organlar ve hormonlardan etkilenen
kompleks bir sistemdir (7,9,13).

LEZZET ALGISINI ETKILEYEN FAKTORLER

Beslenme ve Besin Cesitliligi

Tat tomurcuklarinin aktivasyonu, hamileligin otuzuncu haf-
tasinda baglamaktadir. Bu slre¢te maternal diyet amniyotik
sivi igerigini etkileyerek fetal tat reseptdrlerini ilk defa uyar-
maktadir. Bu erken aktivasyon, bebegin tat tercihini etkile-
yerek gelecekte besin seciminde etkin olan tat duyusal hafi-
zasinin gelistiriimesinde ilk adimi olusturmaktadir. Ayni su-
re¢ dogum sonrasinda anne sutd alimi ile devam etmektedir
(14). Anne situndeki 6nemli bilesikler tath tadi icin laktoz,
umami tadi i¢in glutamat, tuzlu tadi icin sodyum, aci tadi igin
Ure ve yagl tadi icin uzun zincirli yag asitleri gibi spesifik tat-
lar saglamaktadir (15,16). Anne sttt almadan formul sut ile
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beslenen cocuklar, anne sutlnln zengin lezzet profilinden
faydalanamamaktadir. Annenin diyetindeki gesitli maddele-
rin tatlarini deneyimlemedikleri icin lezzet deneyimleri daha
zayIf olmaktadir (17). ingiltere, Yunanistan, Fransa ve Por-
tekiz’de yapilan dort kohortu kapsayan bir calismada anne
sutl alim sdresinin artmasinin okul dncesi dénemde sebze
ve meyve tuketimini arttirdigr bulunmustur. Anne sttt alim
suresinin okul dncesi dénemde besin tercihlerini etkileyebi-
lecegi vurgulanmistir (18).

Tamamlayici beslenme dénemi lezzet algisini etkileyen bir
diger 6nemli dénemdir. Bu dénemde bebegin tiketimine uy-
gun ve cesitli besinler iceren bir beslenme 6nerilmektedir.
Bu dénemde cesitli besinlerin sunulmasi farkh besin 6ge-
lerinin eksikligini dnlemesi disinda bebekte taT algisinin da
gelisimini destekler. Anne situ disinda ilk defa farkh besin-
lerle tanisan bebek ne kadar ¢ok cesit besinle beslenirse o
kadar ylksek lezzet hafizasi olusacak ve ilerleyen dénem-
lerde farkli besinleri tiketimi kolaylasacaktir (19). Genel
olarak bakildiginda prenatal ve postnatal dénemde annenin
besin cesitliligi fazla olan bir beslenme plani uygulamasi,
bebegin iki yasina kadar anne siti almasi ve tamamlayici
beslenme déneminde besin cesitliliginin saglanmasi bebe-
gin lezzet hafizasini gli¢lendirerek farkli besinleri kabullinl
artirmaktadir. Bu dénemde kazanilmis davraniglarin tat al-
gisi Uzerinden besin segeneklerine etkileri yasamin ilerle-
yen evrelerine olumlu davraniglar olarak tasinmaktadir (20).

Tat reseptorleri sadece agiz boslugunda degil gastrointes-
tinal sistemde ve diger dokularda da bulunmaktadir. Bu ne-
denle lezzet algisi ve besin secimi arasindaki iliski karsilik-
hdir (21). Tat algisindaki farkliliklar sadece besin secimi ile
sinirl degil, ayni zamanda besin 6gelerinin gastrointestinal
sistemde fizyolojik yaniti ve metabolizmasindaki farkhlik-
larina da dayanmaktadir. Reseptérlere bagh olarak besin
secimi yapildigi gibi besin tiiketimine bagli olarak reseptor
yaniti da deg@isebilmektedir (22).

Yas ve Cinsiyet

Lezzet algisi ¢cocukluk déneminde en yuksek dizeyde olup
yasin ilerlemesiyle dilde bulunan tat tomurcuklarinin hasar
gbrmesi sonucunda azalmaktadir (8). Ayni zamanda yas-
lanmayla birlikte artan hastaliklarin etkisi, ¢cigneme fonk-
siyonundaki azalmalar, sinirsel iletim sorunlari, kullanilan
ilaclar gibi nedenlerle bes tat duyusunda da genclere goére
kademeli olarak azalma gérulmektedir. Bu azalmalarin sevi-
yesi kisilere gbre degismektedir (23,24). Yaslanmaya bagl
olarak gerceklesen tat bozukluklari %21,7 ila¢ kullanimi,
%14,5 cinko eksikligi, %7,4 oral hastaliklar ve %6,4 siste-
mik hastaliklar nedeniyle olusmaktadir (25). Ayni zamanda
60 yas Uzerinde besinlerin dokusunu hissetmede kayiplar
yasandigi ve %50’sinden fazlasinda koku algilama kaybi ol-
dugu bilinmektedir (23). Finlandiya’da tat algisi Gzerine ya-
pilan bir calismada 50 yas Uzeri kisilerin genel populasyona
gdre tat algisinin daha diisuk oldugu ve ézellikle umami tadi

duyarliiginin ileri yasla ters iligkili oldugu belirtilmistir (26).
Farkl bir calismada da artan yasin tuzlu tada yanit vermede
ve koku algisinda azalma ile iligkili oldugu bulunmustur (27)

Lezzet algisinin cinsiyete gore degerlendirmesinde net bir
degerlendirme yapilamamaktadir. Ancak genelde genetik
olarak kadinlarin daha iyi tat ve koku algiladigi distndlmek-
tedir (3). Cinsiyetin lezzet algisi lGzerine etkisini inceleyen
bir calismada kadinlarin koku ve tat algi dizeyinin, erkek-
lerin ise besin tiketim dlzeylerinin daha yuksek oldugu bu-
lunmustur (28). Bes tat duyusunun da degerlendirildigi bir
calismada kadinlarin lezzet algisinin erkeklere gére 6nemli
Olcude fazla oldugu bildirilmistir (25). Finlandiya’da yapilan
calismada da erkeklerin lezzet algisinin daha disuk oldugu
gorilmustir (26). Farkl bir calismada ise lezzet ve koku al-
gisi cinsiyet ile iligkili bulunmamigtir (27). Ayni zamanda ka-
dinlarda besinlerden igrenme duyarlihginin erkeklere gére
daha fazla oldugu bildirilmistir (29). Stkroz algisi Uzerine
7-14 yas cocuklarla yapilan bir ¢alismada kizlarin erkek-
lerden daha duyarli oldugu ve buylk ¢ocuklarin kiciklere
gbre daha fazla duyarli oldugu bildirilmistir. Ayni zamanda
aci tat reseptorlerindeki varyantlarin bu algiyi etkileyebildigi
belirtilmistir (30).

Hastaliklar ve Tedavileri

Hastaliklar ve hastaliklara bagli ilag kullanimi nedeniyle
tat ve koku kayiplari olugsmakta ve lezzet algisi olumsuz
yoénde etkilenmektedir (25). Ozellikle oral alimin engellen-
digi ve tlple beslenme uygulanan hastaliklar tat ve koku
duyusunun uzun slre baskilanmasina ve lezzet algisinda
azalmaya neden olmaktadir. Disfajili amiyotrofik lateral sk-
leroz hastalarinda yapilan ¢alismada hastaliga bagh olarak
lezzet algisindaki degisikliklerin hastalarin yasam kalitesini
olumsuz yonde etkiledigi ve 6zellikle enteral tiiple beslenen
hastalarda bunun daha fazla oldugu bulunmustur (31). inf-
lamatuvar strecin artmasi tat bozukluklari icin kilit rol oy-
namaktadir. Kanser hastalarinda kemoterapiden bagimsiz
olarak tatli, tuzlu ve umami tadi algilama esiklerinin arttig
belirtilmistir. Kansere bagl inflamasyonun, tat algisi Gzerin-
de akut inflamatuar siuregten daha buyuk bir etkisi oldugu
bildirilmistir (32). Tatlar kan basincindaki degisikliklerle de
iliskilendirilmigtir. Hipertansiyonun lezzet algisi kaybi ile
iliskisi, anti-hipertansif ilaglarin kullanimiyla maskelenebil-
mektedir. CUnku bu ilaglar hipojezi ve tat kaybina neden
olmaktadir (33). Pediatri hastalari Gzerinde lezzet algisinin
incelendigi bir derlemede anoreksiya nervoza hastalarinda,
kemoterapi ve kemik iligi nakli yapilan kanser hastalarinda,
kronik boébrek hastalarinda ve dis ¢urigu olan hastalarda
dort temel tatta genel bir azalma géraldugu bildirilmigtir (34).

Obezite gelisimi tat tomurcuklarinda énemli bir azalma ile
iligkilidir. Bozulmus tat tomurcugu duyarhhgi, cocuklarda
ve ergenlerde obezitenin patofizyolojisinde nedensel bir rol
oynamaktadir (35). Obez bireylerde lezzet algisinin farklh
tatlara gore degisiklik gdsterdigi bilinmektedir. Obezitenin
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neden oldugu tat degisiklikleri veya tat degisikliklerine bagli
obezite durumu olabilmektedir. Obezitenin 6zellikle umami
ve tatli tatlarla iligkili oldugu belirtiimektedir (26,27,34). Ay-
rica oral mikrobiyotanin lezzet algisi tizerinde etkili olabile-
cegi ve buna bagli olarak besin tuketimi ve obezite ile iligkili
olabilecegi bildirilmistir (36).

Gebelik ve Laktasyon

Gebelik ve laktasyon surecinde ¢esitli hormonlarin etkisiyle
tat algisinda azalma veya bozulma gérilebilmektedir. Bu
nedenle hamilelerin belli tatlara ve bu tatlarin bulundugu
besinlere kars! ilgileri degisebilmektedir (37). Gebelik do-
nemi ve lezzet algisi ile ilgili 14 ¢alismanin incelendigi bir
derlemede hamile kadinlarin ilk trimesterde aci tat esikleri-
nin daha yuksek oldugu, hamilelik stiresince tuzlu tatlara ilgi
artarken tath tatlara kargi azaldigi, aci ve eksi tatlarda ise bir
degisikligin olmadigi bildiriimistir (38).

Diger Faktorler

Vicutta inflamasyonun artmasinin lezzet algisi Uzerinde
olumsuz etkileri bulunmaktadir (32). Tutln Urlnleri lezzet
algisi igin risk olusturan Urtinlerdir. Sigara icen bireylerin
icmeyenlere gore lezzet algilari azalmakta ve lezzetleri al-
gilama sureleri uzamaktadir (39). Alkol tadi 6zellikle aci tat
reseptorleri ile iligkilidir. Bu nedenle genetik olarak aci tat
esigi yuksek olan kisilerde alkol tiketimi daha fazla olabil-
mekte ve alkolizm riskleri artmaktadir. Bu nedenle tiketime
bagli olarak lezzet algisi degisebilecegdi gibi genetige bagli
tat reseptorlerinin varhgr bagimhhk durumunu etkileyebil-
mektedir (40).

Etnik kokenler arasindaki genetik veya kultirel farkliliklar
besin tlketimini ve tercihlerini etkilemektedir. Etnik kéken
ve tat algisindaki farkliliklarin incelendigi bir calismada His-
panik ve Afrikali Amerikalilar lezzet algi diizeylerini Hispa-
nik olmayan beyaz Amerikalilardan daha fazla oldugunu be-

lirtmistir. Bu oranin erkeklerde daha fazla oldugu bildirilmis-
tir. Galisma sonucunda ayni besinlere farkl etnik kdkenlere
sahip kisilerin farkli derecede tepki verebilecegi belirtilmistir
(41).

GENETIK FAKTORLER VE LEZZET ALGISI

Lezzet algisl, tat algilamada gérevli reseptérleri Greten gen-
lerde bulunan polimorfizmlerle kismen aciklanabilmekte ve
bireyler arasinda bulyuk farkliliklar géstermektedir. Bazi tat-
larla ilgili reseptér aileleri ve bu reseptoérleri uyaran besin
maddeleri genis farkliliklar gdstermektedir. Ayni zamanda
reseptorlerden bazilarinin farkli tatlar icin ortak uyaricilari
olabilmektedir. Genel olarak bilinen tatlar ve hislerin resep-
tor ve etkileyen bilesikleri Tablo 1’de verilmistir (4,42).

Tam tat duyulari arasinda aci tat reseptérlerini kodlayan
genler en genis sinifi olusturmaktadir. Aci tat reseptor ailesi
(TAS2R’ler) en az 25 bilinen gen icerir ve bu genlerde birbir-
leriyle yakindan iligkilidir. Ayrica bu genlerde meydana ge-
len tek nikleotid polimorfizmleri (SNPs) de farkliliga neden
olmaktadir (43). Diger tatlara gore daha yiksek oranda aci
tat reseptérunin bulunmasi ayni zamanda otcul hayvan-
larda bu oranin yuksek olmasi evrimsel slrecte ¢cok cesitli
bitkisel tiirin besin maddesi olarak tiketildiginin gdstergesi
olarak yorumlanmaktadir (44). Aci tatlarin algilanmasinin
bitkilerde bulunan zehirli maddelerin fark edilmesi igin ev-
rimsel surecte gelisim gdsterdigine inaniimaktadir (7). Aci
reseptord ile ilgili ik calisma Blakeslee (1932) tarafindan
yapilmistir. Feniltiyokarbamidden (PTC) ve 6-n-propiltiora-
sil'in (PROP veya PTU) farkl kisilerde algilanma diizeyinin
degistigi gbzlemlenmistir. Beyaz bireylerin yaklasik% 25’inin
PTC/PROP’u ¢ok aci algiladigini, %25’inin cok az ya da hi¢
acl hissetmedigini, kalan %50’lik kismin ise aralarda bir yer-
de bulunan daha ihmli bir yanita sahip oldugu belirtilmistir.
Daha sonra bu yanitin tat alici gen TAS2R38’deki bir gen
varyantinin sorumlu oldugu anlasiimistir (45,46). Buglne

Tablo 1: Tatlar ve hislerin algilanmasinda ilgili gen-resepttr-kanal ve bilesikler (4,42)

Duygular Gen - Reseptér - Kanal

Ornek Bilesikler

Tatlar

Aci TAS2R*, CA6

PROP, Kinin, Kafein, Piperin, Kapsaisin, Alkol

Tath TAS1R2, TAS1R3, TAS2R38

Siikroz, Siikraloz

Umami TAS1R1, TAS1R3, GRM1, GNAT3

Monosodyum glutamat(MSG), inosin monofosfat(IM),
Guanozin monofosfat(GM)

Tuzlu ENaC, TRPV1, SCNN1*, CA6, TAS2R38

NaCL, KCL

Eksi PKD2L1, PKD1L3, Kir2.1

Sitrik asit, Laktik asit, Asetik asit, Malik asit, Tartarik asit

Yaglh (Oleogustus) CD36, GPR120, 1IZUMO1

Linoleik asit, Oleik asit

Kemestez/Hisler

Yanma/lsinma TRPV1

Kapsaisin, Ethanol

Soguma TRPM8

Mentol, Nane

*Bircok alt tirt bulunmaktadir.

Med ) West Black Sea 2021;5(1): 19-26




Lezzet Algisi

kadar tat ile ilgili genotip-fenotip calismalarinin cogu en yay-
gin TAS2R tat reseptdr varyantlarini barindiran TAS2R38’e
odaklanmistir. Bununla birlikte, geri kalan yaklasik 24 aci
tat reseptdriniin en az 10’u yiyecek ve iceceklerde bulu-
nan ¢ok c¢esitli kimyasallar icin ekspresyon seviyesi ve/veya
tat fonksiyonu Uzerinde etkisi olabilecek SNPs icermekte-
dir. Aci reseptérleri ile yapiimis olan ¢alismalardaki genler,
genlerdeki SNP sayilari, reseptordeki ligand numaralari,
besinlerle iligkili bulunan ligandlar, tat reseptérleri ile iligkili
besinler ve tat algisini etkileyen beslenme davraniglar Tab-
lo 2’de verilmistir (46).

Tatli tatlar TAS1R reseptor ailesine bagh TAS1R1, TAS1R2,
ve TAS1R3 reseptor genleri tarafindan algilanmaktadir.
Aci reseptorleri tek basina hareket ederken tatli (TAS1R1,
TAS1R3) ve umami (TAS1R2, TAS1R3) reseptorleri ciftler
halinde hareket eden alt birimleri kodlamaktadir. Dogal se-
kerler, besin deg@eri olmayan tatlandiricilar, amino asitler ve
proteinler tath tat tepkisini uyarmaktadir. Bunlar tath tat re-
septéri icindeki farkli yerlere baglanarak tath tat algisinda
farkliliklara neden olabilmektedir (47). Tat algisi konusunda

Tablo 2: Aci tat algisi (TAS2R) ile yapilmis calismalarin 6zeti (46)

sadece genlere bakmak yanlig yorumlamalara neden olabil-
mektedir. Aci tattan sorumlu olan TAS2R38 ayni zamanda
tath ve umami icinde etkilesim dogurabilmektedir. Bu ne-
denle farkli tatlar arasinda algilamay: etkileyecek etkilesim-
ler mevcuttur (48).

Dilde en fazla miktarda bulunan Tip 1 tat hicreleri tuzlu ta-
din algilanmasindan sorumludur. (10). Tuzlu tat genellikle
tuz iceren besinlerin alinmasi ile sinir sinyalinin dogrudan
yayllmasina neden olan iyon kanallarini aktive olmasiyla
algilanir (7,13). Tuzlu tada yanit verme yeteneginin mole-
kiler mekanizmasi net degildir. Tat tomurcuklarinda bulu-
nan amiloride duyarli vanilloid reseptérler (TRPV1) ile tat
hicresi zarlarinda bulunan epitelyal sodyum kanallarinin
(ENaC) tutulumu tuzlu tat algisiyla iliskilendirilmistir (13,49).
Tuz reseptdrlerinde bulunan polimorfizmler de lezzet al-
gisini degistirebilmektedir. Yapilan bir ¢calismada TRPV1
rs8065080 (CC genotipi), SCNN1B rs239345 (AA genotipi)
ve rs3737665 (TT genotipi) homozigotlarinin tuz ¢ozeltile-
rini heterozigotlardan veya diger homozigotlardan énemili
Olctide daha zayif algiladigi bildirilmistir (50).

Ligand SNP

TAS2R Sayisi Sayisi

Besin ile ilgili ligandlar

Beslenme davranisi

Lezzet algisi ile iligkili besinler ile iligki

TAS2R1 39 - 2

TAS2R3 1 . 1

Espresso kahve -

TAS2R4 33 Steviosid, Reb A-C, Kinin 3

Espresso kahve, Steviosid Piring sarabi tiketimi

Denatonyum, EGCG, Sukraloz,

TAS2R5 6 Prosiyanidin C2

Espresso kahve Pirin¢ sarabi tiketimi

TAS2R7 12 Kafein, Sukraloz

TAS2R9 3 Besin disi ligandlar

Asesulfam K -

TAS2R10 45 Kafein, Kumarin

TAS2R13 2 Denatonyum benzoat

Etanol Alkol tiketimi

TAS2R14 Kinin, Kafein, Kumarin

Steviosid -

Sodyum benzoat, Arbutin,

TAS2R16 Sinigrin, Gentiobioz

Alkol tiketimi

TAS2R19 -

TAS2R20 Besin disi ligandlar

TAS2R30 Denatonium benzoat, D-Kafur

TAS2R31 Asesllfam K, Sakarin

Asesulfam K, Kinin -

Sodyum siklamat, Sinigrin, Alil

Alkol, Sebze, Kahve

TAS2R38

izotiyosiyanat, Limonin

Etanol

tlketimi

TAS2R40

Kinin, Cohumulone

TAS2R41

Siikraloz

TAS2R42

TAS2R43

Kinin

Aloin, Sakarin

Kahve tiketimi

TAS2R45

TAS2R46

Kafein, Kinin, Taurin

Kafein, Kinin
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Eksi tat, sinir sinyalinin dogrudan yayilmasina neden olan
iyon kanallarinin aktivasyonu ile hissedilir (13). Eksi tat-
lar asitli besinler tarafindan olusmaktadir. ikizler iizerinde
yapilan bir calismada eksi tadin hos algilanmasi %14, his
yogunlugu %31 ve besinlerin kullanim sikhgr %34-50 ora-
ninda genetik varyasyon ile iligkilendirilmigtir. Bu ¢alisma
eksi tadin genetik altyapisinin lezzet algisini gugld oran-
da etkiledigini gdstermektedir (51). Ug potasyum kanalinin
(PKD2L1, PKD1L3 ve Kir2.1) eksi tat iletisinde etkili oldugu
bulunmustur. Bu kanallar eksi tatlara tepkilerin olusmasini
saglamaktadir (52,53).

Umami tadi genel olarak et tadi olarak algilansa da proteini
yuksek gidalarda 6zellikle tuzlu tada benzer olarak hisse-
dilmektedir. En belirgin tat unsuru monosodyum glutamat
(MSG) tuzudur. Normal sofra tuzu 1/400 oraninda su ¢6-
zeltisinde hissedilirken MSG 1/3000 oraninda bile hissedi-
lebilmektedir. Ayni zamanda bitki ve mantarlarda bulunan
guanilat ve hayvansal kaynakli inosinatta umami tadini
olusturmaktadir (54). TAS1R1 / TAS1R3 genleri umami ta-
din algilanmasindan sorumlu olsa da SNP’ler lezzet algisi
ve besin tiiketimini degistirebilmektedir. TAS1R3 rs307355
ve rs35744813’0n CC alelleri bulunan kisiler daha fazla pro-
tein, TAS1R1 rs34160967’nin GG genotipine sahip kisiler
daha fazla yag ve kalori tiketimi ile iliskilendirilmistir (55).

Bes temel tat unsuru digsinda yakin zamanda yaglarin fark-
Il lezzet algisina neden olabilecegi ve bunun altinci bir tat
(oleogustus tat) olarak degerlendirilmesi gerektigi belirtil-
mistir. Bu tat algisinin yag asitlerinin uzunluklarina gére de-
gisebilecegi bildiriimistir. Kisa zincirli yag asitlerinde eksiye
benzer uzun zincirlilerde ise umamiyi andirir bir tat oldugu
ama bu tadin farkl degerlendirilmesi gerektigi vurgulanmis-
tir (56). Karbonhidratlarla ilgili farkli tat unsurlari da belirlen-
mistir. Ozellikle karbonhidratlarla siklikla iliskilendirilen tath
tadin disinda nigsastanin farkli bir lezzet algisi olusturabile-
cegi ve bunun tatl tattan ayri degerlendirilmesi gerektigi bil-
dirilmistir (57). Ayni zamanda bazi metal tuzlarinin metalik
tat olarak bilinen lezzet algisina neden oldugu bilinmektedir.
TAS2R7’nin ¢inko, kalsiyum, magnezyum, bakir, manganez
ve aliminyum dahil olmak lzere ¢ok cesitli iki ve U¢ de-
gerlikli tuzlara yanit verdigi bildirilmistir. TAS2R7’nin ¢esitli
mineral tuzlarina karsi duyarlihgi, hem oral hem de diger
dokulardaki metal katyonlari icin kalsiyum algilayici resep-
tére benzer genis bir algilayici olarak islev gérebilecegini
dusindurmektedir (58).

Kemestez, dokunma ve agri gibi algilara dayanan duygula-
ri tanimlamaktadir. Besinlerin oral yolla alinmasi ile agizda
olusan yanma, soguma veya tahris hislerinin genelini kap-
samaktadir. Bu hisler sadece dil epitelinde degil viicudun
farkh bircok bdlgesinde de hissedilmektedir. Kemestezin
mekanizmasl lezzet algisinin olusum mekanizmasindan
farklidir. Bu nedenle bir tat olarak degil bir his veya duygu
olarak degerlendiriimesi gerekmektedir (59). Oral kemes-

tez, gidalarda yaygin olarak bulunan tahrig edici bilegikler
tarafindan ortaya ¢ikarilir ve trigeminal sinir tarafindan oral
mukozadan tasinir. Bu maddeleri iceren besinler sik olarak
tliketiimesine ragmen bu alanda ¢ok fazla ¢alisma yapiima-
mistir. Mentol, alkol, nane, biber gibi maddelerde bu etki
gdzlenmektedir (59,60).

Lezzet algisi bireylerin besin tercihleri ve tiketimini et-
kileyen dnemli bir unsurdur. Anne karninda baglayan ve
kiguk yaslarda sekillenen lezzet algisi, yasamin ilerleyen
dénemlerinde beslenme davraniglarini, besin tercihlerini ve
tiketimini etkilemektedir. insanlar hoslarina giden lezzetle-
ri barindiran besinleri daha sik tuketirken begenmedikleri
veya rahatsiz olduklar besinleri tiketmekten kaginmakta-
dir. Ayni zamanda gebelik veya hastalik dénemleri gibi bazi
durumlarda lezzet algilarinda degisiklikle birlikte beslen-
me durumu etkilenmektedir. Lezzet algisinin olugsmasinda
cevresel faktdrlerin yaninda genetik farkliliklar ve genlerde
meydana gelen polimorfizmler de etkilidir. Bu farkliliklar be-
sin tercihlerinde etkili oldugu gibi hastaliklara temel olustu-
rabilir veya hastaliklardan koruyabilir. Bu nedenle surdiru-
lebilir saghgin desteklenmesi igin bu alanda g¢alismalar son
yillarda artmisg, bilinen bes tat duyusu disinda yag, nisasta
ve metalik tatlar gibi farkli konular da cahsiimistir. Lezzet
algisinin altinda yatan genetik ve cevresel mekanizmalarin
daha detayh anlasiimasi icin kaliteli ¢calismalarin artmasi
gerekirken, bu konu besin tercihlerinin anlagiimasi ve ca-
gimizin sorunu beslenme koékenli hastaliklarla micadele
konusunda buyuk 6nem tagimaktadir.
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Sorumlu Yazar 0z

Ayca Kocaaga Amagc: Behget hastaligi (BH); mukokutandz bulgularin 6n planda oldugu deri, gbz, eklemler,
gastrointestinal ve merkezi sinir sisteminin cesitli inflamatuar lezyonlari ile karakterize sistemik
bir vaskdlittir. Sitokinlerin BH patogenezinde énemli rolleri oldugu ve sitokin Uretiminin genetik
polimorfizmlerden etkilenebilecegi bilindiginden bu calismada IL-4gen (degisken sayil ardigik tekrarlar-
VNTR) polimorfizmi ile BH arasindaki iliskinin arastiriimasi amaglanmistir.
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Gerec ve Yontemler: Bu ¢alismaya ‘Uluslararasi Behget Hastaligi Calisma Grubu’ tani kriterlerine
gore tani almis 74 Behget hastasi ve 100 saglikli kontrol dahil edilmistir. IL-4 geni VNTR (rs79071878)
polimorfizmi spesifik primerler kullanilarak PZR-RFLP (polimeraz zincir reaksiyonu sinirlama fragman
uzunlugu polimorfizmi) yéntemi ile genotiplenmistir. Behget hastalari ve kontrol gruplari IL-4 gen VNTR
polimorfizmi agisindan genotip ve alel dagilimlarina gére analiz edilmistir. Ayrica hastalar bazi klinik
Gelis Tarihi bulgularina gére genotip ve alel dagihmlarina gore karsilastiriimistir.

03.07.2020 Bulgular: IL-4 geni VNTR (rs79071878) polimorfizmi genotip ve alel dagilimlari agisindan Behcet hast-
Revizyon Tarihi alar ve saglikl kontroller arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir(sirasiyla p=0.332
24.08.2020 ve p=0.445). Hastalar bazi klinik 6zelliklerine gére gruplandirildiginda dalL-4 geni VNTR polimorfizmi
Kabul Tarihi acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gézlenmemistir. Gastrointestinal sistem
14.09.2020 (GiS) tutulumu olan hastalarda P2P2 genotip frekansinin GiS tutulumu olmayan hastalara gére daha
yuksek oldugu ancak bu farkin istatistiksel agidan anlamli olmadigr tespit edilmistir (%90,0 ve %68,8;
p=0.052).

Sonug: Bulgularimiz IL-4 geni VNTR polimorfizminin BH gelisimi ve klinik bulgulart ile iligkili olmadigini
gostermistir. Behget hastaligi ve IL-4 geni ile ilgili sinirli aragtirmalar olmasi nedeniyle bu ¢alisma
literatire 6Gnemli bir katki saglayacaktir.

Anahtar Sézcukler: Behcet hastaligi, IL-4 geni, Polimeraz zincir reaksiyonu, Polimorfizm, Degisken
sayil ardigik tekrarlar

ABSTRACT

Aim: Behget’s disease (BD); is a systemic vasculitis characterized by various inflammatory lesions of
the mucocutaneous, skin, eyes, joints, gastrointestinal and central nervous system.
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Since cytokines were known to play an important role in the pathogenesis of the BD and cytokine production might be affected by
gene polymorphisms, this study was aimed to investigate the relationship between IL-4 gene (variable number tandem repeats-VNTR)
polymorphism and pathogenesis of BD.

Material and Methods: This study included 74 Behget patients diagnosed according to the ‘International Behget’s Disease Study Group’
criteria and 100 healthy controls. Genomic DNA was isolated from peripheral venous blood. IL-4 gene VNTR polymorphism was genotyped
by the PCR-RFLP (polymerase chain reaction restriction fragment length polymorphism) method using specific primers. Behget’s patients
and control groups were analyzed for IL-4 gene VNTR (variable number tandem repeats-) polymorphism according to their genotype
and allele distributions. In addition, with regard to some clinical findings, patients were compared according to their genotype and allele
distribution.

Results: The distribution of genotype and allele frequencies were not statistically different between BD patients and healthy controls
(p>0.05). When we examined genotype and allele frequencies of IL-4 gene VNTR polymorphism according to some clinical characteristics,
we did not observed a statistically significant association between the BD patients. It was found that the P2P2 genotype frequency was
higher in patients with positive gastrointestinal system (GIS) involvement compared to GIS negative patients, but this difference was not
statistically significant (90.0% vs 68.8%; p = 0.052).

Conclusion: Our findings showed that IL-4 gene VNTR polymorphism was not related to the development and clinical manifestations of BD.
The present study is expected to make an important contribution to the literature since there are limited researches on BD and IL-4 gene.

Key Words: Behcet’s disease, IL-4 gene, Polymerase chain reaction, Polymorphism, Variable number of tandem repeats

Behcet hastaligi (BH); tekrarlayan ataklar halinde seyreden
ve mukokutandz lezyonlarla karakterize, okdler, vaskiler,
gastrointestinal, kas-iskelet sistemi ve merkezi sinir sistemi
tutulumu gosterebilen sistemik otoinflamatuar bir hastaliktir
(1). Hastalik tim dinyada goérilmekte olup Japonya, Orta
Dogu ve Akdeniz Ulkelerinde daha yaygindir. Turkiye’de BH
prevalansi 80-420/100.000 olup Turkiye en ylksek preve-
lansa sahip Ulkedir (2). BH, kadin ve erkeklerde esit olarak
gorilmekte ve dzellikle 20-40 yas arasi bireyleri etkilemek-
tedir (3). BH etiyolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte
immun disregllasyonun patogenezde etkili oldugu dusuinul-
mektedir(4).BH immunopatogenezinde Th1/Th2 oraninin T
helper 1lenfositleri lehine arttigi ve Th1 tipi sitokin dluzeyleri-
nin yiksek oldugu gésterilmistir. Th1 ve Th2 lenfosit kompo-
nentleri arasinda dengesizlik yaratabilecek c¢esitli genetik
degisikliklerin inflamatuar reaksiyonlari ve hastalik aktivite-
sini etkiledigi distnulmektedir (5). Th1 lenfositleri baslica
interldékin (IL)-2, interferon (IFN) y, timér nekrozis faktdr
(TNF)ve Th2 lenfositleri ise IL-4, IL-5, IL-6 ve IL-10 olmak
Uzere cesitli sitokinleri sentezlemektedir (6-7). IL-4 sitokini
makrofaj, B-hiicresi ve T-hlcresi kemotaksisi, endotelyal
hiicre adezyon molekillerinin olusumu ve hematopoez
fonksiyonunda goérev almaktadir. IL-4 ayrica ThO lenfosit-
lerinin Th1 yénune degisimini baskilarken Th2 yénune fark-
llagsmasina katkidabulunmaktadir (8-9). IL-4’G kodlayan
gen 5qg31.1 kromozomu (izerinde yer almaktadir. Genin
3. intronunda IL-4 geninin ekspresyonunu degistirebilecek
bir 70 bp VNTR (rs79071878) varyanti tanimlanmistir. /IL-4
geni (VNTR) polimorfizminde P1 aleli (iki tekrar), P2 aleli
(Uc tekrar) ve P3 aleli (dort tekrar) olmak Gzere ¢ alel bildi-
rilmigtir. P1 aleli, P2 alelinden daha sik; P3 ise az sayida
populasyonda ve en nadir alel olarak gbzlenmektedir. Bu

70bp VNTR polimorfizminin genin ekspresyon seviyesini
degistirdigi ve P1 alelinin P2 aleli ile karsilastiriidiginda IL-4
ekspresyonunu artirdigi gésterilmigtir (10). Daha 6nce yapi-
lan calismalarda IL-4geni (VNTR) polimorfizminin Graves
hastaligi, subakut sklerozan panensefalit, osteoartrit, idiyo-
patik trombositopenik purpura vebirgok kanser tiri olmak
Uzere cesitli hastaliklarla iligkisi arastinimistir(11-16). /L-4
gen (VNTR) polimorfizmine bagl olarak IL-4 ekspresyonu-
nun degismesi bu gen polimorfizminin BH duyarhhgini etki-
leyebilecegini disundirmektedir. Bu nedenle ¢alismamizda
patogenezinde Th1 ve Th2 sitokin dengelerinin énemi g6z
6nune alinarak Behcet hastalarinda IL-4(VNTR) polimorfiz-
minin BH patogenezine ve klinik bulgularina olasi etkisinin
arastiriimasi amaclandi.

GEREC ve YONTEMLER

Hasta ve Kontrol

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve
Zuhrevi Hastaliklari poliklinigine bagvuran ve “Uluslararasi
Behget Calisma Grubu tani kriterleri’ne gére Behcet hasta-
lig1 tanisi konulan yaslar 15-72 arasinda degisen 43 kadin
ve 31 erkek olmak Uzere toplam 74 hasta ¢alismaya dahil
edilmistir. Kontrol grubu olarak ise yaslari 17-70 arasinda
degisen Behcet hastaligi veya herhangi bir kronik infla-
matuar hastaligi olmadigi bilinen saghkli 55°i kadin, 45'i
erkek Uzere toplam 100 kisi calismaya dahil edilmistir.
Tum calisma grubuna arastirmanin amaci ve icerigi ile ilgili
bilgilendirme yapilip onam formu okutulup imzalatiimis ve
calismanin etik kurul onayi Biilent Ecevit Universitesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu'ndan alinmistir (Protokol tarih ve
no: 24/06/2020 ve 2020/13-04).Behcet hastalari ve kontrol
grubunun demografik ve klinik ézellikleri Tablo 1’de gdéste-
rilmistir.
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IL-4geni VNTR (rs79071878) polimorfizminin
genotiplendirilmesi

Hasta ve kontrollerden tam kan tipune alinan 2 cc vendz
kandan E.ZN.A® Blood DNA izolasyon Kiti kullanilarak
kit protokoliine uygun sekilde DNA izolasyonu yapilmistir.
IL-4 geninin 3. intronundaki 70 bazlik VNTR polimorfizmini
saptamak icin ilgili gen bolgesi; 5-AGGCTGAAAGGGGGA-
AAGC-3’ (F) ve 5-CTGTTCACCTCAACTGC TCC-3’ (R)
primer cifti kullanilarak cogaltiimistir. Toplam 25 pL hacim
icinde her primerden 10 pmol, 10 mmol/L Tris-HCI (pH 8.3),
50 mmol/L KCI, 2.0 mmol/L MgCI2 (Bioron, cat. no:103001),
her bir dNTP’den 0.2 mmol/uL, 4 unit Taq DNA polimeraz
(cat no:101005) ve 5 uL DNA eklenerek amplifikasyon
gerceklestirilmistir. PCR programi; 3 dakikalik ilk denatlras-
yondan sonra 35 dongu; 94°C’de 30 saniye denaturasyon,
58°C’de 30 saniye baglanma ve 72°C’de 1 dakika uzama
1sisi olacak sekilde ayarlanmistir. Urlinler %3'lik agaroz jel
kullanilarak gérantilenip 83 baz cifti boyunda gérilen bant
P1 ve 253 baz cifti boyunda gérilen bant P2 olarak geno-
tiplenmigtir.

istatistiksel Analiz

Elde edilen veriler SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) 19.0 paket programinda degerlendiriimis olup
gruplarin cinsiyet, genotip ve allel frekanslarinin karsilas-
tinimasinda ki-kare ve Fisher's Exact testleri kullaniimis-
tir. Odds orani ile %95 glven araliginin hesaplanmasinda
ise binary lojistik regresyon analizi kullanilmistir. Gruplar
arasindaki yas ortalamalarinin karsilastirimasinda ise
gruplar normal dagihm gdéstermediginden parametrik olma-
yan Mann- Whitney U testi kullaniimigtir. p<0.05 degerleri
anlamli olarak kabul edilmigtir.

Tablo 1. Behcget hasta ve kontrol grubu 6zellikleri.

BULGULAR

Calismaya 74 Behget tanili hasta (31 erkek, 43 kadin;
ortalama yas: 35,98 + 10,362) ve 100 saglkh kontrol (45
erkek, 55 kadin; ortalama yas 39,67+13,081) dahil edilmis-
tir. iki grup arasinda cinsiyet dagilimi (p=0.563) ve ortalama
yaslar (p=0.053) bakimindan istatistiksel olarak anlaml
bir fark bulunmamaktadir. /IL-4 geni VNTR (rs79071878)
polimorfizmi genotip ve alel dagilimlari acisindan incelen-
diginde Behcget hastalar ve kontrol grubu arasinda ista-
tistiksel olarak anlamli bir fark gézlenmemistir (sirasiyla
p=0.332; p=0.445, Tablo 2). Hasta ve kontroller arasinda
hem dominant hem de resesif modeller kullanilarak da ista-
tistiksel analizler yapilmis olup dominant modelde P2P2 i¢in
homozigot bireyler; P2P1 ve P1P1 tasiyan bireyler ile karsi-
lastiriimis resesif modelde ise P1P1 genotipi icin homozigot
bireyler; P2P2 ve P2P1 genotipi tagiyan bireyler ile karsilas-
tinlmistir. Ancak gruplar dominant ve resesif modellere gére
karsilastirildiginda da istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
tespit edilmemistir (sirasiyla p=0.528; p=0.880, Tablo 3).
Behcet hastaliginin major tani kriterlerini olusturan oral aft,
genital Ulser digindaki bulgulara gbre hastalar; bulgular
tasiyanlar (pozitif) ve tagimayanlar (negatif) olmak Gzere iki
gruba ayrilip istatistiksel analizler yapildiginda da gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir
(Tablo 4). Ancak GIS tutulumu olan hastalarda P2P2 geno-
tipinin GiS tutulumu olmayan hastalara oranla daha yiksek
oldugu gorilmis ancak istatistiksel agidan anlaml olmadigi
saptanmistir (p=0.052, Tablo 4). Hasta gruplari arasinda
alel dagihmlar agisindan da istatistiksel olarak anlaml bir
fark bulunamamistir (p=0.310, Tablo 5).

Klinik 6zellikler Behae;f:;:t)a far (r:i:r(;t(;.:‘)’/lo)
Kadin 43 (%58) 55 (%55)
Erkek 31 (%42) 45 (%45)
Yas medyan (min-maks) 35 (15-72) 39 (17-70)
Oral Aft 72 (%97,2) -
Genital Ulser 67 (%90,5) -
Eklem Tutulumu 41 (%55,4) -
Paterji Pozitifligi 38 (%51,3) -
Okiler Lezyon 19 (%25,6) -
GIS Tutulumu 10 (%13,5) -
SSS Tutulumu 3 (%4,05) -
Superfisiyal Tromboflebit 9 (%12,1) -
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Tablo 2. Behget hastalari ve kontrollerde IL-4 VNTR (rs79071878) polimorfizminin genotip ve alel dagilimlari.

. Kontrol Behcet hastalari o Odds Orani
SNP Genotip n=100 n=74 p-degeri (%95 Giiven araligi)
P2P2 77 (%77) 53 (%71,6) Referans
IL-4 P1P2 23 (%23) 20 (%27,0) 0.332 1,263 (0,773-2,063)
P1P1 0 (%0) 1(%1,4) N/A
Kontrol Behcet hastalan o o
SNP Alel n=100 h=74 p-degeri OR (%95 CI)
P2 177 126
%88,5 %85,1
IL-4 (788.5) (785.1) 0.445 7,696
P1 23 22 (0,465-127,269)
(%11,5) (%14,9)

N/A: Odds Orani Hesaplanamadi.

Tablo 3. Behget hastalari ve kontrollerde IL-4 VNTR (rs79071878) polimorfizminin Dominant ve Resesif modellere goére

genotip dagihmlari.

. Kontrol Behcet hastalari p-degeri
SNP Genoti
P n=100 n=74 Dominant model
77 53
P2p2 (%77,0) (%71,6)
IL-4 P1P2+P1P1 . i
K | Beh h |
Genotip no_r;t;g a ger:_;zsta . Resesif model
100 73
P2P2+P1P3 (%100) (%98,6)
. 1 p=0.880
P1P1
(%0) (%1,4)

TARTISMA

Behcget hastaliginin etiyolojisi henliz kesin olarak bilinme-
mekle birlikte genetik yatkinligin ve immun yanit diizensiz-
liginin patogenezde kritik faktérler oldugu distnilimektedir.
Onceki caligsmalar imman sistemde rol oynayan cesitli sito-
kin, kemokin ve reseptérlerin BH patogenezinde énemli rol
oynadigini goéstermistir(17).Behget hastalarinda IL-4 geni
VNTR (rs79071878) polimorfizminin hastalik patogenezine
olasi rolG arastiriimak istendiginde; calismamizda gruplar
arasinda genotip ve alel dagilimlari agisindan anlamli bir
fark olmadigi gézlenmistir. Buna ek olarak Behcget hastalar
bazi klinik bulgular acisindan karsilastirildiginda da geno-
tip ve alel dagilimlari agisindan gruplar arasinda istatistik-
sel olarak anlamh bir fark bulunamamistir. GIS tutulumu
olan hastalarda olmayan hastalara kiyasla P2P2 genotipi-
nin daha fazla oldugu gériimekle birlikte bu fark istatistik-
sel agidan bir anlam yakalayamamistir (%90,0 vs %68,8;
p=0.052).

Cesitli hastaliklar ile IL-4 geni (VNTR) polimorfizmi iligkisi
arastirilmis ve birbirinden farkl sonuclar elde edilmistir.
Genevay ve ark. yaptiklari calismada /L-4 geni (VNTR) poli-
morfizminin romatoid artrit ile iligkili olmadigini bildirmistir
(18). Turkiye’de primer dismenore hastalari ve kontroller
arasinda yapilmis bir calismada /L-4 geni (VNTR) polimor-
fizminde genotip ve alel dagihmlari bakimindan anlamli
bir iliski saptanmamistir (19). Yakin zamanda yapilmis bir
baska calismada /L-4 geni(VNTR) polimorfizmi ile meme
kanseri arasinda anlamli bir iliski olmadigi gosterilmistir
(20). Bunlara ek olarak sistemik lupus eritematozus hasta-
lari ile yapilmis bir calismada da /L-4 geni (VNTR) polimor-
fizmi agisindan gruplar arasinda anlamli bir fark olmadigi
bildirilmistir (21). Bu calismalarin yani sira bazi calismalarda
da IL-4 geni (VNTR) polimorfizminin cesitli hastaliklarin
patogenezinde roll oldugu ile ilgili calismalarda mevcuttur.
Malezya populasyonunda yapilan bir calismada /L-4 VNTR
polimorfizminde P2P2 genotipinin son dénem, bobrek
yetmezIligi ile iligkili oldugu gosterilirken. Tunuslu Hashi-
mato tiroiditli hastalarda ise P2P2 genotip frekansinin kont-
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Tablo 4. Klinik ¢zellikler bakimindan hastalar arasinda IL-4 VNTR (rs79071878) polimorfizminin genotip dagihmlari.

Pozitif Negatif
Klinik Bulgular Behcet hastalari Behcet hastalari p-degeri
n (%) n (%)
Genotip P2pP2 P2P1 P1P1 P2pP2 P2P1 P1P1 0121
Paterji Pozitifligi 60 (78,9) 14 (18,4) 2(2,6) 46 (63,9) 26 (36,1) 0(0) '
Eklem Tutulumu 56 (68,3) 26 (31,7) 0 (0) 50 (75,8) 14 (21,2) 2(3,0) 0.582
Okuler Lezyon 30 (78,9) 8 (21,1) 0 ( 76 (69,1) 32 (29,1) 2(1,8) 0.203
GIS Tutulumu 18 (90,0) 2(10,0) 0 ( 88 (68,8) 38 (29,7) 2(1,6) 0.052
SSS Tutulumu 2 (33,3) 4 (66,7) 0 ( 104 (73,2) 36 (25,4) 2(1,4) 0.058
Superfisiyal Tromboflebit 14 (77,8) 4 (22,2) 0 ( 92 (70,8) 36 (27,7) 2(1,5) 0.486
Tablo 5. Klinik 6zellikler bakimindan hastalar arasinda IL-4 VNTR (rs79071878) polimorfizminin alel dagilimlari.
Pozitif Negatif
Klinik Bulgular Behcet hastalar Behcet hastalar p-degeri
n (%) n (%)
Alel P2 P1 P2 P1

- P 0.406
Paterji Pozitifligi 67 (88,2) 9 (11,8) 59 (81,9) 13 (18,1)
Eklem Tutulumu 69 (84,1) 13 (15,9) 57 (86,4) 9 (13,6) 0.885
Okdler Lezyon 34 (89,5) 4(10,5) 92 (83,6) 18 (16,4) 0.442
GIS Tutulumu 19 (95,0) 1(5,0) 107 (83,6) 21 (16,4) 0.310
SSS Tutulumu 4 (66,7) 2 (33,3) 122 (85,9) 20 (14,1) 0.218
Superfisiyal Tromboflebit 16 (88,9) 2(11,1) 110 (84,6) 20 (15,4) 1.000

rol grubuna gére daha dusik oldugu ve hastaliga yatkinhkta
koruyucu bir faktor olabilecegi bildirilmistir (11, 22). Bununla
birlikte Ailesel Akdeniz atesi (FMF) tanili hastalar ile /L-4
geni VNTR polimorfizmi arasindaki iliskinin arastirildigi bir
calismada ise hasta ve kontrol grubu arasinda genotip ve
dagihmlar yéninden anlamli bir fark oldugu bildirilmistir
(23).Turkiye’de Behget hastalarinda yapilmis bir calismada
ise P2P2 genotipinin derin ven trombozu ile iligkili oldugu
gosterilmistir (24). Hasta grubumuzda ise GIS tutulumu
pozitif hastalarda negatif hastalara kiyasla P2P2 genotipinin
daha yiksek oldugu ancak istatistiksel olarak anlamli bir fark
olmadigi gérildi (p=0.052). Calismamizda GIS tutulumu
pozitif hastalarin érneklem bayUkliginin sinirli olmasi géz
6nune alindiginda daha bulylk hasta gruplarinda ileri ¢alis-
malar yapilmasi IL-4 geni (VNTR) polimorfizmi ile hastali-
gin klinik bulgulari arasindaki iligkiyi ortaya koyabilecektir.
Cesitli Genom Boyu lliskilendirme Calismalari (GWAS)
farkh gen mutasyonlarinin BH etiyolojisinde énemli bir rol
oynayabilecegini géstermistir. Behcet hastaligi ve IL-4 geni
ile ilgili sinirl arastirmalarin olmasi nedeniyle bu calisma
literatlire 6nemli bir katki saglayacaktir.

Tesekkiir

Calismada yer almayi kabul eden tiim Behget hastalari ve kont-
rol grubuna tesekkur ederiz.

Cikar Catismasi

Yazarlar arasinda ¢ikar catismasi yoktur.

Finansal Destek

Hicbir kurum veya firmadan finansal destek alinmamustir.

Etik Kurul Onayi

Zonguldak Billent Ecevit Universitesi Etik Kurulundan etik onay
alindi (Protokol tarih ve numarasi: 24/06/2020 ve 2020/13-04).
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Makalenin planlanmasi, makalenin yazimi ve dizayni, labora-
tuar calismalarinin yapilmasi ve son gézden gecirme: Ayca
Kocaaga, Makalenin planlanmasi, makalenin yazimi ve
dizayni, verilerin yorumlanmasi, elestirel gézden gecirme ve
son gézden gecirme: Giines Cakmak Geng, Makalenin plan-
lanmasi, makalenin yazimi ve dizayni, istatistiksel analizlerin
yapilmasi, verilerin yorumlanmasi, elestirel gdzden gecirme ve
son g6zden gegirme: Sevim Karakas Celik, Hasta ve kontrol
gruplarinin saglanmasi, verilerin yorumlanmasi ve son gézden
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Sorumlu Yazar 0z
Mustafa Cagatay Biiytikuysal Amag: Oyun bagimhhgi, bilgisayar ve video oyunlarinin sosyal ve/veya duygusal problemler doguran
E-posta asir ve problemli kullanimi olarak tanimlanmaktadir. Bagimlilar bilgisayar ve video oyunlari igin daha

fazla zaman yaratmak adina derslerini, uykularini, beslenmelerini, hobilerini ve sosyal hayatlarini
ihmal etmektedir. ICD-11 listesinde de giren bu hastalik, teknolojinin de ilerlemesiyle cadin en
yaygin hastaliklarindan biri haline gelmektedir. Bu ¢alismada c¢evrimigi oyun oynamanin tip fakultesi
dgrencilerinde stres, anksiyete, depresyon ve basari puanlarinin nasil etkilendigi incelenmistir.

cbuyukuysal@gmail.com

Gere¢c ve Yéntemler: Zonguldak Billent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Dénem 1, 2 ve 3
dgrencilerinden toplam 234 kisiye depresyon anksiyete stres 6lgegdi, internet bagimliigr élgegi ve
oyun motivasyon 6lgekleri uygulanmistir. Olgek puanlarinin normal dagiima uygunlugu Shapiro Wilk
testi ile incelenmistir. Bagimsiz grup karsilastirmalarinda Mann Whitney U ve Kruskal Wallis testleri
kullanilmistir. Strekli degiskenler arasi iliskiler Spearman korelasyon katsayilari ile incelenmistir.

OGZ‘EI;ZT;(;";E; Ogrencilerin demografik ézellikleri ve ginlik aliskanliklarinin; élgeklerden elde edilen puanlarla ve

Revizyon Tarihi basarilariyla iligkileri degerlendirilmistir.

28.01.2021 Bulgular: Erkek ve kadin ¢grenciler arasinda anksiyete, stres ve depresyon ve internet bagimhhgi

Kabul Tarihi bakimindan istatistiksel olarak anlamli farkliik yok iken oyun bagimlhgi erkeklerde daha fazla

29.01.2021 bulunmustur. Oyun bagimhgi ile beraber oyun bagimliligini alt boyutlari igcsel motivasyon, butiinlesme,
kimlik katma, ice yansitma, digsal diizenleme ve motivasyonsuzluk da erkeklerde kadinlara gére anlamli
derecede yuksek ¢ikmistir.
Sonug: Calisma sonuglarina gére ¢evrimici oyun bagimliliginin kadin égrencilere oranla erkeklerde
daha fazla oldugu ve s6z konusu bagimliligin basariyi olumsuz etkiledigi gérilmustir. Bununla beraber
hem kadin hem erkek 6grencilerde oyun bagimliligi arttikca beraberinde 6grencilerin depresyon, stres
ve anksiyete puanlarinin da arttigi gértilmektedir.

(o) WS Anahtar Sézciikler: Cevrimici oyun bagimliligi, Stres, Anksiyete, Depresyon, Basari durumu
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ABSTRACT

Aim: Game addiction is defined as the excessive and problematic use of computer and video games that cause social and emotional
problems. Addicts neglect their lessons, sleep, nutrition, hobbies and social lives to create more tiem for computer and video games. This
disease, which is also on the ICD-11 list, is becoming one of the most common diseases of the age with the advancement of technology.
The aim of this study is to investigate the effects of online play on stress, anxiety, depression and achievement scores in medical students.

Materials and Methods: Depression Anxiety Stress Scale, Internet Addiction Scale and Game Motivation Scales were applied to 234
students of Zonguldak Bulent Ecevit University Faculty of Medicine, 1%, 2@ and 3™ grade. Shapiro Wilk test used for test of normality.
Mann Whitney U and Kruskal Wallis tests used for independent group comparisons. Spearman correlation coefficient used to evaluate the
relationship between continious variables. Relationship between demographic characteristics and daily habits with term success of the
students and scores from each scale are evaluated.

Results: While there was no statistically significant difference between male and female students in terms of anxiety, stress and depression,
and internet addiction, game addiction was higher in male students. Along with the game addiction, the sub-factors of game addiction as
motivation, integration, identification, external regulation and lack of motivation are also found statistically high in males than in female
students.

Conclusion: According to the results of the study, it was seen that online game addiction was higher in males than in female students and
this addiction had a negative effect on success. However, as the game addiction increases in both male and female students, it is seen that
the depression, stress and anxiety scores of the students increase.

Keywords: Online game addictive, Stress, Anxiety, Depression, Success

Bilisim teknolojisinde son 30 yilda yasanan hizli gelisme-
ler bilgisayar, cep telefonu ve internet kullaniminda ciddi bir
artisa sebep olmus ve ginlik hayatin olmazsa olmazlari
arasina girmistir. Teknolojideki gelisimin her alanda haya-
timiza girmesi her ne kadar kullanicilara pratiklik ve zaman
tasarrufu saglasa da, dogru kullaniimamasi bir takim davra-
niglarin degisimine, yeni aliskanliklar edinilmesine ve bera-
berinde yeni bagimliliklarin ortaya ¢ikmasina sebep olmus-
tur. Gunlik internet kullanim siiresinin giin gectikge artma-
sl, kigilerin sosyal iligkilerine ayirdiklari zamani kisaltarak
sosyal yasamlarini olumsuz etkilemeye baglamigtir. Bunun
neticesinde insanin en dogal gereksinimlerinden olan sos-
yallesme ihtiyaci internet, sosyal medya veya online oyunlar
Uzerinden karsilanmaya baslanmistir. Bu sosyallesme ihti-
yaci her yas grubunda farkl davraniglar géstermekle bera-
ber gen¢ kesimde daha ¢ok online oyun ile karsilanmistir.

Oyun tarihinin neredeyse insanlik tarihi kadar eski oldugu
bilinmektedir. Giniimizde bilinen ¢cogu oyunun ilk ¢aglarda
da bilindigi arkeologlar tarafindan yapilan ¢alismalarla bilin-
mektedir. ilk ¢caglardan giinimiize dek pek ¢ok unsur oyun-
lara ilham kaynagdi olmustur. Bu ¢aglardaki oyunlar daha
cok tas, sopa, kemik gibi nesnelerle birden ¢ok kisi ile oyna-
nan hem egitici hem de sosyalligi artiran oyunlar olmustur.
Modern ¢agda ise bilinen geleneksel oyunlar yavas yavas
yerini, teknolojinin de gelismesiyle, dijital oyunlara birak-
mistir. Dijital oyunlar ise, geleneksel oyunlarin aksine daha
bireysel oynanmasindan dolayi sosyalligi azaltan, kisiyi yal-
nizhga iten ve beraberinde bagimhhigi artirir niteliktedirler.

Bagimlilik; bir maddenin veya bir davranigin ruhsal, fizik-
sel ya da sosyal sorunlara yol agmasina ragmen, alimina
devam edilmesi, birakma istegine karsilik birakilamamasi
ve maddeyi alma veya davranigi slirdirme isteginin durdu-
rulamamasidir. Bagimlilik kronik bir beyin hastaligi olarak

gorilmektedir (1). Oyun bagimlihg literatirde, oyun oy-
nama suresini kontrol edememe, sosyal cevreye kargi ilgi
kaybi, yarattigi negatif sonuglara ragmen devam etme ve
oynamadigi zamanlarda psikolojik- yoksunluk hissetme gibi
belirtilerle gorilen bir davranis bozuklugu olarak tanimlan-
maktadir (2). Bagimhlar oyun i¢in daha fazla zaman yarat-
mak adina derslerini, uykularini, beslenmelerini, hobilerini
ve sosyal hayatlarini ihmal etmektedir. Online oyun basinda
daha fazla zaman gecirdikge; sosyal hayattan uzaklasan,
uyku diizeni ve beslenmesi bozulan, derslerinde basarisiz
olmaya baslayan kisi, yasadigi tatminsizligi online oyun oy-
nayarak kapatmaya calismakta ve olusan bu kisir déngu-
den cikmakta zorlanmaktadir. Bagimh kisi, oyun oynama-
digi dénemde diisen dopamin seviyesiyle birlikte yoksunluk
sendromu yasamakta ve sadece oyun oynayarak dopamin
seviyesini ylUkselterek bu sendromdan cikabilmektedir.

Bu calismada universite 6grencilerinde, ¢evrimici oyun oy-
namanin; stres, anksiyete, depresyon, basari ve sosyal ya-
sam gibi fizyolojik ve psikolojik degiskenlere etkisinin goz-
lemlenmesi amaclanmistir.

GEREC ve YONTEMLER

Zonguldak Blent Ecevit Universitesi Tip Fakliltesi Dénem
1, Dénem 2 ve Dénem 3 dgrencileri zerinde yapilan anali-
tik arastirmada toplam 559 égrenciye ulasiimasi hedeflen-
mis olup 234 kisi ile calisma tamamlanmistir. Ogrencilere
depresyon anksiyete stres 6lcegi, internet bagimlihgr élcegi
ve oyun motivasyon 6élgekleri uygulanmistir.

Depresyon Anksiyete Stres Olcegi (DASS-21)

Olgegin Lovibond (1995) tarafindan gelistirilen Depresyon
Anksiyete Stres Olgegi (DASS) 42 maddeden olusmaktadir.
“0 - bana hig¢ uygun degil”, “1 — bana biraz uygun”, “2 —bana
genellikle uygun”, “3 - bana tamamen uygun” sekline 4’lU li-
kert tipi bir derecelendirmeye sahiptir. Brown ve ark. (1997)
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bu 6lcegin daha kisa formlarinin da ayni 6lcimi gergek-
lestirebilecek gecerlilige sahip oldugunu gdstermislerdir. Bu
calismada depresyon anksiyete dlceginin 21 soruluk Turkce
guvenirligi gecerligi yapilmis kisa formu (DASS-21) kullanil-
mistir (3, 4).

internet Bagimhiig Olcegi

Hahn ve Jerusalem (2001) tarafindan tasarlanan internet
bagimlilik lcegi Cengiz Sahin ve Ozgen Korkmaz tarafin-
dan Turkceye uyarlanmigtir. Calisma 19 sorudan olusmak-
ta olup, 1 “Katilmiyorum”, 2 “Kararsizim”, 3 “Katiliyorum”
seklinde 3’lU likert tipi bir derecelendirmeye sahiptir. Kisi
ne kadar yUksek puan alirsa internet bagimhhginin o kadar
yuksek oldugu sonucuna varilir (5, 6).

lastirmalarinda Kruskal Wallis testileri kullaniimistir. Surekli
degiskenler arasi iliskiler Spearman korelasyon katsayilar
ile incelenmistir. Calismadaki tim istatistiksel karsilastirma-
larda p degeri 0,05’in altindaki sonuglar istatistiksel olarak
anlamli kabul edilmigtir.

BULGULAR

Calismaya ait demografik 6zellikler Tablo 1’de gosterilmis-
tir. Calismada yer alan 234 6grencinin 144’0 (%61,5) ka-
din, 90’1 (%38,5) erkektir. Bununla beraber dgrencilerin 88’i
(%37,6) donem-1, 43’0 (%18,4) dénem-2 ve 103’0 (%44)
dénem-3 6grencisidir.

Tablo 1: Demografik Ozellikler

Oyun Motivasyonu Olcegi n %
Lafreniére, Verner-Filion ve Vallerand tarafindan (2012) 6z- Cinsiyet Kadin 144 615
belirleme kurami cercevesinde hiyerarsik motivasyon kura- Erkek %0 385
mina gore geligtirilmig bir dlcektir. Dénem-1 88 37,6
Olgegin toplam madde sayisi 18 olup 6lcek; Ddnem Donem-2 43 184
. Dénem-3 103 44,0
1: Hi¢ Katilmiyorum
Ailesiyle 88 37,6
7: Tgmamen Kelltll.lyorum seklinde 7’li likert tipi bir derece- ikamet Yurt / Apartta Tek 43 184
lendirmeye sahiptir.
} Yurt / Apartta Arkadaslariyla 103 44,0
nggg:;in alt élggkleri olan igsel motiv?syon, bUtUnIe§me, 0-500 % 34 146
kimlige katma, ice yansitma, digsal diizenleme, motivas- 20 ok a1 318
yonsuzluk alt boyutlarinin her biri 3’er maddeden olugsmak- ] ’
tadir (7). Gelir 1001-1500 & 56 24,0
s . 1501-2000 £ 29 12,4
Calismaya katilan égrencilerden yazili onam formlari alin- —
mis ve calisma icin Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi 2001 ¢ ve Uzeri 33 124
insan Arastirmalari Etik Kurulu’ndan 29.07.2020 tarihinde %0-10 217 9311
853 protokol numarasi ile izin alinmistir. Aylik %11-20 7 3,0
oyunlara
Calismanin istatistiksel analizleri Jamovi 1.2.27 ve Excel ayrilan pay 22140 5 2,1
2013 paket programlarinda yapilmistir. Calismada yer alan %41-60 4 1,7
nitel degiskenlere ait tanimlayici istatistikler frekans ve yiz- 0-500 % 50 214
ile, stirekli degiskenl | -
de ile, .SL.Jre i degis en.er orta avma, s.tandart. sgpma, .r.ned. 501-1000 & 83 355
yan, minimum ve maksimum degerleriyle verilmigtir. Strekli Aylik
degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilk testi Harcama 1001-1500 & 63 269
ile incelenmistir. Strekli degiskenlerin 2 grup karsilastirma- 1501-2000 © 26 111
larinda Mann Whitney U testi; 3 ve daha fazla grup karsi- 2001 % ve Uzeri 12 5,1
Tablo 2: Cinsiyete gore anksiyete, stres, depresyon ve internet bagimhihgr karsilastirmasi
Erkek Kadin p
0,72 +0,62 0,72 + 0,62
Anksi ’ ’ ’ ’ 71
nksiyete 0.6 (0-2,4) 0,7 (0-3,0) 0.9
0,88 +0,79 0,89 +0,75
t ) ) , , >
Stres 0.7 (0-3,0) 0,7 (0-3,0) 0,828
0,78 +0,86 0,72 £0,72
D ) ) , ,
epresyon 0,4 (0-30) 0,6 (0-3,0) 0,903
; o 29,9+9.3 30,6 +8,5
Int. Bag. Puani 27,0 (19,0 - 57,0) 29,0 (19,0 - 56,0) 0,331
#Mann Whitney U testi
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Tablo 2 incelendiginde, erkeklerle kadinlar arasinda anksi-
yete, stres, depresyon ve internet bagimliligi bakimindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir (p deger-
leri sirasiyla 0,971; 0,828; 0,903 ve 0,331).

Tablo 3’de oyun motivasyon 6l¢edi ile elde edilen oyun ba-
gimlilk puani ve buna ait alt boyutlarin cinsiyete gére kar-
silastirma sonuglar yer almaktadir. Buna gére oyun bagim-
@i 6lcegi ve tim alt boyutlar kadin ve erkek 6grenciler
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermektedir
(p<0,001). Bakildiginda oyun bagimlilig1 dl¢ceginin tim alt
boyutlarinda erkekler daha ylksek puanlar almiglardir. Bas-
ka bir ifade ile erkek 6grencilerin oyun bagimhhgina yatkin-
liklar kadin 6grencilerden daha fazladir.

Stres, anksiyete, depresyon ve internet bagimlihginin dé-
nemler arasi karsilastirma sonuglari incelendiginde dénem-
ler arasinda sadece anksiyete skoru bakimindan istatistik-
sel olarak anlamli farkhhk vardir (p=0,019). Anksiyetedeki
farkhhk incelendiginde, dénem-1 ve dénem-2 dgrencilerinin
anksiyetelerin benzer oldugu, dénem-3 6grencilerinin ank-
siyete seviyesinin dénem-1 ve 2’deki 6grencilerden daha

Tablo 3: Oyun bagimhhg: alt boyutlarinin cinsiyete gére
karsilastirilmasi

Erkek
3,16 £ 1,60
3,00 (1,0-7,0)
2,53 +1,54
2,00 (1,0-7,0)
2,63+1,74
2,00 (1,0-7,0)
2,11 +£1.35
1,7 (1,0-7,0)
2,68 +1,72
2,3 (1,0-7,0)
2,75 +1,75
2,3 (1,0-7,0)

Kadin
2,29 +1,45
2,00 (1,0-7,0)
1,67 £1,17
1,00 (1,0-7,0)
1,91 +1,33
1,00 (1,0-7,0)
1,63 +1,05
1,00 (1,0-7,0)
1,79 £1,33
1,00 (1,0-7,0)
1,96 +£1,32
1,3 (1,0-6,3)

icsel Motivasyon

Biitiinlesme

Kimlik Katma

ice Yansitma

Digsal Diizenleme

Motivasyonsuzluk

#Mann Whitney U testi

disuk oldugu gérusmdstir. Bununla beraber dénemler ara-
sinda stres, depresyon ve internet bagimliligi puanlari baki-
mindan anlamh farkhlik yoktur (p>0,05) (Tablo 4).

Tablo 5'de oyun motivasyon 6lcegi ile elde edilen oyun
bagimlilik puani ve buna ait alt boyutlarin dénemlere goére
karsilastirma sonuclar yer almaktadir. Buna gére oyun ba-
gimhhgi 6lgegdi ve tiim alt boyutlari kadin ve erkek égrenciler
arasinda anlaml farklihk géstermemektedir (p>0,05).

Kisilerin yagadiklar yere gére anksiyete, stres, depresyon
ve internet bagimlilik puanlari anlamli derecede farklilik
gostermemektedir (p degerleri sirasiyla 0,857; 0,489; 0,182
ve 0,638). (Tablo 6).

Tablo 7°de oyun motivasyon 6lgegi ile elde edilen oyun ba-
gimlilik dlgegi ait alt boyutlarin yasadiklar yere gére karsi-
lastirma sonuglari yer almaktadir. Buna gére oyun bagim-
i@ Blgeginin tim alt boyutlar kadin ve erkek égrenciler
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemek-
tedir (p>0,05).

Hobi varliginin anksiyete, stres ve internet bagimliligina is-
tatistiksel olarak anlaml bir etkisinin olmadigr gérilmustir.
(p degerleri sirasiyla 0,267; 0,441 ve 0,161). Ancak hobisi
olan égrencilerin depresyon puanlarinin anlaml derecede
daha dusuk oldugu saptanmistir (p=0,023). (Tablo 8).

internet bagimliliginin anksiyete, stres, depresyon ve dgren-
cinin basarisina etkisi incelendiginde istatistiksel olarak an-
lamli derecede etkiledigi Sekil 1, 2, 3 ve 4’te gsterilmistir.

Sekil 1 - 4 incelendiginde; internet bagimlilig arttikca 63-
rencilerde anksiyete, stres ve depresyon da artis gdster-
mektedir. Internet bagimlihginin anksiyete etkisi %21,9
iken, strese etkisi %13,1 ve depresyona etkisi %14,8 bulun-
mustur. Bu sonuclara paralel bir sekilde internet bagimhihgi
ile basar puani arasinda zayif da olsa anlamli negatif iligki
bulunmustur (r=-0,162; p=0,001).

Online oyun bagimhhginin anksiyete, stres, depresyona ve
6grencinin basarisina etkisi incelendiginde istatistiksel ola-
rak anlamli derecede etkiledigi Sekil 5 - 8’de gosterilmistir.

Tablo 4: Dénemlere gbre anksiyete, stres, depresyon ve internet bagimliigr karsilastirmasi

D6énem 3
0,58 +0,54
0,4 (0-2,29)
0,82 +£0,75
0,6 (0-3,0)
0,68 +0,78
0,3(0-3,0)

29,8+7,9

28,0 (19,0 - 51,0)

Dénem 2
0,78 +0,58
0,7 (0-2,43)
0,93 +0,76
0,9(0-2,43
0,78 +0,77
0,7 (0-3,0)
31,7 +9,9
32,0 (19,0 - 55,0)

Dénem 1
0,83 £ 0,69
0,7 (0-3,0)
0,94 +0,79
0,7 (0-3,0)
0,80 £ 0,77
0,6 (0-3,0)
30,4 +9,3

28,0 (19,0 - 57,0)

Anksiyete

Stres

Depresyon

int. Bag. Puam

# Kruskal Wallis testi
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Tablo 5: Oyun bagimlilidi alt boyutlarinin dénemlere gére karsilastiriimasi

Dénem 1 Dénem 2 Dénem 3 p
icsel Motivasyon 2237(‘113 1’;60) 2202:3 1’2?3) 2237(?3 1’3?10) 0,176
Bitdnlesme 1 25(2?; 1"71,20) 1 23(?: 1’:,23) 1 ,13,??,3 1i3,10) 0.885
Kimlik Katma 1,253(1 ,g 1’2,20) 12?13 ,g 1@?0) 1,26(2?,3 1’673,10) 0.126
e Yansitma 1500-70 10010-50 100050 O
Digsal Diizenleme ’ 271?; 1273) 1 2)?1601_1217) 1 20(24113 1’3?0) 0,116
Motivasyonsuzluk ’ 272(?; 1’2?3) ; iffoij ’(;(,)0) ; 272(?3 1’3?0) 0,865
#Kruskal Wallis testi
Tablo 6: Yasadidi yere gbre anksiyete, stres, depresyon ve internet bagimliligi karsilastirmasi
Ailesiyle Yurt / Apart Tek Yurt / Apart Arkadasla p
Anksiyete (i ’67 1 0:_0;;3) 3 '67 ?Oi_ofs) 8:;3 (ioo_’f; 0,857
Stres 090-%) 080-9 057 0-3
Depresyon %995 (; 22)5 %758 (g 23)2 82: (ioo_’731) 0,182
Int. Bag. Puani 220(’12 gi—8é65) 221(’1O 91—8é85) 220(’? gi—eéi) 0,638
#Kruskal Wallis testi
Tablo 7: Oyun bagimhhg: alt boyutlarinin ikamet yerine gére karsilastiriimasi
Ailesiyle Yurt / Apart Tek Yurt / Apart Arkadaslariyla p
igsel Motivasyon ; ’g (() 1*_1 é?g) :22’27 (1* 1;)1 22‘29 (f 1;;” 0,205
Btunlesme 210.128 22104 to2a1e 0t
imik Katma 227158 22 2178 2092123 0789
e Vansima 134s120 181127 157 118 0417
Dissal Diizenleme 1255((3 11_1 6932) 21"138 (11 1%7 11“:? 11_1 64:2) 0,470
Motivasyonsuzluk 229 s 14 224 2168 2matse 0767

#Kruskal Wallis testi

Buna gore, online oyun bagimhhg: arttikgca 6grencilerde az
da olsa anksiyete, stres ve depresyonda artis géstermek-
tedir (r degerleri sirasiyla 0,247; 0,166 ve 0,196 ; p<0,05).

internet bagimhiligi gibi online oyun bagimlihg ile basari pu-
ani arasinda zayif da olsa anlamli negatif iliski bulunmustur
(r=-0,170; p=0,016).
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Tablo 8: Hobiye gére anksiyete, stres, depresyon ve internet
bagimliligi karsilastirmasi

Tablo 9: Oyun bagimliligi alt boyutlarinin hobi varligina gére
kargilastiriimasi

Hobi var Hobi yok

Hobi var Hobi yok

0,67 +0,57
0,6 (0-3)

0,83 +0,73

Anksiyete 0,6 (0—2,9)

2,68 + 1,58
2,3 (1-7)

2,47 £1,53

Icsel Motivasyon 2.3 (1-6,33)

0,86 +0,76
0,7 (0-3)

0,95 +0,82

Stres 0,7 (0-3)

2,03 +£1,40
1,3 (1-7)

1,92 +1,41

Biitiinlesme 1,3 (1-7)

0,66 + 0,72
0,4 (0-3)

0,97 +£0,89

Depresyon 0,9 (0-3)

2,33 +1,59
1,7 (1-7)

1,87 £1,44

Kimlik Katma 1,0 (1-7)

29,7+8,4
28 (19 - 55)

31,8+9,9

Int. Bag. Puani 30 (19 - 57)

1,76 +1,16
1,0 (1-7)

1,68 +1,18

Ice Yansitma 1,0 (1-7)

#Mann Whitney U testi

2,21 £1,60
1,3 (1-7)
2,34 +£1,56
1,7 (1-7)

1,96 + 1,96
1,0 (1-7)
1,97 1,97
1,0 (1-5,67)

Digsal Diizenleme

Motivasyonsuzluk

#Mann Whitney U testi

w
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r=0,469; p<0,001
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Sekil 1-4: Ogrencilerde internet bagimliliginin anksiyete, stres, depresyon ve basari puanlarina etkileri.

TARTISMA

Bu calismada tip fakultesi 6grencilerinde online oyun ba-
gimhhginin; anksiyete, stres, depresyon ve basari arasin-
daki iligki incelenmis olup elde edilen sonuclara gére, er-
keklerle kadinlar arasinda anksiyete, stres, depresyon ve
internet bagimliligr bakimindan istatistiksel olarak anlamli
farkhlik bulunmamistir (Tablo 2). Ogrencilerin internet ba-

gimlihgr puanlari kadin ve erkek dgrenciler arasinda farkli-
lik géstermemekle beraber, 6grencilerin internet bagimhilgi
puan ortalamalarina bakildiginda erkeklerin 29,9 + 9,3 ve
kadinlarin ise 30,6 + 8,5 bulunmustur. Ogrencilerin alabile-
cegi maksimum bagimlilik puaninin 57 oldugu géz éniline
alindiginda aslinda hem kadin hem erkek dégrencilerde orta
derecede bir internet bagimhhgi varligindan séz edilebilir
Pektas ve Mayda (2018) yaptiklari ¢alismada, ¢alismaya
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Sekil 5-8: Ogrencilerde online oyun bagimliliginin anksiyete, stres, depresyon ve basari puanlarina etkileri.

alinan 6grencilerin %56,9’unda internet bagimliliginin oldu-
gu bulunmus olup, bu ¢alismadan farkli olarak erkek 6gren-
cilerin internet bagimliiginin kadin égrencilerden anlaml
derecede ylksek bulunmustur (8). Durmus ve ark. (2018)
yaptiklari calismada da erkekle kadinlar arasinda internet
bagimhihgr bakimindan istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmustur (9).

Oyun bagimliiginin élgeginin tim alt boyutlarinda erkek
6grencilerin puanlari kadin égrencilerden anlamli derecede
yiksek bulundugundan erkek Ogrencilerin oyun bagimli-
ligina kadinlardan daha yatkin oldugu sdylenebilir. Yavuz
(2018) calismasinda da erkek 6grencilerin kadin égrenciler-
den anlamli derecede daha ylksek bir oyun bagimliligina
sahip oldugunu bulmustur (10).

Ancak dgrencilerin okudugu déneme gére, stres, depres-
yon, internet bagimliligr ve online oyun bagimhhklarinin
degismedigi, sadece anksiyetenin dénemlere gore degistigi
gOrulmektedir (Tablo 4, 5). Literatlirde yasa gére séz ko-
nusu Olceklerin degiskenlik gdsterdigi gdsterilmis olsa da,
dénem-1 ile ddbnem-3 arasinda sadece 2 yas ortalama fark
olmasi yasa gore olasi bir degiskenligi bulamamamizin en
O6nemli sebebi olmaktadir. Tablo 4 incelendiginde 6grenci-
lerin anksiyete dlzeylerinin dénem-1’den dénem-3’e dog-
ru gittikce azaldigi goérilmektedir. D6nem-1'de 6grencilerin
anksiyetelerinin yiksek olmasinda en temel sebebi olarak
Tip Fakultesi’ne yeni baglamis olmalarinin getirdigi bir du-

rum oldugunu duslinmekteyiz. Zaten s6z konusu durum
dénem gectikge azalma egilimi gdstermistir. Benzer sekilde
6grencinin kiminle yasadigi da, internet veya online oyun
bagimlihgr ve anksiyete, stres, depresyon Uzerinde bir etki
g6stermemektedir (Tablo 6, 7). Baspinar ve ark. (2016)’da
tipta uzmanlik 6grencisi hekimlerde yaptiklari calismada da
kisilerin kiminle yagadiklarina gére depresyon seviyelerinde
anlamli bir degisim bulunmamigtir (11).

Herhangi bir hobi aligkanligi olanlarin depresyon puanlari-
nin hobi aliskanligi olmayanlardan anlamli derecede dusuk
oldugu gdriimektedir (Tablo 8). Herhangi bir bog zaman ak-
tivitesi aliskanhgi olan birey hem daha dustk bir depresyon
seviyesine sahip olmakta hem de internet ve online oyuna
daha az zaman ayirmaktadir. Sekil 1-4 incelendiginde, 6g-
rencilerin internet bagimhg arttikca anksiyetelerinin, stres
ve depresyon dlzeylerinin arttigi, bununla beraber basari
puanlarinin dustigi gérilmektedir. Benzer sekilde Sekil
5-8’i incelendiginde, 6grencilerin online oyun bagimhgi art-
tikca anksiyetelerinin stres ve depresyon dizeylerinin art-
t1g1, yine basari puanlarinin internet bagimliiginda oldugu
gibi azaldigi gértlmektedir. Tablolarda elde edilen sonugla-
ra paralel olarak kisinin internet ve online oyun bagimlihgi
arttikca basarisi dismekte; stres, anksiyete ve depresyon
seviyeleri artis gostermektedir. Basarisi disen 6grenci,
daha fazla stres ve anksiyete yasamakta, depresyon sevi-
yesi artmakta ve kendini daha iyi hissetmek adina internet
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ve online oyunlara daha fazla yénelmekte, bu kisir déngu-
den cikamayan Ogrenci tam anlamiyla bagimliigin etkisi
altina girmektedir.
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EKLER

Ek-1 Calismada kullanilan anket formu érnegi

1) Cinsiyetiniz? ( )Erkek () Kadin
2) Kag yasindasiniz? .........cc.coeeennne

3) 2018-2019 Egitim Ogretim yilinda egitim gérdigiiniiz sinifi isaretleyiniz?
() Dénem 1 () Dénem 2 () D6nem 3

4) Konaklama durumunuzu isaretleyiniz?
() Ailesiyle () Ev veya apartta tek () Ev veya apartta arkadaslariyla
(') Devlet yurdunda () Ozel yurtta tek () Ozel yurtta arkadaslariyla

5) Annenizin meslegini isaretleyiniz?
()Calismiyor ()Memur ( )Akademisyen ()Ozel sektorde calisan
()Ozel sektérde isveren ()Esnaf ( )Emekli

6) Babanizin meslegini isaretleyiniz?
()Cahsmiyor ()Memur ( )Akademisyen ()Ozel sektérde calisan
()Ozel sektérde isveren  ()Esnaf ()Emekli

7) Aylik gelir durumunuzu isaretleyiniz (6grencinin)?
() 0-500 () 501-1000 () 1001-1500 () 1501-2000 () 2001+

8) Aylik harcadiginiz para miktarini isaretleyiniz?
() 0-500 () 501-1000 () 1001-1500 () 1501-2000 () 2001+

9) Harcadiginiz miktarin ylizde kagini online oyun i¢in harciyorsunuz?
() %0-%10 () %11-%20 () %21-%40 () %41-%60

0) Beslenme aligkanliiniz nasildir?

) Oglin atlamam.

) Cogu zaman kahvalti yapmadan ¢ikarim.
) Oglen ve aksam 6ginlerinde atistirmalik bir seyler tiketirim.

) Bilgisayar, tablet, telefon vb. araclar karsisinda yiyorum fakat 63iin atlamam.
) Bilgisayar, tablet, telefon vb. araclar karsisinda yiyorum égdunlerim diizensiz.

1
(
(
(
(
(

11) Uyku dizeniniz nasil?

() Geceleri oyun/dizi karsisinda vakit gegirir, ge¢ yatarim.
() Geceleri uyumam, giindlz uyurum.

() Geceleri yatar, sabah kalkarim.

12) Hobiniz ve/veya hobileriniz var mi? () Var () Yok
1 T2 T 1= 1 -4

13) Girmis oldugunuz kurul sinavlarinin notu yaziniz.
Kurul-1 Kurul-2 Kurul-3 Kurul-4 Kurul-5 Kurul-6 Kurul-7

Puan:
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Ek-2 Depresyon Anksiyete ve Stres Olcegi (DASS)

1. Agzimda kuruluk oldugunu fark ettim.
2. Soluk almada zorluk ¢ektim (6rnegin fizik egzersiz yapmadigim halde asiri hizh
nefes alma, nefessiz kalma gibi).
. Gegerli bir neden olmadigi halde korktugumu hissettim.
. Panik haline yakin oldugumu hissettim.
. Panikleyip kendimi aptal durumuna dustrecegim durumlar nedeniyle endiselendim.
. Vicudumda (6rnegin ellerimde) titremeler oldu.
. Fiziksel egzersiz s6z konusu olmadigi halde kalbimin hareketlerini hissettim.
. Hi¢ olumlu duygu yasayamadigimi fark ettim.
. Higbir beklentimin olmadigi hissine kapildim.
. Birey olarak degersiz oldugumu hissettim.
. Hayatin degersiz oldugunu hissettim.
. Kendimi perisan ve hiizinli hissettim.
. Hicbir sey bende heyecan uyandirmiyordu.
. Bir is yapmak i¢in gerekli olan ilk adimi atmada zorlandim.
. Olaylara asiri tepki vermeye meyilliyim.
. Kendimi gevsetip salivermek zor geldi.
. Sinirsel enerjimi ¢ok fazla kullandigimi hissettim.
. Alingan oldugumu hissettim.
. Gevseyip rahatlamakta zorluk ¢ektim.
. Beni yaptigim isten alikoyan seylere dayanamiyordum.
. Kigkirtilmakta oldugumu hissettim.

Ek 3 internet Bagimhhgi Olcegi

. internete uzun sireli baglanmadigimda aklim internetle mesguldiir.

. internete bagli olup online olmadigimda aklim siirekli olarak internete takilip kaliyor.

. Gok uzun sure internetten uzak kalmigsam, huzursuz ve sinirli oluyorum.

. internette 6nceden planladigimdan daha cok zaman harciyorum.

. internette birkac dakikaligina sérf yapmayi girip, bir tirlii birakamiyorum.

. Internette gecirdigim zamani azaltmay denedim ama sonug alamadim.

. internet igin harcayabilecegim paradan ¢ok daha fazlasini harciyorum.

. internette gecirdigim zaman, baslangictaki dénemle karsilastirilinca gitgide artiyor.

9. internete daha fazla zaman ayirma istegim, gecmise gére strekli artiyor.

10. Baslangicta sadece yapmam gereken isler icin online etkinliklere vakit ayirirken, simdi internete daha
fazla zaman ayiriyorum.

11. internet etkinlikleri giinliik yasamimi giderek daha fazla yénlendiriyor.

12. internet kullanmaya bagladigimdan beri, bazi arkadaglarim benden uzaklasti.

13. Cok deger verdigim kisiler, internette ¢ok fazla zaman harcadigimdan benden sikayetci oluyorlar.
14. Okul/meslek/aile ve benzeri yasamimdaki verimliligim internet kullanmam yuziinden azaliyor.

15. Cok deger verdigim kisiler bende, internet kullanmaya basladigimdan beri olumsuz yonde degisiklikler
oldugunu soyluyorlar.

16. internette daha fazla zaman gegirebilmek icin sik sik sorumluluklarimi aksatiyorum.

17. Internet yliziinden bazen randevularimi kagiriyorum.

18. Online dlnyasini kesfettigim andan itibaren baskalariyla daha az zaman gegiriyorum.

19. internetle dylesine sik ve yogun mesgul oluyorum ki bazen igverenlerimle /okulla /aile bireyleri ve
benzeri ile sorunlarim oluyor.

N0~ =

1:katiyorum; 2:kararsizim; 3:katiimiyotum
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Ek 4 Oyun Motivasyonu Olcegi

Neden oyun oynuyorsunuz? 1 2 3 4 5 6 7

1. Oynamak heyecan verici oldugdu i¢in

2. Yeni oyun seceneklerini (siniflar, karakterler, takimlar, yariglar, ekipman) denemenin
zevki igin

. Oynarken yasadigim yeterlik duygusu igin

. Kisiligime uygun oldugu icin

. Hayatimin ayrilmaz bir parcasi oldugu igin

. Kisisel degerlerimle uyumlu oldugu icin

. Onemli yénlerimi gelistirmeme katki sagladigi igin

0| N0~ W

. Bana yararli olan toplumsal ve dustinsel yeteneklerimi gelistirmeme katki sagladigi icin

9. Kisisel agidan bir &neme sahip oldugu igin

10. Kendimi dlizenli olarak oynamak zorunda hissettigim icin

11. Kendimi iyi hissetmek icin oynamak zorunda oldugumdan

12. Yapmazsam kendimi kotl hissedeceg@im icin

13. Guclu ve az bulunan esyalar (zirh, silah) ve sanal para birimleri (altin pargalari,
mUcevherler) elde etmek icin, ya da oyunun gizli/kisitlanmis égelerini (yeni karakterler
ekipman, haritalar) agmak igin

14. lyi bir oyuncu olmanin sayginhg icin

15. Oyun ici 6dul ve kupalari kazanmak veya karakter/avatarlarin seviyelerini ve deneyim
puanlarini arttirmak igin

16. Benim icin artik acik degil; bazen bunun benim icin iyi olup olmadigini kendime
soruyorum

17. Onceleri iyi nedenlerim vardi; ama simdi devam edip etmeyecegimi kendime
soruyorum

18. Dirust olmak gerekirse, bilmiyorum; zamanimi bosa harcadigimi dustnuyorum.

1: Hi¢ Katilmiyorum; 7: Tamamen Katiliyorum
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0z

Amag: Transrektal ultrason esliginde yapilan prostat biyopsisi (TRIB) profilaksisinde fosfomisin ve
siprofloksasin kullanimi sonrasinda gelisen enfeksiyéz komplikasyonlarin ve bu komplikasyonlari
kolaylastiracak risk faktorlerini ortaya ¢ikarmaktir.

Gerec ve Yéntemler: Ekim 2018 ve Ekim 2020 tarihleri arasinda gerceklestirilen toplam 281 TRIB
olgunun tibbi kayitlari retrospektif olarak incelendi. Olgular profilaktik antibiyotik kullanimina gére Grup 1
(siprofloksasin grubu, n=216) ve Grup 2 (fosfomisin grubu, n=65) olmak tzere ikiye ayrildi. Ortalama yas,
vilcut kitle indeksi (VKI), prostat spesifik antijen (PSA) diizeyi, prostat hacmi (PV), histopatolojik tani ve
sistemik enfeksiyona neden olabilecek risk faktérleri incelendi. Hastalarin enfeksiy6z komplikasyonlari
epididimit, prostatit, pyelonefrit ya da trosepsis kategorilerinde degerlendirildi.

Bulgular: Hastalardan Grup 1 ve Grup 2'ye ayrilanlarin sirasiyla; ortalama yasi 64,9+10,8 ve 64,3+7,3
yil, VKi 26,6+4,6 ve 27,3+3,8; total PSA diizeyleri 12,3+26,2 ve 11,9+18,4 ng/mL; PV 62,6+80,6 ve
58,9+35,4 cc idi. Grup 1’de 171 (%79,2) hastada, Grup 2’de ise 60 (%92,3) hastada komorbidite
saptanmadi. Grup 1’de 5 olguda (%2,3), Grup 2'de bir olguda (%1,5) olmak Uzere toplam 6 olguda
enfeksiy6z komplikasyon gelisti (%2,1) ve enfeksiyon orani bakimindan gruplar arasinda fark
gbzlenmedi (p=0,21). iki grupta da yas, VKIi, PV, PSA diizeyi gibi parametrelerle diabetes mellitus ve
hipertansiyon gibi komorbiditeler febril komplikasyonlari predispoze etmedi (R2=0,085 (Cox-Snell),
R2=0,486 (Nagelkerke), p=0,051).

Sonug: TRIB profilaksisinde oral siprofloksasin ve fosfomisin uygulamasi benzer enfeksiyéz komplikas-
yon oranlarina sahiptir. Siprofloksasine karsi antibiyotik direncinin artisi da dikkate alindiginda, fosfomi-
sin kabul edilebilir enfeksiyéz komplikasyon oranlariyla tercih edilebilir bir ajan olarak éne ¢ikmaktadir.

Anahtar Sézciikler: Fosfomisin, Komplikasyon, Prostat biyopsisi, Siprofloksasin

ABSTRACT

Aim: To evaluate the infectious complications that develop after the use of fosfomycin and ciprofloxacin
in the prophylaxis of transrectal ultrasound-guided prostate biopsy (TRIB) and the risk factors that will
facilitate these complications.

Materials and Methods: The medical records of 281 TRIB cases conducted between October 2018
and October 2020 were retrospectively analyzed. Patients were divided into two groups according to the
use of prophylactic antibiotics as Group 1 (ciprofloxacin group, n = 216) and Group 2 (fosfomycin group,

© 2021 Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi, Her hakki saklidir.
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n = 65). Mean age, body mass index (BMI), prostate specific antigen (PSA) level, prostate volume (PV), histopathological diagnosis and risk
factors that could cause systemic infection were examined. The infectious complications of the patients were evaluated in the categories of

epididymitis, prostatitis, pyelonephritis or urosepsis.

Results: Of the patients divided into Group 1 and Group 2; mean age was 64.9 + 10.8 and 64.3 + 7.3 years, BMI was 26.6 + 4.6 and 27.3
3.8; total PSA levels were 12.3 +£26.2 and 11.9 + 18.4 ng / mL; and PV was 62.6 + 80.6 and 58.9 + 35.4 cc., respectively.

Conclusion: Oral ciprofloxacin and fosfomycin administration in TRIB prophylaxis has similar infectious complication rates. Considering the
increased antibiotic resistance to ciprofloxacin, fosfomycin stands out as a preferable agent with acceptable infectious complication rates.

Keywords: Fosfomycin, Complication, Prostate biyopsy, Ciprofloxacin

Prostat kanseri erkeklerde butin kanserler arasinda ikinci
siklikta gorulur (1). Prostat kanserlerinin %20’si klinik olarak
6nemsiz kabul edilse de klinik 6nemli prostat kanserlerinin
erken tani ve tedavisinin en dnemli basamagi prostat biyop-
sisidir (2). Prostat biyopsisinin ilk olarak tanimlandigi 1926
yilindan ginimuze farkli teknikler tanimlanmistir (3-7). An-
cak prostat kanserinden siiphe edilen durumlarda Uroloji
kilavuzlari transrektal ultrason esliginde prostat biyopsisi
(TRIB) dnermektedir (8). Prostat biyopsisi, hastalarin rahat-
sizlik korkusu yasadigi; agri, kanama ve sistemik enfeksi-
yon gibi morbiditeleri olan ancak ¢ok yaygin uygulanan tani
prosediiriidiir. Ozellikle yeniden biyopsi alinmasi gerekti-
ginde agri ve rahatsizlik hissi hastalarin kararini olumsuz
etkilemektedir (9). Sadece hasta perspektifinden degil, ayni
zamanda klinisyen bakimindan da biyopsi sonrasinda ciddi
komplikasyonlar gelisebilmektedir. Bunlarin baginda zaman
zaman hayati tehdit edebilecek diizeye ulagan ve biyopsi
teknigine bagh olarak gelisebilen sistemik enfeksiyonlar
gelmektedir. Prostat biyopsisine bagh sistemik enfeksiy6z
komplikasyonlarin insidansi calismalar arasinda farklilik
gbsterse de literatlirde ortalama %2 olarak bildirilmistir (10).
Tiptaki son gelismelerle birlikte tani ve tedavi olanaklarinin
gelismesi hastalara daha invaziv islemlerin yapiimasina ve
hastane enfeksiyonu riskinin artmasina neden olmaktadir.
Cerrahi islemden sonra, cerrahi insizyonun herhangi bir
bélimlnde ortaya ¢ikan enfeksiyonlara cerrahi alan enfek-
siyonlari (CAE) denilmektedir. CAE Uriner sistem enfeksi-
yonlarindan sonra en sik karsilagilan hastane kdkenli en-
feksiyonlardir. Enfeksiyon gelisimi cerrahi girisim uygulanan
hastalarda héalen en énemli mortalite ve morbidite nedeni-
dir. Hastane enfeksiyonlarinin en énemlilerinden CAE hem
hastanede yatis suresini hem de tedavi maliyetini de artir-
maktadir (11) Enfeksiyéz komplikasyon gelisen olgularin
buyik bir kismi hospitalizasyon gerektirmektedir (12). Bu
enfeksiyonlarin nedeni son yillarda giderek artan florokino-
lona direngli enterik bakterilerdir (13). Florokinolonlara karsi
artan bakteri direnci, son yillarda farkli antibiyotiklerin TRIB
profilaksisinde arastiriimasina zemin hazirlamistir. Fosfo-
misin, komplike olmayan alt Uriner sistem enfeksiyonlarinin
tedavisinde kullanilan ¢ok cesitli Gram-pozitif ve Gram-ne-
gatif mikroorganizmalara etkili, kullanimi kolay olan ve iyi

tolere edilen genis spektrumlu oral antibiyotiktir. Fosfomisi-
nin erkeklerde prostat dokusunda terapétik konsantrasyona
ulasmasi nedeniyle prostat biyopsisine bagli enfeksiyonla-
rin 6nlenmesinde kullanilabilecegine dair ¢calismalar yayin-
lanmistir (14).

Bu konuda literatiirde yapilan calismalarin sayisi kisitl ol-
dugu gbz éniine alindiginda, ¢alismamizda, TRIB yapilan
olgularda profilaktik oral fosfomisin ve siprofloksasine rag-
men gelisen enfeksiy6z komplikasyonlarin ve bu komplikas-
yonlari kolaylastiracak risk faktérlerinin ortaya cikariimasi
amagclanmistir.

GEREC ve YONTEMLER

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Girigimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu (04/11/2020, 2020/21) onayi
alindi. Ekim 2018 ve Ekim 2020 tarihleri arasinda iki mer-
kezde, iki deneyimli cerrah tarafindan TRIB gergeklestirilen
toplam 281 olgunun tibbi kayitlar retrospektif olarak ince-
lendi. Bitiin hastalara TRIB 6éncesinde intrarektal 60 mg
lidokain iceren jel (Cathagel®) uygulamayi takiben 5 mL %
2 prilokain ve 5 mL % 0,25 bupivakain karigsimi transrektal
yoldan her iki periprostatik alana (prostat-seminal vezikul
bileskesine) ve apikal bélgeye infiltre edildi. Prostat hacmi
(PV) “yikseklik x genislik x derinlik x T/6” formdlu ile he-
saplandi. Otomatik biyopsi tabancasi kullanilarak (18 G, 25
cm, Bard Max-Core, Bard Peripheral Vascular Inc., Tem-
pe, AZ, USA), standart 10-12 kor sistematik prostat biop-
sisi alindi. Hastalar sistemik enfeksiyon semptomlarina y6-
nelik ayrintili bilgilendirme yapilarak ates, terleme, titreme
gibi semptom varliginda klinige basvurmalari konusunda
uyarildi. Enfeksiy6z komplikasyonlar epididimit, prostatit,
pyelonefrit ya da Urosepsis kategorilerinde degerlendirildi.
Sistemik enfeksiyon bulgulari olanlar idrar ve kan kdltrleri
alinarak hospitalize edildi ve kultir sonuglar ¢ikincaya ka-
dar ertapenem tedavisi baglandi. Olgulara klinik ¢alisma ile
ilgili ayrintili bilgi verilerek aydinlatiimis onamlari alindi. OI-
gular proflaktik antibiyotik kullanimina gdre iki gruba ayrildi:
Grup 1 (siprofloksasin grubu, n=216) ve Grup 2 (fosfomi-
sin grubu, n=65). Siprofloksasin, islem 6ncesi en az 6 saat
Once tek doz ve islemden sonra iki giin toplamda 5 doz 500
mg oral; fosfomisin ise islemden 24 saat 6nce tek doz ve
Uclncu gunde oral 3 g verildi. Gruplarin ortalama yas, vU-
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cut kitle indeksi (VKI), prostat spesifik antijen (PSA) diizeyi,
PV , histopatolojik tanilari kaydedildi. Sistemik enfeksiyona
neden olabilecek risk faktorleri incelendi. Her iki grupta da
enfeksiyona neden olan bakteriyel ajanlarin siprofloksasin
ve fosfomisine olan diren¢ ve duyarliik durumlari mikrobi-
yolojik incelemelerinden ortaya ¢ikarildi.

Kontrol altina alinmamis kanama diyatezi ve aktif enfeksi-
yonu olanlar, siprofloksasine ve fosfomisine direncli gegiril-
mis semptomatik Griner enfeksiyonu olanlar ¢alismaya dahil
edilmedi.

istatistiksel analiz icin SPSS programi kullanildi (Statistical
Package for the Social Sciences v.16.0 SPSS Inc, Chi-
cago, IL, USA). Calismada sayisal veriler normal dagilim
gobsterdigi icin ortalamazstandart sapma (ort+ss), kategorik
veriler ise yuzde olarak hesaplandi. Kategorik gruplar ara-
sindaki anlamhlik, ki-kare testi ile incelendi. Sayisal veriler
arasindaki fark, dagihm normal oldugu i¢in Student-t test
ile degerlendirildi. Gozlenen olgu sayisinin 5’den az oldugu
durumlarda Fischer exact testi uygulandi. P <0,05 degeri
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Febril komplikasyon-
lara risk faktéru olabilecek parametreler icin lojistik regres-
yon analizi kullanildi.

BULGULAR

Hastalarin ortalama yasi Grup 1 ve 2'de sirasiyla 64,9+10,8

ve 64,3+7,3 yil idi (p=0,64); VKi 26,6+4,6 ve 27,3+3,8
(p=0,25); total PSA dizeyi 12,3+26,2 ve 11,9+18,4 ng/

Tablo 1: Gruplarin demografik ve klinik ézellikleri

mL (p=0,95); PV 62,6+80,6 ve 58,9+35,4 cc idi (p=0,78).
Katilimeilarin higbirinde Uretral kateter yoktu. Grup 1’de
171 (%79,2) hastada, Grup 2'de ise 60 (%92,3) hastada
komorbidite yoktu. Grup 1’de 17 olguda diabetes mellitus
(%7,9), 18’inde kanser 8ykiisl (%8,3) ve 16’sinda hipertan-
siyon vardi (%7,4). Grup 2‘de birer olguda diabetes melli-
tus (%1,5) ve kanser 6ykusu, iki olguda ise hipertansiyon
(%3,0) vardi. Gruplarin nonenfeksiydz nedenlere bagli
komplikasyon oranlari benzer bulundu (p=0,39). Tekrarla-
yan biyopsi oranlari Grup 2 olgularda Grup 1 olgulara gére
daha yuksek bulundu (p=0.02) (Tablo 1). Grup 1’de 5 olgu-
da (%2,3), Grup 2’de bir olguda (%1,5) olmak lzere toplam
6 olguda enfeksiydz komplikasyon gelisti (%2,1) ve enfek-
siyon orani bakimindan gruplar arasinda fark gézlenmedi
(p=0,21). Grup 1 ve 2'de sadece birer olguda epididimoorsit
gelisti. Grup 1’de U¢ olguda sistemik inflamatuvar reaksi-
yon sendromu (SIRS) gelisirken bir olgu Grosepsis sonucu
eksitus oldu (Tablo 2). Grup 1 ve grup 2’'de enfeksiyon ge-
lisen olgularin kan kdlttrleri bulgulari ve izole edilen mik-
roorganizmalarin siprofloksasin ve fosfomisine duyarlilik ve
diren¢ durumlari Tablo 2'de verilmistir. iki grupta da yas,
VKI, PV, PSA diizeyi gibi parametrelerle diabetes mellitus
ve hipertansiyon gibi komorbiditeler febril komplikasyonlari
predispoze etmedi (R2=0,085 (Cox-Snell), R2=0,486 (Na-
gelkerke), p=0,051).

Grup 1 (n=216) Grup 2 (n=65)

Yas (ort.+ss)

64,9+10,8 64,3+7,3

Vicut kitle indeksi (Kg/m?) (ort.xss)

26,6+4,6 27,3+3,8

Total PSA* (ng/mL) (ort.+ss)

12,3+26,2 11,9+18,4

Prostat hacmi (mL) (ort.+ss)

62,6+80,6 58,9+35,4

Komorbidite n (%)
Yok
Diabetes mellitus
Urogenital sistem disi kanser éykuisii
Hipertansiyon

Komplikasyon n (%)

Enfeksiy6z nedenler (hastaneye yatis gerektiren)
Epididimoorsit
SIRS*
Urosepsis/eksitus

Nonenfeksiy6z nedenler n (%)
Hematuri
Hematospermi
Rektal kanama
idrar retansiyonu

138 (63,9)
26
1
1

*SIRS: Sistemik inflamatuvar reaksiyon sendromu, viicut isisinin >38°C ya da <36°C olmasi, kalp hizinin >90 atim/dk, solunum sayisi >20/
dk ve I6kosit sayisi >12.000 ya da <4.000 olmasi durumu. PSA*:Prostat spesifil antijen. Ort.+ss, ortalamaztstandart sapma.
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TARTISMA

Florokinolonlar, Uriner sistemde yliksek konsantrasyonlara
ulasma Ustiinliigii nedeniyle TRIB 6ncesi antibiyotik profi-
laksisinde énerilmektedir (15). Ancak biyopsi islemi sirasin-
da gram-negatif enterik bakterilerin yogun oldugu rektal yo-
lun kullaniimasi, siprofloksasinin yogun olarak kullaniimasi,
biyopsi yapilan hastalarin ileri yag grubunda olmasi ve im-
munosupresyona neden kronik hastaliklar (16) antibiyotige
direncin artmasina ve dolayisiyla da enfeksiy6z komplikas-
yon gelisme riskinin artigsina neden olur (17).

Florokinolonlara karsi gelisen kuresel antibiyotik direncinin
alarm verici dlizeylere yUkselmesi, alternatif ajan arayisina
yol agmistir. Florokinolon direncinin nedenlerinden biri de
bu antibiyotiklerin yaygin kullanimi olabilir. Florokinolonla-
ra kargi gelisen hizl direng artisinin gésterildigi cok sayida
Klinik galisma rapor edilmistir (18). Ulkemizde yapilan calig-
malarda uriner enfeksiyon etkeni olan Gram negatif mikro-
organizmalarda kinolon direncinin giderek artmasina kargin
fosfomisin ve nitrofurantoin direncinin oldukca disik oldu-
gu bildirilmistir (19-21). Ulkemizden Géziikiiciik ve ark.’nin
yapmis oldugu arastirmada TRIB sonrasi gelisen kinolon
direncli Escherichia coli (E.coli) sepsisi rapor etmigler ve
antibiyotik direncine dikkat cekerek bu hastalarda biyopsi
oncesi rektal tarama kuiltird alinmasinin énemini bildirmis-
lerdir (22). Dede ve ark. TRIB sonrasi gelisen Uriner sis-
tem enfeksiyonlari etkeni olan 21 Gram negatif (20 E.coli,
1 Klebsiela spp.) susun hepsinin de siprofloksasine direncli
oldugunu bildirmiglerdir (23). Buna karsin az sayida klinik
calismada florokinolon direncinin %20’nin altinda oldugu

ve bu seviyede plato gosterdigi bildirilmistir (24). Buradan
yola c¢ikilarak fosfomisinin prostat biyopsisi 6éncesi proflak-
tik ajan olarak etkinligini ve bu olgularda gelisen enfeksiy6z
komplikasyonlari siprofloksasin ile TRIB profilaksisi yapilan
olgularin sonuglariyla karsilastirmak istedik.

Fosfomisin uzun yillardan beri Uriner enfeksiyonlarin teda-
visinde kullanilan, gram-pozitif ve gram-negatif bakterilere
karg! etkili bir pirtivil transferaz inhibitori olup etki meka-
nizmasi ve kolay penetrasyon nedenleriyle minimal direng
rapor edilen bir ajandir (25).

Calismamizda Grup 1 ve Grup 2 olgularda yatis gerektiren
febril enfeksiyon oranlari sirasiyla %2,3 ve %1,5 olup ista-
tistiksel bakimdan benzer bulunmustur (p=0,21). Bu oranlar
literatlirde fosfomisin icin %1,6-4,8 olarak verilmis olup ca-
lismamizin sonuglariyla uyumludur. Siprofloksasin igin bu
oran %7,3-12,9 olarak rapor edilmis ancak calismamizda
daha dislk bulunmustur (%2,3) (25-28). Bunun baslica ne-
denleri arasinda ulkeler arasinda, ayni Ulkede farkli cogra-
fik bolgelerde hatta ayni bélgede farkli saglik kuruluslarinda
uygulanan farkh antibiyotik kullanim protokolleri sayilabilir
(29). Calismamizda Grup 1 ve 2 arasinda febril komplikas-
yon oranlari oldukca dusuk cikmis olsa da, siprofloksasi-
ne kargl artan kuresel direng riski gbz 6niine alindiginda,
fosfomisinin TRIB profilaksisinde givenle kullanilabilecegini
dustndurebilir (30).

Grup 1’de febril komplikasyon gérilen bes hastadan epididi-
moorsit gelisen birinde kan ve idrar kulttrlerinde bakteri izo-
le edilemezken sistemik enfeksiyon gelisen 4 olgunun sade-
ce kan kulturlerinde siprofloksasine direncli E. coli ve Kleb-

Tablo 2: Semptomatik enfeksiydz komplikasyonlar ve mikrobiyolojik bulgular

Grup 1 (n=216) Grup (n=65)
Enfeksiy6z nedenler (hastaneye yatis gerektiren) (n, %)
Epididimoorsit 1(0,5 1(1,5)
SIRS* 3(1,3) -
Urosepsis/eksitus 1 (0,5) -
Kan kulttrt n (%)
Siprofloksasine direncli Escherichia coli (Bir olguda ESBL** (+) 3(1,3) 17*(1,5)
Siprofloksasine direncli Klebsiella 1(0,5) -

*SIRS: Sistemik inflamatuvar reaksiyon sendromu, **ESBL: extended-spektrum beta laktamaz, *** Grup 2’de SIRS gelisen bir hastada hem

siprofloksasine hem de fosfomisine direngli Escherichia coli izole edildi.

Tablo 3: Lojistik regresyon analizine gére febril komplikasyon gelisimi ile demografik ve klinik bulgular arasindaki iligki.

Degisken B Cl OR p
Yas -0,05 0,082 0,84-1,16 0,99 0,94
VKi* 0,265 0,153 0,96-1,77 1,03 0,083
Total PSA* 0,004 0,041 0,92-1,08 1,00 0,91
Prostat Hacmi -0,035 0,031 0,90-1,02 0,96 0,26

*VKi: Viicut kitle indeksi, PSA*: Prostat spesifik antijen
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siella tredi. Bunlardan Urosepsis gelisen bir olguya ampirik
imipenem basglanmasina ragmen klinik durumu kétulesti ve
kan kdltirt sonucuna gbére meropenem tedavisi baglandi.
Ancak hasta 30 saat icinde septik sok ve multiorgan yet-
mezligine girerek eksitus oldu. Literatur incelendiginde 6zel-
likle saglik calisanlarinda ya da daha énce siprofloksasin te-
davisi 6ykusu olan hastalarda siprofloksasine direncli E. coli
nedenli Grosepsisin daha sik goéruldigi bildirilmisse de bu
raporlar genellikle olgu sunumlari seklindedir. Ena ve ark.
1995te, siprofloksasine direncli E. coli nedenli enfeksiyon-
larin gelisiminde mesane cikim obstriksiyonu, tas hastaligi,
timor varhgi ve tekrarlayan Uriner enfeksiyonlarin kolaylas-
tiric faktérler oldugunu bildirmistir (31). Ozellikle gegmis-
te hastaneye yatis, ge¢cmiste antibiyotiklere maruz kalma,
gecmiste kateterizasyon uygulamasi ve Urogenital cerrahi
Oyklsunun varlidi, genis spektrumlu beta laktamaz Ureten
(ESBL) bakterilerin gelismesinde énemli olabilir (32). Bi-
zim calismamizda septik komplikasyon gértlen olgulardan
sadece birinde ESBL (+) E. coli tredi. Olgularin hicbirinde
daha 6nceden siprofloksasin ya da fosfomisin kullanimi
Oykusu ve bunlarda yukarida verilen kolaylastirici faktérler
mevcut degildi. Grup 1’de septik komplikasyon gelisen an-
cak kultiriinde mikroorganizma tremeyen ve doért ay sonra
tekrarlayan biyopsi alinmis bir olguda ikinci TRIB sonrasi
septik komplikasyon gézlenmedi. Wu ve ark., 1.203 olgu-
nun sonuclarini sundugu calismada 99 septik komplikas-
yon bildirmis ve VKI, diyabet dykisi ve TRIB éncesi iretral
kateterizasyonun enfeksiyon icin bagimsiz risk faktorleri
oldugunu bildirilmistir (33). Her iki grupta da sik goérilen
komorbiditelerin septik komplikasyonlar Gzerindeki etkisinin
incelendigi lojistik regresyon analizi sonuclarimiz, diabetes
mellitus, hipertansiyonun, hasta yasi ve VKi’nin TRIB son-
rasi septik komplikasyon gelisiminde kolaylastirici faktérler
olmadigini gostermistir (Tablo 3). Septik komplikasyonlara
yonelik sonuglarimizin literatirle uyumsuz olmasinin nede-
ni ¢calismamizda sadece bes olguda septik komplikasyon
gbrilmesi olabilir.

Calismamizin limitasyonlari retrospektif dizayn edilmis ol-
masi ve TRIB profilaksisinde fosfomisin kullanan olgu sayi-
sinin nispeten az olusudur.

Transrektal prostat biyopsisi antibiyotik profilaksisinde oral
siprofloksasin ve fosfomisin uygulamasi benzer enfeksiy6z
komplikasyon oranlarina sahiptir. Siprofloksasine karsi anti-
biyotik direncinin artigi ve daha fazla doz antibiyotik alinma-
s gerekliligi dikkate alindiginda, fosfomisin kullanim kolay-
lg1 ve kabul edilebilir enfeksiydz komplikasyon oranlariyla
tercih edilebilir bir ajan olabilir. Ancak fosfomisinin TRIB
profilaksisinde kullanimina yénelik kapsamli, karsilagtirmali
prospektif calismalara gereksinim vardir.

Yazar Katki Beyani

Yazarlarin katkilari esit diizeydedir.

Cikar Catismasi

Yazarlar calismada cikar ¢atismasi olmadigini bildirmektedir-
er.

Finansal Destek

Yazarlar ¢calisma icin herhangi bir fon veya destek almadiklarini
beyan etmektedirler.
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Amag: Total diz artroplastisi (TDA) sonrasinda meydana gelen alt ekstremite vendz sistem kaynakli
patolojileri incelemek ve cerrahisi sirasinda uygulanan pnématik turnikenin venéz damarlarin tizerine
olan etkisini degerlendirmektir.

Gerec ve Yéntemler: Primer diz osteoartriti nedeni ile turnike kullanilarak TDA uygulanan 42 (Grup
1), turnike kullaniimadan TDA uygulanan 40 (Grup 2) olmak Uzere toplam 82 hasta retrospektif olarak
degerlendirilip calismaya alindi. iki grup arasinda preoperatif vena sefana magna (VSM) capi, klinik
vendz yetmezlik derecesi ve intraoperatif operasyon siresi, turnike uygulama zamani, uygulanan
turnike basinci, ortalama sistolik kan basinci, uygulanan anestezi yéntemi parametreleri kiyaslandi.

Bulgular: iki grup arasinda vendz tromboembolik hastalik (VTEH) agisindan fark bulunmadi. Grup 1’de
postoperatif bacak ddemi anlamli derecede yiksekti (p=0.02). Cok degiskenli regresyon analizine gore;
turnike kullanilan hasta grubunda, turnike siiresi >49.5 dk [odds degeri (OD) 2.48, 95% guven araligi
(GA) 0.48-0.91], turnike basinci (mmHg) >275 mmHg [OD 1.98, 95% GA 0.23-0.84], preoperatif VSM
refli >1 sn [OD 1.23, 95% GA 0.32-0.93], ameliyat siiresi >65 dk [OD 1.13, 95% GA 0.11-0.58] bacak
6demi gelisimi acisindan bagimsiz risk faktori olarak belirlendi.

Sonug: TDA gibi alt ekstremiteyi ilgilendiren ortopedik girisimlerde turnike kullaniminin hastaya gére
bireysellestiriimesinin; turnike siresi, turnike basinci ve preoperatif vendz vaskuler sistemin detayl
degerlendirilmesinin, postoperatif bacak 6demi ve diger komplikasyonlardan kaginma agisindan 6nem
arz ettigini distinmekteyiz.

Anahtar Sézcilikler: Total diz artroplastisi, Turnike kullanimi, Tromboemboli, Vendz yetmezlik, Bacak
6demi

ABSTRACT

Aim: The aim of the study is to investigate the pathologies related with lower extremity venous system
following total knee arthroplasty (TKA) and to evaluate the effect of tourniquet usage on the venous
vascular system.

Materials and Methods: The study cohort comprised 82 patients who underwent TKA due to primary
knee osteoarthritis and was divided into the patients performed TKA with using tourniquet (Group 1,
n=42 patients) and without using tourniquet (Group 2, n=40 patients). Two groups were compared in
the respect of parameters inluding preoperative great saphenous vein (GSV) diameter, clinical venous
insufficieny level, operation time, tourniquet application time, tourniquet pressure, mean systolic blood
pressure and performed type of anesthesia.

© 2021 Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi, Her hakki saklidir.
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Results: No significant difference was determined between the groups in respect of venous thromboembolic disease (VTED. Postoperative
leg swelling was found to be significantly higher in the group 1 (p=0.02). Tourniquet application time >49.5 min [odds ratio (OR) 2.48, 95%
confidance interval (Cl) 0.48—-0.91], tourniquet pressure > 275 mmHg [OR 1.98, 95% CI 0.23-0.84], preoperative GSV reflux > 1 sec [OR
1.23, 95% CI 0.32—-0.93], operation time > 65 min [OR 1.13, 95% CI 0.11-0.58] were identified as independent risk factors for leg swelling

following TKA

Conclusion: We think that it is very important to individualize the tourniquet application in the orthopedic interventions involving lower
extremity such as TKA and to evaluate tourniquet time, tourniquet pressure and preoperative venous vascular system for avoiding

postoperative leg swelling and other related complications.

Keywords: Total Knee Arthroplasty, Tourniquet application, Thromboemboli, Venous insufficiency, Leg swelling

GlUnumuzde pnématik turnike Total Diz Artroplastisi (TDA)
sirasinda siklikla kullaniimaktadir. Turnike ile calismak
cerraha kansiz bir cerrahi alan yaratarak daha iyi bir goéris
alani ve ayrica daha iyi bir cimento-kemik yuzey iliskisi su-
nar. Ancak turnikenin sinir hasari (1), damar yaralanmasi
(2), kas hasari (3), postoperatif sislik ve sertlik (4) ve vendz
tromboembolik hastalklar (VTEH) (5) gibi yan etkilerinden
dolay! kullanimi ginimuzde héalen tartismalidir. Bundan
dolayi dikkatli bir hasta muayenesi ile birlikte turnikenin kul-
lanim prensiplerini anlayarak uygulanmasi turnikeye bagli
komplikasyonlari en aza indirmek icin édnemlidir. Pnématik
turnikenin basinci ve slresi hastanin yasina, kan basincina
ve ekstremitenin boyutuna gére degismektedir (6).

TDA sonrasi derin ven trombozu (DVT) ve pulmoner embo-
li (PE) gibi VTEH'In insidansinin %25 civari oldugu tahmin
edilmektedir (7-8). Semptomatik DVT ve PE'nin ise hastala-
rinin % 0.8 ila 1.8’inde gorildugu bildirilmistir (9-10). Ancak
pnématik turnikenin vendz yetmezlik Uzerine etkisi bilinme-
mektedir.

Bu calismadaki amacimiz TDA sonrasinda meydana gelen
alt ekstremite venoz sistem kaynakli patolojileri incelemek
ve cerrahi sirasinda uygulanan pnématik turnikenin venéz
damarlarinin Gzerine olan etkisini degerlendirmektir.

GEREC ve YONTEMLER

Calismamiz Bartin Devlet Hastanesi Ortopedi ve Travma-
toloji Klinigi’'nde 2 yillik bir dénemde (Ocak 2018 ve Aralik
2019) diz osteoartriti nedeni ile TDA yapilan 117 hasta Uize-
rinde uygulanan retroprospektif bir ¢calismadir. Calismaya,
Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Ku-
rulu’nun onayi (2020/16-12) alinarak baglanmistir.

Unilateral TDA uygulanip ameliyat 6ncesi ve ameliyat son-
rasi dénemde bacak capi Olculmus olan ve yine ameliyat
Oncesi duplex ultrasonography (SonoSite S-Nerve, Bothell,
WA) ile vena sefena magna ¢api (VSM), derin ve perforan
ven yetmezlik dereceleri degerlendirilmis olan hastalar ¢a-
lismaya dahil edildi.

Bilateral TDA uygulanan (25 hasta), periferik vaskuler has-
taligi (2 hasta), gecirilmis ventz yetmezlik cerrahisi (7 has-

ta) ve vendz trombo embolik (1 hasta) hastalik éykisi olan
hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

Buna gore turnike kullanilarak TDA uygulanan 42 (Grup 1),
turnike kullaniimadan TDA uygulanan 40 (Grup 2) olmak
lzere toplam 82 hasta calismaya alindi.

Hastalara ait operasyon suresi, turnike uygulama zamani,
uygulanan turnike basinci, intraoperatif ortalama sistolik
kan basinci, uygulanan anestezi yéntemi ve komorbid has-
taliklar dosyalar retrospektif olarak incelenerek degerlendi-
rildi (Tablo 1).

DVT profilaksisi i¢cin tim hastalara enoksaparin sodyum
4000 IU (Oksapar 4000 anti-Xa 1U/0.4 mI®, Kogak Farma,
istanbul, Tiirkiye) ameliyat dncesi 12. saatte baslanip ame-
liyat sonrasi 35 gline tamamlanacak sekilde gunde tek doz
olarak uzatiimig profilaksi seklinde uygulandi. Postoperatif
1. glinde hemovak dren cekildi. 18 mmHg basingli diz Ustl
anti embolik corap giydirilerek hastalar mobilize edildi.

Hastalarin postoperatif 3. ayda yapilan kontrollerinde ka-
yit altina alinan alt ekstremite ventz yetmezlik dereceleri,
CEAP siniflandirmalari, ayrica patella st polinin 10 cm
proksimalinden ve patella alt poliniin 10 cm distalinden 6l-
cllmus olan uyluk ve kruris caplari degerlendirildi. Bacak
cap! olgimleri arasinda 2 cm Uzerindeki farklar sislik ve
6dem acisindan klinik olarak anlamh kabul edildi (11-13).
Elde edilen veriler preoperatif degerlendirmeler ile kiyaslan-
di. Ayrica VTEH agisindan hastalarin hastaneye basvurula-
ri retrospektif olarak tarandi.

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatis-
tiksel analizler icin IBM SPSS Statistics 22 (IBM SPSS,
Turkiye) yazilim programi kullanildi. Verilerin degerlendiril-
mesinde tanimlayici istatistikler yapildi. Surekli degiskenler
ortalama + standart sapma (SS) olarak gosterildi ve katego-
rik degiskenler ise frekans ve ylzde olarak verildi. Verilerin
normal dagilima uygunlugunun tespitinde Shapiro—Wilk tes-
ti kullanildi. Kategorik degiskenleri karsilastirmak icin Pear-
son v2 veya Fisher’ Exact test kullanildi. Surekli degiskenler
ise Student’s t test veya Mann-Whitney U testi kullanilarak
karsilastirildi. Karsilastirma sonucu turnike kullanan hasta-
larda postoperatif bacak 6demi gelisimine katkida bulunabi-
lecek tekli degiskenlerden anlamli seviyeye ulasanlar ¢oklu
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lojistik regresyon analizine sokuldu. Regresyon analizi so-
nucu da anlamliigi devam eden prediktif degerler icin Re-
ceiver-operating characteristic (ROC) egrileri ¢izildi.

BULGULAR

Calismamizdaki hasta gruplari arasinda yas, cinsiyet, viicut
kitle indeksi gibi demografik veriler agisindan anlamli fark
bulunmadi. Calismaya alinan hastalara eslik eden hipertan-
siyon, diabet, obezite, hiperlipidemi ve vaskiler olamayan
AF gibi komorbid hastaliklar acisindan iki grup arasinda is-
tatistiksel olarak anlamh fark bulunmadi (Tablo 1).

Preoperatif degerlendirmelerde ¢alismaya alinan hastalar-
da gruplar arasi vena sefana magna (VSM) caplari, yet-
mezlik dereceleri ve CEAP siniflamalari agisindan istatistik-
sel olarak anlaml fark bulunmadi (Tablo 1).

Tablo 1: Hastalara ait demografik veriler

intraoperatif veriler incelendiginde, hastalara uygulanan
anestezi tlrl ve ameliyat sureleri agisindan iki grup arasin-
da anlamli fark bulunmadi (Tablo 2).

Postoperatif ddnemde hastalar VTEH ve alt ekstremite ve-
ndz sistem acgisindan degerlendirildiginde Grup 1’de 1 has-
tada PE, 3 hastada ise DVT'’ye rastlanmis iken Grup 2’de
yalnizca 1 hastada DVT saptanmis olup PE’ye rastlanma-
mistir. Hastalar bacak caplari agisindan degerlendirildigin-
de 2 cm ve uUzerindeki cap farki bacak 6dem olarak kabul
edildi ve iki grup arasinda bu agidan anlamli fark bulundu
(p=0.02) (Tablo 2).

Postoperatif dénemde bacak édeminin anlamh olarak yUk-
sek bulundugu Grup 1 grubunda bacak édemi olan ve ol-
mayan hastalar alt grup olarak ayrica degerlendirildiginde
turnike suresi, turnike basinci, intraoperatif ortalama sistolik

Tim hastalar
n=82 (%)

Turnike (+) n=42 (%)

Grup 1 Grup 2

Turnike (-) n= 40 (%) P degeri

Yas (yil) 67.1 +5.8

67.9+6.2 66.2.+£5.2 0.41

Cinsiyet(Erkek) 38 (46.3)

20 (47.6) 18 (45.0) 0.33

VKI (kg/m?) 29.2 + 4.1

29.5+4.2 28.8+5.2 0.36

Preoperatif VSM capi (cm) 3.47 £0.83

3.42 +0.26 3.55+0.18 0.24

Preoperatif VSM yetmezlik derecesi

* Refl suresi <0.5 sn 41 (50.0)

22 (52.3) 19 (47.5) 0.27

* Reflu suresi 0.5-1 sn 21 (25.6)

11 (26.1) 10 (25.0) 0.55

* Refll suresi > 1 sn 20 (24.3)

9 (21.4) 11 (27.5) 0.39

Preoperatif CEAP siniflamasi

*CO 12:1

4 (9.5) 6 (15.5) 0.11

8 (19.04) 7 (17.5) 0.19

21 (50.0) 19 (47.5) 0.28

)
«C1-2 18.2)
)
. C4-6 20.7)

10 (

15 (
«C3 40 (48.7

17(

9 (21.4) 8 (20.0) 0.56

Etiyoloji

* Primer

42 (100.0) 0.77

Anatomi

* Ylizeyel/derin VY

33 (78.5) . 0.23

* Derin

9 (21.4) 32.5) 0.31

Patofizyoloji

* Yalniz refli 82 (100.0)

42 (100.0) . 0.77

Ek hastaliklari

«DM 23 (28.04)

30.9 0.21

* Hipertansiyon 51 (62.1)

* Hiperlipidemi 38 (46.3)

13 (
21 (50.0 0.65
17 (

* Obezite 41 (50.0)

)
)
40.4) 0.54
18 (42.8) 0.19

* Valvuler olmayan AF 21 (25.6)

9 (21.4) 0.14

VKi: Viicut kitle indeksi, VSM: Vena sefana magna, CEAP: Kiinik, etyolojik, anatomik, patofizyolojik
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Tablo 2: Gruplar arasi degerlendirmeler

. Grup 1 . Grup 2 P degeri
Turnike (+) n =42 (%) Turnike (-) n =40 (%)
Derin ven trombozu 3(7.1) 1(2.5) -
Pulmoner emboli 1(2.3) 0 (0.0) -
Postoperatif bacak ¢demi 26 (61.9) 12 30.0) c0.02A~
Ameliyat siresi (dk) 68.2 +14.9 742 £16.2 0.14
Anestezi tipi
* Rejyonel 40 (95.2) 37 (92.5) 0.27
+ Genel 2(4.7) 3(7.5) 0.53
dk: dakika, 2 Student t Testi; ¥ Man Whitney U Testi; *p<0,05, **p<0,01
Tablo 3: Turnike kullanilan hastalarda bacak édemine etki eden faktorler
Degiskenler Bacak 6demi (+) n=26 (%) Bacak 6demi (-) n=16 (%) P degeri
Turnike suresi (dk) 53.4+6.3 47.3+2.16 0.041 A~
Turnike basinci (mmHg) 294.6 + 26.8 2732 +31.3 0.018 A~
intraoperatif OSKB (mmHg) 154.8 +16.3 136.2 +£21.8 0.032 A~
Ameliyat siresi (dk) 72.6 £12.1 63.2+18.3 0.023 A~
Preoperatif VSM reflli > 1 sn 20 (76.9) 4 (25.0) 0.013 A~
Dk: Dakika, sn: Saniye, VSM: Vena sefana magna, 2 Student t Testi, ¥ Man Whitney U Testi, “p<0,05, **p<0,01
Tablo 4: Postoperatif bacak 6demi icin bagimsiz belirtegler
P degeri Odds degeri %95 GA
Turnike suresi >49.5 dk 0.033A~ 2.48 0.48-0.91
Turnike basinci (mmHg) >275 mmHg 0.011 A~ 1.98 0.23-0.84
Preoperatif VSM reflii >1 sn 0.024 A~ 1.23 0.32-0.93
Ameliyat suresi >65 dk 0.046 A~ 1.13 0.11-0.58

Dk: Dakika, VSM: Vena sefana magna, sn: Saniye, * Student t Testi, ¥ Man Whitney U Testi, *p<0,05, **p<0,01

kan basinci (OSKB), ameliyat slresi ve preoperatif VSM
yetmezlikleri agisindan anlamli fark bulundu (Tablo 3).

P degeri 0,05’ten kiglk olan tim parametreleri cok degis-
kenli regresyon analizine koydugumuzda; turnike suresi
>49.5 dk [odds degeri (OD) 2.48, %95 gliven araligi (GA)
0.48-0.91], turnike basinci (mmHg) >275 mmHg [OD 1.98,
%95 GA 0.23-0.84], preoperatif VSM refli >1 sn [OD 1.23,
%95 GA 0.32-0.93], ameliyat suresi >65 dk [OD 1.13, %95
GA 0.11-0.58] turnike kullanimi sonrasi bacak 6édemi aci-
sindan bagimsiz prediktif risk faktori olarak bulundu (Tablo
4).

Bu bagimsiz risk faktorleri icin ROC egrisi c¢izildi. Turnike
suresi ve turnike basinci parametreleri, turnike kullani-
lan hastalarda TDA sonrasi bacak édemini predikte etme
acisindan; sirayla kesim noktalar 49.5 dk ve 275 mmHg,
olmak uzere en ylksek ROC egrisinin altinda kalan alana
(AUC, turnike suresi icin AUC: 0.73 ve turnike basinci icin
AUC: 0.68) ulasti (Sekil 1A,B).

TARTISMA

Calismamiz bilinen literatiirde primer diz osteoartrit nedeni
ile TDA uygulanan hastalarda turnike kullaniminin postope-
ratif ddnemde meydana gelen vendz tromboembolik hasta-
liklarin yani sira alt ekstremite vendz sistem Gzerine etkisini
arastiran ilk ¢alismadir. Yapmis oldugumuz calismamizda
DVT ve PE turnike kullanilan hasta grubunda istatistiksel
olarak anlami olmamakla birlikte daha fazla gérilda. Yine
turnike kullanilan grupta postoperatif bacak 6demi anlamli
derecede yuksek bulundu. Ayrica turnike kullanilan grupta
turnike suresinin 49.5 dakika Uzerinde olmasi, turnike ba-
sincinin 275 mmHg Uzerinde kullaniimasi, ameliyat sire-
sinin 65 dakikadan fazla stirmesi ve preoperatif VSM refli
suresinin 1 saniyeden fazla olmasi postoperatif dénemde
bacak 6¢demi olusturmasi agisindan daha riskli olarak bu-
lunmustur.
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T'urnike siiresi> 49.5 dk, AUC:0.73
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Turnike basinci > 275 mmHg. AUC:0.68

1 T T T
02 04 08 08

1 - Specificity

Sekil 1: A) Turnike suresi, B) Turnike basinci icin ROC (Receiver operating characteristic) egrileri

VTEH total diz artroplastisinin ciddi bir komplikasyonudur.
Son yillarda, profilaksinin yaygin kullanimi ile birlikte VTEH
g6rilme oranlarinda ciddi disusler saptanmigtir. Profilaksi-
nin amaci, olgulart VTEH’In ciddi ve 6limcul bir klinik tablo-

su olan PE gelisiminden korumaktir.

1884’de tanimlanmis olan Virchow’un triadindaki vaskuler
endoteliyal hasar, staz ve hiperkoagulabilite gibi patofizyo-
lojik sureglerin yoklugunda VTEH genellikle gelismez. Alt
ekstremite patolojileri nedeni ile ameliyat edilen ortopedi
hastalarinin neredeyse tamaminda ise bu patofizyolojik
olaylarin hepsi mevcuttur.

Turnike kullanimi, immobilizasyon ve yatak istirahati ile
staza neden olurken ekstremitenin cerrahi olarak manipu-
lasyonu vaskiler endoteliyal hasara neden olur. TDA gibi
kemik cimentosu kullanilan ameliyatlarda polimetilmetakri-
lat (PMMA) hiperkoagulabiteyi artirir. Bu nedenle, ortopedik
cerrahi geciren ve ortopedik travmali hastalarda, risk fak-
torlerinin iyi degerlendiriimesi ve VTEH profilaksisi ile ilgili
kilavuzlara uyulmasi ¢cok dnemlidir (14).

TDA sonrasi digik molekul agirhkl heparin (DMAH) uygu-
lanan hastalarda DVT oranlari %50 oraninda azalmaktadir;
10—14 gunluk kisa sureli ya da 27—35 gunlik uzatilmis pro-
filaksiyle kanama riskinde belirgin artis gézlenmemektedir
(15). Klinigimizde TDA uygulanan hastalara DVT profilaksisi
icin enoksaparin sodyum 4000 IU (Oksapar 4000 anti-Xa
1U/0.4 mI®, Kogak Farma, istanbul, Turkiye) ameliyat 6ncesi
12. saatte baglanip ameliyat sonrasi 35 gline tamamlana-
cak sekilde gunde tek doz olarak uzatiimis profilaksi sek-
linde uygulanmaktadir. Ayrica hastalarin tamami postope-
ratif 1. gin 18 mmHg basingh diz Ustl anti embolik corap

giydirilerek hastalar mobilize edilmektedir. Bu prosedurlerin
uygulandigi hastalarin degerlendirildigi calismamizda 3’U
turnike kullanilan grupta olmak Gzere toplam 4 hastada DVT
saptanmisken, yalnizda 1 hastada PE tespit edildi.

TDA uygulanan hastalarda, anestezi tipinin VTE geligimi
Uizerine olan etkisinin arastirildigi calismalarda genel anes-
teziye oranla rejyonel anestezinin DVT riskini azaltmada
etkili oldugu gosterilmistir (16). DVT riskindeki bu azalma-
nin olasi mekanizmasi; epidural anestezi sonrasi olusan
sempatik blokajin alt ekstremitede vazodilastasyona, artmig
arteriyel akima ve vendz bosalmaya neden olarak vendz
gbllenmeyi azaltmasidir (17). Yapilan randomize kontrol-
I calismalarda, kullanilan antikoagllan profilaksisinden
bagimsiz olarak spinal ya da epidural anestezinin genel
anesteziye oranla DVT insidansini %50 oraninda azalttig
gosterilmigtir (18). Calismamizda turnike kullanilan grupta
40 (%95.2) hastada, turnike kullaniimayan grupta ise 37
(%92.5) hastada rejyonel anestezi kullaniimis olup gruplar
arasinda anlamli fark bulunmamasina ragmen VTEH sayisi
turnike kullanilan grupta daha fazla saptanmistir.

Turnike kansiz bir cerrahi alan yaratarak cerraha daha iyi bir
gbrus alani saglar ve intraoperatif kanama miktarini azaltir.
Bu gibi etkilerine ragmen erken dénemde diz eklem hareket-
lerini azaltmasi (19), vendz tromboemboli (20) ve hipoksiye
bagh yara problemleri (21) gibi komplikasyonlardan dolayi
literatr turnike kullanimi konusunda tartismalidir. Aglietti
ve ark.’nin yaptigi randomize kontrolli bir calismada, turni-
ke kullaniminin ven6z géllenmeye yol agmasinin yani sira
fibrinolizisi de artirdigi, sonug olarak turnike kullaniimayan
hastalara gére daha az tromboz gelistigi gdsterilmigtir (22).
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Yapmis oldugumuz calismada da turnike kullaniimayan
grupta VTEH sayisinin daha az gérilmesi turnikenin trom-
boemboli izerine risk faktdri olabilecegini distindirmekte-
dir. Ancak literatirde turnike kullaniminin DVT insidansini
artirmadigi bildiren ¢alismalar da mevcuttur (23).

Turnike kullanimi ameliyat edilen bacakta kan akimini ke-
serek kuru bir cerrahi alan dolayisiyla daha iyi bir géris
sagladigindan ¢cogu cerrah tarafindan tercih edilmektedir.
Yapmis oldugumuz g¢alismada turnike uygulanan grupta
ortalama ameliyat slresi 68.2 + 14.9 dakika iken turnike
kullanilmayan hasta grubunda bu deger 74.2 + 16.2 da-
kika bulunmakla birlikte bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir. Turnike uygulanan gruptaki daha kisa olan
ameliyat sirelerinin turnikenin cerraha sagladigi daha iyi
goriusten kaynaklandigini disinmekteyiz.

Turnike sigirilirken uygulanacak basin¢ hastanin yagina, kan
basincina, uygulanacak ekstremiteye ve uygulanan ekstre-
mitenin ¢capina goére degismektedir (6). Uygulanacak basing
konusunda farkli metodlar tanimlanmistir. Bunlardan biri Gst
ekstremite icin sistolik kan basincina 50-75 mmHg, alt eks-
tremitede ise 100-150 mmHg eklenmesidir (24). Yaptigimiz
calismada turnike kullanilan gruptaki hastalarda cerrahiye
baslamadan o6nce oOlgllen sistolik kan basinci ortalama
154.8 + 16.3 mmHg olup intraoperatif ortalama turnike ba-
sincl 294.6 + 26.8 mmHg olarak bulunmustur. Mevcut de-
gerlerimizin literatlir dogrultusunda turnikeye bagl olusabi-
lecek komplikasyonlar agisindan guvenli sinirlar icerisinde
oldugu gorilmustar.

Literatrde turnike kullaniminin VTEH’a predispozan olmasi
konusunda farkli sonuglar bildiren ¢alismalar olup turnike-
nin uygulandigi basin¢ miktarinin ve basing siresinin alt
ekstremite vendz damarlarinda yetmezlige bir etki yara-
tip yaratmadigi konusunda bir bilgi yoktur. Bu amacla ca-
lismamizda vendz yetmezlik — bacak 6demi iligkisi ayrica
incelendi. Iki grup arasinda preoperatif degerlendirmelerde
calismaya alinan hastalarda gruplan arasi VSM caplari,
yetmezlik dereceleri ve CEAP siniflamalari agisindan ista-
tistiksel olarak anlamh fark bulunmazken ameliyat sonrasi
dénemde turnike uygulanan grupta 26 (%61.9), turnike uy-
gulanmayan grupta 12 (30.0%) hastada bacak édemi tespit
edildi (p=0.02). Bu sonuglar dogrultusunda turnikenin venéz
yetmezlige ve dolayisiyla bacak 6demine etki edebilecek bir
risk faktort olacagi dustinulebilir.

Bu dogrultuda turnike kullanilan grupta bacak 6édemi gelis-
mis 26 (%61.9) ve ddem gelismemis 16 (%38.1) hasta alt
grup olarak tekrar degerlendirildi. Sonug olarak yapilan de-
giskenli regresyon analizinde turnike suresinin 49.5 dakika-
dan uzun olmasi, turnike basincinin 275 mmHg’dan yiksek
olmasi, ameliyat slresinin 65 dakikadan fazla sirmesi ve
ayrica preoperatif VSM refli slresinin 1 saniye Uzerinde
olmasi olarak turnike kullanimi sonrasi bacak édemi agisin-
dan bagimsiz prediktif deger olarak bulundu.

Yapmis oldugumuz ¢alismamizin baslica kisitlamasi ca-
lismanin retrospektif olmasi ve hasta sayisinin az olmasi
sOylenebilir. Daha genis serilerle yapilacak prospektif calis-
malarda VTEH konusunda farkli sonuglara ulasilabilir. Ca-
lismamizin retrospektif dogasindan dolayi postoperatif do-
nemde hastalarin VSM caplarinin ve yetmezlik derecesinin
USG araciligiyla 6lcilmemis olmasi da bir diger kisitlama
olabilir.

Sonug olarak turnike kullaniminin avantajlarinin ve deza-
vantajlarinin daha iyi ortaya konulmasi i¢in yeni calisma-
lar ihtiya¢ oldugunu dislinmekteyiz. Ayrica sundugumuz
calismanin turnikenin vendz yetmezlik ve bacak ¢demi ile
iliskisini arastiracak yeni calismalara da 1sik tutacagina
inanmaktayiz.
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ABSTRACT

Aim: The purpose of this study is to search the effects and treatment efficacies of topotecan and folic
acid on the choriocarcinoma cultures generated in JAR cell culture.

Material and Methods: Human choriocarcinoma-like JAR cell is augmented in the 10% fetal bovis
serum and RPMI-1640 media, 95% air at 37°C with the existence of penicillin and streptomycin. Groups
to apply topotecan or folic acid are identified as below:Topotecan dissolved in dimethyl sulphoxide
(DMSO) and prepared as separate doses of 1, 5, 10 and 50 pg/ml. Substances are given to cells
simultaneously.

Results: In this study, the apoptotic effect of the use of topotecan only, in residual doses on JAR cell
series is statistically significant. The use of folic acid only, in residual doses has found to decrease the
apoptosis. In the combination of these two drugs in residual doses, the apoptotic effect of this drug is
even more increased, and statistically significant.

Conclusion: This is the first study which use the topotecan and folic acid separately and combined on
JAR, a human choriocarcinoma cell line model, and evaluation of B-hCG and h-hCG by the means of
immunoenzymatic method on the both two cell lines. Synergistic and apoptotic data gathered indicates
that topotecan and folic acid can be one of the treatment options in order to struggle multi-drug resistance
which is an enormous obstacle on treatment. However, the efficacy of drugs and effects of combination
therapies might be disparate in vivo; therefore data must be supported by animal experiments and after
that by clinical evaluations.

Keywords: Topotecan, Folic acid, Choriocarcinoma

oz

Amac: Bu calismanin amaci, koryokarsinom tedavisine yeni bir bakis acisi sunarak daha efektif
tedavi yontemleri gelistirebilmek amaciyla topotekan ve folik asitin, JAR hicre kultirinde gelistirilen
koryokarsinom modelleri olusturulmus htcre kultirleri tzerindeki etkilerini ve tedavi etkinliklerini
arastirmaktir.
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Gerec ve Yontemler: insan koryokarsinom benzeri JAR hiicrelerin RPMI-1640 ortaminda % 10 fetal dana serumu, penisilin-steptomisin
varliginda 37°C, % 95 hava, % 5 CO2 iceren atmosferde cogaltildi. Topotekan ve folik asitin uygulama gruplar su sekilde belirlendi:
Topotekan, Dimetil sllfoksit (DMSO) igerisinde ¢ozllerek 1, 5, 10, ve 50 pg/ml’lik dozlar halinde hazirlanmistir. Folik asit, DMSO icerisinde
cozulerek 1, 5 ve 10 ug/ml’lik dozlar halinde hazirlanmistir. Maddeler hicrelere ayni anda verilmistir.

Bulgular: Yaptigimiz calismada topotekanin tek basina artan dozlarda kullanildiginda JAR hticre serileri Gzerindeki apopitotik etkilerinin
istatistiksel olarak arttigi gérulmistir. Folik asitin tek basina artan dozda apoptozisi azalttigi, bu iki ilacin kombine edilip artan dozlarda
kullanildiklarinda JAR hiicre serisi Uizerinde apoptotik etkilerinin istatistiksel olarak daha da arttigi gérilmustar.

Sonug: insan Koryokarsinom hiicre hatti modellerinden biri olan JAR (izerinde topotekanin folik asit ile tek ajan ve kombine kullanimlari
ayrica immunoenzimatik yontemle B-hCG ve h-hCG o6lgimu, literatirde ilk kez her iki hicre hattinda birden yapiimistir. Elde edilen
sinerjistik apoptotik veriler topotekan ve folik asitin Koryokarsinom tedavisinde karsilasilan ¢oklu ila¢ direnciyle muicadelede kullanilabilecek
seceneklerden biri olabilecegini géstermektedir. Ancak ilaglarin etkileri ve kombinasyonlarindaki etkilerin in vivo sistemlerde farkli

olabileceginden, veriler ilk olarak hayvan deneyleri ve sonra klinik arastirmalarla da desteklenmelidir.

Anahtar Sozciikler: Gestasyonel trofoblastik hastalik, folik asit, topotekan, koryokarsinom.

INTRODUCTION

Gestational trophoblastic diseases, which are of the tropho-
blastic origin of placenta, are a group of disease which char-
acterized by the abnormal proliferation of the trophoblast.
The etiology of GTD is multifactorial and the pathogenesis
is not fully known (1). GTD are divided histopathologically
into four groups. These are hydatiform (complete and par-
tial), invasive mole, choriocarcinoma, and trophoblastic tu-
mors originating from the placental site (2). Choriocarcino-
ma is the most malignant type of these diseases . Various
hormones are secreted from the placenta, one of these hor-
mones is human chorionic gonadotropin (hCG), which be-
gins to be secreted after fertilization. The most widely used
biochemical parameter in the diagnosis and follow-up of this
disease is B-hCG. B-hCG values should be made serially
during the diagnosis, treatment and post-treatment process
of the disease. The hCG produced in choriocarcinoma is
called hyperglycosylated hCG (H-hCG). It has a much larg-
er oligosaccharide side chain than hCG synthesized during
pregnancy (2).

Folate is a B-9 vitamin. Folate; It takes part in nucleotide bio-
synthesis, DNA replication, methyl group supply, cell growth
and repair (3). Experimental studies so far have shown that
folate deficiency affects the first stage of carcinogenesis.
High dose FA level induces the growth of cancer cells (4-6).

FA has an important role in the preservation of body homeo-
stasis and is involved in the remethylation step with vitamin
B12 in the conversion of homocysteine to methionine (7).

Topotecan (Topo) is an inhibitor of topoisomerase |, a che-
motherapeutic drug used to treat ovarian and small cell lung
cancer. Topo hydrochloride, which has topoisomerase |
inhibitory activity, is an antitumoral drug. Topoisomerase |
induces the single-strand breakings in DNA to bind to the
DNA complex by eliminating the tension around the axis of
the DNA and inhibits single-strand breaks (8-11).

The purpose of this study is to search the effects and treat-
ment efficacies of Topo and FA on choriocarcinoma cul-
tures generated in JAR cell culture.

MATERIALS and METHODS

JAR Cell Culture Line

JAR cell culture line was obtained from the American Tissue
Type Culture Collection. All cell cultures were maintained
and cultured in RPMI-1640 medium (interlab) supplement-
ed with 10% heat-inactivated fetal calf serum, penicillin
streptomycin, and L-glutamine in a 98% humidified, 5%
CO2 atmosphere at 37°C in a Nuve CO? incubator in 75-cm?
flasks.

Topotekan Preparation

Topotecan was dissolved in Dimethyl sulfoxide (DMSO)
and prepared in 1, 5, 10 and 50 uM doses. At the highest
concentration, the dilution was made with PPMI 1640 with a
DMSO ratio of less than 1%.

FA Preparation

Folic acid was dissolved in DMSO and prepared in 1, 5 and
10 uM doses. At the highest concentration, the dilution was
made with PPMI 1640 with a DMSO ratio of less than 1%.

Preparation of Drugs for Test, -hCG and H-hCG
Measurement

TOPO and FA were prepared as the following doses;

Single drug trial: Topo 1 uM, 5 uM, 10 uM and 50 pM; FA 1
UM, 5 pM, and 10 pM.

Combined Topo and FA drug trial: Topo 1 uM, 5 uM, 10 pM
and 50 uM; and FA 10 pM.

Jar cell cultures were cultured 6 times separately, each for
all doses of drug, including the control group. Cells were
removed with trypsin-EDTA solution at the 48th hour follow-
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ing drug administration and taken into apoptosis study. All
experiment sets were collected before trypsin supernatant
and stored in freezer for B -hCG and H-hCG measurement.
B-hCG and H-hCG levels (Sunred Elisa Kit) were studied in
DXI1600 device (Beckman Coulter, CA, USA) by immunoen-
zymatic method.

Apoptosis Detection

Annexin V is a protein that can bind to phosphatidylserine
that migrates towards the outer surface of the cell, and due
to this feature, we can make the apoptotic cell visible by Ibe-
ling it with a fluorescent substance (FITC) (12). The rate of
binding of the FITC-Annexin-V complex to phosphatidylser-
ine on the cell surface can be measured by flow cytometry.

Statistical Analysis

The statistical analysis of the study was done in SPSS 19.0
package program. Descriptive statistics of the continuous
variables in the study are given with median, minimum and
maximum values. Kruskal-Wallis test was used for compar-
isons of doses in groups of 3 or more, and Mann Whitney
U tests with Bonferonni correction were used for subgroup
comparisons of 2 between doses. Box-line graph was used
in the graphical representation of the comparison results.
In all statistical analyzes in the study, comparisons with a
p value below 0.05 were considered statistically significant.

Table 1: The Rates of Apoptosis Caused by Topo Given in
Increasing Doses in JAR Cell Cultures

RESULTS

After 48 hours, B-hCG and h-hCG levels were respectively,
128 and 70 mlU/ml in the JAR cell cultures. The median
rate of apoptosis in the control group using only DMSO was
17.7% in JAR cell line. In JAR cell lines; Median apoptosis
rates after 1, 5, 10 and 50 uM TOPO application were found
as 26.4%, 29.0, 38.7 and 60.5%, respectively. The rate of
apoptosis was found to be statistically significant (p <0.05)
(Table 1, Figure 1). After the application of 1, 5, 10 and 50
MM TOPO to JAR cell lines, B-hCG levels were decreased
to 124, 120, 118 and 98 mIU/ml, respectively; H-hCG levels
were decreased to 64, 58, 57 and 54 mlU/ml, respective-
ly (Table 2). Decrease in B-hCG and h-hCG levels were
found to be statistically significant by increasing Topo dose.
(p<0.05).

However, increasing the dosage of FA (1, 5, and 10 uM)
in JAR cell cultures was not found to affect apoptotic ratios
positively, even inversely affected in FA 1 pM application
group in comparision with the control group significantly
(17.7% versus 16.2%) (p:0.002). FA 5 and 10 pM doses
were ineffective in comparision with the control group’s
apoptotic ratios (17.7 vs 17.5 and 17.9; p: 0.394 and p:
0.485; control group, FA 5 and 10 uM respectively) (Table
3, Figure 2).

Table 2: H-hCG and B-hCG Levels in JAR Cell Cultures
When Topo is Used.

Median (Min-Max) H-hCG miU/ml B—hCG mIU/ml
JAR Control 17.7 (17.5-18.2) JAR Control 70 128
JAR Topo_1 pg/ml 26.4 (26.0-27.1) JAR Topo_1 pg/ml 64 124
JAR Topo_5 pg/ml 29.0 (27.6-31.0) JAR Topo_5 pg/ml 58 120
JAR Topo_10 pg/ml 38.7 (38.0-39.4) JAR Topo_10 pg/ml 57 118
JAR Topo_50 pg/ml 60.5 (58.6-65.0) JAR Topo_50 pg/ml 54 98
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Figure 1: Evaluation of the Effect of Topo in JAR Cell Cultures.

Figure 2: Evaluation of the Effect of Folic Acid in JAR Cell
Cultures
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According to the control group; It was observed that FA ad-
ministration did not statistically affect 3-hCG and hCG lev-
els (Table 4) (p> 0.05).

The median ratios of apoptosis were 26.4, 29.0, 38.7, and
60.5% after application of 1 uM, 5 uM, 10 pM and 50 pM
Topo, respectively; as mentioned above. This time 10 uM
FA was added to those TOPO doses, and after applica-
tion of 10 uM FA combined with 1 uM, 5 uM, 10 uM or 50
UM TOPO, the apoptotic ratios were 33.1%, 33.8%, 44.9%
and 72.4%, respectively. This incremental increase was
statistically significant in comparision when TOPO used
alone (p<0.05) (Table 5, Figure 3). However combination
of TOPO and FA did not affect on B-hCG and H-hCG levels

Table 3: The Rates of Apoptosis Caused by Folic Acid Given
in Increasing Doses in JAR Cell Cultures.

Median (Min-Max)

JAR Control 17.7 (18.2-17.5)
JAR FA_1 pg/ml 16.2 (15.7-16.9)
JAR FA _5 ug/ml 17.5 (16.9-18.2)
JAR FA _10 pg/ml 17.9 (17.6-18.2)

Table 4: H-hCG and B—hCG Levels in JAR Cell Cultures When
Folic Acid is Used

H-hCG miU/ml B-hCG miU/ml
JAR Control 70 128
JAR FA_1 pg/ml 65 123
JAR FA_5 pg/ml 67 125
JAR FA_10 pg/ml 68 124

Table 5: The Apoptosis Rates of Folic Acid and Topotecan
Combination in JAR Cell Line Cultures

Median (Min-Max)

JAR Control 17.7 (17.5-18.2)
JAR Topo_1 pg/ml+ FA_10 pg/ml 33.1 (30.3-35.0)
JAR Topo_5 pg/ml+ FA_10 pg/ml 33.8 (32.5-35.0)
JAR Topo_10 pg/ml+ FA_10 pg/ml 44.9 (42.0-46.1)
JAR Topot_50 pg/ml+ FA_10 pg/ml 72.4 (67.2-81.0)

were between 49-60 IU/mL for H-hCG and 112-123 |U/mL
for B- hCG (p > 0.05) (Table 6).

DISCUSSION

The combination of Topo and FA on JAR, which is a human
choriocarcinoma cell line model, and the measurement of
B-hCG and H-hCG by immunoenzymatic method were per-
formed for the first time in the literature.

Gestational tissue is responsible for the pathogenesis of all
forms of GTH and B-hCG levels are increased in all forms.
The h-HCG level is also increased in choriocarcinoma. Be-
cause of these reasons, the effects of FA and Topo on cell
culture lines were measured by using B-hCG and H-hCG
parameters and ratio of apoptosis.

Topotecan is one of the first topoisomerase | enzyme in-
hibitors to be approved in clinical use. Topoisomerase is
present in all eukaryotic cells. They take part in DNA rep-
lication and repair. Topoisomerase reversibly binds to the
DNA strand and resolves the double stranded DNA (13).
Topo, topoisomerase | enzyme blocker, especially for the
treatment of refractory ovarian cancer and refractory small
cell lung cancer (14). In our study, TOPO was shown to
decrease H-hCG and B-hCG levels while increasing apop-
tosis. There is no study in the literature on Topo-related
choriocarcinoma, in this sense our study is a first.
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Figure 3: Evaluation of the effect of folic acid and topotecan
combination in JAR cell cultures.

Table 6: H-hcg and B-hcg Levels in Jar Cell Cultures of Folic Acid and Topotecan Combination

H-hCG miU/ml B-hCG miU/ml
JAR Control 70 128
JAR Topo_1 pg/ml+ FA _10 pg/ml 60 123
JAR Topo_5 pg/ml+ FA _10 pg/mi 58 119
JAR Topo_10 pg/ml+ FA _10 pg/ml 54 111
JAR Topo_50 pg/ml+ FA _10 pg/ml 49 112
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FA, which is used as a tumor-specific specific drug delivery
agent in the treatment of cancer; connects to the folate re-
ceptor on the surface of tumor cells. This complex is taken
into the cell by endocytosis and works as a cancer drug.
FA, an exogenous antioxidant, plays a role in preventing
damage caused by free radicals by keeping oxidants in me-
tabolism.

Physiologically, the antioxidant system and radicals are in
equilibrium. As a result of the shift of this balance to the free
radicals, the organelles and the lipid and protein structure in
the membrane are disrupted, the intracellular enzymes are
inactivated, DNA damage occurs, the aerobic respiration in
the mitochondria is disrupted, lytic enzymes are activated,
platelet aggregation and the migration of phagocytes into
the tissues increases. This phenomenon, called oxidative
stress, forms the basis for many diseases from hyperten-
sion to osteoporosis and is mainly cancer and atheroscle-
rosis. In recent studies, oxidative stress has been reported
to increase in physiological conditions such as pregnancy.
In our study, while FA did not increase apoptosis alone, it
showed a synergistic effect when used with TOPO and in-
creased the effect of TOPO.

Di Simone et al. (2004) found that homocysteine targeted
human placenta and caused a series of events in tropho-
blasts. Homocysteine causes apoptosis in trophoblastic
cells. FA has been found useful in preventing trophoblastic
damage caused by homocysteine. The same researchers,
in a different study, FA; They found that it reduced DNA
fragmentation and hHcg secretion (15). Aytan et al. report-
ed that maternal FA usage and B-hCG levels were correlat-
ed as well (16).

In our study only FA addition to the cell culture line did not
found to be effective on cancer apoptosis nor 3-hCG and
H-hCG levels.

Although the effects of FA on oxidative stress have been
extensively studied, it is not known whether it has an effect
on GTD. Previously Sel et al. reported that, all Trans retinoic
acid (ATRA) was an effective drug on choriocarcinoma cell
line because of decreasing oxidative stress (17). Since FA
is also has a positive effect on oxidative stress, it could be
used in these kinds of oxidant situations such as GTD. How-
ever, probably we could not find the right dose to be effec-
tive on JAR cell lines, so FA alone in our study did not work.

In a similar study by Erol et al., They found that beta-caro-
tene and PLD could be an option for choriocarcinoma treat-
ment. And in the same study, they suggested that vitamin A
supplementation could prevent the formation of choriocar-
cinoma (18).

Topo is used in lung tumors in the literature, but its effect
on choriocarcinoma is unknown (14). In our study, apop-
totic effects on JAR cell lines were found to be statistically

increased when Topo was used alone. However FA was not
found to be effective on choriocarcinoma cell culture lines
when used alone, in comparision with the control group.
Nonetheless, when FA was kept constant and the dose of
Topo was increased, the apoptotic effect was found to be
further increased statistically in the JAR cell line. According
to this data, it could be postulated that, when FA and TOPO
were combined together, thay had a synergistic affect on
choriocarcinoma. Therefore, TOPO and FA could be used
as a synergistic drug and an option to combat the multi-drug
resistance often encountered in the treatment of choriocar-
cinoma. However, the effects of topotecan, folic acid, and
combinations of these two drugs in vivo systems may differ,
such that they must be tested initially using animal experi-
ments and later in clinical trials.
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Corresponding Author ABSTRACT
Bekir Hakan Bakkal Aim: To compare the quality of life in breast cancer patients, who have undergone breast-conserving
E-mail surgery (BCS) to those having undergone modified radical mastectomy (MRM).

bhbakkal@yahoo.com Material and Methods: Forty-four BCS and 27 MRM patients have been included in this retrospective
study. All patients have completed adjuvant chemotherapies and radiation therapies. MRM patients
who received breast reconstruction surgery afterwards, patients who experienced local or distant organ
relapse, or patients over fifty years old have been excluded. Each patient’s quality of life has been
evaluated using the Short Form 36 (SF-36), 6 months after the completion of their treatment.

Results: Between BCS and MRM groups, no significant difference of age, height, weight and body
mass index was observed. While the BCS group yielded better results from the SF-36 subscales, i.e.
physical functioning, physical role functioning, emotional role functioning, social role functioning, bodily

Received pain, and general health perceptions, the only measures illustrating a significant difference were vitality
05.10.2020 and mental health, in comparison of BCS with MRM group (p= 0.043 and p= 0.023, respectively).
Revision Conclusion: In the treatment of breast cancer, enhancing patients’ quality of life is just as essential as
23.01.2021 improving survivals. Our research demonstrates higher quality of life in BCS patients, highlighting the
Accepted statistical difference of the vitality and mental health subscales of the SF-36, compared with the MRM
29.01.2021 group.
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0z
Amac: Meme koruyucu cerrahi (MKC) ve modifiye radikal mastektomi (MRM) uygulanmis meme
kanserli hastalarin yasam kalitelerinin karsilastiriimasi.

Gerecg ve Yontemler: Kirk dort adet MKC ve 27 adet MRM uygulanmis meme kanserli kadin hasta
bu retrospektif calismaya dahil edilmistir. Tim hastalar adjuvan kemoterapi ve radyoterapilerini
tamamlamistir. MRM sonrasi meme rekonstriiksiyonu yapilanlar, lokal ya da uzak organda tekrarlama
geligenler ve elli yasin Ustinde olanlar calismadan c¢ikariimigtir. Tim tedavilerin tamamlanmasindan 6
ay sonra hastalarin yasam kalitesi Kisa Form 36 (SF-36) ile degerlendirilmisgtir.

Bulgular: MKC ve MRM gruplari arasinda yas, boy, agirlik ve vicut kitle indeksi agisindan anlamli
@ OS] fark yoktu. SF-36 olceklerinden fiziksel fonksiyon, fiziksel rol gli¢ligu, duygusal rol gli¢ligu, sosyal rol
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glclugu, agri ve genel saglik algisi 6lgeklerinde MKC grubunda MRM grubuna oranla daha iyi sonuglar ¢cikmasina ragmen anlamli fark bu-
lunmazken, sadece vitalite ve ruhsal saglik ¢lgeklerinde MKC grubunun degerleri MRM grubunun degerlerinden istatistiksel anlamda daha

iyi bulundu (sirasiyla p= 0.043 ve p= 0.023).

Sonug: Meme kanseri tedavisinde hastalarin yasam kalitesinin artirnimasi sagkalimi uzatmak kadar énemlidir. Calismamizda MKC
hastalarinda daha ytksek yasam kalitesi oldugu gésterilmistir, 6zellikle SF-36 élceklerinden vitalite ve ruhsal saglk, MRM grubuna gére

istatistiki anlamli olacak sekilde daha iyi bulunmustur.

Anahtar Soézciikler: Meme kanseri, Yasam kalitesi, Mastektomi, Meme koruyucu cerrahi

INTRODUCTION

Breast cancer is not only the most frequently occurring type,
but also the second most lethal cancer in women (1). The
diagnosis alone has the ability to increase levels of psycho-
logical stress in patients to as high as 75%, which, in turn,
leads to a decrease in quality of life (2). Consequently, uti-
lizing the post-surgery summative assessment reported by
patients in modern-day clinical research, is of the utmost
importance.

Breast cancer surgery is applied in two ways, one is modi-
fied radical mastectomy (MRM), the other way is breast-con-
serving surgery (BCS). Quality of life of the patients is af-
fected after both methods of surgery. Especially, BCS is the
first choice of surgical treatment, however for a number of
reasons, e.g. if the breast/tumor ratio is not suitable for per-
forming BCS, if diseases like scleroderma disqualifies the
patient for radiation therapy (RT), due to the occurrence of
multicentric mass, if a negative surgical margin cannot be
provided through BCS or due to patient preference, etc.,
performing MRM may be required.

As time goes by, certain progresses and strides in the
field of breast cancer treatment allowed for a longer sur-
vey in patients, for this reason improving their quality of
life has become more important. The “Medical Outcomes
Study (MOS): The Short Form 36” is a survey including 36
questions, which enables researchers to evaluate patients’
quality of life based on physical and psychological aspects
and, as a tool of measurement, its validity has been scien-
tifically proven in our country (3). The SF-36 is being used
to assess quality of life in cancer patients all around the
world. Literature on quality of life in patients of certain age
groups of breast cancer patients is limited. Our study aims
to compare the differences in quality of life of patients with
breast cancer treated with MRM/BCS followed by adjuvant
treatments, chemotherapy (CT) or RT, by bringing the SF-
36 survey into service especially in younger breast cancer
patients.

MATERIAL and METHODS

The study was carried out within our Radiation Oncology
Clinic retrospectively, between June 2016 and November
2018, including patients with breast cancer post-surgery,

who received adequate CT and RT treatments. Among the
patients, whom have accepted to take part in the study, 44
have undergone BCS and 27 have undergone MRM. Exclu-
sion criteria were patients who had breast reconstruction af-
ter MRM, developed local recurrence/distant organ metas-
tases, had ECOG performance status =2 and over 50 years
of age. During the selection process of MRM, factors like
patients’ decision, tumor to breast ratio unsuitable for BCS
or the existence of multicentric tumors were determinant.
Sentinel lymph node biopsy was performed during surgery
to all of the patients in the survey.

All the patients were treated with CT followed by RT after
surgery. MRM patients received 50 Gy in 25 fractions RT to
chest wall whereas BCS patients received 50 Gy in 25 Gy
to the whole breast followed by a 10 Gy boost in 5 fractions
to the tumor bed (Varian IX, Varian Medical Systems, USA).
Supraclavicular and axillary RT (50 Gy in 25 fractions) were
administered if the patient had any involved lymph node.

The quality of life in the 71 patients included in the study,
has been evaluated using the SF-36 roughly 12 months
post-surgery, and at least 2 months after completion of CT
and RT. The forms have been filled out during patients’
routine control sessions and under the supervision of their
physicians. Subsequently, they have been passed on to re-
searchers. The results have been assessed according to
the surgery type, in order to show the differences in quality
of life.

Our research has been approved by the ethics committee
and all participants of the study included have been properly
informed and asked to sign a consent form.

Statistical Analysis

All statistics have been generated using the SPSS 19.0
for Windows (SPSS Inc., Chicago, lllinois, USA) software.
The numeric variables’ suitability for normal distribution has
been analyzed using the Shapiro-Wilk test. The statistics
illustrating the numeric variables are the arithmetic mean
+ standard deviation, results in the verbal form have been
expressed by numeric values and percentages. In terms
of numeric variables, when comparing the two groups, a
Student’s t-test has been conducted — if a parametric test
hypothesis was suggested — to analyze the differences be-
tween two averages. If no hypothesis was suggested, the
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Mann-Whitney U test has been used. Verbally expressed
variables have been analyzed further by using the chi-
square and fisher’s exact chi-square test, accepting the val-
ue of p<0.05.

RESULTS

All 71 participants of the study were female. 44 of them
(62%) have undergone BCS and 27 (38%) MRM. The me-
dian participants’ age was 43 (range, 27-50). The median
age was 44 (range, 31-50) in BCS group, however was 41
(range, 27-49) in MRM group. Stages of patients are sum-
marized in Table 1. Out of 71 patients, 65 (91.5%) were
unemployed, 50 (70.4%) were non-smokers. None of the
patients have practiced alcohol. The difference in height,
age, weight and body mass index between two groups was
not significant (Table 2).

None of the patients had surgical complication after surgery.
Grade 1 complications of radiotherapy were seen in 28
(63.6%) and 16 (59.3%), and chemotherapy in 13 (27.7%)
and 6 (22.2%) of patients of BCS and MRM, respectively.
Twelve (25.5%) and 6 (22.2%) patients experienced grade
>2 toxicities due to RT (p= 0.156), and 6 (13.6%) and 4
(14.8%) patients experienced grade =2 toxicities due to CT
(p= 0.192) in BCS and MRM groups, respectively. During
the survey none of the patients had a symptom or complaint
due to surgery, CT or RT.

Table 1: Stages of the patients

The SF-36 entails questions concerning physical function-
ing, physical role functioning, emotional role functioning, so-
cial role functioning, bodily pain, general health perceptions,
vitality and mental health well-being, which have been ad-
dressed directly to the patients. Even though, with regards
to the entirety of parameters, the BCS group yielded better
results than the MRM group, only two conveyed significant
differences. The following subscales in BCS group have
shown no significant difference compared with MRM group:
physical functioning (67.16 vs 62.59), physical role function-
ing (55.56 vs 47.73), emotional role functioning (46.91 vs
43.18), social role functioning (67.59 vs 67.11), bodily pain
(66.67 vs 65.91) and general health perceptions (69.07 vs
62.84). However, in terms of vitality (63.33 vs 54.89) and
mental health (71.70 vs 63.18), the BCS group’s scores
have been significantly higher than the MRM group’s (p=
0.043 and p= 0.023, respectively) (Table 3).

DISCUSSION

Breast cancer surgery have begun in the 1890s with radical
mastectomy, then evolved to MRM in the 1960s and contin-
ued on, through the advantages provided by radiation ther-
apy, to the BCS after the 1970s (4). As radical mastectomy
has been rendered an outdated surgical technique today,
BCS and MRM are the two prevailing choices of breast can-
cer surgery. Due to conservative surgery being performed
in BCS, shape of breast can be substantially maintained.
Many issues related to surgery type have been evaluated in
literature, including sexual function, quality of life, etc (5,6).

BCS group MBI P P Side effects resulting from extensive surgery may not be
IA 3 (6.8%) 1(3.7%) 0.088 an issue anymore in BCS, whereas with the addition of RT,
1B 1(2.3%) 1(3.7%) 0.682 patients may experience radiation induced side effects.
lIA 19 (43.1%) 10 (37.1%) b3 Destroyed body image, problems occurring due to surgery/
s 16 (36.4%) 12 (44.4%) 0.127 adjuvant treatments, patients’ irritability and fear of death
A 5 (11.4%) 3 (11.1%) 0.896 are all factors affecting quality of life in cancer patients.
BCS: Breast-conserving surgery, MRM: Modified radical During breast cancer treatment it is aimed to improve the
mastectomy survival rates with maintaining the quality of life of patients,
Table 2: Patients’ attributes
BCS group MRM group P
Median age 44 (31-50) 41 (27-49) 0.07
Employment status
employed 4 (9.1%) 2 (7.4%) 1.000
unemployed 40 (90.9%) 25 (92.6%)
Smoking
never 30 (68.2%) 20 (74.1%) 0.795
quit 14 (31.8%) 7 (25.9%)
Median weight 71.5 (50-107) 75 (55-114) 0.500
Median height 165 (153-172) 165 (150-175) 0.419
Median BMI 27.18 (19.72-39.9) 27.55 (20.44-41.02) 0.629

BCS: Breast-conserving surgery, MRM: Modified radical mastectomy, BMI: Body mass index
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Table 3: Comparison of the groups’ average SF-36 scores

Subscale BCS group MRM group P

Physical functioning 67,16 17,23 62,59 + 18,83 0,299
Physical role functioning 55,56 + 35,58 47,73 + 39,92 0,363
Emotional role functioning 46,91 + 28,13 43,18 + 30,99 0,527
Vitality 63,33 + 19,27 54,89 + 19,90 0,043
Mental health 71,70 £ 12,60 63,18 + 18,13 0,023
Social role functioning 67,59 + 19,38 67,11 £28,12 0,881
Bodily pain 66,67 + 21,87 65,91 + 26,01 0,780
General health perceptions 69,07 + 23,45 62,84 + 20,07 0,168

BCS: Breast-conserving surgery, MRM: Modified radical mastectomy

as it is the case with all oncologic approaches. Body mass
index, age, adjuvant RT and CT are all factors, that have
been widely researched as affecting quality of life (6-8). Our
research, however, found no statistically noteworthy differ-
ence of these factors and simply has, as its focal point, the
comparison of what effects have the two different surgery
types on quality of life.

In one of the earliest studies comparing the quality of life
between BCS and MRM published by Ganz et al., found no
significant differences between those two groups, when it
comes to psychological reconciliation and quality of life (9).
The authors have largely attributed this surprising outcome
to RT performed after BCS. Since then, as research on the
matter progressed, several studies have been published,
stating that with presumably evolving surgical and RT tech-
niques playing an important role, BCS patients’ quality of
life is much higher, than the ones who underwent MRM.
Engel et al.’s work underlined BCS’ superiority to MRM,
concerning quality of life in all age groups and concluded
that BCS should be ordered to any patient, regardless of
age (10). A different study, conducted in Germany, found
that the more time passed after the operation, the more ap-
parent became the superior quality of life following BCS, as
opposed to MRM (11). Notwithstanding the aforementioned
research, a Japanese study reports the possibility of BCS
patients, especially in the first few months post-surgery,
suffering from higher levels of mental disturbances, linked
to fear of relapse (12). Our research shows that quality of
life scores in BCS patients are generally higher than MRM
patients’ scores, as similar with the literature, although the
only metrics reflecting significant difference, as previously
mentioned, are vitality and mental health.

A publication from Turkey, Kement et al., also compared the
quality of life in BCS with MRM patients as well, stating that
the values for all SF-36 subscales were higher in BCS pa-
tients, as opposed to MRM ones. However, their research
showed all value differences to be statistically significant,

except for the vitality and social role functioning aspects
(13). Although utilizing a different survey in their research,
Zanapalioglu et al.’s work underlines the argument, that
BCS patients’ quality of life is superior than MRM patients’,
by comparing general well-being, physical symptoms, role
performance, emotional, cognitive and social role function-
ing, symptom control and body image in the aftermath of the
two different surgery types (14).

Even though surveys specific to breast cancer patients like
BR-23 survey are available (15), we used SF-36, which
measures general quality of life in cancer patients. The
most crucial argument to support this decision was the fact
that its validity, as a measuring device, has been proven in
Turkey.

As BCS is applied more often, number of MRM patients was
lower than BCS patients and this was the limitation of our
study.

To summarize, young patients who have undergone BCS
scored higher on the quality of life measures set by the SF-
36 than MRM patients, especially highlighting a significant
difference in the vitality and mental health aspects.

Taking into account the similarities of our work to research
that has already been published, not only in Turkey but all
around the world, the general assumption would be that pa-
tients’ quality of life treated with BCS are much better than
patients treated with MRM.
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ABSTRACT

Aim: It is very important to determine the correct nodules which should be evaluated with thyroid fine-
needle aspiration biopsy (FNAB) and avoid unnecessary operations. In this study, we aimed to analyze
the relationship and the compatibility between thyroid FNAB results with ultrasonographic features and
the role of the pathologist who examines the specimens.

Material and Methods: 458 patients with nodules who underwent FNAB were included in the study.
The relationships between the ultrasonographic features (echogenicity, shape, margin, vascularization
and calcification) and biopsy results and, the factor of the pathologist were evaluated retrospectively.
Since there was no Bethesda VI (malignant) result, analyzes were made among 5 subgroups. FNAB
procedures were considered as, inadequate or nondiagnostic, benign, atypia of undetermined
significance (AUS) or follicular lesion of undetermined significance (FLUS), follicular neoplasia and
suspicion of malignancy.

Results: Solid internal structure, irregular margin, hypoechogenicity, presence of microcalcification,
nodules with taller than wide (AP> T) were found significantly different between the subgroups of
Bethesda classification system (p<0.01, for all features). All suspicious features were found more
common in the malignant suspicious nodules than the benign nodules. 63 of 211 preparations (29.8%),
which were evaluated as Bethesda | and Bethesda lll, were reported by a single pathologist, and
statistically significant differences were found in comparison to the other pathologists (p<0.01).

Conclusion: Ultrasonography features that include malignancy risk correlate with cytopathology results.
The incidence of thyroid nodules is gradually increasing and therefore, it is important to perform biopsies
according to ultrasonographic risk stratification. Moreover, working with a thyroid specialist pathologist
may minimize the indeterminate results.

Keywords: Thyroid nodule, Ultrasound imaging, Aspiration biopsy, Fine-needle

0z
Amag: Tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi ile degerlendiriimesi gereken dogru nodulleri belirlemek ve

gereksiz islemlerden kaginmak cok énemlidir. Bu calismada tiroid ince igne aspirasyon biyopsi sonuglari
ile ultrasonografik dzellikler arasindaki iliskiyi ve patologun rollni incelemeyi amagladik.

Gerec ve Yontemler: Calismaya tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi yapilan 458 hasta dahil edildi.
Ultrasonografik 6zellikler (ekojenite, sekil, vaskularizasyon, sinir ve kalsifikasyon) ve biyopsi sonuglari
ile patolog faktdrl arasindaki iligki retrospektif olarak degerlendirildi. Bethesda VI (malign) sonucu
olmadigi icin 5 alt grup arasinda analizler yapildi. iIAB islemleri patoloji sonuglari agisindan yetersiz,
benign, 6nemi belirsiz atipi/énemi belirsiz follikiler lezyon, folikiiler neoplazi ve malignite sliphesi olarak
degerlendirilmisgtir.

© 2021 Zonguldak Bulent Ecevit University, All rights reserved.
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Bulgular: Diizensiz sinir, hipoekojenite, mikrokalsifikasyon varligi, 6n-arka ¢apin transvers capindan biyik olmasi (AP> T) Bethesda alt
gruplari arasinda istatistiksel olarak farkli bulundu. (ekojenite i¢in p<0.05, digerleri icin p<0.01). Bethesda | ve Bethesda Il olarak deger-
lendirilen 211 preparatin 63’U (% 29.8) ayni patolog tarafindan rapor edilmis ve diger patologlara goére istatistiksel olarak anlaml farklilik

bulunmustur (p<0.01).

Sonug: Ultrasonografik olarak malignite riski iceren dzellikler sitopatoloji sonuglari ile korelasyon géstermektedir. Tiroid nodllerinin gorilme
sikligi giderek artmaktadir, bu nedenle ultrasonografik risk siniflandirmasina gére biyopsi yapilmasi 6nemlidir. Ayrica tiroid spesifik patolog

ile calismak indetermine sonuglari en aza indirebilir.

Anahtar Sézciikler: Tiroid nodiilii, Ultrasonografi, Aspirasyon biyopsisi, ince igne

INTRODUCTION

Although most thyroid nodules show benign features, thy-
roid gland carcinomas are the most common malignancies
in the endocrine system. According to the United States
cancer database system (SEER), the incidence of papillary
thyroid carcinoma was 4.8 per 100000 in 1975 and 14.9
per 100000 in 2012. Early diagnosis is important because
thyroid malignancies mostly have a slow progression, and
survival rates are high with appropriate treatment. For this
reason, all nodules should be examined for ultrasonograph-
ic features and evaluated histopathologically in the case
of suspected ultrasonography (US) findings. None of the
ultrasonographic features predicts or excludes malignan-
cy by 100% percent. However, the presence of 2 or more
suspicious sonographic findings increases the risk of ma-
lignancy (1). The most convenient and reliable method that
can reveal the histopathological feature of the nodule is thy-
roid fine-needle aspiration biopsy (FNAB). Performance of
biopsy by an experienced clinician with US guidance and
evaluation of samples by an experienced cytopathologist
increase the diagnostic value. Retrospective studies have
shown that, in comparison to palpation, both the false nega-
tivity and the non-diagnostic rates are much lower in FNAB
performed with US guidance (2).

In this study, we aimed to retrospectively analyze the rela-
tionship and the compatibility between thyroid FNAB results
and ultrasonographic features with the recommendation of
the guidelines and the relationship between cytological re-
sults and role of pathologists in a single center.

MATERIALS and METHODS

Four hundred and fifty-eight patients who underwent FNAB
on their thyroid nodules between June 2015 and October
2017 at the Endocrinology Clinic of Samsun Research and
Training Hospital were included in the study. This study was
conducted in accordance with the declaration of Helsinki,
and the protocol for this retrospective analysis was ap-
proved by the Local Ethics Committee (Ondokuz Mayis Uni-
versity, Clinical Research Ethics Committee, 09.07.2020,
2020/462 decision number). The data of the patients were
evaluated retrospectively. In all patients, nodule evaluation

was performed with the high-resolution probe (13-5 MHz,
linear) of the same ultrasonography device (Siemens An-
tares). Based on ultrasonography; solid internal structures,
irregular borders, hypoechogenicity, presence of microcal-
cification and nodules with taller than wide (AP>T) were ac-
cepted as suspicious features (3).

Three dimensions were measured, and the largest diameter
in milimeters was taken into consideration. The echogenic-
ity of the nodules were compared to the surrounding thy-
roid parenchyma and classified as isoechoic, hypoechoic,
hyperechoic and mixed. Mixed echoic nodules were eval-
uated based on their internal solid components. The echo-
genicity of the solid portion was categorized as hyperechoic
(for nodules showing hyperechogenicity compared to the
normal thyroid), isoechoic (for nodules showing isoechoge-
nicity compared to the normal thyroid), or hypoechoic (for
nodules showing hypoechogenicity compared to the normal
thyroid). The composition of the nodules was classified as
solid, cystic, predominantly solid (<50% cystic components),
predominantly cystic lesions (<50% solid components), or
spongiform. The margin was classified as regular or irreg-
ular, while calcification was classified as microcalcification,
macrocalcification or no calcification. Vascularization was
classified as absent vascularity (type 1), perinodular vascu-
larity greater than intranodular vascularity (type 2) or intra-
nodular vascularity greater than peripheral vascularity (type
3). The feature of AP>T was indicated as present or absent.

Fine-needle aspiration biopsies were performed by applying
vacuum with a 22-gauge needle. Air-dried specimens were
taken for cytopathological examination. The specimens
were randomly examined by 7 different pathologists (1st
Pathologist, 2nd Pathologist, 3rd Pathologist, 4th Patholo-
gist, 5th Pathologist, 6th Pathologist, 7th Pathologist) ac-
cording to their working schedule. The results were reported
in six different categories according to the Bethesda classifi-
cation system (4). Bethesda I: nondiagnostic or inadequate,
Bethesda IlI: benign, Bethesda llI: atypia of undetermined
significance (AUS) or follicular lesion of undetermined sig-
nificance (FLUS), Bethesda IV: follicular neoplasm or sus-
picious for follicular neoplasm, Bethesda V: suspicious for
malignancy, Bethesda VI: malignant.
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Statistical Analysis

The Number Cruncher Statistical System (NCSS) 2007
(Kaysville, Utah, USA) program was used for statistical
analysis. While evaluating the data of the study, descrip-
tive statistical methods (Mean, Standard Deviation, Medi-
an, Frequency, Rate, Minimum, Maximum) were used, and
the distribution of the data was evaluated with Shapiro-Wilk
Test. Kruskal-Wallis Test was used for comparison of three
or more groups that did not show normal distribution of the
quantitative data, ANOVA was used for comparison of three
or more groups with normal distribution, and post hoc tests
were performed to determine the difference. The qualitative
data were analyzed with Chi-squared test. Qualitative data
were analyzed with the Chi-square test. Fisher-Exact anal-
ysis was used for two groups and Monte-Carlo analysis for
multiple groups. Significance was evaluated at p <0.01 and
p <0.05 levels.

RESULTS

A total of 458 people, 396 women (86.5%) and 62 men
(13.5%), were included in the study. The mean age of the
patients was 52.07 + 12.3 years. The mean nodule size was
19.48 +7.46 mm. 225 (49.1%) nodules were located on the
right lobe, 211 (46.1%) were located on the left lobe, and
22 (4.8%) were located on the isthmus. 202 nodules were
isoechoic (44.1%), 129 nodules were hypoechoic (28.2%),
4 nodules were hyperechoic (0.9%), and 123 nodules were
mixed (26.8%). 321 nodules were solid (70.1%), 13 nodules
were cystic (2.8%), 118 nodules were mixed (predominant-
ly cystic and predominantly solid) (25.8%), and 6 nodules
were detected in a spongiform (1.3%) structure. 442 nod-
ules had regular margins (96.5%), and 16 nodules had irreg-
ular margins (3.5%). There were microcalcifications (5%) in
23 nodules and macrocalcifications (4.4%) in 20 nodules.
Calcification was not observed in 415 nodules (90.6%). 164
(35.8%) had Type 1, 290 (63.3%) had Type 2 and 4 (0.9%)
had Type 3 vascularization patterns. The results are shown
in Table 1.

When the FNAB procedures were evaluated in terms of
the pathology results, 80 (17.5%) were inadequate, 189
(41.3%) were benign, 131 (28.6%) were AUS/FLUS, 42
(9.2%) were follicular neoplasia, and 16 (3.5%) were found
to be suspected of malignancy.

Since there was no Bethesda VI (malignant) result in the
FNAB results, analyses were conducted among 5 sub-
groups. There was no statistically significant difference
between the groups in terms of age and sex (p = 0.136,
p = 0.145). There was no statistically significant difference
between the groups in terms of the nodule sizes and local-
izations (p=0.072, p= 0.085). While irregular margins were
detected by ultrasonography in 10 of 58 nodules with AUS/
FLUS and suspected malignancy, none of the benign nod-

ules had irregular margins (p <0.001). 75% of the nodules
were hypoechoic in the group with suspected malignancy,
and 19% were hypoechoic in the benign group (p = 0.001;
p <0.01). When the Bethesda subgroups were compared in
terms of nodule calcification, a statistically significant differ-
ence was found between the groups (p <0.01). Microcalcifi-
cation was detected by 43.8% in the group with suspected
malignancy and by 1.6% in the benign group. While none
of the benign nodules had AP> T, 12.5% AP> T was found
in the malignancy-suspected group (p = 0.001; p <0.01). In
terms of vascularization, 75% Type 2 and 12.5% Type 3
vascularization results were found in the nodules with sus-
picion of malignancy, while none of the benign nodules had
Type 3 vascularization. The results are shown in Table 2.

A statistically significant difference was found in terms of
the results and the pathologists. Bethesda | and Bethesda
Il that required repeated biopsy were evaluated in terms of
the pathologists who examined the results. 32 (40%) of 80
preparations were reported as Bethesda | by the 1st Pathol-
ogist, 13 (16.3%) were reported by the 2nd Pathologist, 11
(13.8%) were reported by the 3rd Pathologist, 13 (16.3%)
were reported by the 4th Pathologist, 1 (1.3%) was reported
by the 5th Pathologist, 8 (10%) were reported by the 6th

Table 1. Characteristics of the patients and thyroid nodules

Characteristics Results
Age
Mean=SD 52.07+12.30
Min-Max (Median) 17-88 (53.0)
Nodule Size
Mean=SD 19.48+7.46
Min-Max (Median) 1-45 (18.0)
Cases [n (%)]
Female 396 (86.5)
Gender
Male 62 (13.5)
Isoechoic 201 (44)
. Hypoechoic 129 (28.1)
Echogenicity -
Hyperechoic 4(0.9)
Mixed 124 (27)
. Regular 442 (96.5)
Margin
Irregular 16 (3.5)
Micro 23 (5)
Calcification Macro 20 (4.4)
No calcification 415 (90.6)
Type 1 164 (35.8)
Vascularization Type 2 290 (63.3)
Type 3 4(0.9)
Present 4 (0.9)
AP>T
Absent 454 (99.1)
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Pathologist and, 2 (2.5%) were reported by the 7th Patholo-
gist. Among the 131 preparations reported as Bethesda llI,
31 (23.7%) were reported by the 1st Pathologist, 11 (8.4%)
were reported by the 2nd Pathologist, 15 (11.5%) were re-
ported by the 3rd Pathologist, 18 (13.7%) were reported by
the 4th Pathologist, 15 (11.5%) were reported by the 5th Pa-
thologist, 31 (23.7%) were reported by the 6th Pathologist,
and 10 (7.6%) were reported by the 7th Pathologist. The
results are shown in Table 3.

DISCUSSION

In this study, when the high-risk features of US and cyto-
pathology results were compared, a statistically significant
relationship was found between hypoechogenicity, irregular
margin, microcalcification, and AP> T and malignancy in ac-
cordance with the literature. Additionally, a statistically sig-

nificant relationship was found between the reports which
required repeated biopsy (Bethesda | and Bethesda Ill) and
the pathologists who examined the preparations.

Fine-needle aspiration biopsy is the most reliable and inex-
pensive method to evaluate thyroid nodules. In ultrasonog-
raphy, hypoechogenicity, intranodular vascularization, ir-
regular margin, microcalcification and AP>T are risk factors
for malignancy. The solid component is the most sensitive
sonographic finding for malignancy. However, its specifici-
ty is 52-56% (5). The risk of malignancy increases with a
decrease in echogenicity. The marked hypoechoic nodule
has 92% specificity and 26-41% sensitivity for malignancy
(6,7). In our study, while 75% of the nodules with suspected
malignancy were hypoechoic, this rate was found to be 19%
in the benign nodules.

Table 2: Comparison of Bethesda system subgroups in terms of nodule ultrasonographic characteristics

Results n (%) P
Bethesdal | Bethesdal ll Bethesda lll Bethesda IV Bethesda V
Gender Female 63 (15.9) 164 (41.4) 117 (29.5) 39 (9.8) 13 (3.3) 0.145
Male 17 (27.4) 25 (40.3) 14 (2.,6) 3 (4.8) 3(4.8)
iso 23 (1.4) 109 (54.2) 49 (24.4) 17 (8.5) 3(1.5)
Hypo 32 (24.8 36 (27.9 37 (28.7 12 (9.3 12 (9.3
Echogenicity P ( ) ( ) ( ) ®.3) ©.3) 0.042*
Hyper 3 (75) 1 (25) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Mixed 22 (17.7) 43 (34.7) 45 (36.3) 13 (10.5) 1(0.8)
. Regular 78 (17.6) 189 (42.8) 127 (28.7) 39 (8.8) 9(2)
Margin 0.001**
Irregular 2 (12.5) 0 (0) 4(25) 3(18.8) 7 (43.8)
Micro 3(13 3(13 6 (26.1 4(17.4 7 (30.4
Calcification (13) (13) ( ) ( ) ( ) 0.001**
Macro 7 (35) 11 (55) 2(10) 0 (0) 0 (0)
Type-1 36 (22) 87 (53) 33 (20.1) 6 (3.7) 2(1.2)
Vascularization Type-2 43 (14.8) 102 (35.2) 97 (33.4) 36 (12.4) 12 (4.1) 0.001**
Type-3 1 (25) 0 (0) 1(25) 0 (0) 2 (50)
Present 1(25 0(0 1(25 0(0 2 (50
APSTR (25) (0) (25) (0) (50) 0.001**
Absent 79 (17.4) 189 (41.6) 130 (28.6) 42 (9.3) 14 (3.1)

Chi-Square Test  **p<0.01, * p<0.05

Table 3: Comparison of cytology results in terms of pathologists who evaluate the specimens

Results n (%) p
1st 2nd 3rd 4th 5th 6th 7th
Pathologist Pathologist Pathologist Pathologist Pathologist Pathologist Pathologist
Bethesda | 32 (40) 13 (16.3) 11 (13.8) 13 (16.3) 1(1.3) 8 (10) 2 (2.5)
Bethesda Il 3(1.6) 35 (18.5) 27 (14.3) 2(1.1) 54 (28.6) 12 (6.3) 56 (29.6)  0.001
Bethesda lll 31 (23.7) 11 (8.4) 15 (11.5) 18 (13.7) 15 (11.5) 31(23.7) 10 (7.6)
Bethesda IV 0 (0) 2 (4.8) 2 (4,8) 9 (21.4) 5(11.9) 14 (33.3) 10 (23.8)
Bethesda V 0 (0) 6 (37.5) 3(18,8) 0 (0) 2(12,5) 2(12.5) 3(18.8)
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In comparison to a non-calcified solid nodule, the risk of
cancer is 3 times higher in the presence of microcalcifica-
tion. In predicting malignancy, microcalcification’s specificity
is 93%, its positive predictive value is 70%, but its sensitivity
is 36% (8). Macrocalcification is less specific for malignancy
and is often observed in benign multiple nodules. However,
its presence in a solitary nodule may be a finding in favor
of malignancy by 75%. In our study, microcalcification was
detected in 43.8% of the nodules with suspected malignan-
cy and 1.6% of the nodules with benign results. While 5.8%
of the nodules with benign results had macrocalcification,
none of the patients with suspected malignancy had macro-
calcification. Although the margin interpretations of nodules
show subjective differences, the specificity of an irregular
margin in predicting malignancy is 83-91.8%, and its sensi-
tivity is 48.3-55% (6,7). The results in this study were also
compatible with the literature. While nodules that have a
dominantly peripheral vascularization are benign, nodules
showing a chaotic intranodular blooding pattern have a po-
tential to become malignant. The specificity of internal hy-
pervascularization in predicting malignancy is 81%, and its
sensitivity is 74% (1). In our study, 75% Type 2 and 12.5%
Type 3 vascularization patterns were found in the nodules
with suspicion of malignancy, while none of the benign nod-
ules had Type 3 vascularization.

Although fine-needle aspiration biopsy is an important tech-
nigue in evaluation of nodules, the adequacy of the spec-
imen, sampling technique, the experience and skill of the
pathologist may cause differences in evaluations. In the cy-
tology of thyroid lesions, diagnostic variations and disagree-
ments between pathologists are encountered, especially for
the diagnosis of follicular lesions and follicular neoplasms.
In a study in which preparations diagnosed as follicular le-
sions were examined by 4 different pathologists, a moder-
ate to significant evaluation difference was detected among
the pathologists (9). Seok et al. found that, with examination
of thyroid FNAB by thyroid speialistc cytopathologists, more
accurate results could be obtained in a shorter time (10).
In another study, it was found that, if the preparations that
were reported as AUS / FLUS were reevaluated with the
joint examination of at least five pathologists, there was an
optimal level of inter-observer consistency, less indetermi-
nation and excellent cytohistological compatibility (11). In
a review, it was shown that, if thyroid FNAB samples were
evaluated by a second cytopathologist, the diagnostic ac-
curacy increased, and clinical management was potentially
changed (12). It has also been described as an important
diagnostic method for precise recognition and improved ac-
curacy for biopsies, which were originally defined as “uncer-
tain”. In our study, 63 of 211 preparations (29.8%), which
were evaluated as insufficient and indeterminate, were re-
ported by a single pathologist, and statistically significant
differences were found in comparison to the other pathol-
ogists.

There were some strengths and limitations of our study. All
thyroid US and FNAB procedures were performed by the
same clinician. It eliminated clinician- related differences.
Furthermore, all FNAB procedures were performed with US
guidance. Although we aimed to compare the diagnostic
accuracy of different pathologists, histopathological diagno-
sis could not be used as the reference method because of
missing data of operation materials. This was because most
of the operations were performed out of our hospital. Since
it was a retrospective study, the same specimens could not
be evaluated by each pathologist. Additionally, the number
of the samples evaluated by each pathologist was small.

In conclusion, the incidence of thyroid nodules is gradually
increasing, and therefore, it is important to perform biopsies
based on ultrasonographic risk stratification. Working with
specific cytopathologists who will be able to evaluate thyroid
biopsies will be an appropriate strategy to prevent unneces-
sary repeated biopsies and operations.
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Muhammet Yusuf Tepebasi Aim: The tumor suppressor genes BRCA1 and BRCA2 are used for screening and diagnosis of breast
and/or ovarian cancers. BRCA1 / BRCA2 genes are associated with 20-25% of these diseases. The
spectrum and prevalence of BRCA1 and BRCA2 gene mutations are different in each population.
Determining the prevalence of pathogenic mutations in susceptibility genes and identifying new
mutations are important for developing national health policies. In this retrospective study, mutations
in the BRCA1 / 2 genes of patients who applied to Suleyman Demirel University Faculty of Medicine
Medical Genetics Clinic between 2018-2020 with the suspicion of breast / or ovarian cancer in the
Isparta region were investigated.

Material and Methods: In our study, BRCA1 and BRCA2 gene mutation analyzes were performed by
Next Generation Sequencing (NGS) method in 76 patients who applied to the Medical Genetics Clinic
with the indication of breast cancer, breast mass, family history, and ovarian cancer.
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Amag: Tumor baskilayici genler BRCA1 ve BRCA2, meme ve / veya over kanserlerinde tarama ve
teshis icin kullaniimaktadir. BRCA1 / BRCA2 genleri bu hastaliklarin % 20-25'i ile iligkilidir. BRCA1
ve BRCA2 gen mutasyonlarinin spektrumu ve prevalansi her popllasyonda farklidir. Duyarlilik
genlerindeki patojenik mutasyonlarin prevalansini belirlemek ve yeni mutasyonlari tanimlamak ulusal
saglik politikalari gelistirmek icin 6nemlidir. Bu retrospektif calismada, Isparta bélgesinde meme / veya
@ O over kanser siiphesi ile 2018-2020 yillari arasinda Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi
Genetik Klinigi'ne bagvuran hastalarin BRCA1/2 genlerindeki mutasyonlar aragtiriimistir.
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BRCA1 and BRCA2 Gene Mutations in Breast and/or Ovarian Cancer

Gerec¢ ve Yontemler: Calismamizda meme kanseri, memede kitle, aile dyklsu ve over kanseri endikasyonu ile Tibbi Genetik Klinigine
basvuran 76 hastanin Yeni Nesil Dizileme (NGS) y6ntemi ile BRCA1 ve BRCA2 gen mutasyon analizleri yapiimistir.

Bulgular: Verileri degerlendirmelerimiz sonucunda, BRCA1 geninde 4 patojenik, 1 muhtemel patojenik, 5 dnemi bilinmeyen varyant (VUS)
ve 11 benign varyant tespit edildi. Ayrica BRCA2 geninde 3 patojenik, 3 VUS, 11 benign ve 1 yeni varyant tespit edildi.

Sonug: Galismamizin sonucunda elde ettigimiz verilerin BRCA1 ve BRCA2 gen mutasyonlarinin prevalansinin belirlenmesine ve meme ve

/ veya over kanserinin saptanmasina katkida bulunacagina inaniyoruz.

Anahtar Sozciikler: BRCA1 ve BRCA2 gen, Meme ve/veya over kanseri, Yeni nesil dizileme

INTRODUCTION

Breast cancer is the most common cancer type seen in
women all over the world and in our country (1). The prev-
alence of breast cancer in women in the world is 43.1 /
100,000 and it is 7.32 / 100,000 in Turkish women (2, 3).
Ovarian cancer is the second most common gynecological
cancer and is known as the deadliest gynecological cancer
(4). According to the Turkey Statistical Institute data from
2009, the incidence of ovarian cancer in women in Turkey
was reported to be 3.9% (5). The number of people who get
both types of cancer and die is increasing every year.

Some factors such as age, gender, diet, reproductive his-
tory, hormone use, exposure to radiation, obesity, lack of
breastfeeding, family history of breast cancer, and genet-
ic predisposition have been found to increase the risk of
breast cancer (6, 7). It has been demonstrated that the
rate of genetic predisposition in breast and ovarian can-
cers is seen in a few generations in 15-20% of all cases
(5). BRCA1 gene 17q12-21 and BRCA2 gene are located
on chromosome regions 13g12-13, and germline muta-
tions in these genes increase susceptibility to breast and/or
ovarian cancer (8, 9). The germline mutations that occur in
BRCA1 and BRCA2 tumor suppressor genes are inherited
autosomal dominantly and are linked to hereditary breast
and ovarian cancer (HBOC) (10). Detecting mutations in
BRCA1 and BRCA2 tumor suppressor genes has become
faster and easier thanks to the new generation sequencing
technology. As a result of the studies conducted to date,
2987 germline pathogenic or possible pathogenic variants
in the BRCA1 gene and 3407 pathogenic or possible patho-
genic variants in the BRCA2 gene were specified in the CI-
invar database. In addition to the recognized pathogenic or
likely pathogenic variants, a large number of variants are
classified as unknown significance (VUS). The rate of VUS
variants is influenced by regional differences and the knowl-
edge of common polymorphisms in a national population
database. In addition, since the genome database of the
Turkish population has not been completed yet, it could not
be used in our study. The presence of inherited BRCA1 and
BRCA2 gene mutations varies widely between populations.
Investigations have shown that such dominant mutations in
these genes are the 5382insC and the 185delAG in BRCA1
and the 6174delT in BRCA2 whereas the 5382insC in exon

20 of BRCAT1 is one of the most common mutations in Cen-
tral and Eastern Europeans (2, 11, 12). This exon also con-
tains the 5331G>A BRCA1 mutation recently shown to be a
founder mutation in Greek Europeans (13). The 185delAG
was also observed in non-Ashkenazi Jews and non-Jewish
individuals from several ethnic backgrounds (14-17).

As a result of the studies you have done above, it has been
determined that BRCA gene mutations show ethnic and re-
gional differences. Therefore, studies are needed to better
understand the mutations that occur in BRCA1 and BRCA2
genes and to predict cancer risk in Turkish population.

MATERIAL and METHODS

Sample Collection

5 ml peripheral blood EDTA tubes were included in the
study to detect BRCA1 and BRCA2 whole gene mutations
from individuals who were diagnosed with breast and/or
ovarian cancer, had a breast mass or family history, and
were referred to the Medical Genetics outpatient clinic. DNA
isolation was performed without waiting for the samples.

DNA Isolation

DNA isolation was done from patients’ peripheral blood
samples. Spin column-based extraction was performed
on a MagPurix apparatus containing the MagPurix® Blood
DNA Extraction Kit 200 (Zinexts Life Science Corp., Tai-
wan) following the manufacturer’s instructions. After DNA
extraction in all samples was stored at -20 ° C. Before the
analysis, the DNA concentration was determined by Qubit
fluorometer.

Next-Generation Sequencing (NGS)

Targeted (target regions in BRCA1 and BRCA2 genes) On-
comine BRCA1 and BRCAZ2 panels containing 167 base
pairs (bp) were used in 3 primer pools for NGS analysis
(Life Technologies, USA).

Multiplex PCR was performed using 50-100 ng genomic
DNA with a premixed primer pool and Oncomine HiFi Mas-
ter mix. PCR conditions, according to the manufacturer’s
protocol; 2 minutes. 99 ° C, 15sec 99 ° C, 4 min 60 ° C (19
cycles) and a maximum of 16 hours at 10 ° C in the final.
The PCR amplicons were treated with 2 IL FuPa reagent
for 10 minutes, then treated with 60 ° C for 10 minutes at
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50 ° C, 55 ° C for 10 minutes, and then for 20 minutes. The
amplicons were designed for 30 minutes at 22 minutes and
then at 72 ° C for 20 minutes.

The primary sequences were then partially cleaved, adapt-
ers, and barcodes were ligated as described in the Ampl-
icon Lara lon AmpliSeq library preparation protocol. Each
library is marked with a unique adapter provided in lon
Xpress Barcode Adapters 1 to 16 Kit (Life Technologies).
Purified libraries were measured using the AMPure ™ XP
Reagent kit, diluted to approximately 100 pmol /L, and com-
bined in an equimolar ratio. The enriched preparations used
freshly prepared library stock dilutions on the same day for
the preparation of template-positive ion sphere particles.
The automated protocols were performed according to the
version of the manual and using the 200-bp chemical kits
for the lon OneTouch 2 System and the lon OneTouch ES
Instrument (Carlsbad/USA).

Data Analysis

The sequence data were evaluated using the standard lon
Torrent SuiteTM Software running on the Torrent Server.
The raw signal data were analyzed using Torrent SuiteTM
version 5.10. The analysis included a reference to the hu-
man genome 19 (h19), removal of PCR duplications, control
of mapping quality, adapter trimming, evaluation of quality
score, coverage analysis, and variant nomenclature. Cover-
age analysis and variant nomenclature were evaluated us-
ing Torrent Variant Caller plugin software on Torrent Serv-
er. Following data analysis, annotation of single nucleotide
variants, insertion, deletion, and junction changes was per-
formed by the lon ReporterTM Server System, which iden-
tifies unnamed mutations. The sequence data were visually
confirmed with the Integrative Genomics Viewer (IGV) and
any sequence alignment or variant naming error artifact was
discarded. Non-anonymous mutations were disclosed using
ClinVar and VarSome (18).

RESULTS

Between 2018-2020, the data of individuals who were diag-
nosed with breast and/or ovarian cancer, breast mass, or
family history, who applied to the Medical Genetics Clinic
of Stleyman Demirel University Faculty of Medicine, were
evaluated. The results of 76 patients with mutations in the
BRCA1 and BRCA 2 genes were included in the study and
were evaluated.

The clinical and demographic characteristics of 76 pa-
tients screened for BRCA1 and BRCA2 gene mutations are
shown in table 1. According to the clinical characteristics
of the patients, breast cancer, breast mass, family history
of cancer, and ovarian cancer were determined (Table 1).

As a result of our assessment, BRCA1 gene mutation data
analysis revealed 4 pathogenic, 1 likely pathogenic, 5 un-

certain variant (VUS), and 11 benign variants (Table 2). Be-
sides, as a result of BRCA2 gene mutation data analysis, 3
pathogenic, 3 uncertain variants (VUS), 11 benign variants,
and 1 Novel variant (Table 3).

We evaluated BRCA1 and BRCA2 mutation analysis re-
sults in terms of breast cancer, breast mass, family history,
and ovarian cancer. According to the results obtained in the
BRCA1 gene; breast cancer patients; 2 likely pathogenic
and 1 VUS, 2 pathogenic, breast mass; 1 VUS, family his-
tory; 2 likely pathogenic, 4 VUS 1 pathogenic, ovarian can-
cer; 1 VUS. Also, according to the results obtained in the
BRCAZ2 gene; breast cancer patients; 2 likely pathogenic, 1
VUS and 3 pathogenic and 1 Novel variant, breast mass; 1
VUS, ovarian cancer; 1 VUS (Table 4).

DISCUSSION

Our aim in this study was to determine the distribution of
mutations in BRCA1 and BRCA2 genes and contribute to
the prediction of cancer in the Turkish population. Also, the
patients were grouped according to breast mass, family his-
tory, and ovarian cancer indications, and the distribution of
BRCA1 and BRCA2 gene mutations were determined.

A wide range of variation has been reported for BRCA1
and BRCA2 gene mutations in different populations. As a
result of the studies, it was determined that the most com-
mon BRCA1 gene mutation in all societies was 5382insC
(c.5266dupC) (19). It has been determined that this muta-
tion is seen especially in Ashkenazi Jewish and Russian
populations (20). It is also common in European countries,
but it has been reported that it is rare in Asia and America
(21). Also, c.185delAG in the BRCA1 gene is common in the
Ashkenazi Jewish, Asia, American, Africa, and European
populations. ¢.6174delT in the BRCA2 gene is common in
the Ashkenazi Jewish. BRCA1:c.5266dupC has also been
found to be one of the most common mutations in many
countries (2). BRCA1: ¢.2800C>T and BRCA2: ¢.5969de-
IA are the second most common mutations. We could not
detect any of these mutations in our study. In Spain, the
¢.5123C> A mutation in the BRCA1 gene is reported as a
common mutation (22). In our study, we detected this muta-
tion in a Turkish population (Table 2).

Table 1: Demographic characteristics of patients with muta-
tions detected according to their indications

Indication Patient Number (%) Age (Mean+SD)

Breast cancer 42 (55.3) 47.2+12.6
Mass in the breast 14 (18.4) 39.9+15.2
Family history 14 (18.4) 44.6+14.9
Over cancer 6(7.9) 46.6+15.6
Total 76 (100) 45.4+13.8
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Table 2: Mutations in the BRCA1 gene in patients

Gene Coding Predicted effect RS number Type ClinVar
1 BRCA1 ¢.3113A>G p.Glu1038Gly rs16941 SNV Benign
2 BRCA1 c.3548A>G p.Lys1183Arg rs16942 SNV Benign
3 BRCA1 c.2612C>T p.Pro871Leu rs799917 SNV Benign
4 BRCA1 c.4900A>G p.Ser1634Gly rs1799966 SNV Benign
5 BRCA1 c.2077G>A p.Asp693Asn rs4986850 SNV Benign
6 BRCA1 c.1067A>G p.GIn356Arg rs1799950 SNV Benign
7 BRCA1 c.4837A>G p.Ser1613Gly rs1799966 SNV Benign
8 BRCA1 c.4946T>C p.Met1649Thr rs4986854 SNV Benign
9 BRCA1 c.3119G>A p.Ser1040Asn rs4986852 SNV Benign
10 BRCA1 €.1865C>T p.Ala622Val rs56039126 SNV Benign
11 BRCA1 c.4883T>C p.Met1628Thr rs4986854 SNV Benign
12 BRCA1 c.4417T>C p.Ser1473Pro rs398122686 SNV VUS
13 BRCA1 c.4039A>G p.Arg1347Gly rs28897689 SNV Likely pathogenic
14 BRCA1 C.2959A>T p.Lys987Ter rs878854941 SNV Pathogenic
15 BRCA1 €.2685_2686delAA p.Pro897fs rs80357636 FS Pathogenic
16 BRCA1 C.391AST p.Arg131Ter rs80357207 SNV Pathogenic
17 BRCA1 €.3955G>A p.Gly1319Ser rs431825403 SNV VUS
18 BRCA1 c.4366A>G p.T1456A rs786201835 SNV VUS
19 BRCA1 c.3784T>C p.S1262P rs1011096937 SNV VUSs
20 BRCA1 c.1747A>G p.K583E rs80356928 SNV VUS
21 BRCA1 c.5123C>A p.A1708E rs28897696 SNV Pathogenic

fs: Frameshift, SNV: Single-nucleotide variant, DEL: Deletion, RS Number: Mutation type according to the Human Genome Variant Society
(HGVS) nomenclature, VUS: Uncertain variant

Table 3: Mutations in the BRCA2 gene in patients

Gene Coding Predicted effect RS number Type ClinVar
1 BRCA2 c.1114A>C p.Asn372His rs144848 SNV Benign
2 BRCA2 c.2971A>G p.Asn991Asp rs1799944 SNV Benign
3 BRCA2 c.5744C>T p.Thr1915Met rs4987117 SNV Benign
4 BRCA2 c.125A>G p.Tyr42Cys rs4987046 SNV Benign
5 BRCA2 C.9976A>T p.Lys3326Te rs11571833 SNV Benign
6 BRCA2 ¢.5312G>A p.Gly1771Asp rs80358755 SNV Benign
7 BRCA2 ¢.5590G>A p.Asp1864Asn rs587781536 SNV VUS
8 BRCA2 c.2951A>G p.Glu9s4Gly rs767964776 SNV vus
9 BRCA2 Cc.6172T>A p.Phe2058lle rs80358857 SNV VUS
10 BRCA2 €.10234A>G p.lle3412Val rs1801426 SNV Benign
11 BRCA2 c.865A>C p.Asn289His rs766173 SNV Benign
12 BRCA2 ¢.1054T>C p.Tyr352His rs542343726 SNV Benign
13 BRCA2 C.7544C>T p.Thr2515lle rs28897744 SNV Benign
14 BRCA2 €.9018C>G p.Tyr3006Ter rs80359154 SNV Pathogenic
15 BRCA2 c.8395delA p.Arg2799fs rs80359709 fs Pathogenic
16 BRCA2 €.4258G>T p.Asp1420Tyr rs28897727 SNV Benign
17 BRCA2 ¢.3751_3752dupA p.Thr1251fs rs397507683 fs Pathogenic
18 BRCA2 ¢.3719_3720delTG p.L1240X - DEL Novel varyant

fs: Frameshift, SNV: Single-nucleotide variant, DEL: Deletion, RS Number: Mutation type according to the Human Genome Variant Society
(HGVS) nomenclature, VUS: Uncertain variant
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Table 4: Likely pathogenic, VUS (Variant of uncertain significance) and pathogenic variants in BRCA1 and BRCA2 genes in patients
with breast cancer, mass in the breast, family history, and over cancer

Chacl:'la:::::ilstic Gene Likely pathogenic vuUs Pathogenic Novel Varyant
c.4039A>G
p.Arg1347Gly C.2959A>T p.Lys987Ter
BRCA1 (rs28897689) C.4417T>C p.Ser1473Pro (rs878854941) i
c.3955G>A (rs398122686) ¢.391A>T p.Arg131Ter
p.Gly1319Ser (rs80357207)
(rs431825403)
Breast cancer
c.865A>C €.8395delA p.Arg2799fs
p.Asn289His (rs80359709)
BRCA2 (rs766173) ;S?gg::;n €.9018C>G p.Tyr3006Ter  ¢.3719_3720delTG
.2951A>G 2'558‘)77 51536) (rs80359154) 0.L1240X
p.Glu984Gly €.3751_3752dupA
(rs767964776 p.Thr1251fs (rs397507683)
€.4417T>C p.Ser1473Pro
Mass in breast oo - LRt e )
€.6172T>A p.Phe2058lle
BRCA2 ’ (rs80358857)
C.4417T>C p.Ser1473Pro
€.3955G>A (rs398122686)
p.G1319S €.4366A>G p.T1456A
BRCAT (rs431825403) (rs786201835) ¢.5123C>A p.A1708E
Family history c.3784T>C c.1747A>G p.K583E (rs28897696)
p.S1262P (rs80356928)
(rs1011096937) €.3784T>C p.S1262P
(rs1011096937)
BRCA2 - - -
¢.4417T>C p.Ser1473Pro
Over cancer BRCAI : (rs398122686)
¢.6172T>A p.Phe2058lle
BRCA2 i (rs80358857)

fs: Frameshift, SNV: Single-nucleotide variant, DEL: Deletion, RS Number: Mutation type according to the Human Genome Variant Society

(HGVS) nomenclature, VUS: Uncertain variant

Common mutations in BRCA1 and BRCA2 genes in our
study are shown in tables 2 and 3. From the data obtained
as aresult of the screening of the BRCA1 and BRCA2 genes
in 1419 Turkish breast and ovarian cancer patients in 2019,
we found that only the c.8395delA and c.3751_3752du-
pA pathological mutations in the BRCA2 gene were the
same (23). Also, as a result of our analysis, we detected a
€.3719_3720delTG Novel variant in the BRCA2 gene.

In conclusion, we think that by analyzing BRCA1 and
BRCAZ2 gene mutations in our study, we will contribute to
the determination of the prevalence of these mutations in
the Turkish population.

Acknowledgment

None.

Author Contrubitons

All of the authors contributed to the design of the study, the col-
lection of samples, the analysis, and the interpretation of data.

Conflicts of Interest

The authors declare that they have no conflicts of interest.

Financial Support

None

Ethical Approval

This study was approved by the Sileyman Demirel Univer-
sity Faculty of Medicine ethics committee with the date of
10.08.2020 and number 220.

78

Med ) West Black Sea 2021;5(1): 74-79



BRCA1 and BRCA2 Gene Mutations in Breast and/or Ovarian Cancer

Peer Review Process

Extremely peer-reviewed

REFERENCES

—_

N

w

&

o

o

N

©

©

12.

Ghoncheh M, Pournamdar Z, Salehiniya H. Incidence and
mortality and epidemiology of breast cancer in the world. Asian
Pac J Cancer Prev 2016;17(S3):43-46.

Laitman Y, Friebel TM, Yannoukakos D, Fostira F,
Konstantopoulou |, Figlioli G, Bonanni B, Manoukian S,
Zuradelli M, Tondini C, Pasini B, Peterlongo P, Plaseska-
Karanfilska D, Jakimovska M, Majidzadeh K, Zarinfam S,
Loizidou MA, Hadjisavvas A, Michailidou K, Kyriacou K, Behar
DM, Molho RB, Ganz P, James P, Parsons MT, Sallam A, |
Olopade O, Seth A, Chenevix-Trench G, Leslie G, McGuffog L,
Marafie MJ, Megarbane A, Al-Mulla F, Rebbeck TR, Friedman
E. The spectrum of BRCA1 and BRCA2 pathogenic sequence
variants in Middle Eastern, North African, and South European
countries. Hum Mutat 2019;40(11):e1-e23.

Egeli U, Cecener G, Tunca B, Tasdelen |. Novel germline
BRCA1 and BRCA2 mutations in Turkish women with breast
and/or ovarian cancer and their relatives. Cancer Invest
2006;24(5):484-491.

Ueland FR. A perspective on ovarian cancer biomarkers: past,
present and yet-to-come. Diagnostics 2017;7(1):14.

Yazici H, Kilig S, Akdeniz D, Stkrioglu O, Tuncer SB,
Avsar M, Kuru G, Celik B, Kuglcuk S, Saip P. Frequency of
rearrangements versus small indels mutations in BRCA1 and
BRCA2 genes in turkish patients with high risk breast and
ovarian cancer. Eur J Breast Health 2018;14(2):93-99.

Akkuzu MZ, Kigukoéner M, Irtegun S, Akdeniz N, URAKCI Z,
Kaplan MA, Blyukbayram H, Isikdogan A. Meme Kanserinde
Brca-1 ve Brca-2’de Sik Gorilen Polimorfizm Mutasyonlarin
Bolgemizde Varhgi. Dicle Tip Dergisi 2019;46(4):623-631.

Mehrgou A, Akouchekian M. The importance of BRCA1 and
BRCAZ2 genes mutations in breast cancer development. Med J
Islam Repub Iran 2016;30:369.

Miki Y, Swensen J, Shattuck-Eidens D, Futreal PA, Harshman
K, Tavtigian S, Liu Q, Cochran C, Bennett LM, Ding W. A strong
candidate for the breast and ovarian cancer susceptibility gene
BRCAA1. Science 1994;266(5182):66-71.

Wooster R, Bignell G, Lancaster J, Swift S, Seal S, Mangion
J, Collins N, Gregory S, Gumbs C, Micklem G. Identification
of the breast cancer susceptibility gene BRCA2. Nature
1995;378(6559):789-792.

. King MC, Marks JH, Mandell JB. Breast and ovarian cancer

risks due to inherited mutations in BRCA1 and BRCA2. Science
2003;302(5645):643-646.

. Gorski B, Byrski T, Huzarski T, Jakubowska A, Menkiszak J,

Gronwald J, Pluzaniska A, Bebenek M, Fischer-Maliszewska L,
Grzybowska E, Narod SA, Lubiriski J. Founder mutations in the
BRCAT1 gene in Polish families with breast-ovarian cancer. Am
J Hum Genet 2000;66(6):1963-1968.

Tereschenko IV, Basham VM, Ponder BA, Pharoah PD. BRCA1
and BRCA2 mutations in Russian familial breast cancer. Hum
Mutat 2002;19(2):184-188.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

j19:

20.

21

22.

23.

Anagnostopoulos T, Pertesi M, Konstantopoulou |, Armaou S,
Kamakari S, Nasioulas G, Athanasiou A, Dobrovic A, Young
MA, Goldgar D, Fountzilas G, Yannoukakos D. G1738R is
a BRCA1 founder mutation in Greek breast/ovarian cancer
patients: Evaluation of its pathogenicity and inferences on its
genealogical history. Breast Cancer Res Treat 2008;110(2):377-
385.

Abeliovich D, Kaduri L, Lerer I, Weinberg N, Amir G, Sagi
M, Zlotogora J, Heching N, Peretz T. The founder mutations
185delAG and 5382insC in BRCA1 and 6174delT in BRCA2
appear in 60% of ovarian cancer and 30% of early-onset breast
cancer patients among Ashkenazi women. Am J Hum Genet
1997;60(3):505-514.

Bruchim Bar-Sade R, Kruglikova A, Modan B, Gak E, Hirsh-
Yechezkel G, Theodor L, Novikov I, Gershoni-Baruch R, Risel
S, Papa MZ, Ben-Baruch G, Friedman E. The 185delAG
BRCA1 mutation originated before the dispersion of Jews in the
diaspora and is not limited to Ashkenazim. Human molecular
genetics 1998;7(5):801-805.

Shiri-Sverdlov R, Gershoni-Baruch R, Ichezkel-Hirsch G,
Gotlieb WH, Bar-Sade RB, Chetrit A, Rizel S, Modan B,
Friedman E. The Tyr978X BRCA1 mutation in non-Ashkenazi
Jews: Occurrence in high-risk families, general population
and unselected ovarian cancer patients. Community Genet
2001;4(1):50-55.

Berman DB, Costalas J, Schultz DC, Grana G, Daly M, Godwin
AK. A common mutation in BRCAZ2 that predisposes to a variety
of cancers is found in both Jewish Ashkenazi and non-Jewish
individuals. Cancer Res 1996;56(15):3409-3014.

Landrum MJ, Lee JM, Riley GR, Jang W, Rubinstein WS,
Church DM, Maglott DR. ClinVar: Public archive of relationships
among sequence variation and human phenotype. Nucleic
Acids Res 2013;42(D1):D980-D985.

Karami F, Mehdipour P. A comprehensive focus on global
spectrum of BRCA1 and BRCA2 mutations in breast cancer.
Biomed Res Int 2013;2013:928562.

Csokay B, Tihomirova L, Stengrevics A, Sinicka O, Olah E.
Strong founder effects in BRCA1 mutation carrier breast cancer
patients from Latvia. Hum Mutat 1999;14(1):92.

Hamel N, Feng B-J, Foretova L, Stoppa-Lyonnet D, Narod
SA, Imyanitov E, Sinilnikova O, Tihomirova L, Lubinski J,
Gronwald J, Gorski B, v O Hansen T, Nielsen FC, Thomassen
M, Yannoukakos D, Konstantopoulou |, Zajac V, Ciernikova S,
Couch FJ, Greenwood CMT, Goldgar DE, Foulkes WD. On
the origin and diffusion of BRCA1 c. 5266dupC (5382insC) in
European populations. Eur J Hum Genet 2011;19(3):300-306.

de Juan Jiménez |, Casado ZG, Suela SP, Cardefiosa EE,
Guerrero JAL, Huerta AS, Gonzélez IC, Heras ABS, Fita MJJ,
Garcia IT, Ponce CG, de Duefias EM, Noguera IR, Trejo DS,
Séaez MG, Gilabert PB. Novel and recurrent BRCA1/BRCA2
mutations in early onset and familial breast and ovarian cancer
detected in the Program of Genetic Counseling in Cancer
of Valencian Community (eastern Spain). Relationship of
family phenotypes with mutation prevalence. Fam Cancer
2013;12(4):767-777.

Bahsi T, Erdem HB. Spectrum of BRCA1/BRCA2 variants
in 1419 Turkish breast and ovarian cancer patients: a single
center study. Turkish Journal of Biochemistry 2019;45(1):83-
90.

Med ) West Black Sea 2021;5(1): 74-79

79



Bati Karadeniz Tip Dergisi

OZGUN ARASTIRMA

Med ) West Black Sea 2021;5(1): 80-85

Medical Journal of Western Black Sea DOI: 10.29058/mjwbs.799170

Cerrahi Dumanin Ameliyathane Calisanlarina Etkisi

The Effect of Surgical Smoke on Operating Room Employees

Nida AYDIN' ©, Ufuk KAYA? ®, Umran DAL YILMAZ?

! Yakin Dogu Universitesi, Hemsirelik Fakdiltesi, Lefkosa, KKTC
2 Yakin Dogu Universitesi, Saglik Hizmetleri Meslek Yuiksekokulu, Lefkosa, KKTC

ORCID ID: Nida Aydin 0000-0002-3590-9092, Ufuk Kaya 0000-0002-0911-4886, Umran Dal Yilmaz 0000-0002-9482-6983

Bu makaleye yapilacak atif: Aydin N, Kaya U, Dal Yilmaz U. Cerrahi Dumanin Ameliyathane Cahsanlarina Etkisi. Med ] West Black Sea.

2021;5(1):80-85.

Sorumlu Yazar
Nida Aydin

E-posta
nida.aydin@neu.edu.tr

Gelis Tarihi
23.09.2020
Revizyon Tarihi
08.01.2021
Kabul Tarihi
15.01.2021

0z

Amag: Bu arastirma, ameliyathane calisanlarinin cerrahi duman konusunda géruslerini belirlemek ve
cerrahi dumanin etkilerine maruz kalan saglk calisanlarinda meydana gelen belirtileri, bulgulari ve
aldiklari 6nlemleri saptamak amaciyla yapilmistir.

Gere¢ ve Yontemler: Tanimlayici tipte olan arastirma Kasim 2019-Ocak 2020 tarihleri arasinda
gercgeklestirilmistir. Arastirma KKTC’de bir Universite hastanesindeki 67 ameliyathane calisani (doktor,
hemsire, saglik teknisyeni) ile tamamlanmistir. Aragtirma verileri, sosyodemografik dzellikler ve cerrahi
duman ile ilgili sorulari iceren anket formu kullanilarak toplanmigtir. Verilerin analizinde tanimlayici
istatistikler kullaniimigtir.

Bulgular: Arastirma kapsamina alinan bireylerin %82,1’i cerrahi dumana maruz kaldigini distinmektedir.
Cerrahi dumana maruz kalan bireylerin; bas agrisi (%47,8), bulanti (%35,8), 6kslrlk ve bogazda yanma
(%31,3), goz iritasyonu ve yasarmasi (%29,9) ve solunum problemi (%22,4) yasadiklari saptanmistir.
Calisanlarin cerrahi dumandan korunmak igin cerrahi maske (%77,6), aspirasyon kateteri (%55,2),
Onlik (%28,4) ve gozlik (%26,9) kullandigi ayrica cerrahi duman hakkinda egitim almak istedikleri
(%77,6) gorilmustar.

Sonugc: Ameliyathanelerde cerrahi dumandan korunmaya yénelik alinan énlemlerin yetersiz oldugu ve
calisanlarin birgok semptom yasadigi gorilmustir. Ameliyathanelerde cerrahi dumandan korunmaya
yonelik 6nlemlerin alinmasi ve yazih protokollerin olusturulmasi énerilmektedir.

Anahtar Sézciikler: Ameliyathane, Mesleki maruziyet, is saghgi

ABSTRACT

Aim: This research was carried out to determine the opinions of operating room workers about surgical
smoke and to determine the symptoms, findings and precautions that occurred in health care workers
exposed to smoke.

Materials and Methods: This descriptive study was conducted between November 2019-January 2020.
The research was completed with 67 operating room employees (doctors, nurses, health technicians)
in a university hospital in the TRNC. The research data were collected using a questionnaire containing
questions about sociodemographic features and surgical smoke. Descriptive statics were used in the
analysis of the data.

Results: 82.1% of individuals think that they are exposed to surgical smoke. Among individuals exposed
to surgical smoke; They experienced headache (47.8%), nausea (35.8%), cough and throat burning
(31.3%), eye irritation and epiphora (29.9%) and respiratory problem (22.4%). It has been observed
that employees have used surgical masks (77.6%), aspiration catheter (55.2%), gowns (28.4%) and
medical goggles (26.9%) and they want to receive training on surgical smoke (77.6%) to protect from
surgical smoke.

© 2021 Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi, Her hakki saklidir.
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Conclusion: It has been observed that the measures taken for surgical smoke protection in the operating rooms were insufficient and the
employees experienced many symptoms. It is recommended to take precautions for surgical smoke protection and to establish written

protocols in the operating rooms.

Keywords: Operating rooms, Occupational exposure, Occupational health

Ameliyathaneler, ileri teknoloji iceren ara¢ geregclerin kulla-
nildidi, bircok cerrahi teknik ve yéntemin uygulandigi, tim
bunlarin bir ekip calismasi olarak gerceklestigi yerlerdir. An-
cak ameliyathanelerde kullanilan arag geregler, hizl ve risk-
li islemler, hasta ve calisan saglhgi icin risk olusturabilmek-
tedirler (1-3). Bu risklerden biri de cerrahi dumandir (3,4).
Koter dumani, duman bulutu, aerosol, biyoaerosol, hava
kirleticiler gibi cesitli isimlerle tanimlanan cerrahi duman,
ameliyathanelerde kullanilan enerji bazh cihazlarin (elekt-
rokoter, lazer, ultrasonik aletler, yiksek hizli matkaplar, tes-
tereler gibi) kullanimi sirasinda ortaya ¢ikan ylksek 1sinin,
protein ve diger organik maddeleri yakmasi ve ¢evre doku
hicrelerinde nekroza sebep olmasi sonucunda dokulardaki
yag ve proteinin pargalanarak buharlasmasi ile ortaya ¢ik-
maktadir (1,2,5-7). Kokusu olan ve gdzle gorulebilen cerrahi
dumanin %95’i sudur; fakat geriye kalan %5’lik kismi 61U ve
canh huicresel materyallerden, kan parcalari, viris, bakteri
ve toksik gazdan olusur (7-10). Cerrahi dumandaki bakteri
ve virlsler 72 saate kadar yasayabilmekte ve partikil bo-
yutu arttikgca calisma alanindan 1 metre uzaga kadar gide-
bilmektedirler (9,11). Cerrahi duman mutajen, karsinojenik,
kotl kokulu olmakla birlikte hastalarin ve ameliyathane ca-
lisanlarinin tzerinde cesitli saglik sorunlarina neden olmak-
tadir (1,3,7). Amerika is Glvenligi ve Saglik idaresi (The
Occupational Safety and Health Administration, OSHA) her
yil 500.000°den fazla saglk calisaninin cerrahi dumana ma-
ruz kaldigini belirtmektedir (12).

Cerrahi duman ile yayilan bilesenlere uzun siire maruz ka-
lan ameliyathane ¢alisanlarinda; bas agrisi, bas dénmesi,
bulanti, kusma, 6ksurilk, hapsirma, bogazda yanma, géz
iritasyonu ve yasarmasi, saclarda koku, solunum gucluga,
hipoksi, havayolu inflamasyonu, halsizlik, gug¢suzlik, kon-
jonktivit, dermatit, kas agrisi, kramp, anemi, rinit, astim,
anksiyete ve hepatit gibi saglik sorunlari gorilmektedir
(2,3,9,11). Literatlrde cerrahi dumanin uzun vadeli etkileri
tam belirtiimemekle beraber yol actigi olasi saglk sorunla-
rina yonelik 6nlemler alinmasi gerektigi vurgulanmaktadir
(3,5,6,9). Cerrahi dumana karsg! birgok uluslararasi saglik
kurulusu tarafindan kilavuzlar geligtirilmigtir. Kilavuzlarda
oncelikle saglik calisanlarinin cerrahi dumana maruz kalma
riskleri hakkinda farkindaliklarinin olusturulmasi gerektigi,
dumansiz cerrahi ortamin olusturulmasi, dumandan ko-
runmak icin uygun koruyucu ekipman kullanimi ve duman
tahliye sistemlerinin gerekliligi ve bu konularda personel
egitiminin 6nemi belirtilmistir (13,14).

Cerrahi dumanin zararli etkileri yillardir bilinmesine ragmen,
kanitlar perioperatif ekip tyelerinin genellikle bu etkiler hak-
kinda bilgi sahibi olmadiklarini ve duman tahliye kilavuzlari-
na uymadiklarini géstermektedir (7,15,16). Ameliyathanede
hastanin ve saglik ¢alisanlarinin saghgini olumsuz yénde
etkileyebilen bu konu hakkinda Kuzey Kibris Tlrk Cumhuri-
yeti'nde (KKTC) yapilmis olan bir calismaya rastlanmamis-
tir. Bu calisma, KKTC’de bulunan bir Universite hastane-
sinin ameliyathanesinde calisan doktor, hemsire ve saghk
teknisyenlerinin cerrahi duman konusunda goruslerini be-
lirlemek ve cerrahi dumanin etkilerine maruz kalan saglik
calisanlarinda meydana gelen belirti, bulgulari ve aldiklar
onlemleri saptamak amaciyla yapilmistir.

GEREC ve YONTEMLER

Bu arastirma, KKTC’de 6zel bir tniversite hastanesinde Ka-
sim 2019-Ocak 2020 tarihleri arasinda, tanimlayici olarak
yapilmistir. Arastirmanin evrenini ilgili hastane ameliyatha-
nesi saglik calisanlar (doktor, hemsire, saglik teknisyenleri)
olusturmus ve drneklem secimine gidilmeden evrenin tama-
mina ulasiimaya calisiimigtir. Ameliyathanede toplam 83
(28 doktor, 31 hemsire, 24 saglik teknisyeni) saglik calisani
bulunmaktadir. Arastirma izinli ya da raporlu olan bireyler
disinda, calismaya katilmayi kabul eden toplam 67 saghk
calisani ile tamamlanmigtir.

Arastirma verileri; cerrahi dumanin riskleri, semptomlari ve
korunmaya yénelik ilgili literatir dogrultusunda hazirlanan
veri toplama formu kullanilarak anket yontemiyle toplanmis-
tir (2,5,9). Veri toplama formu, bireylerin tanitici bilgilerini
iceren sorular (yas, cinsiyet, meslek, egitim durumu) ve cer-
rahi dumana yénelik bilgi, yasanan semptomlar, galisilan
Unitede cerrahi duman takviyesine yénelik alinan énlemleri
iceren 19 sorudan olugmustur. Veri formlarinin doldurulmasi
yaklasik 5-7 dakika strmustr.

Aragtirmanin uygulanabilmesi igin Yakin Dogu Universitesi
Bilimsel Arastirmalar Etik Kurulu’ndan etik kurul onay! (Ta-
rih: 25.07.2019, Karar:2019/71-860), ilgili hastanenin idari
birimlerinden ve arastirma kapsamina alinan saglik ¢alisan-
larindan yazili izin alinmigtir.

Elde edilen verilerin degerlendiriimesinde Statistical Packa-
ge for Social Sciences (SPSS) 18.0 programindan yararla-
nilmistir. Verilerin analizinde ortalama, ylizde, frekans gibi
tanimlayici istatistikler kullaniimistir.
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BULGULAR

Tablo 1: Saglik calisanlarinin tanitici 6zellikleri (n=67)

Arastirmaya dahil edilen saglik calisanlarinin yas ortalamasi Ozellik

Degisken Sayi (n)

(%)

35.97+10.30°dur. Bireylerin, %64,2’sinin erkek, %37,3’Unun

P : o Cinsiyet
doktor ve %40,3’Unun lisansustl egitime sahip oldugu belir-

Kadin 24
Erkek 43

lenmistir (Tablo 1).

Saglik galisanlarinin cerrahi dumana yénelik gdruslerinin Meslek

dagihmlar Tablo 2’de verilmistir. Bireylerin %67,2’si cerrahi

Doktor 25
Hemsire 21
Saglik Teknisyeni 21

duman hakkinda bilgi sahibi iken, %86,6’s1 cerrahi duman
konusunda higbir egitim almadigini, %76,1’i son bes yil ice-
risinde cerrahi duman ile ilgili herhangi bir makale okumadi-
gini belirtmiglerdir. Saglik ¢alisanlarinin %82,1’i cerrahi du-

Egitim Durumu

Lise 7
On lisans 16
Lisans 17
Lisansustu 27

mana maruz kaldigini diistiniirken, %53,7’si ‘sik sik’ cerrahi Toplam

67

dumana maruz kaldigini disinmektedir. Cerrahi dumandan
korunmak icin énlem aldigini ifade edenler daha cogun-

Tablo 2: Saglik ¢alisanlarinin cerrahi dumana yénelik gérisleri (n=67)

Gorlgler

Cerrahi duman hakkinda bilginiz var mi?

Evet
Emin degilim

Hayir

Cerrahi duman hakkinda egitim aldiniz mi?

Evet

Hayir

Son bes yil icerisinde cerrahi duman hakkinda bilimsel makale okudunuz mu?

Evet

Hayir

Cerrahi dumana maruz kaldiginizi diistiniyor musunuz?

Evet

Hayir

Cerrahi dumana maruz kalma sikhginiz nedir?

Hicbir zaman

Bazen

Sik sk

Cerrahi dumandan korunmaya yénelik 6nlem aliyor musunuz?

Evet

Hayir

Cerrahi duman i¢in aldiginiz énlemlerin yeterli oldugunu diisiiniiyor musunuz?

Evet

Emin degilim

Hayir

Ameliyathanede duman tahliye cihazi var mi?

Evet

Emin degilim

Hayir

Hastanede duman tahliyesi konusunda protokol var mi?

Evet

Emin degilim

Hayir

Hastanede cerrahi duman konusunda egitim veriliyor mu?

Evet

Emin degilim

Hayir

Cerrahi duman hakkinda egitim almak ister misiniz?

Evet
Hayir
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luktayken (%62,7), bireylerin %50,7’si aldiklari édnlemlerin
yeterliligi konusunda emin olmadiklarini belirtmistir. Cali-
sanlarin %41,8’i ameliyathanede duman tahliyesine yonelik
ekipman olmadigini, %59,7’si ise hastanede cerrahi duman
icin herhangi bir protokol varligindan emin olmadigini ifade
etmistir. Saglik calisanlarinin %77,6’sinin hastanede cer-
rahi duman konusunda herhangi bir egitim almadiklari ve

Tablo 3: Cerrahi dumana maruz kalan saglik ¢calisanlarinda or-
taya ¢ikan belirti ve bulgular (n=67)

Belirti ve Bulgular Sayi (n) (%)

Bas agrisi (32) (47,8)
Bulanti (24) (35,8)
Bogazda yanma (21) (31,3)
Okstiriik 1) (31,3)
Goz iritasyonu (20) (29,9)
Gobz yasarmasi (20) (29,9)
Solunum problemleri (15) (22,4)
Hapsirma (13) (19,4)
Sinirlilik (12) (17,9)
Sacta koku 12) (17,9)
Bas dénmesi (11) (16,4)
Kusma (11) (16,4)
Hava yolu inflamasyonu (10) (14,9)
Gugsuzlik (7) (10,4)
Hipoksi (5) (7,5)
Konjonktivit (3) (4,5)
Rinit (3) (4,5)
Astim (3) (4,5)
Karin agrisi (2) (3,0)
Anemi (2) (3,0)
Nazofarengeal lezyon 2) (3,0)
Dermatit (1) (1,5)

* Birden fazla segenek isaretlenmistir

yine ayni oranla (%77,6) calisanin bu konuda egitim almak
istedigi belirlenmistir.

Cerrahi dumana maruz kalan saghk calisanlarinda ortaya
cikan belirti ve bulgular Tablo 3’te gdsterilmistir. Calisan-
larda en ¢ok bas agrisi (%47,8), mide bulantisi (%35,8,),
Oksiruk ve bogazda yanma (%31,3), goz iritasyonu ve g6z
yasarmasi (%29,9) ve solunum problemleri (%22,4) gorul-
dagu saptanmistir.

Cerrahi dumandan korunmak icin saglik ¢alisanlarinin al-
diklari 6nlemler Tablo 4’te verilmistir. Saglik calisanlarinin
cerrahi dumandan korunmaya y6nelik aldigi kisisel dnlem-
ler, cerrahi maske (%77,6), aspirasyon kateteri (%55,2), 6n-
10k (%28,4) ve gozlik (%26,9) olarak belirlenmisgtir.

Saglik calisanlarinin tanitici ézellikleri (cinsiyet, meslek ve
egitim durumul) ile cerrahi dumana yénelik gérusleri de kar-
silastinimistir. Buna gére; cinsiyet ile ‘cerrahi duman hak-
kinda bilginiz var mi?’ (p=0.035), ‘cerrahi dumana maruz
kalma sikliginiz nedir?’ (p=0.025), ‘cerrahi duman hakkin-
da egitim almak ister misiniz?’ (p=0.041) ifadeleri arasinda
istatistiksel olarak anlamlilik tespit edilmistir (p<0.05). Ka-
tilimecilarin meslek ve egitim durumlari ile ifadelerin kargi-
lastirilmasinda herhangi bir istatistiksel anlamhlik belirlen-
memistir (p>0.05). Tablo 5’te cinsiyet ile istatistiksel olarak
anlamlilik gésteren ifadeler verilmistir.

Tablo 4: Saglik calisanlarinin cerrahi dumandan korunmaya
yonelik aldiklari édnlemler (n=67)

Onlemler Sayi %

Cerrahi maske 52 77,6
Aspirasyon kateteri 37 55,2
Onliik 19 28,4
Gozluk 18 26,9
Filtre 3 4,5
Filtrasyon maskesi 1 1,5

*Birden fazla secenek isaretlenmistir

Tablo 5: Saglik calisanlarinin cinsiyetleri ile cerrahi dumana yénelik géruslerinin karsilastiriimasi (n=67)

Degisken (Cinsiyet) Say!i % o]
Evet 45 67,2

Cerrahi duman hakkinda bilginiz var mi? Emin degilim 9 13,4 0.035*
Hayir 13 19,4
Hicbir zaman 9 13,4

Cerrahi dumana maruz kalma sikliginiz nedir? Bazen 22 32,8 0.025*
Sik sik 36 53,7

Cerrahi duman hakkinda egitim almak ister misiniz? Evet 52 7.6 0.041*
Hayir 15 22,4

*p<0.05
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TARTISMA

Ameliyathane calisanlarinin cerrahi dumana yénelik gérus-
leri incelendiginde cerrahi duman hakkinda ¢ogunun bilgisi
oldugu ancak, konuyla ilgili herhangi bir egitim almayan ve
son 5 yilda cerrahi dumana iliskin herhangi bir bilimsel yazi
okumayanlarin da ¢ogunlukta oldugu gérilmustur. Alcan ve
ark.nin ameliyathane hemsireleri ile yaptigi ¢alismada da
hemsirelerin biyuk bir kisminin konuyla ilgili egitim alma-
digi ve bilimsel yazilari okumadigi belirtilmistir (5). Unver
ve ark.nin yaptigi baska bir caismada ise hemsirelerin ta-
mamina yakini cerrahi duman hakkinda fikir sahibi iken bu-
yuk bir cogunlugu bu konuda herhangi bir egitim almamistir
(11). Bireylerin dolayh olarak cerrahi duman hakkinda fikir
sahibi olduklari ve yasadiklari tecribeler ile semptomlara
yonelik bilgi edindikleri disunulmektedir.

Son yillarda elektrokoter ve lazerin cerrahide kullaniminin
artmasi cerrahi dumana maruz kalma riskini de artirmis-
tir. Bununla birlikte zamaninin %50’sini veya daha fazla-
sini ameliyathanede geciren calisanlarda cerrahi dumana
bagli semptomlar daha fazla gérilmektedir (9,11,17). Ayri-
ca ameliyathane hemsirelerinin toplumdaki diger bireylere
oranla iki kat daha fazla solunum problemleri yasadigi be-
lirtiimektedir (3).

Calismamizdaki bireylerin ¢cogunlugu calistigi ameliyatha-
nelerde cerrahi dumana maruz kaldigini duslnirken, yari-
sindan fazlasi bu durumu “sik sik” diye ifade etmistir. Aktas
ve Aksu’nun calismasinda ameliyathane hemsirelerinin bu-
yUk bir kismi cerrahi dumana bagh semptom yasadiklarini
ve bu semptomlarin sirasiyla; bas agrisi, bogazda yanma,
bulanti, 6ksarik, gbz yasarmasi, saclarda koku, hapsirma,
halsizlik seklinde oldugunu belirtmiglerdir (1). Calismamiz-
da cerrahi dumana maruz kalan saglik calisanlarinda siray-
la en ¢ok bas agrisi, bulanti, 6ksurik, bogazda yanma, g6z
iritasyonu, g6z yasarmasi ve solunum problemleri yasandigi
saptanmistir. lice ve ark.nin doktor ve hemsirelerle yapmis
oldugu calismada cerrahi dumana bagli goérilen belirti ve
bulgular sirayla; bas agrisi, gbz yasarmasi, 6ksurik, bogaz-
da yanma, sacta koku, bulanti, gi¢suzlik, bas dénmesi ve
hapsirma olarak belirtilmistir (17). Usta ve ark.nin ¢alisma-
sinda ameliyathanede cerrahi dumana maruz kalan hemsgi-
relerde belirlenen semptomlar; bas agrisi, gbz yasarmasi,
hapsirma, bogazda yanma ve oksurlktur (2). Giersbergen
ve ark.nin calismasinda ameliyathane hemgirelerinin en
cok solunumda degisiklik, bas agrisi, bulanti/kusma, hipok-
si/bas dénmesi ve gdzlerde yasarma sorunlarini yasadikla-
ri belirlenmistir (9). Calismamiz ve literatiir dogrultusunda
cerrahi dumana maruz kalan bireylerin en sik bas agrisi,
bulanti, solunum yollarinda rahatsizlik, géz ile ilgili sikayet-
ler ve kotu koku sorunlari yasadigi séylenebilir.

Arastirmamizdaki saglik calisanlari cerrahi dumandan
korunmaya yénelik dnlem alirken, aldiklari énlemlerin ye-

terliliginden emin olmadiklari gérilmustir. Calismamizda
bireylerin cerrahi dumandan korunmaya yénelik aldigi 6n-
lemler ise en ¢ok; cerrahi maske, aspirasyon kateteri, 6nluk
ve gozlik olarak belirlenmigtir. Alcan ve ark.nin ¢alismasina
gére hemsirelerin aldiklari énlemler arasinda; aspirasyon
kateterinin kullaniimasi, cerrahi maske, 6nlik, gozlik ve filt-
re yer almaktadir (5). Usta ve ark.nin ¢alismasinda cerrahi
dumana ydnelik alinan énlemler; cerrahi maske, 6nlik, eldi-
ven, gozlik ve yiksek filtrasyon saglayan maskeler olarak
belirlenmigtir (2). Cerrahi duman icerigindeki partikillerin
0.1 pm’den kii¢ik oldugu ve bu sebeple cerrahi maskelerin
cerrahi dumana karsi koruyuculuk saglayamadigi bilinmek-
tedir (3,5,17). Ayrica ameliyathanelerin havalandiriimasi,
cerrahi dumanin yan etkilerinin énlenmesi icin yeterli de-
gildir. Bu nedenle cerrahi dumandan korunmaya yoénelik
ylUksek filtrasyon maskelerinin kullanimi ve cerrahi duman
tahliye sistemi 6nerilmektedir. Ek olarak, cerrahi ekip lye-
leri gozlik, 6nlik gibi kisisel koruyucu ekipman giymelidir
(7,13,17). Kilavuzlarda belirtildigi gibi dumansiz ¢alisma
ortamlarinin saglanmasi oldukca énemlidir ve kurumlar ya-
sal olarak calisanlarina guvenli calisma ortami saglamakla
yukimladir. Cerrahi duman etkilerini azaltmak igin ameli-
yathanelerde, mihendislik kontrolleri (oda havalandirmasi
veya saatte toplam 20 hava degisimi), is uygulama kontrol-
leri (duman tahliye sistemleri gibi) ve idari kontroller (politi-
kalar ve proseddrler, egitim, 6gretim) yapiimahdir (3,7,13).
Cerrahi dumandan korunmaya yonelik alinabilecek kurum-
sal 6nlemler;

+  Dumana neden olan cihazlarin Gizerinde filtre bulundu-
rulmasi,

Ameliyathanelerde merkezi duman tahliye sistemlerinin
kullanilmasi ve iglemler bittikten sonra filtre, hortum ve
emici malzemelerin enfekte atik kutularina atilmasi,

Kullanilan sistemlere iligkin kilavuzlarin dikkatle okun-
masi ve filtre degisim talimatlarina uyulmasi,

0.1-0.3 um boyutundan daha buyuk parcaciklarin uzak-
lastinimasi icin HEPA filtreler yerine ULPA filtrelerin kul-
lanilmasi,

Dumani uzaklastirmak icin kullanilan tahliye araglarinin,
tedavi bélgesine 1 cm’den uzakta tutulmasi,

Aspiratdr cihazlarinin duvara sabitlenerek kullaniimasi,

Ameliyathane calisanlarinin kigisel koruyucu ekipman-
lar (maske, 6nluk, gézlik gibi) kullanmasi,

Ameliyathane calisanlarinin bilgi eksikliginin giderilmesi
ve farkindaliginin artirilmasi igin egitim verilmesi

Cerrahi dumandan korunmaya ydnelik protokollerin ve
yazili talimatlarin belirlenmesi ve belirli araliklarla dene-
timlerin yapilmasidir (3,7,17).
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Arastirmamizda ameliyathane calisanlarinin calistigi hasta-
nede duman tahliyesi cihazi ve mevcut bir protokol varli-
g1 hakkinda bilgilerinin kesin olmadigi ve kurumlarinda bu
konu ile ilgili bir egitim verilmedigini ancak cerrahi duman
konusunda bilgi almak istedikleri belirlenmistir.

Calismamizin sonuglari bazi sinirlamalar 1s1ginda yorum-
lanmalidir. Calismamiz, KKTC’de yer alan yalnizca bir has-
tanedeki ameliyathane galisanlari ile gergeklestirilmistir. Bu
calisma Ulkenin diger bélgeleri ve hastaneleri icin genelle-
nemez.

Riskli bir calisma ortami olan ameliyathanelerde cerrahi
duman hasta ve galisan guvenligini tehlikeye distrmekte-
dir. Bu konuda farkindaligin artirlmasi korunma acisindan
Onem tasimaktadir. Cerrahi dumandan korunmaya yonelik
farkindalik ameliyathane calisanlarinda oldugu kadar ku-
rumsal acidan da énemlidir. Cerrahi dumandan korunma-
ya yonelik olarak konuyla ilgili egitimlerin dizenlenmesi,
duman tahliye sistemlerinin bulundurulmasi igin kurumlarin
gerekli dnlemleri almasi, cerrahi duman protokol ve yazi-
Ii talimatlarin belirlenmesi, koruyucu ekipmanlarin uygun
sekilde kullaniimasi ve tim bu dizenlemelerin kurumlarca
yapilmasi ve tekrarli egitimler ile ¢alisanlara aktariimasi ve
denetlenmesi dnerilmektedir.
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Sorumlu Yazar 0z

Mustafa Agah Tekindal Amag: Saglik ¢alismalarinda gézlemsel arastirmalar, yaygin olarak kullanilan yéntemler arasinda yer
almakta olup, esas olarak kohort, vaka-kontrol ve kesitsel calismalar olarak gruplandirilirlar. Gézlemsel
calismalarin nasil yuratilmesi gerektigine dair esaslar 1965'’li yillarda tanimlanmis olsa da, giinimizde
mevcut gézlemsel calismalar géz 6nune alindiginda, bunlarin raporlamasinda yetersizliklerin oldugu
goérulmastdr. Bu nedenle gdzlemsel calismalarin raporlanmasina bir standart getiriimesi amaciyla, 2007
yilinda bilimsel ¢alisma gruplar tarafindan “Epidemiyolojide Gézlemsel Calismalarin Raporlanmasinin
Gugclendiriimesi Beyani (STROBE)” gelistiriimistir. Bu ¢alisma, STROBE kriterlerinin Tirk diline
kazandiriimasi, arastirmacilar tarafindan daha anlasilir bir hale getiriimesi ve saglik alaninda yapilacak
gbzlemsel calismalarin raporlamasinin giclendiriimesi amaciyla yapilmistir.
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matekindal@gmail.com

Gerec ve Yontemler: STROBE kriterleri doért arastirmaci tarafindan bagimsiz sekilde Tirkce'ye
tercime edilmistir. Dért farkli ceviri ile ortaya ¢ikan metin tim yazarlarin bir araya geldigi toplanti
ile degerlendirilmis ve her madde igin en uygun ifadenin hangisi olacagi konusunda goérus birligi
saglanmigtir. Ardindan uzman cevirmen tarafindan ters ceviri islemi yapilmis ve kriterlerin uygunlugu
degerlendirilmistir. Turkcelestiriimis STROBE kontrol listesinin tekrarlanabilirligini degerlendirmek ve
arastirmacilar tarafindan dogru anlasilip anlagsiimadigini anlamak icin saglik alanindan secilen 20
makale, iki arastirmaci tarafindan bagimsiz olarak puanlamayapilarak (1=madde saglanmakta, 0=madde
saglanmamakta) degerlendirilmistir. Puanlayicilar arasindaki uyum her bir kriter icin arastirmacilar arasi
uyum yuzdesi kullanilarak incelenmistir. Uyum ayrica toplam raporlanan kriter sayisi kullanilarak Bland-
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Epidemiyolojide Gozlemsel Calismalarin Raporlanmasi: STROBE Kriterlerinin Tiirkce Uyarlamasi

ABSTRACT

Aim: Observational studies are among the widely used methods in health studies, and are mainly grouped as cohort, case-control and
cross-sectional studies. Although the principles of how observational studies should be carried out were defined in 1965, considering the
observational studies available today, it has been observed that there are deficiencies in their reporting. Therefore, in order to set a standard
for reporting observational studies, the “Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology Statement” (STROBE) was
developed by scientific working groups in 2007. This study was carried out to introduce the STROBE criteria into the Turkish language, to
make it more understandable by researchers, and to strengthen the reporting of observational studies in the field of health.

Materials and Methods: STROBE criteria have been independently translated into Turkish by four researchers. The text, which emerged with
four different translations, was evaluated in a meeting where all authors came together, and a consensus was reached on which expression
would be the most appropriate for each item. Then, a reverse translation was performed by an expert translator and the compliance of
the criteria was evaluated. In order to evaluate the reproducibility of the Turkishized STROBE checklist and to understand whether it was
understood correctly by the researchers, 20 articles selected from the field of health were evaluated by two researchers independently by
scoring (1 = item provided, 0 = item not provided). The consistency between the scorers was examined using the percentage of compliance
between researchers for each criterion. Compliance was also evaluated using the Bland-Altman method and the intraclass correlation
coefficient (CCT) using the total number of reported criteria.

Results: CCT calculated as a result of the analysis was between 0.351-0.890. The consistency between raters was statistically significant.

Compliance of the 20 articles reviewed with the STROBE criteria was low.

Conclusion: The STROBE Statement, adapted to Turkish, is a reliable tool that can be used in reporting cross-sectional studies.

Keywords: Bland-Altman Method, Observational study, Intra class correlation coefficient, STROBE

Saglik olaylarinin kisi, yer, zaman ve Ozelliklerine gore ta-
nimlanmasi, saglik sorunlarinin nedenlerinin ve risk fak-
térlerinin belirlenmesi, bunlara iliskin ¢6ziim yéntemlerinin
belirlenebilmesi icin epidemiyoloji biliminden yararlanilir.
Epidemiyolojik arastirmalarda temel olarak gozlemsel ve
deneysel yontemler kullanilir (1). Gdzlemsel calismalar
basligi altinda ise kohort, vaka-kontrol ve kesitsel ¢alisma-
lar yer alir. Bu ¢alismalar toplumlarin veya belirli gruplarin
saglk sorunlarina tani konulmasinda énemli yere sahiptir.

insan topluluklari ile ilgili yiritilecek gdzlemsel calismala-
rinin ne sekilde ele alinmasi gerektigi, 1965 yilinda Coch-
ran ve Chambers tarafindan tanimlanmigtir (2). Gézlemsel
calismalar, saglik bilimlerinde siklikla kullanilan aragtirma
yontemleri arasindadir. Bu arastirmalarda olaylar oldukla-
ri ortamda incelendiginden, sonuclar gercek hayati temsil
edebilir ancak ayni kosullarda tekrar edilmeleri, incelenen
faktor disinda kalan degiskenlerin kontrol edilmesi glgtr.
Gunumuzde &zellikle klinik calismalarda randomize kontrol-
|G deneyler yaygin olarak kullanilsa da klinik ¢alismalarin
g6zlemsel calismalarla birlikte degerlendiriimesi énerilmek-
tedir (3). Ornegin, gdzlemsel calismalar, tedavilerin nadir
veya gec¢ yan etkilerini tespit etmek icin daha uygundur
(4). Bunun yaninda maliyetler veya etik nedenlerden dolayi
randomize kontrollli deney sartlari saglanamadiginda veya
toplumsal tani konulmasi amaglanan ¢alismalarda, gézlem-
sel arastirmalar tercih edilebilir.

Mevcut gbzlemsel ¢alismalar incelendiginde, siklikla bu ¢a-
lismalarin raporlanmasinda énemli bilgilerin mevcut olma-
digi ya da acikca belirtiimedigi gérilmektedir. Raporlama
kilavuzlarinin kullanimi, arastirmanin kalitesi ve givenilir-

liginin artinlmasinda énemli katkisi oldugu bildiriimektedir
(5-8). Raporlama kilavuzlari, saglik alanindaki arastirmaci-
larin makalelerini yazarken belli bir akisi saglayabilmeleri
icin kullanilan araglardir. GinimUizde yaklasik 450 rapor-
lama kilavuzu geligtiriimis olup bunlar tim aragtirmacilarin
yararlanmasi icin acik erisimli olarak sunulmaktadir (9).
Ornegin klinik calismalar icin CONSORT, klinik hayvan ca-
lismalari icin ARRIVE, sistematik derlemeler icin PRISMA
rehberleri bunlardan bazilaridir (9-11). Raporlama kilavuzu
EQUATOR (Saglik Arastirmalarinin Kalitesini ve Seffafligini
Arttirmak) Agi tarafindan, “acik bir metodoloji kullanilarak
gelistiriimis, belirli bir aragtirma tirtnd rapor etmede yazar-
lara rehberlik edecek bir kontrol listesi, akis semasi veya
yapilandiriimis metin” olarak tanimlanmaktadir. Tim bu
girisimlerin ortak amaci, bilimsel calismalarin raporlanma
bicim ve sureclerini iyilestirmektir. Bu kilavuzlar sayesinde
yazarlar, calisma bagslamadan 6nce, standart bir arastir-
manin gereklilikleri ve arastirmalari degerlendirecek dergi
editdrleri ve hakemlerinin beklentileri konusunda somut bir
bilgiye sahip olmaktadir. Bu duruma ilaveten detayli hazir-
lanmis kilavuzlar sayesinde, dogrulanabilir/ kanitlanabilir
ayrintilarin yayinlanmasini gerektirerek uydurma bilgilerin,
intihalin veya supheli uygulamalarin (hayalet yazarlik gibi)
6nlne gecebilir ve calismalarin belli bir standartta raporlan-
masi saglanabilir (8,12).

“Epidemiyolojide Gdzlemsel Calismalarin Raporlanmasinin
Guclendiriimesi (Strengthening the reporting of observati-
onal studies in epidemiology (STROBE))” Girisimi bir grup
arastirmaci tarafindan 2004 yilinda kurularak, gesitli toplan-
tilar, atdlye calismalari ve analizler sonrasinda bir kontrol
listesi (rehber, beyan) olusturuimus ve bu liste arastirma-
cilarin erisimine agik hale getirilmistir (8,9,13). Gbzlemsel
arastirmalarin raporlanmasinda yer almasi gereken mad-

Med ) West Black Sea 2021;5(1): 86-93

87



Babaoglu AB et al.

delerin neler olduguna yoénelik bir rehber olan STROBE
Beyani, 22 maddelik bir kontrol listesinden olusmaktadir.
Rehber, gbzlemsel arastirmada kullanilan U¢ ana analitik
tasarim olan kohort, vaka-kontrol ve kesitsel ¢alismalar icin
ayri ayri ve her ¢ tasarimi ayni listede barindiran birlesik
(kombine) sekliyle arastirmacilarin kullanimina sunulmak-
tadir (8).

STROBE kontrol listesi, bircok uluslararasi alan indeksli
dergi tarafindan kullaniimasi tavsiye edilmekte veya zorun-
lu tutulmaktadir (14). Orjinali ingilizce olan rehber Cince,
Almanca, Yunanca, Japonca, Portekizce, ispanyolca ve
italyanca gibi birgok farkl dile gevrilmistir (9). Ozellikle vete-
rinerlik alanindaki calismalarda kullaniimak Gzere 2016 yi-
linda gelistirilen STROBE-Vet beyani, 2018 yilinda Balak ve
ark. tarafindan Turkce’ye kazandirilmisgtir (15). Ancak insan
saghgina yonelik gdzlemsel calismalarda kullaniimak Gizere
2007’de gelistirilen STROBE beyaninin Turkgce uyarlamasi
mevcut degildir. Bu ¢calismanin amaci, gézlemsel epidemi-
yolojik arastirmalarin ydrdatilmesi ve raporlanmasi sirasin-
da belli bir standardi saglayan STROBE kriterlerinin Tirkce
versiyonunu olusturarak, saglik bilimleri alaninda gézlemsel
calisma yuritecek arastirmacilar tarafindan daha anlasilir
bir hale gelmesini ve kullaniminin yayginlastiriimasini sag-
lamakir.

GEREC ve YONTEMLER

Dil Esdegerliligi Calismasi

Calisma i¢gin girisimsel olmayan klinik arastirmalar etik kurul
onay! alinmigtir. ilk asama olarak 2007°de yayinlanan (4.
versiyon) kombine STROBE Beyani, dort arastirmaci (ABB,
MT', MCB, TB) tarafindan birbirinden bagimsiz olarak Turk-
ce’ye cevrilmistir. Ceviri asamasinda STROBE Beyanini
gelistiren grup tarafindan yayinlanan ve maddelerin agik-
landigi makaleden yararlaniimistir (8). Cevirilerin tamam-
lanmasi sonrasinda tim arastirmacilarla gerceklestirilen bir
toplantida her bir ifade ayri ayri kontrol edilerek tartisiimig
ve gerekli dizenlemeler yapilarak goéris birligine variimis
ve Turkce kontrol listesi olusturulmustur. Tlrkge uyarlamasi
yapilmis olan STROBE bildirimi, geri ¢cevirme ydntemi kul-
lanilarak bir bagka uzman gevirmen tarafindan Turkc¢e’den
ingilizce’ye cevrilmistir. Tekrar geviri sonrasi ortaya cikan
ingilizce metin, asil metinle karsilagtirimis ve aralarinda
yuksek derecede benzerlik bulunmustur. Surecte izlenen
akis, Sekil 1’de 6zetlenmigtir. Saglik arastirmalarinda goz-
lemsel calismalarin raporlanmasinda kullanilan STROBE
kriterlerinin Turkge uyarlamasi ise Tablo 1’de gdsterilmistir.

Makale Secimi

Calismanin ikinci asamasinda, Turkgeye uyarlanmis kont-
rol listesinin tekrar edilebilirlik dizeyinin ve arastirmacilar
tarafindan dogru bir sekilde anlasilip anlagiimadiginin de-
gerlendirilmesi amaglanmigtir. Bu asama icin Ulusal Akade-

mik Ag ve Bilgi Merkezi (ULAKBIM) Veri Tabani aracilig ile
saglik bilimleri alanindan 20 adet ¢calisma secilmis ve Turk-
ce’ye uyarlanmis kontrol listesi kullanilarak iki arastirmaci
tarafindan (MT?, FE) birbirinden bagimsiz olarak degerlen-
dirilmesi istenmistir. Degerlendirmede kullanilan makaleler,
12 Ocak 2020 tarihinde yapilan tarama sonucu 2016-2020
yillarinda yayinlanan, yayin dili Tirk¢e olan, insanlar Gze-
rinde yapiimis gézlemsel calismalar arasindan secilmigtir.
Ayrica makale taramasinda yararlanilan énemli bir diger
kriter de, baslik, 6zet ya da anahtar kelimelerinde “gézlem-
sel” vel/veya “gbzlem” velveya “vaka-kontrol” kelimelerinin
yer almasi olarak belirlenmistir. Bu tarama kriterlerini sagla-
yan toplam makale sayisi ilk asamada 761 olarak bulunmus
daha sonra yazar (ABB) ve yazar (MAT) tarafindan maka-
lelerin timu degerlendirilmis ve gézlemsel ¢alisma olmadi-
g1 tespit edilen 544 makale elenmistir. Eleme sonucunda
kalan makaleler arasindan rastgele 20 makale secilerek
degerlendirmeye alinmistir.

istatistiksel Yontemler

STROBE beyaninda listelenen her bir maddeye 0 veya 1
verilerek puanlandirma yapilmistir. S6z konusu maddenin
saglandigini durumda “1”, saglanmadigi durumda “0” puani
verilmistir. Elde edilen bu toplam puanlar ayni zamanda her
bir makale i¢cin uygunlugu saglanan toplam madde sayisini
bildirmektedir. Yirmi makaleyi madde madde puanlayarak
degerlendiren arastirmacilar arasindaki tutarhlk, Bland-Alt-
man analiziyle belirlenmistir (16). Bu yéntemde hesaplanan
farklarin ortalamasinin sifira yaklagsmasi ve standart sap-
manin az olmasi, uyumun saglandigi seklinde yorumlanir.
Bland-Altman analizi sonuglari ayrica grafikle de gosteril-
mistir. Bland -Altman grafiginde iki yontem arasindaki fark,
iki yontemin ortalamalarina gére %95 glven sinirlarinda
belirlenen sapmalar cizilerek karsilastirilir. Grafik ekseninde
arastirmacilar (M. Tézin ve F. Elmali) tarafindan verilen pu-
anlar arasindaki farklar ve her bir makaleye verilen toplam
puanlarin ortalamalari yer almaktadir.

incelenen makalelerde en yliksek toplam puan 24 olarak
bulunmustur. Maddelere verilen puanlarin ortalamasi ve
standart sapmasi, her iki degerlendirmeci icin ayri ayri he-
saplanip degerler karsilastiriimis ve sinif ici korelasyon kat-
sayisi (SKK) hesaplanmistir. SKK degeri O ile +1 araliginda
degisebilmekle birlikte 0.75’in Gizerinde olmasi mikemmel
uyum olarak kabul edilmektedir (17,18). Analizlerde SKK, iki
yonli rastgele etkili model ve mutlak uyum secenegi (“Two-
way random effect models”) kullanilarak hesaplanmistir
(18-21).

BULGULAR

Turkge’ye uyarlanmis STROBE kontrol listesine iliskin SKK
degerleri Tablo 2’de verilmistir. TUm makalelerde degerlen-
dirmeciler arasi uyum istatistik olarak anlamh bulunmustur
(p<0,05).
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Yazar |1 (ABB)

Orijinal STROBE
Kriterleri
Tercimesi

Yazar Il (MTE)

Orijinal STROBE
Kriterleri
Terclimesi

Yazar Il (M¢B)

Orijinal STROBE
Kriterleri
Tercimesi

Yazar VI (TB)

Orijinal STROBE
Kriterleri
Terclimesi

A

A

Bagimsiz geviriler, Yazar VII (MAT) baskanhginda
gorils birligine varilarak son haline getirilmistir.

A 4

Tlrkge uyarlamasi yapilmis STROBE kriterleri bir
profesyonel terciiman tarafindan kontrol
edilmistir.

A\ 4

Tirkge uyarlamasi yapilmis STROBE kriterlerinin

yeniden gevrilmistir.

kontrol edilmis son hali bir baska profesyonel
terciiman tarafindan Tiirkce’den ingilizce’ye

\ 4

Yazar MAT ve ABB orijinal STROBE Kriterleri ile
ingilizceye gevrilmis STROBE kriterleri arasinda
Ust diizeyde bir benzerlik oldugunu saptamistir.

A 4

FE) tarafindan degerlendirilmistir.

Sistematik tarama igin 2016-2020 yillarinda Tirk Yasam
Dizininde(TR Dizin) indekslenen gézlemsel calismalari
taranmis ve kriterlere uyan 20 makale, iki yazar (MT2 ve

'

A\ 4

A4

A
A 4

Yazar IV (MTG?)
Gozlemciler arasi

tekrar edilebilirlik MAT
tarafindan analiz
edilmistir.

20 makale, Turkge uyarlamasi
yapilmig STROBE kriterleri
kullanilarak degerlendirilmistir.

20 makale, Turkge uyarlamasi
yapilmis STROBE kriterleri
kullanilarak degerlendirilmistir.

Sekil 1: Saglik Bilimleri
alaninda yapilan gézlemsel
calismalarin raporlanmasinda
kullanilan STROBE kriterlerinin
Tuarkge uyarlamasinda izlenen

Yazar V (FE)

akis diyagrami

STROBE kriterlerine gére degerlendirilen 20 makalede her
iki gb6zlemci de Madde 12c, Madde 12e, Madde 13c, Madde
16¢, Madde 17 ve Madde 22'nin hi¢ raporlanmadigini tespit
etmislerdir. Bu anlamda STROBE kriterlerine uyum baki-
mindan varyasyon arahginin fazla oldugu belirlenmistir. Ya-
pilan degerlendirme sonucunda butin STROBE kriterlerini
tumuyle saglayan herhangi bir makaleye rastlanmamigtir.

Tablo 3, makalelere verilen toplam puanlarin ortalama ve
degisim araliklari, gézlemciler arasi farklarin ortalamasi,
standart sapmasi ve guven araliklarini géstermektedir. Ma-
kalelerin aldigi puanlarin ortalamasi yaklasik 12,7 olarak
hesaplanmigtir. Ayrica, farklara iliskin guven araliklari sifiri
icerdigi icin yapilan degerlendirmelerde yanliligin olmadigi
sonucuna variimistir.
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Tablo 1: Saglk Bilimleri alaninda yapilan gézlemsel ¢calismalarin raporlanmasinda kullanilan STROBE kriterlerinin Tirkge uyarlamasi

Madde No

Oneri

Baslik ve Ozet

1

(a) Calismanin tasarimini baslk veya 6zette yaygin/genel kullanilan bir kelime/
terim ile belirtin.

(b) Ozet icin, calismada ne yapildigina-ne bulunduguna iligkin bilgilendirici bir kisa
metin olusturun.

Bilimsel Cerceve/ Gerekce

Raporlanan calismanin bilimsel arka planini/cercevesini ve gerekcesini agiklayin

Amaclar

Daha 6nce belirlenmis hipotezler de dahil olmak tizere, 6zgiin amaglari belirtin.

Calisma Tasarimi

Calisma tasarimina ait temel unsurlari makalenin baslarinda sunun.

Calisma Diizeni/plani/akisi

Calismaya arastirma tasarimi, dahil etme kriterleri, maruziyet durumlar, takip
durumu, veri toplama dénemleri belirtiimek/detaylandiriimak Gzere calismanin
yapildigi ortamlari/yerleri ve tarihleri agiklayin.

Katilimcilar

(a) Kohort Calismasi — Katilimcilarin ¢alismaya alinma kriterlerini, segim
yontemini, kaynaklarini agiklayin. Takip durumunu tarif edin.

Vaka-kontrol caligmasi—Vaka ve kontrol gruplarinin se¢im yéntemlerini,
kaynaklarini ve uygunluk kriterlerini agiklayin. Vaka ve kontrol gruplarinin secilme
gerekgelerini belirtin.

Kesitsel calisma - Katilimceilarin ¢alismaya alinma kriterlerini, segim yéntemini,
kaynaklarini ve takip durumunu agiklayin.

(b) Kohort ¢alismasi - Eslesmis (Bagimli) calismalarda eslesme kriterleri,
maruziyet olan ve olmayanlarin sayisini belirtin.

Vaka kontrol ¢alismasi - Eslesmis (Bagimli)calismalar igin, eslesme kriterleri ile
vaka basina dusen kontrol sayilarini verin.

Degiskenler

Tum sonuglari, maruziyetleri, dnsel tahmin edilen degiskenleri, potansiyel etki
karistirict ve etki degistirici degiskenleri, acik olarak tanimlayin. Varsa tani
kriterlerini belirtin.

Veri Kaynaklari / Olgiimler

ilgili her degisken icin, veri kaynaklarini ve degerlendirme yéntemlerinin
ayrintilarini belirtin. Eger birden fazla grup varsa, yontemlerin karsilastirilabilir olup
olmadigini aciklayin.

Yanllik/Taraf Tutma

Potansiyel yanhliklar ve yanlilik kaynaklarini c6zmeye yonelik ¢cabalari tanimlayin

Orneklem Biiyiikligii

Orneklem biyikligiine nasil ulasildigini agiklayin

Nicel/ Kantitatif
Degiskenler

Nicel/Kantitatif degiskenlerin ¢calismada nasil ele alindigini aciklayin. Varsa hangi
gruplandirmalarin nasil ve neden yapildigini agiklayin.

istatistik Yontemler

(a) Karistirici faktorlerin kontrolu icin kullanilan yéntemler de dahil olmak Uzere,
kullanilan tum istatistik yontemleri aciklayin.

(b) Alt gruplari ve gruplarin etkilesim etkisine yénelik kullanilan tim yéntemleri
tanimlayin

(c) Eksik verilerin nasil ele alindigini aciklayin

(d) Kohort gcalisma—Eger varsa takipler sirasindaki veri kayiplarinin nasil ele
alindigini aciklayin

Vaka kontrol ¢calismasi—Eger varsa vaka kontrol eslesmelerinin nasil ele alindigini
aciklayin

Kesitsel calisma—Eger varsa érnekleme ydntemini dikkate alan, istatistik
yontemleri aciklayin.

(e) Duyarllik analizlerini aciklayin

Katihimcilar

(a) Calismanin her asamasindaki kisi sayisini belirtin - 6rn. potansiyel olarak
uygun Kisi sayisi, uygunluk icin degerlendirilen kisi sayisi, uygunlugu dogrulanan
kisi sayisi, calismaya dahil edilen kisi sayisi, takibi tamamlanan ve analiz edilen
kisi sayisi

(b) Galismanin her asamasi icin katilamama sebeplerini belirtin

(c) Bir akis semasi (diyagrami) kullanmayi diisinin
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Tablo 1 devam

Tanimlayici Veriler

14~

(a) Calismaya dahil olan katilimcilarin 6zellikleri (demografik, klinik, sosyolojik),
maruziyetleri ve olasi karistirici degiskenleri hakkinda bilgi verin

(b) ilgili her degisken icin eksik verisi olan katilimcilarin sayisini belirtin

(c) Kohort calisma—Takip suresini 6zetleyin (6r. Ortalama ve toplam sure)

Sonug Verileri

15*

Kohort calisma— Elde edilen sonug sayisini veya zaman igindeki 6lgiim
sonuglarini belirtin

Vaka-kontrol ¢calismasi—Her bir maruziyet kategorisindeki sayilari ve maruziyet
Olcumlerini belirtin

Kesitsel calisma—GCalismanin sonuglari ve dzet dlctimleri raporlayin

Baslica Bulgular

16

(a) Duzeltiimemis ve varsa karistiriciya gére duzeltiimis tahminler ve bunlarin
dogruluk derecelerini verin (6r, 95% glven araligi). Hangi karistiricilarin
duzeltildigini ve neden dahil edildiklerini agikga belirtin

(b) Surekli degiskenlerin kategorilere ayrilmasi halinde, kategorilerin sinir
degerlerini belirtin

(c) Eger uygunsa, géreli risk tahminlerini anlamli bir zaman diliminde mutlak riske
dénustirmeyi dusinun

Diger Analizler

17

Yapilan diger analizleri- 6rnegin alt grup analizlerini, etkilesim etkilerini ve duyarlilik
analizlerini bildirin

Temel/ Anahtar Bulgular

18

Calismanin amaclarina génderme yaparak anahtar bulgulari 6zetleyin

Sinirhiliklar/ Kisithhiklar

19

Calismanin sinirliliklarini, potansiyel yanlilik veya hata kaynaklarini dikkate alarak

tartisin. Herhangi bir olasi yanliligin hem ydni hem de boyutunu tartisin

Yorumlama 20

Amaglar, kisithliklar, analizlerin gesitliligi, benzer calismalardan elde edilen

sonuglar ve diger ilgili kanitlari dikkate alarak sonuclari genel olarak dikkatli bir

sekilde yorumlayin

Genellenebilirlik 21

Calisma sonuglarinin genellenebilirligini (harici gecerliligini) tartisin

Biitce/ Finansman/ Calisma 22

Calismanin fon kaynagini ve yatirrmcilarin calismadaki rollerini aciklayin. Eger

Fonu calismanin dayanak aldigi orjinal calisma icin fon kaynagi varsa bu yatinmcilarin
calismadaki rollerini belirtin

* Vaka kontrol ¢alismalarindaki vakalar ve kontroller icin ve uygunsa, kohort ve kesitsel ¢calismalarda mazruz kalan ve kalmayan gruplar igin

ayri ayri bilgi verin.

Sekil 2’deki grafikte gdzlemciler arasi farklar dikkate alina-
rak Bland-Altman grafigi cizilmistir. Grafikte STROBE kri-
terlerine gbre yapilan degerlendirmede makalelerin aldigi
ortalama puanlar X ekseninde, ¢alismalara verilen toplam
puanlar bakimindan gbézlemciler arasindaki farklar ise Y ek-
seninde godsterilmigtir. Turk¢eye uyarlanmis STROBE kont-
rol listesine gére makalelerin aldiklari puanlar 5-24 arasinda
degismektedir.

TARTISMA

Saghk Galismalarinin Kalitesini ve Seffafligi Artirma (“En-
hancing the Quality and Transparency of Health Research”,
EQUATOR) Agi, arastirmacilari, tibbi dergi editorlerini, ha-
kemleri, raporlama kilavuzlarinin gelistiricilerini, arastirma
finansman kuruluslarini, arastirma yayinlarinin ve arastir-
manin kalitesini iyilestirmek icin karsilikli ilgi duyan diger
isbirlikcileri bir araya getiren bir “semsiye” organizasyondur
(13). EQUATOR aginda arastirmacilar, editorler ve ilgililer
icin 449 (25/01/2021) tane kontrol listesi bulunmaktadir.

Bland-Altman plot

Differences
[ T X I
WNN = =
oMo Mmoo

Sekil 2: Tirkceye uyarlanmis STROBE kontrol listesi icin
gézlemcilerin makalelere verdigi puan ortalamalarina (X
ekseni) ve gbzlemciler arasinda farklara (Y ekseni) goére
cizdirilen Bland Altman grafigi
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Babaoglu AB et al.

Tibbi arastirmalarin ¢cogu gézlemseldir. Gozlemsel calis-
malarin raporlanmasi genellikle istenilen kalitede degildir.
Yetersiz raporlama, bir ¢alismanin glcli/zayif yénlerinin
ve sonuglarinin genellestirilebilirligini dnemli dlctide engel-
ler. Deneysel kanitlari ve teorik distinceleri dikkate alan bir
grup metodolog, 2007 yilinda arastirmaci ve editér, gézlem-
sel calismalarin raporlama kalitesini iyilestirmek icin Epide-
miyolojide Gozlemsel Calismalarin Raporlanmasinin Gig-
lendirilmesi (STROBE) 6nerilerini gelistirdi. STROBE Beya-
ni, makalelerin bashgi, 6zeti, girisi, ydntemleri, sonuglari ve
tartisma bélumleri ile ilgili 22 maddelik bir kontrol listesinden
olusur. On sekiz madde kohort calismalarinda, vaka kontrol
calismalarinda ve kesitsel ¢alismalar icin ortaktir ve dordu
U¢ calisma tasariminin her birine 6zeldir. STROBE Beyani,

Tablo 2: Turkgeye uyarlanmis STROBE kontrol listesi igcin SKK
degerleri

Makale Sinif ici Korelasyon Katsayisi (SKK)
No (%95 GA)

0,615 (0,029-0,848
0,755 (0,504-0,879
0,815 (0,626-0,909
0,604 (0,198-0,804
0,815 (0,626-0,909
0,731 (0,456-0,867
0,639 (0,270-0,822
0,637 (0,063-0,771
0,651 (0,292-0,827
0,728 (0,450-0,866
0,581 (0,152-0,793
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(

(

©

(
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(

(
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©

—_
o

—_
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N

0,593 (0,177-0,799
0,639 (0,345-0,672
0,519 (0,026-0,763
0,659 (0,310-0,832
0,699 (0,519-0,972
0,608 (0,207-0,807
0,614 (0,389-0,881
0,667 (0,325-0,835
0,441

—_
w

—_
ESN

—_
6]

—_
(o]

—_
~

—_
[ee]

—_
©

N
o

0,132-0,724

gdzlemsel calismalarin raporlanmasinin nasil iyilestirilecegi
konusunda yazarlara rehberlik eder ve galismalarin hakem-
ler, dergi editdrleri ve okuyucular tarafindan elestirel deger-
lendirilmesini ve yorumlanmasini kolaylastirir. Bu agiklayici
ve ayrintili belge, makalenin kullanimini, anlagiimasini gé-
rindr kilmaktadir. STROBE kontrol listesi, ilgili web sitesi
(http://www.strobe-statement.org), gdzlemsel arastirma-
larin raporlanmasini iyilestirmek icin yararh bir kaynaktir.
STROBE kontrol listesinin 2007°den 2020 yilinin ocak ayina
kadar Alman, Yunan, Japon, Portekiz, ispanyol, italyan, Cin
ve iran dillerinde killtirel cevirileri yapilmistir.

Tirkiye Bilimsel ve Teknolojik Arastirma Kurumu (TUBI-
TAK), Ulusal Akademik Ag ve Bilgi Merkezi (ULAKBIM)
Turkiye Dizinin (TR Dizin)’de yer alan tibbi gézlemsel calis-
malarin raporlanmasina dair bir yénerge bulunmamaktadir
(21). STROBE kriterlerinin Turkge versiyonunu olusturarak,
gbzlemsel calisma ylrutecek arastirmacilar tarafindan daha
anlasilir bir hale gelmesininin amaglandigi bu calismada,
arastirmacilar tarafindan tlrkgelestirilen rehberin anlasilir
ve tutarli oldugu, Tirkce olarak raporlanacak saglik calis-
malarinda kullanilabilecegi, bilimsel ydntemlerle kanitlan-
mistir. Bununla birlikte incelemeler sonucunda Tirkce veri
tabanlarinda yayinlanan gézlemsel arastirmalarin STROBE
kriterlerini saglama duzeylerinin oldukc¢a distk oldugu gé-
rilmustdr. Bu bulgu, yurtiginde Turkge dilinde yayinlanmig
gézlemsel calismalarin raporlama kalitesinin standartlarin
altinda oldugunu dustndirmektedir.

Gozlemsel calismalarin belli bir standartta yiritilmesi ve
raporlanmasi, okurlarin neyin planlandigini, ne yapildigini,
ne bulundugunu ve hangi sonuglarin ¢ikarildigini takip ede-
bilmesi icin énemlidir. Bu nedenle STROBE kontrol listesi,
bircok uluslararasi dergi tarafindan tavsiye edilmekte ve
hatta arastirmanin raporlanma agsamasinda bu listenin takip
edildigine dair yazarlarin beyanda bulunmasi istenmektedir
(14). Saglik alanindaki gézlemsel ¢alismalarda bilim diinya-
sinda genel kabul gérmus olan STROBE kriterlerinin ulusal
calismalarda da yaygin olarak kullaniimasinin, bu calisma-
larin raporlanmasindaki standardizasyonu ve niteligi, dola-
yisiyla bilimsel kaliteyi artiracagi distniimektedir.

Orijinal STROBE beyaninda maddeler arasinda bulun-
mamakla birlikte, ¢ikar ¢atismasi, etik olur, bilgilendirilmis
onam, arastirmacilarin katkisi, gerekiyorsa izinlerin alindigi-
na dair beyan, varsa tesekkur kisimlari da arastirmalarin ra-
porlanmasinda standart olarak yer verilmesi 6nerilmektedir.

Tablo 3: Tlrkgeye uyarlanmis STROBE kontrol listesi icin Bland Altman grafigi i¢in tanimlayici istatistikler

ilk Gozlemci

ikinci Gézlemci Fark

Farkin Giiven Araligi

Ortalama Degisim Araligi Ortalama Degisim Arahigi Ortalama Degisim Aralhigi

STROBE
kriterlerine
gore
makalelerin
aldigi puanlar

-5,14;1,76
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Tesekkiir

Covid-19 pandemisini yasadigimiz bugiinlerde yasamini kay-
bedenleri anarak saglik calisanlarina tesekkir ederiz ve calis-
malarinda basgarilar dileriz.
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Foramen Infraorbitale’nin Uc Boyutlu Rekonstriiksiyon Yontemi
ile Degerlendirilmesi

Evaluation of Foramen Infraorbitale by Three Dimensional
Reconstruction Method
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Sorumlu Yazar 6z

Ayse Zeynep Yilmazer Kayatekin | Amag: Bu galismanin amaci, ti¢c boyutlu rekonstriiksiyon yéntemi ile elde edilen bilgisayarli tomografi
(BT) gorintuleri tzerinde foramen infraorbitale’nin yeri ve belli referans noktalara olan uzakliklarinin

E-posta o o o
degerlendirilmesidir.

aysezeynepyilmazer@hotmail.com ;
Gere¢c ve Yontemler: Bu calismada, Bulent Ecevit Universitesi Tip Fakiltesi Radyoloji Anabilim
Dalr’nda herhangi bir nedenle yiz bolgesinde inceleme yapilan 50 kisiye ait maksillofasiyal BT
goéruntuleri kullanildi. Foramen infraorbitale’nin sekiz referans noktaya olan uzakhgr él¢ildiu. Foramen
infraorbitale’den iki referans noktasina ¢izilen cizgi ile foramen infraorbitale’den orta hatta ¢ekilen dikey
cizgi arasinda tanimlanan iki agi él¢uldi.

Bulgular: Elde edilen verilerle; toplam kisi, kadin ve erkeklerde taraf karsilastirmasi ile sol ve sag
tarafta cinsiyet karsilastirmasi yapildi. Taraf karsilastirmasinda; toplam kisilerde ve erkeklerde foramen
Gelis Tarihi infraorbitale ve orta hat arasindaki uzaklikta (AM), kadinlarda ise foramen infraorbitale ve apertura
10.1'1 2020 piriformis arasindaki uzaklikta (AF) istatistiksel olarak anlamli farkliik saptandi (p<0,05). Cinsiyet
Revizyon Tarihi karsilastirmasinda; sol tarafta foramen infraorbitale ve arcus zygomathicus’'un en dis kenarindan
12.02.2021 cekilen dik cizgi arasindaki uzaklikta (AE) ve foramen infraorbitale ve spina nasalis anterior arasindaki
Kabul Tarihi uzaklikta (AH) anlamh farklilik saptandi (p<0,05). Sag tarafta AM, AE, AF, foramen infraorbitale ve
19.02.2021 nasion arasindaki uzaklik (AG) ve AH uzakhginda istatistiksel olarak anlaml farklilik saptandi (p<0,05).
Sonug: Foramen infraorbitale’nin yerinin bilinmesi o bdlgeye yapilacak girisimler agisindan énem
tagimaktadir. Bu bélgedeki anatomik yapilarla ilgili i¢ boyutlu rekonstriksiyon ¢alismalari sinirlidir. BT,
foramen infraorbitale’nin lokalizasyonunun ayrintili bir sekilde incelenmesini saglayabilir.

Anahtar Sézciikler: Foramen infraorbitale, BT, Anatomi, Antropometri

ABSTRACT

Aim: The aim of this study is to evaluate the location of foramen infraorbitale and its distance from certain
reference points on computed tomography (CT) images obtained by three-dimensional reconstruction
method.

Materials and Methods: In this study, maxillofacial CT images of 50 people who were examined in the
facial region for any reason at Bulent Ecevit University Faculty of Medicine Radiology Department were
used. The distance of foramen infraorbitale to eight reference points was measured Two angles defined

© 2021 Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi, Her hakki saklidir.
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between the line drawn from the foramen infraorbitale to the two reference points and the vertical line drawn from the foramen infraorbitale
to the midline were measured.

Results: With these data; side comparison was made amongst total people, women and men; gender comparison was made between the
left and right sides. According to the side comparison, the distance between foramen infraorbitale and midline (AM) was found statistically
significantly different in total people and men. In addition, the distance between foramen infraorbitale and apertura piriformis (AF) was
statistically significantly different in women (p <0.05). According to the gender comparison, the distance between the foramen infraorbitale
and the perpendicular line drawn from the outermost edge of arcus zygomathicus (AE) and the distance between the foramen infraorbitale
and spina nasalis anterior (AH) was found statistically significantly different (p <0.05). On the right side, AM, AE, AF, AH and the distance
between foramen infraorbitale and nasion (AG) was found statistically significantly different (p <0.05).

Conclusion: As a result; knowledge of the location of foramen infraorbitale is important during the surgical interventions. Three-dimensional
reconstruction studies related to the anatomical structures in this region are limited. CT can provide a detailed examination of the localization

of foramen infraorbitale.
Keywords: Foramen infraorbitale, CT, Anatomy, Anthropometry

Maxilla’nin facies orbitalis’inde arka kenardan baglayip or-
talara kadar uzanan sulcus infraorbitalis 6n tarafta maxilla
icinde canalis infraorbitalis olarak yukari ve yana dogru de-
vam eder. Canalis infraorbitalis, maxilla’nin margo infraorbi-
talis’inin alt orta bélimunde foramen infraorbitale ile maxil-
la’nin facies anterior’una agilir (1-3).

Foramen infraorbitale, icerisinde nervus (n.) infraorbitalis,
arteria (a.) infraorbitalis ve vena (v.) infraorbitalis bulunan
nérovaskuler demetin fasiyal bolgeye gegisini saglar (4,5).
Bu damar ve sinirler; yanaklarin, alt goéz kapaginin, burun
dis yuzinun, Ust dudaklarin, kesici ve premolar diglerin bes-
lenmesi ve innervasyonundan sorumludur (1,6,7).

Foramen infraorbitale orbita, cavitas nasi, buccal bdlgeler
ve diglere yakinligi agisindan énemli bir referans noktasi-
na sahiptir (8). Bu nedenle agiz, ¢cene ve ylz cerrahisinde,
farkli tanisal cerrahi ve diger invaziv islemlerde kesin yeri ve
anatomik olusumlara olan mesafelerinin bilinmesi 6nemlidir
(9-12).

Foramen infraorbitale ¢cevresinde yapilan bircok cerrahi ve
kozmetik islemde, intraoperatif ve postoperatif agrida, inat¢i
ve farmakolojik tedaviye cevap vermeyen trigeminal nevral-
ji'de infraorbital sinir blogu kullanilir (13-15). Infraorbital si-
nir blogu yapildiginda alt g6z kapagi, burnun yan yuzu, Gst
dudak ve bunlarin arasindaki yanak boélgesinin anestezisi
saglanmis olur (16,17).

Foramen infraorbitale’nin yerlesimi, anatomik yapisi, etra-
finda bulunan yapilar ve bunlarla iligkisinin bilinmesi (6); o
bélgeye yapilan islemler sirasinda, icinden gegen nérovas-
kiler demete zarar verilmemesi igin gereklidir (8).

Bu calismada U¢ boyutlu rekonstriiksiyon yéntemi kullani-
larak elde edilen BT gérintuleri Uzerinde; foramen infraor-
bitale’nin yeri ve belli referans noktalara olan uzakliklarinin
degerlendirilmesi amagclanmisir. Elde edilen sonuglarin bu
bélgede gerceklestirilecek girisimsel tedavilerde klinisyenler
icin yol gdstereci olabilecegi disiinilmektedir.

GEREC ve YONTEMLER

Calismamiza Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fa-
kiltesi Radyoloji Anabilim Dal’nda; herhangi bir nedenle
yuz bélgesinde inceleme yapilan 19-65 yas arasinda 19’u
kadin, 31’i erkek olmak Uzere toplam 50 kisiye ait maksil-
lofasiyal BT goruntileri degerlendirildi. Turk toplumu 6rne-
ginde incelenen BT goérlntlleri arasinda; yiz boélgesinde
operasyon ge¢misine veya herhangi bir patolojiye sahip
olanlar calisma kapsamina alinmadi. Calismamiza alina-
cak minimum denek sayisi 0,7 etki buyukligu, alfa=0,05 ve
%80 guc icin 50 Kisi olarak belirlenmis ve ilgili hesaplama
G*Power 3.1. paket programinda, Zonguldak Bulent Ecevit
Universitesi Tip Fakiiltesi Biyoistatistik Anabilim Dal’nda
yapilmigtir. Calismamiz igin Zonguldak Bilent Ecevit Uni-
versitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 10.10.2018
tarih ve 2018/19 karar numarali etik onay! alinmistir.

Bu calismadaki 6lcimler, BT goruntuleri zerinde u¢ boyut-
lu rekonstriksiyon ydntemi ile retrospektif (geriye dénik)
olarak yapildi. Secilen BT gérintileri, DICOM formatin-
da OSIRIX programina yuklendi. OSIRIX programinin 3D
Volume Rendering 6zelligi ile kesitsel gérlntller 3 boyuta
cevrildi ve en iyi gorintliyd saglamak i¢in yogunluk ayarlar
yapildi. Elde edilen gériintide &lcim noktalarinin isimlen-
dirmeleri yapildi. Yapilan élgimlerin timuande, foramen inf-
raorbitale’nin merkez noktasi esas alindi.

Foramen infraorbitale’nin orta hatta olan uzakligr (AM), fo-
ramen infraorbitale’nin margo supraorbitalis’e olan uzaklgi
(AB), foramen infraorbitale’nin margo infraorbitalis’e uzakli-
g1 (AC), foramen infraorbitale’nin orbita lateral kenarindan
cekilen dik cizgiye olan uzakhgr (AD), foramen infraorbita-
le’nin arcus zygomathicus’un en dis kenarindan gekilen dik
cizgiye olan uzakhgi (AE), foramen infraorbitale’nin apertu-
ra piriformis’in dis kenarina olan uzaklig (AF), foramen inf-
raorbitale’nin nasion noktasina olan uzakhgi (AG), foramen
infraorbitale’nin spina nasalis anterior’a olan uzakhigr (AH),
foramen infraorbitale’den nasion’a g¢ekilen dogrunun agisi
(GAM), foramen infraorbitale’nin spina nasalis anterior’a ce-
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kilen dogrunun agisi (MAH) olmak Gizere on farkli parametre
Olculdu (Sekil 1).

Calismanin istatistiksel analizleri SPSS 19.0 paket progra-
minda yapildi. Calismada yer alan degiskenlere ait tanim-
layici istatistikler ortalama (ort.) ve standart sapma (SS)
degerleri ile gbsterildi. Nicel degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu Shapiro Wilk testi ile test edildi. Degiskenlerin iki
grup karsilastirmalarinda; sol ve sag taraf karsilastirmada
paired samples t-test ve cinsiyetler arasi karsilastirmada
independent samples t-test analizi kullanildi. Degiskenler
arasi iliski pearson korelasyon analizi ile incelendi. Calis-
madaki tim istatistiksel analizlerde p<0,05’in altindaki kar-
silastirmalar istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.

BULGULAR

Tablo 1’de toplam kisiler, kadinlar ve erkeklere ait paramet-
relerin sol ve sag taraf karsilastirmalar yapildi. Bu tabloya
gbre toplam kisilerde sag tarafin AM uzakligi, sol tarafin AM
uzakhgindan istatistiksel olarak anlamli derecede uzun bu-
lundu (p=0,008; p<0,05). Kadinlarda sol tarafin AF uzakli-
g1, sag tarafin AF uzaklhgindan istatistiksel olarak anlamli
derecede uzun bulundu (p=0,029; p<0,05). Erkeklerde sag
tarafin AM uzakligi, sol tarafin AM uzakligindan istatistiksel
olarak anlamli derecede uzun bulundu (p=0,018; p<0,05).

Tablo 2’de kadinlar ve erkeklere ait parametrelerin sol ta-
raf karsilastirmalari yapildi. Erkeklerin sol taraf AE ve AH
degerleri, kadinlarin sol taraf degerlerinden istatistiksel
olarak anlamli derecede uzun bulundu (sirasiyla p=0,012,
p=0,009; p<0,05).

Tablo 3’de kadinlar ve erkeklere ait parametrelerin sol taraf
karsilastirmalari yapildi. Erkeklerde sag taraf AM, AE, AF,
AG ve AH uzakhgi, kadinlardaki sag taraf uzakligindan is-
tatistiksel olarak anlamli derecede uzun bulundu (sirasiyla
p=0,014, p=0,04, p=0,002, p=0,045, p=0,013; p<0,05).

Kadinlarda sol tarafa ait tim parametreler ile ilgili yapilan
korelasyon degerlendirmesine goére, yas ve AM parametre-
leri arasinda istatistiksel olarak anlamh pozitif yénli orta de-
recede iligki saptandi (r=0,571; p<0,05). Yas ve GAM para-
metreleri arasinda istatistiksel olarak anlaml negatif yonli
orta derecede iliski belirlendi (r=-0,481; p<0,05). Sag tarafta
ise yas ve diger parametreler arasinda istatistiksel olarak
anlamli iligki belirlenmedi (p>0,05).

Erkeklerde sol tarafa ait tim parametreler ile ilgili yapilan
korelasyon degerlendirmesine gore, sol tarafta yas ve diger
parametreler arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki belir-
lenmedi (p>0,05). Sag tarafta ise yas ve MAH parametreleri
arasinda istatistiksel olarak anlaml negatif yonlu orta dere-
cede iligki saptandi (r=-0,437; p<0,05).

Sekil 1: Calismada yer alan parametreler. Foramen infraorbitale’nin merkezi (A), Orta hat (M), Margo supraorbitalis (B), Margo
infraorbitalis (C), Orbita’nin lateral kenari (D), Arcus zygomathicus’un en dis kenari (E), Apertura piriformis’in dis kenari (F), Nasion

(G), Spina nasalis anterior (H).
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Tablo 1: Toplam kisiler, kadinlar ve erkeklerde sol ve sag taraf parametrelerinin degerlendirilmesi (toplam kisi n=50, kadin n=19,
erkek n=31).

Toplam kisi Kadin Erkek
Parametre Xxs p Xxs P Xxs P
Sol Sag Sol Sag Sol Sag

AM (mm) 242+031 253+031 0,008 233+032 240+033 0,245 248+030 26,2+0,28 0,018
AB (mm) 425+0,34 421+033 0,217 41,9+0,34 41,4+0,31 0,284 429+0,34 42,6+0,34 0,463
AC (mm) 10,1 £0,35 94+023 0,173 9,7+0,27 9,7+0,27 0863 10,3+0,40 9,3+0,21 0,168
AD (mm) 229+0,26 22,7+0,27 0,643 226+0,25 22,6+0,30 0,912 23,1+0,26 22,8+0,25 0,555
AE (mm) 40,5+0,38 39,6+0,34 0,051 388+0,32 38,3+0,33 0,442 41,5+0,37 40,3+0,33 0,075
AF (mm) 14,2 +0,29 14,1 +£0,29 0,804 13,5+0,28 12,5+0,28 0,029 14,7+0,30 15,1+0,25 0,575
AG (mm) 442 +0,44 441 +043 0,611 43,1+045 425+0,45 0,132 449+0,43 45,0+0,39 0,736
GAM (°) 55,06 +4,13 54,89 +3,15 0,794 55,43 +4,69 55,80+3,43 0,704 54,83+3,82 54,34+289 0,548
AH (mm) 30,5+0,31 30,6+0,30 0,749 29,1+027 293+0,32 0,621 314+031 314+025 0,933
MAH (°) 35,00 +6,62 35,21 +5,85 0,772 34,74+6,43 35,18 +6,00 0,704 35,15+6,84 3523+5,86 0,938

Pairedsamples t-testi, Foramen infraorbitale’nin merkezi (A), Orta hat (M), Margo supraorbitalis (B), Margo infraorbitalis (C), Orbita’nin lateral

kenari (D), Arcus zygomathicus’un en dis kenari (E), Apertura piriformis’in dis kenari (F), Nasion (G), Spina nasalis anterior (H).

Tablo 2: Sol tarafta kadin ve erkeklere ait parametrelerin
degerlendirilmesi (n=50).

Tablo 3: Sag tarafta kadin ve erkeklere ait parametrelerin
degerlendirilmesi (n=50).

Parametre Kadin Eriek Parametre e Erkek P
Xxs Xxs Xxs Xxs
AM (mm) 23,3 +0,32 24,8 +0,30 0,101 AM (mm) 24,0 +0,33 26,2 +0,28 0,014
AB (mm) 41,9 +0,34 42,9 +0,34 0,317 AB (mm) 41,4 +0,31 42,6 +0,34 0,206
AC (mm) 9,7 £0,27 10,3 £ 0,40 0,543 AC (mm) 9,7 £0,27 9,3 +0,21 0,594
AD (mm) 22,6 +0,25 23,1+0,26 0,473 AD (mm) 22,6 +0,30 22,8 +0,25 0,880
AE (mm) 38,8+ 0,32 415+037 0,012 AE (mm) 38,3+0,33 40,3 + 0,33 0,040
AF (mm) 13,5+0,28 14,7 £ 0,30 0,183 AF (mm) 12,5+0,28 15,1 £0,25 0,002
AG (mm) 43,1 +0,45 44,9 +0,43 0,177 AG (mm) 42,5 +0,45 45,0 +0,39 0,045
GAM (°) 55,43 + 4,69 54,83 +3,82 0,646 GAM (°) 55,80 + 3,43 54,34 + 2,89 0,130
AH (mm) 29,1 +£0,27 31,4 +0,31 0,009 AH (mm) 29,3 +0,32 31,4+0,25 0,013
MAH (°) 34,74 £ 6,43 35,15+£0,84 0,833 MAH (°) 35,18 £ 6,00 35,23 + 5,86 0,980

Independent samples t-test, Foramen infraorbitale’nin merkezi
(A), Orta hat (M), Margosupraorbitalis (B), Margo infraorbitalis (C),
Orbita’ninlateral kenari (D), Arcus zygomathicus’un en dis kenari
(E), Apertura piriformis’in dis kenari (F), Nasion (G), Spina nasalis
anterior (H).

TARTISMA

Yiz boélgesinde yer alan deliklerin anatomik 6zelliklerinin
6nemi, bu bdlgede gergeklestirilecek cerrahi islemlerde ar-
tis gostermektedir (3). Foramen infraorbitale’nin, foramen
supraorbitale/incisura supraorbitalis ile ayni dizlemde oldu-
gu kabul edilmektedir (3) ve yerini belirleyebilmek i¢in direkt
radyografi (18,19) ve ultrasonografi (USG) (20) gibi farkli
metodlar kullaniimaktadir (3,22-24). Foramen infraorbita-
le’'nin, margo infraorbitalis’in 1-1,5 cm altindan palpasyon

Independent samples t-test, Foramen infraorbitale’nin merkezi
(A), Orta hat (M), Margosupraorbitalis (B), Margo infraorbitalis (C),
Orbita’ninlateral kenari (D), Arcus zygomathicus’un en dis kenari
(E), Apertura piriformis’in dis kenari (F), Nasion (G), Spina nasalis
anterior (H).

yapilarak belirlenebilmesi de mimkindir. Ancak foramen
infraorbitale’nin anatomik varyasyonlari nedeniyle yalnizca
palpasyonla yerini belirlemek kolay olmayabilir (20,21).

Foramen infraorbitale’nin merkez noktasi esas alinan ca-
lismamizda AM uzakhg taraf karsilastirmasinda, toplam
kisi ve erkeklerde sag taraf degerlerinin daha uzun oldu-
gu saptandi. ismail ve Al-Rafai, konik iginli BT gériintile-
rinde U¢ boyutlu rekonstriiksiyon yéntemi ile foramen inf-
raorbitale’nin medial siniri ile orta hat arasindaki uzakhgi

Med ] West Black Sea 2021;5(1): 94-100

97



Tekemen S et al.

degerlendirmistir. Calismalarinda taraf karsilastirmasinda
anlamh farkhhk olmadigdi, sol ve sag taraflara gére yapilan
cinsiyet karsilastirmasinda ise sol tarafta ise erkek deger-
lerinin uzun oldugu bildirilmistir (22). Calismamizda, ismail
ve ark.nin ¢alismasinin aksine cinsiyet karsilastirmasinda;
sag tarafta erkek degerlerinin daha uzun oldugu saptandi.

Bazi calismalarda foramen infraorbitale ile margo infraor-
bitalis arasi uzakligin 5-10 mm (23) / 10 mm (13, 24-27)
oldugu bildirilmigtir. Bizim ¢alismamizda ort. = SS degerleri;
toplamda sol tarafta 10,1 + 0,35 mm, sag tarafta 9,4 + 0,23
mm, kadinlarda sol tarafta 9,7 + 0,27 mm, sag tarafta 9,7 +
0,27 mm, erkeklerde sol tarafta 10,3 + 0,40 mm, sag tarafta
9,3 £ 0,21 mm saptandi.

Literatir taramalarimizda AE uzaklidi ile ilgili, bizim cals-
mamiza benzer calismalara rastlanilmamasi calismamiza
deger katmaktadir. Galismamizda hem sol ve hem sag ta-
rafta yapilan cinsiyet karsilastirmasinda, her iki tarafta da
erkek degerleri daha uzun bulundu.

Apertura piriformis, yiiz bélgesinde kolaylikla hissedilebilir.
Bu nedenle AF uzaklig foramen infraorbitale’nin yerinin
belirlemesinde, rahatlikla kullanilabilecek uzaklklardan biri
olabilir. Calismamizda taraf karsilastirmasinda, kadinlarda
sol tarafta daha uzun bulundugundan asimetri, erkeklerde
simetri oldugu sdylenebilir. Toplam kisilerde taraflar ara-
sinda anlamli farkhlik olmadigini saptadigimiz calismamiz,
Tewari ve ark. cinsiyeti bilinmeyen 61 kuru kafatasi Uzerin-
de yaptiklar ve taraflar arasinda istatistiksel olarak anlam-
It farklilik oldugunu bildirirdikleri calismadan ayrilmaktadir
(28). Cinsiyet karsilastirmasinda, AF sag tarafta erkek de-
gerleri daha uzun bulundu ancak sol tarafta anlamli farklihk
g6rilmedi. Bjelakovic ve ark.nin multi dedektérlt BT ile yap-
tiklari calismalarinda, sol ve sag taraf cinsiyet karsilastirma-
sinda, her iki tarafta erkek degerlerinin daha uzun oldugu
bildirilmistir (5).

Calismamizda foramen infraorbitale’nin nasion noktasina
olan uzaklidi (AG) parametresinde taraf karsilastirmasinda
farkhhk saptanmadi, simetri oldugu sdylenebilir. Cinsiyet
karsilastirmamizda ise sag tarafta erkeklere ait degerler
daha uzun bulundu. Bakirci ve ark., iki ddneme ait kafatas-
larinda (gunimuz ve Bizans dénemi) calisma gergeklestir-
mislerdir. iki ddnemin karsilagtirmasinda; sag tarafta Bizans
dénemi degerlerinin daha uzun oldugu verilmistir (29,30).
Sol tarafta ve toplamda anlamh farkllik bildirilmemistir. Kli-
nikte erkeklerde yapilacak islemlerde AG uzakliginda taraf-
larda asimetri olabilecegi g6z énline alinabilir.

Calismamizda foramen infraorbitale’nin spina nasalis an-
terior’a olan uzakligr (AH) toplam kisi, kadin ve erkelerde
taraf karsilastirmasinda, anlamli farklilik géstermedi. Ukoha
ve ark.nin kuru kafatasinda kumpas ile yaptiklari ¢alisma-
larinda; taraf karsilastirmasinda ise sag taraf degerlerinin
daha uzun oldugu bildirilmigtir (15). Sol ve sag tarafta cinsi-

yet karsilastirmasinda, her iki tarafta erkek degerleri daha
uzun bulundu. Oliveira ve ark.nin, kuru kafatasi Gzerinde
dijital kumpas ile yapilan ¢alismasinda; cinsiyet karsilastir-
masinda AH uzakligi erkek degerlerinin daha uzun oldugu
bildirilmigtir (25). Bu durum c¢alhsmamizi desteklemektedir
ve erkeklerin kafa buyuklugu ile agiklanabilir.

Foramen infraorbitale ve iligkili oldugu anatomik yapilarla
ilgili G¢ boyutlu rekonstriiksiyon ¢alismalari sinirhdir. Litera-
tur taramalarimizda AE uzakhgi, GAM acisi ve MAH agisi
ile igili calismaya rastlaniimamasi ¢calismamiza deger kat-
maktadir. Calismada elde edilen verilerle; toplam kisi, kadin
ve erkeklerde taraf karsilastirmasi ile sol ve sag tarafta cin-
siyet karsilastirmasi yapildi.

Taraf kargilastirmasinda; toplam kigilerde ve erkeklerde AM
uzakligi ile kadinlarda AF uzakhginda istatistiksel olarak
anlamli farklilik saptandi (p<0,05). Toplam kisilerde ve er-
keklerde AM uzakhgi sag tarafta daha uzun, kadinlarda AF
uzakligi sol tarafta daha uzun bulundu. Diger parametreler-
de anlamli farklihk bulunmadi.

Cinsiyet karsilastirmasinda; sol tarafta AE ve AH uzakhgin-
da anlamli farklilik saptandi (p<0,05) ve erkeklerde daha
uzun oldugu goérildi. Sag tarafta cinsiyet karsilastirmasin-
da; AM, AE, AF, AG ve AH uzakliginda istatistiksel olarak
anlamli farklilik saptandi (p<0,05) ve erkeklerde daha uzun
oldugu goérildi. Diger parametrelerde anlamli farklilik bu-
lunmadi (p>0,05).

Foramen infraorbitale’nin belli referans noktalara olan uzak-
lik degerlerinin ve farkliliklarinin bilgisinin, klinik uygulama-
larda yUz cerrahisi, dig tedavileri, kozmetik, akupunktur gibi
bircok islemde kullanilabilecegini disunlyoruz. Yiz bélge-
sindeki simetrinin degerlendirilmesinin, bu islemlerde kolay-
lik saglayabilecegine inaniyoruz. BT’nin foramen infraorbi-
tale’nin lokalizasyonunun ayrintil bir sekilde incelenmesini
saglayabilecegini ve foramen infraorbitale ile ilgili calisma-
larin artmasi ile cinsiyet ve taraf farkliliklarini daha ayrintili
belirlenebilecegdini dlisinuyoruz.

Tesekkiir

Calismamizin istatistiksel analizini yapmamizda bize yardimci
olan Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Biyoistatistik Anabi-
lim Dal Ogretim Uyesi Mustafa Cagatay BUYUKUYSAL’a te-
sekkir ederiz.

Yazar Katki Beyani

Bu calisma Kerem Atarlar ve Cenk Murat Ozer tarafindan
planlanmistir. Arastirmaya dair 6lgimler Sengiil Tekemen
tarafindan yapilmistir. Arastirmanin istatistiksel sonuclari
Sengiil Tekemen disindaki diger U¢ yazar tarafindan ortak
olarak degerlendiriimistir. Makale kismi Sengiil Tekemen
ve Ayse Zeynep Yilmazer Kayatekin tarafindan yazilmigtir.
Cenk Murat Ozer ve Kerem Atalar tarafindan kontrol edilmis
ve dlzenlenmigtir.
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Cikar Catismasi

Bu calismada yer alan yazarlardan hicbiri herhangi bir cikar
elde etmemistir.

Finansal Destek

Calismamiz icin herhangi bir finansal destek kullaniimamigtir.

Etik Kurul Onayi

Calismamiz icin Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu’ndan 10.10.2018 tarih ve 2018/19 ka-
rar numaral etik onay! alinmistir.
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oz

Bronkoplevral fistul (BPF), torasik cerrahi sonrasi gelisebilecek en koétli komplikasyonlardan biridir.
Bildirilen sikhgr %0.8-15tir ve mortalite orani %30-70 olup ¢ogunlukla sag pnémonektomiden sonra
gorulur. Preoperatif kontrol edilemeyen plevropulmoner enfeksiyon, travma ve preoperatif radyoterapi
uygulanmasi predispozan faktorlerdir. BPF’deki bilgisayarli tomografi (BT) bulgulari plevral alandaki
hava-sivi koleksiyonunu igerir ve hava yolundan veya akciger parankiminden plevral alana olan
fistll yolu veya iligkiyi gésterir. Bu olguda predispozan olarak sag akcigerde tedaviye yanit vermeyen
aspergillus nedeniyle sag lobektomi uygulanan ve operasyon sonrasinda bronkoplevral fistll gelisen
65 yasindaki kadin hastanin klinik ve radyolojik bulgularini sunuyoruz. Pnémonektomi veya lobektomi
sonrasinda diger komplikasyonlarin degerlendiriimesi igin klinik yakin takip énemlidir. Takipler sirasinda
radyolojik akut degisiklikler klinik olarak az éneme sahip olsalar bile diger blyuk problemlerin énemli
habercisidir. Radyolojik takipler sirasinda ufak degisiklikleri kapsamada girisimsel olmayan bilgisayarli
tomografi ilk tercih olmalidir.

Anahtar Sézciikler: Bronkoplevral, Fistul, Bronsial, BT, Aspergillus, Lobektomi

ABSTRACT

Bronchopleural fistula (BPF) is one of the worst complications that can occur after thoracic surgery. The
reported incidence is 0.8-15% and the mortality rate is 30-70%, mostly seen after right pneumonectomy.
Preoperative uncontrolled pleuropulmonary infection, trauma and preoperative radiotherapy are
predisposing factors. Computed tomography (CT) findings in BPF include air-fluid collection in the
pleural area and show the fistula tract or relationship from the airway or lung parenchyma to the pleural
space. In this case, we present the clinical and radiological findings of a 65-year-old female patient who
underwent right lobectomy due to aspergillus that did not respond to treatment in the right lung and
developed a post-operative bronchopleural fistula. Close clinical follow-up is important to evaluate for
other complications after pneumonectomy or lobectomy. Radiological acute changes during follow-up
are important precursors of other major problems, even though they are of little clinical importance.
Non-invasive CT should be the first choice in determining minor changes during radiological follow-up.

Keywords: Bronchopleural , Fistula, Bronchial, CT, Aspergillus, Lobectomy
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Bronkoplevral fistil (BPF), genellikle pndmonektomi veya
diger pulmoner rezeksiyonlar sonrasinda gelisen katastrofik
bir komplikasyonudur (1). Diger genel nedenleri arasinda
enfeksiyon sonrasi gelisen nekroz, persistan spontan pné-
motoraks, malignite sebebiyle verilen kemoterapi ve radyo-
terapi ve tuberkiloz sayilabilir. Bu komplikasyon sik gorul-
mese de bildirilen sikligi, %0.8-15tir (2,3). Pnédmonektomi
sonrasl %4.5-20, lobektomi sonrasi %0.5-1’dir (2,4,5).

Mortalite orani calismalara gére farklilik gosterse de or-
talama %25-75tir (1,2,4,5). Bu da her sekilde mortalite-
nin yiksek oldugunu gdéstermektedir. Bronkoplevral fistil
komplikasyonu erken (1-8 gun), orta (8-30 guin) ve ge¢
komplikasyon olarak (>30 glin) olarak karsimiza c¢ikabilir
(2). Postoperatif ilk iki haftada mortalite orani en yUksektir
(4). Bu nedenle tani konulmasi ve belirlenmesi ¢ok 6nem-
lidir. Oncelikle direkt grafi ile degerlendirilmesi ve saptana-
mamasi durumunda da bilgisayarli tomografi (BT) ile teyit
edilmelidir (5). Olumiin en énemli sebebi eslik eden aspi-
rasyon pndmonisi ile tansiyon pnémotoraks veya eriskinin
solunum zorlugu sendromudur (1,4). BPF, pnémotoraksa
benzemekle birlikte; farkli olarak, distal hava degisim Unite-
lerinden c¢ok, proksimal hava yollari plevra ile iliskilidir (2,5).

Bu olgu sunumumuzda torasik cerrahi sonrasi bronkoplev-
ral fistll gelisen ve ayni zamanda predispozan aspergillo-
mas! mevcut olan hastanin klinik ve radyolojik bulgularini
sunmay! ve literatur bilgileri ile tartismay! amagcladik.

OLGU

Elli bir yaginda kadin hasta hemoptizi ve 6ksirigi nedeniy-
le dis merkezden hastanemize aspergilloma tanisi ile bas-
vurmustur. Hasta ilk geldiginde géruntilenme yapildi ve iki
adet aspergilloma ile uyumlu odak izlendi (Sekil 1). Bunun
Uzerine vorikonazol (5 mg/kg) baslandi.

Hastanin izlemi sirasinda karaciger fonksiyon testlerinin
(KCFT) artmasi Gzerine ilaca ara verildi. PET-BT ¢ekilmesi-
ne karsin malignite ekartasyonu yapilamadi. Sag akcigere
tru-cut biyopsi yapiimasi sonrasinda yogun fungal mikroor-
ganizma oldugu saptandi.

Antifungal tedaviye ara verildikten sonra semptomlarin tek-
rar nilks etmesi (izerine ilag tekrar baglandi. izlem sirasinda
KCFT artigI Gzerine sag alt lobektomi yapildi. Takip akciger
grafilerinde hava ve sivi olmamasi Uzerine serbest su alti
tup drenaji ¢cikanldi (Sekil 2). Hastaya direkt grafi izlemi ya-
pildi (Sekil 3). izlem sirasinda pnémotoraks ve sivi seviye-
sinde artis olmasi Uzerine BT cekildi (Sekil 4).

Tekrar operasyon planlanip fistal trakti kapatilip izleminde
komplikasyon gelismemesi Uzerine hasta taburcu edildi.

(2
(69)

Sekil 1: Hastanin basvurusu sirasinda cekilen kontrastli toraks
BT’sinde sag akciger alt lobda tipik iki farkli odakta aspergilloma
ile uyumlu serbest fungus topu ve medialinde eslik eden bl
(A) ve ‘air-crescent’ bulgusu olan diger nodiler dansite (B)

gOrulmektedir.
N ‘

Sekil 2: 10.11.2017’de hastanin pnémotoraksi ve sivi seviyesi
regrese olmasi lzerine tup cekilmeden énce PA akciger grafisi.
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ks

Sekil 3: Serbest su alti drenajinin ¢ekilmesinden sonraki ilk akciger filminde sagda hafif diizeyde pnémotoraks, sag kostofrenik
sinlste silinme diyafragmada yutkselme izleniyor (A). Kontrol akciger grafisinde hava-sivi seviyesi ve pnédmotoraskta artis (B).

€),6),
()

Sekil 4: A-D) Pnémotoraks artisi lizerine ¢ekilen kontrasth bilgisayarli tomografi (BT)’de alinan ardisik kesitlerde siyah ok (A-D) ile
fistl trakti gésteriimektedir.
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TARTISMA

Pulmoner rezeksiyon sonrasinda erken dénemde en sik
g6zlenen komplikasyonlar arasinda pulmoner édem, BPF,
aspirasyon pndémonisi, ampiyem, kontralateral akcigerde
pnémoni yer alir (2-5). Postoperatif komplikasyonlar arasin-
da yer alan BPF ise, daha ¢ok sag pnémonektomiden sonra
goralir (1,4-6). Bunun muhtemel nedeni, sag ana bronsun
anatomik yapisi ile ilgilidir. Sag ana brons sol ana bronsa
g6re daha genis ¢aplidir, daha esnektir ve daha az plevra
ile kaplidir (2). Bu nedenle tani konulmasi ve belirlenmesi
cok 6nemlidir.

BPF akciger parankiminden veya brongial gudukten gelisir
(1,2). Postoperatif erken dénemde, bronsial sizinti nadir
olmakla birlikte glidik uzunlugunun artmasi BPF i¢in pre-
dispozan faktérddr. Genellikle bronslarin hatali kapatiima-
sindan kaynaklanir. Postoperatif mekanik ventilasyon uygu-
lanmasina bagli olarak da BPF gelisebilir (2,4,5).

Preoperatif kontrol edilemeyen plevropulmoner enfeksiyon,
travma ve preoperatif radyoterapi uygulanmasi da pre-
dispozan faktorlerdir (4,5). Olgumuzda da preoperatif kont-
rol edilemeyen aspergillus enfeksiyonunun, postoperatif
BPF olusumunda predispozan bir faktor olarak rol oynadi-
g1 gorulmustir. Bu nedenle preoperatif kontrol edilemeyen
aspergillus enfeksiyonu gibi olgularda hastanin postoperatif
yakin takibi saglanmalidir.

Postoperatif gelisen ates, hemoptizi, prodiktif 6ksirik ve
plevral drende devam eden bol miktarda havanin varligi du-
rumunda BPF’den siiphelenilmelidir (1,2). Hastamizin klinik
seyrinde bozulma erken bir komplikasyon oldugu lehine de-
gerlendirildi.

Pulmoner rezeksiyon sonrasinda gelisen cesitli komplikas-
yonlarin tanisinda radyolog énemli rol oynar. BPF’nin rad-
yolojik bulgulari sunlardir (1,2,5): a) Reziduel intraplevral
hava alaninda surekli artis, b) Hava-sivi seviyesi gérilmesi,
¢) Mevcut hava-sivi seviyesindeki degisiklik, d) Tansiyon
pnémotoraks gelismesi, e) Mediastenin preoperatif pozis-
yonuna geri dénmesi, f) Ara sira gelisen aspirasyon pnémo-
nisi. g) Direkt fistul yolunu gésterilmesi. Olgumuzda a, b, ¢
ve g maddelerindeki bulgular saptanmistir.

Ameliyat sonrasi erken dénemde 6zellikle gégus grafileri ve
ardigik muayeneler pnémonektomi sonrasi gelisen komp-
likasyonlari saptamada degerlidir. Bazen BPF’de, rezidlel
aralik plevral fibrozis ve skar dokusuyla cevrelendiginden,
takip grafilerde hava alanlarinda degisiklik gériilmeyebilir.
Bu durumda, direkt grafideki BPF isaretlerinden “plevral
hava artisi” gérilmez. Ayni zamanda, yogun skar gelisimi,
mediastinal sifti de engelleyebilir. Bu durumda BT goéruntu-
leme olgumuzda oldugu gibi daha net ve fazla bilgi verdigi
icin dnerilmektedir.

Bronkoplevral fistulin tanisinda BT yararh bir yontemdir.
BT, plevral alandaki hava-sivi koleksiyonunu ve hava yo-
lundan veya akciger parankiminden plevral alana olan fistil
yolunu gésterir (4,5,6). Tsubakimoto ve ark.nin yaptigi bir
calismaya gore ince kesit BT'de bronokoplevral fistiil yolunu
gosterilmesi %50-76 arasinda yapilmistir (7). Olgumuzun
BT’sinde sag hemitoraksta, plevral mesafede serbest hava
ve bazalde septal kalinlik artisi ile sivi lokiilasyonu olup fis-
tdl yolu izlendi. BT ile fistul yolu gésterilemeyen durumlarda
ise klinik bulgular ile korelasyon, bronkoskopi, tlp torakos-
tomi esliginde endobronsial metilen mavisi verilmesi veya
SPECT ile ventilasyon gérintileme yapilarak tani konabilir

(8).

Tedavisi icin kullanilan yéntemlerden bir digeri bronkosko-
pik embolizasyondur. Akciger fonksiyon kapasitesi dusik
hastalarda embolizasyonun dikkatlice yapilmasi édnemlidir.
Embolizasyon yapilmadan &nce isaretleme yapilmistir. BT
ile de teyit edilmesi énemlidir.

Predispozan aspergillus gibi kontrol edilemeyen enfeksiyo-
nu olan lobektomili hastalarda plevral mesafede hava ya
da devam eden hava-sivi koleksiyonu bronkoplevral fistill
disiindirmelidir. invaziv olmayan bir yéntem olarak, bron-
koplevral fistil yolu net olarak gésterebildigi icin ince kesit
BT’nin ¢ekilmesi gereklidir.

Tesekkiir

Yazarlar, COVID-19 pandemi surecinde Ustun gayretleri ile go-
revini yerine getiren tim Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi
Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi-Hastanesi calisanlari-
na tesekkur ederler.

Ayrica olgu ile ilgili Gégus cerrahisi uzmani Dr.Aykut Elicora’ya
tesekkur ederiz.

Yazar Katki Beyani

Fikir: ishak Yildizhan, Tasarim: ishak Yildizhan, Bilgin Kadri
Aribas Denetleme: Bilgin Kadri Aribas, Kaynak ve Fon Sag-
lama: ishak Yildizhan, Bilgin Kadri Aribas, Veri Toplama ve/
veya Isleme: ishak Yildizhan, Bilgin Kadri Aribag Analiz -Yo-
rum: ishak Yildizhan, Bilgin Kadri Aribas, Literatiir Taramasi:
ishak Yildizhan, Makale Yazimi: ishak Yildizhan, Bilgin Kad-
ri Aribag, Elestirel inceleme: Bilgin Kadri Aribag

Cikar Catismasi

Yazarlarin bir ¢ikar catismasi bulunmamaktadir.
Finansal Destek
Olgu sunumumuz ile iligkili olarak finansal destek alinmamigstir

Etik Kurul ve Hasta Onami

Olgu sunumu oldugundan etik kurul oluru gerekmemistir. Has-
taya ait gerekli onam alinmistir.

Med ) West Black Sea 2021;5(1): 101-105



http://www.firattipdergisi.com/text.php3?id=236#r1
http://www.firattipdergisi.com/text.php3?id=236#r4
http://www.firattipdergisi.com/text.php3?id=236#r6
http://www.firattipdergisi.com/text.php3?id=236#r1
http://www.firattipdergisi.com/text.php3?id=236#r4
http://www.firattipdergisi.com/text.php3?id=236#r4

Predispozan bir Aspergillus Olgusunda Postoperatif Gelisen Bronkoplevral Fistiil: Radyolojik Degerlendirmesi

Sarkar P, Chandak T, Shah R, Talwar A. Diagnosis and
management bronchopleural fistula. Indian J Chest Dis Allied
Sci 2010;52:97-104

Chae EJ, Seo JB, Kim SY, Do KH, Heo JN, Lee JS, Song KS,
Song JW, Lim TH, Radiographic and CT findings of thoracic
complications after pneumonectomy. Radiographics 2006;
6(5):1449-1468.

Zhang C, Pan Y, Zhang RM, Wu WB, Liu D, Zhang M. Late-

Hakemlik Siireci

Kér hakemlik sureci yayinlanmaya uygun bulunmus ve kabul
edilmigtir.

KAYNAKLAR

Arrivé L, Tasu JP, Kitzis M, Leséche G, Najmark D, Duchatelle
JP, Nahum H. Open window thoracostomy, myoplasty, and
epiploplasty for treatment of postpneumonectomy empyema:
CT evaluation. Radiology 1994;192(1):177-181.

Salik 1, Abramowicz AE. Bronchopleural Fistula. [Updated
2019 Oct 28]. In: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL):
StatPearls Publishing; 2020 Jan-. Available from: https:/
www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK534765/ Copyright © 2020,
StatPearls Publishing LLC. http://creativecommons.org/
licenses/by/4.0/, Bookshelf ID: NBK534765

Mueller DK, Whitten PE, Tillis WP, Bond LM, Munns JR. Delayed
closure of persistent postpneumonectomy bronchopleural
fistula. Chest 2002;121(5):1703-1704.

onset bronchopleural fistula after lobectomy and adjuvant
chemotherapy for lung cancer: A case report and review of the
literature. Medicine (Baltimore) 2019;98(26):e16228.

Tsubakimoto M, Murayama S, Iraha R, Kamiya H, Tsuchiya
N, Yamashiro T. Can peripheral bronchopleural fistula
demonstrated on computed tomography be treated
conservatively? A retrospective analysis. J Comput Assist
Tomogr 2016;40(1):86-90.

Fuso L, Varone F, Nachira D, Leli I, Salimbene I, Congedo MT,
Margaritora S, Granone P. Incidence and management of post-
lobectomy and pneumonectomy bronchopleural fistula. Lung
2016;194: 299-305.

Med ] West Black Sea 2021;5(1): 101-105



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16973775
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Late-onset+bronchopleural+fistula+after+lobectomy+and+adjuvant+chemotherapy+for+lung+cancer
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK534765/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK534765/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12006466

CASE REPORT

Medical Journal of Western Black Sea Med J West Black Sea 2021;5(1): 106-109
Bati Karadeniz Tip Dergisi DOI: 10.29058/mjwbs.808996

Rapidly Progressed SARS-CoV-2 Infection: A Case Report

Hizli ilerleyen SARS-CoV-2 Enfeksiyonu: Olgu Sunumu

Serdar OZDEMIR @, Hatice Seyma AKCA ©, ibrahim ALTUNOK ©, Abdullah ALGIN ©,

Abuzer OZKAN

Department of Emergency Medicine, Health of Sciences University Umraniye Training and Research Hospital, Istanbul, Turkey
ORCID ID: Serdar Ozdemir 0000-0002-6186-6110, Hatice Seyma Akca 0000-0003-2823-9577, Ibrahim Altunok 0000-0002-9312-1025,
Abdullah Algin 0000-0002-9016-9701, Abuzer Ozkan 0000-0002-8053-9975

Cite this article as: Ozdemir S, et al. Rapidly Progressed SARS-CoV-2 Infection: A Case Report. Med ] West Black Sea. 2021;5(1):106-109.

Corresponding Author ABSTRACT

Serdar Ozdemir In December 2019 new type of coronavirus which did causes severe acute respiratory syndrome was
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dr.serdar55@hotmail.com OQO patients have died from this viral infection. A 31-year-9|d male patient was.gdmltte.d to gur clinic
with fever and cough for three days. He was healthy, he did not have any specific medical history. At
first admission, computed tomography showed mild pneumonia. He was discharged with treatment of
hydroxychloroquine. He was admitted again to our clinics four days later with a compliant of dyspnea.
Pneumonia progressed rapidly in a short period. Piperacillin-tazobactam combination, favipiravir and
azithromycin were added to therapy. Although supplementary oxygen and prone positioning added
to medical therapy, the patient was desaturated and died. As a conclusion; patient without known
predictors of mortality for COVID-19, can result in death. Patients with COVID-19 should be followed
closely for clinical course.
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hasta basvurdu. Ozgecmisinde hastalik dykiisii yoktu. Bilgisayarl tomografide hafif pnémoni izlendi.
Hidroksi klorokin tedavisi ile taburcu edildi. Dort giin sonra nefes darligi ile tekrar klinigimize basvurdu.
Pnémoni kisa siirede hizla ilerledi. Tedaviye Tazocin, favipiravir ve azitromisin eklendi. Medikal tedavi
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olarak; COVID-19 icin bilinen mortalite prediktorleri olmayan hastalar da 6limle sonuglanabilmektedir.
COVID-19 hastalarinin klinik seyirleri yakindan takip edilmelidir.
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Rapidly Progressed SARS-CoV-2 Infection: A Case Report

INTRODUCTION

The coronavirus disease of 2019 (COVID-19) outbreak
caused by the SARS-CoV-2 virus, which emerged in Wu-
han on December 31, 2019, quickly has spread to 6 conti-
nents and hundreds of countries and went down in history
as the first pandemic caused by coronaviruses (1). The ep-
idemic process, which started in our country with the iden-
tification of the first positive case on March 11, 2020, con-
tinues increasingly (2). Since the isolation of the new type
of coronavirus, studies on COVID-19 disease and SARS-
CoV-2 virus have been started in many countries. There are
many issues regarding COVID-19 disease and its treatment
that have not yet been clarified. Future research regarding
the COVID-19 outbreak that has affected the world for ten
months is necessary in our country.

In this case report, we aimed to present a young male pa-
tient with rapidly progressing COVID-19, resulting in acute
respiratory distress syndrome and death and to review the
current literature.

CASE REPORT

On May 09, 2020, a 31-years-old male was admitted to our
clinics with fever and cough for three days. In his medical
history, there were no diseases. He had known contact with
a patient with COVID-19, and he had the exertional dys-
pnea. He had no overseas travel history. The initial physical
examination revealed a body temperature of 36.4 °C, blood
pressure of 123/93 mm-Hg, pulse of 95 /minute, respirato-
ry rate of 16 breath/minute, and oxygen saturation of 98%
on room air. Normal sinus rhythm was detected on elec-
trocardiography. Blood tests revealed normal lymphocyte
count (1.89*10%uL, normal range: 0.8-4*10%uL), and ele-

vated neutrophil count (9.4*10%/uL, normal range: 2-710%
uL), and elevated C-Reactive Protein level (1.15 mg/L,
normal range: <0.5 mg/L). Other biochemical parameters
were within normal limits. Thorax computed tomography
showed that multiple patched-style ground-glass opacities
and consolidated areas surrounded by ground-grass opac-
ities in both lungs (Figure 1). Patient was discharged with
therapy of hydroxychloroquine with a dose of 500 mg twice
daily. Oropharyngeal swab and sputum was tested positive
for COVID-19 by real-time PCR assay three days after ad-
mission.

On the fourth day of treatment, patient was admitted to our
clinics with dyspnea. Vital parameters revealed a body tem-
perature of 36.6 °C, blood pressure of 144/76 mm-Hg, pulse
of 95 /minute, respiratory rate of 16 breath/minute, and ox-
ygen saturation of 74% on room air. Blood tests revealed
normal lymphocyte (1.46*10%uL) and elevated neutrophil
count (19.72*10%/uL), and elevated C-Reactive Protein
level (30.6 mg/L). Thorax computed tomography showed
that diffuse ground- glass opacities in both lungs (Figure
2). Patient was hospitalized and admitted to the intensive
care unit. Piperacillin-tazobactam combination 4.5 g three
times a day, favipiravir loading dose 1600 mg twice a day
on the first day, and then 600 mg twice a day for four days,
azithromycin loading dose 500 mg on the first day 250 mg
once a day for four days. High-flow nasal oxygen therapy
with prone positioning were given. On the 3 day of the
admission vital parameters revealed a body temperature
of 36.9 °C, blood pressure of 84/46 mm-Hg, pulse of 114
/minute, respiratory rate of 19 breath/minute, and oxygen
saturation of 84% on nasal high-flow oxygen. Due to wors-
ening dyspnea, and the patient was intubated on third day
of hospitalization. Mechanical ventilation was adjusted with

Figure 1: Thorax computed tomography without intravenous contrast media. The coronal and axial reformatted images reveal
patched-style ground-glass opacities and consolidated area (arrows).
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Figure 2: Thorax computed tomography without intravenous contrast media. The coronal and axial reformatted images reveal

diffuse ground- glass opacities in both lungs (asterisks).

high levels of positive end-expiratory pressure (PEEP), and
prone positioning. Despite invasive mechanical ventilation,
oxygen saturation didn’t increase, and the patient was died
on the fourth day of hospitalization.

DISCUSSION

In December 2019 new type of coronavirus reported causes
SARS and named as SARS-CoV-2. The disease caused by
this virus named as COVID-19 (coronavirus disease 2019)
(3). Until September 11, 2020, the locations with confirmed
SARS-CoV-2 cases include 218 countries. Globally, over
31 000 000 cases were confirmed, and over 962 000 pa-
tients have died from this viral infection (4).

COVID-19 is particularly risky for older patients and those
with pre-existing comorbidities especially respiratory dis-
eases (4).

The patient in the present case was healthy, with no spe-
cific history, and the 31 years of age. At the time of the first
admission, computerized tomography showed mild pneu-
monia. Pneumonia progressed rapidly in a short period.
Hydroxychloroquine was used as a treatment on the begin-
ning of the clinic. When it was worse piperacillin-tazobact-
am combination, favipiravir and azithromycin were added to
therapy. Although this medical therapy and supplementary
oxygen with prone positioning patient was desaturated and
died. The treatment protocol was defined according to the
COVID-19 Outbreak Management and Working Guideline
created and published by the Turkish Ministry of Health (5).

Various clinical and laboratory parameters have been pro-
posed in epidemiological studies to predict the course and
prognosis of the disease (6-8). In the study conducted by
Chen et al. in Wuhan in the early period of the pandem-

ic with 99 patients, 51% of the patients had at least one
chronic disease (6). It has been determined that most of
these diseases are cardiovascular diseases (CVD), cere-
brovascular diseases (CVD) and DM. After this study, in a
retrospective, multi-center cohort study conducted by Zhou
et al. in China with 191 patients, comorbidities were shown
in 48% of the patients similarly (7). It has been shown that
these patients have HT (30%), DM (19%) and CVD (8%).
As the data increase, the relationship between chronic dis-
eases and COVID-19 has become clearer. Similar to other
previous reports, HT was the most common comorbidity,
followed by CVD, and DM (8). Interestingly, despite this in-
formation in the literature, our case without any comorbid
illnesses resulted in death.

Same studies conducted on hematological and coagulation
parameters for prediction of poor prognosis of COVID-19
(9-10). Lymphopenia is clearly associated with disease se-
verity and mortality (9). Therewithal increased CRP levels
(especially over 40 mg/L) are associated with disease se-
verity and mortality. Interestingly again, however our patient
had no lymphopenia or CRP level over 40 mg/L, resulted in
mortality (10).

As a limitation our case we had no level D-dimers, ferri-
tin, cardiac troponin and IL-6 because of we could not test
the patients on period that patients admitted to our clinic for
D-dimers, ferritin, cardiac troponin or IL-6.

As a conclusion; patient without known predictors of mor-
tality for COVID-19, can result in death. Patients with
COVID-19 should be followed closely for clinical course.
Especially respiratory symptoms should be warning for cli-
nician and patient.
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ABSTRACT

Aim: We report a case in which the prenatal diagnosis of Meckel Gruber (MGS) syndrome was feasible
by ultrasonography in the first trimester.

Case report: A 26 years old woman in her second pregnancy was referred to our perinatology clinic
at 13th gestational week with a suspicion of encephalocele. The fetal kidneys were hyperechogenic
and enlarged, consistent with bilateral cystic dysplasia. The hands were compatible with polydactyly.
According to the sonographic findings, our prenatal sonographic diagnosis was Meckel-Gruber
syndrome.

Conclusion: MGS is a lethal disorder. In addition, it is a pathology with a high risk of recurrence (25%)
due to its autosomal recessively inheritance. Especially in families with anomaly history in previous
pregnancies, early ultrasonographic evaluation and genetic counseling to be given to the family
afterwards are important in management.

Keywords: Meckel-Gruber, Encephalocele, Polydactyly, Dysplastic kidney

0z
Amag: Ultrasonografi ile erken dénem, ilk trimesterde Meckel-Gruber (MGS) sendromu prenatal tanisi
konulan olgu sunulmustur.

Olgu sunumu: 26 yasinda ikinci gebeligi olan gebe hasta, ensefalosel stiphesiyle 13. gebelik haftasinda
perinatoloji klinigimize sevk edildi. Fetal bébrekler, bilateral kistik displazi ile uyumlu olarak hiperekojenik
ve genislemisti. Ellerde polidaktili ile uyumlu gériinim izlendi. Ultrason bulgularimiza gére, prenatal
sonografik tanimiz Meckel-Gruber sendromuydu.

Sonug: MGS élimetil bir hastaliktir. Ayrica otozomal resesif gegisli olmasi nedeniyle tekrarlama riski
yiksek (%25) bir patolojidir. Ozellikle daha 6nceki gebeliklerinde anomali éyklsu olan ailelerde erken
ultrasonografik degerlendirme ve sonrasinda aileye verilecek genetik danismanlik yénetimde 6nemlidir.

Anahtar Soézciikler: Meckel-Gruber, Ensefalosel, Polidaktili, Displastik bobrek

© 2021 Zonguldak Bulent Ecevit University, All rights reserved.


https://orcid.org/0000-0002-2494-4896
https://orcid.org/0000-0002-4522-9461

Prenatal Sonographic Diagnosis of Meckel-Gruber Syndrome: A Case Report

INTRODUCTION

Meckel-Gruber syndrome (MGS) is an unusual and lethal
autosomal recessive disease characterized with a classical
triad of encephalocele (occipital in generally), bilateral fetal
renal cystic dysplasia and postaxial polydactyly (1). At least
two of the major antenatal ultrasound (USG) findings should
be present for the correct diagnosis of this syndrome (2, 3).

In approximately 57% of the cases, three findings can be
seen together (4). In addition to these classical findings,
central nervous system findings such as Dandy-Walker
malformation, Arnold Chiari malformation, microcephaly,
hydrocephalus, eye anomalies, cleft palate/lip, ductal duct
malformation characterized by proliferation and fibrosis in
the portal areas of the liver and bile ducts, congenital heart
anomalies, adrenal hypoplasia, a wide variety of anomalies
such as male genital organ hypoplasia, male pseudoher-
maphroditism, cryptorchidism, pancreatic cysts and fibrosis,
ureter agenesis, hypoplasia or duplication, bladder agene-
sis and hypoplasia, can also be seen (5, 6).

Since the risk of recurrence in the next children of mothers
with a history of giving birth to a baby with MGS is 25%; it
is important to follow up and terminate the pregnancy in the
next pregnancy. Nowadays, the main findings of this syn-
drome can be easily detected with a detailed examination
using advanced USG devices. Definitive diagnosis of Meck-
el-Gruber syndrome is made by autopsy performed after
delivery or after abortion (7).

Diagnosis in the early prenatal period can be overlooked
therefore we report as a case of Meckel-Gruber syndrome
which was defined by ultrasonography in the first trimester.

CASE REPORT

A 26 years old woman without consanguinity in her second
pregnancy was referred to our perinatology clinic at 13th
gestational week with a suspicion of encephalocele. Fam-
ily history was unremarkable and both the patient and her
partner are free from any medical comorbidities. Her first
trimester screening test results were having low risk. In our
examination, we demonstrated a large cystic encephalocele
protruding from the fetal occipital bone on transabdominal
ultrasonography (Figure 1).

The fetal kidneys were hyperechogenic and enlarged, con-
sistent with bilateral cystic dysplasia (Figure 2). The hands
were compatible with polydactyly (Figure 3). Amniotic flu-
id was adequate, but the bladder of the fetus could not be
seen clearly. Karyotype analysis was suggested and termi-
nation of the pregnancy choice was offered but the patient
did not accept both of them. According to the sonographic
findings, our prenatal sonographic diagnosis was Meck- Figure 3: Polydactyly
el-Gruber syndrome.
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DISCUSSION

MGS, which was originally described by Meckel in 1822
and later by Gruber, is caused by the failure of mesodermal
induction (8). The incidence of Meckel-Gruber syndrome
(OMIM number. # 249000) shows regional differences from
1:3000 to 2.6 per 100.000 live births in the world (9). It has
an autosomal recessive genetic characteristic and carries a
25% risk of recurrence accordingly. An increased incidence
has been reported in regions where consanguineous mar-
riages are common (with 1 affected birth per 1,300) (8). Ge-
netic mutations on chromosome 17921-24 were determined
in most of the cases. Pathogenesis of MGS is related to
dysfunction of primary cilia (10, 11). Because of the ele-
vated genetic heterogeneity potential, mapping is required
on the other different locations. Additionally new genes ac-
companied with this syndrome were discovered and that
explains phenotypical expression of this syndrome (3, 12).
Jones et al. have demonstrated two separate mutations in
the CC2D2A (MGS-related) gene by the next-generation
sequencing (NGS) method in the abortion material to whom
termination was applied at the 12" gestational week with the
pre-diagnosis of MKS due to the posterior occipital enceph-
alocele and bilateral cystic kidney (13). Ridnoi et al. have re-
ported the presence of heterogeneous pathogenic variants
in the TXNDC15 gene with the whole-exome sequencing
method in a MKS case with typical USG findings at the 12"
week of gestation (14).

Many fetal anomalies can be monitored by fetal USG start-
ing from the 10"-14™" weeks of pregnancy. Characteristic
images on USG are dependent on gestational age. While
the classical triad can be monitored better by USG before
the 14" week of pregnancy, it becomes difficult to diagnose
with advanced oligohydramnios in the following weeks.
Routine USG screening should be performed between 11
and 14 weeks in order to make prenatal diagnosis of MKS
(9). In our case, a prenatal diagnosis was made ultrasono-
graphically at the 13" gestational week as well.

The incidence of renal cystic dysplasia in fetuses with Meck-
el-Gruber syndrome is 95-100%, the incidence of occipital
encephalocele is 60-80% and the incidence of postaxial
polydactyly is 55-70% (15, 16). In our case, occipital en-
cephalocele, dysplastic cystic kidneys and polydactyly were
observed in the ultrasonography performed at the 13" ges-
tational week. Extremity anomalies like clubfoot deformi-
ty, shortened limbs or bowing of the long bones could be
distinguished. Additional anomalies that can be present in
this syndrome include the central nervous system (CNS)
(Dandy-Walker malformation, ventriculomegaly, hydroceph-
alus, microcephaly, agenesis of the corpus callosum), gas-
trointestinal system (omphalocele, hepatic fibrosis, hepato-
splenomegaly, anorectal malformations), and cardiac anom-
alies (septal defects and coarctation of the aorta) (9, 11, 17).

If multiple anomalies involving the CNS and the heart are
found, one of the other conditions to be ruled out is triso-
my 13, in which polydactyly, renal dysplasia, and CNS and
cardiac anomalies can be found. Trisomy 13 and Smith-
Lemli-Opitz syndrome should be denied in the differential
diagnosis in cases including multiple anomalies (CNS, car-
diac, renal and extremity). Therefore, a karyotype analysis
should be ensured if there is a suspicion of Meckel-Gruber
syndrome to exclude other chromosomal abnormalities (9).

The prognosis in Meckel-Gruber syndrome is poor and it
is a lethal condition owing to dysplastic kidneys that result
in severe oligohydramnios and pulmonary hypoplasia. Ter-
mination should be offered after the diagnosis and parents
should receive genetic counselling and should be properly
investigated by first trimester ultrasound scans for their sub-
sequent pregnancies due to its autosomal recessive inheri-
tance pattern and recurrence risk (9).

Currently, autopsy and postnatal-postabortal pathological
examination are the only methods for definitive diagnosis in
MGS cases. Although neonatal autopsy and genetic studies
are gold standards for diagnosis, as mentioned above, the
detection of two of the three main anomalies in the fetus
by detailed ultrasonographic evaluation in the early period
should be a warning for clinicians in terms of the pre-diag-
nosis of MGS and genetic counseling to be given to the fam-
ily afterwards. The limitation of our study is that in our case,
the family did not accept invasive procedures, wanted the
continuation of the pregnancy, and continued the follow-up
in another city, so advanced genetic and pathological eval-
uation for a definitive diagnosis could not be made.

As a result, MGS is a lethal disorder and its mortality is
100%. In addition, it is a pathology with a high risk of recur-
rence (25%) due to its autosomal recessively inheritance.
Especially in families with anomaly history in previous preg-
nancies, early ultrasonographic evaluation and genetic
counseling to be given to the family afterwards are import-
ant in management.
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